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Toksikoloji Tarihi - Cikarilan Dersler

Giris - Ilk Caglar

Toksikoloji tarihi zengin
kisiliklere, siyasi entrikalara,
savaslara, regiilasyonlara ve en
onemlisi ¢ikarilan derslere
sahiptir. Ilk insanlarmn hayatta
kalma gereksinimleriyle
baglayan bu tarih, karsilagilan
bitki ve hayvan kaynakl
potansiyel tehlikelerin
anlagilmasini gerektirmekteydi.
Bitkilerle gerceklesen ilk
etkilesimler onlarin gidanin
yani sira viicut ve ruh T
hastaliklarinin tedavisinde
kullanimina olan ilgileri ile
baglamustir. 365 adet bitkiyi
deneyerek toksik asir1 dozdan

Tarihten giiniimiize: Toksikolojinin Kilometre Taglar1

Toksikolojinin Kilometre Taglar1 — interaktif poster
https://www.asmalldoseoftoxicology.org/milestones-
posters

Olen Cin Tibbinin babasi Shen
Nung (yaklasik MO 2695), ilk bilimsel eserlerden biri olan Bitkisel Tibbi Deneysel
Zehirler Uzerine’yi yazmistir. Bu eserin iizerinde yillar boyunca yapilan degisiklikler
sayesinde Cin, bitkisel tip konusunda lider konumuna gelmistir.

Yaklagik MO 1500 yillarinda antik Misir’da yazilmis olan Ebers papiriisii anatomi ve
fizyoloji, toksikoloji, biiyiiler ve tedavi tizerine 110 sayfadan olugmaktadir. Papiriis ilging
bir gecmise sahiptir; Oncelikle el degistirmis, sonrasinda kaybolmus ve 1862 yilinda
tekrardan giin yiiziine ¢ikmustir. Icerisinde Yunanhlarda bir devlet zehri olan baldiran ve
Cinlilerde oklarin ucunda kullanilan bir zehir olan akonit gibi bircok toksik madde
kaydedilmistir.
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Ik Zehirler

Tarih boyunca cesitli zehirler suikast amaciyla kullanilmgtir. MO 120 ile MO 63 yillari
arasinda krallik yapmis Anadolu Pontus Krali VI. Mithridatis artan konsantrasyonlarda
cesitli zehirler tiiketerek kendisini zehirleme girisimlerine kargr korumaya caligmugtir.
Efsaneye gore Mithridatis kendisini zehirleyerek intihar etmeye calismis fakat bagarili
olamamisg, nihayetinde kili¢ ile 6ldiiriilmek zorunda kalmigtir.

Toksikolojiyle baglantil ilk kanunlar zehirler iizerine yogunlagmstir. Ornegin Sulla (MO
138-78) mahkumlar dahil olmak iizere insanlar1 zehirlemeyi ve zehirlerin alim satimini
yasadis1 sayan Lex Cornelia de sicariis et veneficis gibi kanunlar ¢ikartmigtir.

1400’1 yillarda arsenik yaygin bir zehir haline gelmis ve bazen kadinlar tarafindan serveti
icin kocalarina suikast diizenlemekte kullanilmigtir. Cinayet icin zehirleri kullanma akimi
modern zamanlarda da devam etmektedir; drnegin 2006 yilinda Alexander Litvinenko
egzotik radyoaktif alfa-parcacik yayici polonyum 210’a maruz kalarak oldiiriilmiigtiir.
Ayni zamanda insanlar1 6ldiirmek ve toplumlart karigikliga siirtiklemek igin biyolojik
silahlarin kullanimina kars1 artan bir endise s6z konusudur. Sarbonun bir susu olan Bacillus
anthracis bakterisi 1991 yilinda ABD’de bir¢ok kisinin 6liimiine sebep olmugtur. Sarbonun
ilging bir hikayesi vardir ve ciftlik hayvanlarinda ve insanlarda ©liimciil oldugu iyi
bilinmektedir. Louis Pasteur 1881 yilinda bir sarbon agis1 gelistirmistir fakat aragtirmalar
hala devam etmekte ve cok daha etkili agilar gelistirilmektedir. Ne yazik ki bilim ve
teknolojideki gelismelerle birlikte insanlar1 zehirlemek i¢in daha giiclii ve egzotik yol
arayislar: da devam etmektedir.

Toksikolojik Bilimler

Bilimsel metodoloji gelistikge, toksikolojik bilimler de daha titiz hale gelmistir.
Toksikolojinin “babas1” olarak bilinen Paracelsus (1493-1541) giinlimiiziin meshur “zehri
doz belirler” deyisini dile getiren kisidir. Kanserin mesleki maruziyet ile iligkilendirilmesi
1775 yilinda Ingiliz bir cerrah olan Percival Pott tarafindan yapilmugstir. Kendisi baca
temizleyicilerinde baca kurumuna maruziyetin skrotum kanseri ile iligkili oldugunu
gozlemlemistir. Bir Fransiz toksikolojist ve kimyager olan Mathieu J. B. Orfila (24 Nisan
1787 - 12 Mart 1853), adli toksikolojide o zamanin zehri arsenik iizerinde yapmis oldugu
analitik ¢aligmalar sebebiyle modern toksikoloji biliminin kurucusu kabul edilmektedir.
Kafein, nitrogliserin, kokain ve sakarin gibi bireysel kimyasallarin kesfi 1800’lii yillarda
artmustir. Bu akim 1900’lu yillarda daha da hizlanmistir. Arkasinda giiglii bir kimya
endiistrisinin destegi olan Alman ordusu, Birinci Diinya Savasi’nda ilk kimyasal silahi
kullanan taraf olmustur. 22 Nisan 1915 tarthinde Alman ordusu Belcika’da Ypres Salient
savas alaninda klor gazi kullanmis ve yaklagik 5000 Fransiz ve Cezayirli askerin 6liimiine
sebep olmustur. Cok giiclii sinir gazlarmin gelistirildigi Ikinci Diinya Savas ile artik
kimyasal devrim baglamistir. Soguk Savas doneminde kimyasal silah depolamak
silahlanma yariginin bir parcasiydr fakat sonrasinda bu silahlarinin imhasinin ne kadar
zorlayici, pahali ve zaman alan bir siire¢ oldugu goriilmiistiir. 1993’te imzalanan Kimyasal
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Silahlar S6zlesmesi tiim imzalayan tilkelerde kimyasal silah iiretimini, depolanmasini ve
kullanimini yasaklamaktadir. ikinci Diinya Savasi’nin sonuglar birgok pestisitin ve devasa
bir kiiresel kimya endiistrisinin gelismesini tetiklemigtir.

Tehlikeleri Tanima

Kimyasallarin ve metaller gibi diger maddelerin yaygin kullanilmasiyla beraber bunlarin
ekolojik zararlar1 ve insan sagligi lizerinde etkileri olduklar1 netlesmistir. Kimyasallari
tespit etme yontemlerinde kaydedilen ilerlemeler, bir¢cok kimyasal formiilasyonun erken
safhada etki mekanizmalarina iliskin arastirmalar1 tegvik etmistir. Buna ek olarak tip ve
toksikoloji bilimlerindeki gelismeler kimyasal maruziyetin bireyler ve popiilasyonlar
tizerindeki saglik etkilerinin daha iyi anlagilmasini saglamigtir.

Yaganan bir¢ok hadise, beraberinde kimyasal madde maruziyetine baglh ortaya ¢ikabilecek
potansiyel tehlikeler iizerine yogunlagilmasini saglamistir. 1929°daki icki yasaklar
zamaninda Ginger Jake ad1 verilen tonik, felce sebebiyet veren organofosfat olan tri-orto
krezil fosfat ile kontamine olmustur. Bu hadise yaklagik 50,000 kisinin sinir sistemi
tizerinde hasar birakmistir. Harvard Tip Okulu’nun ilk kadin iiyesi olan doktor Alice
Hamilton (1869-1970), kursun gibi kimyasal maddelere mesleki maruziyetin saglik iizerine
etkilerini belgelemistir. 1950’11 yillarda Japonya’da civa Minamata Koyu cevresine
birakilmigtir. Koydaki baliklar metilciva formundaki civa ile kontamine olmug ve civarda
yasayan yetigkinler, ozellikle balikla beslenenler ve fetiisler iizerinde ¢ok trajik etkiler
goriilmiigtiir. 1962°de Rachael Carson’in yazmig oldugu Sessiz Bahar, Amerika Birlesik
Devletleri’nde kimyasallarin yOnetimi konusunda bir doniim noktasi olmugstur ve
nihayetinde bir pestisit olan DDT nin yasaklanmasina 6ncii olmugtur. 1978 yilinda New
York’taki Love Canal’da yasanan kontaminasyon kimyasal atiklarin uygun sekilde idare
edilmemesinin dogurabilecegi sonuglar1 acikca gostermistir. 1984 yilinda Bhopal,
Hindistan’da pestisit tiretimi yapan Union Carbide firmasinda meydana gelen kaza sonucu
salman metil izosiyanat binlerce kisinin dliimiine, yiizbinlerce kisinin ise sakatlanmasina
sebep olmustur. Tiim bu olaylar bircok insan1 ve ¢evreyi acik ve feci sekilde etkilemis ve
gelecek nesiller iizerinde etki birakmustir. Giinlimiizde icerisinde oldugumuz miicadele,
kansere neden olabilecek veya ¢ocuklarin sinir sistemini etkileyebilecek kimyasal madde
maruziyetlerinin daha ince etkilerini tanimak ve kimyasal madde maruziyetlerinden
kaynaklanan gecikmis veya uzun vadeli zararlar1 Onlemek i¢in uygun diizenlemeler
gelistirmektir.

Regiilasyon

Daha oOnce bahsettigimiz hadiseler ve digerleri, halklarin 6fkelenmesine ve politik
baskilarin ortaya ¢ikmasma neden olmugtur ve bu da kimyasal maddelerin kullanimini
diizenlemeye yonelik politikalar izlenmesine yol a¢cmustir. 1906 yilinda Tarim Bakani
kimyager Harwey W. Wiley destegiyle Temiz Gida ve Ilag Yasasi ¢ikarilmustir. Bu yasa
daha sonra kurulacak olan Gida ve Ila¢ Dairesi (FDA) igin bir temel olusturmustur ve
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tiiketicileri potansiyel olarak tehlikeli ilag ve gidalardan korumak ve tiiketiciye belirli
tiriinlerin toksik veya bagimlilik yapici nitelii konusunda uyarilmasini sart kogsmaktadir.
Birgok iilke savaglarda kimyasal ve biyolojik silah kullanimini sinirlamak icin 1925 yilinda
Cenevre Sozlesmesi’ni imzalamistir. Federal Gida, Ilag ve Kozmetik Yasas1 (FD&C) 1938
yilinda meclisten gecerek gida, ilag ve kozmetiklerin giivenliliginin denetlenmesi i¢in Gida
ve Ilag Dairesi’ni (FDA) yetkilendirmistir. Bu ¢abay1 1937 yilinda ¢oziicii olarak dietilen
glikol kullanilmasi sonucu yasanan Siilfanilamid Felaketi izlemistir. Cocuklar dahil yiiziin
lizerinde insan, ilacin higbir test veya tehlikelere kars1 uyar1 yapilmadan dagitilmasi ve
kullanilmasi sonucu hayatin1 kaybetmistir. 29 Aralik 1970 yilinda kabul edilen s Saglhig
ve Giivenligi Yasasi, “The Occupational Safety & Health Act (OSHA)”, isle ilgili
yaralanmalari, hastaliklar1 ve oliimleri onleyerek her is¢iye giivenli ve saglikli bir igyeri
saglamay1 amaclamaktadir. OSHA tehlikeli kimyasal maddelere maruz kalma dahil, igyeri
giivenligi ve saghg icin kurallar (standartlar) yayinlayarak ve uygulayarak islev
gormektedir. Cevre Koruma Ajansi (EPA) 1970 yilinda Nixon yonetimi tarafindan
cikarilan bir yasa ile resmen kurulmustur. EPA temiz hava, toprak ve su saglamaktan ve
cevredeki kirleticileri diizenlemekten sorumludur. 1990'l yillarda Avrupa Birligi, REACH
(Kimyasallarin Kaydi, Degerlendirilmesi ve Yetkilendirilmesi) programi araciligiyla daha
kapsamli bir kimyasal madde kullanim politikas: ile ilerlemistir. REACH ile Avrupa
Birligi, kimyasallarin yonetiminde daha ihtiyath bir yaklagim benimseyerek insan sagligini
ve cevreyl korumadaki ivmeyi ve yeniligi Amerika Birlesik Devletleri'nden Avrupa'ya
kaydirmistir.

Sonug¢

Toksikolojinin tarihi, kimyasal maddelerin saglig1 ve refahi nasil etkiledigine ve toplumun
bu yeni bilgi veya deneyime nasil tepki verdigine iligkin bilimsel anlayisimiza bakis acisi
saglamaktadir. Sekil 1'de goriilen interaktif poster, toksikolojinin biiyiileyici tarihinin daha
derinlemesine arastirilmasi igin bir firsat saglamaktadir. Alinan talihsiz derslerin cogu,
insan sagligin1 ve ¢evreyi korumak i¢in diizenleyici standartlar haline getirilmigtir.

Toksikoloji Kaynaklarmin Tarihcesi

Toksikolojinin tarihcesi hakkinda 6zellikle internette (Ornegin: www .toxipedia.org) genis
ve siirekli gelisen kaynaklar mevcuttur. Baglica kitaplarin girig boliimleri de miikemmel
bir bilgi kaynagidir.

Web-tabanh Referanslar
e Milestones of Toxicology — Interactive Poster — PDF file available online at: <
https://www .asmalldoseoftoxicology .org/milestones-posters> (accessed: 4 August
2008).
The Milestones of Toxicology interactive poster is a clickable pdf file that
presents a colorful review of toxicology that allows the user to click on a topic for
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additional information. A high-resolution version suitable for printing is also
available.
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