BOLUM 5

AGIR METALLER

5.1. Girig

Agir metaller yiiksek atom agirlikls, metalik 6zellik
gosteren, yogunlugu 5 g/cm’® den daha fazla olan,
elektrigi ve siviy1 ileten dayanikli ve dogada sik rast-
lanan elementlerdir. Endiistri, tarim ve teknolojide
agir metallerin kullaniminin her gegen giin artmasi,
hava, su, toprak ve besinlerde bu metallerin birik-
mesine neden olmaktadir.

Ozellikle igme sularinda bulunan arsenik, yiik-
sek floriir, selenyum ve talyum ile meydana gelen
endemik zehirlenmeler tiim diinyada canli sagligini
tehdit etmektedir.

Metaller elektron ve proton transferi ile farkli
metallere de doniigebildiginden potansiyel toksi-
siteye sahiptirler. Bu toksik etkiler yasa, cinsiyete,
doza ve genetik yatkinliga gore degisebilir. Ozellikle
¢ocuklarin metal toksisitesine kars1 daha hassas ol-
duklar1 bilinmektedir. Bunun en 6nemli nedenlerin-
den biri ¢ocuklarin gastrointestinal sistemlerindeki
emiliminin yetiskinlere gére daha hizli olmasidir.

Agir metaller toksik etkilerini biyolojik sistem-
lerde oksidatif stres meydana getirerek, enzim inhi-
bisyonu yaparak, DNAda hasar olusturarak ve gen
ekspresyonunu degistirerek gosterirler. Iyonize agr
metaller oldukea reaktifdir ve biyolojik sistemlerde
cesitli kimyasal reaksiyonlara kolaylikla ve hizli bir
sekilde girebilmektedir. Enzim inhibisyon mekaniz-
malarinda agir metaller 6nemli rol oynar. Bunun
yaninda metaller diger metalleri ve molekiilleri tak-
lit ederek doku ve organlarda bunlarin baglanaca-
g1 fizyolojik bolgelere baglanabilir. Ornegin ¢inko;
kadmiyum, bakir ve nikelin baglanacag1 bolgeye
baglanabilir.

Bu béliimde halk sagligina en zararli ve toksik
etkili agir metaller olan arsenik, kadmiyum, krom,
kursun ve civadan bahsedilecektir. Amerikan Cevre
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Koruma Ajansrna gore bu agir metaller karsinojen-
dir ve ¢ok az miktarinin bile bazen 6liime sebebiyet
verdigi bildirilmistir.

5.2. Agir Metal Transportu ile iligkili
Proteinler

Agir metallerin transportunda rol alan baslica pro-
teinler metallotioneinler, seruloplazmin, transfer-
rin, hemoglobin ve albiimindir. Bu proteinler ge-
nel olarak bol miktarda sistein amino asidi ve tiyol
gruplart barindirirlar. Sillfidril gruplar1 metallerin
proteine baglanmasinda énemli rol oynar. Tastyic
proteinler demir, ¢inko ve bakirin yani sira kadmi-
yum ve civa gibi agir metalleri de baglayarak dola-
simda taginmalarini saglarlar.

Serbest demir organizma icin toksiktir. Bu
ytizden Ozel proteinlerce tasinmali ve depolanma-
lidir. Transferrin  demirin bagirsaklardan kemik
iligi, karaciger ve diger dokulara tasginmasinda ge-
rekli olan glikoprotein yapisinda bir plazma pro-
teinidir. Transferrin, apotransferrin ve Fe ** icerir.
Apotransferrin karacigerde sentez edilir ve iki de-
mir iyonunu (Fe **) baglayabilir. Transferrin viicut-
taki demir metabolizmasinda 6nemli bir rol oynar.
Birgok hiicre yiizeyinde reseptdrii bulunur. Reseptor
aracili endositozla hiicre icine alinir. Lizozomlar
igindeki asidik pH demirin proteininden ayrilma-
sina neden olarak plazmaya geri donmesini saglar.
Demirin transferrin ile birlegmesi toksisitesini azal-
tir. Ferrik demiri baglayarak tagimasinin yani sira
aluminyum ve manganezi de tasir. Transferrin enf-
lamatuvar siireglerde azalir ve bir akut faz reaktan:
olarak kabul goriir. Enfeksiyon ve tiimor varliginda
diizeylerinde degisiklikler gozlenir.

Ferritin tim dokularda bulunan demirin de-
polanmasini saglayan baglica karaciger, kemik



Biyokimyada Temel ve Ozel Konular

kromdur. Yiiksek dozda alinan krom akut dénem-
de deride alerjik reaksiyona ve dermatite neden
olur. Alt1 degerlikli krom hiicre i¢cinde askorbik asit,
hidrojen peroksit, glutatyon rediiktaz ve sistein ile
indirgenir. Bu reaksiyonlar sonucunda da tiyil ra-
dikalleri, oksijen radikalleri, hidroksil radikalleri ve
3+ degerlikli krom meydana gelir. Olusan radikaller
hiicrede DNA kiriklarina, DNAda ¢apraz baglan-
malara ve protein hasarina neden olmakla birlikte
membran lipitlerinin yapisini da deforme eder.

Krom ve krom bilesikleri bakteriler ve meme-
li sistemleri tizerinde mutajenik, hiicre kiltiirleri
tizerine de klastojenik etki gosterir. Kromatimn in
vivo sartlarda kemik iliginde ve hiicre kiiltiiriinde
kromozomal anomaliye neden oldugu bildirilmis-
tir. Kromun DNA molekiilii {izerine baglanmasi
mutajenik etki yapar. Krom DNA {izerindeki fosfat
omurgaya baglanir ve helikal yapida deformasyona
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