GEN

Cagimizin en 6nemli sorunlarindan biri hi¢ kus-
kusuz, tiim canllari, 6zellikle de insani olumsuz
yonde etkileyen cevresel tehlikelerin her gecen giin
artmasi. Bu tehlikeler icinde belki de en 6nemlisi,
modern yasamimizin vazgecilmezi, i¢ ice yasadigi-
miz kimyasal maddeler. Bundan dolayi; cevreyi kir-
leten, dogal dengeyi bozarak yeni sorunlarin ortaya
¢ikmasina neden olan, canlilari degisik sekillerde ve
degisik oranlarda zehirleyen kimyasal maddelerin
canlilar iizerindeki etkileri sorunu giiniimiiz aragtiri-
clarinin son derece ilgisini cekmekte. Yapilan aras-
tirmalar dogal cevremize bulastirdigimiz pek ¢ok
kimyasal maddenin kanserojenik ya da mutajenik
etkiye sahip olduklar gercegini ortaya koyuyor.
Kanserojen (ya da karsinojen) kansere neden olan,
mutajen mutasyona yani kalitsal materyalde (DNA)
herhangi bir degisiklige neden olan anlamma geli-
yor. Genler lizerinde toksik etkisi olan kimyasal
maddelereyse genotoksik deniliyor.

Tiirk Toksikoloji Dernegi’nin bilgilerine gore;
giiniimiizde 80.000 civarinda kimyasal madde cesit-
li amaglar icin kullaniimakta ve bu sayi her gecen yil
artmakta. Kimyasallar, ila¢ aktif maddeleri (4 000),
ila¢ yardimci maddeleri (2 000), kozmetikler (3
000), gida katki maddeleri (2 600), tarim ilaglar (1
500) ve endiistriyel kimyasallar (48 000) olarak da-
giim gostermekte. Ayrica kullanilan kimyasallara
da her yil 1 000 yeni kimyasalin eklendigi hesaplan-
makta. 20. yiizyiln basinda cogu dogal kaynakl
olan kimyasallarin sayisi birka¢ bin ile simirliyken,
ozellikle 1940'lardan sonra bu sayi hizla artti. Sayi-
sal olarak artisin yani sira miktar olarak da hizli bir
artis soz konusu. Birlesmis Milletler Cevre Progra-
mr'nin (UNEP) verilerine gore, 1950°de 7 milyon
ton/yil olan diinya kimyasal madde iiretimi,
1970’te 63 milyon ton/yil’a ve 1985’te 250 milyon
ton/yil'a yiikseldi. Simdilerde bu rakamin 400 mil-
yon ton/yil'a ulastigi tahmin ediliyor. Yani biz iste-
sek de istemesek de kimyasal maddeler yasantimiz-
da dogrudan ya da dolayli olarak ¢ok 6nemli bir yer
tutmakta.

1960'lardan sonra toksikoloji bilimindeki hizh
gelismeler ve kimyasal maddeler icin risk yonetimi
uygulamalarinin  gelistirilmesiyle birlikte giivenli
kimyasal kullaniminin 6nemi giindeme geldi. Bugiin
ilag, gida katki maddesi, kozmetik, tarim ilaci, en-
diistri kimyasal olarak kullanilan her tiirlii kimyasa-
Iin insan sagligi ve cevreye olan etkisi ayrintili ola-
rak incelenmekte, insan sagligi ve cevre lizerinde
kabul edilemez dlgiide risk tasiyanlarin kullanimina
izin verilmemekte. Her faaliyet degisen oranlarda
risk tasir. Risk bir olaydaki istenmeyen sonuclarin
gerceklesme olasiligidir. Modern yasamin vazgeil-
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Kimyasal maddelerin yogun ve kontrolsiiz olarak kullanilmaya baslandidi yillarda yapilan
hatalardan insan saghgi ve cevre biiyiik zarar gordii. Gerek kimyasal maddelerin her

alanda yogun olarak kullanilmaya baglanmasi, gerekse kontrolsiiz kullanimin yarattigi ciddi
saglik ve cevre sorunlari, toplumlarda kimyasal kullanimina karsi olusan korku ve tepkinin
nedeni. Kimyasallarin insan sagligi tizerindeki etkileri de devamli tartisma konusu olmakta.
Ankara muhabirimiz Gokge Taner de, Prof. Dr. Fatma (inal danismanhginda kimyasal
maddelerin canlilar iizerindeki etkilerini ve kromozomlarimiz iizerine toksik etkide bulunan
maddelerle ilgili arastirmalarda bulunan genotoksikoloji bilim dalinin calismalarini anlatiyor.
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[ ] Kromozom.k‘lgl
insan periferal lenfositlerinde meydana gelmis olan
kromozom anormallikleri 6rnekleri
mez unsurlari olan kimyasal maddelerin kullanimin-
da da insan sagligi ve cevre icin riskler her zaman
s6z konusu.

Sozciik anlami zehir bilimi olan toksikoloji, kim-
yasallarla biyolojik sistem arasindaki etkilesimleri
zararl sonuglari yoniinden incelemekte. Toksikoloji
kimyasallarin zararsizlik limitlerini inceleyen bilim
dali ve inceleme alanlarina gore cesitli alt dallara
ayrilmakta. Toksikolojinin bir alt dali olan ve kim-
yasallarin, cesitli hiicre genetigi teknikleriyle elde
edilen kromozomlar iizerine etkilerini inceleyen bi-
lim dali “genotoksikoloji” olarak adlandiriimakta.
Kromozom tekniklerinin gelismesinden sonra kim-
yasallarin genotoksik etkileri de incelenmeye bas-
land1.

Giiniimiizde genetik laboratuvarlarinda pek ¢cok
kimyasalin genotoksik etkileri iizerine calisiimalar

Bilim ve Teknik Kuliibii hakkinda ter tiirlii bilgiyi, mektup, telefon, faks ya da e-posta araciligiyla edinebilirsiniz. iletisim kurabilecegini

BiLiMvTEKNIK [ Eylil 2004

Bilim ve Teknik Kultibu

A k b a b a

0Ji

yapilmakta. Bu calismalar zahmetli olmakla birlikte
kimyasallar hakkinda giivenilir sonuglar elde edil-
mesini saglamakta. Genotoksisite calismalarinda,
etkisi arastirilan kimyasal icin cok sayida kromozom
preparatlarinin hazirlanmasi, anormallik oranlarinin
ayri doz ve siireler icin belirlenmesi, bu agamada
yiizlerce hiicrenin mikroskopta sayilmasi, incelen-
mesi ve istatistiksel hesaplamalarla sonuca gidilme-
si gerekmekte.

Kromozomlar; hiicrelerin cekirdeginde bulunan,
DNA ve proteinden olusmus, sayisi ve sekli her can-
It icin sabit olan, hiicre béliinmesi sirasinda iplikler
halinde ortaya cikan ve koyu renkli boyanan yapilar.
Kromozomlar iizerinde genler dizili. Her kromozom
cok uzun bir DNA molekiilii ve bu molekiille birlik-
te bulunan proteinlerin ¢ok sayida sarmallar meyda-
na getirmesiyle, hiicre béliinmesinin metafaz safha-
sinda gozlenebilir duruma gelir. interfazda sarmal-
larin kismen ya da tamamen ¢6ziinmesi nedeniyle
kromozomlar ayirt edilemezler. insan ya da diger
canlilarin kromozomlarini inceleyebilmek icin ara-
nan ilk kogul, hiicrelerin béliinme doneminde olma-
sidir. Bu ozellikteki hiicreler, yani béliinme duru-
mundaki hiicreler esitli yontemlerle elde edilir. Ca-
lismalarda, herhangi bir dis uyarana gerek kalmak-
sizin viicutta siirekli bolinmekte olan hiicreler (6r-
negin kemik iligi hiicreleri) kullanilabilir. Diger bir
yontemdeyse viicuttan alinan hiicreler (6rnegin len-
fositler) yapay uyaricilarla mitoz béliinmeye sokula-
rak kullanilabilir. Kromozom calismalari icin, boliin-
menin ¢ok oldugu sodan ya da baska bitkilerin kok
ucu hiicreleri gibi materyaller de kullaniimaktadir.

Cesitli dokularda kromozomlar, mitoz béliinme-
nin metafazinda en iyi sekilde goriilebilirler. Ciinkii
bilindigi gibi kromozomlar mitozun metafaz evresin-
deyken en fazla kisalmis ve kalinlagmig haldedirler.
Kromozom incelemesinin yapilabilmesi icin, cok sa-
yida metafaz hiicresi bulunmalidir. Oysa bu ¢alisma-
lar icin en ¢ok kullamlan materyallerden biri olan in-
san periferal kan lenfositleri normal olarak %1 gibi
diisiik bir oranda kendiliginden bdliinmeye girerler.
Bu yiizden fitohemagliitinin (PHA) denilen maddey-
le hiicre kiiltiirlerinde tiretilen lenfositler yapay ola-
rak mitoza sokulurlar. Ancak iglem bununla bitmez.
Mitoz béliinmenin metafaz evresine girmis olan hiic-
re, belli bir siire sonra, anafaz evresine gececektir
ve bu calismalarda istenen, hiicrenin metafaz evre-
sidir. Bu amacla, yani mitoz bélinme durumundaki
hiicrelerin metafazda birikmeleri icin, hiicrelerin i§
ipliklerinin parcalanmasini saglayan kolsisin (colchi-
cine) denilen madde kullanilir.

Mitoz béliinme sirasinda kromozomlar sayilari-
nin ¢oklugu ve hiicrelerin kiiciikliigii nedeniyle ol-
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dukgca sikisik durumdadir. Hiicre icindeki kromo-
zomlari daha iyi goriinebilir duruma getirmek icin
kromozomlarin daha biiyiik bir diizlem icinde dagil-
malari saglanmaktadir. Bu islemlerden sonra kro-
mozom preparatlar hazirlanip DNA boyalarindan bi-
riyle boyanarak gerekli incelemeler yapilabilir, kro-
mozomlarin fotograflari cekilebilir.

Bir maddenin potansiyel mutajen olup olmadigi-
nin belirlenmesi icin kromozomal anormalliklere ne-
den olup olamadigina bakilir. Kimyasalin cesitli doz
ve muamele siirelerinde hiicre kiiltiiriine eklenmesi-
nin ardindan, elde edilen kromozom preparatlarinin
incelenmesiyle sonuca gidilir. Kromozom anormal-
liklerinin genotoksik maddeler icin indikator oldugu
ayrica insan periferal lenfositlerinde gézlenen kro-
mozom anormallikleriyle kanser olusumu arasinda
pozitif bir korelasyon oldugu belirtilmektedir.

Arastirmalarin  sonuglarina gére genotoksik
maddeler, uygulanan doz ve siireye bagli olarak, mi-
toz boliinme halinde olan hiicrelerin toplam hiicre
sayisina % cinsinden orani olan mitotik indeksi etki-
lemekte. Kimyasallarin mitoz béliinme (izerindeki
olumlu ya da olumsuz etkileri mitotik indeksin sap-
tanmasiyla belirlenmekte. Bu etki sitotoksitenin
gostergesi olarak degerlendirilmekte. Kromozom
anormallikleriyse genotoksisite testlerinde kullani-
lan en 6nemli bir parametre.

Kromozomlarda gériilen anormallikler oldukca
cesitli ve ilging sekillerdedir. Tek bir kromatitte olan
kirk yani kromozomu tegkil eden DNA maddesinin
kendini eslemesi sonucu olusan ve sentomerle bag-
Il durumdaki iki iplikten birinde olan kirik, kroma-
tid kingr olarak adlandirlir. Kromozomun her iki
kromatidinde de kirik varsa bu, kromozom kirigidir.
Kromozomlardan kopmus parcalara fragment denil-
mektedir. Kimyasallarin etkisiyle bazi kromozomlar
iki sentromerli bir hal alabilir ki buna da disentrik
kromozom denilir. Bunlardan poliploidi ikiden fazla
kromozom takimi bulundurma durumudur. Farkh
kromozomlarin bir araya gelerek kromatidlerinde
birlesmelerin goriildiigii durumsa kromatid degisimi
olarak tammlanmakta. Bu durumda genelde ha¢
seklinde ilgin¢ goriintiiler olusmakta. Hiicrede nor-
mal biiyiikliikteki cekirdekten (nukleus) daha kiiciik
ve genel olarak fragmentlerden meydana gelen ya-
pi mikronukleus; kromatidlerin uglarinda olusan ki-
riklarin birlesmesiyle olusan kardes kromatidlerdeki
birlesmeyse “sister union” olarak adlandirlan kro-
mozom anormallikleridir.

Tiim bu kromozom anormalliklerinin olugumuy-
la ilgili cesitli goriisler bulunmaktadir. Temel olarak
anormallikler ayr mekanizmalarla olusan DNA ki-
riklan sonucu meydana gelmektedir. Basit bir acik-
lamayla kimyasal maddelerin yapisinda bulunan ce-
sitli gruplar (6rnegin alkil ve fosforil gruplarr), DNA
yapisindaki kisimlara baglanarak DNA’nin fiziksel
ve kimyasal yapisini etkilemektedir.

Burada unutulmamasi gereken, kimyasallarin
canlilar iizerine etkileri acisindan en 6nemli unsurun
kullanim miktan yani dozu oldugudur. Zaten aragtir-
ma sonuglar doz ve maruz kalma siiresi arttikca
anormallik yiizdesinin artisini isaret etmektedir.
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Ankara muhabirimiz Halil Tekiner, hepimizin bir bicimde tedavi amaciyla

kullandigi nane hakkinda bir calisma hazirladi. Halil’in, eczaci kimligini kulla- )
narak okuyucularimiza bir de mesait var: “(lkemizde bitkisel ilaglarin egitim-
siz kisilerce hazirlanmasi ya da onerilmesi, aktarlarda satilan bazi bitkilerin
yanhs adlandiriimasi, konuyla ilgili piyasadaki pek ¢ok kitabinsa saglk alaninda hicbir egitimi ol-
mayan Kisilerce yazilmasi bazen doniisii olmayan hatalara yol acabilmekte.” diyen Halil, adini hi¢
duymadiginiz bir bitkisel ilaci kullanirken, saghginizi riske ettiginizi unutmaymn” diyor.

NANE, LIMON KABUGU

Bitkilerle tedavi binlerce yillik ge¢mise sahip;
eski Misir, Mezopotamya, Cin ve Hint gibi pek cok
uygarhk  hastaliklara  karsi  bitkilerden
hazirladiklari ilaglari  kullanmiglar. 1800’1
yillarda bitkilerden etkili bilesiklerin elde edilmesi,
ardindan ozellikle 20. yy’in son ceyreginde analiz
yontemlerinin gelismesiyle iceriklerin saptanmasi
ve etkilerin arastinlmasi biiyiik hiz kazanmig, 90’h
yillardaysa ABD ve Avrupa Birligi’nde ilgili yasalar
yiiriirliige girmis. Son yillarda tibbi bitkilere kars
olan ilginin yeniden artmasi “fitoterapi”nin (bitki
veya ekstrelerinin hastaliklardan korunmak,
hastaligin siddetini hafifletmek ya da tedaviye
yardima olmak amaciyla kullanilmasi esasina
dayanan bir bilim dali) yayginlasmasina ve bu
alanda yapilan calismalarin da ivme kazanmasina
neden oldu. Giiniimiizde, eczacilik alanindaki en
onemli referans kitaplardan biri olan ve iilkemizin
de iiyesi oldugu Avrupa Farmakopesi’nde 200’e
yakin bitki yer almakta. Dolayisiyla bitkisel
ilaclar, basta Almanya olmak iizere, pek
¢ok Avrupa iilkesinde doktorlar
tarafindan receteye yazilmakta.

Bitkisel tedavide genis kul-
lanimi olan nane, ¢cogumuzun
evimizden eksik etmedigi, cor-
balarimiza, salatalarimiza kattigimiz
bir bitki. lilkemizde, biber nane, ingiliz nane-
si, fiilfili nane gibi farkli isimlerle anilan nane;
Mentha piperita, M. aquatica, M. longifolia, M.pu-
legium gibi Mentha cinsinin tiirlerinden elde edi-
len, kuwvetli kokulu, hemen hemen tiiysiiz, govde
ve dallari kirmizimsi, cok yillik otsu bir bitki. Yap-
raklari disli kenarlari ve burusuk yiizeyiyle karak-
terize olup koyu yesil renkli.

Nane, neredeyse her yerde yetisiyor; ama ozel-
likle sulak ve golgeli alanlar seviyor. Bilesiminde
rezin, tanen ve genellikle % 0,5 -1 arasinda ucucu
yag (ester halde mentol, menton ve mentofuran)
tasimakta. Bitkisel tedavide bu bitkinin yapraklari
ya da cicekli ve yaprakl dallarindan elde edilen
ugucu yag kullanilyor.

Simdilerde diinya nane iiretiminde Fransa, in-
giltere ve italya onde yer alirken, iilkemizde en
cok Kuzeybati ve Bati Anadolu’da iiretimi yapili-
yor.

Tedavide Kullamm Alanlar

Nane, mide bulantisina karsi oldukca etkili.
Naneyle hazirlanan caylar, ozellikle sinirsel koken-
li mide bulantilarini kesici ve gaz soktiiriicii etkiye
sahip. Ayrica nane esansinin 4-5 damlasi bir kiip
sekerin lizerine damlatilarak da kullanilabiliyor.

Nane, mide spazmlarina oldugu kadar sindi-
rim zorluklarina, siskinliklere ve olusum asamasin-

daki mide dilserine karsi da koruyucu etki goster-
mekte.

Nane yagi gida zehirlenmesinde, ozellikle Sal-
monella ve Listeria gibi zararli mikroorganizmala-
nin liremesini yavaslatarak etkisini gosteriyor.

Nane yagi topik olarak, yani deri iizerinden uy-
gulandiginda bas agrisini azaltiyor. Christian- Alb-
rechts Universitesi’nde (Almanya) yapilan bir arag-
tirmaya gore, alina uygulanan nane yagi, bugiin
agri kesici pek cok ilacin bilesimine giren asetami-
nofen isimli etken maddenin (Parasetamol olarak
da bilinir.) 1000 mg’lik tabletiyle esdeger agr ke-
sici etkiye sahip. Ayrica nane yaginin sakaklara uy-
gulanmasinin buradaki kaslari dinlendirdigi ve tan-
siyonu da diistirdiigii saptanmis.

Nane, safra kanalindaki ani ataklarda etkili
olup, safra taslarinin ¢oziinmesinde ve safta atimi-

ni artirmada da rol oynuyor.

“Hassas Kolon Sendromu” (lrritable Bowel

Syndrome- IBS), mide-bagirsak ve sant-
ral sinir sistemi bulgulariyla seyreden,

kronik karin agrisinin 6n planda ol-
dugu bir hastalik. Bu hastalik-

ta da, barsakta acilan kapsiil
icerisinde dodal nane yagi
ilag olarak kullaniliyor.
igerigindeki mentol nedeniyle, nane-
nin hafif lokal anestezik etkisi var. Bu ne-
denle kasintiyla beliren cesitli deri hastaliklarinda
kasintiya karsl ilag olarak kullaniliyor. Ayrica bazi
losyon, krem ve pomatlara da % 0,25 - 1 arasin-
da nane konuluyor.

Nane, koku verici ve ferahlatici olarak dis ma-
cunlari, sakiz ve bazi hazir gidalarin iceriginde de
yer aliyor. Son zamanlarda nanenin cinsel giicti ar-
tina etkiye sahip oldugu sdyleniyorsa da heniiz bi-
limsel olarak kesinlesmis degil.

Bugiin nanenin bitkisel tedavide en sik kulla-
nilan sekli “nane caylari”. Nane cayi en basit sek-
liyle bir fincan kaynamis suya 1-2 cay kasigi nane-
nin ilavesi ve ardindan 5 -10 dakika kadar bekle-
nip siiziilmesiyle elde ediliyor. istege bagh olarak
targin, lavanta cicedi, ginger, papatya ve anason
gibi farkh bitkilerle degisik kombinasyonlar da ha-
zirlanabilir. ister cay seklinde, isterse yalin olarak
sabah ve giiniin her saatinde nane icilebilir.
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