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OZET

Agir metaller ve vitaminler insan sagligi lizerinde 6nemli etkilere sahip
maddelerdir. Cevresel ve endiistriyel kaynaklardan dolay1 agir metallere
maruziyet toksik etkilere yol acarken, vitaminler genellikle viicut
fonksiyonlarmi destekleyen esansiyel bilesenler olarak bilinmektedir.
Ancak her iki grup da insan saglig1 acisindan doza bagli olarak zararli veya
yararl1 olabilmektedir. Ikisinin de ortak noktalarindan biri, eser miktarda
insan viicudu i¢in gerekli olmalaridir. Ayrica hem agir metaller hem de
vitaminler metabolizmanin diizgiin yiiriiyebilmesi igin genellikle viicuda
disaridan alinmalar1 gereken maddelerdir. Bu derlemede agir metallerin ve
vitaminlerin toksik ve antitoksik etkileri ele alinmigtir. Ayrica bu
maddelerin insan sagligi lizerindeki etkileri maruz kalinan dozlarla
iligkilendirilerek hem zararli hem de yararli yonleri iizerinde durulmustur.
Saglik icin 6nemli baz1 metallere ve vitamin gruplarina deginilerek, yliksek
dozlarin potansiyel toksisite yaratabilecegi vurgulanmistir. Sonug olarak
bu derleme bireylerin sagligin1 koruma stratejileri gelistirmelerine ve
saglik profesyonellerinin maruziyet etkili bir sekilde
yonetmelerine yonelik 6nemli bulgular sunmay1 amaglamaigtir.

risklerini

The Dual Effects of Vitamins and Metals:
A Review on Health, Mutagenicity, and Antimutagenicity

ABSTRACT

Heavy metals and vitamins are substances that have significant impacts on
human health. While exposure to heavy metals from environmental and
industrial sources leads to toxic effects, vitamins are generally recognised
as essential components that support body functions. However, depending
on the dose, both groups can be harmful or beneficial to human health. One
thing they have in common is that they are both required in trace amounts
by the human body. Both heavy metals and vitamins are substances that
generally need to be taken into the body from external sources for the
metabolism to function properly. This review addresses the toxic and
antitoxic effects of heavy metals and vitamins. It also examines the effects
of these substances on human health depending on the dose, emphasising
both their harmful and beneficial aspects. Important metals and groups of
vitamins for health are discussed, emphasizing that high doses can
potentially lead to toxicity. As a result, this review presents significant
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findings to help individuals develop strategies to protect their health and health professionals to manage
exposure risks effectively.

1. GIRIS

Vitaminler ve metaller biyolojik sistemlerde metabolizma i¢in 6nemli roller oynayan iki farkli molekiil
grubudur. Vitaminler, organizmanin biiylime, gelisme ve metabolik siireclerinde kritik 6neme sahip organik
bilesiklerdir. Insan viicudu bu bilesiklerin bircogunu sentezleyemedigi icin besin veya takviyelerle dis
kaynaklardan almak zorundadir. Vitaminlerin antioksidan Ozellikleri hiicre i¢i oksidatif stresin
azaltilmasinda ve DNA hasarinin 6nlenmesinde énemli rol oynamaktadir. Ancak bazi vitaminlerin agiri
alimi1 toksik etkilere yol acarak potansiyel mutajenik etkilere neden olabilmektedir [1], [2], [3]. Agir
metaller ise genellikle ¢evresel kirleticiler olarak bilinmesine ragmen bazilari eser elementler olarak viicutta
hayati fonksiyonlar iistlenir ve belirli dozlarda antimutajenik &zellik sergilerler [4]. Bununla birlikte,
yiiksek konsantrasyonlarda DNA'ya zarar verebilir ve mutajenik etkiler gdsterebilirler [5]. Ayrica daha
once yapilan ¢alismalarda vitaminlerin metaller ile birlikte maruziyetinde olasi toksik ve antitoksik etkiler
gosterebildigi ve birbirleri {izerinde modiilatdr etki gdsterebildigi de bildirilmistir. Ornegin Kaya vd. [6]
askorbik asidin (Vitamin C) farkli agir metallerin ve kimyasallarin genotoksik etkileri lizerindeki modiilator
etkisinin degisken oldugunu bildirmistir. Askorbik asit potasyum dikromatin (K2Cr.O7) genotoksisitesini
azaltirken 4-nitrokinolin-1-oksit (4-NQO) ile hi¢bir koruyucu etki gostermemis ve kobalt kloriiriin (CoCly)
genotoksisitesini artirmistir. Bu bulgular bu tiir maddelerin birlikte kullanim1 durumunda dikkatli olunmasi
gerektigini vurgulamaktadir.

Bu makalede vitaminlerin ve agir metallerin insan viicudundaki biyolojik rollerine ve toksik etkilerine
odaklanilmistir. Vitaminler genellikle viicut sagligi icin gerekli ve yararli olarak bilinirken yliksek
konsantrasyonlarda toksik etkileri olabilecegi goz ardi edilmemelidir. Ote yandan agir metaller genellikle
zararl olarak kabul edilmekle birlikte, bazilar1 iz elementler olarak hayati biyolojik islevlere sahiptir. Bu
derleme vitaminlerin ve belirli agir metallerin toksik/antitoksik 6zelliklerini inceleyerek, bu maddelerin ¢ift
yonlii etkilerini anlamay1 amaglamaktadir. Ozellikle vitaminlerin antioksidan ve antimutajenik 6zelliklerine
ek olarak mutajenik Ozellikleri, agir metallerin ise mutajenik 6zelliklerine ek olarak diisiik dozlarda
biyolojik sistemlerdeki olumlu etkilerine deginilmistir.

2. AGIR METALLER

Biyolojik agidan “agir”, diisiik konsantrasyonlarda bile canlilar i¢in toksik olabilen bir dizi metali, bazi
durumlarda metalloidleri tanimlamaktadir [7]. Bu kategoriye yaklasik 80 metal dahildir. Bilindigi iizere
agir metaller sadece su kaynaklari, atmosfer ve gida iiriinleri kalitesini diistirmekle kalmaz, ayn1 zamanda
besin zincirinde birikerek organizmalarin ve insanlarin saghigi iizerinde biiyiik bir tehdit olustururlar [8].
Bu metallerin artan konsantrasyonlar1 ve birikmesi canli organizmalarda ciddi hasar verici etkilere ve farkli
komplikasyonlara neden olabilir, hatta organizmanin dliimiine yol agabilmektedir [5]. Ayrica hiicre zarlart,
proteinler, mitokondriler ve DNA gibi hiicre bilesenleriyle etkilesime girerek reaktif oksijen tiirti
olusturabilme potansiyeline sahiptir. Bu nedenle hiicrede ¢esitli hasarlara, transkripsiyonel degisikliklere
ve DNA hasarina yol acarak bir¢ok hastaliga, coklu organ hasarina ve kansere neden olabilmektedir [9].
Yaygin maruz kalinan bazi agir metaller arasinda kursun, civa, kadmiyum, nikel, krom ve arsenik
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bulunmaktadir. Bu metallerin bazilar1 insan viicudu i¢in son derece zararlidir ve diisiik konsantrasyonlarda
bile toksik olabilmektedir [10], [11]. Diger taraftan hiicrelerin metabolik aktiviteleri i¢in bazi agir metallere
ihtiya¢ duyulmaktadir. Ornegin demir, ¢inko, bakir ve manganez gibi metallerin ¢esitli enzimlerin
kofaktorleri olarak onemli rolleri bulunmaktadir. Bu metaller, viicutta kritik biyokimyasal siire¢lerin
diizenlenmesine yardimeci olmaktadir [10], [12]. Bu metallerin viicutta uygun seviyelerde bulunmasi
onemlidir, hem eksikligi hem de fazlalig1 saglik sorunlarina yol agabilmektedir. Bu derleme kapsaminda
biyolojik dneme sahip bazi metallere deginilerek bu metallerin sagliga yararli etkileri ve toksik 6zelliklerine
odaklanilmistir.

2.1. Metallerin Biyolojik Onemi ve Toksik Etkileri

Organizmalar ¢esitli metabolik aktivitelerin ger¢eklesebilmesi i¢in bazi agir metallere eser miktarda ihtiyag
duymaktadir. Bu metaller organizmanin az miktarda ihtiya¢ duydugu viicut sivi veya dokularinda
konsantrasyonlar1 ¢ok diisiik diizeylerde olan mikro elementlerdir. Eser miktarda bulunan bu agir metaller
metabolizmanin saglikl yiirliyebilmesi i¢in 6zgiil gérev yapmaktadir ve bunlarin yerine bagka kimyasallar
gecemez. Bu metallere iliskin bazi 6rnekler asagida verilmistir.

Bakir (Cu), enerji metabolizmasi, antioksidan aktivite, nérotransmitterler ve kolajen sentezi dahil olmak
iizere birgok hiicresel siirecte rol oynamaktadir [13]. Bu metal iki degerlik durumundan (Cu* & Cu?*) gegcis
yapmak i¢in elektron alip/vererek biyolojik oksidasyon—indirgeme (redoks) reaksiyonlarinda 6nemli roller
oynamaktadir [14]. Prokaryotlarda tanimlanan ve islevi i¢in bakira ihtiya¢ duyan sitokrom c oksidaz
(COX), NADH dehidrojenaz-2 (ND2) ve Cu/Zn-siiperoksit dismutaz (SOD1) enzimleri bulunmaktadir ve
bagska hi¢bir metal bu enzimlerde islevsel olarak bakirin yerini alamaz [15]. Bu elementin homeostazi insan
viicudunda karmasik mekanizmalarla diizenlenir ve eksikligi ya da fazla konsantrasyonlarda bulunmasi
insan sagligini ¢oklu mekanizmalar yoluyla etkileyebilir. Insanlarda bakir eksikliginin neden oldugu anemi,
16kopeni, ndtropeni ve pansitopeni gibi ¢cok sayida klinik semptom vardir [16], [17]. Ancak bakirin viicutta
yiiksek konsantrasyonlarda bulunmasi da toksik etkilere neden olabilmektedir ve bu elementin viicuda asir1
yiiklenmesi kronik bakir toksisitesi ve akut bakir toksisitesi olarak iki yonlii olabilmektedir [18]. Kisa bir
stire i¢inde ¢ok sayida bakir igceren maddeye maruz kalmanin neden oldugu akut toksik reaksiyonda bulanti,
kusma, bas agrisi, ishal, hemolitik anemi, gastrointestinal kanama ve karaciger ve bobrek yetmezligi ve
bazen de 6liim meydana gelebilmektedir [19], [20]. Kronik bakir toksisitesi ise diisiik dozda bakir iceren
maddelerin viicuda uzun siireli tekrarlanan girisinin neden oldugu kronik toksik reaksiyondur ve bu durum
Wilson hastaligina neden olabilmektedir [21].

Kobalt (Co), B12 vitamininin (kobalamin) sentezinde kritik bir rol oynadigi i¢in insan ve hayvanlarda
metabolizma i¢in gereklidir. Ayrica bagisiklik tepkisini artirir ve antibakteriyel aktivite gosterir [22].
Kobalt et, siit {irlinleri, deniz lriinleri ve bazi bitkiler gibi besinlerde dogal olarak bulunmaktadir. Bu
elementin eksikligi anoreksi, kronik sisme ve anemiye yol acabilmektedir [23]. Ancak yiiksek
konsantrasyonlar1 kusma, bulanti, ishal, kanama, diisiik tansiyon, kalp hastaliklari, tiroit hasari, sag
dokiilmesi, kemik kusurlart ve bazi enzim aktivitelerinin inhibisyonu gibi saglik sorunlarina neden
olabilmektedir [24]. Bu element esas olarak sert metal endiistrisinde baglayici olarak ve bir¢ok alagimin
bileseni olarak kullanilmaktadir. Uzun siireli yiiksek diizeyde maruz kalma, kobaltin akcigerlerde
birikmesine ve sert metal akciger hastalifinin ortaya ¢ikmasina neden olabilmektedir [25]. Giiniimiizde
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kobalt nanopartikiilleri antioksidan, antimikrobiyal, antikanser ve antidiyabetik 6zellikleri sayesinde farkli
ve ¢esitli biyomedikal uygulamalarda kullanilmaktadir [26].

Mangan (Mn), viicutta gesitli enzimlerin kofaktorii olarak gerekli olan hayati dneme sahip bir eser
elementtir. Bu mineral, antioksidan savunma, enerji iliretimi ve amino asit metabolizmasi gibi temel
biyokimyasal siiregleri diizenleyen siiperoksit dismutaz, glutatyon sentaz, piruvat karboksilaz ve arginaz
gibi enzimlerin islevlerinde kritik bir rol oynamaktadir [27]. Son ¢aligsmalar manganin hem adjuvan olarak
hem de tiimor karsit1 bagisiklik tepkilerinde gorev alan bir element olarak 6nemli roller oynadigini da ortaya
koymustur [28], [29]. Mangan genellikle kabuklu deniz iiriinleri (6zellikle midye ve istiridye), tam tahillar,
kuruyemisler, koyu yesil yaprakli sebzeler, ananas ve ¢cayda dogal olarak bulunmaktadir [30]. Bu elementin
eksikligi, kemik gelisiminde bozulmalar, zayif biiylime ve iireme sorunlar1 gibi belirtilerle kendini
gosterebilmektedir. Ayrica daha once gergeklestirilen bir ¢alismada mangan yetersizligi olan farelerde
timor bitylimesi ve metastazin 6nemli 6l¢iide arttigi bildirilmistir [28]. Mangan eksikligi genellikle nadirdir
ve cogunlukla beslenme yetersizliklerinden kaynaklanir. Ancak diger agir metallerde de oldugu gibi fazlasi
ise toksik olabilmektedir. Ozellikle endiistriyel maruziyet durumlarinda, uzun siireli yiiksek mangan alimi
sinir sistemi tlizerinde olumsuz etkiler yaratabilir ve Manganizim/Parkinsonizm olarak adlandirilan
Parkinson hastalig1 benzeri semptomlara yol agabilmektedir [31]. Bu toksisite, genellikle is¢ilerde veya
kontamine gida ve su tiiketiminde goriiliir ve kardiyovaskiiler fonksiyonlarin da etkilenmesine neden
olabilmektedir [27], [32].

Demir (Fe), oksijenin tasinmasinda ve depolanmasinda hayati bir goérev {listlenen hemoglobin ve
miyoglobinin yapisal bilesenidir. Ayrica, DNA sentezi, hiicre boliinmesi ve ¢esitli enzimlerin aktivitesinde
de yer almaktadir [33], [34]. Besinsel kaynaklarinda hem ve non-hem formda bulunur. Hem demir,
hayvansal gidalarda, 6zellikle kirmizi et, karaciger ve deniz iirlinlerinde yliksek oranda bulunur ve viicut
tarafindan daha kolay emilir. Non-hem demir ise bitkisel kaynaklarda, 6zellikle baklagiller, kuruyemisler,
yesil yaprakli sebzeler ve demirle zenginlestirilmis tahillarda bulunur. Ornegin, 1spanak, mercimek ve
beyaz fasulye gibi gidalar dnemli non-hem demir kaynaklaridir [34]. Demir eksikligi diinya genelinde
yaygin bir beslenme sorunudur ve anemiye neden olmaktadir. Demir eksikligi anemisi, yorgunluk,
halsizlik, solgunluk, bas donmesi ve nefes darlig1 gibi belirtilerle kendini gosterir. Ayrica, biligsel islev
bozukluklarina, bagisiklik sistemi zayiflamasina ve fiziksel performans diisiikliigiine yol agabilmektedir
[35]. Ancak bu elementin de yiiksek konsantrasyonlari saglik agisindan riskler tasimaktadir. Viicutta asiri
demir birikmesi, oksidatif stres ve hiicresel hasara yol agabilmektedir. Bu durum genellikle genetik
hastaliklar (6rnegin, herediter hemokromatoz) veya demir takviyelerinin agir1 kullanimi nedeniyle ortaya
cikmaktadir. Yiiksek dozlarda demir alimi, 6zellikle ¢ocuklarda ciddi zehirlenmelere yol agabilmektedir.
Asirt demir karaciger, kalp ve pankreas gibi organlarda hasara neden olabilmekte ve kronik hastalik riskini
artirabilmektedir [36].

Magnezyum (Mg), 300'den fazla enzimatik reaksiyon (enerji iiretimi, niikleik asit sentezi, kas ve sinir
fonksiyonlari gibi) i¢in kofaktor olarak gerekli olan temel bir elementtir ve bu nedenle ¢ok sayida metabolik
yolun biyokimyasal isleyisi i¢in hayati onem tagimaktadir [37]. Ayrica migren tedavisinde etkili olup,
intravendz ve oral formlariyla ataklarin siddetini ve sikligini azaltmaktadir [38]. Magnezyumun 6nemli
kaynaklar1 arasinda yesil yaprakli sebzeler, kuruyemisler, tohumlar, tam tahillar ve bazi balik tiirleri yer
almaktadir. Bu elementin eksikligi, kas kramplari, yorgunluk, istahsizlik, mide bulantis1 ve anormal kalp
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ritmi gibi belirtilere yol agmaktadir [39]. Eksiklik, 6zellikle alkol bagimliligi, yaslilik, malabsorpsiyon
sorunlar1 ve Tip 2 diyabet gibi risk faktorlerine sahip kisilerde daha yaygindir [40], [41]. Ote yandan, asir1
magnezyum alimi, genellikle gidalardan kaynaklanmaz, uzun siireli yiiksek dozda magnezyum takviyesi
ile gergeklesir ve boylelikle toksik seviyelere ulasabilmektedir. Bu durumda mide bulantisi, ishal, kas
zay1fligi ve diisiik kan basinci gibi belirtiler ortaya ¢ikabilmektedir. Bobrek hastaligi olan bireylerde
magnezyum toksisitesi riski daha yiiksektir, ¢linkli viicut magnezyumu normalden daha yavas bir sekilde
atabilir. Bu durum, magnezyumun birikmesine ve toksik diizeylere ulagmasina neden olabilir. Bu nedenle
bobrek hastaligi olan kisilerin magnezyum takviyelerini veya magnezyum igeren ilaglari kullanirken
dikkatli olmalar1 6nemlidir [42].

Cinko (Zn), katalizor, yapisal ve diizenleyici iyon olmak iizere {i¢ ana biyolojik rolii olan organizmadaki
en Onemli eser elementlerden biridir. DNA sentezi, protein iiretimi, hiicre boliinmesi, bagisiklik sistemi
fonksiyonu ve yara iyilesmesi gibi bircok biyokimyasal siirecte merkezi rol oynamaktadir [43]. Istiridye,
kirmizi et, kiimes hayvanlari, baklagiller, findik, tohumlar, tam tahillar ve siit {iriinlerine ek olarak
giiclendirilmis kahvalti gevrekleri, kabak c¢ekirdegi, mercimek ve bazi siit tirinleri de ¢inko agisindan
zengindir. Onemli yapisal fonksiyonu olan bu elementin eksikliginde biiyiime geriligi, istahsizlik,
bagisiklik fonksiyonlarinin bozulmasi, sa¢ dokiilmesi, ishal, cilt lezyonlar1 ve yara iyilesmesinde gecikme
gibi sorunlar goriilebilmektedir [44]. Viicuttaki diisiik ¢inko seviyeleri ayni zamanda apoptoz, organ
tahribati, DNA yaralanmalar1 ve reaktif oksijen tiirleri yoluyla hiicresel bilesenlerde oksidatif hasar gibi
birgok fizyolojik bozukluktan da sorumludur. Oksidatif hasar, kronik inflamasyona yol agarak kalp
hastaliklari, kanser, alkole bagli hastaliklar, kas kasilmas1 ve ndéro-patogenez gibi ¢esitli kronik hastaliklara
yol agmaktadir [45]. Ayrica gelismekte olan iilkelerde bebeklerde ve ¢ocuklarda akut ishalin tedavisinde
kullanilmaktadir ve bu sayede milyonlarca yasamin kurtarilmasi saglanmistir. Ek olarak Wilson
hastaliginin tedavisi ve bakim terapisi i¢in onaylanmig bir ila¢ olarak da kullanilmaktadir [46]. Ancak
cinkonun fazlas1 da viicut i¢in zararhidir. Asir1 ¢inko alimi mide bulantisi, kusma, istahsizlik, karin
kramplari, ishal ve bas agris1 gibi semptomlara neden olabilmektedir [47]. Kronik yiiksek dozda ¢inko alim1
bakir emilimini engelleyerek bakir eksikligine ve norolojik bozukluklara yol acabilmektedir. Ayrica
bagisiklik sistemi fonksiyonlarini bozabilir ve lipoprotein seviyelerinde degisikliklere neden olabilir [48],
[49]. Cinko, saglikl1 bir yasam siirdiirmek i¢in belli miktarda alinimi hayati 6neme sahip bir metaldir. Bu
metalin hem eksikligi hem de fazlaligi ciddi saglik sorunlarina yol agabilir. Bu nedenle, dengeli bir diyetle
yeterli miktarda ¢inko alimina 6zen gosterilmelidir.

Krom (Cr), ozellikle insiilinin etkisini artirarak karbonhidrat (seker), yag ve protein metabolizmasinda
kritik bir rol oynamaktadir [50]. Bu element kas kiitlesinin artmasma, kan sekeri seviyesinin
diizenlenmesine ve saglikli kan basinci seviyesinin korunmasina yardimer olur [51]. Brokoli, karaciger, tam
tahillar, patates, sarimsak, yesil fasulye, bira mayasi ve bazi deniz iriinleri gibi besinler iyi krom
kaynaklaridir. Bu elementin eksikligi nadir olmakla birlikte, insiilin direnci, kan sekeri dengesizlikleri, artan
diyabet riski ve kilo alimi gibi saglik sorunlarina yol acabilmektedir [52]. Ancak fazla konsantrasyonlarda
bulunmas: toksik etkilere neden olmaktadir [6], [53], [54]. Ayrica bu elementin Cr (VI) ve Cr (III) formlar
saglik acisindan biiylik 6nem tasimaktadir. Cr (VI) dogada daha yaygin olan formdur ve hiicreye
alindiginda, glutatyon ve askorbik asit gibi hiicresel redoks ajanlari tarafindan sirastyla Cr (V) ve Cr (II)
formlarina indirgenir [55], [56]. Literatiirdeki ¢alismalara gore, Cr (III) biyolojik olarak daha az toksik
olmasina ragmen, yliksek dozda Cr (VI) maruziyeti sonucunda hiicre i¢inde birikerek DNA ve proteinlere
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baglanip genotoksik etkilere neden olabilmektedir [57]. Cr (VI)'nin neden oldugu bu rediiksiyon siireci
sirasinda olusan serbest radikaller, hiicresel bilesenlere zarar vererek oksidatif stres, DNA hasar1 ve
apoptozis gibi siirecleri tetikleyebilmektedir [58], [59]. Bu nedenle Cr (VI)'nin yliksek dozlarda maruziyeti,
hiicre i¢i Cr (III) konsantrasyonunu artirarak zararli etki gostermektedir [60]. Kromun uzun siireli
maruziyeti ve biyobirikimi, alerjik reaksiyonlar, anemi, mide ve ince bagirsakta yaralar, sperm ve erkek
tireme sisteminde toksik etkiler yaratabilmektedir [61]. Kisacas1 krom, viicut fonksiyonlar1 i¢in gereklidir,
ancak dengeli bir diyetle uygun miktarda alinmasi 6nemlidir. Fazla krom aliminin olumsuz etkilerinden
kacinmak i¢in dikkatli olunmalidir.

Biyolojik siireglerin gerceklesebilmesi i¢in gerekli olan metaller insan viicudunda hayati biyokimyasal
stireclerin diizglin isleyisi i¢in 6nemlidir. Bu elementler enzimlerin aktivasyonundan DNA sentezine kadar
bir¢ok kritik rol oynar ve sagligimizin korunmasinda vazgecilmezdir. Ancak bu elementlerin fazlasi toksik
etkiler gostererek cilt rahatsizliklari, astim ve kanser gibi ciddi saglik problemlerine neden olabilir. Bu
nedenle eser elementlerin dengeli bir sekilde alinmasi biiyilk 6nem tagir. Viicudun ihtiyag duydugu
miktarda alinan elementler saglikli bir yasamin siirdiiriilebilmesi i¢in kritik 6neme sahiptir. Dolayisiyla,
beslenme aligkanliklar1 bu elementlerin dengeli bir sekilde karsilanmasina yonelik diizenlenmelidir.

3. VITAMINLER

Canlilarin yasamlar1 boyunca ¢esitli fizyolojik fonksiyonlart koordine etmek i¢in degisen miktarlarda
gereken temel besinler vardir. Temel besin maddeleri insanlarda ya hi¢ sentezlenemez ya da yetersiz
miktarda sentezlenebilir ve bu nedenle diyet yoluyla elde edilmelidir. Vitaminler viicudun normal isleyisi
icin gerekli olan temel mikrobesinlerdir. Temel hiicresel fonksiyonlar1 destekleyen ¢esitli temel metabolik
yollarda 6nemli rol oynarlar. Viicutta eksiklikleri veya yetersizlikleri durumunda ¢esitli saglik sorunlar
olusabilmektedir. Su anda bilinen ve insanlar i¢in gerekli olan 13 farkli vitamin vardir. Bu vitaminler
genellikle yagda ¢oOziinen vitaminler ve suda ¢Oziinen vitaminler olmak Tlizere iki ana grupta
siniflandirilmaktadir.

3.1. Yagda Coziinen Vitaminlerin Toksik ve Koruyucu Etkileri

Organizmalar ¢esitli metabolik aktivitelerin gergeklesebilmesi i¢cin baz1 agir metallere eser miktarda ihtiyag
duymaktadir. Bu metaller organizmanin az miktarda ihtiya¢ duydugu viicut sivi veya dokularinda
konsantrasyonlar1 ¢ok diisiik diizeylerde olan mikro elementlerdir. Eser miktarda bulunan bu agir metaller
metabolizmanin saglikli yiiriiyebilmesi i¢in 6zgiil gérev yapmaktadir ve bunlarin yerine baska kimyasallar
gecemez. Bu metallere iliskin bazi 6rnekler asagida verilmistir.

A vitamini (retinol), hem hayvansal hem de bitkisel kdkenli, yagda ¢dziinen, yasam igin gerekli bir vitamin
grubudur. Hayvansal iirtinlerden (karaciger, balik yagi, siit ve siit liriinleri vs.) A vitamini (retinol ve yakin
tirevleri olarak) ve sebzelerden (kirmizi biber, koyu yesil yaprakli ve turuncu-sart renkli sebzeler)
provitamin A (karotenoidler) seklinde diyetle saglanabilmektedir [62]. Retinol, viicutta en bol bulunan form
olmasina ragmen, ATRA (all-trans retinoik asit) A vitaminin baslica etkin formudur. Bu vitamin gérme,
bagisiklik sistemi, hiicresel biiylime ve farklilagma dahil olmak iizere ¢ok sayida viicut fonksiyonu i¢in
gereklidir [63]. Ayrica bazi aragtirmalar A vitamininin ve Ozellikle aktif formu olan retinoik asidin
antikanser etkilerini bildirmistir. Retinoik asit hiicre farklilagmasi, biiylimesi ve apoptozisinde 6nemli rol
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oynayan bir retinoid olup kanser hiicrelerinin ¢ogalmasini engelleyebilmektedir [64], [65]. A vitamini
eksikligi, gece korliigii, enfeksiyon riskinin artmasi ve ¢ocuklarda biiyiime ve gelismenin bozulmasi gibi
ciddi saglik sorunlarina yol agabilmektedir [66]. Bununla birlikte, asir1 A vitamini alimi1 toksik olabilir ve
A hipervitaminozu olarak bilinen bir duruma yol agabilir. Bu toksisitenin belirtileri arasinda karaciger
hasar1, bas agrilar1, bulanti, cilt kurulugu ve ciddi vakalarda kemik agris1 ve norolojik bozukluklar yer
almaktadir [67], [68]. A vitaminin aniden asir1 tiiketilmesi akut zehirlenmeye yol acar. Akut toksisitede
gbzlenen baslica semptomlar arasinda bulanti, sinirlilik, istahsizlik, kusma, bulanik gorme, bas agrisi, sag
kaybu, kas agrisi, kanama, zayiflik, uyusukluk ve degismis mental durum bulunmaktadir [68], [69]. Retinoid
uygulamasi sonrasi en sik goriilen biyokimyasal yan etki hipertrigliseridemidir. Tedavinin baglamasindan
birkag hafta sonra ortaya ¢ikar. Sonunda bu yiiksek trigliserid seviyeleri karaciger hasarina yol agar, bu da
fibroz ve hepatik stellat hiicre aktivasyonuna neden olarak potansiyel olarak geri doniislimsiiz karaciger
hasarina neden olur. Ote yandan, oral retinoidler ¢atlamis dudaklar, bas agris1, yiiz kizarmas, karin agrisi,
bas donmesi ve koordinasyon kaybina neden olabilmektedir [69]. Ayrica daha 6nce fare modelleri tizerinde
gerceklestirilen bir ¢aligmada uzun siireli A vitamini diyet aliminin spermatogenezi bozdugu bildirilmistir
[3]. Bu nedenle, optimal saglig1 saglamak i¢in dengeli bir A vitamini alimini slirdiirmek ¢ok dnemlidir.
Literatiir, A vitamininin hem kritik rollerini hem de potansiyel tehlikelerini kapsamli bir sekilde
belgeleyerek, tiiketiminin dikkatli bir sekilde yonetilmesi gerektiginin altin1 ¢izmektedir [63], [66], [67],
[68], [69], [70].

D vitamini (kalsiferol), viicut igin birgok 6nemli fonksiyona sahip olan yagda ¢oziinen bir vitamindir.
Kalsiyum ve fosfor gibi minerallerin viicutta emilimini diizenleyerek kemik ve dis mineralizasyonunu
etkilemektedir [71]. Iskelet kaslar1, bagisiklik diizenlemesi, kardiyovaskiiler saglik ve metabolik aktiviteler
tizerinde de islevleri oldugu bilinmektedir. Bu vitamin dogal olarak somon, uskumru gibi yaglh baliklarda,
morina karacigeri yaginda ve yumurta sarisinda bulunur. Ayrica, zenginlestirilmis siit ve siit {irlinleri,
bitkisel siitler ve baz1 mantar tiirleri de 6nemli D vitamini kaynaklaridir. D vitamini, dogal olarak siirh
sayida besinde bulunur, bu nedenle zenginlestirilmis gidalar ve giines 1s18ina maruz kalma, bu 6nemli
vitaminin yeterli seviyelerde alinmasini saglamada kritik rol oynar. D vitamini, viicutta aktif hale gelmeden
once birka¢ Oncli formdan gecer ve giines 15181 bu siirecte kritik bir rol oynar. Ciltte bulunan 7-
dehidrokolesterol, giinesten gelen ultraviyole B 1sinlar ile etkilesime girerek D3 vitamini (kolekalsiferol)
formuna doniisiir. Giines 15181na yeterli diizeyde maruz kalmak, bu nedenle D vitamini iiretimi i¢in hayati
onem tagir [72]. Bitkisel kaynaklarda bulunan D2 vitamini (ergokalsiferol) ve D3 vitamini, karaciger ve
bobreklerde aktif forma doniistiiriilerek viicutta kullanilabilir hale gelir [73]. Bu siiregler, D vitamininin
kemik sagligi ve bagisiklik sistemi {lizerindeki etkilerini optimize etmek i¢in gereklidir. Genellikle D
vitamininin eksikligi veya yetersiz emilimi sonucunda rasitizm/osteomalazi ortaya c¢ikar. Rasitizm,
cocukluk doneminde kemiklerin gelisme doneminde goriilen bir hastaliktir. Bu hastalikta, kemikler
yeterince mineralize olmaz ve bu da kemiklerin zayiflamasina, egrilmesine ve kafa seklinin anormal bir
sekilde biiylimesine yol agmaktadir. Osteomalazi, genellikle yetiskinlik doneminde goriilen bir hastaliktir
ve ragitizme benzer semptomlara sahiptir. Kemik zayiflig1 daha belirgindir ve agrili kemikler, kas zay1flig1,
yorgunluk hissi ve kirilgan kemikler gibi semptomlar daha yaygindir. Ancak D vitamini takviyesinin uzun
stireli ve asirt tliketimi, hiperkalsemi veya hiperfosfatemiye neden olarak ektopik yumusak doku
mineralizasyonuna yol agabilmektedir. Ornegin takviye araciligiyla serum kalsiyum ve fosfat
seviyelerindeki artig ve sonraki asir1 dozda kalsiyum-fosfat iirliniiniin olusumu, bobrekler (nefrokalsinoz)
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ve kan damarlar (vaskiiler kalsifikasyon) dahil olmak iizere g¢esitli organlarda birikime neden
olabilmektedir. Bu tiir vaskiiler kalsifikasyon, aterosklerotik plaklarla birlestiginde koroner arterleri de
igerirse, sonuclar Oliimciil olabilmektedir. 2011 yilinda Hindistan’da gergeklestirilen bir ¢alismada D
vitamini eksikligi acisindan endemik bir bolgede yiliksek dozda D vitamini ile tedavi edilen hastalarda
kusma, poliiiri, polidipsi, ensefalopati ve bobrek fonksiyon bozuklugu saptandifi, ayrica hastaneye
basvuran hastalardan birinin eszamanli sepsis sonucu ¢oklu organ yetmezliginden dolay1 hayatini kaybettigi
bildirilmigtir [74]. D vitamini toksisitesi nadirdir ve bu vitaminin toksik etkisi genellikle D vitamini
eksikliginin asir1 vitamin takviyesinden kaynakli olarak gerceklestirilmeye c¢alisilan tedavilerde ortaya
cikmaktadir [75], [76], [77], [78]. Bu nedenle hastalarin ve regete edenlerin D vitamini asirt dozunun
potansiyel tehlikeleri konusunda daha bilingli olmalar1 gerektigini vurgulamakta fayda vardir.

E vitamini (tokoferol) yalnizca diyetle elde edilen ve yagda ¢6ziinen 6nemli bir antioksidandir. 1920'lerde
farelerin lireme i¢in ihtiya¢ duydugu temel bir besin 6gesi olarak kesfedilmistir [79]. Bu vitamin 6zellikle
bitkisel yaglarda, tohumlarda, findikta ve yesil yaprakli sebzelerde bol miktarda bulunur. E vitamini ile
ilgili yaklasik 8 farkli molekiil vardir (alfa-tokoferol, beta-tokoferol, gama-tokoferol, delta-tokoferol, alfa-
tokotrienol, beta-tokotrienol, gama-tokotrienol ve delta-tokotrienol), ancak insanlarda baskin molekiil alfa-
tokoferoldiir [80]. Yapilan ¢alismalarda E vitamininin meme, prostat, kolon ve akciger kanseri gibi ¢esitli
kanser tiirlerinde hiicre proliferasyonunu inhibe ettigi ve apoptozu indiikledigi bildirilmistir [81]. Ornegin
alfa-tokoferoliin prostat kanseri riskini azalttig1 ve tokotrienollerin ise meme kanseri hiicrelerinde tiimor
biiyiimesini baskiladig1 belirlenmistir [82]. E vitamini peroksil radikal temizleyici 6zelliklere sahiptir ve
toksisitesi kanama riskinin artmasiyla iligskilendirilirken, eksikligi norolojik hastaliklar ve anemi ile
iliskilendirilmistir [83]. E vitamini toksisitesi nadir goriilmesine ragmen, yliksek dozlarda uzun siireli
aliminin ciddi saglik sorunlarma yol acabilecegi bilinmektedir. Literatiirdeki ¢aligmalar, 6zellikle 400
IU/glin tizerinde E vitamini takviyesi aliminin kanama riskini artirabilecegini ve bazi bireylerde
gastrointestinal sorunlara neden olabilecegini gdstermektedir [84]. Bu vitamininin yiiksek dozlari, K
vitamini bagimli pihtilagma faktorlerinin antagonizmasina yol acarak kanama egilimini artirabilmektedir.
Ornegin, Schiirks vd. [85] yaptif1 bir meta-analiz, yiiksek doz E vitamini takviyesinin hemorajik
(kanamayla 1ilgili) inme riskini artirabilecegini ortaya koymustur. Bunun yani sira, bazi ¢alismalar yiiksek
doz E vitamini aliminin kardiyovaskiiler hastalik riski tasiyan bireylerde mortaliteyi artirabilecegini
bildirmistir [86]. Bu durum, E vitamini takviyelerinin potansiyel yararlari ile risklerinin dikkatlice
degerlendirilmesi gerektigini gostermektedir. Ayrica Sesso vd. [87] yiiksek doz E vitamini takviyesinin
prostat kanseri insidansini artirabilecegini bildirmistir. Bu bulgular, E vitamini takviyelerinin dozunun
dikkatli bir sekilde ayarlanmasi ve asir1 dozlardan kaginilmasi gerektigini vurgulamaktadir.

K vitamini (filoquinon, menakinon) karacigerde pihtilagsma faktorleri II (protrombin), VII, IX ve X ile
cesitli proteinlerin sentezi ve aktivasyonu i¢in gerekli bir kofaktordiir ve tic formu bilinmektedir: vitamin
K1 (filokinon), vitamin K2 (menakinonlar) ve vitamin K3 (menadion) [88]. Vitamin K1, kan dolasimindaki
ana formdur ve Ozellikle yesil yaprakli sebzeler gibi besin kaynaklariyla saglanir. Vitamin K2, 6zellikle
yumurta sarisi, tavuk, dana eti, sebzeler gibi iiriinlerde bulunur. Ayrica, bagirsak florasindan da (intestinal
bakteriler tarafindan) sentezlenir. Vitamin K3 ise sentetik bir formdur. K vitamininin kemik sagligi
tizerindeki olumlu etkileri ve antioksidan 6zellikleri nedeniyle kardiyovaskiiler hastaliklar ve osteoporoz
gibi durumlarda potansiyel koruyucu etkileri bildirilmistir [89]. Ayrica antitoksik 6zellikleri de dikkate
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degerdir; bazi ¢aligmalar, K vitamininin oksidatif stresi azaltarak ve inflamasyonu baskilayarak hiicre
koruyucu etkiler gosterebilecegini dne slirmiistiir [90], [91], [92]. K vitamini toksisitesi nadirdir ancak bu
vitaminin de Ozellikle yiiksek dozlarda uzun siireli alimi bazi saglik sorunlarina yol agabilmektedir.
Insanlarda K vitamini toksisitesi ile ilgili veriler sinirl1 olmakla birlikte, dzellikle yeni doganlarda yiiksek
doz K3 vitamini enjeksiyonlarinin toksik etkileri bildirilmistir [93]. K2 vitamini ile ilgili yapilan bir ¢aligma
ise fareler ve sicanlar {izerindeki etkilerinin énemli bir toksisite gostermedigi, akut toksisite testinde
farelerde 2000 mg/kg dozda herhangi bir toksisite gdzlemlenmezken, sicanlarda 90 giin boyunca uygulanan
10 mg/kg/giin dozu ile ilgili de olumsuz etki bulunmamaistir [94]. Ancak Ansell vd. [95] oral antikoagiilan
kullanan hastalarda yiiksek doz K vitamini aliminin bu ilaclarin etkinligini azaltarak tromboz riskini
artirabilecegini bildirilmistir. Bu bulgular, K vitamini takviyelerinin dikkatli bir sekilde uygulanmasi ve
gereksiz yiiksek dozlardan kaginilmasi gerektiginin dnemini vurgulamaktadir.

3.2. Suda Coziinen Vitaminlerin Toksik ve Koruyucu Etkileri

C Vitamini (askorbik asit) genel olarak bir antioksidan olarak bilinmektedir ve mutajenik etkilere sahip
bir¢ok ajana kars1 antimutajenik etki gosterdigi ile ilgili ¢aligmalar mevcuttur [96], [97]. Ancak, fizyolojik
rolii cok daha genistir ve demir emilimini kolaylastirmadan hormon regiilasyonuna kadar farkli siirecleri
icermektedir [98]. Cogu omurgaliya kiyasla, kobaylar, yarasalar, otiicii kuglar ve insanlar da dahil olmak
lizere primatlar, L-gulono-1,4-lakton oksidazi eksik olduklari i¢in C vitamini sentezleyemezler ve bu
nedenle diyetten C vitamini alimina tamamen bagimlidirlar. Algler ve fotosentetik protistler de dahil olmak
tizere tiim bitki tiirlerinde C vitamini sentezlenmektedir [99]. Bu vitaminin eksikliginde insanlarda iskorbiit
olarak bilinen bir hastalik ortaya cikar. Bu hastaliin tipik belirtileri kas zayifligi, sismis ve kanayan dis
etleri, dis kayb1, anemi, yara iyilesmesinde bozulma ve kilo kaybidir. Iskorbiit potansiyel olarak liimciildiir
ve ani oliim, serebral/kardiyak kanama veya pndmoni sonucu meydana gelebilmektedir [98]. Ilk
belirtilerden bazilar1 olan bitkinlik ve yorgunluk, plazma seviyelerinin yaklasik 20 uM'nin altinda olmasi
durumunda goriliir ve bu durum, karnitin sentezindeki azalmaya bagli olabilmektedir. Ciinkii karnitin
eksikligi kaslarda ve diger dokularda yag asitlerinin oksidasyonunun azalmasina neden olmaktadir.
Askorbik asidin eksikligi her ne kadar viicut i¢in 6liimciil sonuglar dogurabiliyor olsa da bazen prooksidant
etki gosterebilmektedir. Ornegin daha &nceki ¢alismalarda CoCl: ile birlikte C vitaminine maruziyetin
CoCl; toksisitesini artirdigr bildirilmistir [6]. Ayrica C vitamini insanda kismen oksalata metabolize olur
ve doza bagimli olarak idrarda oksalat seviyelerini artirarak idrar tag1 olusumuna neden olabilir. Giinde 1
g'dan yiiksek dozlarda vitamin C alimi tas olusumu riskini %41 oraninda artirdig1 bildirilmistir [100]. Tek
dozda alinmasi (6zellikle 5-10 g'lik yiiksek bir doz) gec¢ici osmotik ishale, karin sigskinligine ve agriya neden
olabilmektedir. Intravendz vitamin C veya ¢ok yiiksek oral vitamin C dozlar1 glukoz-6-fosfat eksikligi olan
hastalarda hemolizi tetikleyebilmektedir [101]. Yiiksek doz C vitamini aliminin bazi saglik riskleri tagidigi
aciktir. Gastrointestinal rahatsizliklar, bobrek tast olusumu, hemolitik anemi ve potansiyel diger yan etkiler
g6z Oniine alindiginda, C vitamini takviyesi alirken Onerilen giinliik alim miktarlarina dikkat edilmesi
onemlidir.

B vitaminleri suda ¢dziinen ve viicutta enerji liretimi, hiicre metabolizmasi ve sinir sistemi fonksiyonlari
gibi bir¢ok hayati siiregte rol oynayan sekiz farkli (B1 (tiyamin), B2 (riboflavin), B3 (niasin), B5
(pantotenik asit), B6 (piridoksin), B7 (biyotin), B9 (folat), B12 (kobalamin)) vitaminden olusan bir gruptur.
Bu vitaminler genellikle "B kompleks vitaminleri" olarak adlandirilir ve her biri belirli biyolojik islevlere
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sahiptir [102]. Tiyamin, hiicrelerdeki karbonhidratlardan enerji iiretimine yardimei olur ve sinir sisteminin
diizgiin isleyisi i¢in gereklidir. Tam tahillar, et, balik, baklagiller, findik ve yumurta gibi gidalarda bol
miktarda bulunur. Riboflavin, flavin adenin diniikleotidinin (FAD) 6nciisiidiir ve karbonhidratlarin, amino
asitlerin ve lipitlerin arac1 metabolizmasinda hayati bir rol oynamaktadir. Siit ve siit {iriinlerinde, yumurtada,
yesil yaprakli sebzelerde ve karaciger gibi organ etlerinde yer alir. Et, balik, tavuk, yer fistig1 ve tam
tahillarda bulunan niasin, hiicresel metabolizma i¢in gereklidir ve Krebs dongiisiinde ve viicutta birgok
molekiiliin sentezinde dnemli bir rol oynayan koenzim onciisiidiir. Bu vitamin kimyasal olarak nikotinik
asit olarak bilinir ve amidi nikotinamid olarak adlandirilir. Pantotenik asit, anti-stres vitamini olarak bilinir
ve hemen hemen her tiirli gidada, ozellikle et, avokado, yogurt ve tam tahillarda mevcuttur. Hiicresel
metabolizmada rol oynayan koenzim A ile agil tastyici protein biyosentezinin Onciisii olarak islev
gormektedir. Piridoksin zihinsel fonksiyonun diizenlenmesinde Onemlidir ve homosisteinin yeniden
metilasyonunda rol oynamaktadir. Bu vitamin 6zellikle tavuk, balik, patates, muz ve nohut gibi besinlerde
bulunur. H vitamini olarak da bilinen biyotin, yumurta sarisi, badem, findik, soya fasulyesi ve tam tahillarda
bulunur. Karbonhidrat, yag ve protein metabolizmas1 da dahil olmak iizere ¢esitli metabolik siireglerde
onemli bir rol oynar ve saglikli bir cilt ile sinir sisteminin korunmasi i¢in gereklidir. Folat 6zellikle DNA
sentezi, onarimi ve metilasyonu i¢in gereklidir ve dogal olarak yesil yaprakli sebzeler, baklagiller, meyveler
ve zenginlestirilmis tahillarda yer alir. 1943 yilinda folatin oksitlenmis sentetik bir formu olan folik asit
sentezi yapilmigtir ve su an da ozellikle gidalarin zenginlestirilmesi i¢in kullanilmaktadir. Kobalamin
ozellikle et, balik, yumurta, siit lirtinleri ve bazi zenginlestirilmis gidalarda bolca bulunur. Bu vitamin
beynin ve sinir sisteminin normal isleyisinde 6nemli bir rol oynamaktadir. Karbonhidratlarin, proteinlerin
ve lipitlerin hiicresel metabolizmasinda yer alir ve miyelin olusumunda ve sinir sisteminin normal
fizyolojisinde kofaktor olarak gérev yapar [103], [104], [105], [106], [107]. Her ne kadar bu vitaminler
viicut i¢in gerekli ve bircok dnemli fonksiyonun Onciisii olsalar da yiiksek dozlarda toksik ozellikler
gosterebilmektedir. Ornegin yiiksek dozlarda niasinin ciltte kizariklik, kasinti, mide rahatsizliklar1 ve
karaciger toksisitesi gibi yan etkilere yol agabildigi bildirilmistir [108]. Yiiksek doz folik asit alima,
nobetlere egilimli bireylerde ndbet sikligini artirabilir ve B12 vitamini eksikliginin belirtilerini
engelleyebilir. Bu durum norolojik hasarin ilerlemesine neden olabilmektedir [109], [110]. Yiiksek dozda
piridoksin 6zellikle uzun siireli kullanimda, noropatiye yol acarak sinir hasar1 ve duyu bozukluklarina neden
olabildigi bildirilmistir [111]. Morales-Gutierrez vd. [3] siddetli pernisiydz anemi nedeniyle
siyanokobalamin dozu ile tedavi edilen bir hastada 12 mg dozdan sonra akne, ¢arpinti, anksiyete, yiiz
kizariklig1, bas agris1 ve uykusuzluk oldugunu bildirmistir. Arastirmacilar bu beklenmedik kobalamin
toksisitesi sonucunda herhangi bir ilacin uygulanmasinin tamamen giivenli olmadigin1 vurgulamigtir. B
vitaminleri enerji iretimi, hiicre metabolizmasi ve sinir sistemi fonksiyonlari gibi temel biyolojik siireclerde
kritik rol oynayan, viicudun sagligi i¢in vazgecilmez maddelerdir. Ancak, literatiir ¢aligmalar1 da
gostermektedir ki bu vitaminlerin asir1 alimi, beklenmedik toksik etkiler ortaya g¢ikarabilmektedir. Bu
durum B vitaminlerinin dogru dozda kullanilmasinin 6nemini bir kez daha vurgulamaktadir. Dolayisiyla,
bireylerin vitamin alimlarini dikkatlice yonetmeleri ve saglik profesyonellerinin bu siiregte dogru rehberlik
saglamasi gerekmektedir. Boylece, bu hayati maddelerin yararlarindan en iyi sekilde faydalanmak miimkiin
olurken, olumsuz etkileri de minimize edilebilir.

Suda ¢oziinen vitaminler genellikle viicutta birikmezler ¢linkii fazla alindiklarinda idrar yoluyla hizla
atilirlar. Ancak, asin tiikketim veya takviye durumlarinda kisa siireli veya kismen birikim olusabilir. Bu
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vitaminlerin normal sartlarda viicutta birikmemesi avantajli bir durum olmasina karsin, yukarida da
bahsedildigi gibi asir1 tikketim ve 6zellikle yiiksek dozda takviyeler kisa siireli birikime ve dolayisiyla
potansiyel toksisiteye neden olabilir. Bu durum suda ¢oziinen vitaminlerin giivenli kullanimi1 konusunda
dikkatli olunmasi gerektigini géstermektedir.

4. SONUC

Metaller ve vitaminler, insan saglig1 lizerinde karmasik etkiler yaratabilmektedir. Doza bagli olarak bu
maddelerin yararli veya zararli olabilecegi agik¢a goriilmektedir. Vitamin toksisitesinin yiiksek doz
tedavilerde ortaya ¢ikabilecegi ve bu konuda dikkatli olunmasi gerektigi, 6zellikle 6nemli bir bulgu olarak
one ¢ikmaktadir. Saglik profesyonellerinin, bireylerin maruziyetlerini dogru bir sekilde yonetmesi ve
optimal konsantrasyonlari belirlemesi, saglik risklerinin minimize edilmesi agisindan kritik dneme sahiptir.
Bu nedenle, bu derlemenin sonuglart hem bireyler hem de saglik alaninda c¢alisan profesyoneller igin
dikkate deger bir kaynak niteligi tagimaktadir.

Finansman

Yazarlar bu ¢alismanin arastirilmasi, yazarligi veya yayinlanmasi i¢in herhangi bir maddi destek
almamustir.

Cikar Catismasiy/Ortak Cikar Beyani

Yazarlar tarafindan herhangi bir ¢ikar catigmasi veya ortak ¢ikar beyan edilmemistir.

Yazarlarin Katkisi

[k yazar %40, ikinci yazar %20 ve iigiincii yazar %40 katkida bulunmustur.

Etik Kurul Onay

Bu ¢alisma etik kurul izni veya herhangi bir 6zel izin gerektirmez.

Arastirma ve Yaywn Etigi Bildirgesi

Yazarlar, makalenin tiim siireglerinde Environmental Toxicology and Ecology Dergisinin bilimsel, etik ve alinti
kurallarina uyduklarim1 ve toplanan veriler lizerinde herhangi bir tahrifat yapmadiklarini beyan ederler. Ayrica
karsilasilabilecek etik ihlallerden Environmental Toxicology and Ecology ve yayin kurulunun hig¢bir sorumlulugu

olmadigini ve bu ¢aligmanin Environmental Toxicology and Ecology disinda herhangi bir akademik yayin ortaminda
degerlendirilmedigini beyan ederler.
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