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Pestisit maruziyeti ve nörolojik bozukluklar 
 

Hakan İstanbulluoğlu, Recai Oğur, Mahir Güleç 

Gülhane Askeri Tıp Akademisi Halk Sağlığı Anabilim Dalı, Ankara 

Amaç: Bu derlemede özet olarak; günümüzde pestisit maruziyeti sonucu gelişen nörolojik etkilerin ve nörolojik 

hastalıklar ile pestisit maruziyeti arasındaki ilişkinin değerlendirilmesi amaçlanmıştır. Ana Bulgular: Bilinen 

pestisitlerin yüksek dozlarına akut olarak maruziyet iyi bilinen bir toksik tabloya sebep olmaktadır. Kronik 

maruziyetin de nörotoksik olduğu bilinmektedir, fakat ayrıntıları tam olarak anlaşılamamış bir konudur. Konu ile 

ilgili araştırmaların büyük kısmı pestisit maruziyetinin, nörolojik semptomların sıklığında ve nörodavranışsal 

değişikliklerde artışa sebep olduğunu söylemektedir. Söz konusu maruziyetin duyusal ve motor nöron fonksiyon 

kayıpları ile periferik sinir iletimi bozukluğuna sebep olduğunu ifade eden sınırlı sayıda çalışma vardır. Pestisit 

maruziyetinin Parkinson hastalığına sebep olduğunu ileri süren pek çok çalışma olsa da, nörodejeneratif 

hastalıklar ile ilgili aynı şeyi söylemek mümkün değildir. Sonuç: Planlanacak yeni çalışmaların pestisit 

maruziyetinin kişisel ve intrauterin etkilerinin değerlendirilmesine yönelik olmasına ve organofosfatlar dışında 

diğer pestisit grupları ile yapılacak çalışmalara ihtiyaç olduğu değerlendirilmiştir. 

Anahtar kelimeler: Pestisit, nörodavranışsal performans, Parkinson hastalığı, ALS, fetal gelişim. 

 

Pesticide exposure and neurologic failure 

Objective: In this review, we summarize briefly what is known about the neurotoxic effects of pesticide exposure, 

and then discuss the relationship of pesticide exposure to neurological disease. Main findings: Poisoning by 

acute high-level exposure to certain pesticides has well-known neurotoxic effects, but whether chronic exposure 

to pesticides is also neurotoxic is more controversial. Most studies of pesticide exposure have found increased 

prevalence of neurological symptoms and changes in neurobehavioral performance. There is less evidence that 

exposure is related to deficits in sensory or motor function or peripheral nerve conduction, but fewer studies have 

considered these outcomes. Pesticide exposure may also be associated with increased risk of Parkinson disease. 

Studies of other neurodegenerative diseases are limited and inconclusive. Conclusion: Future studies will need 

to improve assessment of pesticide exposure in individuals and consider the role of intrauterine exposure. More 

studies of pesticides other than organophosphates are needed.  
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Pestisit olarak kullanılan ilk maddeler arsenik ve 
kükürttür. Nikotin gibi botanik kökenli maddeler 16. 
yy da kullanılmaya başlanmıştır. Bunu krizantemden 
elde edilen pyrethrum (19. yy), Colorado patates 
böceğine karşı ABD’de kullanılan Paris yeşili gibi  
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bakır arsenik bileşikleri izlemiştir. Civa ve kurşun 
gibi metal bileşiklerinin kullanıma sokulması daha 
sonra olmuştur (1). 

Böceklere karşı savaşta pestisitlerin yaygın kullanımı 
1940’lı yılların ortalarında başladı. 1939 yılında 
İsviçreli kimyacı Paul Mueller diklorodifenil 
trikoloroetamin yani DDT nin pestisit özelliklerini 
belirledi. 1942 yılında piyasaya çıkan DDT hızla 
yaygın kullanıma girdi (1). 
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Türkiye’de tarım ilacı (pestisit) tüketimi, 1979’a göre 
2002 yılında yaklaşık % 45’lik bir artış göstermiştir. 
Bu artışa karşın ülkemizde pestisit tüketimi gelişmiş 
ülkelere göre oldukça düşüktür. Ancak, yoğun tarım 
yapılan Akdeniz, Ege gibi bölgelerin tüketimi 
Türkiye ortalamasının çok üzerindedir (2). 

Pestisit böcek kontrolünde kullanılan tüm 
kimyasalları kapsamaktadır. Genellikle aktif 
oldukları etkene göre ensektisitler, herbisitler, 
fungisitler vb. şeklinde sınıflandırılmaktadırlar. 
Pestisitleri aynı zamanda kimyasal, fiziksel, kullanım 
alanlarına, kalıcılıklarına, etki ettikleri gelişim 
evrelerine göre gruplamak mümkündür (1). 

Pestisitlerin nörotoksisitesi tipik olarak meslek 
hastalığı veya uzun dönem pestisit maruziyetinin 
sonuçlarını araştırılması şeklinde incelenmiştir. 
Pestisit uygulaması sırasında uygun koruma 
materyalleri maruziyeti engellemekte, uygun 
olmayan materyal ve giysiler maruziyet açısından 
rezervuar görevi yapmaktadırlar. Bunlara ek olarak 
toprağa ve bitkilere uygulanan pestisitlerin içme ve 
kullanma sularına bulaşması tarım çalışanları için 
pestisit maruziyetinin önemli bir boyutudur Pestisit 
nörotoksisitesi özellikle tarım çalışanları ve medikal 
yardıma ulaşımı zor olanlarda uzun süre teşhis 
edilmeden kalabilir (Tablo 1) (4). 

Pestisitlerin sebep olduğu nörolojik 
bozukluklar 

Nörodavranışsal bozukluklar 

Düşük dozlarda pestisit maruziyetinin bulguları özel 
değildir. Genellikle makinelerle insektisit 
uygulamaları sırasında gerçekleşmektedir. Düşük doz 
pestisit maruziyetinin akut ve kronik dönem 
bulgularını ayırmak güç olabilir. Akut ve kronik 
dönem maruziyet bulguları; daha sık olarak 
nörodavranışsal performansın bozulması ve duysal ve 
motor disfonksyon şeklinde, daha nadir olarak ise 
denge bozukluğu ve tremor şeklinde görülmektedir 
(4). 

California’da 1994 yılında organofosfat zehirlenmesi 
geçiren 128 hasta 18 nörolojik testten geçirilmiş ve 
zehirlenen kişilerde norodavranışsal değerlendirme 
bozulmuş olarak bulunmuştur (15). 

 

 

Tablo 1. Pestisitlerin sebep oldukları nörolojik 
bozukluklar  

Belirtiler 
Belirtilerin karakteristik 

olarak görüldüğü ajanlar 
Belirtilerin 

görüldüğü diğer 

ajanlar 
Kaynak

Parestezi  
Organofosfatlar, 

Siyanopteroidler, 

Organoklorinler 
Nikotin (3-5) 

Parestezi 

(ekstremitelerde)  
İnorganik arsenik, Organik 

civa, Sodyum fluoroasetat Piteroidler (3-6) 

Başağrısı  

Organofosfatler, 

Organoklorinler, Karbamat 

insektisitler, Nikotin, 

İnorganik arsenik, Organik 

civa

Organoklorinler, 

nitrofenoller, 

pentaklorofenol

(3-7) 

Davranış, ruhsal 

durum 

değişiklikleri 

(mani, oryantasyon 

bozukuğu, 

konfüzyon) 

Organofosfatlar, Karbamat 

insektisitler, İnorganik 

arsenik, Organotin, 

Talyum, Nikotin, Sodyum 

fluoroasetat 

Organofosfatlar, 

karbamat, 

insektisitler, 

pentaklorofenol, 

sodyum florit 

(3-8) 

Depresyon, stupor, 

koma, solunum 

durması  

Organofosfatlar, Karbamat 

insektisitler, Sodyum florid 

İnorganik 

arsenik, 

metaldehid, 

sülfuril florid

(9) 

Bazen komaya 

sebep olan 

konvüsyon atakları 

Organoklorinler, Striknin, 

Sodyum floroasetat 

Nitrofenol, 

pentaklorofenol, 

inorganik 

arsenik 

(9, 10)

Kas seyirmeleri ve 

krampları  
Organofosfatlar, Karbamat 

insektisitler, Nikotin Organik civa (9) 

Tetani, kordopedal 

spasm  Fluorid, Fosfitler, Fosfor  (3-11) 

Koordinasyon 

bozukluğu  

Halokarbon fumigant, 

Organofosfatlar, Karbamat 

insektisitler, Karbon 

disulfit

Organoklorinler, 

organik civa (9) 

Paralizi  Organofosfatlar, Karbamat 

insektisitler, Nikotin Organik civa (12) 

İşitme kaybı  Organik civa  (9) 

Hipotansiyon  Fosfitler, Fosfor, Sodyum 

florid, Sodyum klorat 
İnorganik 

arsenik, Nikotin
(13) 

Hipertansiyon  Talyum, Nikotin Organofosfatlar (3-14) 
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İngiltere’de 2002 yılında yürütülen ve organofosfat 
kullanan koyun yetiştiricilerinin incelendiği bir 
çalışma yapılmış, organofosfat kullanımı ile kronik 
yorgunluk sendromu gelişimi arasında sınırlı bir 
ilişki olduğu hesaplanmıştır (16). 

İlk körfez harekâtına katılan askerlerde görülen, 
“kronik yorgunluk sendromu” semptomlarına benzer 
belirtiler veren “Körfez Harekâtı sendromunda”, 
birçok araştırmacı sebebin; savaş sırasında kullanılan 
sinek kovucular nedeniyle gerçekleşen pestisit 
maruziyeti olduğunu ifade etmiştir (17, 18). 

Muz bahçelerinde çalışan ve yaptıkları iş nedeniyle 
organofosfatlara ve karbamatlara maruz kalan 
işçilerde nörodavranışsal etkilerin değerlendirildiği 
bir çalışmada, organofosfatların nörodavranışsal 
bozukluğa sebep olduğu tespit edilmiştir. 
Karbamatlarda ise sözkonusu ilişkinin 
organofosfatlar kadar kuvvetli olmasa da 
dışlanamadığı belirtilmiştir. (19). 

ABD’de tarımsal alanda yaşayan ve pestisitlere 
maruz kalan Latin Amerika kökenlilerle tarımsal 
alandan uzak yaşayan, pestisitlerle karşılaşmamış 
Latin Amerika kökenliler karşılaştırılmış, pestisit 
maruziyeti yaşayanların, yaşamayanlara göre 
nörodavranışsal olarak yetersiz oldukları tespit 
edilmiştir (20). 

ABD’de aynı etnik kökene mensup, tarımda 
çalışanlarla tarımda çalışmayan bireyler arasında 
çevresel pestisit maruziyetiyle nörodavranışsal 
bozukluklar arası ilişkinin değerlendirildiği bir 
çalışma yapılmıştır. Organofosfat metaboliti olan 
dialkil fosfat miktarının idrarda ölçüldüğü çalışmada 
idrar dialkil fosfat miktarı ile evlerde ölçülen toplam 
metil organofosfat (azinphos-metil, phosmet, 
malathion) seviyeleri birbiriyle ilişkili bulunmuştur. 
Tarımda çalışan ve pestisitlere maruz kalan bireylerin 
aynı etnik kökene mensup tarımda çalışmayan 
bireylere göre nörodavranışsal açıdan yapılan testlere 
daha kötü yanıtlar verdikleri tespit edilmiştir (21). 

Pestisitlerle kirlenmiş somon balıklarının tüketildiği 
yerlerde, söz konusu balıkların insanlarda meydana 
getirdikleri kanser dışı etkileri incelenmiştir. 
Pestisitlerin kirlettiği balıklarla beslenenlerde 
endokrin ve nörodavranışsal bozuklukların beklenen 
sıklığın üzerinde olduğu vurgulanmıştır (22). 

Sıçanlar üzerinde organofosfat pestisitlerden, 
chlorpyrifos maruziyetinin nörodavranışsal 
performansa etkisi araştırılmıştır. Kronik düşük doz 
ve akut yüksek doz pestisit maruziyeti yaşayan 
sıçanlar nörodavranışsal açıdan değerlendirilmiştir. 
Akut olarak yüksek doza maruz kalan sıçanlarda 
hipotermi, duysal ve nöromotor bozukluklar geliştiği 
saptanmıştır. Tüm sıçan grubu deney sonunda Morris 
yüzme testiyle değerlendirilmiş, sıçanlarda bilişsel 
bozukluk geliştiği saptanmıştır (23). 

Ekvatorda, yoğun olarak organofosfat ve karbamat 
pestisit maruziyeti yaşayan çocuklarla bu tür bir 
maruziyeti yaşamayan veya düşük seviyede yaşayan 
çocuklar nörodavranışsal açıdan karşılaştırılmıştır. 
Yüksek maruziyet yaşayan grupta, diğer gruba göre 
motor becerilerin ve sosyal bireyselliğin gelişiminde 
gerilik olduğu saptanmıştır (24). 

Pestisitlerin sebep olduğu nörolojik bozuklukların 
araştırıldığı hayvan deneylerinde genellikle 
kolinesteraz inhibitörlerinin (organofosfat ve 
karbamatlar) etkileri incelenmiştir. Asetil kolinin 
inhibe olduğu dozlarda bilişsel bozukluklar, pikolojik 
bozukluklar, kolinerjik ve nöromotor bozukluklar 
gözlemlenmiştir (25). 

Duysal ve motor bozukluklar 

Organofosfatların neden olduğu polinöropati, nadiren 
gelişen klinik bir durumdur. Hem periferik hem de 
santral sinir aksonlarını tutarak distal dejenerasyona 
sebep olan polinöropati, 1-4 haftalık maruziyet 
sonucunda gerçekleşmektedir. Distal bölgelerde 
kramp sonucu gelişen ağrılara ve paresteziye sebep 
olmaktadır. Bu durumu ilerleyen güç kaybı ve derin 
tendon reflexlerinin kaybı izlemektedir. Gençlerde 
genellikle bulgular düzelebilmektedir. Söz konusu 
polinöropati genellikle, tri-ortho-cresyl fosfatların 
kullanımı sonucunda gerçekleşmektedir (26). 

Organofosfat insektisitlere maruziyet sonucunda 
gelişen nöropatilerin araştırıldığı bir çalışmada; 11 
kişilik çalışma grubundan üç kişide organofosfata 
bağlı polinöropati görülmüştür. Sadece sensöral 
nöropatinin geliştiği kimse olmamıştır. Polinöropati 
gelişenlerin tamamında sensöral komponent daha 
hafif, motor komponent daha ağır seyretmiştir (27). 

Pestisit maruziyeti ve parkinson hastalığı 

Organofosfat, organoklorin, karbamat pestisitlerle 
meydana gelen zehirlenmenin hedefi doğrudan sinir 
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sistemidir. Aralarında fumigantların da bulunduğu 
diğer pek çok pestisit, diffuz olarak sinir sistemi de 
dahil olmak üzere vücuttaki dokuların tamamını 
etkiler, hedef doğrudan sinir sistemi değildir. 
Organofosfatlara ve fumigantlara maruziyet 
sonucunda kalıcı sinir sistemi zararlarının meydana 
geldiği saptanmıştır. Kalıcı zararın en sık meydana 
geldiği grup intrauterin etkilenenler ve çocukluk 
çağında maruziyet yaşayanlardır. 

Birçok çalışmada pestisit maruziyetine bağlı gelişen 
kronik sinir sistemi hasarının en sık görülen şeklinin 
Parkinson olduğu söylenmektedir. Yeni kuşak 
nikotinoidler ve fiproniller gibi, yeni kullanıma giren 
pek çok pestisitin merkezi sinir sistemi etkileri 
olduğu bilinmektedir (28). 

Fransa’da yaşlı nüfus üzerinde yapılan bir araştırma 
sonucunda mesleksel pestisit maruziyetinin, 
maruziyetin yaşanmadığı durumlara göre, “düşük 
bilişsel performans” riskini artırdığı bulunmuştur. 
Aynı araştırmanın sonuçlarına göre; Parkinson ve 
Alzheimer hastalıklarının gelişme riski mesleksel 
pestisit maruziyeti olanlarda olmayanlara göre 
yüksek bulunmuştur (29). 

İnsektisitler insanların sinir sistemlerini 
etkilemektedirler. Bu kimyasal grup; 
organofosfatları, karbamatları, piretroitleri ve 
organoklorinleri içerirler. İnsektisitler 
nörotransmisyonu veya iyon kanallarından akımı 
engelleyerek nörotoksik etkilerini gösterirler. Bu 
etkilerin Parkinson hastalığı gibi nörodejeneratif 
hastalıkların sebebi olabilirler (30). 

Poliklorlu bifenil (PCB)’in memelilerin sinir 
sisteminde gelişimsel defektlere neden olduğu 
düşünülmektedir. Sıçanlarda ve primatlarda prenatal 
ve perinatal PCB maruziyeti ile öğrenme, hafıza 
bozukluğu ve sinir hücrelerinde morfolojik 
değişiklikler arasında ilişki olduğu bildirilmiştir. 
Prenatal dönemde PCB’lere maruz kalan çocuklarda 
baş ağrılarında ve bilişsel fonksiyon bozukluklarında 
artış ve psikomotor gelişimde gecikme tespit 
edilmiştir (31). 

PCB’lere maruziyetin başta dopamin olmak üzere 
katekolaminerjik nörotransmitter düzeylerini 
değiştirebileceği bildirilmiştir. Sıçanlarda yapılan 
birçok laboratuvar çalışmasında subletal doz PCB 
uygulamasının farklı beyin bölgelerinde dopamin, 
noradrenalin, serotonin ve bunların metabolitlerinin 

düzeylerinde değişikliklere sebep olduğu 
belirlenmiştir (32-34). 

Benzer şekilde, erkek balıklara 30 gün süreyle 
uygulanan A1254, (Poliklorlu bifenil bileşiği) 
dopamin ve serotonin düzeylerini anlamlı şekilde 
azaltmıştır. Ancak, prenatal dönemde A1254 
uygulanan sıçanların genç yavrularında noradrenalin 
değerlerinde azalma meydana gelirken, dopamin 
düzeylerinde anlamlı değişiklik gözlenmemiştir. 
Aynı çalışmada test edilen düşük klor içeriğine sahip 
A1016’nın (Poliklorlu bifenil karışımı) ise 
katekolamin miktarlarını etkilemediği bildirilmiştir. 
PCB maruziyeti sonucu beyin katekolaminerjik 
nörotransmitter düzeylerinde meydana gelen 
değişikliklerin Parkinson hastalığı gibi 
nörodejeneratif hastalıklara zemin hazırlayabileceği 
öne sürülmüştür (35). 

Sıçanlar üzerinde lipofilik özelliğe sahip 
pestisitlerden rotenon maruziyeti sonucu 
mitokondrial kompleks 1’in inhibe olduğu ve bu 
inhibisyonun yüksek selektivitede nigrostriatal 
dopaminerjik dejenerasyon yaptığı saptanmıştır. 
Sonuçlara göre pestisit maruziyetinin Parkinson 
hastalığının nörokimyasal, anatomik, davranışsal ve 
nöropatolojik belirtilerinin gelişiminde etkili olduğu 
ifade edilmektedir (36). 

Parkinson hastalığının patogenezinde, 
xenobiotiklerin metabolize edilmesinde görevli 
enzim olan Glutatyon transferaz enzimi 
poliomorfizminin rolünü 95 vaka ve 95 kontrol 
üzerinde araştıran bir çalışma yapılmıştır. Çalışmanın 
sonuçlarına göre; pestisitlerin de metabolize 
edilmesini sağlayan Glutatyon transferaz enziminin 
GSTP1 genotipini taşıyanlarda Parkinson hastalığı 
gelişme riski yüksek bulunmuştur (37). 

ABD’de yapılan bir araştırma sonucunda, insektisit 
ve herbisit maruziyetinin Parkinson hastalığı tanısı 
almışlarda daha yüksek olduğu görülmüştür. 
Fungusit maruziyetinde ise ilişki bulunamamıştır 
(38). 

Pestisit maruziyetinin mitokondrilerdeki fonksiyon 
bozukluğuna, bu bozukluğun da Parkinson 
hastalığına sebep olduğundan yola çıkılan bir 
çalışmada; hücre kültürlerine rotenon uygulanmıştır. 
Hücre kültürlerinde rotenon sonrası mitokondriyal 
kompleks 1’in inhibisyonu ve buna bağlı oksidatif 
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hasar meydana gelmiştir. Oksidatif hasarın Parkinson 
hastalığının sebebi olduğu vurgulanmıştır (39).  

İskoçya, Malta, İtalya, İsveç, Romanya’yı kapsayan 
çok merkezli planlanmış bir vaka-kontrol çalışması 
yapılmıştır. 767 vaka ve 1989 kontrolü kapsayan 
çalışmada pestisit maruziyeti ile Parkinson hastalığı 
ilişkisi araştırılmıştır. Çalışmanın sonucunda pestisit 
maruziyetinin Parkinson hastalığı sıklığının arttırdığı 
değerlendirilmiştir (40). 

Amerikan Kanser Kurumu’nun beslenme 
alışkanlıklarının tespitini amaçlayan çalışmasının 
sonuçlarına göre, süt ve süt ürünlerinin tüketim 
sıklığıyla Parkinson hastalığının gelişimi arasında bir 
ilişkinin var olduğu tespit edilmiştir. Araştırmanın 
sonuç bölümünde Parkinson hastalığı sıklığını artıran 
asıl etkenin sütlere bulaşan organofosfat ve diğer 
pestisit türleri olabileceği üzerinde durulmuş süt 
ürünlerinin böyle bir bulaşmaya maruz kalma 
durumunun araştırılması gerektiği bildirilmiştir (41).  

İngiltere’de yapılan ve literatürdeki pestisit 
maruziyeti ile Parkinson hastalığı ilişkisini araştıran 
yayınların değerlendiren bir çalışmada konuyla ilgili 
pek çok yayının bulunduğu ifade edilmektedir. Fakat 
yayınların pestisit türlerine göre ayrı olarak 
değerlendirmeler yapmadıkları ve bu konuda 
prospektif kohort çalışmaları planlanmasının uygun 
olacağı bildirilmiştir (42). 

Pestisit maruziyeti ve ALS (Amyotrophic lateral 
Sclerosis). 

ABD’de ALS tanısı konmuş 174 kişiyle kontrol 
olarak alınan 348 kişinin oluşturduğu iki grupla 
yapılan vaka-kontrol araştırması sonucunda tarımsal 
kimyasallara maruziyet yaşayanlarda yaşamayanlara 
göre ALS sıklığı yüksek bulunmuştur (43). 

ALS’nin patogenezinde hücre içi sinyal 
bozukluğunun rol oynadığının vurgulandığı bir 
çalışmada, ALS’nin en önde gelen sebebi olarak 
oksidatif distres gösterilmiş, olası pek çok sebepten 
birinin de pestisit maruziyeti olabileceği 
vurgulanmıştır (44). 

ABD’de herbisit üreten bir fabrikada 1945-1994 
arasında çalışanların çeşitli hastalıklara bağlı ölüm 
oranları aynı hastalıklara bağlı ABD ulusal ölüm 
oranlarıyla karşılaştırılmış, ALS’den ölüm sıklığı 
fabrika çalışanlarında yüksek bulunmuştur (45). 

Ölüm raporlarından yapılan, mesleksel maruziyetler 
ile nörodejeneratif hastalık arasındaki ilişkiyi 
araştıran bir çalışmada; pestisit, solvent, 
elektromanyetik alan maruziyeti yaşayanlarda 
nörodejeneratif hastalıklardan ölüm riskinin daha 
yüksek olduğu saptanmıştır (46). 

Yaşlı nüfusta nörodejeneratif hastalık görülme 
sıklığının arttığının belirtildiği bir çalışmada, 
nörodejeneratif hastalık gelişme sıklığındaki artışın 
çevresel etkenlere maruziyetin artışıyla bağlantılı 
olduğu söylenmiştir. Diğer nörodejeneratif 
hastalıklarla beraber ALS sıklığındaki artışın da 
pestisit maruziyetiyle bağlantılı olduğu 
vurgulanmıştır (47). 

ALS’deki risk faktörlerini ve ilerlemeyi hızlandıran 
etkenleri saptamayı amaçlayan bir çalışma 
planlanmıştır. ALS hastaları bir yıl izlenmiş, 
ALS’nin ilerleyişini hızlandıran faktörler tespit edilip 
beklenen normal ilerleme ile karşılaştırılmıştır. 
Pestisit maruziyetinin hastalığın gelişiminde ve 
ilerleyişinde önemli bir risk faktörü olduğu 
bildirilmiştir (48). 

Bir çalışmada; organofosfat detoksifikasyonundan 
sorumlu “paraoxonase” enzimini kodlayan 
genlerdeki bozukluk ile ALS ilişkisi incelenmiştir. 
143 vaka ve kontrolün dâhil olduğu çalışma 
sonucunda paraoxonase enzimini kodlayan genlerde 
meydana gelen bozuklukların ALS sıklığını artırdığı 
tespit edilmiştir (49). 

İntrauterin nörotoksik hassasiyet 

Pestisitlerin gelişim üzerine etkileri ile ilgili olarak 
yapılan hayvan çalışmaları santral sinir sisteminin 
gelişiminin çeşitli basamaklarda etkilendiğini 
göstermiştir. Hayvanlarda prenatal dönemde bir 
pestisit olan klorpirifos ile etkilenim DNA sentezini 
durdurmakta, apopitozu tetiklemekte ve özellikle 
kolinerjik uyarımın çok olduğu beyin bölgelerindeki 
nöron topluluğunda azalma oluşturmaktadır. Prenatal 
dönemde ve erken postnatal dönemde tekrarlayan 
organofosfor etkilenimi de asetilkolinesteraz 
aktivitesinde azalma, öğrenme, hareket ve denge 
güçlüğüne yol açmaktadır. Prenatal dönemde 
sıçanların dielderin ile etkileniminin GABA reseptör 
alt ünitelerinin gelişimini azalttığı bulunmuştur (50).  

Hamile sıçanların gruplara ayrılıp artan dozlarda 
organofosfat maruziyetine tabi tutuldukları bir 
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çalışmada, artan dozla birlikte kolinesteraz enziminin 
ve organofosfat zehirlenme bulgularının arttığı 
bulunmuştur. Ancak fetuslarının hiçbirinde 
fetotoksik, embriotoksik, teratojenik bozukluğa 
rastlanmamıştır (51).  

Fibroblast growth faktör süper ailesi nöral hücrelerin 
gelişiminde ve nöronal bağlantıların sağlıklı 
çalışmasında kritik role sahiptir. Sıçanların 1-4 
günlük yavrularına sistemik zehirlenme sağlayacak 
miktardan düşük, ancak kolinesterazı inhibe edecek 
kadar pestisit uygulanmıştır. Sonuçta pestisit 
maruziyeti sonucunda fibroblast büyüme faktörünü 
kodlayan genlerin baskılandığı bulunmuştur (52). 

Annelerinin hamilelik döneminde pestisit maruziyeti 
yaşadığı bilinen 79 çocuk üzerinde yapılan ve 
çocukların nörodavranışsal düzeylerinin araştırıldığı 
bir çalışmada; uygulanan beş testten yalnızca 
Stanford-Binet testi (bir tür zeka testi) sonuçları 
maruziyet yaşayan annelerin çocuklarında kontrollere 
göre nörodavranışsal düzeylerin düşüklüğüne işaret 
etmiştir (53).  

Dünyanın farklı yerlerinde çeşitli araştırmacılar 
tarafından yapılan değişik çalışmalarda özellikle 
kırsal alanda çalışan tarım işçilerinin çocuklarında 
intrauterin pestisit maruziyetinin doğumsal 
hipospadias sıklığını artırdığı bulunmuştur (54, 55). 

Üçüncü trimesterde dikloro biklorofenil etilen 
maruziyeti yaşadıkları idrarlarındaki metabolitler 
vasıtasıyla saptanan anneler hamilelikleri boyunca 
takip edilmişlerdir. Maruziyet yaşayan anne 
çocuklarında doğum sonrası ölçümlerinde normalden 
düşük doğum tartısı ve kafa çevresi sıklığının arttığı 
gözlemlenmiştir(56). 

Organofosfat pestisitlerden olan diazinona maruz 
bırakılan sıçanların yavrularında gelişen nörolojik 
bozuklukların araştırıldığı bir çalışmada, sıçan 
yavrularında duygusal reaktivasyon ölçülmüştür. 
Toplam dört ayrı test yapılmış ve testlerin tamamında 
erkek, dişi sıçanlar ayrı olarak değerlendirilmiştir. 
Sonuçta her testte en az bir cinsiyette duygusal 
reaktivasyonun bozulduğu sonucuna ulaşılmıştır (57). 

Sonuç ve öneriler 

Pestisitlerin nörotoksik etkilerini inceleyen pek çok 
çalışmanın sonuçları bir arada değerlendirildiğinde; 
söz konusu kimyasalların nörolojik semptomların 

belirmesine sebep olduğu, bilişsel ve psikomotor 
fonksiyonları bozarak nörodavranışsal performansı 
etkiledikleri, duysal ve motor nöron hastalıklarını 
ortaya çıkaracak etkilerinin görece daha az olduğu 
anlaşılmaktadır. Bu durum değişik açılardan 
yorumlanabilir. 

Öncelikle; duysal ve motor nöron fonksiyonları ile 
ilgili olarak en sık olarak test edilmiş fonksiyon 
vibrasyon duyusudur ve diğer duysal ve motor 
fonksiyonların değerlendirdiği çalışma sayısı yeterli 
seviyede değildir. Konuyla ilgili çalışmaların 
sayılarının artmasının konuya katkı sağlayacağı 
düşünülmüştür (58,59).  

Diğer bir değerlendirme; yapılan araştırmalarda elde 
edilen nörolojik semptomların belirmesi sıklığı ile 
ilgili bulguların, karıştırıcılardan kaynaklanabileceği 
şeklinde yapılabilir. Yapılan araştırmalar genelde 
kesitsel araştırmalardır ve maruziyet yaşayan 
insanların da çevreleri tarafından konuyla ilgili 
olarak yaşayabilecekleri hastalıklara karşı 
bilgilendirilerek veya uyarılarak motive edilmiş 
olmaları olasıdır. Duysal ve motor nöron 
fonksiyonları mekanik cihazlarla test edildiğinden bu 
noktada yukarıda bahsedildiği şekilde karıştırıcıların 
olmayacağı söylenebilir.  

Pestisitlerin belirli beyin alanları tarafından idare 
edilen işlevlere ait etkilerinin mevcut literatürde 
ayrıntılı olarak incelenmediği, konunun planlanacak 
ayrıntılı çalışmalar kapsamında araştırılmasının katkı 
sağlayacağı değerlendirilmektedir. 

Pestisitlere maruziyet ölçütlerinin de belli başlıklar 
altında standardize edilmesinin faydalı olacağı 
düşünülmektedir. Yapılan çeşitli faaliyetlerin sebep 
oldukları maruziyet ölçüsüne göre gruplandırılmaları, 
maruziyet süresinin de göz önünde bulundurularak 
ortak kullanıma açık bir standart oluşturulması farklı 
çalışmalarda yapılan değerlendirmeleri beraberce 
tartışabilmeyi mümkün kılacaktır. 

Çalışmalarda genelinde kontrol grubu seçimi 
konusunun yeterince ayrıntılandırılmadığı 
değerlendirilmektedir. Aynı coğrafyada yaşayan, 
kültür ve yaş gibi benzer sosyodemografik özellikleri 
paylaşan bir kontrol grubunun seçilmesi, olası 
yanlılıkları engelleyip daha sağlıklı sonuçların elde 
edilmesini sağlayabilecektir. Ancak, aynı ortamda 
bulunan insanlardan etkilenmedikleri düşünülenlerin 
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bile bir miktar etkilenmelerinin kaçınılmaz olduğu 
dikkate alınmalıdır. 

İncelenen çalışmaların yaklaşık yarısında, 
çalışmaların küçük gruplar üzerinde yapıldığı (kişi 
sayısı genelde 100’den az) ve bu durumun kullanılan 
kimyasal ile incelenen hastalık ilişkisinin tam olarak 
yansıtılmasına engel teşkil edebileceği 
düşünülmüştür. Bulunan bazı zayıf ilişkilerin olası 
karıştırıcılardan kaynaklanmış olabileceği 
değerlendirilmektedir.  

Literatürde yer alan çalışmaların çoğunlukla çok 
bilinen ve kullanılan pestisitler üzerinden 
yürütüldüğü, örneğin “herbisit maruziyetinin 
nörodavranışsal bozukluklara sebep olma durumu” 
gibi özel incelemelere rastlanmadığı görülmektedir. 
Ayrıca birden çok pestisitin beraberce kullanımından 
kaynaklanabilecek olası sinerjik etkilerin de, 
planlanacak yeni araştırmalarla incelenmesine ihtiyaç 
olduğu düşünülmüştür. 

Pestisit maruziyetinin Parkinson hastalığına sebep 
olduğu konusu pek çok araştırma tarafından elde 
edilen verilerle desteklenmektedir. Araştırma 
sonuçları arasındaki farklılıkların araştırmaların 
metodolojik yaklaşımlarındaki ve maruziyet 
değerlendirmelerindeki farlılıklardan kaynaklandığı 
düşünülmüştür.  

Pestisit maruziyetinin ALS hastalığına sebep 
olduğuna dair araştırmalardan çıkan veriler 
destekleyici nitelikte olsa da, konunun kesin olarak 
ifade edilebilmesi için daha çok araştırmaya ihtiyaç 
olduğu değerlendirilmiştir.  

İntrauterin dönemde fetus tarafından yaşanan pestisit 
maruziyetinin sebep olduğu bozukluklar, deneysel 
olarak test edilememektedir. Söz konusu çalışmalar 
hamilelik döneminde pestisit maruziyeti yaşadığını 
ifade eden annelerin çocukları değerlendirilerek 
yapılmıştır. Bu tarz çalışmaların da karıştırıcılara 
açık olduğu ve konunun net olarak aydınlanması için 
ayrıntılı insan ve hayvan çalışmalarına ihtiyaç olduğu 
değerlendirilmektedir.  

Bu yazımızda, birinci basamakta çalışan sağlık 
personelinin dikkatlerinin pestisitlerin yetişkin ve 
intrauterin dönem etkilerine çekilmesi ve pestisitler 
konusunda araştırma yapmak isteyenlere fikir 
verilmesi amaçlanmıştır.  

Konu ile ilgili bilimsel çalışmaları teşvik etmek 
amacıyla;  

Çevre sağlığıyla ilgilenen personelinin eğitiminde 
pestisitlerin önemi üzerinde daha fazla durulması, 

Halk sağlığı laboratuarlarının rutin işlevleri arasına 
pestisit izlemelerinin de alınması, 

Gıdalarda pestisit analizlerinin rutin uygulamalar 
arasına alınması  

gibi konulara öncelik verilebilir.  
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