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GENEL BAKIŞ

• İnsanoğlu yaşamın başlamasından günümüze 
kadar çevre ile sürekli etkileşim halinde

• Genellikle bu etkileşim olumsuz yönde

• Salgın hastalıklar, çocuk ve anne ölümleri, 
koruyucu tıbbi uygulamalar

• Daha sağlıklı ve daha uzun bir yaşam

• 19. yüzyılda yaşam süresi 50 yıl

• Türkiye 2013 – 2014 itibariyle 78 ± 2.7 yıl 1

*Türkiye İstatistik Kurumu; Türkiye’de doğuşta
beklenen yaşam süresi. 7 Ekim 2015 Sayı 18618



çevre

diğer 
canlılar

gıdalar

hastalıklar

yaptığımız iş?



GENEL BAKIŞ

• Artan endüstriyel üretim ve kullanım sonucu 
“maruziyet” özellikle son 50 yılda dramatik bir 
artış gösterdi

• Kurşun, kadmiyum, civa ve benzeri ağır 
metallere maruziyet tüm dünyada giderek 
artan bir sorun 

• Hem çevresel hem de mesleki maruziyet



TARİHÇE

• Hipokrat >> kurşun zehirlenmesi

• Çin kaynakları >> kurşun, gümüş, altın, bakır

• Georgius Agricola >> altın ve gümüş 
madenlerinde akciğer hastalıklarına karşı 
maske 2

• Paracelsus >> biz toprağı kazarak altın, gümüş 
gibi kıymetli maddeleri elde etmek isteyebiliriz, 
ancak karşılığında sağlık sorunlarının 
olabileceğini önceden bilmeliyiz 3

2 Selinus ve ark. 2005   3 Bilir ve Yıldız 2004 





AĞIR METAL – TOKSİK ETKİLER

• Metallerin hepsi birden fazla organ veya 
sistemi etkileyebilir

• Sistemik toksinler ile olabileceği gibi spesifik 
toksinlerle de gerçekleşebilir

• Nörotoksisite

• Nefrotoksisite

• Genitoüriner sistem toksisitesi

• Fetotoksik ve Teratojonik etkiler 

• Sitotoksite – İmmunotoksisite







KURŞUN

Kaynaklar:

• Kaynak ve döküm işçileri

• Baca tozu geri dönüşümü

• Akü imalatı

• Askeri sanayi çalışanları (anabakım kmtnlığı)

• Cami kubbesi hammaddesi

• Altın cevherinin ayrıştırılması (kuyumcular)



KURŞUN

Klinik araştırmalarda yöntem:

• Kan kurşun düzeyi < 10 mcg/dL 4

• 24 saat idrar kurşun düzeyi < 10 mcg/L 5

• K-x-ray floresan ile ölçülen mid tibial şaft veya 
patellar kurşun düzeyi altın standart

• Cut off olmalı mı olmamalı mı?

4 American Conference of Governmental Industrial Hygienists (ACGIH Handbook)
5 US National Toxicology Program (NP) 2012



KURŞUN

Kardiyovasküler sistem etki mekanizmaları:

• İnflamasyon ve oksidatif stres

• Azalmış NO üretimi

• Ekstraselüler matriks birikimi

• Vasküler düz kas hücre proliferasyonu

• Nöron işlev bozukluğu

• Otonom sinir sistemi bozuklukları

• Kan basıncı regülasyonunda bozulma

Endotel
disfonksiyonu

Kalsiyum 
agonisti



KURŞUN

Klinik kardiyovasküler etkiler:

• Sistolik ve diyastolik kan basıncında yükselme 6

• İskemik kalp hastalıkları 7

• Sol ventriküler hipertrofi 8

• Sol ventriküler diyastolik disfonksiyon 8

• EKG değişiklikleri, kardiyak aritmiler 9

6 Nomiyama K, et al. Lead induced increase of blood pressure in female lead workers. Occupational and
environmental medicine. 2002; 59 (11):734-8.
7 Jain NB, et al. Lead levels and ischemic heart disease in a prospective study of middle-aged and elderly men:
the VA Normative Aging Study. Environmental health perspectives. 2007; 115 (6):871-5.
8 Navas-Acien A, Guallar E, Silbergeld EK, Rothenberg SJ. Lead exposure and cardiovascular disease--a
systematic review. Environmental health perspectives. 2007; 115 (3):472-82
9 Cheng et al. JACC. 1998 Sep 1;82(5Electrocardiographic conduction disturbances in association with low-
level lead exposure (the Normative AgingStudy).):594-9. 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=normative+aging+study+electrocardiographic+1998








ARSENİK

Kaynaklar:

• Kaynak suları, pirinç, meyve suları

• Bakır işleme ve kaynak işçileri 

• Cevher ayrıştırma 

• İtfaiyeciler

• Asfalt ürünleri ile çalışan işçiler

• Tren yolu traversleri







ARSENİK

Klinik araştırmalarda yöntem:

• Kan arsenik düzeyi < 1 mcg/L 4

• 24 saat idrar arsenik düzeyi < 35 mcg/L 5

• Kan düzeyi yakın dönem, idrar düzeyi uzun 
dönem maruziyet hakkında bilgi verir

• Saç ve tırnak < 1 ppm

• Cut off olmalı mı olmamalı mı?

4 American Conference of Governmental Industrial Hygienists (ACGIH Handbook)
5 US National Toxicology Program (NP) 2012



ARSENİK

Kardiyovasküler sistem etki mekanizmaları:

• Vasküler sistem üzerinde proliferatif etki

• NADPH oksidaz stimulasyonu ile özellikle torasik
aortada yapısal değişiklikler

• Vazorelaksasyonda azalma

• Vazokonstruksiyonda artış

• Anjiyotensin 2 üretiminde artış

• Serbest yağ asidi üretiminde artış

• Ters kolesterol transportunun inhibisyonu



HİPERTANSİYON

• Arsenik

- Yüksek arsenik içerikli su içirilen farelerde

diyastolik ve sistolik kan basıncında yükselme ve

sol ventrikül hipertrofisi saptanmıştır (Sanches

Soria et al. 2012)

- 871 hastalık çalışmada arsenik maruziyeti ile 

hipertansiyonun tetiklendiği gösterilmiştir (Huang

et al. 2007)  



ARSENİK

Klinik kardiyovasküler etkiler:

• Kardiyovasküler mortalitede artış

• Periferik damarlarda hızlanmış aterogenez 10

• Blackfoot disease , Raynould Fenomeni

• Sistolik ve diyastolik kan basıncında yükselme

• Koroner kalp hatalığı ve inme riskinde artış 11

• QT  uzaması, atipik ventriküler taşikardi 12

10 Navas Acien . Arsenic exposure and cardiovascular disease: a systematic review of the epidemiologic 
evidence, Am J Epidemiol 2005 Dec 1;162(11):1037-49.
11 Moonet al., 2013; Gong and O'Bryant, 2012.
12 Manna et al. 2008



Arsenik ile kardiyovasküler mortalitede artış, özellikle diyabetik hastalarda

Natalia V. Solenkova Metal pollutants and cardiovascular disease: 
Mechanisms and consequences of exposure (Am Heart J 2014;168:812-22.)



Tromboanjitis obliterans, arteryal duvar hasarı ve arteriosklerosis
Tayvan, Çin, Bangladeş, Şili





CİVA

Kaynaklar: 

• Doğada sıvı halde bulunan 5 elementten

• Özgül ağırlığı yüksek

• Kabuklu deniz ürünleri ve balıklar

• Floresan lamba

• Termostat, termometre

• Akülü arabalar, bataryalar

• Amalagam, hastalar ve diş hekimleri / 
teknisyenler







CİVA

Kardiyovasküler sistem etki mekanizmaları:



CİVA

Klinik kardiyovasküler etkiler:

• Genellikle merkezi sinir sistemi üzerindeki 
toksik etkileri ile bilinir

• Hipertansiyon 

• Koroner arter hastalığı ve MI 

• İnme ve karotid arter hastalıkları

• Kardiyak otonom sinir sistemi tutulumu ve 
kardiyak aritmilere yatkınlık

Houston, Role of Mercury Toxicity in Hypertension, Cardiovascular Disease, and Stroke J Clin Hypertens ( 2011;13:621–627.
Guallar E, Sanz-Gallardo MI, van’t Veer P, et al. Mercury, fish oils, and the risk of myocardial infarction. N Engl J Med. 2002;
347:1747–1754.







Neler Yapılabilir? Tartışmalı konular

Nedensellik ?

• Spesifik metalin spesifik kardiyovasküler sonlanım 
noktasına etkisinin araştırıldığı

• Geniş populasyonda gerçekleştirilen

• Diğer bütün risk faktörlerinin etkilerinden 
arındırarak analiz edilen

• Özellikle mekanistik ve patogenetik açıklamanın 
olduğu

• Biyobelirteçlerin kullanıldığı

daha fazla çalışmaya ihtiyaç var



Neler Yapılabilir? Tartışmalı konular

• Etkilenen kadar (exposed) etkileyen (exposure) de 
araştırılmalı ve kontrol edilmeli

• Klinik dalların farkındalık düzeyi ?
• Ulusal mesleki kardiyoloji kılavuzu ?
• Antioksidan tedavi, şelasyon tedavisi
• Kardiyovasküler risk faktörlerinin daha sıkı takip 

edilmesi, tedavi eşik değerlerinin düşürülmesi
• Mesleki maruziyetin risk faktörü olarak 

değerlendirilmesi

“ateroskleroz, başlangıcından progresyonuna kadar 
hipertansiyon, obezite, diyabet gibi risk faktörlerinin 
katkıda bulunduğu kronik inflamatuvar bir hastalıktır”

mesleki maruziyetler







HİPERTANSİYON

• Toplam hipertansiyon olgularının %90-95’i 
primer olarak adlandırılmıştır ve nedeni 
belirlenememiştir

• Kurşun
- NHANES-I çalışması ile 9933 olguda kurşun

maruziyeti ile hipertansiyon ilişkisi 
kanıtlanmıştır

- EDEN çalışmasında (Yazbeck et al 2009) hipertansiyon 
tanısı konulan gebelerde kan kurşun düzeyi kontrol 
grubuna göre daha yüksektir



HİPERTANSİYON

• Kadmiyum
- 958 erkek ve 944 kadının katıldığı çalışmada çevresel 

kadmiyum maruziyeti ile hipertansiyon arasında pozitif 
korelasyon saptanmıştır (Eum et al 2008)

- Japon kohort çalışmasında kadmiyuma maruz kalanlarda 
böbrek hasarı ve hipertansiyon daha sık (Nishijo et al 2006)

• Civa
- Kanada merkezli çalışmada civa ile hipertansiyon 

arasında anlamlı ilişki (Valera et al 2009)

• Pestisitler
- PCB grubu pestisitlere maruz kalanlarda hipertansiyon 

ile maruziyet arasında yakın ilişki (Goncharov et al 2010)




