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Ozet

Saglikli bir yasam organizmadaki tim fizyolojik ve biyokimyasal olaylarin bir denge igerisinde
yurtimesine baglidir. Bu dengenin korunmasinda en 6nemli aktorler hormonlardir. Hormonlarin
kithig1 ve bollugu patolojiye neden olur. Hormonlarin patolojik olaylarina etki eden en 6nemli
faktorlerden birisi de endokrin bozucular (EB) olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Endokrin sistem
fonksiyonlarii bozan gesitli kimyasal maddeler ve tiirevleri EB ajanlar olarak ifade edilmektedir.
Bu ajanlardan dogal ortamlarda bulunanlar viicuttan hizl bir sekilde temizlenirken, endiistriyel
kokenliler ise uzun yar1 6miirlerinin olmasi ve metabolik yikima direngli yapilar1 nedeniyle uzun
seneler dogada ve canlilarin viicut ortamlarinda yikilmadan kalabilirler. Bu EB’lerin 6zellikle
obezite ve diyabet tlizerine baskin rolleri bulunmaktadir. EB ajanlar hakkindaki baglica veriler
hayvan deneylerinden elde edilen bulgulara dayanmaktadir. Ciinkii bu EB kimyasallarin insan
tizerinde olan etkilerini degerlendirmek halihazirda olanakli degildir. EB’lerin doz-cevap
durumlarini etkileyen pek ¢ok faktér bulunmaktadir. Bunlar; diizey, reseptor sayisi, yagam siklusu
icinde maruziyet zamani vb.dir. Obezojenik ve diyabetojenik olan EB’lerin molekiiler
mekanizmalar1 hala tam olarak bilinmemektedir. EB maruziyeti ile obezite, diyabet ve
kardiyovaskiiler hastaliklar ile iligkili ileri ¢aligmalara ihtiya¢ bulunmaktadir. Sonug olarak, EB
maruziyeti ve spesifik saglik sorunlart iligkisi tizerine arastirmalar onem arz etmektedir.
Kimyasallarin kullanimina izin vermeden 6nce endokrin sistem tizerine etkilerinin kontroltinii
zorunlu hale getirecek yasal diizenlemeler yapilmalidir. Endiistride potansiyel giicii olan EB
kullanimint  ortadan kaldiracak igbirliklerinin  yapilmasi  6nemlidir. Ayrica halkin
bilin¢lendirilmesi, siyasi yonetimin daha diinyaya gelmemis ¢ocuklart korumak adimna bilimsel
topluluklarla isbirligi icerisinde intrauterin dénemden baglayan koruma o6nlemleri almasi ve
denetim yapmasi 6nem arz etmektedir. Bu caligmada baglica 8 kategoride toplanan pestisitler,
¢ocuk trtnleri, gida kontakt materyalleri, elektronik ve yapr malzemeleri, kisisel bakim tirtinleri,
antibakteriyeller, tekstil Giriinleri ve kontraseptiflerin obezite ve diyabet tizerine etkileri giincel
bilgiler 15181 altinda verilecektir.

Anahtar kelimeler
Endokrin Bozucular, Obezite, Diyabet, Fiziksel Ajanlar, Kimyasal Ajanlar

203
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POTENTIAL ROLES OF ENDOCRINE DISRUPTORS IN OBESITY AND
DIABETES

Abstract

A healthy life depends on the balanced functioning of all physiological and biochemical events in
the organism. Hormones are the most important actors in maintaining this balance. The shortage
and abundance of hormones cause pathologies. One of the most important factors affecting the
pathological events of hormones is endocrine disruptors (ED). Various chemicals and their
derivatives that impair endocrine functions are referred to as ED agents. While those of these
agents found in natural environments are rapidly cleared from the body, those of industrial origin
can remain undegraded in nature and in the body environments of living creatures for many
years due to their long half-life and resistance to metabolic degradation. These EDs have a
dominant role, especially in obesity and diabetes. Primary data on ED agents are based on the
results of animal experiments. Because it is currently not possible to evaluate the effects of these
ED chemicals on humans. There are many factors that affect the dose-response status of EDs.
These include level, number of receptors, exposure time in the life cycle, etc. The molecular
mechanisms of EDs, which are obesogenic and diabetogenic, are still not fully known. Further
studies are needed regarding ED exposure and obesity, diabetes, and cardiovascular diseases. In
conclusion, research on the relationship between ED exposure and specific health problems is of
importance. Before allowing the use of chemicals, it is necessary to make legal regulations that
will make it mandatory to control their effects on the endocrine system. It is important to make
collaborations that will eliminate the use of EDs with potential power in the industry. In addition,
it is important to raise public awareness, and the political administration to take protective
measures starting from the intrauterine period in cooperation with scientific societies and to carry
out inspections in order to protect children who have not been born yet. This study will discuss
the effects of pesticides, children's products, food contact materials, electronic and construction
materials, personal care products, antibacterials, textile products, and contraceptives, which are
grouped in 8 main categories, on obesity and diabetes in the light of current information.

Keywords
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Giris

Oberzite ve diyabet birbirleriyle dogrudan ilintili en 6nemli saglik sorunu olarak karsimizda
durmaktadir. Diinya genelinde yaklagik 4-4,5 milyon insan bu hastaliklara bagli olarak hayatlarini
kaybetmekte ve gelecek yiizyilin da 6nemli saglik sorunlari arasinda olacagi tahmin edilmektedir.
Bu hastaliklarin pengesine kadin cinsiyetin erkek cinsiyete gore daha yatkin oldugu rapor
edilmektedir. Hatta son veriler gelismis tilkelerde obezite ve diyabet prevalansinin ¢ocuk ve
ergenlerde de yaygilastigini gostermektedir. Obezite ve diyabet gelismis ve gelismekte olan
tilkelerin saglik biitgelerine de onemli olgiide yiik getirmektedir (IDF, 2019; WHO, 2021).
Obezite ve diyabetin altta yatan mekanizmalarindan genetik faktorleri bir tarafa birakacak
olursak yil 2021 olmasina ragmen hastaliklarin etiyopatogenezi tam olarak aydinlatilamamugtir.
Son yillarda yapilan arastirmalarda hastaligin etiyopatogenezinde endokrin bozucularin (EB)
etkileri oldugu da bildirilmistir (Thayer vd., 2012). Dolayistyla bu ¢alismada baslica bilinen EB’ler
tek tek anlatilarak etki mekanizmalarina deginilecek ve kisaca gelecekte ne yapilacagi hakkinda
da tartisilacaktir.

Gelisme

Endokrin Bozucular: EB’ler, hayatin her déneminde ve her yerde karsimiza ¢itkmaktadir. Bu
EB’lerden uzak durmak olanakli degildir. Ginkii konforlu yasam ya da bitkileri korumak icin
pestisitler, cocuklarimizi eglendirmek i¢in birtakim ¢ocuk iirtinleri, gidalarin raf 6mriinii uzatmak
icin gida katki maddeleri, kisisel bakim turiinleri, tekstil triinleri, kontraseptifler ve 6zellikle de
son 30 yildir hayatimizin ayrilmaz bir pargasi olan cep telefonlar: baglica insanoglunun soyunu ve
gen havuzunu tehdit eden trinlerdir. Belli bagli EB’ler Tablo 1’de verilmistir. (Bu EB’ler Crews
ve Fendoglu tarafindan detaylariyla derlenmistir).
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Tablo 1. Belli Basli Endokrin Bozucular (Crews vd., 2015; Fendoglu vd., 2019)

Kullanim alanlar: Endokrin Bozucu Kimyasallar
Pestisitler Diklorofeniltrikloroetan (DDT)
Poliklorobifeniller (PCB’ler)
Organoklorin pestisitler
Klorpirifos
Atrazin
2,4 diklorofenoksiasetik asit (2,4-D)
Glifosat
Cocuk triinleri Kursun
Fitalatlar
Kadmiyum
Gida kontakt materyalleri Bisfenol A(BPA), Bisfenol S (BPS)
Fitalatlar
Fenol
Perflorooktanoik asit
Elektronikler ve ingaat malzemeleri ~ Bromlu alev geciktiriciler
(Tetrabromobisfenol A)(TBBPA)
Poliklorobifeniller (PCB’ler)
Perflorooktanoik asit (PFOA)
Kigisel ~ bakim  driinleri, gida Fitalatlar, parabenler
ambalajlari, medikal malzemeler

Antibakteriyeller Triklosan
Tekstil iirtinleri ve giyim Perflorokimyasallar
Kontraseptifler Etinilestradiol (DES)
A.  Pestisitler: Pestisitler 6zellikle son yillarda niifus yogunlugunun artmasi ile tarim verimini

artirmak igin tarla, bag ve bahgede siklikla kullanilmaktadir. Selektif herbisitler istenen
mahsiilii nispeten zarar gérmeden birakirken belirli yabani ot tiirlerini kontrol altina alir.
Nonselektif olanlar artik topraklari sanayi ve insaat sahalarini, demir yollarinin setlerini
hepsini 6ldiriirken temizlemek igin kullanilmaktadir. Bu da gevre kirliligine neden oldugu
gibi yasayan canlilar1 etkilemektedir. Pestisitleri su temel bagliklar altinda toplamaktayiz
(Damalas & Eleftherohorinos, 2011).

1. Diklorodifeniltrikloroethan (DDT): Lipofilik oldugu igin hiicre membranini
rahatlikla gegebilen viicutta yag dokusunda ve yagh organlarda ¢ok uzun yillar
kalabilen (adrenal, testis, tiroid, karaciger ve bobrek gibi) 6strojen-mimetik etkili bir
EB’dir. Ayrica noronal iyon kanallarini agarak spazma neden olmakta ve bu sekilde
bocek oldiriicii olarak kullanilmaktadir. Yapilan bazi ¢aligmalarda viicut agirhiginda
artiy ve diyabetojen olduklart rapor edilmistir (Lee vd., 2014). Yuksek dozda
DDT’nin perinatal maruziyetinin obezite ve bozulmus glukoz toleransina neden

oldugu saptanmistir (La Merril vd., 2014).
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2. Poliklorlubifeniller (PCB’ler): Elektrikli irtinlerde yalitkan olarak kullanilabilen
yag dokuda depolanan bu EB sinifi ile tip 2 diyabet prevalansinda artig oldugu rapor
edilmistir (Lee vd., 2014). Yapilan prospektif ¢galismalarda PCB’lerin tek basina degil
genellikle kombinasyon halinde maruziyette diyabete neden oldugu
ongoriulmektedir.

3. Organoklorin pestisitler: Endustriyel organik Kkirleticiler olarak diyabetle
aralarindaki pozitif iligkileri destekleyici bir¢ok veri mevcuttur (Thayer vd., 2012;
Kuo vd., 2013). Organoklorin pestisitlerin &zellikle obezlerde periferik arter
hastalig1 ile iligkisi rapor edilmistir (Min vd., 2011).

4. Klorprifos: Baglica bir organofosfat bileseni olan bu EB’nin de diyabetojen ve
obezojenik etkisi bulunmaktadir (Huang vd., 2020).

5. Atrazin, 2,4 diklorofenoksiasetik asit (2,4-D) ve glifosatta diger pestisit grubunda
bulunan EB’lerdir (Damalas & Eleftherohorinos, 2011).

B. Cocuk iiriinleri: Baslica oyuncaklar, dis kasiyicilar: ve emziklerde bulunan EB’ler asagida
Ozetlenmistir.

1. Kursun: Biitin viicuda zararli etkileri olan bu EB 6zellikle noérolojik gelisimde
bozulma, hipertansiyon ve diyabete neden olmaktadir. Suda, kursun bazli boyalarda,
ev tozunda, oyuncak ve miicevher yapiminda kullanilabilir (Gore vd., 2015).

2. Fitalatlar: Fitalatlar ya da fitalat esterler c¢ogu zaman plastik maddelerin
esnekliklerini artirmak igin kullanilirlar. Polivinilklorit sert plastik olup esnek
plastige cevirmek i¢in eklendikten sonra uzun polivinil molekiillerini birbirleri
tizerinde kaymasina izin vererek etki gosterirler. Fitalatlar kisisel bakim tirtinlerinde
(sampuan, losyon, oje, kozmetikler vb.), yeni araba kokusunda, oyuncaklarda, mum,
deterjanlarda, tibbi malzemelerde, ilaglarin enterik kaplamasinda, ingaat
sektoriinde, yer dosemesi, duvar kagitlari, boya ve tutkalda bulunur. Maruziyeti
baslica, asir1 kiloluk, obezite, insiilin direnci, diyabet ve kardiyovaskiiler hastaliklara
yol agmaktadir. Fitalatlarn neden oldugu diyabetle ilgili insanlar tizerindeki ilk
¢alisma 2003 yilinda yaymlanmigtir. Bu calismada idrar fitalat seviyesindeki
yiikseklik ile abdominal obezite ve insiilin direnci arasinda iliski rapor edilmistir
(Kahn vd., 2020). Glukoz metabolizmasindaki bozulma ve § hiicre disfonksiyonuna
neden olan mekanizmanin fitalat ve peroksizom proliferatér ile aktive olan
reseptorler-alfa ve gama (PPARa ve y) arasindaki etkilesimden ortaya ciktigi
saptanmustir. Fitalatlarin direk adipogenez etkileri oldugu rapor edilse de ileri
¢alismalara ihtiyag oldugu bilinmektedir. (Thayer vd., 2012; Kuo vd., 2013).

3. Kadmiyum: Cevresel ortamda yaygin olarak bulunan kadmiyumun gidalara gecisi
kaginilmazdir. 2003 yilinda National Health And Nutrition Examination Survey
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(NHANES) IIT'te bildirilmis olan diyabet ve kadmiyum arasindaki pozitif iligki
(Schwartz vd., 2003) rapor edilmistir.
C. Guda kontakt materyalleri:

1. Bisfenol A (BPA): 1957 yilindan itibaren tretimi devam eden BPA bazi plastik
ariinlerin ve epoksi re¢inelerinin yapiminda kullanilmaktadir. Bu EB igeren plastik
driinler daha berrak ve serttir. Bu nedenle su siseleri, spor malzemeleri, CD ve
DVD’lerde bol miktarda kullanilmaktadir. BPA igeren epoksi regineleri ise su
borularini astarlamada kullanilmakta, bunun disinda yiyecek ve igcecek kaplarimin i¢
yiizeyini kaplamakta ayrica fatura fislerinin yapiminda da kullanilmaktadir. BPA
hiicrelerde niikleer reseptorlerden dstrojen reseptor-alfa (ERa) ve 6strojen reseptor-
betaya (ERB) baglanarak meme hiicre proliferasyonunu etkilemektedir (Sonavane
vd., 2019). Ayrica 2008 yilinda NHANES tarafindan idrar BPA konsantrasyonunun
Tip 2 DM olan iliskisini gosteren genis ¢apli ¢calisgma mevcuttur (Lang vd., 2008).
Bunun diginda obezite, insilin direnci ve prediyabetle iligkilerinin saptandigi
¢alismalar da mevcuttur (Shankar & Teppela, 2011).

2. Fitalatlar: Bu konuda detayl bilgi bolumiin 7. sayfasinda verilmistir.

3. Perflorooktanoik asit (PFOA): Alev geciktirici, stirfaktan 6zellikte olup, yapigmaz
tencere, tava gibi pisirme kaplarinin yapiminda kullanilmaktadir (Park vd., 2018).
Obezite tizerine insan hayatinda olumsuz etkileri rapor edilmistir (Kabir vd.,

2015). Ayrica alev geciktiriciler PPARY’y1 aktive ederek ya da adipogenezi artirarak
obeziteye neden oldugu ifade edilmistir (Janesick & Blumberg, 2011).

D. Elektronikler, insaat malzemeleri, elekirik kablolari:

1. Tetrabromobisfenol A (TBBPA): Bromlu alev geciktiriciler olarak da
adlandirilmaktadir. Tekstil, mobilya, elektronik esyalar ve ingaat malzemelerinde
alevlenmeyi engelleyiciler olarak kullanilmakta olan kalici organik kirleticilerdir.
Insanlarm maruziyeti gidalar ve kapali ortam havasinin alinmasi ile olmaktadir
(Malkoske vd., 2016).

2. Poliklorlubifeniller (PCB’ler): Bu konuda detayli bilgi boliimiin 6. sayfasinda

verilmistir.
3. Perflorooktanoik asit (PFOA): Bu konuda detayli bilgi boéluimin 7. sayfasinda
verilmisgtir.
E. Kisisel bakim iiriinleri: Bu kisimda kozmetikler, gida ambalajlar1 ve medikal malzemeler
bulunmaktadir.

1. Fitalatlar: Bu konuda detayl bilgi boliimiin 7. sayfasinda verilmistir.
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2. Parabenler: {lag ve kozmetik iiriinlerinde koruyucu olarak raf émriinii uzatmak icin
kullanilan EB bir maddedir. Bu bilesikler ve tuzlari baglica bakterisid ve fungusit
ozellikleri nedeniyle sektorde kullanilmaktadir. Kisisel bakim triinleri olan
sampuan, sa¢ kremi, makyaj malzemeleri, yliz temizleme ve ytiz bakim tiriinlerinde
ozellikle bulunmaktadir. Parabenlere oral maruziyette idrar yolu ile atilirken, ciltten
absorsiyonda ise deri, yag doku, meme dokusu, kanda, plasentada, kord kaninda,
amniyotik sivida, anne siitiinde ve seminal sivida birikmekte ve daha uzun stirede

viicuttan uzaklagmaktadir (Matwiejczuk vd., 2020).

F.  Antibakteriyeller:
1. Triklosan: Antibakteriyel sabunlar, dis pastalari, deterjanlar, kisisel bakim ve
temizlik driinleri, tibbi temizleme solisyonlarinda bulunmaktadir (Weatherly &
Gosse, 2017).

G. Tekstil diriinleri ve giyim:
1. Perflorokimyasallar: Giysiler, masalarin yalitiminda, halilarin yapiminda,
televizyon, yer kaplamasi, tencere tava gibi mutfak gereclerinde, sampuan, oje gibi
kozmetiklerde bulunmaktadir (Li vd., 2019).

H.  Kontraseptifler:

1. Etinilestradiol: Dogum kontroliinde bir dénem oldukca fazla miktarda kullanilan
diethylstilbestrol  (DES), sentetik nonsteroidal bir 0strojen molekilidir.
Hipotalamo-hipofizer-adrenal aks: baskilayarak ayrica kimyasal kastrasyon
saglamaktadir. Bu EB iyi bilinen bir teratojen ve karsinojen ajandir. 1980 yilinda
Amerika Florida’da Apopka nehir suyunda yapilan incelemede DES metaboliti olan
vitellogenin seviyesi yitksek saptanmis. Bununla baglantili olarak burada yasayan disi
timsahlarin overlerinde yapisal degisiklikler ve erkek timsahlarda feminizasyon

bulgulari ve testis dokularinda overyan hiicrelere rastlanmistir (Rey vd., 2006).

Obezite ve diyabette endokrin bozucularin etki mekanizmalari: Obezite ve diyabet hormonal
ahengin gerek genetiksel gerekse digaridan birtakim ajanlarla bozuldugu patolojik bir durumdur.
EB’ler organizmada aktivitelerini farkli mekanizmalarla gostermektedir. Buytk bir kismi
organizma iizerinde etkilerini, hormonlarmn yapimi, tasinmasi, metabolizmasi ve atilimi tizerine
artiricl ya da azaltia etki ile gostermektedir. Bunun diginda bir kismi da hormonlarin hedef
hiicredeki etkisine agonistik ya da antagonist etki gostermektedir (Kabir vd., 2015). Endokrin
bozucular ve etki mekanizmalar: Tablo 2’ de verilmistir.
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Tablo 2. Endokrin Bozucular ve Etki Mekanizmalar: (Gore vd., 2015)

Endokrin bozucu mad.

Endokrinolojik etki

Etki mekanizmasi

BPA

-Viicut agirhgi

-Glukoz toleransi

-Yag miktari

-Insiilin direnci

-Organ agirhgi

-Pankreatik hiicre fonksiyonu

-Viicut agirhginda artig
-Diyabetojenik

DDT -Viicut bilegenleri -Viicut agirhginda artig
-Enerji dengesi -Diyabetojenik
-Glukoz toleransi
-Abdominalobezite

DEHP -Viicut agirhigi -Diyabetojenik etki
-Glukoz ve insilin toleransi
-B-hiicre kitlesi ve fonksiyonu

DES -Viicut agirhg: -Viicut agirhginda artig
-Yag miktar1
-Leptin, adiponektin,IL-6, instlin. TG

MEHP -Viicut agirhigi -Viicut agirhiginda artig
-Yag agirlig -Diyabetojenik
-Kan glukoz, kolesterol, triagilgliserol
-Adipojenik genler

PCB -Norodavranigsal -Viicut agirhginda artig
-Viicut agirhigi

PFOA -Viicut agirhigi -Viicut agirhginda artig
-Serum insiilin, leptin diizeyi -Agirlikta degisiklik yok
Yag agirhig

PFOS -Aclik glukoz, instilin diizeyi -Viicut agirhiginda artig
-Glukoz duyarliligi -Diyabetojenik
-Karaciger metabolizmast -Karaciger yaglanmasi

TBT -Viicut agirhig -Viicut agirhginda artig
-Yag kitlesi -Metabolik bozucu
-RXR, PPARY genleri
-KC yaglanma
-Kemik be kikirdak diferansiasyonu

TCDD -Viicut agirhigi -Diyabetojenik

-Pankreastan insiilin salinimi
-GLUT-2 diizeyi
-SYA ve leptin diizeyi

-Metabolik bozucu

Kisaltmalar: BPA, bisfenol A; DDT, diklorofeniltrikloroetan; DEHP, Di(2-etilhekzil) fitalat; DES,
diethylstilbestrol; MEHP, Mono(2-etilhekzil) fitalat; PCB, Poliklorobifeniller; PFOA, Perflorooktanoik asit;

PFOS, Perflorooktansiilfonik asit; TBT, tributiltin, TCDD, dibenzo-p-dioksinler.
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Yasamin erken evrelerinde bazi EB’lere maruz kalinmasi ileri yaslarda obezite, diyabet ve
metabolik sendroma yol agmaktadir. Bu etkileri olusturanlar obezojenler ve diyabetojenler
olarak adlandirilmaktadir (Janesick & Blumberg, 2011). Hayatin ilk dénemlerinde (fetal ya da
erken c¢ocukluk) cevresel kimyasallara ve koti/yetersiz beslenmeye maruz kalmmasi ileri
evrelerde cesitli metabolik bozukluklara neden olmaktadir (Lijungberg vd., 2006). Fetal
doénemde EB’lere maruziyet erigkin dénemde oldugundan daha fazla patolojiye neden
olmaktadir. Yetigkinlikte daha giiclii olan koruyucu mekanizmalarin (immiin sistem, kan beyin
bariyeri, karaciger metabolizmasi, detoksifiye edici enzimler, DNA tamir mekanizmalari)
fetiste daha zayif olmasi fetiisii duyarli hale getirmektedir (Heindel vd., 2015). EB’lere fetal
donemdeki maruziyetin ileri yaglarda obeziteye neden oldugunu savunan “tutumlu fenotip”
hipotezinde hayati organlar1 korumak igin ortaya ¢ikan organ biiytimelerindeki farkli etkiler
sonucunda ileri yaslarda obeziteye yatkin hale gelindigi ifade edilmektedir. Ayrica EB’ler
hipotalamustaki yeme davranis: ile iligkili bolgeleri de etkileyerek metabolik degisikliklere
neden olmaktadir (Heindel vd., 2015; Smith & Ryckman, 2015).

Obezite gelisiminde etkili olan yolaklardan yag dokusu tUzerine direk etkili
hormonlar/reseptérler, seks steroidleri, noéroendokrin hormon ve reseptorleri yeme
davraniginda 6nemlidir. Adiposit farklilagmasini etkileyen PPAR, retinoik asit reseptorii (RXR)
ile heterodimer fonksiyon gostermektedir. PPARa-RXR hipolipidemik etki gosterirken,
PPARy-RXR hiperlipidemiye neden olmaktadir (Ferre, 2004). Ayrica ERa ve ERp yoluyla
ostrojen lipogenezi inhibe etmektedir. Bu etki ile o reseptorii alinmig olan hayvan
modellerinde hepatosteatoz gelistigi gosterilmistir (Heine vd., 2000). Tam aksine 6strojen
tedavisi ile normallestigi de rapor edilmistir (Hewitt vd., 2004). Ayrica her iki reseptoriin de
glukoz metabolizmasi ve tip 2 DM etyolojisi tizerinde énemli rolleri bulunmaktadir.

Gebeligin ileri evrelerinde 6strojenin de etkisi ile kemirgenler ve insanlarda insiilin direnci
gelisebilmektedir. Gestasyonel DM 6nlemek icin pankreastan artmis insiilin sentez ve salinimi
ile adaptasyon saglanmaktadir. Ayni sekilde 6strojenin etkisi ile periferik dokularda da insiilin

direnci ortaya ¢itkmaktadir (Alonso-Magdalena vd., 2011).

Dioksinler, PCB’ler EB etkileri igin transkripsiyon faktorii aril hidrokarbon reseptoriine (AhR)
baglanarak aktive olmakta, sonrasinda yeni gen ekspresyonunu diizenlemekte ayrica aktive
AhR 0strojen reseptorleri ile baska ¢apraz reaksiyonlar da olusturmaktadir. Sonugta AhR
ligandlart 6strojenler tarafindan normal yollarla uyarilan genlerin aktivasyonuna aracilik
etmektedir. AhR (-) farelerde gebelikte aglik durumunda azalmis insiilin diizeylerine sahiptir.
Tetraklorodibenzo-p-dioksin (TCDD) Tip 2DM duyarliligimmi artiracak sekilde invivo fare

211



Obezite ve Diyabette Endokrin Bozucularin Olasi Roller:

modellerinde plazma insiilin seviyeleri diismektedir (Alonso-Magdalena, 2011; Kurita vd.,
2009).

BPA’nin gebelikteki maruziyeti hem annelerin metabolik degerlerinde hem de dogacak
nesillerin sonraki hayatlarnda viicut agirhg ve glukoz metabolizmasi tizerine etkisi olacaktir
(Chevalier & Fénichel, 2015). Bunun disinda EB’ler epigenetik degisiklikler yaparak da
obeziteye yol agmaktadir. Fetal gelisim sirasinda maruziyet hayat boyu devam eden
degisikliklere neden olmakta bu da nesilden nesile gecebilmektedir (Heindel vd., 2015; Bernal
& Jirtle, 2010).

Endokrin bozuculardan uzaklasma yollari:
e Kokulu sabunlardan uzak durulmali. Su ve el temizligine itaat edilmeli.
e Fitalatlardan, florlu kimyasallardan uzak durulmali.
e Ozel kokulu temizlik iiriinleri, kozmetikler, oda spreylerinin kullanilmamasi.
e Plastik egyalarm kullanimindan uzak durulmali (su siseleri de dahil).
e Konserve ve tirevlerinden uzak durulmali.
o Islenmis gidalardan uzak durulmal (pastirma, sucuk gibi).
e Kozmetik tiriinlerden kaginilmali (gtizellik icin saglik terk edilmemeli).
e Her turlii kimyasaldan uzak durulmali.
(Crews vd., 2015).

Sonuc

Sonug olarak EB’ler yagamin her alaninda yaygin olarak karsimiza ¢ikan insan ve halk saghigini
tehdit eden toplumsal ve politik bir sorundur. EB’lerden kacinmak igin yapilmast gerekenler
arastirmalar, diizenlemeler ve kigisel 6nlemler olarak 3 grupta toplanabilir. EB’lere maruziyet ve
spesifik saglik sorunlar: tizerine arastirmalar 6nem arz etmektedir. Kimyasallarin kullanimina
izin verilmeden 6nce endokrin sistem tizerine olabilecek etkilerinin kontrol edilmesini zorunlu
kilacak yasal diizenlemeler yapilmalidir. Halkin bilinglendirilmesi, daha diinyaya gelmemis
gocuklart korumak i¢in 6nlemlerin alinmast buzdaginin goértinen kismi disinda hentiz fark
edilmemis ve higbir zaman fark edilmeyecek etkileri agisindan énem tasimaktadir. Dolayisiyla
EB’lerden korunmada siyasi otorite ile birlikte bilimsel ve sivil toplum kuruluslarina, sanayi

sirketlerine ve kisilere biiylik sorumluluklar diigsmektedir.
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