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YAYIMLAMA VE FİKRİ MÜLKİYET HAKLARI BEYANI 

 

Enstitü tarafından onaylanan lisansüstü tezimin/raporumun tamamını veya herhangi bir kısmını, basılı (kağıt) ve 

elektronik formatta arşivleme ve aşağıda verilen koşullarla kullanıma açma iznini Hacettepe Üniversitesine 

verdiğimi bildiririm. Bu izinle Üniversiteye verilen kullanım hakları dışındaki tüm fikri mülkiyet haklarım bende 

kalacak, tezimin tamamının ya da bir bölümünün gelecekteki çalışmalarda (makale, kitap, lisans ve patent vb.) 
kullanım hakları bana ait olacaktır.  

Tezin kendi orijinal çalışmam olduğunu, başkalarının haklarını ihlal etmediğimi ve tezimin tek yetkili sahibi 

olduğumu beyan ve taahhüt ederim. Tezimde yer alan telif hakkı bulunan ve sahiplerinden yazılı izin alınarak 

kullanılması zorunlu metinlerin yazılı izin alınarak kullandığımı ve istenildiğinde suretlerini Üniversiteye teslim 
etmeyi taahhüt ederim.  

Yükseköğretim Kurulu tarafından yayınlanan “Lisansüstü Tezlerin Elektronik Ortamda Toplanması, 

Düzenlenmesi ve Erişime Açılmasına İlişkin Yönerge” kapsamında tezim aşağıda belirtilen koşullar haricince 

YÖK Ulusal Tez Merkezi / H.Ü. Kütüphaneleri Açık Erişim Sisteminde erişime açılır.  

o  Enstitü / Fakülte yönetim kurulu kararı ile tezimin erişime açılması mezuniyet tarihimden itibaren 2 
yıl ertelenmiştir. (1) 

o Enstitü / Fakülte yönetim kurulunun gerekçeli kararı ile tezimin erişime açılması mezuniyet 

tarihimden itibaren .. ay ertelenmiştir.(2)  
o  Tezimle ilgili gizlilik kararı verilmiştir. 

 

      .…./…./….. 

            Uzm. Dr. İzzet ERDAL 
 

1“Lisansüstü Tezlerin Elektronik Ortamda Toplanması, Düzenlenmesi ve Erişime Açılmasına İlişkin Yönerge”   

 

(1) Madde 6. 1. Lisansüstü tezle ilgili patent başvurusu yapılması veya patent alma sürecinin devam etmesi 

durumunda, tez danışmanının önerisi ve enstitü anabilim dalının uygun görüşü üzerine enstitü veya 

fakülte yönetim kurulu iki yıl süre ile tezin erişime açılmasının ertelenmesine karar verebilir.    

 

(2) Madde 6. 2. Yeni teknik, materyal ve metotların kullanıldığı, henüz makaleye dönüşmemiş veya patent 

gibi yöntemlerle korunmamış ve internetten paylaşılması durumunda 3. şahıslara veya kurumlara 

haksız kazanç imkanı oluşturabilecek bilgi ve bulguları içeren tezler hakkında tez danışmanının önerisi 

ve enstitü anabilim dalının uygun görüşü üzerine enstitü veya fakülte yönetim kurulunun gerekçeli 

kararı ile altı ayı aşmamak üzere tezin erişime açılması engellenebilir.  

 

 

(3) Madde 7. 1. Ulusal çıkarları veya güvenliği ilgilendiren, emniyet, istihbarat, savunma ve güvenlik, 

sağlık vb. konulara ilişkin lisansüstü tezlerle ilgili gizlilik kararı, tezin yapıldığı kurum tarafından 

verilir *. Kurum ve kuruluşlarla yapılan işbirliği protokolü çerçevesinde hazırlanan lisansüstü tezlere 

ilişkin gizlilik kararı ise, ilgili kurum ve kuruluşun önerisi ile enstitü veya fakültenin uygun görüşü 

üzerine üniversite yönetim kurulu tarafından verilir. Gizlilik kararı verilen tezler Yükseköğretim 

Kuruluna bildirilir.  Madde 7.2. Gizlilik kararı verilen tezler gizlilik süresince enstitü veya fakülte 

tarafından gizlilik kuralları çerçevesinde muhafaza edilir, gizlilik kararının kaldırılması halinde Tez 

Otomasyon Sistemine yüklenir   
 

* Tez danışmanının önerisi ve enstitü anabilim dalının uygun görüşü üzerine enstitü veya fakülte 
yönetim kurulu tarafından karar verilir.  
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ÖZET 

 

Erdal İ. Fenilalanin Metabolizması Bozukluğu Olan Hastaların Tedavi 

Rejimlerine Göre Serum Bisfenol A, Bisfenol F, Ftalat Ve Bazı Ağır Metaller 

Arasındaki İlişkinin İncelenmesi. Hacettepe Üniversitesi Sağlık Bilimleri 

Enstitüsü Sosyal Pediatri Programı Doktora Tezi, Ankara, 2024. Fenilketonüri 

(FKU), en yaygın amino asit metabolizması bozukluğudur. Kan fenilalanin (FA) 

seviyeleri 6 mg/dl üzerinde olan hastalarda bilinen en eski tedavi FA kısıtlı diyettir. 

Çevre kirleticileri, insan aktivitelerinden kaynaklanan ve çevreyi kirleten, doğrudan 

veya dolaylı olarak akut veya kronik sağlık sorunlarına neden olan maddelerdir. Bu 

çevre kirleticilere başlıca maruz kalma yollarından biri gastrointestinal sistemdir. 

FKU tanısı almış hastalarda (n=105, 2-6 yaş) çevresel kirleticilere maruz kalınan 

kaynakları değerlendirmeyi ve plazma bisfenol A (BPA), bisfenol F, di-bütil ftalat, 

di-(2-etilhekzil) ftalat, mono-(2-etilhekzil) ftalat, kurşun (Pb), arsenik (As), 

kadmiyum, civa ve eser element düzeyleri ile diyet rejimleri arasındaki ilişkiyi 

belirlemeyi planladık. Bu hastaların 34'ü FA-kısıtlı diyet uygularken, kalan 71'inin 

diyet kısıtlaması yoktu. Temel özellikleri kontrol altına alındığında, plazma BPA 

düzeyinin üst üçte birlik dilimde olma olasılığı serbest diyet grubunda 3.34 kat daha 

yüksekti (%95 GA = 1.09-10.25). Plastiklere maruz kalma kaynaklarını da ayrıca 

kontrol altına aldığımızda, BPA için odds oranının 18.64 (%95 GA = 2.09-166.42) 

olduğu görüldü. Pb düzeyinin üst üçte birlik dilimde yer alma olasılığı konserve gıda 

tüketenlerde 3.47 kat (%95 GA = 1.07-11.29), kaynak suyu kullananlarda 7.29 kat 

(%95 GA = 1.21-44.03) fazla idi. Dört yaş altı bireylerde üst üçte birlik dilimdeki As 

grubunda olma olasılığı 7.26 kat (%95 GA = 2.09-25.28) daha yüksekti. Konserve 

gıda kullananlarda plazma As düzeyinin üst üçte birlik dilimde bulunma sıklığı 8.17 

kat (%95 GA = 2.13-31.27) idi. Sonuçlarımız çevre kirleticilerine maruz kalmanın 

diyet tedavisine göre değiştiğini göstermektedir. 

 

Anahtar Kelimeler: fenilketonuri, çevresel kirleticiler, ağır metal, bisfenol, ftalat. 
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ABSTRACT 

 

Erdal İ. Relationship Between Plasma Bisphenol A, Bisphenol F, Phthalate and 

Some Heavy Metals According to the Treatment Regimens of Patients with 

Phenylalanine Metabolism Disorders. Hacettepe University Graduate School of 

Health Sciences, Social Pediatrics Program, Ankara, 2024. Phenylketonuria 

(PKU) is the most common amino acid metabolism disorder. Patients with blood 

phenylalanine (Phe) levels of 6 mg/dl require treatment, and the most definitive 

treatment is the Phe-restricted diet. Environmental pollutants are substances that 

result from human activities and contaminate the environment, causing acute or 

chronic health problems. One of the major routes of exposure to these environmental 

pollutants is through the gastrointestinal system. We planned to evaluated the 

possible routes of exposure to these environmental pollutants in patients with PKU 

(n=105, 2-6 years of age) and determined the relationship between the plasma levels 

of bisphenol A (BPA), bisphenol F, di-butyl phthalate, di-(2-ethylhexyl) phthalate, 

mono-(2ethylhexyl) phthalate, lead (Pb), arsenic (As), cadmium, mercury, trace 

elements and dietary regimens. Thirty-four of these patients were on a Phe-restricted 

diet, while the remaining 71 had no dietary restrictions. After adjustment for baseline 

characteristics, the odds of having a plasma BPA level in the upper tertile were 3.34 

times higher in the free diet group (95% CI=1.09-10.25). When we additionally 

adjusted for plastic exposure resources, the odds ratio was found to be 18.64 (95% 

CI=2.09-166.42) for BPA. Individuals in the upper tertile of Pb levels was present 

3.47 times (95% CI = 1.07-11.29) in those who consumed canned food and 7.29 

times (95% CI = 1.21-44.03) in those who consumed spring water. Individuals under 

four years of age had 7.26 times higher odds for As levels in the upper tertile (95% 

CI = 2.09-25.28). Canned food users had 8.17 times higher odds for As levels in the 

upper tertile (95% CI = 2.13-31.27). Our results indicate that exposure to 

environmental pollutants varies with dietary treatment. 

 

Key Words: phenylketonuria, environmental pollutants, heavy metal, bisphenol, 

phthalate.   
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YAYIMLAMA VE FİKRİ MÜLKİYET HAKLARI BEYANI İV 

ETİK BEYAN V 

TEŞEKKÜR Vİ 

ÖZET Vİİ 

ABSTRACT Vİİİ 

İÇİNDEKİLER İX 

SİMGELER VE KISALTMALAR Xİ 

ŞEKİLLER Xİİ 

TABLOLAR Xİİİ 
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2.1 Fenilketonuri 5 

2.2 Bisfenol A 6 

2.3 Bisfenol F 7 

2.4 Ftalat ve Metabolitleri 7 

2.4.1 Dibütil Ftalat 8 

2.4.2 Di-etilhekzil Ftalat 8 

2.4.3 Mono-etilhekzil Ftalat 9 

2.5 Ağır Metaller 9 

2.5.1 Kurşun 10 

2.5.2 Arsenik 10 

2.5.3 Kadmiyum 11 

2.5.4 Cıva 11 

3. GEREÇLER VE YÖNTEM 12 

3.1. Örneklem 12 

3.2. Çalışma Kapsamında Değerlendirilen Değişkenler 12 

3.1.1 Örneklerin Toplanması, Saklanması ve Çalışılması 13 

3.2 Verilerin Analizi 17 

3.3 Etik Kurul Onayı 18 

4. BULGULAR 19 



x 

 

4.1 Katılımcıların Genel Özellikleri 19 

4.2 Çevresel Kirletici Maruz Kalma Kaynaklarının Durumu 20 

4.3 Çevresel Kirleticiler ve Eser Element Düzeyleri 21 

4.3.1 Bisfenol A ve Bisfenol F 21 

4.3.2 Ftalatlar 22 

4.3.3 Ağır Metaller 22 

4.3.4 Eser Elementler 22 

4.4 Çevresel Kirleticiler ile Katılımcı Özellikleri Arasındaki İlişki 23 

4.4.1 BPA, BPF ve Ftalatlar ile Katılımcı Özellikleri Arasındaki İlişki 23 

4.4.2 Ağır Metaller ile Katılımcı Özellikleri Arasındaki İlişki 30 

4.4.3 Ağır Metaller ile Eser Elementler Arasındaki İlişki 41 

5. TARTIŞMA 42 

5.1 Plastik Yapıcılar 42 

5.1.1 BPA ve BPF 42 

5.1.2 Ftalatlar 43 

5.2 Ağır Metaller ve Eser Elementler 44 

5.2.1 Kurşun 44 

5.2.2 Arsenik 47 

5.2.3 Kadmiyum 47 

5.2.4 Cıva 48 

5.2.5 Eser Elementler 49 

5.2.6 Beslenme Durumuna Göre Ağır Metaller ve Eser Elementler Arasındaki 

İlişki  50 

6. SONUÇ VE ÖNERİLER 51 
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1. GİRİŞ ve AMAÇ 

Fenilketonüri (FKU), fenilalanin hidroksilaz genindeki (PAH) mutasyonlar 

sonucunda ortaya çıkan ve en sık görülen aminoasit metabolizması bozukluğudur. 

PAH genindeki patojenik mutasyonlar sonucunda kan fenilalanin (FA) düzeyi normal 

aralığın üzerinde seyrederek özellikle santral sinir sisteminde toksik etkilere neden 

olmaktadır (1).  Türkiye’de yaklaşık 1:4000 sıklığında görülmekte olup otozomal 

resesif kalıtım özelliği nedeniyle akraba evliliği oranının yüksek olduğu bölgelerde 

sıklığı daha da artmaktadır (2). Yüksek kan FA düzeyi özellikle beyinde toksik 

etkilere neden olur ve tedavi edilmemiş hastalarda IQ düşüklüğü,  bilişsel 

fonksiyonlarda gerilik, duygusal ve psikiyatrik sorunlar, egzema, otizm, nöbet ve 

motor kayıp gibi problemler görülebilmektedir (1). Dünyanın birçok bölgesinde 

olduğu gibi ülkemizde de yenidoğan tarama programları sayesinde hastalar 

yenidoğan döneminde tanı almakta ve hastalığın bulguları ortaya çıkmadan tedaviye 

başlanmaktadır (3). En iyi bilinen ve en uzun süredir uygulanan tedavi yöntemi 

düşük FA içeren diyet tedavisidir. Tetrahidrobiopterine (BH4) (fenilalanin 

hidroksilaz enziminin kofaktörü) yanıt veren hastalarda BH4 tedavisi bir diğer tedavi 

seçeneği olarak uygulanmaktadır. Hala geliştirilmekte olan fenilalanin ammonia 

liyaz tedavisi ilerleyen dönemlerde alternatif bir tedavi seçeneği olarak karşımıza 

çıkabilecektir (4). Diyet tedavisinde FA içermeyen aminoasit karışımları 

kullanılmaktadır. Bu karışımlar toz mama halinde ya da kullanıma hazır sıvı mama 

halinde bulunmaktadır (1). 

Bisfenol A (BPA) dünyada en sık maruz kalınan çevresel kimyasallardan 

birisi olup günümüzde yılda 2 milyon tondan fazla üretilmektedir. Polikarbonatlı 

plastiklerin ve epoksi reçinelerinin üretiminde kullanılan başlıca monomerdir. 

Polikarbonatlı plastikler; biberon, yiyecek saklama kapları, su şişeleri ve şişe 

kapakları, gözlük camları, CD, DVD ve elektronik cihazların yapımında kullanılır 

(5). Erken dönemde BPA maruz kalmanın hormon aracılı nörogelişimsel olumsuz 

etkileri olduğu,  kalp hastalığı, diabet, yüksek karaciğer enzimleri ve bozulmuş tiroid 

fonksiyonları ile ilişkisi de yapılan çalışmalarda gösterilmiştir (6-9). Özellikle 

nörogelişimin çok hızlı olması, BPA’ya maruz kalmanın erişkinlere kıyasla daha 

fazla olması ve detoksifikasyon mekanizmalarının yeterince gelişmemiş olması 
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nedeniyle BPA içeren biberonların 3 yaşın altındaki bebeklerde kullanılması 

Avrupa’da yasaklanmıştır (10). Ülkemizde de bebek ve küçük çocukların 

beslenmesinde kullanılacak plastiklerin BPA içeren malzemelerden yapılması 

yasaktır (11).  

BPA’ya karşı artan farkındalık ile kullanımına kısıtlamalar gelmiştir (12). 

BPA içermeyen (BPA-free) şeklinde lanse edilen malzemelerin bir kısmında diğer 

bisfenol analogları kullanılmaktadır ve bunların başında da BPF gelmektedir. 

BPA’nın kullanımının kısıtlandığı neredeyse tüm alanlarda kullanılabilmektedir. 

Bebek formulalarında ve kaplarının iç yüzey kaplamasında, bebeklerin ve küçük 

çocukların beslenmesinde kullanılacak kapların yapımında BPA kullanımı 

yasaklanmıştır ancak bisfenol analogları için herhangi bir düzenleme 

bulunmamaktadır (12, 13). 

Ftalatlar günümüzde tüketim malları ve kişisel bakım ürünlerinde oldukça 

fazla oranda kullanılan çevresel kimyasallardır. Ftalatlar kimyasal olarak yan 

zincirlerindeki karbon sayısına göre düşük ve yüksek moleküler ağırlıklı olarak iki 

gruba ayrılır. Düşük moleküler ağırlıklı ftalatlar di-metil, di-etil, di-bütil ve di-

izobütil ftalat; yüksek moleküler ağırlıklı ftalatlar ise di-etilhekzil, di-oktil ve di-

izononil ftalattır (14). Düşük moleküler ağırlıklı ftalatlar sıklıkla kokuyu muhafaza 

etmek için kişisel bakım ürünlerine eklenirken yüksek moleküler ağırlıklı ftalatlar 

esnekliği artırmak için polivinil klorür (PVC) plastik yapıcıları olarak kullanılır ve bu 

ftalatlara döşeme, gıda paketleri ve intravenöz girişim malzemeleri gibi çok çeşitli 

alanlarda rastlanabilir. Tıbbi ürünlerde kullanılan ftalat çeşitleri de vardır. Plastik 

yapımında kullanılan bu maddeler, polimere kovalent bağ ile bağlanmadığından 

çeşitli yollarla atmosfere, besine veya doğrudan vücut sıvılarına karışarak çevreyi ve 

insanı etkileyebilir. Gıda ambalajı sanayisinde çok kullanılan bir kimyasal olan ftalat 

normal koşullar altında polimerlerden ayrılarak yiyecek ve suya karışarak insan 

vücuduna alınmaktadır (15). 

Dibütil ftalat (DBP) kozmetik ve kişisel bakım ürünlerinde, ilaç ve gıda 

takviyelerinde, selüloz plastiklerde plastikleştirici olarak kullanılmaktadır (15). 

Yapılan çalışmalarda DBP’nin genital ve pubertal gelişim bozukluklarına, 

nörogelişimsel sorunlara yol açabildiği, ayrıca oksidatif hasara neden olarak birçok 
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doku ve organ üzerinde olumsuz etkileri olabileceği bildirilmiştir (16-18). Di-

etilhekzil ftalat (DEHP) PVC plastiklere plastikleştirici olarak eklenir ve medikal 

ürünlerde, gıda paketlerinde, plastik oyuncaklarda ve paket/kutu filmlerinde 

kullanılır. DEHP ve metaboliti olan mono-etilhekzil ftalatın (MEHP) nörogelişimsel 

ve ürogenital bozukluklarla ilişkisi gösterilmiştir (15, 17, 19).  

Ağır toksik metaller doğada kendiliğinden bulunan ancak insan aktiviteleri 

sonucunda doğal döngülerinde bozulmalar meydana gelerek canlılarda toksik etkilere 

neden olabilen kimyasallardır (20). Demir, bakır (Cu), krom, çinko (Zn), nikel, 

selenyum (Se), manganez (Mn) gibi bazı metallere insan vücudunda ihtiyaç varken 

kurşun (Pb), kadmiyum (Cd), cıva (Hg), arsenik (As) gibi elementlerin insan 

üzerindeki faydalı etkileri olup olmadığı bilinmemektedir (21). Bununla birlikte, 

insan için gerekli olduğu bilinen elementlerin hem gereğinden az hem de gereğinden 

fazla olması de insan vücudunda olumsuz etkilere yol açtığı bildirilmiştir (22). 

Günümüzde çevresel kirleticilere daha fazla maruz kalınmaktadır. Bu 

çevresel kirleticilere maruz kalmanın temel yollarından birisi gastrointestinal 

sistemdir (15, 23-25). Çalışmaya dahil edilecek grubun altta yatan metabolik 

hastalıkları nedeniyle özel beslenme rejimleri ve dolayısıyla özel beslenme ürünleri 

kullanıyor olması hastaların bahsi geçen kimyasallara maruz kalma durumlarını da 

etkileyebilir (20, 26-28). Bu kimyasalların insan çalışmalarında ve hayvan 

deneylerinde olası toksik etkilerinin gösterilmiş olması ve her ne kadar bebek 

beslenmesinde kullanılacak ürünlerde bazılarının kullanılması yasaklanmış olsa da 

başka olası yollarla maruz kalınabileceği gerçeği üzerine bu çalışmayı yapmayı 

planladık.  

Bu çalışmada, FKU (hiperfenilalaninemi, BH4 yanıtlı FKU ve klasik FKU) 

tanısıyla takip edilen katılımcıların kan ftalat metabolitleri, BPA, BPF, Pb, Cd, Hg, 

As, ve bu ağır metal düzeyleri ile ilişkili olabilecekleri sebebiyle Mn, Se, Cu ve Zn 

düzeyleri incelenecek ve diyet durumlarına göre gruplar arasında karşılaştırma 

yapılacaktır (28).  

Daha önce bu hasta grubunda bahsedilen çevresel kirleticilerin maruz kalma 

durumu ve bu durumun beslenmeye göre değişikliği çalışmamıştır. Çalışma sonunda 
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gruplar arasında çevresel kirleticiler ve eser elementler açısından fark saptanırsa 

ailelere çevre düzenlemesi konusunda bilgilendirme yapılacaktır.  
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1  Fenilketonuri 

Fenilketonuri, FA metabolizmasında görev alan fenilalanin hidroksilaz (FAH) 

enziminin tam veya kısmi eksikliği sonucu ortaya çıkan ve en sık görülen aminoasit 

metabolizması bozukluğudur (3). FAH enzimi, kofaktörü olan BH4 ile birlikte 

oksjen ve demir (Fe+2) varlığında FA’yı tirozine çevirir (29).  Yaşamın ilk 48-72. 

saatlerinde yenidoğanlarda topuktan alınan kan örnekleri değerlendirilerek kuru kan 

örneğinde FA düzeyi 2 mg/dl ve üzerinde saptanan hastalar Sağlık Bakanlığı 

tarafından düzenlenen algoritmaya göre yönlendirilir (Şekil 1.) (30). Her ne kadar 

uluslararası rehberlerde kuru kan örneklerinin doğumdan 72 saat ve sonrasında 

alınması önerilse de ülkemizde hastanelerin doluluk oranı gibi sebeplerle 

yenidoğanların erken taburcu edilmeleri nedeniyle bu örnekler ilk 24 saatte dahi 

alınabilmektedir. Bu durumda 5 ila 7. günler arasında ikinci bir topuk kanı 

alınmalıdır (31). FKU hastalarında hem tanısal sınıflandırma hem de tedavi 

gereksinimi kan FA düzeyine göre belirlenmektedir. Sağlıklı insanda kan FA düzeyi 

0.8-1.99 mg/dl arasında seyreder. FA düzeyine göre hastalık sınıflandırmasında 

uluslararası bir uzlaşı ve ortak karar bulunmamakla birlikte 2022 yılında Coşkun ve 

ark.’ları 2-6 mg/dl arasında hiperfenilalaninemi (HFA); 6-10 mg/dl arasında hafif 

FKU; 10-20 mg/dl arasında orta FKU; 20 mg/dl ve üzerinde ise klasik FKU olarak 

sınıflandırılmıştır. Yukarıdaki sınıflandırma temel alınarak hastaları 

gruplandırıldığında; HFA hastalarında herhangi bir tedavi gereksinimi yoktur. Kan 

FA düzeyi 6 mg/dl ve üzeri olan vakalarda tedavi gereksinimi olup bu tedavilerden 

en uzun süredir uygulanan ve etkisi kesin olarak bilineni FA-kısıtlı diyet tedavisidir. 

Bunun dışında FAH enziminin kofaktörü olan BH4 tedavisi ile herhangi bir diyet 

gereksinimi olmadan FA düzeyleri 6 mg/dl altında seyreden hastalar sadece BH4 

tedavisi ile izlenebilmektedir (29, 31-33). FA-kısıtlı diyet tedavisi alan hastaların 

alabileceği doğal protein miktarı hastanın kendi FA toleransına göre değişmektedir. 

Yeterli büyüme ve gelişme için gerekli olan protein miktarının geri kalan kısmı FA 

ve tirozin içermeyen aminoasit karışımlarından karşılanmaktadır. Bu aminoasit 

karışımları toz veya sıvı formda özel paketler içerisinde (genellikle sıvı formlar için 

plastik bazlı, toz formlar için metal bazlı paketleme kullanılmaktadır ancak her iki 
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paketlemede de paketlerin/kutuların içerisinde plastik bazlı kaplama mevcuttur) 

kullanıma sunulmaktadır (1).  

 

 

Şekil 1.1. Fenilketonüri tarama algoritması  

 

2.2  Bisfenol A 

Bisfenol A oda ısısında katı halde bulunan beyaz renkli kristalize yapıda bir 

maddedir. İlk olarak 1891 yılında Rus kimyacı Aleksander P. Dianin tarafından 

üretilmiş olup nemlenmeye ve ısıya dayanıklılık gibi uygun mekanik özellikleri 

nedeniyle plastik yapıcı olarak çok yaygın bir şekilde kullanılmaya başlanmıştır. 
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BPA polikarbonat, epoksi reçineler ve termal kağıtların sentezinde kullanıldığı için 

hemen her gün oyuncaklar, kağıtlar, elektronik ürünler, su şişeleri ve diğer plastik 

malzemeler aracılığıyla BPA’ya maruz kalınmaktadır. Gıda ambalajlama ve saklama 

malzemelerinde sıkça kullanılmaları nedeniyle besinler kaynaklı olarak 

gastrointestinal sistem aracılığıyla maruz kalma önemli bir maruz kalma yolu olarak 

karşımıza çıkmaktadır (12, 34-36). Kimyasal yapısı östrojene benzeyen ve iyi bilinen 

bir endokrin bozucu olan BPA’nın hormonal sistem üzerindeki olumsuz etkilerinin 

yanında davranış değişklikleri, nöro-gelişimsel olumsuz etkiler, oksidatif hasar ve 

kardiyovasküler hastalık riski ile ilişkisi de gösterilmiştir (37-42).   

2.3 Bisfenol F 

Bisfenol-F veya bis(4-hidroksifenil)metan, yapısal olarak metilen aracılığıyla 

birbirine bağlanmış iki fenol halkasına sahiptir. Kimyasal yapısından kaynaklanan 

BPA’ya göre azalmış akışkanlığı ve çözücülere karşı daha dirençli olması nedeniyle 

özellikle epoksi reçinelerde tercih edilmektedir (43). BPA’ya karşı artan farkındalık 

ve tepkiler nedeniyle BPF’in de içinde bulunduğu bisfenol analogları daha fazla 

üretilmeye ve BPA’nın yerine kullanılmaya başlamıştır (12, 44). BPA’ya benzer 

şekilde gıda paketlerinde, konservelerde, kutu içeceklerde, hazır yemeklerde, paket 

sütlerde, besinlerle temas eden geri dönüşüm ürünü kağıtlarda, kişisel bakım 

ürünlerinde, kaplama ve yapıştırıcılarda ve evde kullanılan diğer kağıt ürünlerde 

bulunmaktadır (43). Güncel çalışmalarda BPF’in gıdalarda en fazla saptanan bisfenol 

analoğu olduğuna dair bilgiler mevcuttur (45). Hormonal sistem ve üreme sistem 

üzerinde olumsuz sağlık etkileri olduğu, obesite, oksidatif hasar ve genotoksisite 

açısından risk oluşturulduğu bildirilmektedir (12, 46, 47). 

2.4 Ftalat ve Metabolitleri 

Ftalatlar, fitalik asitin dialkil veya alkil/aril esterleri olup farklı amaçlara 

yönelik farklı kimyasal ve fiziksel yapıları bulunmaktadır (48). Oda ısısında renksiz 

ve kokusuz olup kimyasal yapısındaki zincir uzunluğuna bağlı olarak artan oranlarda 

lipofilik özellik göstermektedir (49). Ftalatlar ilk olarak 1930’larda plastik yapıcı 

olarak kullanılmış olup günümüzde en büyük plastik yapıcı grup olarak kullanılmaya 

devam edilmektedir (50). Ftalatların insan sağlığı üzerine zararlı etkilerini gösteren 
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literatürde fazla sayıda çalışma olmakla birlikte hala kullanımına devam 

edilmektedir. Bilinen önemli endokrin bozucu kimyasallardan olan ftalatların 

metabolik sendrom, nörogelişimsel bozukluklar, ürogenital değişiklikler / 

malformasyonlar, embriyogenezde değişiklikler, tiroid hormonu bozuklukları, 

obezite, diabet, kardiyovasküler hastalıklar, otoimmün ve inflamatuvar hastalıklar ile 

ilişkisi bildirilmiştir (48, 51-56).   

2.4.1 Dibütil Ftalat  

Dibütil ftalat (DBP) normal şartlar altında renksiz- sarı arası bir renge ve 

akıcı bir yapıya sahip kokusuz sıvı bir bileşiktir (57). Düşük moleküler ağırlıklı 

ftalatlar içerisinde yer alan DBP genellikle tıbbi ekipmanlarda, boyalarda, gıda 

paketlerinde, kozmetik ve kişisel bakım ürünlerinde, ilaç ve gıda takviyelerinde ve 

çeşitli yapıştırıcılarda kullanılır (15, 58). PVC ürünlerde ve plastik oyuncaklarda 

diğer ftalat esterlerine göre daha az oranda tercih edilir. Gıdanın işlenmesi ve/veya 

saklanması esnasında gıdalara bulaşır. Küçük çocuklarda temel olarak gıdalar 

aracılığıyla maruz kalırken adölesanlarda kişisel bakım ürünleri ve kozmetik ürünler 

diğer önemli kaynaklarıdır (59, 60). Bununla birlikte, su kaynaklarında da ölçülebilir 

düzeyde DBP bulunduğu bildirilmiştir (61). Uluslararası Kanser Araştırma Ajansı 

(International Agency for Research on Cancer, IARC) DBP’nin kanserojen etkisi 

“olası riskler” olarak bildirilmiştir (62). Ayrıca nörogelişimsel olumsuz etkileri ve 

endokrin bozucu etkileri olduğu da birçok çalışmada belirtilmiştir (19, 63-65). 

2.4.2 Di-etilhekzil Ftalat 

Yüksek moleküler ağırlıklı ftalat esterlerinden olan DEHP oda sıklığında 

kokusuz, renksiz, yağ kıvamında bir sıvı olarak bulunur (59). Özellikle plastiklere 

esneklik ve yumuşaklık sağlaması nedeniyle gıda paketleri, tıbbi ürünler, plastik 

oyuncaklar, plastik örtüler ve duş perdeleri gibi PVC ürünlerde en sık kullanılan 

ftalatlardan birisidir. DEHP plastiklere non-kovalent bağ ile bağlandığı için DEHP 

içeren plastiklerin kullanımı esnasında çevreye kolayca yayılabilir ve gastrointestinal 

sistem, solunum sistemi ve cilt yoluyla insanlar DEHP’ye maruz kalırlar (66). Ayrıca 

medikal ürünlerde kullanıldığı için diyalize giren, kan transfüzyonu yapılan hastalar 

da belirli oranlarda maruz kalabilmektedirler (67). Besinler önemli bir maruz kalma 



9 

 

yolu olup besinler aracılığıyla maruz kalınan ftalatların başında DEHP gelmektedir 

(68). Önemli bir endokrin bozucu olarak kabul edilen DEHP’nin endokrin sistemi 

üzerindeki olumsuz etkilerinin yanında, solunum sistemi ve kardiyovasküler sistem 

hastalıkları riskini artırdığı, artmış obesite riski ile ilişkili olduğu, nörogelişimsel 

sistem üzerinde olumsuz etkiler gösterdiği bildirilmiştir (15).   

2.4.3 Mono-etilhekzil Ftalat 

Di-etilhekzil ftalat vücuda alındıktan sonra hızlıca birincil metaboliti olan 

MEHP’ye okside olur. Önceleri maruz kalınan DEHP’nin değerlendirmesinde 

kullanılan bir metabolit olan MEHP’nin zaman içerisinde DEHP’den daha toksik 

olabileceği ve insan vücudunda güçlü bir endokrin bozucu olarak anti-androjenik 

aktivitelere yol açabileceği anlaşılmıştır (68). Bunun yanında oksidatif hasara, 

mitokondriyal fonksiyon bozukluğuna, genitoüriner sistem bozukluklarına ve tiroid 

bezi hasarına da neden olabileceği bildirilmiştir (69-71). Bu nedenle Avrupa’da ve 

Türkiye’de DEHP ile birlikte MEHP’ninde içerisinde bulunduğu bir grup ftalatın 3 

yaşında altındaki çocuklar için üretilen plastiklerde kullanılması yasaklanmıştır (10, 

11). 

2.5  Ağır Metaller  

Ağır metaller olarak adlandırılan elementler, doğal olarak yeryüzünde var 

olan bir grup metal ve metalloiddir (20). Mn, Cu, Zn ve Se gibi eser elementler 

normal büyüme, metabolizma ve gelişme için gerekliyken; Pb, Cd, As, Hg gibi ağır 

metaller Dünya Sağlık Örgütü'nün (DSÖ) raporuna göre halk sağlığını tehdit eden ilk 

on kimyasaldan dördünü oluşturmaktadır (21, 72). As ve Cd “insanlar için 

kanserojen (Grup 1)”; inorganik kurşun ve kurşun bileşikleri “insanlar için 

muhtemelen kanserojen (Grup 2A)”; metilciva bileşikleri “insanlar için muhtemelen 

kanserojen (Grup 2B)” ve metalik civa ve inorganik civa bileşikleri IARC tarafından 

“insanlar için kanserojenlik açısından sınıflandırılamaz (Grup 3)” olarak 

sınıflandırılmıştır (73-76). ABD Çevre Koruma Ajansı (US EPA) tarafından Cd 

“insanda olası kanserojen (Grup B)”, As “insanda kanserojen (Grup A)”, elementer 

Hg “insanda kanserojen etki açısından sınıflandırılamaz (Grup D)” ve metilciva ve 

civa klorür “insanda olası kanserojen (Grup C)” olarak sınıflandırılmıştır (73-75).  
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Çocuklarda ağır metallere maruz kalmanın nörobilişsel ve davranışsal bozukluklar, 

solunum sistemi hastalıkları ve kardiyovasküler hastalıklar ile ilişkili olduğu 

bildirilmiştir (76, 77). Çeşitli ülkelerde yapılan çok sayıda araştırma toprakta ve 

meyve, sebze, et, süt, süt ürünleri ve bunların konserveleri de dahil olmak üzere 

çeşitli gıda ürünlerinde tespit edilebilir düzeyde ağır metallerin varlığını göstermiştir 

(78-81). Bu nedenle ağır metallere maruz kalmada başlıca yolun oral alım olduğu 

düşünüldüğünde, diyetin içeriği ve kalitesi hem ağır metal alımını hem de toksisiteyi 

etkileyebilmektedir (82, 83). 

2.5.1 Kurşun 

Kurşun yeryüzünde doğal olarak var olan, düşük erime ısısı ve kolay şekil 

verilebilme özelliği sayesinde sanayide oldukça fazla kullanılmış olan bir ağır 

metaldir. Pb’nin en fazla kullanıldığı yer akü sanayi olup bunun dışında boyalarda, 

borularda, macun ve seramik sırlarında kullanılmıştır. Benzinin oktanını artırmak 

amacıyla çoğu ülkede uzun süreler kullanılmıştır (84, 85). Günümüzde toksisitesi 

nedeniyle kullanım alanı azalmıştır ancak uzun yıllar boyunca yaygın kullanımı 

nedeniyle su, toprak ve hava Pb ile kontamine olmuştur. Bununla birlikte Pb’ye 

maruz kalmada besinler ana kaynaklarından birisidir (86-88). Pb insan vücudunda en 

yüksek düzeyde böbrek, karaciğer, beyin ve kalpte bulunur ancak vücuttaki toplam 

Pb’nin önemli bir kısmı kemiklerde depolanır (89). Kemik dokudaki Pb’nin 

yarılanma ömrü 10-30 yıl arasında olmakla birlikte yaş, maruz kalmanın yoğunluğu, 

gebelik gibi fizyolojik farklılıklar bu süreyi değiştirebilmektedir (90, 91). Kronik 

maruz kalma durumunda santral sinir sistemi, kardiyovasküler sistem, 

gastrointestinal sistem, hematolojik sistem ve genitoüriner sistem üzerinde olumsuz 

etkiler görülmektedir (92-94).   

2.5.2 Arsenik  

Arsenik periyodik tabloda 33. sırada yer alan bir element olup yarı metal 

olarak sınıflandırılmaktadır. Yani hem metal hem de ametal özellikleri taşımaktadır. 

Ancak toksikoloji çalışmalarında ağır metaller içerisinde değerlendirilmektedir. As 

doğada tek başına farklı renklerde (sarı, yeşil, gri) bulunsa da 200’den fazla 

mineralle yaptığı çoğu arsenik bileşikleri renksiz ve kokusuz oldukları için 
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bulaştıkları gıdada, suda ya da havada görünmezler (95, 96). As’ye maruz kalmanın 

farklı yollarla oksidatif hasara yol açtığı gösterilmiştir (95). Ayrıca farklı kanser 

türleriyle, kardiyovasküler, dermal ve nörolojik hastalıklarla ilişki bildirilmiştir (97-

101). Besinler diğer çevresel kirleticilerin çoğunda olduğu gibi As’ye maruz kalmada 

da önemli bir yer tutmaktadır (102, 103).  

2.5.3 Kadmiyum 

Kadmiyum ilk olarak 1817 yılında keşfedilmiştir. Yeryüzünde doğal olarak 

bulunan bu ağır metal bazen volkanik faaliyetler gibi doğa olaylarıyla çevreye 

yayılsa da çoğunlukla insan faaliyetlerinin sonucu olarak çevre Cd ile kirlenmektedir 

(104). Keşfinin üzerinden bu kadar uzun süre geçmesine rağmen insan vücudunda 

biyolojik bir fonksiyonu bilinmemektedir ancak toksik etkileri oldukça iyi 

bilinmektedir (105-107). Pillerde, boyalarda ve PVC ürünlerde Cd 

kullanılabilmektedir (106). Bunun dışında Cd ile kontamine olmuş toprakta yetişen 

tütün, ayçiçeği, yer fıstığı ve keten tohumu gibi bitkiler / tohumlar topraktan yoğun 

bir şekilde Cd çekip depolayabilirler. Besinler Cd’ye maruz kalma kaynakları 

açısından oldukça önemli bir kaynak olarak öne çıkmaktadır (104, 108, 109).  

2.5.4 Cıva 

Cıva parlak gümüş renginde, oda ısısında sıvı halde bulunan bir ağır metaldir. 

Yüzyıllar boyunca farklı ticari ve tıbbi amaçlarla kullanılmıştır. Doğal süreçler 

sonrası Hg doğaya salınabilmektedir ancak insan aktiviteleri de salınım açısından 

oldukça önemlidir. Kömürle çalışan termik santrallerde, madencilik faaliyetlerinde, 

çimento, pestisit, ayna ve tıbbi aletlerin yapımında, diş dolgusunda Hg kullanılmıştır 

(110, 111). Gıdalardan balık ve balıklardan yapılan diğer besin ürünleri Hg’ye maruz 

kalmada özel bir öneme sahiptir (112). Bunun dışında diğer gıdalarda Hg’ye mazur 

kalmada rol oynamaktadırlar (111). Hg’nin toksik etkisi temel olarak sinir sistemi 

üzerinde olup özellikle sinir sisteminin hızlı geliştiği ve daha korumasız olduğu 

yaşamın erken dönemlerinde bu etki daha belirgindir (110). Ayrıca genitoüriner 

sistem, kardiyovasküler sistem, solunum sistemi, gastrointestinal sistem ve cilt 

üzerinde olumsuz etkileri olduğu bildirilmiştir (112-115) 
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3. GEREÇLER VE YÖNTEM 

3.1. Örneklem 

Bu çalışma, Hacettepe Üniversitesi İhsan Doğramacı Çocuk Hastanesi Çocuk 

Metabolizma Bilim Dalında Temmuz 2022 ile Ocak 2024 tarihleri arasında 

yapılmıştır. Çalışmaya yenidoğan tarama programı kapsamında FKU tanısı alan ve 

düzenli olarak poliklinikte takip edilen 2-6 yaş arası çocuklar dahil edilmiştir. 

Çalışmaya alınmadan önce ebeveynler ile görüşülerek çalışma hakkında bilgi 

verilmiş, kabul eden ebeveynlerden yazılı onam alınmıştır.  

 

Katılımcılar: 

Dahil Olma Kriterleri: 

-Hastanın 2-6 yaş arasında olması,  

-Yenidoğan tarama programı kapsamında FKU tanısı almış olmak,  

-Takiplerine belirtilen poliklinikte devam ediyor olmak.  

Dışlama Kriterleri: 

- FKU dışında altta yatan başka bir kronik hastalığının olması 

- FKU tedavisi kapsamında uygulanan diyet dışında özel bir diyet programı 

uyguluyor olmak.   

3.2. Çalışma Kapsamında Değerlendirilen Değişkenler 

Çevresel kirleticiler konusunda mevcut literatür taranarak bisfenol, ftalat ve 

ağır metallere mazur kalmada rol oynayabileceği bildirilen etkenleri kapsayacak bir 

anket oluşturuldu (116-120). (Ek-2) 

Katılımcıların; 

-Sosyodemografik özellikleri: Doğum haftası, doğum ağırlığı, doğum sırası, doğum 

şekli, toplam çocuk sayısı, toplam emzirme süresi, anne yaşı ve eğitim düzeyi, baba 
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yaşı ve eğitim düzeyi, anne ve babada kronik hastalık varlığı, ebeveyn sigara 

kullanma durumu, yaşanılan yer (kırsal/kentsel), aile yapısı (çekirdek/geniş) ve 

ekonomik düzey algısı  

-Tıbbi bilgileri: Tanı, tanı zamanı, tanı FA düzeyleri ve aldıkları tedaviler 

-Çevresel kirleticiler için olası maruz kalma kaynakları: Cam ve plastik biberon, 

bebek şampuanı, plastik saklama kabı, plastik su ısıtıcı, donmuş gıda, konserve gıda, 

teneke kutu içecek, PVC, plastik duş örtüsü, plastik masa örtüsü, kartuşlu yazıcı ve 

oda spreyi kullanımı ile son 1 yıl içerisinde yeni mobilya ya da halı alınması, 

yemek/içmek için kullanılan kap (cam, porselen, plastik, metal) ve su (çeşme suyu, 

kaynak suyu, kaynatılmış çeşme suyu, şişe/damacana su, arıtılmış su), oyuncak 

(plastik, boyalı tahta, boyasız tahta, pelüş) varlığı sorgulanarak kaydedildi.  

3.1.1 Örneklerin Toplanması, Saklanması ve Çalışılması  

Ebeveynleri çalışmaya katılmayı kabul eden hastaların rutin muayene için 

çocuk metabolizma polikliniğine başvuruları esnasında sabah alınan rutin kanlarına 

ek olarak BPA, BPF ve ftalatları çalışmak üzere cam tüpe 3 ml, ağır metal ve eser 

elementler çalışması için ETDA’lı tüpe 3 ml fazladan kan alındı. Örnekler alınmadan 

önce bisfenol ve ftalatlar için kullanılacak tüm cam tüpler temizlendi, 24 saat 

boyunca %10 nitrik asit solüsyonunda tutuldu ve ardından 4 kez damıtılmış 

deiyonize suyla durulandı. Cam tüpler 4 saat boyunca 400 °C'de tutularak 

plastikleştiricilerden arındırıldı. Çalışma sırasında tüm cam malzemelerin, 

kapaklarındaki plastik malzemeyle teması önlemek için alüminyum folyo kullanıldı. 

Kan örnekleri 10 dakika boyunca 3500 rpm'de santrifüj edildi. Elde edilen plazma 

örnekleri, plastiksizleştirilmiş koyu renkli amber şişelerde -80 °C'ye aktarıldı ve 

analiz gününe kadar saklandı. Ağır metal ve eser elementlerin analizi için alınan 

örnekler 3000 rpm'de 10 dakika santrifüj edildikten sonra plazma örnekleri elde 

edildi. Plazma örnekleri daha sonra Pb, As, Cd, Hg, Mn, Se, Cu ve Zn analizleri 

yapılana kadar -20 °C'de saklandı. 
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Bisfenol A ve Bisfenol F Ölçümü 

Tüm kimyasallar Sigma-Aldrich'ten (St. Louis) satın alındı. Glukuronidaz/aril 

sülfataz enzimi (Helix pomatia'dan) Roche Diagnostic GMBH'den (Lot No: 

55244423, Ref: 10127698001, Mannheim, Almanya) alındı. Yüksek performanslı 

sıvı kromatografisi (HPLC) ekipmanı Agilent 1260 Quat Pompasından (Seri No: 

DEAB818844, Santa Clara, CA) elde edildi. 

Plazma örneklerindeki BPA ve BPF seviyeleri, plazmadan amonyum asetat 

tamponu ve n-heksan: dietil eter ile bisfenollerin çıkarılmasına ve ardından azot gazı 

altında buharlaştırılmasına dayanan bir yöntemle ölçüldü. Kalıntı, mobil fazda 

çözüldü ve HPLC ile kantifize edildi (121). BPA için tespit limitleri (LOD) 3.05 

ng/ml ve BPF için 3.24 ng/ml idi. Tayin limitleri (LOQ) BPA için 13.1 ng/mL ve 

BPF için 7.0 ng/mL idi. Ekstraksiyondan sonra, -20°C'de saklanan örnekler 300 μL 

%60 asetonitril (ACN) içinde çözüldü. Standartlar ve örnekler 100 μL olarak 

HPLC'ye enjekte edildi. Hareketli faz asetonitril ve %2.5 (v/v, suda) 

tetrahidrofurandan oluşuyordu. Akış hızı 0,4 mL/dakika idi. Gradyan elüsyonu 60:40 

ila 5:95 olarak uygulandı. BPA ve BPF için alıkonma süreleri sırasıyla 18.4-18.7 

dakika ve 10.4-11.2 dakika idi. Geri kazanım çalışmaları, 10 μg/ml BPA ve BPF 

seviyeleri ile güçlendirilmiş plazmanın boş örnekleri üzerinde gerçekleştirildi. Gün 

içi hassasiyet, BPA için %4.87 ± 3.02 varyasyon katsayısı (CV) ve BPF için %5.65 ± 

1.20 CV idi. Çalışmalar arası hassasiyet, BPA için %9,15 ± 2,58 CV ve BPF için 

%9.84 ± 3.14 CV idi. Geri kazanım çalışmalarında yapılan 10 farklı analiz 

sonucunda, geri kazanım BPA için %81.64 ± 2.48 ve BPF için %86.9 ± 1.87 olarak 

belirlendi. 

Ftalat Ölçümü 

Plazma DEHP, DBP ve MEHP seviyelerinin analizleri için Paris ve ark. 

tarafından bildirilen yöntem bazı değişikliklerle kullanıldı (122). Kısaca, plazmaya 

(200 µL) ftalat (son hacimde 1 ppm) eklendikten sonra, NAOH (1N, 400 µL), 

fosforik asit (H3PO4, %50, 100 µL) ve ACN (800 µL) eklendi ve karıştırıldı. 

Karışım vortekslendi ve santrifüj edildi. Üst sıvı (600 µL) başka bir tüpe alındı ve 

azot akımı altında kuruyana kadar buharlaştırıldı. Kalıntılar -20°C'de saklandı. 
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Analiz tarihinde, kalıntılar %60 ACN'de (300 µl) çözüldü. Standartlar (DEHP 

için 0.2, 0.5, 1, 2 ve 5 ppm; DBP için 0.2, 0.5, 1, 2 ve 5 ppm; MEHP için 0.2, 0.5, 1, 

2.5 ve 5 ppm) ve örnekler (100 µl) HPLC'ye (Agilent 1100 serisi, Santa Clara) 

enjekte edildi. HPLC kolonları Spherisorb C18 ODS2 kolonu (25 cm x 5 µm x 4,6 

mm iç çap) (Waters, Milford, MA) ve ODS C18 ön kolonuydu (4 cm) (Waters, 

Milford, MA). Hareketli faz %0.1 H3PO4 ve ACN idi [pH 3.0, 80:20 (h/h)]. Akış 

hızı 1 ml/dakika idi. DBP, DEHP ve MEHP için tutulma süreleri sırasıyla 4,1 dakika, 

32.5 dakika ve 4.5 dakikaydı. DBP ve MEHP'nin tutulma sürelerinin yakın olması 

nedeniyle analizleri ayrı ayrı gerçekleştirildi. DBP, DEHP ve MEHP'nin plazma 

konsantrasyonları standartlardan hesaplandı ve pik alanları ölçüm için kullanıldı. 

LOD değerleri DBP için 0.38 µg/ml, DEHP için 0.09 µg/ml ve MEHP için 1.41 

µg/ml idi. LOQ değerleri DBP için 1.15 µg/ml, DEHP için 0.27 µg/ml ve MEHP için 

4.26 µg/ml idi. 9.1 µg/ml DBP, 9.8 µg/ml DEHP ve 10.1 µg/ml MEHP seviyeleri ile 

zenginleştirilmiş plazmanın boş örnekleri üzerinde kurtarma çalışmaları 

gerçekleştirildi. Gün içi hassasiyetler DBP için %0.71±0.40 CV, DEHP için 

%3.09±1.29 CV ve MEHP için %3.27±1.05 CV idi. Çalışmalar arası hassasiyetler 

DBP için %1.06±0.56 CV, DEHP için %9.21±1.19 CV ve MEHP için %7.92±2.11 

CV idi. 

Ağır Metaller ve Eser Elementlerin Ölçümü 

Nitrik asit (%65–69, TraceMetal Sınıfı), Hidrojen peroksit (%30–32, 

TraceMetal Sınıfı), hidroklorik asit (%35–37, TraceMetal Sınıfı) Fisher 

Chemical'dan (Hampton, NH) temin edildi. Tek element standart çözeltileri (çalışılan 

tüm elementler için, her biri 1000 µg/L) Inorganic Ventures'dan (Christiansburg, 

VA) temin edildi. Altın indüktif eşleşmiş plazma kütle spektrometre (ICP-MS) 

standardı (%3 HCl'de 1000 ppm Au) Fisher Chemical'dan (Hampton, NH) temin 

edildi. Her metal için tüm standart çözeltiler (1000 µg/mL) Inorganic Ventures'dan 

(Christiansburg, VA) satın alındı. Dahili standartlar da kullanıldı. Bireysel 

kalibrasyon standartları, doğrusallık için uygun konsantrasyon aralıklarında beş farklı 

karışık çalışma standardı grubunu seyrelterek seri seyreltme yoluyla hazırlandı. Tüm 

numunelere 20 µg/L konsantrasyonda dahili bir standart karışımı eklendi. Civanın 

yıkanmasını kolaylaştırmak için tüm standartlara ve durulama çözeltilerine altın (200 
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µg/L) eklendi. Deiyonize su (18.20 MΩ·cm) Thermo Scientific Barnstead MicroPure 

Su Arıtma Sisteminden (Waltham MA) elde edildi.  

Dahili standartlar:  

Pb: Kurşun (Pb) 208 (kütle) Bizmut (Bi) 209 (kütle) 

Hg: Cıva (Hg) 202 (kütle) Bizmut (Bi) 209 (kütle) 

As: Arsenik (As) 75 (kütle) Germanyum (Ge) 72 (kütle) 

Cd: Kadmiyum (Cd) 111 (kütle) Rodyum (Rh) 103 (kütle) 

Mn: Manganez (Mn) 55 (kütle) Skandiyum (Sc) 45 (kütle) 

Se: Selenyum (Se) 76 (kütle) Gadolinyum (Gd) (152) (kütle) 

Cu: Bakır (Cu) 65 (kütle) Skandiyum (Sc) 45 (kütle) 

Zn: Çinko (Zn) 66 (kütle) skandiyum (Sc) 45 (kütle) 

Örnekler (100 µl) önceden temizlenmiş, kuru bir mikrodalga sindirim kabına 

alındı. Cıvayı stabilize etmek için örnek çözeltisinde son konsantrasyon olarak 200 

µg/L'de altın eklendi. Örneğe deiyonize su (2 ml), nitrik asit (2 ml), hidrojen peroksit 

(1 ml) ve hidroklorik asit (0.2 ml) eklendi ve bir davlumbazda ön sindirim için 10 

dakika bekletildi. Mikrodalga sindirim kapları kapatıldı ve mikrodalga sindirim 

işlemi belirli bir sıcaklık programı ile başlatıldı (Rampa süresi: 40 dk, Tutma süresi: 

30 dk; 190◦C, 1500 W). Mikrodalga sindirimi gerçekleştirmek için bir CEM 

MARS™ 6 tek dokunuşlu mikrodalga sindirim sistemi (CEM Corporation, 

Matthews, NC) kullanıldı. Sindirim işleminden sonra rotor 15 dakika boyunca 

25◦C'de tutularak mikrodalga sindirim kapları soğutuldu. Kaplar yavaşça açıldı ve 

basınçlı asit dumanları buharlaşabileceğinden dikkatlice bir duman dolabına konuldu. 

Sindirilen örnek çözeltisi, deiyonize suyla çoklu durulamalarla önceden temizlenmiş 

hacimsel şişeye kantitatif olarak aktarıldı. Dahili standartlar, her bir elementten 10 

mg/L içeren bir stok çözeltisinden eklendi (son konsantrasyon 30 µg/L'dir) ve toplam 

hacim deiyonize suyla belirli bir hacme ayarlandı. Hazırlanan örnek çözeltileri 

kuvvetlice vortekslendi. Örnek matrisi olmadan bir prosedürel boşluk hazırlandı. Pb, 

As, Cd, Hg, Mn, Se, Cu ve Zn seviyeleri ICP-MS ile ölçüldü. Plazma örneklerindeki 
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çoklu element analizi iCAP RQ ICP-MS (Thermo Fischer Scientific, Waltham MA) 

kullanılarak gerçekleştirildi. Yüksek verimli analizi mümkün kılmak için bir 

Teledyne otomatik örnekleyici (Teledyne CETAC Technologies, Omaha, NE) 

kullanıldı. Tüm analitler, poliatomik girişim parametrelerinin, örnek bilgilerinin ve 

uygulanabilir kalite kontrol testlerinin tamamen ortadan kaldırılmasını sağlamak için 

kinetik enerji ayrımı kullanılarak ölçüldü. Veri toplama işlemi tamamlandıktan sonra 

ICP-MS programı, standartlardan gelen verileri kullanarak bilinmeyen örneklerin 

sonuçlarını hesaplamak için kullanıldı. Doğrusallık, altı noktalı bir kalibrasyon eğrisi 

kullanılarak gösterildi. LOD değerleri: Pb: 0.008 ppb; As: 0.07 ppb; Cd: 0.09 ppb; 

Hg: 0.11 ppb; Mn: 0.02 ppb; Se: 0.012 ppb; Cu: 0.025 ppb ve Zn 0.013 ppb. Geri 

kazanım deneyleri yapıldığında, numuneler bir ekstraksiyon çözücüsü eklenmeden 

önce analitlerle desteklendi. Geri kazanım değerleri: Pb: %99; As: %103; Cd: %99; 

Hg: %90; Mn: %101; Se: %102; Cu: %97 ve Zn: %101. 

3.2 Verilerin Analizi  

Verilerin analizi IBM SPSS Statistics for Windows, Sürüm 23.0 kullanılarak 

gerçekleştirildi. Verilerin dağılımı çarpıklık, basıklık, histogram ve Kolmogorov-

Smirnov testi ile değerlendirildi. Tanımlayıcı istatistikler uygunluğuna göre ortalama 

ve standart sapma (SD), ortanca ve çeyrekler açıklığı (ÇA) ve yüzde olarak ifade 

edildi. Gruplar arası karşılaştırmalar için, her bağımsız grup en az 10 vakayı (toplam 

örneklem büyüklüğünün yaklaşık %10'u) içermesi halinde analiz edildi. BPA, BPF, 

ftalatlar ve ağır metaller normal dağılıma uymadığından iki alt grubu olan 

değişkenler için Mann-Whitney U testi, üç veya daha fazla alt grubu olan değişkenler 

için Kruskal-Wallis/tek yönlü ANOVA kullanılarak farklılıklar açısından test edildi. 

Eser element düzeyleri normal dağılıma uyduğu için bağımsız örnekler t-testi ve 

ANOVA kullanılarak analiz edildi.  

Kategorik bağımsız değişkene göre BPA, BPF ve ftalat seviyelerindeki 

farklılıklar iki alt grup için Mann-Whitney U testi ve üç veya daha fazla alt grup için 

Kruskal-Wallis/ANOVA testi kullanılarak analiz edildi. İkiden fazla gruba sahip 

değişkenlerde anlamlı farklılıklar bulunduğu durumlarda, Bonferroni düzeltmesi 

kullanılarak post-hoc alt grup analizi yapıldı. 
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Diyet durumu ile BPA, BPF ve ftalat seviyeleri (üst üçte birlik ve diğerleri) 

arasındaki ilişkiyi değerlendirmek için Ki-kare testleri kullanıldı. Herhangi bir ağır 

metalle ilişkili p değeri < 0.2 olan bağımsız değişkenler çoklu lojistik regresyon 

analizine dahil edildi. BPA, BPF, ftalat seviyelerinin üst üçte birinde olma sıklığı ile 

diyet durumu (serbest diyet ile FA-kısıtlı diyet) arasındaki ilişkiyi değerlendirmek 

için çoklu lojistik regresyon kullanıldı. Model 1'de yaş, cinsiyet (kız/erkek), vücut 

kitle indeksi (VKİ) için yaşa göre VKİ z-skoru (BAZ), doğum sırası ve toplam 

emzirme süresi kontrol edilerek analiz yapıldı. Model 2, Model 1'de kontrol edilen 

değişkenlere çevresel kirleticilere maruz kalma kaynakları (bebek şişeleri, şampuan, 

yiyecek kapları, su ısıtıcıları, dondurulmuş gıda, konserve gıda, paketlenmiş gıda, 

konserve içecekler, PVC, duş perdeleri, masa örtüleri, kartuş yazıcılar, oda spreyleri, 

yakın zamanda satın alınan halı veya mobilya, gıda hazırlama ve/veya tüketimi 

sırasında plastik kullanımı, su ve oyuncaklar) dahil edilerek genişletildi. Ağır 

metallerle eser elementler arasındaki ilişki Spearman korelasyon testleri kullanılarak 

incelendi. Odds oranlar ve %95 güven aralıkları (GA) hesaplandı. P değerinin 

0,05’in altında olduğu durumlar istatistiksel olarak anlamlı olarak kabul edildi.   

3.3 Etik Kurul Onayı 

Çalışma,  Hacettepe Üniversitesi Girişimsel Olmayan Klinik Araştırmalar 

Etik Kurulu tarafından 05.07.2022 tarihinde yapılan değerlendirme sonrasında tıbbi 

etik açıdan uygun bulundu (Karar No: 2022/12-33). Bu çalışma Hacettepe 

Üniversitesi Bilimsel Araştırma Projeleri Birimi tarafından TDK-2022-20276 

numarasıyla desteklenmiştir. 
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4. BULGULAR  

4.1 Katılımcıların Genel Özellikleri  

Çalışmaya toplam 105 hasta dahil edildi. Bunlardan 38'i hiperfenilalaninemi 

(HFA, herhangi bir tedavi almaksızın kan FA düzeyleri 2-6 mg/dL arasında olan), 

37'si BH4-yanıtlı FKU ve 30'u FKU (FA-kısıtlı diyet uygulayanlar) tanısıyla 

izlenmekteydi. Katılımcıların ortalama yaşı 45.3 ay olup, %46.7'si erkekti. Bu 

hastalardan 34'ü FA-kısıtlı diyet uygularken, kalan 71'inin herhangi bir diyet 

kısıtlaması yoktu. Tanı anındaki ortanca yaş 18 gün, ortalama FA düzeyi 6.2 mg/dL 

idi. Hastaların son üç FA ölçümünün ortalaması 3.06 mg/dL idi ve bu ortalamaların 

%91.4'ü (n=96) 6 mg/dL olan tedavi hedefinin altındaydı. Toplam emzirme süresi 24 

ay ve üzerinde olanların oranı %28.6’ydı. Altı ay ve daha uzun süre sadece anne sütü 

alanlar katılımcıların %49.5’ini oluşturuyordu. 8 yıldan daha fazla eğitim gören anne 

ve babaların yüzdesi daha düşüktü (sırasıyla anne ve babalar için %42 ve %41). 

Ailelerin %91.4’ü kentsel bölgede yaşamaktaydı ve %84.8’i çekirdek aile 

yapısındaydı. Katılımcıların %50.5’i gelirlerinin giderlerini karşılamaya yettiğini 

belirtmiştir. Çalışmaya katılan çocukların ve ebeveynlerinin sosyodemografik 

özellikleri Tablo 4.1.’de verildi. 

Tablo 4.1. Katılımcıların genel özellikleri. 

Cinsiyet, erkek* 49 (46.7) Toplam emzirme süresi, ay*** 16.0 (6.0-24.0) 

Yaş ortalaması, ay** 45.3 ± 13.4 Toplam emzirme süresi*  

Yaş, <4 yıl* 59 (56.2) 0-5 ay  24 (22.9) 

BAZ*  6-11  22 (21.0) 

≤-1  11 (10.5) 12-23  29 (27.6) 

-1< <1  64 (61.0) 24 ay ve üzeri  39 (28.6) 

≥1 SDS  30 (28.6) Sadece anne sütü, ay*** 5.5 (0.0-6.0) 

Doğum haftası*  Sadece anne sütü*  

Preterm  11 (10.5) 0-1 ay  41 (39.0) 

Term  94 (89.5) 1-5 ay  12 (11.4) 

Doğum ağırlığı, g** 3218 ± 570.2   6 ay ve üzeri  52 (49.5) 

Doğum şekli*  Anne yaşı, yıl** 32.1 ± 5,1 

NSVY  35 (33.3) Anne eğitim düzeyi*  

C/S  70  (66.7) ≤8 yıl  63 (60.0) 

Tanı*  >8 yıl  42 (40.0) 

HFA  38 (36.2) Annede kronik hastalık* 17 (16.2) 
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FKU  30 (28.6) Baba yaşı, yıl** 35.4 ± 4.9 

BH4 37 (35.2) Baba eğitim düzeyi*  

Tanı yaşı, gün*** 18 (11.0-25.5)   ≤8 yıl  64 (61.0) 

Tedavi*    >8 yıl  41 (39.0) 

Diyet 34 (32.4) Babada kronik hastalık* 12 (11.4) 

Serbest  71 (67.6) Ebeveyn sigara kullanımı*  

Tanı FAD*** 6.2 (3.25-20.94) En az birisi  65 (61.9) 

Ortalama FAD*** 3.06 (2.36-4.10) Yok  40 (38.1) 

Ortalama FAD*  Yerleşim*  

<6 mg/dL  96 (91.4) Kırsal  9 (8.6) 

  ≥6 mg/dL 9 (8.6) Kentsel  96 (91.4) 

Doğum sırası*  Aile yapısı*  

  İlk çocuk  50 (47.6) Çekirdek/tek ebeveyn 89 (84.8) 

≥2. Çocuk  55 (52.4) Geniş  16 (15.2) 

Toplam çocuk sayısı*  Ekonomik algı*  

  1   43 (41.0) Gelirim giderimden az  33 (31.4) 

2  38 (36.2) Gelirim giderime denk  53 (50.5) 

3 ve daha fazla  24 (22.9) Gelirim giderimden fazla 19 (18.1) 

*n,%; **Ortalama±SD; ***Ortanca (ÇA) 

 

4.2 Çevresel Kirletici Maruz Kalma Kaynaklarının Durumu 

Hastaların %20’si plastik biberon kullanıyordu. Plastik saklama kabı 

kullananların oranı %70.4 iken plastik su ısıtıcı kullananlar katılımcıların %18.1’ini 

oluşturuyordu. Katılımcıların dondurulmuş gıda ve konserve gıda kullanım oranları 

sırasıyla %18.1 ve %41.9’du. Yemek hazırlanırken/yerken kullanılan kapların oranı 

plastik, cam, porselen ve metal için sırasıyla %53.3, %44.8, %83.8 ve %100’dü. 

Katılımcıların %61’i yemek hazırlamak/içmek için çeşme suyu kullanırken bu oran 

kaynak suyu için %13.3, şişe/damacana su için %37.1, arıtılmış su için %28.6’ydı. 

Çevresel kirleticilere maruz kalma kaynaklarının durumu Tablo 4.2.’de verildi. 

Tablo 4.2. Çevresel kirleticilere maruz kalma kaynaklarının durumu, (n, %). 

Cam biberon kullanımı 14 (13.3) Kartuşlu yazıcı 9 (8.6) 

Plastik biberon kullanımı 21 (20.0) Oda parfümü/ sprey kullanımı 49 (46.7) 

Bebek şampuanı 94 (89.5) Son 1 yılda yeni halı alan 18 (17.1) 

Bebek yağı kullanımı 3 (2.9) Son 1 yılda yeni mobilya alan 24 (22.9) 

Yoğun bakım yatışı 10 (9.5) Yemek hazırlanırken/yerken 

kullanılan kap 
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Mekanik ventilatör 0 (0.0) Plastik  56 (53.3) 

Diyaliz 0 (0.0) Cam  47 (44.8) 

Ameliyat 8 (7.6) Porselen  88 (83.8) 

Kan ve kan ürünleri 0 (0.0) Metal  105 (100.0) 

Plastik saklama kabı kullanımı 74 (70.5) İçmek/yemek hazırlamak için 

kullanılan su  

 

Plastik su ısıtıcı kullanımı 19 (18.1) Çeşme suyu   64 (61.0) 

Dondurulmuş gıda 44 (41.9) Kaynak su  14 (13.3) 

Konserve gıda 57 (54.3) Şişe/damacana su  39 (37.1) 

Ambalajlı gıda 101 (96.2) Arıtılmış su  30 (28.6) 

Teneke kutu içecek 40 (38.1) Oyuncak  

PVC  95 (90.5) Plastik  103 (98.1) 

Ev içerisinde sigara kullanımı 24 (22.9) Boyalı tahta  44  (41.9) 

Plastik kapta yemek ısıtma 5 (4.8) Boyasız tahta  59 (56.2) 

Plastik duş perdesi/duşakabin 31 (29.5) Pelüş  88 (83.8) 

Plastik masa örtüsü kullanımı 72 (68.6)   

 

4.3 Çevresel Kirleticiler ve Eser Element Düzeyleri  

4.3.1 Bisfenol A ve Bisfenol F 

Katılımcıların ortanca BPA değeri 20.13 ng/mL, ortanca BPF değeri 6.06 

ng/mL olarak hesaplandı. (Tablo 4.3.) 

Tablo 4.3. Plazma BPA, BPF, MEHP, DEHP ve DBP düzeylerinin dağılımları.  

 Yüzdelikler 

 GM 10 25 50 75 90 

BPA. ng/mL 20.68 8.35 12.97 20.13 38.79 50.00 

BPF, ng/mL 4.80 1.00 3.04 6.06 8.87 17.89 

BPA: bisfenol A, BPF: bisfenol F, LOD: Tespit limiti, GM: Geometrik ortalama 

*BPA düzeyleri vakaların %26.7’sinde,  BPF düzeyleri vakaların %7.6’sında spike ile saptanmıştır. 
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4.3.2 Ftalatlar  

Tüm katılımcıların ortanca ftalat düzeyi DBP için 0.23 ng/mL, DEHP için 

0.48 ng/mL ve MEHP için 0.52 ng/mL idi. (Tablo 4.4.) 

Tablo 4.4. Plazma DBP, DEHP ve MEHP düzeylerinin dağılımları. 

 Yüzdelikler 

 GM 10 25 50 75 90 

DBP, ng/mL 0.21 0.04 0.09 0.23 0.49 0.81 

DEHP, ng/mL 0.46 0.24 0.31 0.48 0.73 0.97 

MEHP, ng/mL 0.46 0.12 0.33 0.52 0.82 1.30 

DBP: di-bütil ftalat, DEHP: di-etilhekzil ftalat, MEHP: mono-etilhekzil ftalat, GM: Geometrik 

ortalama 

* DBP düzeyleri vakaların %66.7’sinde,  DEHP düzeyleri vakaların %1.9’unda, MEHP düzeyleri 

vakaların %93.3’ünde spike ile saptanmıştır. 

 

4.3.3 Ağır Metaller 

Ağır metal düzeylerinin ortancaları Pb için 1.62 µg/dL, As için 0.42 µg/dL, 

Cd için 1.45 µg/L ve Hg için 3.68 µg/L idi. (Tablo 4.5.) 

Tablo 4.5. Plazma Pb, As, Cd ve Hg düzeylerinin dağılımları. 

  Yüzdelikler 

 GM 10 25 50 75 90 

Pb, µg/dL 1.50 0.88 1.08 1.62 2.11 2.38 

As, µg/dL 0.42 0.27 0.33 0.42 0.51 0.57 

Cd, µg/L 1.44 1.06 1.27 1.45 1.66 1.87 

Hg, µg/L 3.86 3.23 3.48 3.68 4.27 4.87 

Pb: Kurşun, As: Arsenik, Cd: Kadmiyum, Hg: Cıva, GM: Geometrik ortalama. 

4.3.4 Eser Elementler  

Eser element düzeylerinin ortancaları Mn için 9.74 µg/L, Se için 130.2 µg/L, 

Cu için 105.2 µg/dL ve Zn için 89.4 µg/dL idi. Laboratuvarımızda eser elementler 

için kullanılan referans aralıkları: Mn için 4-15 µg/L, Se için 70-150 µg/L, Cu ve Zn 

için 70-160 µg/dL ve Zn için 63-118 µg/dL olup Mn, Se, Cu ve Zn için kan düzeyleri 
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normal aralıkta olan katılımcıların yüzdeleri sırasıyla %100, %91, %98 ve %93'tür. 

(Tablo 4.6.) 

Tablo 4.6. Plazma Mn, Se, Cu ve Zn düzeylerinin dağılımları. 

  Yüzdelikler 

 GM 10 25 50 75 90 

Mn, µg/L 9.78 8.28 8.86 9.74 10.67 11.64 

Se, µg/L 127.1 102.9 116.3 130.5 140.0 149.8 

Cu, µg/dL 105.2 88.3 95.4 105.2 114.7 126.8 

Zn, µg/dL 88.4 67.3 76.9 89.41 103.70 110.31 

Mn: Manganez, Se: Selenyum, Cu: Bakır, Zn: Çinko, GM: Geometrik ortalama. 

4.4 Çevresel Kirleticiler ile Katılımcı Özellikleri Arasındaki İlişki  

4.4.1 BPA, BPF ve Ftalatlar ile Katılımcı Özellikleri Arasındaki İlişki  

Katılımcı özelliklerine göre BPA düzeyleri arasında fark görülmedi. Plazma 

BPA düzeyleri serbest diyet grubunda daha yüksekti ancak istatistiksel olarak 

anlamlı değildi (25.51 vs 17.71 ng/mL, p=0.267). Plastik duş perdesi kullananların 

plazma BPF düzeyleri kullanmayanlara göre daha düşüktü (p=0.013). Plastik masa 

örtüsü kullananlarda DBP ve DEHP seviyeleri daha yüksekti (sırasıyla p=0.049 ve 

p=0.040). Ayrıca, şişe/damacana su kullananlarda plazma DBP seviyeleri daha 

yüksekti (p=0.01). Dört yaşından küçük olmak, plastik saklama kabı kullanmak ve 

plastik duş perdesi kullanmak daha yüksek MEHP seviyeleri ile ilişkili özelliklerdi 

(sırasıyla p=0.027, p=0.019 ve p=0.014). (Tablo 4.7.) 

Tablo 4.7. Katılımcı özellikleri ile plazma BPA, BPF, DBP, DEHP ve MEHP 

düzeyleri arasındaki ilişki. 

 BPA 

(ng/mL) 

BPF 

(ng/mL) 

DBP 

(ng/mL) 

DEHP 

(ng/mL) 

MEHP 

(ng/mL) 

Cinsiyet       

Kız (n=56) 17.41 

(12.86-30.59) 

5.79 

(1.76-8.26) 

0.28 

(0.11-0.52) 

0.50 

(0.31-0.75) 

0.54 

(0.32-0.77) 

 Erkek (n=49) 25.97 

(12.97-41.84) 

6.67 

(3.50-10.42) 

0.22 

(0.08-0.43) 

0.46 

(0.31-0.72) 

0.50 

(0.33-0.95) 

p 0.144 0.179 0.268 0.676 0.792 
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Yaş      

<4 yıl (n=59) 17.46 

(10.71-32.65) 

5.78 

(2.32-13.06) 

0.32 

(0.11-0.62) 

0.50 (0.38-

0.73) 

0.56 

(0.36-0.95) 

≥4 yıl (n=46) 24.96 

(16.08-42.52) 

6.17 

(3.51-7.79) 

0.19 

(0.09-0.39) 

0.46 

(0.28-0.74) 

0.43 

(0.17-0.70) 

p 0.084 0.696 0.065 0.349 0.027 

BAZ      

≤-1 (n=11) 25.97 

(14.49-41.33) 

4.33 

(1.20-8.97) 

0.34 

(0.21-0.77) 

0.51 

(0.40-0.75) 

0.57 

(0.50-0.78) 

-1< <1 (n=64) 20.07 

(12.85-32.35) 

5.89 

(3.03-9.28) 

0.26 

(0.09-0.46) 

0.50 

(0.31-0.72) 

0.52 

(0.26-0.74) 

≥1 SDS (n=30) 17.07 

(11.36-46.69) 

6.67 

(3.35-8.10) 

0.19 

(0.09-0.50) 

0.43 

(0.28-0.74) 

0.43 

(0.34-1.13) 

p 0.323 0.456 0.277 0.635 0.158 

Tanı      

HFA (n=38) 23.05 

(12.96-40.36) 

6.16 

(2.16-12.87) 

0.22 

(0.08-0.49) 

0.46 

(0.36-0.72) 

0.55 

(0.34-0.99) 

FKU (n=30) 16.97 

(11.33-30.07) 

6.85 

(4.11-7.82) 

0.20 

(0.11-0.50) 

0.41 

(0.30-0.63) 

0.42 

(0.20-0.74) 

BH4 yanıtlı FKU (n=37) 25.90 

(15.12-40.97) 

5.12 

(3.04-8.92) 

0.28 

(0.11-0.50) 

0.56 

(0.30-0.76) 

0.54 

(0.38-0.77) 

p 0.270 0.743 0.744 0.277 0.286 

Diyet tedavisi      

Var (n=34) 17.71 

(11.33-30.70) 

6.85 

(4.93-8.12) 

0.20 

(0.11-0.40) 

0.41 

(0.30-0.55) 

0.42 

(0.20-0.74) 

Yok (n=71) 25.51 

(13.53-40.35) 

5.44 

(2.32-10.81) 

0.28 

(0.09-0.49) 

0.56 

(0.32-0.77) 

0.54 

(0.38-0.88) 

p 0.267 0.413 0.489 0.086 0.092 

Doğum sırası       

İlk çocuk (n=50) 16.91 

(12.46-31.09) 

5.79 

(2.28-8.10) 

0.23 

(0.09-0.49) 

0.48 

(0.30-0.81) 

0.55 

(0.33-0.91) 

≥2. çocuk (n=55) 22.88 

(13.20-40.61) 

6.67 

(3.31-9.24) 

0.22 

(0.09-0.49) 

0.48 

(0.32-0.68) 

0.50 

(0.32-0.74) 

p 0.203 0.468 0.944 0.775 0.294 

Toplam çocuk sayısı      

1 (n=43) 16.57 

(11.39-30.69) 

5.24 

(1.97-7.45) 

0.23 

(0.09-0.49) 

0.45 

(0.30-0.81) 

0.56 

(0.34-0.93) 

2 (n=38) 23.02 

(14.17-40.36) 

6.16 

(3.71-9.28) 

0.21 

(0.10-0.47) 

0.47 

(0.27-0.67) 

0.54 

(0.34-0.78) 

3 ve daha fazla (n=24) 20.86 

(12.67-41.37) 

6.93 

(3.54-9.07) 

0.28 

(0.12-0.53) 

0.53 

(0.40-0.70) 

0.40 

(0.15-0.59) 

p 0.425 0.384 0.716 0.607 0.144 

Aile yapısı      
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Çekirdek (n=89) 18.88 

(11.37-37.48) 

6.07 

(3.19-8.50) 

0.22 

(0.09-0.46) 

0.47 

(0.31-0.75) 

0.51 

(0.28-0.84) 

Geniş (n=16) 29.92 

(17.21-40.83) 

4.46 

(1.64-11.99) 

0.39 

(0.15-0.77) 

0.50 

(0.33-0.56) 

0.57 

(0.41-0.73) 

p 0.126 0.748 0.132 0.786 0.535 

Ekonomik düzey algısı       

Gelirim giderimden az 

 (n=33) 

21.37 

(13.49 -36.49) 

6.83 

(2.38-10.04) 

0.21 

(0.10-0.40) 

0.53 

(0.32-0.71) 

0.54 

(0.34-0.80) 

Gelirim giderime denk 

 (n=53) 

18.88 

(12.41-39.75) 

5.79 

(3.53-8.39) 

0.27 

(0.09-0.67) 

0.48 

(0.37-0.74) 

0.43 

(0.20-0.83) 

Gelirim giderimden fazla 

 (n=19) 

20.00 

(13.53-34.79) 

5.80 

(1.38-7.79) 

0.22 

(0.09-0.46) 

0.32 

(0.28-0.71) 

0.60 

(0.46-0.86) 

p 0.878 0.616 0.624 0.627 0.230 

Toplam emzirme süresi, ay      

0-5 (n=24) 25.12 

(16.40-38.17) 

6.81 

(1.95-7.96) 

0.24 

(0.15-0.49) 

0.48 

(0.33-0.70) 

0.52 

(0.35-0.75) 

6-11 (n=22) 16.99 

(11.05-30.50) 

6.27 

(4.19-7.72) 

0.28 

(0.11-0.64) 

0.53 

(0.35-0.82) 

0.50 

(0.31-0.65) 

12-23 (n=29) 25.51 

(14.24-44.81) 

4.65 

(1.39-9.01) 

0.27 

(0.11-0.49) 

0.48 

(0.28-0.74) 

0.50 

(0.35-0.85) 

24 ve daha fazla (n=39) 20.95 

(13.00-31.44) 

6.28 

(2.96-13.49) 

0.19 

(0.06-0.44) 

0.47 

(0.26-0.74) 

0.57 

(0.15-0.97) 

p 0.406 0.654 0.531 0.768 0.921 

Anne eğitim düzeyi      

≤8 yıl (n=64) 21.37 

(12.98-39.16) 

6.07 

(3.56-8.55) 

0.23 

(0.11-0.46) 

0.50 

(0.32-0.73) 

0.50 

(0.34-0.69) 

>8 yıl (n=41) 17.07 

(12.72-36.18) 

5.91 

(1.83-9.04) 

0.22 

(0.09-0.53) 

0.46 

(0.29-0.78) 

0.53 

(0.31-1.13) 

P 0.649 0.587 0.761 0.771 0.147 

Annede kronik hastalık      

Var (n=17) 16.81 (12.04-

30.28) 

6.07 

(1.20-7.91) 

0.18 

(0.09-0.34) 

0.43 

(0.29-0.70) 

0.51 

(0.33-0.92) 

Yok (n=88) 20.44 

(12.99-40.05) 

6.05 

(3.33-9.17) 

0.27 

(0.09-0.53) 

0.50 

(0.31-0.73) 

0.53 

(0.32-0.78) 

P 0.441 0.523 0.237 0.495 0.852 

Baba eğitim düzeyi      

≤8 yıl (n=64) 22.12 

(12.85-40.05) 

6.61 

(3.86-8.92) 

0.23 

(0.10-0.48) 

0.50 

(0.32-0.75) 

0.53 

(0.34-0.73) 

>8 yıl (n=41) 17.46 

(13.08-33.72) 

5.24 

(1.37-8.95) 

0.23 

(0.09-0.51) 

0.46 

(0.29-0.72) 

0.52 

(0.32-1.06) 

P 0.966 0.136 0.987 0.625 0.273 

Babada kronik hastalık      

Var (n=12) 18.90 6.17 0.18 0.49 0.51 



26 

 

(12.40-38.12) (1.80-11.56) (0.08-0.29) (0.30-0.63) (0.25-0.71) 

Yok (n=93) 20.13 

(12.97-38.79) 

6.05 

(3.19-8.65) 

0.25 

(0.09-0.51) 

0.48 

(0.31-0.76) 

0.53 

(0.33-0.85) 

p 0.793 0.948 0.295 0.478 0.669 

Maruz kalma kaynakları  

Plastik biberon      

Var (n=21) 17.12 

(9.75-44.00) 

6.06 

(2.24-8.25) 

0.29 

(0.13-0.48) 

0.46 

(0.34-0.69) 

0.54 

(0.30-1.13) 

Yok (n=84) 20.44 

(13.28-37.95) 

6.06 

(3.13-8.92) 

0.22 

(0.09-0.49) 

0.49 

(0.30-0.75) 

0.51 

(0.32-0.77) 

p 0.718 0.823 0.671 0.997 0.662 

Bebek şampuanı      

Var (n=94) 19.81 

(12.61-38.60) 

6.05 

(2.96-8.58) 

0.26 

(0.09-0.53) 

0.50 

(0.33-0.75) 

0.52 

(0.34-0.89) 

Yok (n=11) 20.13 

(15.54-40.35) 

6.95 

(3.07-9.07) 

0.16 

(0.08-0.27) 

0.29 

(0.21-0.48) 

0.53 

(0.13-0.62) 

p 0.762 0.818 0.225 0.014 0.303 

Plastik saklama kabı      

Var (n=74) 21.61 

(13.00-40.79) 

5.79 

(2.80-8.81) 

0.24 

(0.10-0.51) 

0.49 

(0.30-0.74) 

0.56 

(0.38-0.91) 

Yok (n=31) 18.88 

(10.71-30.38) 

6.67 

(3.07-10.81) 

0.22 

(0.09-0.46) 

0.45 

(0.32-0.71) 

0.39 

(0.25-0.57) 

p 0.209 0.276 0.511 0.952 0.019 

Plastik su ısıtıcı      

Var (n=19) 17.12 

(12.81-41.33) 

5.24 

(3.37-7.25) 

0.22 

(0.10-0.49) 

0.45 

(0.30-0.75) 

0.60 

(0.26-0.91) 

Yok (n=86) 20.44 

(12.97-38.60) 

6.18 

(2.69-9.28) 

0.24 

(0.09-0.49) 

0.49 

(0.31-0.73) 

0.51 

(0.34-0.76) 

p 0.752 0.375 0.662 0.768 0.641 

Dondurulmuş gıda      

Var (n=44) 25.73 

(12.97-38.62) 

6.17 

(3.37-8.42) 

0.26 

(0.10-0.60) 

0.52 

(0.32-0.70) 

0.52 

(0.26-0.88) 

Yok (n=61) 18.88 

(12.50-38.79) 

5.80 

(2.91-9.02) 

0.21 

(0.08-0.45) 

0.47 

(0.30-0.79) 

0.53 

(0.34-0.76) 

p 0.568 0.738 0.268 0.961 0.997 

Konserve gıda      

Var (n=57) 20.35 

(13.00-39.76) 

6.05 

(3.46-9.21) 

0.23 

(0.09-0.48) 

0.50 

(0.30-0.72) 

0.56 

(0.40-0.84) 

Yok (n=48) 19.63 

(12.25-37.95) 

6.29 

(1.59-8.42) 

0.22 

(0.09-0.52) 

0.46 

(0.31-0.75) 

0.40 

(0.21-0.76) 

p 0.967 0.545 0.918 0.817 0.099 

Teneke kutu içecek      

Var (n=40) 20.44 6.05 0.22 0.49 0.48 
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(12.85-47.32) (2.39-8.68) (0.10-0.43) (0.30-0.66) (0.25-0.61) 

Yok (n=65) 20.00 

(13.00-2.33) 

6.07 

(3.19-9.02) 

0.27 

(0.09-0.53) 

0.47 

(0.31-0.81) 

0.56 

(0.34-0.91) 

p 0.245 0.864 0.682 0.598 0.147 

PVC       

Var (n=95) 21.37 

(12.98-40.35) 

5.99 

(3.01-9.07) 

0.22 

(0.09-0.49) 

0.50 

(0.30-0.75) 

0.54 

(0.34-0.86) 

Yok (n=10) 16.83 

(11.83-22.64) 

6.69 

(4.35-8.47) 

0.28 

(0.10-0.69) 

0.43 

(0.31-0.58) 

0.37 

(0.20-0.75) 

p 0.221 0.836 0.552 0.499 0.300 

Plastik duş perdesi      

Var (n=31) 25.90 

(13.20-41.33) 

4.07 

(1.25-6.83) 

0.11 

(0.05-0.62) 

0.53 

(0.30-0.75) 

0.57 

(0.40-1.11) 

Yok (n=74) 20.07 

(11.38-37.01) 

6.67 

(4.14-9.11) 

0.26 

(0.12-0.46) 

0.46 

(0.31-0.71) 

0.47 

(0.25-0.75) 

p 0.399 0.013 0.261 0.684 0.014 

Plastik masa örtüsü      

Var (n=72) 19.63 

(12.22-40.05) 

6.02 

(2.86-8.50) 

0.29 

(0.12-0.54) 

0.51 

(0.39-0.75) 

0.55 

(0.32-0.95) 

Yok (n=33) 21.37 

(15.13-35.39) 

6.27 

(3.19-9.17) 

0.11 

(0.08-0.31) 

0.32 

(0.26-0.72) 

0.46 

(0.31-0.63) 

p 0.622 0.691 0.040 0.049 0.166 

Oda spreyi      

Var (n=49) 18.29 

(12.89-41.00) 

6.27 

(3.62-8.87) 

0.22 

(0.11-0.51) 

0.45 

(0.32-0.67) 

0.56 

(0.28-0.90) 

Yok (n=56) 20.24 

(13.02-34.25) 

6.03 

(2.20-9.07) 

0.24 

(0.07-0.48) 

0.53 

(0.28-0.79) 

0.51 

(0.34-0.75) 

p 0.780 0.632 0.428 0.502 0.908 

Son 1 yılda yeni halı       

Var (n=18) 22.22 

(15.32-33.62) 

5.14 

(1.11-7.97) 

0.24 

(0.09-0.45) 

0.43 

(0.37-0.76) 

0.63 

(0.32-0.97) 

Yok (n=87) 20.13 

(12.81-40.35) 

6.28 

(3.07-9.07) 

0.23 

(0.09-0.49) 

0.50 

(0.30-0.73) 

0.51 

(0.32-0.78) 

p 0.915 0.296 0.747 0.848 0.454 

Son 1 yılda yeni mobilya      

Var (n=24) 19.70 

(12.23-39.41) 

6.05 

(4.65-9.02) 

0.23 

(0.12-0.35) 

0.43 

(0.32-0.77) 

0.68 

(0.38-1.04) 

Yok (n=81) 20.35 

(12.97-38.79) 

6.07 

(2.24-8.87) 

0.23 

(0.09-0.54) 

0.50 

(0.30-0.73) 

0.45 

(0.32-0.75) 

p 0.991 0.332 0.480 0.879 0.068 

Yemek hazırlarken ve/veya 

yerken plastik kap kullanma 

     

Var (n=56) 17.41 6.39 0.27 0.47 0.44 
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(13.03-36.10) (3.96-8.71) (0.11-0.46) (0.30-0.66) (0.21-0.75) 

Yok (n=49) 25.90 

(12.18-41.71) 

5.24 

(1.93-9.94) 

0.21 

(0.08-0.49) 

0.52 

(0.31-0.77) 

0.56 

(0.39-0.94) 

p 0.362 0.450 0.639 0.409 0.077 

Yemek ve/veya içmek için 

kullanılan su 

     

Çeşme suyu        

Var (n=64) 20.33 

(13.28-38.50) 

6.41 

(1.81-12.16) 

0.25 

(0.09-0.54) 

0.47 

(0.30-0.76) 

0.53 

(0.38-0.90) 

Yok (n=41) 19.26 

(11.70-39.87) 

5.99 

(3.76-7.23) 

0.22 

(0.10-0.45) 

0.50 

(0.31-0.68) 

0.46 

(0.15-0.75) 

p 0.785 0.468 0.484 0.698 0.167 

Kaynak suyu       

Var (n=14) 36.97 

(16.34-44.70) 

8.09 

(2.79-15.63) 

0.22 

(0.08-0.56) 

0.53 

(0.38-0.74) 

0.45 

(0.14-0.69) 

Yok (n=91) 18.88 

(12.02-32.37) 

6.05 

(3.01-8.35) 

0.23 

(0.09-0.46) 

0.47 

(0.30-0.73) 

0.53 

(0.34-0.88) 

p 0.053 0.272 0.959 0.749 0.327 

Şişe/damacana su       

Var (n=39) 18.88 

(12.02-30.84) 

6.05 

(2.32-7.81) 

0.33 

(0.18-0.75) 

0.52 

(0.40-0.77) 

0.52 

(0.34-1.03) 

Yok (n=66) 20.44 

(13.15-41.34) 

6.17 

(3.05-9.25) 

0.16 

(0.08-0.41) 

0.47 

(0.29-0.73) 

0.51 

(0.27-0.74) 

p 0.442 0.850 0.010 0.143 0.171 

Arıtılmış su       

Var (n=30) 20.86 

(10.63-39.15) 

6.03 

(3.05-7.57) 

0.18 

(0.06-0.36) 

0.46 

(0.28-0.80) 

0.48 

(0.15-0.71) 

Yok (n=75) 20.00 

(13.20-39.16) 

6.06 

(2.32-9.24) 

0.27 

(0.11-0.54) 

0.50 

(0.33-0.71) 

0.53 

(0.34-0.86) 

p 0.831 0.681 0.082 0.804 0.297 

Oyuncak      

Boyalı tahta      

Var (n=44) 17.07 

(11.29-32.56) 

5.78 

(2.44-7.96) 

0.19 

(0.07-0.52) 

0.44 

(0.32-0.75) 

0.48 

(0.28-0.93) 

Yok (n=61) 25.51 

(13.49-40.49) 

6.51 

(3.34-9.25) 

0.27 

(0.11-0.48) 

0.50 

(0.30-0.71) 

0.54 

(0.35-0.75) 

p 0.268 0.473 0.320 0.979 0.738 

Boyasız tahta       

Var (n=59) 21.37 

(14.73-41.33) 

6.05 

(3.07-8.55) 

0.21 

(0.09-0.49) 

0.50 

(0.30-0.73) 

0.56 

(0.28-0.86) 

Yok (n=46) 19.07 

(9.98-32.39) 

6.06 

(2.61-9.63) 

0.26 

(0.11-0.44) 

0.45 

(0.31-0.71) 

0.50 

(0.34-0.70) 

p 0.174 0.923 0.647 0.654 0.642 
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Pelüş      

Var (n=88) 18.77 

(12.96-36.10) 

6.06 

(3.14-9.20) 

0.27 

(0.10-0.53) 

0.50 

(0.31-0.75) 

0.53 

(0.32-0.81) 

Yok (n=17) 29.90 

(13.81-45.90) 

6.05 

(1.85-8.13) 

0.15 

(0.08-0.31) 

0.43 

(0.26-0.70) 

0.39 

(0.33-1.01) 

p 0.283 0.617 0.093 0.478 0.572 

BAZ: yaşa göre vücut kitle indeksi z skoru, HFA: hiperfenilalaninemi, FKU: fenilketonüri, BH4: 

Tetrahidrobiyopterin, FA: Fenilalanin, PVC: polivinil klorür. 

0.05’in altındaki p değerleri istatistiksel olarak anlamlı kabul edilmiştir.  

 

Katılımcıların temel özellikleri kontrol altına alınarak yapılan çok değişkenli 

regresyon analizinde (Model 1), plazma BPA seviyesinin üst üçte birlik dilimde olma 

olasılığının serbest diyet grubunda 3.34 kat daha fazla (%95 GA = 1.09-10.25) 

olduğu görüldü. Plastiklere maruz kalma kaynakları da ek olarak kontrol altına 

alındığında (Model 2) odds oranının 18.64 (%95 GA = 2.09-166.42) olduğu görüldü. 

Plazma DEHP seviyelerinin üst üçte birlik dilimde olma olasılığı serbest diyet 

grubunda Model 1'de 3.01 kat (%95 GA = 1.06-8.60) daha fazlaydı. Ancak, 

plastiklere maruz kalma kaynakları da kontrol altına alındığında  (Model 2) bu 

farklılık anlamlılığını yitirdi. (Tablo 4.8.) 

Tablo 4.8. Diyet durumlarına göre katılımcı özellikleri ve plastik yapıcılar arasında 

ilişki. 

   Model 1& Model 2# 

 %* p$ AOR %95 GA AOR %95 GA 

Bağımlı değişken: BPA>31 ng/mL  0.098     

FA-kısıtlı diyet 20.6  1.00  1.00  

Serbest diyet 36.6  3.34 1.09-10.25 18.64 2.09-166.42 

Bağımlı değişken: BPF>7.5  0.345     

FA-kısıtlı diyet 32.4  1.00  1.00  

Serbest diyet 33.8  0.93 0.34-2.52 0.57 0.12-2.79 

Bağımlı değişken: DBP>0.70 ng/mL  0.180     

FA-kısıtlı diyet 23.5  1.00  1.00  

Serbest diyet 36.6  2.52 0.88-7.20 5.06 0.88-29.04 

Bağımlı değişken: DEHP>0.65 ng/mL  0.055     

FA-kısıtlı diyet 20.6  1.00  1.00  

Serbest diyet 39.4  3.01 1.06-8.60 2.82 0.79-10.16 

Bağımlı değişken: MEHP>0.40 ng/mL  0.449     
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FA-kısıtlı diyet 26.5  1.00  1.00  

Serbest diyet 33.8  1.00 0.35-2.83 1.48 0.22-10.06 

*satır yüzdesi; $Ki-kare testi 
&Model 1: yaş, cinsiyet, yaşa göre vücut kitle indeksi z-skoru (BAZ), doğum sırası ve toplam emzirme 

süresi kontrol altına alınarak; #Model 2: Model 1’e ek olarak maruz kalma kaynakları kontrol altına 

alınarak yapılan analiz 

AOR: düzeltilmiş odds oranı, BPA: bisfenol A, BPF: bisfenol F, GA: güven aralığı, DBP: di-bütil 

ftalat, DEHP: di-etilhekzil ftalat, MEHP: mono-etilhekzil ftalat, FA: fenilalanin. 

 

4.4.2 Ağır Metaller ile Katılımcı Özellikleri Arasındaki İlişki  

Kurşun 

Tek değişkenli analizlerde katılımcıların diyet rejimlerine veya incelenen 

diğer katılımcı özelliklerine göre Pb seviyelerinde istatistiksel olarak anlamlı bir fark 

yoktu (Tablo 4.9.). Ancak, ileri analizlerde katılımcıların temel özellikleri kontrol 

altına alındığında (Model 1), 12-23 ay emzirilen çocukların plazma Pb düzeylerinin 

üst üçte birlik dilimde olma sıklığının 7.61 kat (%95 GA = 1.73-33.52) daha fazla 

olduğu, olası maruz kalma kaynakları da ek olarak kontrol altına alındığında (Model 

2)  6.20 kat (%95 GA = 1.19-32.34) fazla olduğu görüldü. Plazma Pb seviyeleri, 

konserve gıda tüketenlerde tüketmeyenlere göre daha yüksekti (p=0.016). Çok 

değişkenli regresyon analizinde, model 1’de, konserve gıda tüketenlerde Pb 

düzeylerinin üst üçte birlik dilimde yer alma sıklığı 3.47 kat  (%95 GA 1.07-11.29) 

fazlaydı. Teneke kutu içecek kullanmanın plazma Pb düzeyinin üst üçte birlik 

dilimde yer olması üzerinde 0.25 odds (%95 GA = 0.07-0.89) etkisi olduğu gözlendi 

(Tablo 4.10.). 

Arsenik 

Plazma As seviyeleri ile katılımcıların temel özellikleri arasında bir ilişki 

yoktu. Konserve yiyecek tükettiğini bildiren (0.46 vs 0.39 µg/dL, p = 0.004) ve 

yemek hazırlarken veya yerken porselen/seramik kullanan (0.44 vs 0.36 µg/dL, p = 

0.044) katılımcılarda ortanca plazma As düzeyinin daha yüksek olduğu gözlemlendi 

(Tablo 4.9.). Model 1'de, plazma As seviyesi üst üçte birlik kısımda bulunan dört yaş 

altı katılımcıların sıklığı, dört yaş üstü katılımcılara kıyasla 5.43 kat (%95 GA = 

1.84-16.04) daha fazlaydı. Orta gelir düzeyinde bulunmanın yüksek gelir 
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düzeyindekilerle karşılaştırıldığında, plazma As düzeylerinin üst üçte birlik kısımda 

bulunması üzerinde 0.22 odds (%95 GA = 0.06-0.84) etkisi olduğu tespit edildi. 

Analize maruz kalma kaynaklarının da dahil edilmesiyle (Model 2), 4 yaş altındaki 

katılımcılarda As düzeylerinin üst üçte birlik kısımda yer alma sıklığının 7.26 (%95 

GA = 2.09-25.28) kat fazla olduğu görüldü. Model 2’de ekonomik düzeyin 

anlamlılığı kayboldu.  Ayrıca Model 2'de konserve gıda kullananların plazma As 

düzeylerinin üst üçte birlik kısımda bulunma sıklığı 8.17 kat (%95 GA = 2.13-31.27) 

fazlaydı (Tablo 4.10.). 

Kadmiyum 

Plazma ortanca Cd düzeyleri arıtılmış su kullanan grupta daha düşüktü (1.53 

vs 1.37 µg/L, p=0.02) (Tablo 4.9.). Temel analizlerde plazma Cd düzeyleri ile 

katılımcıların özellikleri arasında bir ilişki bulunmasa da, ileri analizlerde emzirme 

süresi ile ekonomik durum arasında bir ilişki saptandı. Model 1'de, plazma Cd 

düzeylerinin üst üçte birde olma sıklığı üzerine, 0-5 ay ile karşılaştırıldığında 6-11 ay 

boyunca emzirilmenin 0.05 odds (%95 GA = 0.01-0.49) etkisi olduğu görüldü. Bu 

etki Model 2'de de devam ediyordu (AOR = 0.09, %95 GA = 0.01-0.96). Ayrıca, 

yüksek ekonomik seviye ile karşılaştırıldığında orta ekonomik seviyede bulunmanın 

katılımcıların plazma Cd düzeylerinin üst üçte birlik kısımda olma sıklığı üzerinde 

Model 1'de 0.26 odds (%95 GA = 0.07-0.99), Model 2'de 0.22 odds (%95 GA = 

0.05-0.98) etkisi olduğu saptandı. (Tablo 4.10.) 

Cıva 

Son bir yılda yeni mobilya satın alınan evlerde yaşayan katılımcıların ortanca 

plazma Hg düzeyi daha yüksekti (4.02 vs 3.65 µg/L, p=0.017) (Tablo 4.9.) ancak bu 

artış ileri analizlerde anlamlı değildi.  BAZ SDS’si -1 ile 1 arasında olanlarda Hg 

seviyelerinin üst üçte birinde olma sıklığı Model 1’de BAZ SDS ≥ 1 olanlara kıyasla 

3.30 kat daha fazlaydı (%95 GA = 1.18-9.23), Model 2'de ise 3.10 kat daha fazlaydı 

(%95 GA = 1.00-9.62) (Tablo 4.10.). 
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Table 4.9. Katılımcı özellikleri ile ağır metaller ile arasındaki ilişki, (n,%). 

 Pb p As p Cd p Hg p 

Diyet tedavisi         

Var (n=34) 1.33 (1.06-1.99) 
0.059 

0.42 (0.33-0.48) 
0.498 

1.48 (1.25-1.65) 
0.761 

3.88 (3.56-4.54) 
0.120 

Yok (n=71) 1.66 (1.09-2.17) 0.42 (0.33-0.52) 1.42 (1.27-1.66) 3.65 (3.45-4.04) 

Cinsiyet         

Kız (n=56) 1.65 (1.19-2.12) 
0.555 

0.44 (0.33-0.51) 
0.729 

1.47 (1.30-1.66) 
0.230 

3.66 (3.42-4.18) 
0.439 

 Erkek (n=49) 1.46 (1.08-2.1) 0.41 (0.33-0.52) 1.41 (1.21-1.66) 3.84 (3.54-4.40) 

Yaş         

<4 yıl (n=59) 1.66 (1.08-2.21) 
0.099 

0.44 (0.35-0.54) 
0.058 

1.45 (1.26-1.67) 
0.646 

3.65 (3.39-4.27) 
0.385 

≥4 yıl (n=46) 1.38 (1.06-1.99) 0.41 (0.32-0.46) 1.44 (1.26-1.63) 3.86 (3.51-4.33) 

BAZ         

≤-1 (n=11) 1.46 (1.01-2.21) 

0.333 

0.44 (0.36-0.57) 

0.110 

1.42 (1.23-1.48) 

0.057 

3.56 (3.26-3.65) 

0.102 -1< <1 (n=64) 1.66 (1.15-2.13) 0.43 (0.34-0.52) 1.45 (1.25-1.64) 3.89 (3.51-4.36) 

≥1 SDS (n=30) 1.22 (1.04-2.06) 0.39 (0.31-0.51) 1.58 (1.34-1.73) 3.67 (3.47-4.04) 

Tanı         

HFA (n=38) 1.67 (1.08-2.23) 

0.146 

0.42 (0.34-0.55) 

0.516 

1.44 (1.29-1.67) 

0.638 

3.75 (3.48-4.20) 

0.317 FKU (n=30) 1.33 (1.07-1.95) 0.40 (0.33-0.46) 1.51 (1.28-1.70) 3.88 (3.55-4.57) 

BH4 yanıtlı FKU (n=37) 1.66 (1.09-2.13) 0.44 (0.33-0.52) 1.42 (1.23-1.64) 3.65 (3.43-4.04) 

Doğum sırası         

İlk çocuk (n=50) 1.56 (1.09-2.06) 
0.805 

0.42 (0.31-0.51) 
0.211 

1.46 (1.33-1.68) 
0.240 

3.86 (3.54-4.37) 
0.214 

≥2. çocuk (n=55) 1.64 (1.06-2.14) 0.44 (0.36-0.52) 1.42 (1.24-1.65) 3.65 (3.41-4.16) 

Toplam çocuk sayısı         

1 (n=43) 1.65 (1.14-2.07) 
0.666 

0.42 (0.31-0.51) 
0.718 

1.46 (1.27-1.69) 
0.497 

3.95 (3.53-4.53) 
0.423 

2 (n=38) 1.59 (1.01-2.09) 0.45 (0.33-0.56) 1.43 (1.25-1.64) 3.67 (3.47-4.02) 
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3 ve daha fazla (n=24) 1.56 (1.07-2.16) 0.44 (0.36-0.51) 1.45 (1.30-1.66) 3.66 (3.28-4.35) 

Aile yapısı         

Çekirdek (n=89) 1.62 (1.10-2.11) 
0.524 

0.42 (0.33-0.51) 
0.614 

1.45 (1.29-1.67) 
0.301 

3.84 (3.47-4.30) 
0.636 

Geniş (n=16) 1.59 (1.01-2.17) 0.42 (0.37-0.55) 1.40 (1.16-1.65) 3.65 (3.54-4.11) 

Ekonomik düzey algısı         

Gelirim giderimden az 

 (n=33) 
1.66 (1.09-2.10) 

0.330 

0.44 (0.36-0.52) 

0.062 

1.45 (1.31-1.64) 

0.107 

3.65 (3.34-4.23) 

0.605 
Gelirim giderime denk 

 (n=53) 
1.41 (1.07-2.10) 0.39 (0.32-0.47) 1.42 (1.23-1.65) 3.69 (3.52-4.30) 

Gelirim giderimden fazla 

 (n=19) 
1.67 (1.28-2.14) 0.48 (0.39-0.56) 1.62 (1.38-1.74) 3.88 (3.51-4.48) 

Toplam emzirme süresi, ay         

0-5 (n=24) 1.56 (1.05-1.85) 

0.425 

0.45 (0.38-0.51) 

0.573 

1.57 (1.36-1.71) 

0.069 

3.97 (3.56-4.32) 

0.385 
6-11 (n=22) 1.50 (1.11-2.12) 0.40 (0.35-0.48) 1.36 (1.25-1.47) 3.85 (3.55-4.60) 

12-23 (n=29) 2.03 (1.13-2.21) 0.44 (0.33-0.57) 1.54 (1.29-1.66) 3.62 (3.31-4.51) 

24 ve daha fazla (n=39) 1.64 (1.05-2.09) 0.42 (0.31-0.51) 1.47 (1.21-1.68) 3.65 (3.45-4.00) 

Anne eğitim düzeyi         

≤8 yıl (n=64) 1.56 (1.05-2.13) 
0.458 

0.42 (0.33-0.52) 
0.589 

1.45 (1.26-1.64) 
0.346 

3.67 (3.45-4.28) 
0.875 

>8 yıl (n=41) 1.67 (1.17-2.10) 0.45 (0.33-0.51) 1.47 (1.28-1.68) 3.76 (3.51-4.17) 

Baba eğitim düzeyi         

≤8 yıl (n=64) 1.56 (1.03-2.13) 
0.503 

0.42 (0.33-0.52) 
0.793 

1.45 (1.27-1.64) 
0.349 

3.68 (3.48-4.25) 
0.730 

>8 yıl (n=41) 1.64 (1.13-2.08) 0.42 (0.33-0.51) 1.46 (1.26-1.72) 3.68 (3.47-4.30) 

Sigara kullanan ebeveyn         

En az biri (n=65) 1.56 (1.08-2.07) 
0.450 

0.42 (0.33-0.52) 
0.611 

1.42 (1.27-1.67) 
0.984 

3.67 (3.48-4.30) 
0.877 

Hiçbiri (n=40) 1.67 (1.12-2.20) 0.43 (0.33-0.51) 1.46 (1.26-1.65) 3.69 (3.48-4.25) 

Dondurulmuş gıda         
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Var (n=44) 1.50 (1.10-2.07) 
0.671 

0.42 (0.31-0.51) 
0.245 

1.47 (1.23-1.69) 
0.514 

3.68 (3.46-4.44) 
0.652 

Yok (n=61) 1.65 (1.05-2.15) 0.43 (0.34-0.54) 1.45 (1.31-1.64) 3.69 (3.49-4.11) 

Konserve gıda         

Var (n=57) 1.67 (1.16-2.21) 
0.016 

0.46 (0.38-0.55) 
0.004 

1.56 (1.32-1.69) 
0.007 

3.88 (3.55-4.48) 
0.028 

Yok (n=48) 1.30 (1.04-2.02) 0.39 (0.33-0.45) 1.39 (1.22-1.58) 3.60 (3.28-4.07) 

Teneke kutu içecek         

Var (n=40) 1.30 (1.07-1.98) 
0.178 

0.40 (0.33-0.51) 
0.607 

1.54 (1.34-1.69) 
0.110 

3.89 (3.60-4.35) 
0.096 

Yok (n=65) 1.66 (1.14-2.16) 0.43 (0.33- 0.52) 1.41 (1.25-1.64) 3.64 (3.46-4.17) 

Son 1 yılda yeni mobilya         

Var (n=24) 1.66 (1.14-2.12) 
0.633 

0.44 (0.32-0.51) 
0.725 

1.56 (1.31-1.69) 
0.219 

4.02 (3.69-4.58) 
0.017 

Yok (n=81) 1.54 (1.07-2.11) 0.42 (0.33-0.52) 1.42 (1.26-1.64) 3.65 (3.42-4.15) 

Yemek hazırlarken ve/veya yerken kullanılan kap         

Cam          

Var (n=47) 1.65 (1.09-2.13) 
0.345 

0.42 (0.36-0.52) 
0.706 

1.45 (1.26-1.65) 
0.767 

3.67 (3.51-4.16) 
0.857 

Yok (n=58) 1.56 (1.06-2.09) 0.42 (0.33-0.51) 1.45 (1.28-1.67) 3.86 (3.47-4.27) 

Porselen/seramik         

Var (n=88) 1.65 (1.10-2.13) 
0.210 

0.44 (0.34-0.52) 
0.044 

1.45 (1.26-1.67) 
0.689 

3.77 (3.48-4.31) 
0.240 

Yok (n=17) 1.14 (1.00-1.99) 0.36 (0.26-0.47) 1.45 (1.31-1.63) 3.66 (3.38-3.95) 

Yemek ve/veya içmek için kullanılan su         

Çeşme suyu           

Var (n=64) 1.60 (1.07-2.14) 
0.916 

0.42 (0.34-0.51) 
0.579 

1.47 (1.28-1.68) 
0.181 

3.67 (3.47-4.24) 
0.745 

Yok (n=41) 1.64 (1.12-2.06) 0.43 (0.30-0.52) 1.39 (1.23-1.64) 3.88 (3.52-4.33) 

Kaynak suyu         

Var (n=14) 2.03 (1.07-2.25) 
0.439 

0.43 (0.35-0.58) 
0.555 

1.64 (1.35-1.74) 
0.157 

3.78 (3.49-4.70) 
0.360 

Yok (n=91) 1.57 (1.09-2.07) 0.42 (0.33-0.51) 1.42 (1.26-1.64) 3.68 (3.47-4.16) 

Şişe/damacana su           
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Var (n=39) 1.56 (1.11-2.09) 
0.743 

0.43 (0.33-0.51) 
0.760 

1.45 (1.26-1.66) 
0.887 

3.68 (3.51-4.28) 
0.950 

Yok (n=66) 1.66 (1.07-2.13) 0.42 (0.33-0.52) 1.45 (1.28-1.66) 3.68 (3.47-4.27) 

Arıtılmış su         

Var (n=30) 1.66 (1.09-2.09) 
0.766 

0.38 (0.26-0.53) 
0.307 

1.37 (1.17-1.52) 
0.020 

3.88 (3.47-4.10) 
0.927 

Yok (n=75) 1.57 (1.08-2.13) 0.43 (0.36-0.51) 1.53 (1.28-1.67) 3.67 (3.48-4.28) 

Oyuncak         

Boyalı tahta         

Var (n=44) 1.65 (1.10-2.12) 
0.654 

0.43 (0.33-0.51) 
0.748 

1.46 (1.30-1.69) 
0.213 

3.66 (3.46-4.04) 
0.187 

Yok (n=61) 1.57 (1.07-2.11) 0.41 (0.32-0.52) 1.45 (1.26-1.64) 3.84 (3.49-4.51) 

Boyasız tahta          

Var (n=59) 1.65 (1.08- 2.13) 
0.396 

0.43 (0.33-0.52) 
0.567 

1.41 (1.26-1.67) 
0.465 

3.64 (3.47-4.16) 
0.346 

Yok (n=46) 1.55 (1.06-2.07) 0.42 (0.33-0.51) 1.51 (1.33-1.65) 3.89 (3.54-4.36) 

Pelüş         

Var (n=88) 1.63 (1.09-2.13) 
0.317 

0.44 (0.33-0.52) 
0.278 

1.46 (1.27-1.66) 
0.476 

3.68 (3.47-4.16) 
0.486 

Yok (n=17) 1.56 (0.99-2.03) 0.39 (0.34-0.44) 1.38 (1.23-1.66) 3.84 (3.50-4.60) 

*Ortanca (ÇA) olarak verilmiştir. 

BAZ: yaşa göreVKI z skoru, HFA: hiperfenilalaninemi, FKU: fenilketonüri, BH4: Tetrahidrobiyopterin, FA: Fenilalanin 

p<0.05 istatistiksel olarak anlamlı kabul edilmiştir.  
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Tablo 4.10. Katılımcı özellikleri ile ağır metal düzeylerinin üst üçte birlik dilimde olma durumları arasındaki ilişki, çok değişkenli regresyon 

analizi. 

 Bağımlı değişkenler 

 Pb>2 µg/dL As>0.48 µg/dL Cd>1.6 µg/L Hg>4 µg/L 

 AOR (95%CI) AOR (95%CI) AOR (95%CI) AOR (95%CI) 

 Model 1& Model 2# Model 1& Model 2# Model 1& Model 2# Model 1& Model 2# 

Katılımcı özellikleri         

Diyet          

Serbest diyet 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 

FA-kısıtlı diyet 0.48 (0.16-1.43) 0.63 (0.18-2.23) 0.38 (0.13-1.19) 0.50 (0.14-1.79) 1.06 (0.36-3.13) 0.90 (0.26-3.12) 1.56 (0.60-4.08) 2.09 (0.68-6.38) 

Yaş         

≥4 yıl 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 

<4 yıl 2.48 (0.93-6.59) 2.78 (0.93-8.34) 5.43 (1.84-16.04) 7.26 (2.09-25.28) 2.10 (0.81-5.47) 2.26 (0.76-6.73) 0.80 (0.32-2.02) 0.82 (0.29-2.28) 

BAZ         

≥1 SDS 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 

≤-1 SDS 0.61 (0.11-3.31) 0.43 (0.05-3.68) 1.24 (0.24-6.56) 0.69 (0.08-5.84) 0.24 (0.04-1.45) 0.19 (0.03-1.42) 0.87 (0.14-5.32) 0.75 (0.11-5.12) 

-1<   <1 SDS 1.36 (0.48-3.86) 1.85 (0.57-6.05) 0.90 (0.30-2.68) 0.67 (0.20-2.27) 0.49 (0.18-1.35) 0.45 (0.14-1.51) 3.30 (1.18-9.23) 3.10 (1.00-9.62) 

Ekonomik düzey algısı         

Gelirim giderimden fazla 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 

Gelirim giderimden az 1.29 (0.34-4.88) 1.81 (0.39-8.41) 0.65 (0.18-2.34) 1.07 (0.24-4.77) 0.47 (0.13-1.72) 0.72 (0.16-3.25) 1.03 (0.30-3.60) 1.07 (0.27-4.21) 

Gelirim giderime denk 0.57 (0.16-2.05) 0.72 (0.18-2.89) 0.22 (0.06-0.84) 0.34 (0.08-1.43) 0.26 (0.07-0.99) 0.22 (0.05-0.98) 1.55 (0.46-5.25) 1.69 (0.45-6.32) 

Toplam emzirme süresi, ay         

0-5  1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 

6-11  1.70 (0.34-8.41) 1.74 (0.29-10.38) 0.28 (0.06-1.39) 0.27 (0.04-1.71) 0.05 (0.01-0.49) 0.09 (0.01-0.96) 1.04 (0.26-4.12) 1.71 (0.35-8.38) 

12-23  7.61 (1.73-33.52) 6.20 (1.19-32.34) 1.32 (0.33-5.36) 1.53 (0.28-8.37) 1.55 (0.43-5.58) 3.41 (0.70-16.60) 0.60 (0.17-2.15) 0.49 (0.12-2.06) 

24 ve daha fazla  2.64 (0.54-11.23) 1.17 (0.22-6.36) 0.38 (0.09-1.65) 0.26 (0.05-1.51) 1.01 (0.26-3.98) 2.08 (0.39-11.26) 0.37 (0.09-1.53) 0.39 (0.08-1.93) 

Konserve gıda         

Yok  1.00  1.00  1.00  1.00 

Var  3.47 (1.07-11.29)  8.17 (2.13-31.27)  2.79 (0.87-8.96)  1.84 (0.66-5.12) 

Teneke kutu içecek         

Yok  1.00  1.00  1.00  1.00 

Var  0.25 (0.07-0.89)  0.68 (0.20-2.34)  2.45 (0.73-8.20)  0.93 (0.33-2.65) 
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Son 1 yılda yeni mobilya         

Yok  1.00  1.00  1.00  1.00 

Var  1.09 (0.28-4.20)  1.60 (0.43-5.96)  3.12 (0.88-11.01)  2.36 (0.78-7.13) 

Yemek hazırlarken ve/veya yerken 

porselen/seramik kap kullanma 

        

Yok  1.00  1.00  1.00  1.00 

Var  2.41 (0.48-11.98)  1.89 (0.37-9.66)  0.63 (0.12-3.41)  4.80 (1.02-22.67) 

Yemek ve/veya içmek için çeşme suyu          

Yok  1.00  1.00  1.00  1.00 

Var  1.74 (0.40-7.59)  0.86 (0.20-3.74)  0.60 (0.14-2.56)  1.10 (0.32-3.80) 

Yemek ve/veya içmek için kaynak 

suyu 

        

Yok  1.00  1.00  1.00  1.00 

Var  7.29 (1.21-44.03)  1.55 (0.25-9.49)  1.97 (0.37-10.48)  2.37 (0.49-11.50) 

Yemek ve/veya içmek için arıtılmış 

suyu 

        

Yok  1.00  1.00  1.00  1.00 

Var  3.77 (0.74-19.22)  3.09 (0.60-16.02)  0.23 (0.04-1.23)  1.42 (0.35-5.68) 

Boyalı tahta oyuncak         

Yok  1.00  1.00  1.00  1.00 

Var  1.62 (0.55-4.78)  1.43 (0.46-4.51)  1.89 (0.63-5.68)  0.55 (0.20-1.51) 

& Model 1: FA-kısıtlı diyet tedavisi alma durumu, yaş, yaşa göre vücut kitle indeksi z-skoru (BAZ), ekonomik düzey algısı ve toplam emzirme süresi kontrol altına alınarak; 

#Model 2: Model 1’e ek olarak maruz kalma kaynakları kontrol altına alınarak yapılan analiz. 

AOR: düzeltilmiş odds oranı, As: arsenik, Cd: kadmiyum, Hg: cıva, Pb: kurşun 
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4.1.1. Eser Elementler ile Katılımcı Özellikleri Arasındaki İlişki  

Plazma Mn seviyeleri ile katılımcı özellikleri arasında herhangi bir ilişki 

saptanmadı. Ortalama Cu seviyesi dört yaşından küçük katılımcılarda (108.4 vs 

101.5 µg/dL, p=0.033) ve dondurulmuş gıda tüketenlerde (109.2 vs 102.6 µg/dL, 

p=0.047) daha yüksek, yemek hazırlamak ve/veya yemek için porselen/seramik 

kullananlarda (103.8 vs 113.4 µg/dL, p=0.029) daha düşüktü. Ortalama Zn düzeyi 

FA-kısıtlı diyet tedavisi alanlarda herhangi bir diyet uygulamayanlara göre daha 

düşüktü (93.0 vs 83.6 µg/dL, p=0.008). Dondurulmuş gıda kullandığını belirten 

katılımcılarda ortalama plazma Cu düzeyi, kullanmayanlara kıyasla daha yüksek 

(109.2 vs 102.6 µg/dL, p=0.047) ve yiyecek hazırlamak ve/veya yemek için 

porselen/seramik kap kullananlarda kullanmayanlara kıyasla daha düşüktü (103.8 vs 

113.4 µg/dL, p=0.029). Ortalama plazma Zn düzeyi, içmek/yemek hazırlamak için 

şişe/damacana su kullananlarda daha yüksekti (94.4 vs 87.3, p=0.038) (Tablo 4.11.) 

 Tablo 4.11. Eser elementler ile katılımcı özellikleri arasındaki ilişki. 

 Mn¥ p Se¥ p Cu¥ p Zn¥ p 

Diyet tedavisi         

Var (n=34) 9.69±1.25 
0.345 

133.8±11.6 
0.067 

107.0±17.4 
0.490 

83.6±15.5 
0.008 

Yok (n=71) 9.97±1.43  128.7±16.2 104.6±16.3 93.0±17.0 

Cinsiyet         

Kız (n=56) 9.69±1.35 
0.136 

132.0±15.0 
0.221 

103.37±16.38  
0.191 

90.8±17.6 
0.559 

 Erkek (n=49) 10.09±1.38 128.4±15.0 107.64±16.85 88.9±16.4 

Yaş         

<4 yıl (n=59) 10.02±1.32 
0.215 

128.4±15.9 
0.139 

108.4±17.9 
0.033 

92.7±16.9 
0.063 

≥4 yıl (n=46) 9.69±1.44 132.8±13.7 101.5±14.2 86.4±16.7 

BAZ         

≤-1 (n=11) 10.23±1.62 

0.662 

127.0±15.9 

0.548 

104.2±16.3 

0.713 

98.4±17.3 

0.144 -1< <1 (n=64) 9.82±1.26  129.9±12.6  104.6±17.6 90.0±17.3 

≥1 SDS (n=30) 9.87±1.54 132.5±19.2 107.5±14.9 86.7±15.7 

Tanı         

HFA (n=38) 10.11±1.28 

0.423 

128.8±18.0 

0.618 

103.5±14.4 

0.662 

92.9±18.3 

0.113 
FKU (n=30) 9.72±1.19 132.4±11.5 107.2±17.0 84.6±16.0 

BH4 yanıtlı FKU 

(n=37) 
9.76±1.60 130.2±14.4 105.8±18.7 91.3±15.9 

Doğum sırası         

İlk çocuk (n=50) 9.97±1.18 
0.506 

130.5±15.5 
0.942 

102.8±17.3 
0.137 

91.4±16.1 
0.391 

≥2. çocuk (n=55) 9.79±1.54 130.2±14.8  107.7±15.9 88.6±17.8 
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Toplam çocuk sayısı         

1 (n=43) 9.88±1.17 

0.390 

131.9±15.8 

0.258 

104.4±17.5 

0.471 

91.7±16.1 

0.668 
2 (n=38) 9.68±1.48  127.1±14.1  104.1±15.4 88.7±18.1 

3 ve daha fazla 

(n=24) 
10.18±1.54 132.6±14.9 109.0±17.3 88.7±17.2 

Aile yapısı         

Çekirdek (n=89) 9.92±1.40 
0.479 

130.1±14.6 
0.646 

105.2±16.9 
0.771 

89.3±16.8 
0.333 

Geniş (n=16) 9.65±1.23 131.9±17.9 106.5±15.9 93.7±18.2 

Ekonomik düzey algısı         

Gelirim giderimden az 

 (n=33) 
9.52±1.50 

0.187 

130.3±14.3 

0.144 

103.7±16.4 

0.540 

86.1±18.8 

0.265 
Gelirim giderime denk 

 (n=53) 
10.0±1.44 132.5±16.6 105.1±16.8 91.1±16.0 

Gelirim giderimden 

fazla  (n=19) 
10.16±0.73 124.6±9.8  109.0±17.1  93.3±16.2 

Toplam emzirme 

süresi, ay 
        

0-5 (n=24) 9.52±1.03 

0.102 

130.7±14.0 

0.362 

107.8±15.2 

0.370 

87.8±19.3 

0.661 
6-11 (n=22) 9.52±1.35 132.8±14.0 108.6±18.1 87.3±13.3 

12-23 (n=29) 10.04±1.62 132.4±17.8 105.1±18.3 92.3±16.7 

≥24  (n=39) 10.28±1.31  126.3±13.5  101.3±15.0 91.3±18.1 

Anne eğitim düzeyi         

≤8 yıl (n=64) 9.84±1.46 
0.730 

 131.8±15.3 
0.242 

105.3±17.6 
0.988 

90.6±17.1 
0.637 

>8 yıl (n=41) 9.93±1.26 128.2±14.6  105.4±15.3  89.0±17.0 

Baba eğitim düzeyi         

≤8 yıl (n=64) 9.76±1.45 
0.285 

131.8±15.0 
0.226 

104.9±16.9 
0.751 

89.5±17.5 
0.745 

>8 yıl (n=41) 10.06±1.25  128.1±15.0 106.0±16.5  90.6±16.4 

Sigara kullanan 

ebeveyn 
        

En az biri (n=65) 9.82±1.45 
0.587 

130.6±14.3 
0.829 

107.1±16.4 
0.175 

89.5±16.9 
0.655 

Hiçbiri (n=40) 9.97±1.26 129.9±16.3 102.5±16.9 90.9±17.4 

Dondurulmuş gıda         

Var (n=44) 9.97±1.49 
0.565 

129.8±16.2 
0.647 

102.6±16.0 
0.047 

86.5±15.1 
0.079 

Yok (n=61) 9.81±1.30 131.1±13.4 109.2±17.0 92.4±18.0 

Konserve gıda         

Var (n=57) 10.07±1.31 
0.109 

132.1±14.6 
0.278 

104.6±16.4 
0.678 

92.7±15.5 
0.074 

Yok (n=48) 9.64±1.43 128.9±15.4  106.0±17.0 86.7±18.3 

Teneke kutu içecek         

Var (n=40) 9.84±1.39 
0.847 

130.6±15.2 
0.799 

103.3±16.6 
0.109 

88.6±17.8 
0.532 

Yok (n=65) 9.90±1.38 129.86±15.0 108.7±16.5 90.8±16.6 

Son 1 yılda yeni 

mobilya 
        

Var (n=24) 10.19±1.42 0.212 130.8±14.7 0.553 105.2±16.0 0.876 89.9±16.8 0.983 
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Yok (n=81) 9.79±1.36 128.7±16.4 105.8±19.1 90.0±17.2 

Yemek hazırlarken 

ve/veya yerken 

kullanılan kap 

        

Cam          

Var (n=47) 10.02±1.40 
0.347 

130.0±14.2 
0.820 

104.1±17.3 
0.372 

91.4±17.1 
0.419 

Yok (n=58) 9.76±1.36 130.7±16.2 107.0±15.9 88.7±16.9 

Porselen/seramik         

Var (n=88) 9.81±1.27 
0.266 

127.9±13.9 
0.470 

113.4±17.1 
0.029 

90.1±17.6 
0.822 

Yok (n=17) 10.22±1.83 130.8±15.3 103.8±16.2 89.1±14.0 

Yemek ve/veya içmek 

için kullanılan su 
        

Çeşme suyu           

Var (n=64) 10.03±1.19 
0.187 

131.5±13.1 
0.550 

105.5±17.2 
0.932 

91.5±18.4 
0.249 

Yok (n=41) 9.64±1.62 129.6±16.2 105.3±16.4 87.5±14.3 

Kaynak suyu         

Var (n=14) 10.38±1.63 
0.139 

129.6±14.3  
0.174 

104.9±16.4  
0.479 

94.3±15.4 
0.305 

Yok (n=91) 9.80±1.33 135.4±19.2  108.3±18.4  89.3±17.2 

Şişe/damacana su           

Var (n=39) 9.75±1.22 
0.455 

131.3±15.8  
0.406 

106.4±16.1  
0.397 

94.4±18.1 
0.038 

Yok (n=66) 9.95±1.46 128.7±13.7   103.6±17.6 87.3±15.8 

Arıtılmış su         

Var (n=30) 9.60±1.64 
0.190 

131.5±15.5 
0.201 

104.6±17.4  
0.467 

87.3±17.9 
0.310 

Yok (n=75) 9.99±1.25  127.4±13.7 107.2±14.7 91.0±16.6 

Oyuncak         

Boyalı tahta         

Var (n=44) 10.18±1.31 
0.054 

131.5±14.1  
0.365 

104.6±16.3  
0.562 

89.0±18.7 
0.641 

Yok (n=61) 9.66±1.39  128.8±16.2 106.5±17.2 90.6±15.8 

Boyasız tahta          

Var (n=59) 9.80±1.35 
0.501 

130.6±16.0  
0.860 

106.7±18.7  
0.461 

91.1±17.9 
0.414 

Yok (n=46) 9.98±1.41 130.1±14.3 104.3±14.9 88.4±15.9 

Pelüş         

Var (n=88) 9.95±1.38 
0.235 

134.4±15.1  
0.230 

111.5±15.3  
0.098 

90.4±17.3 
0.502 

Yok (n=17) 9.51±1.34 129.6±15.0  104.2±16.7 87.4±15.7 

¥ Ortalama (SD) olarak verilmiştir. 

BAZ: Yaşa göre vücut kitle indeksi z-skoru, BH4: Tetrahidrobiopterin, Cu: bakır, FKU: Fenilketonüri, 

FA: fenilalanin, HFA: hiperfenilalaninemi, Mn: manganez, Se: selenyum, Zn: Çinko. 

p<0.05 istatistiksel olarak anlamlı kabul edilmiştir.  
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4.4.3 Ağır Metaller ile Eser Elementler Arasındaki İlişki  

Ağır metaller ile eser elementler arasındaki ilişki diyet durumlarına göre 

ayrılan alt gruplarda değerlendirildi. FA-kısıtlı diyet tedavisi alan hastalarda Pb ile 

As arasında orta güçlülükte pozitif ilişki (rs=0.43) gözlenirken, Pb ile Mn (rs=0.39) 

ve Cd ile Hg (rs=0.39) arasında zayıf pozitif ilişki olduğu görüldü. Serbest diyet 

grubunda, Pb ile As arasında orta güçlülükte ilişki (rs=0.43) gözlenirken, P ile Mn 

arasında ilişki saptanmadı. Bu grupta, Zn ile As (rs=0.45), Mn ile Cd (rs=0.28) ve Zn 

ile Pb (r=s0.31) arasında da orta güçlülükte pozitif ilişki saptandı. Ayrıca, Se ile Mn 

(rs=-0.45) arasında orta güçlülükte negatif ilişki, Se ile As (rs=-0.28), Cd (rs=-0.24) 

ve Zn (rs=-0.33) arasında zayıf negatif ilişki gözlendi. (Tablo 4.12.). 

 

Tablo 4.12. Diyet durumuna göre ağır metaller ve eser elementler arasındaki ilişki. 

 

  

FA-kısıtlı diyet 

 

  

Pb As Cd Hg Mn Se Cu Zn 

S
er

b
es

t 
d

iy
et

 

Pb rs   0.43 0.21 0.04 0.39 -0.02 -0.03 -0.14 

 

p   0.010 0.227 0.837 0.023 0.893 0.861 0.424 

As rs 0.43   -0.07 -0.10 0.23 0.11 -0.20 0.07 

 

p 0.010   0.686 0.565 0.186 0.530 0.268 0.702 

Cd rs -0.01 0.18   0.39 0.24 -0.13 0.05 0.18 

 

p 0.938 0.131   0.021 0.172 0.473 0.771 0.308 

Hg rs 0.14 -0.02 0.14   0.20 0.07 -0.08 0.27 

 

p 0.230 0.883 0.230   0.261 0.691 0.654 0.126 

Mn rs 0.14 0.22 0.28 -0.02   -0.18 0.27 0.06 

 

p 0.256 0.066 0.018 0.900   0.297 0.122 0.745 

Se rs -0.04 -0.28 -0.24 0.06 -0.45   -0.08 0.16 

 

p 0.737 0.019 0.049 0.624 <0.01   0.675 0.363 

Cu rs 0.09 0.20 0.16 0.01 -0.18 0.08   0.02 

 

p 0.456 0.091 0.184 0.926 0.142 0.519   0.900 

Zn rs 0.31 0.45 0.20 -0.02 0.13 -0.33 0.19   

 

p 0.009 <0.01 0.091 0.898 0.297 0.004 0.119   

As: arsenik, Cd: kadmiyum, Cu: bakır, FA: fenilalanin, Hg: civa, Mn: manganez, Pb: kurşun, Se: 

selenyum, Zn: çinko. 
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5. TARTIŞMA 

5.1 Plastik Yapıcılar 

5.1.1 BPA ve BPF 

Çalışmamızda katılımcıların ortanca plazma BPA düzeyi 20.13 ng/mL olarak 

hesaplandı. Türkiye'de yapılan bir çalışmada 13-19 yaş aralığındaki sağlıklı 

bireylerde serum BPA düzeyinin ortalaması 0.8 ng/mL olarak bildirilmiş olup, bu 

değer çalışmamızda saptadığımız düzeyden daha düşüktü (123). Kondolot ve ark., 

yaş ortalaması 5.6 yıl olan 50 sağlıklı çocuğun ortanca plazma BPA düzeyini 1.12 

ng/mL olarak bildirmiştir. (118). 2001-2002 NHANES verilerini değerlendiren bir 

çalışmada, havuzlanmış numunelerin BPA düzeylerinin 10-20 ng/mL arasında 

değiştiği bildirilmiştir (124). 1-4 yaş arası kriptorşidizmi olan hastaların sağlıklı 

kontrollerle karşılaştırıldığı bir çalışmada, sağlıklı kontrol grubunda ortanca BPA ve 

BPF düzeylerinin sırasıyla 5.54 ng/mL ve 1.83 ng/mL olduğu bildirilmiştir (125). 

Çalışmamızda katılımcıların plazma BPA düzeyleri hem Türkiye'de hem de diğer 

ülkelerde yapılan çalışmalara kıyasla daha yüksek bulundu. Çalışmada sağlıklı bir 

kontrol grubu bulunmadığından, bu yüksek düzeyin nedeninin hastalıkla ilişkili olup 

olmadığını kesin olarak söylemek mümkün değildir. Ancak literatürde fenilalanin 

metabolizması ile BPA metabolizması arasında bir ilişki bildirilmemiştir. 

Temel analizlerde katılımcı özellikleri ile plazma BPA düzeyleri arasında 

anlamlı bir ilişki görülmedi  (Tablo 4.7.). Ancak ileri analizlerde (çok değişkenli 

regresyon analizi), serbest diyetle beslenen kişilerin BPA seviyelerinin üst üçte bir 

oranında olma olasılığının daha yüksek olduğunu bulduk (Tablo 4.8.). Bu hastalar, 

özellikle et ve et ürünleri, süt, yumurta ve balık olmak üzere protein açısından zengin 

gıdaların tüketiminde hiçbir kısıtlama olmaksızın serbest diyet ile beslenen 

hastalardı. Aynı zamanda, bu hastalarda sebze tüketiminde de herhangi bir kısıtlama 

yoktu. Ancak, FA-kısıtlı diyet grubundaki hastalar, et ve et ürünleri, balık, süt, 

yumurta vb. neredeyse hiç tüketemezler ve çoğu sebzenin tüketiminde kısıtlama 

olmasa da bazı sebzeleri sınırlı bir ölçüde tüketebilirler (1, 29). Hayvansal 

gıdalardaki BPA içeriği, insanların maruz kaldıkları BPA'nın %10-50'sinden 

sorumludur (126). Santonicola ve ark. tarafından ambalajlanmamış, taze sağılmış 
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sütün bile ölçülebilir seviyelerde BPA içerdiği gösterilmiştir (127). Sebzelerde ve 

yüksek proteinli hayvansal gıdalarda benzer veya daha yüksek BPA seviyeleri 

bildiren çalışmalar da bulunmaktadır (13, 128-130). FA-kısıtlı diyet grubundaki 

hastalar doğal proteinden kısıtlı beslenmeleri nedeniyle hayvansal gıdalardaki 

BPA'ya maruz kalmamış olacaklardır. Dahası, sebze tüketseler dahi sınırlı miktarda 

tükettikleri için sebzeler aracılığıyla maruz kaldıkları BPA sınırlı olacaktır. Bu 

nedenlerden dolayı, FA-kısıtlı diyet grubundaki hastaların BPA daha az maruz 

kaldıkları varsayılabilir.  

Bilim dünyasında ve toplumda BPA ile ilgili artan endişeler ve 

düzenleyicilerin bu endişeye dahil olmasıyla birlikte plastik endüstrisi, BPF de dahil 

olmak üzere "bisfenol analogları" adı verilen bir dizi bisfenol türevini BPA'ya 

alternatif olarak kullanmaya başladı. BPF, plastiklerde yaygın olarak güçlendirme 

amacıyla kullanılır, ancak kişisel bakım ürünleri, kaplamalar ve birçok gıdada da 

bulunmaktadır (12). Çalışmalarda en sık tespit edilen bisfenol türevinin hala BPA 

olmasına rağmen, bisfenol analoglarının tespit edilme sıklığı artmaktadır (131, 132). 

Çalışmamızda literatürle uyumlu olarak BPF katılımcıların sadece %7.6’sında spike 

ile tespit edilmiş olup geri kalanlarda spike yöntemi kullanılmadan tespit edilebildi 

ve spike ile düzey olçümü yapılma durumu BPA’ya göre daha düşüktü. Katılımcı 

özelliklerinin BPF düzeyleri ile ilişkisini incelediğimizde, plastik duş perdesi 

kullananlarda daha düşük olduğu bulundu (p=0.013). Bu beklenenin tam tersiydi. 

Bunun dışında katılımcı özellikleri ile BPF arasında bir ilişki gözlemlemedik. 

5.1.2 Ftalatlar 

Çalışmamızda katılımcıların ortanca ftalat düzeyleri DBP, DEHP ve MEHP 

için sırasıyla 0.23 ng/mL, 0.48 ng/mL, 0.52 ng/mL olarak ölçülmüştü. Türkiye’de 

Kardas ve ark. tarafından yapılan bir çalışmada yaş ortalaması 7.5 yıl olan sağlıklı 

çocuklarda plazma DEHP ve MEHP değerlerinin ortalaması sırasıyla 1.62 µg/mL ve 

0.29 µg/mL olarak ölçülmüştür (133). Türkiye'de yapılan diğer çalışmalarda da 

benzer değerler bildirilmiştir (117, 118).  

Çocuklarda maruz kalınan ftalatın başlıca kaynağı besinler olup, 3-11 yaş 

arasındaki çocuklarda maruz kalınan ftalatın yaklaşık %90'ı besin kaynaklıdır (15). 

Hastaların diyet tedavisi durumlarına göre ftalat düzeyleri, özellikle DEHP ve MEHP 
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düzeylerini incelediğimizde, diyet tedavisi almayanlarda DEHP ve MEHP düzeyleri 

daha yüksekti (FA-kısıtlı diyet ve serbest diyet grubu için sırasıyla DEHP: 0.41 

ng/mL vs 0.56 ng/mL, p=0.086, MEHP: 0.42 ng/mL vs 0.54 ng/mL, p=0.092) ancak 

bu durum muhtemelen vaka sayısının az olmasından dolayı istatistiksel olarak 

anlamlı değildi. Daha önce tartışılan nedenlerden dolayı, küçük çocuklar çevresel 

kirleticilere daha fazla maruz kalmaktadır. Bu bilgilerle tutarlı olarak çalışmamızda 4 

yaşından küçük çocukların plazma MEHP düzeyleri daha yüksekti (p=0.027) ve 

maruz kalınan DBP düzeyleri ile sınırda bir ilişki vardı (<4 yaş için 0.32 ng/mL'ye vs 

≥4 yaş için 0.19 ng/mL, p=0.065). Plastik saklama kabı ve plastik duş perdesi 

kullananların MEHP düzeyleri daha yüksekti ve bu beklenen bir sonuçtu. Plastik 

masa örtüsü kullanımı DBP ve DEHP'de artışa neden olurken, şişe/damacana su 

kullanımı sadece yüksek DBP' düzeyi ile ilişkiliydi. DEHP ve DBP’nin esneklik 

özellikleri farklı olduğundan, şişe/damacana su, masa örtüsü ve duş perdesi 

yapımında kullanılan plastiklerde kullanılan ftalat miktarları istenilen esneklik 

derecesine göre değişmektedir (15, 134). Bu durum farklı plastik türlerine göre 

maruz kalınan ftalatların değişmesini açıklamaktadır. Türkiye, 2015 yılında Avrupa 

Birliği düzenlemelerine uygun olarak oyuncaklarda DBP ve DEHP dahil olmak 

üzere bazı ftalatların kullanımını kısıtladı  (30, 135). Sonuç olarak plastik oyuncaklar 

ile bisfenol ve ftalatlar arasında bir ilişki saptamadık.  

5.2 Ağır Metaller ve Eser Elementler 

5.2.1 Kurşun 

U.S. Hastalık Kontrol ve Önleme Merkezi (CDC), 2021 yılı itibariyle 1-5 yaş 

arası çocuklarda kan Pb düzeyleri için üst sınırı 3.5 µg/dL olarak belirlemiştir (136). 

Çalışmamızda katılımcıların kan Pb düzeyleri maksimum 3.02 olarak ölçülmüş olup 

belirtilen üst limitin altındadır. Bu çalışmada ölçülen kan Pb düzeyleri Türkiye'de 

daha önce sağlıklı çocuklarda yapılan çalışmalarda bildirilen düzeylerle benzerdir 

(137, 138). 

U.S. Gıda ve İlaç Dairesi (FDA) tarafından içinde konserve gıdaların da 

bulunduğu 3276 gıda örneği üzerinde yapılan bir dizi incelemede, örneklerin 

%86’sında Pb, %57'sinde As, %39'unda Cd ve %93'ünde Hg varlığı tespit edildiği 



45 

 

bildirilmiştir (139). Japonya'da besinlerle ağır metallere maruz kalma durumlarının 

değerlendirilmesine yönelik yapılan bir çalışmada, incelenen 14 gıda grubunun 

12'sinin tüm örneklerinde As, 10'unda Cd ve 8'inde Pb tespit edilmiştir (140). Brhane 

ve ark. tarafından yapılan literatür taramasında konserve gıdalardaki Pb varlığının 

tolere edilebilir seviyelerinin üzerinde olduğu bildirilmiştir (141). Ürdün'de yapılan 

bir diğer çalışmada konserve gıdalarda ağır metallerin varlığının tespit edildiği ve 

ağır metal düzeylerinin çeşitli sağlık örgütlerinin belirlediği limitleri aştığı 

gösterilmiştir (79). Literatürde et, et ürünleri, balık, süt ve süt ürünleri gibi 

proteinden zengin besinler ile konserve sebzelerde tespit edilebilir düzeyde ağır 

metallerin bulunduğunu gösteren çok sayıda çalışma bulunmaktadır (142-144). 

Mevcut literatürle uyumlu olarak, çalışmamız konserve gıda tüketen bireylerin ağır 

metallere daha yüksek seviyelerde maruz kaldıklarını tespit ettik. Bu maruz kalmanın 

diyet durumuna göre değişmediği göz önüne alındığında, ağır metallere hem 

konserve et ve et ürünleri hem de konserve sebzeler yoluyla maruz kalınmış 

olabileceği varsayılabilir. Bununla birlikte, çalışmanın tasarımı nedeniyle kesin bir 

sonuca ulaşmak mümkün değildir. 

Çalışmamızın sonuçları, toplamda 12-24 ay arasında emzirilen bebeklerin kan 

Pb düzeylerinin, daha kısa süre emzirilen bebeklerin kan Pb düzeylerinden daha 

yüksek olduğunu göstermiştir. İnsan vücudundaki Pb'nin %90'ından fazlası 

kemiklerde depolanır (145). Pb kemik dokusunda apatit kristallerinin oluşumunda Ca 

ile rekabet eder. Pb, Ca'nın yerini aldıkça, oluşan kemik dokusu osteoporotik hale 

gelir. (146-148). Emzirme döneminde kalsiyum ihtiyacının artması ve diğer 

hormonal değişiklikler nedeniyle kemik metabolizması artar (149). Emzirme 

döneminde fizyolojik ve hormonal değişiklikler sonucu artan kemik metabolizmasına 

ek olarak, annenin Pb'ye maruz kalması sonucu mineral içeriği azalmış kemik 

dokusunun yapım/yıkım döngüsü artan Ca ihtiyacını karşılamak için daha da artar. 

Sonuç olarak, annenin kanına ve ardından anne sütüne daha fazla Pb salınır. Bu 

salınım emzirme döneminde gebelikten daha fazla olmaktadır (150, 151). Bununla 

birlikte, bir çalışmada, anne sütündeki Pb düzeylerinin bebek kanındaki Pb 

düzeylerinde gözlenen değişimin yalnızca %12'sini açıkladığını gösterilmiştir (152). 

Kordon kanı, anne sütü ve bebek saçındaki Pb düzeyleri arasındaki ilişkinin 

incelendiği ayrı bir çalışmada istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki saptanmamıştır 
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(120). Ayrıca, Pb seviyelerindeki fark yalnızca 12-24 aya kadar emzirenlerde 

görüldü. Belirtilen yaş aralığında, bebekler anne sütüne ek olarak tamamlayıcı 

besinler tüketiyordu. Bu, diyet tedavisinden ziyade kişisel yiyecek tercihleri  

kaynaklı olarak maruz kalınan Pb’ye atfedilebilir. Bununla birlikte Türkiye'de 

yapılan bir çalışmada bu yorumumuzu desteklemeyecek bir şekilde 12 ay veya daha 

uzun süre emzirilen bebekler arasında tamamlayıcı besin alım kalıpları benzer 

bulunduğu bildirilmiştir (153). Mevcut kanıtlar, uzun süre emzirilen çocuklarda 

gözlenen yüksek kan Pb düzeylerinin doğrudan anne sütünden kaynaklanmadığını, 

bunun yerine annelerin Pb'ye maruz kalmasının bir sonucu olduğunu göstermektedir. 

Ayrıca CDC, anne kanındaki Pb seviyelerinin 5 ile 39 μg/dL arasında olduğu 

durumlarda bebek kanındaki Pb seviyelerinin izlenmesini ve bebek kanındaki Pb 

seviyelerinin <5 μg/dL olduğu durumlarda emzirmeye devam edilmesini 

önermektedir. Hastalarımızın emzirme dönemindeki kanındaki Pb seviyeleri 

bilinmemektedir. Ancak çalışmamızda ölçülen düzeylerin çocukların erken dönem 

kan Pb düzeylerinin bir yansıması olduğunu kabul edersek, tüm hastalarımızın kan 

Pb düzeylerinin yaklaşık 5 μg/dL olduğunu ve dolayısıyla emzirme konusunda 

herhangi bir değişikliğe gerek kalmayacağını varsayabiliriz. 

Teneke kutu içecek tüketenlerin plazma Pb düzeylerinin tüketmeyenlere göre 

daha düşük olduğu gözlenmiştir. Bu beklediğimiz bir sonuç değildi. Türkiye'de 

Yüksel ve ark. ve Bingöl ve ark. tarafından yürütülen iki ayrı çalışmada alkolsüz 

kutu içeceklerdeki Pb düzeyinin izin verilen maksimum düzeyin altında olduğu 

gösterilmiştir (154, 155). Ayrıca çeşitli ülkelerde yapılan araştırmalarda, kutu 

içeceklerde bulunan Pb düzeylerinin oldukça düşük olduğu ortaya konmuştur (156-

158). Ancak sonuçlarımızı desteklemeyecek şekilde kutu içeceklerde yüksek Pb 

seviyelerinin tespit edildiği çalışmalar da literatürde mevcuttur (159, 160).   

Kaynak suyu kullanımı ile plazma Pb düzeyleri arasında pozitif bir ilişki 

saptamıştık. Türkiye'de yapılan ve doğal su Pb düzeylerinin içme suyu için izin 

verilen sınırları aştığını ortaya koyan çalışmalar elde ettiğimiz sonuçları 

desteklemektedir (161-163).  
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5.2.2 Arsenik 

Hastaların ortanca kan As düzeyi (0.42 µg/dL), Toksik Maddeler ve Hastalık 

Kayıt Ajansı (ATSDR) tarafından bildirilen üst limit olan 1 µg/dL’nin altındaydı 

(164). Mevcut literatürde Türkiye'de belirtilen yaş grubunda kan As düzeylerini 

değerlendiren bir çalışma bulunmaması nedeniyle karşılaştırma yapılamadı. Çin'de 

ortalama yaşı 5 yıl olan çocuklarda kan As düzeyleri 0.10 µg/L olarak bildirilirken, 

3-24 aylık 60 Perulu çocuğun değerlendirildiği bir çalışmada kan As düzeyleri 1.36 

µg/L olarak bildirilmiştir (165, 166). 

Çok değişkenli regresyon analizinde (Model 2) plazma As düzeyleri ile yaş 

ve konserve gıda tüketimi arasında korelasyon saptanmıştır. Çocuklar, keşfetme 

davranışı olarak oyuncak vb. şeyleri ağızlarına götürmeleri, yetişkinlere göre daha 

büyük yüzey alanı/hacim oranına sahip olmaları, yaşam alanlarının yere daha yakın 

olması ve hızlı büyüme hızları nedeniyle gastrointestinal emilimin artması gibi 

nedenlerle ağır metaller de dahil olmak üzere çevre kirleticilere daha fazla maruz 

kalmaktadırlar ve bu riskler küçük çocuklarda yaşla birlikte artmaktadır (167, 168). 

Dört yaşından küçük hastalarda plazma As düzeylerinin düşük olması yukarıda 

saydığımız sebeplerden kaynaklanıyor olabilir. 

5.2.3 Kadmiyum 

NHANES verilerine göre 1-5 yaş arası çocuklarda kan Cd düzeyinin %95’lik 

persentil değeri yaşa bağlı olarak 0.2-0.4 µg/L arasında değişse de çocuklarda kan Cd 

düzeyi için güvenli seviye genellikle ≤0.5 µg/L olarak kabul edilmektedir (169). 

Çalışmamızda hastaların ortanca kan Cd düzeyinin 1.44 µg/L ile bu değerin üzerinde 

olduğunu saptadık. Bayhan ve ark. Türkiye'de yaptıkları bir çalışmada yaş ortalaması 

16.8 yıl olan sağlıklı bireylerde ortalama kan Cd düzeyini 0.58 µg/L olarak 

bildirmiştir (170). Yalçın ve ark.  tarafından yapılan bir diğer çalışmada yaş 

ortalaması 8.2 yıl olan çocukların ortalama kan Cd değeri 0.18 µg/L, ortalama kan 

Hg değeri ise 0.16 µg/L olarak bulunmuştur (171). 

Temel analizlerde plazma Cd düzeyleriyle ilişkili olduğu bulunan maruz 

kalma kaynakları, ileri analizlerde anlamlı değildi. Çok değişkenli regresyon 

analizinde sadece ekonomik durum ve emzirme süresiyle anlamlı bir ilişki bulundu. 
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Türkiye'de yapılan çalışmalarda Gürbay ve ark. analiz ettikleri 64 anne sütü 

örneğinin yalnızca birinde Cd tespit edildiğini bildirirken, Örün ve ark. inceledikleri 

anne sütlerinde ortanca Cd düzeyinin 0.67 μg/L olduğunu bildirmişlerdir (172, 173). 

Rebelo ve arkadaşları tarafından yapılan literatür taramasında 28 çalışmada anne 

sütünde Cd düzeyleri incelenmiş ve bu çalışmalarda tespit edilen anne sütü Cd 

düzeylerinin oldukça düşük olduğu bildirilmiştir (174). Bassil ve ark. (2018) 

tarafından yürütülen ve anne sütündeki ağır metallerin varlığını değerlendiren bir 

çalışmada, tespit edilen en düşük ağır metal konsantrasyonunun Cd olduğu 

bildirilmiştir (175). Tüm bu literatür ışığında anne sütünün Cd’ye maruz kalınması 

açısından bir risk oluşturmadığı sonucuna varılabilir. Bununla birlikte, daha kısa süre 

emzirilen bebekler, potansiyel Cd kaynağı olabilecek gıdalara veya Cd ile kontamine 

olmuş suyla hazırlanan bebek mamalarına daha erken yaşta maruz kalacaktır (176). 

Bu bilgiler uzun süreli emzirmenin Cd’ye maruz kalınmasına karşı koruma 

sağlayabileceğini göstermektedir. Ancak bu etki 12 aydan daha fazla anne sütü alan 

katılımcılarda gözlenmemiştir. Altı ila 12 ay arasında bebekler günlük enerji 

ihtiyaçlarının yaklaşık yarısını anne sütünden alabilirler. 12 aydan sonra günlük 

enerji ihtiyaçlarının sadece 1/3'ü anne sütünden gelir ve bu oran zamanla azalır. 

Altıncı aydan itibaren tamamlayıcı beslenmeye başlanır ve günlük alınan anne sütü 

dışındaki gıda miktarı kademeli olarak artırılır (177). Muhtemelen yukarıda tartışılan 

nedenlerden dolayı, bebekler büyüdükçe besinler, oyuncaklar gibi potansiyel Cd 

kaynaklarına daha fazla maruz kalmakta ve emzirmenin Cd’ye maruz kalma durumu 

üzerindeki avantajlı etkisi ortadan kalkmaktadır. 

5.2.4 Cıva 

Çalışmamızda katılımcıların ortanca kan Hg değeri 3.68 μg/L olarak bulundu. 

2005-2006 NHANES verilerine göre 1-5 yaş arası çocukların kan Hg düzeyleri için 

%95 p değeri 1.43 μg/dL (14.3 μg/L) olup bu değer yaşla birlikte artmaktadır (178). 

Çalışmamızda saptadığımız değerler bu değerin üzerindeydi.  

Kan Hg seviyeleri ile BAZ arasında negatif bir ilişki tespit edilmişti. Bazı çalışmalar 

kan Hg seviyeleri ile obezite arasında pozitif bir ilişki olduğunu gösterse de(179-181) 

Hg’ye maruz kalmanın yağ dokusunda bir azalmaya yol açabileceğini bildiren 

çalışmalar da mevcuttur (182-184). Ayrıca, yemek hazırlanmasında ve/veya 
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tüketiminde porselen/seramik kapların kullanılması ile kan Hg düzeyleri arasında 

pozitif bir ilişki gözlenmişti. Mevcut literatürde bu ilişkiye dair veri bulunmaması 

nedeniyle bir karşılaştırma ya da yorum yapmak mümkün değildir. 

5.2.5 Eser Elementler 

Plazma Zn düzeyleri FA-kısıtlı diyet alan kişilerde daha düşüktü (93.0 vs 

83.6 µg/dL, p=0.008). Hayvansal gıdalar Zn açısından oldukça zengindir ve 

hayvansal gıdaları sınırlı tüketen kişilerde Zn eksikliği yaygın rastlanılan bir 

durumdur (185). FA-kısıtlı diyet tedavisi alan hastalara, ideal büyüme ve gelişme 

için gereken protein ihtiyaçlarını karşılamak amacıyla FA içermeyen aminoasit 

karışımları verilir. Ana kaynağı hayvansal gıdalar olan bazı mikro besinler de amino 

asit karışımları ile sağlanır. Ancak bu hastalar yeterli amino asit karışımı 

kullanmamak, diyete uymayıp aynı zamanda proteinden zengin besinleri de 

tüketmemek veya hastalığın hafif formlarında sadece doğal proteinden kısıtlı bir 

diyet uygulamak gibi nedenlerle mikro besin eksikliklerine daha yatkındır (186). 

Diyet tedavisi alan FKU hastalarında çinko eksikliği uzun yıllardır bildirilmektedir 

(187, 188). Yeterli miktarda aminoasit karışımı alan (günlük ihtiyacını karşılayacak 

miktarda Zn içeren) bazı hastalarda yine de Zn eksikliği geliştiği bildirilmiştir. (189). 

Bu durum büyük olasılıkla aminoasit karışımlarıyla birlikte alınan Zn'nin 

biyoyararlanımının doğal proteinlerle birlikte alınanlara göre daha düşük olmasından 

kaynaklanmaktadır (186).  

Plazma Se düzeyleri, FA-kısıtlı diyet tedavisi alanlarda serbest diyetle 

beslenenlere göre daha yüksekti. Se, insan vücudundaki oksidatif ve anti-oksidatif 

sistemde çok önemli işlevleri olan bir elementtir (190). Ayrıca bağışıklık sistemi, 

tiroid hormonu üretimi ve üreme sistemi de dahil olmak üzere pek çok biyolojik 

süreçte rol oynar (191, 192). Selenyumun ana kaynağı besinler olup bu mineralin 

gıdalardaki konsantrasyonu büyük ölçüde yetiştirildikleri toprağın Se içeriğine 

bağlıdır. Sebzelerin Se içeriği genellikle hayvansal gıdalardan daha düşük olsa da 

soğan, patates, biber, bezelye ve sarımsak gibi bazı bitkisel gıdalar önemli düzeyde 

Se içerebilir (193, 194). Başlangıçta plazma Se düzeylerinin hayvansal ürünlerin 

daha fazla tüketilmesi nedeniyle serbest diyet grubunda daha yüksek olacağını 

bekliyorduk ancak çalışmamızın sonuçları bu beklenti ile uyumlu değildi. Bu 
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tutarsızlığın olası bir açıklaması, hastaların Se açısından zengin daha fazla sebze 

tüketmesidir. Ancak hastaların ayrıntılı besin içeriği sorgulanmadığından, bu fikri 

destekleyecek herhangi bir veri sağlayamıyoruz. 

5.2.6 Beslenme Durumuna Göre Ağır Metaller ve Eser Elementler 

Arasındaki İlişki 

Fenilalanin-kısıtlı diyet grubunda Pb ile As, Pb ile Mn ve Cd ile Hg arasında 

ilişki olduğu görülmüştü. Serbest diyet grubunda da Pb ve As arasında benzer bir 

ilişki vardı. Başka bir bakış açısıyla FA-kısıtlı diyet varlığı Pb ve As arasındaki 

ilişkide bir fark yaratmadı. Özellikle serbest diyet grubunda gözlenen Se ve ağır 

metaller arasındaki negatif ilişkiyi vurgulamak istiyoruz. Serbest diyet grubunda As 

ve Cd ile negatif bir korelasyon gözlendi, yani bu toksik elementlerin yüksek 

seviyeleri düşük Se seviyeleriyle ilişkiliydi. Bu hastalar As’ye ve Cd’ye daha fazla 

maruz kaldıkça, bu toksik elementlerin potansiyel zararlarının yanında düşük Se 

seviyeleri nedeniyle ek potansiyel sağlık riskleriyle karşı karşıya kalacaklardır. 
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6. SONUÇ ve ÖNERİLER 

1. Bu çalışmaya toplam 105 fenilketonuri tanısı ile izlenen hasta dahil edilmiş olup 

bu hastaların 34’ü fenilalaninden kısıtlı diyet almakta, 71’i serbest diyet ile 

beslenmekteydi.  

2. Katılımcıların çoğunun kan örneklerinde çevresel kirleticiler tespit edilebilir 

düzeydeydi.  

3. Hastaların plazma BPA düzeyleri literatürde bildirilen düzeylere göre daha 

yüksekti,  çevresel kirleticilere daha fazla maruz kalınmaktadır.  

4. Serbest diyetle beslenenler BPA’ya daha fazla maruz kalmaktaydı. Çevresel 

kirleticilere maruz kalma yolları içerisinde gıdaların önemine dikkat çeken bir 

sonuçtu.  

5. Ftalat düzeyleri serbest beslenen hastalarda daha yüksekti ancak muhtemelen 

vaka sayısının azlığından dolayı istatistiksel olarak anlamlılığa ulaşmamıştı.  

6. Dört yaşından küçük olanlarda MEHP düzeyi daha yüksekti.  

7. Plastik masa örtüsü hem DBP hem de DEHP düzeyinde yükseklikle, 

şişe/damacana su kullanımı sadece yüksek DBP düzeyi ile ilişkiliydi.  Farklı 

plastiklerle farklı çevresel kirleticilere maruz kalınmaktadır.   

8. Çalışmamızda tespit ettiğimiz ağır metal düzeyleri çeşitli sağlık otoritelerinde 

belirlenmiş üst limitin altındaydı.  

9. Konserve gıda kullananlarda Pb ve As daha yüksek bulundu.  

10. Diyet tedavisi alan hastaların plazma Zn düzeyleri serbest diyetle beslenenlere 

göre daha düşüktü.  

11. Serbest diyet grubunda Se ile As ve Cd düzeyleri arasında negatif korelasyon 

saptandı.  

Sonuç olarak serbest diyetle beslenen FKU hastaları bazı plastik yapıcılara 

daha fazla maruz kalmaktadır. Genel hasta grubunda konserve gıda kullanımı ağır 

metallere maruz kalmak açısından önemli bir risk olarak karşımıza çıkmaktadır. 

Hastaların temel özellikler ve maruz kalma kaynaklarından bazıları farklı çevresel 

kirleticiler açısından risk oluşturmaktadır. Ayrıca bazı çevresel kirleticilere önceki 

yıllara göre daha fazla maruz kalınmaktadır. Fenilketonüri hastalarının çevresel 

kirleticilere maruz kalmasında besinler önemli yer tutmaktadır ve bu hastaların 
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çevresel kirleticilerden korunması / daha az maruz kalmaları konusunda yapılacak 

girişimlerde diyet ve gıda tercihleri ana etkenlerden birisi olarak göz önünde 

bulundurulmalıdır.    
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8. EKLER 

Ek-1: Etik kurul onayı 
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Ek-2: Çevresel kirleticilere maruz kalma anketi 

Katılımcı bilgi ve çevresel kirleticilere maruz kalma anketi 
 

Anket no (Hasta grubu):     

Yaş:  

Cinsiyet:                   

 K    E     

 

Vücut ağırlığı:…........kg 

 

Boy:………..cm 

Doğum haftası:   miad       prematür       

postmatür 

Doğum ağırlığı: Doğum şekli: 

Tanı:   HFA 

Klasik FKU  

BH4 yanıtlı FKU 

Tedavi: Diyet 

BH4 Serbest 

beslenme 

Diyet: FA: …….        mg/kg/gün 

Protein: …….            gr/kg/gün 

Kalori: ……..             kcal/gün 

Diyetinde kullandığı mama, 

miktarı:  
Tanı FAD:  

Son 3 kontrol FAD ortalaması:  

 

Doğum sırası: …. çocuk 

Evde yaşayan çocuk sayısı:… 

 

Tanı yaşı: 

Yerleşim: kırsal  kentsel/yarı 

kentsel 

Aile: çekirdek   geniş    tek 

ebeveyn 

  

Gelir durumu: Gelirim giderimden 

az 

Gelirim giderime denk 

Gelirim giderimden fazla 

Emzirilme süresi: …………..ay 

Sadece annesütü alımı: 

…………..ay 

 

Özellik  Yaş  Eğitim düzeyi Çalışma durumu 

(meslek) 

Sağlık sorunu Sigara 

kullanımı 

Alkol 

tüketimi 

Anne        

Baba        

 

 

Çocukların çevresel kirleticilere maruz kalma durumları 

 

Biberon kullanımı:      Var: □ Cam                  

        □ Plastik          

       Yok:  □ 

  

Emzik kullanımı      Var: □                   

       Yok:  □ 

  

Bebek şampuanı kullanımı    Var: □                   

       Yok:  □ 

 

Bebek yağı kullanımı     Var: □                   
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       Yok:  □ 

 

Yoğun bakımda izlem  öyküsü    Var: □                   

       Yok:  □ 

 

Mekanik ventilasyon öyküsü     Var: □                   

       Yok:  □ 

 

Periton diyalizi/Hemodiyaliz öyküsü    Var: □             

       Yok:  □ 

 

Ameliyat/ Cerrahi işlem öyküsü    Var: □                   

       Yok:  □ 

 

Kan transfüzyonu      Var: □                   

       Yok:  □ 

 

Plastik tabak/ kaşık kullanımı     Var: □                   

       Yok:  □ 

 

Plastik saklama kabı      Var: □                   

       Yok:  □ 

 

Plastik su ısıtıcı kullanımı     Var: □                   

       Yok:  □ 

 

Plastik şişede/damacanada içme suyu   Var: □                   

       Yok:  □ 

 

Dondurulmuş gıda tüketimi     Var: □                   

       Yok:  □ 

 

 

Konserve gıda tüketimi     Var: □                   
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       Yok:  □ 

 

Ambalajlı yiyecek (cips, şeker..) tüketimi   Var: □                   

       Yok:  □ 

 

Teneke kutu içecek tüketimi    Var: □                   

       Yok:  □ 

 

 

Evde/ kreşte PVC kaplama (yer döşeme/pencere/kapı) Var: □              

       Yok:  □ 

 

Evde sigara içiliyor mu?     Evet: □                   

       Hayır:  □ 

 

Yemekleri ısıtmak için plastik kap kullanır mısınız? Evet: □                  

       Hayır:  □ 

 

Sıcak yemekleri plastik kaba koyar mısınız?  Evet: □                   

       Hayır:  □ 

 

Plastik duş perdesi      Var: □                    

       Yok:  □ 

 

Plastik masa örtüsü      Var: □             

       Yok:  □ 

 

Evde kartuşlu yazıcı     Var: □                    

       Yok:  □ 

 

Evde oda parfümü-spreyi kullanımı    Var: □             

       Yok:  □ 

 

Son 1 yıl içerisinde yeni halı aldınız mı?   Evet: □             
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       Hayır:  □ 

 

Son 1 yıl içerisinde yeni mobilya aldınız mı?   Evet: □             

       Hayır:  □ 

 

Çocuğun yemek yerken kullandığı tabak  □ Plastik 

       □ Cam 

       □ Porselen 

       □ Metal    (Türü…                         ) 

 

Çocuğun yemeğini hazırlarken kullanılan kap  □ Plastik 

       □ Cam 

       □ Porselen 

       □ Metal    (Türü…                        ) 

 

Çocuğun içmesi/yemeği için kullanılacak su  □ Şebeke suyu 

       □ Kaynak suyu  

       □ Kaynatılmış şebeke suyu 

       □ Hazır su (damacana/pet şişe) 

□ Filtreden geçmiş (arıtılmış)    

şebeke suyu 

 

Çocuğun yemek/içmek için suyun ısıtıldığı kap   □ Plastik 

       □ Cam 

       □ Porselen 

       □ Metal    (Türü…                                                         

 

Çocuğunuzun hangi türden yapılmış oyuncakları var?    □ Plastik 

           □ Tahta   (Boyalı   □    Boyasız  

□)                □ Peluş  
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Ek-3: Orjinallik Raporu 
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Ek-4: Dijital Makbuz 
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9. ÖZGEÇMİŞ 


