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0Z: Dinyanin pek c¢ok bolgesinde yeralti sularimin yiiksek
konsantrasyonda arsenik ile kontaminasyonu c¢evre ve halk saghg
acgisindan toksisite riski olusturmaktadir. Uluslararast kanser arastirma
ajansi (IARC) arsenigi kanser olugturma 6zelligi ispatlanmig kimyasallar
smifinda (Grup 1) gostermektedir ve arsenik maruziyetinin bobrek,
mesane, karaciger ve akciger kanseri gelisiminde Onemli bir rolii
oldugunu bildirmistir. Ayrica, raporlanan epidemiyolojik genotoksisite
aragtirmalar1 ile maruz kalan toplumlarda (mikroniikleus, comet teknigi,
kardes kromatid degisimi gibi DNA hasarmi tesbit eden teknikler)
arsenigin genotoksik potansiyeli gosterilmistir.

Tirkiye’nin ¢egitli bolgelerinde de yeraltt sularinda arsenik
mevcuttur. Calismamizda bu bolgelerden biri olan Kiitahya ili Emet ilgesi
Igde Koyii secilmistir. Uzun siiredir kuyu suyunu igme suyu olarak
tikettigi bilinen otuz bireyin ve bu bireylere yas ve sosyoekonomik
durumu esdeger olan ve arsenik maruziyeti olmayan 20 kontroliin kan ve
sa¢ Ornekleri almarak genotoksik hasarinin biyogdstergesi olan comet
assay ve kardes kromatid degisimi ile incelenmistir. Comet skorlari
kontrol grubuna (26.60+£9.50) goére arsenige maruz kalan kisilerde
(43.60+19.30) anlamli derecede yiiksek (p<0.001) bulunmustur. DNA
hasar orani 6zellikle sigara icen maruz bireylerde (57.06+£14.07) daha da
artig gostermistir. . Ancak maruz kalan bireylerin kardes kromatid
degisimi(SCE) sonuglari ile kontrol grubu kiyaslandiginda bir anlamlilik
gosterilememistir. Diinya saglik orgiitii tarafindan belirlenen maksimum
Arsenik degeri igme suyunda 0.01 mg/l, sagta 0.01-1 mg/kg ve kanda 2—
23pg/lt iken; aliman drneklerden saptanan degerler sirasiyla 1.70mg/1, 89
(39-169)mg/kg, 115 (114-264)ug/l seklindedir.

Sonug olarak arsenik maruziyetinin ciddi DNA hasarina sebep
oldugu ve mutajenik etkinin kansere zemin hazirladigi g6z Oniine
alindiginda halk ve ¢evre sagliginin korunmasi amaciyla bilimsel gevreler
ile bolgesel otoritelerin igbirligi gerekmektedir.
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ABSTRACT: Underground water in many regions of the world is
contaminated with high concentrations of arsenic and the resulting
toxicity creates a major environmental and public health problem. The
International Agency for Research on Cancer (IARC) has classified
arsenic within the chemicals listed as an established cause of cancer
(Group 1) with the risk of kidney, liver, urinary bladder and lung cancer
development. Epidemiological studies demonstrated the potential DNA
damaging effect of arsenic by using genotoxicity tests (such as
micronuclei, sister chromatid exchanges (SCEs) and comet assay) in
exposed populations.

Arsenic exists in underground water of certain regions of Turkey.
In our study; the habitants of Igde village in the Emet district of Kutahya,
which is one of these regions has been chosen. Blood and hair samples
were obtained from 30 village inhabitant who were exposed to arsenic
by drinking the well water for a long time and 20 subjects residing in
unaffected area of Turkey with similar socio-economic and smoking status
as age matched controls and analyzed by comet assay and SCE which are
used as the biomarker of genotoxic damage.

Elevated comet scores in exposed group (43.60+19.30) were
observed compared with controls (26.60+9.50) with significant p value
(p<0.001). DNA damaging values in exposed smoker individuals
(57.06+14.07) were highly elevated in comparison to controls. Whereas
insignificant mean SCE values were observed between exposed and
controls Although, the recommended the levels of arsenic by the World
Health Organization is 0.01 mg/l in drinking water, 0.01-1 mg/kg in hair
and 2-23ug/lt in blood the assessed values in this study were 1.70 mg/l in
the drinking well water, 89.01+0.64mg/kg in hair and 155.42+3.59 ug/l in
blood.

In conclusion, exposure to arsenic in drinking water causes
serious DNA damage and since the mutagenic activity leads to
carcinogenesis it is needed that the scientists and local authorities should
work together to protect the public and environmental health.

Giris
Diinyanin pek ¢ok bolgesinde yeraltt sularinin  yiiksek
konsantrasyonda arsenik ile kontaminasyonu c¢evre ve halk saghg

acisindan toksisite riski olusturmaktadir. Arsenik, toprakta suda ve
yiyeceklerde c¢ok ¢esitli kimyasal formlarda yaygin bulunan bir
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metaloiddir. Toprakta ve taslarda 245 mineralin formunda bulunan
arsenik; baslica bakir, kursun, giimiis ve altin arsenitleri ve siilfid
seklindedir. Bilegikleri genellikle beyaz veya renksiz, toz halindedir ve
kendilerine 6zgii koku ya da tadi yoktur. Arsenik; arsenat (AsV), arsenit
(As III), Arsenik (0) ve arsin (-1II) olarak 4 oksidasyon halinde bulunur.
Hem inorganik hem organik formlar1 suda tespit edilmistir. Genel olarak
inorganik formlar1 organik formlarina goére daha toksiktir.

Arsenik yiizyillardan beri tip, elektronik tarim ve metalurji gibi
alanlarda cok cesitli amaclarla kullanilmistir. Ornegin; kozmetiklerin
bilesiminde ve genis Olciide tarimda pestisit olarak, bakir asetonarsenit
formunda “Paris yesili” olarak bilinen boyanin i¢inde boya maddesi
olarak kullanilmistir. Hipokrat ve Gallen gibi Yunan hekimler tarafindan
arsenik bilesikleri; soliisyon tablet ve enjeksiyon formlarina getirilerek,
tedavi amach kullanmilmistir. 19.yy’da, arsenik trioksid preparati olan
Fowler’s soliisyonu 16semi, psoriyazis ve dermatit gibi deri
hastaliklarinda, ¢ocuklarda gingivit gibi hastaliklarda genis Olgilide
kullanilmis; uzun siire kullanimi sonucu; kronik arsenik zehirlenmesi ile
karacigerde anjiyosarkom ve nazofarenks karsinomu tespit edilmistir.
Organik As bilesikleri (difenilklor arsin: Clark I; difenilsiyan arsin: Clark
II; betaklorvinilklor arsin: Lewisit) I. Diinya Savasinda savas gazlari
olarak kullamilmiglardir. II. Diinya savasina kadar arsenik frenginin primer
tedavisinde kullanilmigtir. Bu orneklerin disinda arsenik daha birgok
kullanim alani bulmustur.

Arsenige maruziyet; inhalasyon yoluyla (havadaki arsenigin,
taglarm veya yanmig arsenikli odunlarmm  solunmasi), deriden
absorbsiyonla ve primer olarak kontamine igme sularindan ve
yiyeceklerden oral yolla olmaktadir.

Arsenik maruziyetini ve miktarin1 gostermek igin sag, kan ve idrar
numuneleri  kullanilir. Sa¢ ve tirnak viicudun diger dokulariyla
kiyaslandiginda arsenik konsantrasyonunun en yiiksek oldugu bolgelerdir.
Bunun nedeni bu boélgelerin trivalan arsenikle kolayca baglanabilen
stilfidril (SH) gruplar igeren keratince zengin olmasidir. Sag numunesinde
0.1-0.5 mg/kg seviyeleri arasi kronik zehirlenmenin gostergesiyken, 1.0-
3.0 mg/kg arasi ise akut zehirlenmenin gostergesidir.

Arsenik ile akut zehirlenme ¢ogu vakada genellikle kaza ile veya
pestisid ve insektistlerle intihar denemeleri sonucu goriilmektedir. Akut
zehirlenmede arsenigin letal dozu 100-300mg araligindanir. Baslangigta
bulanti, kusma, sancili karn agrist ve yogun sulu diyare gibi
gastrointestinal sisteme iligkin kilinik bulgular ortaya ¢ikar. Diger klinik
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bulgular psikoz, toksik kardiyomiyopati, yaygin deri dokiintiisii ve
kasilma nébetleridir. Oliim nedeni gastrointestinal yoldan asir1 sivi kaybu,
dolagimdaki kan hacminin diismesi ve takiben kollaps olusumudur.
Postmortem incelemeler sonucu 06zofajit, gastrit ve hepatik steatoz
bildirilmistir.

Arsenik Maruziyetinin Yaratabilecegi Saghk Riski

Dermatolojik semptomlar: Kronik arsenik maruziyeti deride
melanoz, keratoz, Bowen’s hastaligi ve kanser gibi ¢esitli etkilere yol
agmaktadir. Cevre etkisi ile olusan Arsenik kontaminasyonu genellikle cilt
lezyonlarma sebep olur. Cilt lezyonlarmin oldugu endemik bolgelerdeki
icme sularinda ¢ok yiliksek dozda arsenik bulundugu saptanmugtir. Cok
uzun siire yiiksek dozda arsenige maruz kalan kisilerde epidermal
keratinosit farklilagsmasi ve proliferasyonu gozlenmistir. Arsenigin uzun
donem toksisitesi (arsenikozis) kardiyovaskiiler hastaliklar, periferal
damar hastaliklari, solunum hastaliklari, endokrin ve hematolojik sistem
hastaliklari, deride hiperpigmentasyon ve keratoz gibi ¢ok sayida hastaliga
yol agmakta ve en agir olarak malignite ile sonuglanmaktadir.

Solunum sistemi rahatsizligi: Inorganik arsenigin uzun donem
maruziyeti Oksiiriik, gogiiste hirilti, bronsit ve nefes darligr gibi solunum
yolu problemlerine yol agmaktadir.

Kardiyovaskiiler =~ sistem  sorunlari:  Cesitli  epidemiyolojik
arastirmalar arsenigin oral maruziyeti ile hipertansiyon ve kardiyovaskiiler
hastaliklardan 6lim riskinin ve periferal damar hastalik prevalansinin
arttigimi gostermistir. Hematolojik sistem bozukluklari: Kronik arsenik
maruziyeti anemi, l6kopeni, trombositopeni gibi hematotoksik etkilere yol
acmaktadir. Renal sistem hasarlari; Bobrekler arsenik sekresyonun major
yollaridir ve arsenik hasarmin hedef bolgeleri kapillerler, tiibiiller ve
glomerulustur. Yaymlanmis c¢aligmalar arsenik maruziyetinin bdbrek
disfonksiyonuna yola agtigin1 bildirmistir. Yiiksek konstantrasyonlarda
arsenik maruziyeti diabetes mellitus riskini arttirmakta ve endokrin sistem
hasarlaria yol agmaktadir.

Sonu¢ olarak uzun silire arsenikce =zengin sular tiiketen
topluluklarda arsenik toksikasyonu gozlenmistir. Arsenigin neden oldugu
dermatolojik hastaliklar pek ¢ok kanser tiirlerine neden olur. Cilt, akciger
kanseri, mesane kanseri, yemek borusu kanseri, tiroid kanseri gibi
hastaliklar ve arsenik arasinda pek c¢ok arastirmaci tarafindan iliski
kurulmustur
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Uluslararas1 Kanser Aragtirma Ajanst (IARC) kimyasallari
karsinojenik potansiyallerine gore siniflandirmistir. insanda karsinojenik
etkiye sahip 108 adet kimyasal tespit edilmis olup, bunlar Grup 1 olarak
nitelendirilmekte, 66 adet insanda karsinojenik etki olasiligi bulunanlar
(grup 2A), 248 adet insanda muhtemelen karsinojenik etkili olanlar (grup
2B) ve 515 adet insanda karsinojenik etkileri yoniinden siniflandrilabilir
nitelikte olmayanlar (grup 3) seklinde IARC monografinda yer
verilmistir. Arsenik, insanda karsinojenik etkili kimyasallar (GRUP I)
smifinda bulunan agir metallerden biridir. Inorganik arsenik potent bir
insan karsinojenidir; Uluslararasi Kanser Arastirma Ajansi arsenigi kanser
olusturma Ozelligi ispatlanmis kimyasallar smifinda (Grup 1)
gostermektedir ve arsenik maruziyetinin bobrek, mesane, karaciger ve
akciger kanseri gelisiminde 6nemli bir rolii oldugunu bildirmistir. Ayrica,
raporlanan epidemiyolojik genotoksisite arastirmalar1 ile maruz kalan
toplumlarda (mikroniikleus, comet teknigi, kardes kromatid degigimi gibi
DNA hasarmmi tespit eden teknikler) arsenigin genotoksik potansiyeli
gosterilmigtir.

IARC arsenige insanda Karsinojenik etkili (GRUP I sinifinda
bulunan) metaller arasinda yer vermektedir. Kardiovaskiiler hastaliklarin
yant sira deri, akciger, mesane kanserine neden olabilecegini
gostermektedir.

Diinya Saglik Orgiitii, yapilan arastirmalara dayanarak, i¢cme
sularindaki arsenik miktarint 1993yilinda 50 p/litre’den 10 p/litre’ye
indirmis ve arsenik konsantrasyonulQ p/litrenin iizerinde olan sulari
toksik olarak belirlemistir. Arsenik, igme sularinda bilinen en toksik
madde olarak biitiin diinyada liste basidir.

Bu giin icin DSO giivenilir bir igme suyunun kabul edilen
maksimum Arsenik konsantrasyonunu 0.01 mg/L olarak belirlemektedir.
Pek cok tilkede igme sularinda arsenik konsantrasyonu toksik diizeydedir.
Yeralt1 sularmin arsenik ile kontaminasyonu bu giin i¢cin ABD dahil
diinyanin pek ¢ok iilkesinin 6nemli sorunudur ve 70 den fazla iilkede 137
milyondan fazla bireyin muhtemelen i¢gme suyu ile kronik arsenik
zehirlenmesinden etkilendigi bildirilmektedir. Iigme sularinda bulunan
arsenik, Diinya Saglik Orgiitii (WHO)tarafindan kanserojen madde olarak
tanimlanir.

Tirkiye’nin ¢esitli bolgelerinde de yeralt1 sularinda arsenik sorunu
yasanmaktadir. Calismamizda bu bolgelerden biri olan Kiitahya ili Emet
ilgesi Igde Koyii secilmistir. Arsenigin kaynagi bolgede biiyiik 6lgiide
jeojeniktir. Uzun siiredir kuyu suyunu igme suyu olarak tiikettigi bilinen
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otuz bireyin ve bu bireylere yas ve sosyoekonomik durumu esdeger olan
ve arsenik maruziyeti olmayan 20 kontroliin kan ve sa¢ 6rnekleri alinarak
genotoksik hasarinin biyogdstergesi olan comet assay ve kardes kromatid
degisimi ile incelenmistir.

Comet skorlar1 kontrol grubuna (26.60+£9.50) gore arsenige maruz
kalan kisilerde (43.60+19.30) anlamli derecede yiiksek (p<0.001)
bulunmustur. DNA hasar oram 0Ozellikle sigara icen maruz bireylerde
(57.06+14.07) daha da artig gostermistir. . Ancak maruz kalan bireylerin
kardes kromatid degisimi(SCE) sonuglar1 ile kontrol grubu
kiyaslandiginda bir anlamlilik gosterilememistir. Diinya saghk orgiitii
tarafindan belirlenen maksimum Arsenik degeri igme suyunda 0.01 mg/l,
sagta 0.01-1 mg/kg ve kanda 2-23ug/lt iken; alinan drneklerden saptanan
degerler swrasiyla 1.70mg/l, 89 (39-169)mg/kg, 115 (114-264)ug/l
seklindedir

Sonug olarak arsenik maruziyetinin ciddi DNA hasarina sebep
oldugu ve mutajenik etkinin kansere zemin hazirladigi g6z Oniine
alindiginda halk ve ¢evre sagligiin korunmasi amaciyla bilimsel gevreler
ile bolgesel otoritelerin isbirligi gerekmektedir. Ayrica, ileri caligmalarla, ,
uzun siiredir arsenik igeren sulara maruz kalan bolge halkinin cilt ve
internal kanser vakalari agisindan izlenmesi gerekmektedir.
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