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OZET

Kadmiyum kemik tizerinde toksik etkisi olan agir bir metaldir. Bu calsmamizda kisa siireli diigiik doz kadmiyum maruziyetinin kemik mineral yogunlugu tize-
rine olan etkisini arastirmay. amagladik. Galismada 20 adet rat, kadmiyum grubu ve kontrol olmak tizere iki gruba ayrildi. Kadmiyum grubunun igme su-
yuna 6 hafia boyunca 15 ppm kadmiyum ilave edildi. Tiim ratlarm kemik mineral yogunluklar kadmiyum maruziyeti éncesi ve sonrast olmak tizere tiratan
anestezisi altindayken 2 defa cekildi. Kan 6rnekleri almarak plazma kadmiyum diizeyleri lciildii. Kadmiyum grubunun plazma kadmiyum diizeyleri anlam-
I olarak yiiksek bulundu (p<0.05). Kemik mineral yogunluk(BMD) degeri kadmiyum grubunda kontrol grubuna gore ve kadmiyum maruziyeti dncesi degere
gore anlamly olarak daba diisiik bulundu (p<0.05). Sonug olarak diigiik doz kadmiyum maruziyetinin kemik mineral yogunlugunu 6 haftalik kisa siirede et-
kiledigini cahsmamizda saptadik.

Anabtar Kelimeler: Kadmiyum, kemik, osteoporoz

SUMMARY

Cadmium is a beavy toxic metal and has toxic effects on bone. The putpose of this study was to determine the short term effect of low dose cadmium on bone
mineral density. Twenty rats were included in this study and divided into two groups as control and cadmium. In cadmium group, 15 ppm cadmium was put
into the water throughout 6 weeks. The bone mineral density of all rats were calculated before and afier cadmium exposure under urethan anesthesia. The
cadmium level of plasma was calculated after the exposure period. The mean level of plasma cadmium was bigher in the cadmium group than control group.
The mean bone mineral density value of cadmium group was lower than control group and pre-exposure valie of cadmium group. As a conclusion, cadmium

has effects on the bone mineral density at the short time of the expostire.
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GIRIS

Kadmiyum, ¢evresel ve mesleki maruziyet sonucu insan ve hayvan
hayatini tehlikeye atan en toksik agir metallerden biridir (1). Kadmi-
yum dogal ¢evrede ve yiyecek maddelerinde de bulunmaktadir. Doga-
da kayada ve toprakta bulunmaktadir. Toprakta verimi arttirmak igin
yapilan ilaglama, lagim atiklari, pil sanayi gibi kadmiyum igeren iiriin-
lerin yapimi ve atiklarin sulara ya da topraga bosaltilmas: nedeniyle
yiyecekler ve igecekler ile kadmiyuma maruz kalinmaktadir (2). Kad-
miyum fosil yakitlar igindeki eser elementlerden biridir ve ¢imento
dretimi, demir islemesi gibi fosil yakit kullanim islemleri esnasinda
havaya ve dolayisiyla ¢evreye yayilir. Topraktaki kadmiyum diizeyinin
artmasi bunun bitkiler tarafindan alinmasina, besin zinciri ile insanla-
ra tasginmasina neden olur. Kadmiyumun insan viicuduna girisi baslica
solunum ve gastrointestinal sistem ile olmaktadir (3). Dolayisiyla in-
san viicudu dogustan 6liime kadar bu metale maruz kalmaktadir. Kad-
miyumun osteoporoz, osteopeni ve osteomalazi icin ¢evresel risk fak-

torii oldugu ¢alismalarda bildirilmektedir (4,5). Kemik iizerinde direkt
ve indirekt etki mekanizmasi oldugu bilinmektedir (2). Direkt etkisini
osteoklast ve osteoblastlar ile, indirekt etkisini ise vitamin-D ve mine-
ral metabolizmasint etkileyerek yaptigi bildirilmistir. Gastrointestinal
ve bobrek fonksiyonlarini bozarak vitamin-D ve diger minerallerin
metabolizmasini etkilemektedir. Fakat heniiz kemik metabolizmasini
etkiledigi kritik doz bilinmemektedir. Bu calismamizdaki amacimiz 6
haftalik diisiik doz kadmiyum maruziyetinin kemik yogunlugu tizerin-
deki etkisini degerlendirmekti.

GEREC VE YONTEM

Calismamizda 20 adet 5 aylik Wistar Albino rat (200-230 gram) kulla-
nildi. Deney gruplari; 10’ar rattan olusan kontrol grubu ve kadmiyum
grubu olarak belirlendi. Deney hayvanlar1 22 + 2°C ortamda muhafa-
za edildi. 12 saatlik aydinlik ve karanlik periyodlarinda tutuldu. Hay-
vanlara etik standartlara uygun sekilde davranildi ve muhafaza edildi.




14

Soyupek ve Ark.

Kadmiyum grubunun i¢cme suyuna 15 ppm kadmiyum kloriir 6 hafta
siire ile ilave edildi (14). Kontrol grubunun i¢me suyuna kadmiyum
kloriir ilave edilmedi. 6 hafta sonunda iiratan anestezisi altinda hay-
vanlarin intrakardiyak kan ornekleri antikoagulanli kan tiiplerine alin-
di. Kan ornekleri santrifiije edilerek serumlari ayrildi ve hemen kad-
miyum diizeyleri 6l¢iildii. Kadmiyum analizleri Perkin Elmer AA800
marka gravit firinli atomik absorpsiyon cihazi ile autosampler (PE AS-
800) kullanilarak yapildi. Tiim ratlarin kemik mineral yogunluklar
(KMY) iiratan anestezisi altinda iken kadmiyum maruziyetinden 6nce
ve sonra olmak iizere iki defa 6l¢iildii. DEXA cihazinda (Norland XR-
46) ratlarin tiim viicut imajlar1 elde edildikten sonra femur diafizinden

ilgi alan1 (ROI) secilerek kemik mineral dansitesi (gram/cmz) belirlen-
di. Tiim ¢ekimler ve analizler ayni teknisyen tarafindan gerceklestiril-
di. Kan ornekleri santrifiije edilerek serum kadmiyum diizeyini ol¢-
mek icin ayrildi.

Istatistiksel analiz i¢in SPSS 11.0 programi kullanildi. Gruplarin ma-
ruziyet oncesi ve sonrast degerlerinin karsilastirilmasinda Wilcoxon
testi kullanilirken gruplar arasi degerlerin karsilagtirilmasinda ise
Mann- Whitney U testi kullanildi. p< 0.05 degeri istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismamiza dahil edilen 20 deney hayvaninin ikisi 6ldii. Deney gru-
bunda deney hayvan sayis1 8, kadmiyum grubunda ise 10 idi.

Kontrol ve kadmiyum gruplarinin plazma kadmiyum diizey ortalama-
lart sirastyla 0.373+ 0.340 ve 0.878 £ 0.59 mg/L idi. Kadmiyum dii-
zeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardi (p< 0.05).

Deney gruplarinin kadmiyum maruziyeti 6ncesi ve sonrast KMY de-
gerleri Tablo 1°de belirtilmektedir. Kontrol grubunun kadmiyum ma-
ruziyeti oncesi ve sonrast KMY deger ortalamasi 0.15 olarak tespit
edildi ve istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0.05). Kadmiyum
grubunda ise maruziyet 6ncesi ve sonrast KMY degerleri arasinda is-
tatistiksel olarak anlamli farklilik mevcuttu. KMY degerleri kadmi-
yum maruziyeti sonrast azalmakta idi (p<0.05). Kadmiyum maruziye-
ti sonrast KMY degerleri karsilastirildiginda kadmiyum grubunun
KMY degerleri kontrol grubuna gore diisiik tespit edildi (p<0.05).

Tablo 1. Calisma gruplarinin kemik mineral yogunluklarinin (KMY)
ortalamalar1 (Ortalama + Standart Sapma).

KMY KMY

Kadmiyum oncesi Kadmiyum sonrasi
Kontrol (n=8) 0.15 £ 0.002 0.15£0.013
Kadmiyum(n=10) 0.15 £ 0.001 0.13+ 0.008*

* Kontrol grubu ile Kadmiyum gruplari karsilastirildiginda P=0,029
(p<0.05)

TARTISMA

Calismamizda kisa siireli uygulanan diisiik doz kadmiyumun ratlarin
kemik yogunlugunu azalttigin tespit ettik. Bu dozda ve siirede daha
once yaymlanmig ¢alisma bulunmamaktadir. Kadmiyumun kemik me-
tabolizmasini etkiledigi doz ve siire kesin olarak bilinmemektedir.
Kadmiyum maruziyet siiresi ve dozu kemik tizerindeki toksik etkide
onemli rol oynamaktadir ve bu konuda bir¢cok yaymnlar mevcuttur.
Kadmiyumun kemik iizerinde olusturdugu degisimler ilk defa Jariip ve
arkadaslar tarafindan arastirilmistir (6). Bu calismada uzun siire yiik-
sek doz ¢evresel kadmiyum maruziyetinin insanlarda kemik yogunlu-
Sunu azalttig1 saptanmustir (6). Diisiik doz kronik ve subkronik kadmi-
yum maruziyetinin de kemik mineralizasyonundaki azalmaya yol acti-
§ina dair yaynlar mevcuttur (7,8,9). Biz ise diisiik doz kadmiyum ma-
ruziyetinin 6 haftalik siirede kemik mineral yogunlugunu azalttigini
bulduk.

Kadmiyum kemik iizerinde direkt ve indirekt etki yapmaktadir. Kad-
miyumun doza ve siireye bagli olarak etki mekanizmasi ile ilgili birgok
yayin rapor edilmistir. Bu ¢alismada kadmiyumun bu dozda ve siirede
kemik mineral yogunlugunu hangi mekanizma ile etkiledigi arastiril-
madi. Kadmiyuma bagli kemik demineralizasyonu, kadmiyum maruzi-
yeti basladiktan sonraki erken donemde bobrek harabiyetinden once
baglamaktadir (10,11,12). Hayvan deneylerinde kadmiyum maruziye-
tinden 72 saat sonra fegeste kemik kaynakli kalsiyum miktarinin arttig1
rapor edilmistir (13). Yapilan ¢alismalarda uzun siire diisiik doz kadmi-
yumun bobrek iizerine etki ederek (Itai- Itai hastaligr) kemikte toksik
etki olusturdugu bildirilmistir (6). Kadmiyumun dozu ile tubuler pro-
teiniiri siddeti arasinda iliski vardir (14). Subkronik kadmiyum maru-
ziyeti, ratlarda kemik iizerindeki etkisini doza bagh olarak karacigerin
depolama fonksiyonlarini etkileyerek yapmaktadir. On ii¢ hafta haftalik
subkronik déonemde kadmiyum maruziyetin bobrek iizerinde toksik et-
ki yapmadig ve diisiik doz kadmiyum maruziyetinin karacigerin mine-
ral depolanmasini etkiledigi bildirilmistir (15). Karaciger kalsiyum, ba-
kir, ¢inko ve demir gibi eser elementlerin depolanmasinda rol alan kri-
tik bir organdir. Esansiyel minerallerden kalsiyum, ¢inko, bakir, demir
ve selenyumun kadmiyum ile etkilesim gosterdigi de hayvan deneyin-
de rapor edilmistir (15). Kadmiyumun kalsiyum absorbsiyonunu etkile-
digi de bildirilmistir (15). Cevresel ve mesleki nedenle maruz kalinan
diisiik doz kadmiyumun direkt olarak kemik mineralizasyonunu etkile-
digi ilk kez Alfven ve Straessen tarafindan gosterilmistir (8,9). Ohta ve
arkadaslar da ratlarda diisiik doz uzun siire kadmiyumun bobrek fonk-
siyonlarint etkilemeden direkt olarak kemik mineralizasyonunu etkile-
digini rapor etmistirlerdir (16). Kadmiyumun kemik yapimini azaltip,
yikimunt arttirdig1 hayvan ve hiicre kiiltiiriiyle yapilan deneylerde gos-
terilmistir (17,18,19). In vitro ve hayvan calismalarinda kadmiyumun
osteoblast ve osteoklast fonksiyonlarini direkt olarak etkiledigi rapor
edilmistir. Klonal osteojenik hiicre kiiltiirii ile yapilan bir in vitro calig-
mada, kadmiyum iyonunun eklenmesini takiben hiicrelerin minerali-
zasyonunda, kollajen iceriginde ve alkalen fosfataz aktivitesinde an-
laml1 azalma rapor edilmigtir (19).

Kan kadmiyum konsantrasyonu diizeyi ratlarda doza bagl olarak haf-
talar icinde artarken, insanlarda bu siire aylar i¢inde olmaktadir (2).
Biz de ¢alismamizda plazma kadmiyum diizeyinin ratlarda haftalar
icinde arttifin1 gosterdik.

Sonug olarak hayvan deneyimizde kadmiyumun alt1 hafta gibi kisa bir
siirede ve diisiik dozda bile kemik mineral yogunlugunu etkiledigini
tespit ettik. Cevresel ve mesleki etkenlerle kadmiyuma maruz kalan bi-
reyler erken donemden itibaren kemik mineral yogunluklari acisindan
takip altina alinmalidir. Kadmiyuma maruz kalanlarin kemik mineral
yogunluklarinin erken déonemden itibaren takip altina alinmasi gerek-
tigi kanisindayiz.
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