BOLUM 5

CEVRESEL VE MESLEKSEL KIMYASALLAR:
KADINLARDA REPRODUKTIF SiSTEMDE TEHLIKELER

Musa SAHIN:

GIRIS

Her kadin prekonsepsiyon ve prenatal donemde dermal, gastrointestinal veya in-
haler yollarla ¢ok ¢esitli cevresel kimyasal kirleticilere maruz kalmakta ve bazilar1
bu maruziyetlerden kalic1 olarak etkilenmektedir (1). Cevresel kimyasallara yay-
gin olarak maruz kalmanin reprodiiktif sisteme etkilerine dair kanitlar her gegen
glin artmaktadir. Bu maruziyetlerin prekonsepsiyonel ve prenatal olmasi tiim ha-
yat1 etkileyecek bozukluklara neden oldugu i¢in 6nemlidir (2).

Ureme tehlikeleri dogurganligi, gebe kalmayi, hamileligi dogumu ve ayrica
embriyo, fetiis, bebek ve gocugun gelisimini etkileyebilir (1). Diinya ¢apinda 80
milyona yakin ¢iftin sadece infertilite ile miicadele ettigi biliniyor (3). Cocuk sahi-
bi olamamak, duygusal ve psikolojik acidan giftleri etkileyerek, Diinya genelinde
hem erkeklerde hem de kadinlarda ciddi sorulara neden olmaktadir (4). Bircok
toplumda, ozellikle infertilite, sadece gebe kalma zorlugu degil, ayn1 zamanda
ebeveynlige ulasamama, kisisel hedeflere ulasmada bir engel ve damgalanmaya
maruz kalma anlamina da gelmektedir. Ayrica sosyal refah, kisisel beklenti ve mo-
tivasyonlar tizerindeki ciddi etkiler dikkate alindiginda ayni zamanda bireylerin,
ailelerin ve toplumlarin sikint1 ve kaygilarini olusturmaktadir. Bu durumdan, ka-
dinlar daha yogun bir sekilde etkilenmekte; ¢linkii 6zellikle gelismekte olan tilke-
lerde, sosyal aciya kadinlarin daha fazla maruz kaldig1 goriilmektedir (5).

Geligmekte olan bir fetiis dikkate alindiginda ise, toksinlerin etkisi genellikle
belirsiz, tespiti zor ve karmasiktir. Ancak tiim zorluklara ragmen, ¢ocuklarda 6n-
celikli olarak beyin gelisimi a¢isindan; entelektiiel eksikliklerin ve zihinsel bozuk-
luklarin gelisiminde ¢ok sayida toksin rol oynamaktadir (6).

Kimyasallarin giinlitk hayatimizda her yerde bulunmasi nedeniyle; gida, su,
hava ve tiiketici tirtinleri araciligiyla siirekli temas vardir. Maternal ve fetal maru-
ziyet insan saglig1 tizerinde derin ve yasam boyu siiren bir etkilenime sebep olur
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(7). Reprodiiktif tehlikeler ayrica is yerlerinde de ortaya ¢ikmaktadir (1). Boyle is
yerlerinde ve ¢alisan kadinlarda gebelik komplikasyonlarina ve infertiliteye kat-
kida bulunabilecek tireme tehlikeleri mevcuttur (8). Saglik hizmeti saglayicilari,
halk saglig1 profesyonelleri, ayrica klinisyenler obstetrik/jinekolojik bakim esna-
sinda bulunduklar: gevrelerle ve hastalarla ilgili cevresel reprodiiktif tehlikeler
hakkinda dikkatli olmalidirlar.

ARKA PLAN

Toksik maddelerin gelismekte olan fetiis {izerindeki olumsuz etkilerinden bazi-
lar1 ilk olarak Minamata koyunda (Japonya), civa atiklarinin denize dokiilmesi
sonrasinda; balik ve kabuklularin yenmesiyle ortaya ¢ikan civa zehirlenmesi gibi
gecmis felaketlerde anlasilmistir. Diisitk dogum agirligy, biligsel defisitler, mental
sorunlar, kanser ve obezite, diyabet gibi endokrin sorunlarla iligkili olarak dii-
stik seviyeli maruziyetlere dair biriken kanitlara yonelik ilgi son yillarda artmigtir
(1,6). Caligmalara gore kursun ve civa gibi bazi toksik maddelerin uzun ve ¢ok alt
seviyelerde bile maruziyetlerine bagl toksik etkiler yapmasi, 6nemli hastaliklara
ve sakatliklara yol agmasi, bunlar i¢in bir esik 6nerilmemesi fikrini doguruyor (6).

Disiik seviyede siirekli maruziyetler tizerine Amerika Birlesik Devletler
(ABD) Ulusal Saglik ve Beslenme Arastirmasinin (1999-2004) ikincil veri analizi
ile bir ¢calisma gerceklestirildi. Bu galigmaya gore; reprodiiktif donemdeki kadin-
larin (16-49 yas arasi) yiizde 33’ iiniin en az iki, beste birinden fazlasinda ise en
az U¢ (ksenobiyotik) kimyasala medyan ve daha tizeri degerlerde maruz kaldig:
bulunmustur (9). Bu sonuglar maruziyetlerin toplumun ¢ok genis kesimini ilgi-
lendirdigini agik¢a ortaya koymaktadir. Bisfenol A, fitalat gibi plastik derive kirle-
ticiler i¢in gerek maternal, gerekse fetal endokrin hastaliklar: tetikledigi endiseleri
yani sira, reprodiiktif sistem {izerine olasi zararlar1 hakkinda kanitlar ortaya ¢ikan
poli- perfloroalkiller bunlardan sadece bazilaridir.

PATOGENEZ

Maruziyetler gesitli yollarla fizyolojik agidan kadinlarda reprodiiktif sistemi et-
kilemekte, ayrica fetal hayati ya da canli doganin hayatini da etkileyebilmektedir.

Oogenezisin Bozulmasi

Oogenezis, gebeligin 5. ayindan itibaren primer yumurtalarin olusmasidir. Fetal
donemde olusan oositler, yine fetal donemde gevresel toksinlerden hasar gor-
diigiinde, tiim yagami etkileyecek sekilde dogurganligin azalmasina neden olur
(1,11). Bu da sabit bir sayida bulunan oositlerde genetik veya sitotoksin zarara
neden olur.
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Siklus ya da Fertilite Hasar1

Hormonlarin tiretimi ve salinmasina neden olur; menstrual hastaliklara ve ovu-
lator sistem bozukluklarina yol agar. Bazi toksinler; hormonlari taklit edebilir,
bozabilir ve iireme ile gelisimsel etkilere yol agabilir (1). Son bilgilere gore, mens-
trutiel siklus uzunlugu ile hava kirleticileri, parabenler ve polibromlu bifeniller
dahil cevresel maruziyetler arasindaki iliski mevcuttur (12). Bazi meslek grupla-
rinda menstriiel siklus bozukluklari tanimlanmigtir: tarim iscileri, kursuna maruz
kalanlar, kuaforler, antineoplastikleri hazirlayan hemsireler, vardiyali ¢alisanlar ve
sporcular (1,13). Fertilitenin azalmasi ise yine ¢evresel maruziyetlere bagl olarak
baz1 mesleklerde daha baskindir. Nitrézoksite maruz kalan dis asistanlari, kuru
temizleme gibi mesleklerde organik solventlere maruz kalanlar, iiretim esnasinda
ilag ve kimyasallara maruz kalan endiistriyel isciler (13,14,15,16). Tarim ¢alisanla-
rinin yitksek dozda pestisitlere maruz kaldigini géz 6niinde bulunduran ¢aligma-
larin yanisira, reprodiiktif sistemle ilgili caliymalar da mevcuttur (17, 18).

Fetal Gelisim Hasar1

Fetal hayatin ilk iki haftalik doneminde, embriyonun toksik maddeye maruz kal-
masl, geg bir kanama ile fetal kayiplara neden olur. Gelisimin tigiincii haftasindan
sekizinci haftasina (organogenez dénemi) kadar embriyo hassastir ve teratojenik
saldirilar, fetal kayiplar, biiytime bozukluklari, dogum defektleri ya da norolojik
kusurlara neden olur (1). Kusurlar elbette bir toksikolojik doz-yanit egrisine ta-
bidir (19).

Doénemsel olarak ise ilk trimester kritik bir 6neme sahipken; ancak yine de ilk
trimesterden sonraki maruziyetler ikinci ve iigiincii trimesterlerde meydana gelen
bitylimeyi bozabilir. Sadece kii¢iik yapisal anormalliklere de neden olabilir (1).

Merkezi sinir sistemi, tiim viicut sistemlerinin iginde gelisimsel yaralanmalara
kars1 en savunmasiz olanidir (20). Otizm, dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuk-
lugu, disleksi ve diger biligsel bozukluklar dahil, norogelisimsel bozukluklar diinya
capinda milyonlarca ¢ocugu etkiliyor ve gelismekte olan beyne zarar veren manga-
nez, floriir, DDT, Klorpirifos, diklorodifeniltrikloroetan, tetrakloroetilen, arsenik
ve arsenik bilesenleri, kursun, metil civa ve polibromlu difenil eterler gibi endiist-
riyel kimyasallar, prevalanstaki bu artigin bilinen nedenleri arasindadir (21).

Organik solventler gebelik siiresini kisitlar. cevresel etkilenim-gen iligkisinin
de norolojik islevleri; astim ile allerjik hastalik gelisimini tetikledigi ve bunun

dna-metilasyon ve histon modifikasyon araciligiyla (epigenetik mekanizmalarla)
oldugu kanitland1 (22-24).
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Anne Saghig ve gebeligin fizyolojik etkileri

Bunlara ek olarak; gebeligin fizyolojik degisiklikleri, emilen ve fetlise gegen tok-
sin miktarin1 degistirebilir. Clinkii gebelikte; Mide bosalmasi gecikir, barsak ha-
reketleri artar ve emilimi arttirir. Ventilasyon ve tidal hacim artar ve respiratuvar
toksinlerin absorpsiyonunu artirir. Plazma hacmi ve total viicut sivisinin artma-
s1 toksinlerin kan konsantrasyonunu azaltir. Viicut yag dokusunun artmasi, kan
konsantrasyonunu azaltir, ancak yagda ¢oziinen toksinlerin depolanmasini artti-
rir. Bobrek kan akiminin artmasi renal atilimin artmasini saglar (1).

Annede maruziyete bagl olusacak saglik durumlari; fetuste olumsuz etkilere
yol agabilir. Perfiizyon bozulabilir, ek olarak isle ilgili fiziksel ve duygusal stresler
gebeligin seyrini degistirebilir (25).

Laktasyonun EtKisi

Laktasyon ne yazik ki bazen toksinlerin iletilmesine neden olabilir. Dioksinler,
PCB’ler, bazi pestisitler ve kursun gibi 6nceden depolanmis yagda ¢oziinen tok-
sik maddeler anne siitiine gegebilir (26). Anne toksikokinetigi, toksik maddenin
¢Oziiniirliigli ve baglanma 6zellikleri ile anne siitiintin 6zelikleri siite gecen toksin
miktarini belirler (1). Bebekler anne siitiindeki bulasanlar nedeniyle nadiren de
olsa bu durumlarda problem gelistirir. Genel saglik ve biiyiime agisindan emzir-
me bebekler i¢in en uygun beslenme seklidir.

ORTAYA CIKAN ETKILER

Genel popiilasyonda ortaya ¢ikan cesitli olas1 olumsuz sonuglar: ulusal diizeyde
bir takip ve izleme stratejisi olmadigindan, topluma oranini kestirmek zordur.
USA’ da bazi durumlar ve bu durumlarin tahmini olarak gériilme siklig: bir tablo
seklinde verilmistir (Tablo 1) (27).

Tablo 1. Amerika Birlesik Devletleri’'nde Olumsuz Reprodiiktif Olaylarin Siklig:

Olay Yiizde Birim

Infertilite 8-12 Giftler

Spontan Abortus 15-20 Kadinlar

Dogum agirlig1 <2500 g 7-9 Canli Dogum
Preterm (<37 hafta) 11-13 Canli Dogum

Olii Dogum 0.7-1 Olii + Canli Dogum
Neonatal Oliim 0.7 Canli Dogum
Dogum kusurlari (ilk Yil) 3 Canli Dogum

Canli dogumlardaki kromozomal anomaliler 0.2 Canli Dogum
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Olast olaylar sadece bunlarla sinirli kalmayip; Menstriiel bozukluklar ve ben-
zer diger hormonal etkiler, prematiir menopoz, gecikmis konsepsiyon, gebelik
hipertansiyonu, kognitif degisiklikler ve zeka geriligi, otizm gibi norogelisimsel
etkiler, gocukluk ¢ag1 kanserleri, cocukluk-yetisinlik diyabeti ve diger benzer hor-
monal bozukluklar gibi genis skalada bir hastalik grubunu igerir (1).

RiSK DEGERLENDiRMESI

Belirli gevresel maruziyetler ve sonuglar arasindaki nedenselligin giicii, zamanla
ve giincellenen literatiirle degisebilir. Iliskiyi degerlendirmenin zorluguna rag-
men; kimyasallari, maruz kalma kaynaklarini ve yollarini ve secilen saglik etkile-
rini listeleyen ayrintili 6zetler yayinlanmustir (7-28) (Tablo 2).

Tablo 2. Fetal biiyiime iizerinde potansiyel olumsuz etkileri olan ajanlar

Siirlt Kismi Giigli
Karbon tetraklorid Hava kirliligi Karbonmonoksit
Dioksinler Herbisitler Kokain
PCE/TCE? (suda) Metaller (Pb, Hg, As) Etanol
Perflortrlii asitler Nikotin Tittin iciciligi
Fenoksiasetik Organoklorlu pestisitler
Fitalatlar Organofosfatls pestisitler

Pentaklorofenol

Bifeniller (PKB)

Solventler

Su dezenfeksiyonu yan iiriinleri®

aPerkloroetilen- Trikloroetilen

b Basta yiizey sularinda olmak tizere kimyasal dezenfektanlarin (¢ogunlukla klor) dogal organik
maddelerle reaksiyonundan olusabilir.

Kaynak: Windham G, Fenster L. Environmental contaminants and pregnancy outcomes. Fertil
Steril. 2008; 89:e111

KORUNMA

Koruyucu hekimlik hizmeti sunanlar ve klinisyenler hastalara faydali bilgiler sag-
layarak, maruz kalma risklerini en aza indirebilirler. Ayrica klinik karsilagmalar
sonrasinda, dzellikle de orantisiz sekilde etkilenen popiilasyonlara, toksik cevresel
saglik maruziyetlerini azaltmak i¢in hamilelik 6ncesi ve dogum 6ncesi dénemler-
de, hastalar1 taramali ve danigsmanlik yapmalidir (29). Bunun i¢in mevcut tarama
anketlerini veya kilavuzlarini kullanmay1 diistintin (30) (Tablo 3).
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Tablo 3. Survey (anket) icin 6rnek sorular

Soru -ile Ilgili
1970den 6nce inga edilmis bir evde mi yasiyorsunuz? Kursun
Kozmetik, bitkisel ilaglar veya sekerleme gibi ithal tirtinler

Kursun
alryor musunuz?
Giinliik buz kiibii ¢ignemeyi istiyor musunuz? Kursun
Kursun sirli ¢omlek yapiyor veya kullaniyor musunuz? Kursun
Komiirli bir elektrik santralinin yakininda ¢alisiyor veya Civa, PAH®
yasiyor musunuz?
Haftada 3?defadan fazla balik veya kabuklu deniz tirtinleri yiyor Civa, PKB
musunuz?
Pestisitlerle ¢alistyor musunuz? Pestisitler

Cim veya bahge i¢in insektisit veya pestisit kullaniyor musunuz? Pestisitler

Evcil hayvaniniz i¢in kimyasal pire ilaci, pire tasmalari veya pire

oot Pestisitler
dipleri kullaniyor musunuz?

Mikrodalga firinda veya yiyecek depolamak icin plastik kaplar

T —- Fitalatlar, Bisfenol A

Solventler (yapistiricilar, vernikler, incelticiler, otomotiv

urinleri, yag ¢oziiciiler) ile diizenli olarak ¢alisiyor musunuz? Sobnillar

Kokulu kisisel bakim tiriinleri (parfiim, losyon ve deodorant)

Fitalatlar
kullaniyor musunuz?

Haftanin ¢ogu giinii et yiyor veya siit tirtinleri tiiketiyor Pestisit, PKB

musunuz?

2014’ten 6nce alinmus, kopiiklit mobilyaniz var mi? PBDE*®
Trafigin yogun oldugu bir bdlgenin yakininda yastyor PAH
musunuz?

Ateste pisirim yapryor musunuz ya da kuzineniz var mi? PAH
Konserve yiyecekler yiyor musunuz? BPA
Plastik siselerden iciyor musunuz? BPA
Doéseme isi, dis dolgusu veya boya isi ile ugrasiyor musunuz? BPA

a Polisiklik aromatik hidrokarbonlar

b Poliklorlu bifeniller

¢ Polibromlu difenil eter

Kaynak: McCue K, DeNicola N. Environmental exposures in reproductive health. Obstetrics and
Gynecology Clinics. 2019; 46 (3): 455-468.
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Balik tiiketilirken civa seviyesi yiiksek baliklar (tuna, kili¢ baligy) ile ilgili tav-
siyede bulunulmalidir. Giivenilir bilgi alinabilen yerel baliklarin tiiketimi tizerine
tavsiyeler takip edilmelidir. Takviyeler ve ayurvedik ilaglar hakkinda, kursun ige-
rebilecegi i¢in bunlarin kullanimindan sakindirilmalidir. Eski boyalarin kursun
icermesi nedeniyle, bu evlerin boyalarinin yenilenmesi 6nerilmelidir (1). Kursun-
suz iiriinlere yonelim onerilmelidir. Isyerleri ile ilgili bilgiler ve olas1 tehlikeler
ile ilgili dogal kisithliklar nedeniyle yeterli bilgi edinilememektedir (30). Organik
gidalara yonelmek, pestisitlerin olasi etkilerinden korunmay: saglar. Evlerde pes-
tisit kullanimindan olabildigince kaginilmalidir. Kirlenmis giysiler ayr1 yikanil-
malidir. Organik ciftlik iirtinlerinin tiiketimi 6nerilmelidir. Evcil hayvanlarda pire
i¢in kimyasal tiriinlerden kaginilmalidir (1,30)

Fitalatlardan korunmak i¢in kozmetik iiriinlerde kokusuz olanlar kullanilma-
lidir. Plastikte hazirlanmamis, ya da depolanmamis taze organik yiyecekler yen-
melidir. Igeceklerin saklanmasi cam ya da paslanmaz elik siselerle saglanmalidur.
Yiyecekleri mikrodalgada plastik kaplarla pisirmekten kaginilmalidir. Bu 6neriler
fitalatlar ve bisfenolden korunmayi saglar. Ayrica konserve gidalarin kullanimi
azaltilmalidir. BPA igermeyen biberon kullanimi 6nerilmelidir. Plastik kaplarin
altindaki geri dontisiim kodlar: mutlaka kontrol edilmeli; 3 ve 7 kodlu plastikler
BPA icerebilir (1,30).

PKB’ ler igin diyetteki hayvansal yaglarin azaltilmas: énerilmelidir. Yerel ba-
lik tavsiyeleri kontrol edilmelidir. Koptik iiriinler tercih edilirken tizerinde “alev-
lenmeyi 6nleyici” ibaresi bulunanlardan kaginilmalidir. Bu iiriinler polibromlu
difenil eter icerir. Hava kalitesi uyarilarinin dikkate alinmasi ve hava kalitesi dii-
stik oldugunda igeride kalinmasi 6nerilmelidir. Tiitiin @riinlerinden ve tiiketilen
yerlerden uzaklagilmalidir. Miimkiinse ateste pisirim yapilmamalidir. Solvent
kullanimi kisitli olmalidir. Kullanildiginda cildin korundugundan ve ortamin iyi
havalandirildigindan emin olunmalidir (1,30).

SONUC

Baz1 kimyasal maruziyetlerin olumsuz etkilerini ve binlerce kimyasalin birgogu-
nun giivenligini veya zararini dogrudan belirlemek zordur. Reprodiiktif sistemin
etkilendigine dair kanitlar her gegen giin artmaktadir. Hedef gruplar1 ve hastalar:
taramak ve rehberlik yapmak i¢in yontemlerin gelistirilmesi ve yayginlasgtirilmasi
saglanmalidir. Hem hedef gruplari ve hastalarin hem de koruyucu hekimlik uy-
gulayicilarinin rehberlige ihtiyaci vardir. Cevre bilimi ve klinik bilimlerde tek tip,
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basit, agik bir kilavuz olusturulmas: gerekmektedir. Klinisyenlerin ¢evresel toksik

maddelere nasil yaklasacagi netlestirilmelidir ve maruziyet degerlendirmesi hasta

degerlendirmesinin rutin bir bileseni olmalidir. Hedef niifuslara maruziyetler ve

giivenilir alternatifler hakkinda rehberlik saglanmalidir. Kisiler olabildigince gii-

venilir tiriinlere yonelmelidir.

KAYNAKCA

1. Goldman Rose H, Wylie JB. Overview of occupational and environmental risks to reproducti-
on in females. UpToDate [Internet]. 2017.

2. Sutton P, Woodruff T7, Perron J, et al. Toxic environmental chemicals: the role of reproductive
health professionals in preventing harmful exposures. American journal of obstetrics and gy-
necology. 2012; 207 (3): 164-173.

3. Rutstein SO, Shah IH. Infecundity, infertility, and childlessness in developing countries. De-
mographic and Health Surveys (DHS) Comparative reports No. 9. 2004. World Health Organi-
zation.

4. Sarac M, Koc L. Re: Prevalence and Risk Factors of Infertility in Turkey: Evidence from Demog-
raphic and Health Surveys, 1993-2013. Journal of Urological Surgery. 2018; 5 (4): 229-230.

5. Handwerker L. Infertility and Patriarchy: The Cultural Politics of Gender and Family Life in
Egypt. 1998. 510-512.

6. Lanphear BP. The impact of toxins on the developing brain. Annual review of public health.
2015; 36: 211-230.

7. Wang A, Padula A, Sirota M, et al. Environmental influences on reproductive health: the im-
portance of chemical exposures. Fertility and sterility. 2016; 106 (4): 905-929.

8. Anderson M, Goldman RH. Occupational reproductive hazards for female surgeons in the
operating room: a review. JAMA surgery. 2020; 155 (3): 243-249.

9. Thompson MR, Boekelheide K. Multiple environmental chemical exposures to lead, mercury
and polychlorinated biphenyls among childbearing-aged women (NHANES 1999-2004): Body
burden and risk factors. Environmental research. 2013; 121: 23-30.

10. Johnson J, Canning J, Kaneko T, et al. Germline stem cells and follicular renewal in the postna-
tal mammalian ovary. Nature. 2004; 428 (6979): 145-150.

11. Spears N, Lopes E Stefansdottir A, et al. Ovarian damage from chemotherapy and current ap-
proaches to its protection. Human reproduction update. 2019: 25 (6); 673-693.

12. Hammer KC, Veiga A, Mahalingaiah S. Environmental toxicant exposure and menstrual cycle
length. Current Opinion in Endocrinology. Diabetes, and Obesity. 2020; 27 (6): 373.

13 Rachootin P, Olsen J. The risk of infertility and delayed conception associated with exposures
in the Danish workplace. Journal of occupational medicine. 1983; 394-402.

14. Sallmén M, Lindbohm ML, Kyyrénen P, et al. Reduced fertility among women exposed to or-
ganic solvents. American journal of industrial medicine. 1995: 27 (5); 699-713.

15. Rowland AS, Baird DD, Weinberg CR, et al. Reduced fertility among women employed as den-
tal assistants exposed to high levels of nitrous oxide. New England Journal of Medicine. 1992;
327 (14): 993-997.

16. Khattak S, Guiti K, McMartin K, et al. Pregnancy outcome following gestational exposure to
organic solvents: a prospective controlled study. Jama. 1999; 281 (12): 1106-1109.

17. Sahin M, Nazlican E, Bozdogan NY, et al. Determination of dermal exposure levels by patch
methods in pesticide operators. Feb-fresenius environmental bulletin. 2021: 12635.

18. Eskenazi B, Harley K, Bradman A, et al. Association of in utero organophosphate pesticide

exposure and fetal growth and length of gestation in an agricultural population. Environmental
health perspectives. 2004; 112 (10): 1116-1124.

-56 -



19.

20

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

Halk Sagliginda Giincel Derlemeler IV

Brent RL. Environmental causes of human congenital malformations: the pediatrician’s role in
dealing with these complex clinical problems caused by a multiplicity of environmental and
genetic factors. Pediatrics. (2004). ; 113 (Supplement_3): 957-968.

Rodier PM. Environmental causes of central nervous system maldevelopment. Pediatrics.
2004; 113 (Supplement_3): 1076-1083.

Grandjean P, Landrigan P]. Neurobehavioural effects of developmental toxicity. The lancet
neurology. 2014; 13 (3): 330-338.

Qin X, Wu Y, Wang W, et al. Low organic solvent exposure and combined maternal-infant gene
polymorphisms affect gestational age. Occupational and environmental medicine. 2008; 65 (7):
482-487.

Roth TL. Epigenetics of neurobiology and behavior during development and adulthood. Deve-
lopmental psychobiology. . 2012; 54 (6): 590-597.

Lovinsky-Desir S, Miller RL. Epigenetics, asthma, and allergic diseases: a review of the latest
advancements. Current allergy and asthma reports. 2012; 12 (3): 211-220.

Snyder RD. Congenital mercury poisoning. New England Journal of Medicine. 1971; 284 (18):
1014-1016.

Ettinger AS, Wengrovitz AM. Guidelines for the identification and management of lead expo-
sure in pregnant and lactating women. CDC. 2010: https://www.cdc.gov/nceh/lead/publicati-
ons/leadandpregnancy2010.pdf (Erisim tarihi: 18.08.2022).

LaDou J, Harrison R. Current occupational & environmental medicine (Eds.). New York: McG-
raw-Hill. 2007: p. 864.

Windham G, Fenster L. Environmental contaminants and pregnancy outcomes. Fertility and
sterility. 2008; 89 (2): el11-e116.

American College of Obstetricians and Gynecologists, & Committee on Obstetric Practice. Re-
ducing Prenatal Exposure to Toxic Environmental Agents: ACOG Committee Opinion, Num-
ber 832. Obstetrics and gynecology. 2021; 138 (1): e40-e54.

McCue K, DeNicola N. Environmental exposures in reproductive health. Obstetrics and Gyne-
cology Clinics. 2019; 46 (3): 455-468.

-57-



