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1. Arsenik ve Kurşunun Ayrı Ayrı ve Birlikte
Kullanılmasının Etkileri

Seztıi Kaya* Belma Alabay** Emine Baydan*** Hikmet Altunay****

Teratogenic effects of heavy metals on chick embryos: ı. Effects of sepe-
rate and combined use of arsenic and lead.

Summary: In this study, effects of seperate and combined use of arsenic
and lead were examined on chick embryos.

Two-day-old Ross-PM 3 embryos were administered different dose levels of
arsenic trioxide (1.44-1.44 'g as Aslegg), lead acetate (4-40 'g as Pb/egg) and
arsenic trioxide plus lead acetate dissolved in physiologic saline and were in-
jected into the air sacs at the volume of 0.1 mL. Control eggs were injected with
an equal volume ofphysiologic saline (0.1 mllegg). The eggs were incubated at
the 65 per cent relative humidity and 38.5°C in a chick incubator. On day 17 of
incubation, the live chick embryos were removed from the incubated eggs and
examinedfor WjO and gross malformations. Average LDjOfor arsenic was 3.5
'g As/egg, for lead 11.4 'g Pb/egg andfor arsenic plus lead 2.5 'g As + 6.28
"'g Pb/egg. In combined use of arsenic and lead, there was synergistic interac-
tion between these metals for WjO that reflected a positive dose-response rela-
tionships. There was no malformation in control group. The gross malforma-
tions observed were reduced chick embryo size and weight, everted viscera,
twisted limbs, haemorrhage, abdominal rupture, neck defect and micromelia.
The incidence of gross malformation was higher in chick embryos treated with
lead than those of treated arsenic or arsenic plus lead. In aMition, some of em-
bryos showed more than one malformations. AIso, as well as enlargement of he-
patic cells, haemorrhage and dilatation in sinusoides were observed in the his-
tologic examination.

lt was concluded that both arsenic and lead were teratogenic and toxic in
variying degress in chick embroygenesis and there was a synergistic interac-
tions between them with respect to these effects, especially for LD 50'

Özet: Bu çalışmada arsenik ve kurşunun tavuk embriyolarında ayrı ayrı ve
birlikte kullanılmasının etkileri incelenmiştir.

Iki günlük Ross-PM 3 ırkı embriyolara arsenik 1.44-14.4 'g As/yumurta,
kurşun 4-40 'g Pb/yumurta ve arsenik + kurşun 1.44-14.4 'g As + 4-40 'g Pb/
yumurta arasında değişen dozlarda uygulandı. Arsenik trioksit ve kurşun arse-
natın fizyolojik tuzlu sudaki uygulama çözeltileri hazırlandı ve 0.1 ml miktarda-
ki çözelti hava kesesine injekte edildi; kontrol grubundaki yumurtalara da 0.1
ml miktarda fizyolojik tuzlu su uygulandı. Yumurtalar %65 nisbi rutubet ve 38.5
°C'ye ayarlı kuluçka makinasına konuldu. Kuluçkanın lTnci gününde y"umurta-
lar alındı ve canlı embriyolar metal çeşidine göre öldürücü doz 50 (OD5oJ ve
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önemli şekil bozuklukları bakımlarından incelendi. Ortalama ÖD50'nin arsenik
için 3.5 ' g As/yumurta, kurşun için J J.4 ' g Pb/yumurta ve arsenik+kurşun için
2.5 ..g As+6.28 .. g Pb/yumu.r:ta olduğu hesaplandı. Arsenik ve kurşunun birlikte
kullanılması durumunda OD50 bakımından aralarında sinerjistik bir et-
kileşmenin bulunduğu anlaşıldı. Tavuk embriyolarında başlıca embriyo
ağırlığının azalması ve boy kısalması, iç organların ters dönmesi, bacak, ayak
ve parmakların gelişememesi, vücut yüzeyi ve iç organlarda kanama alanlarının
bulunması, boynun kısalması, ayak ve parmakların normalden kısa olması ve
karın duvarının kapanmaması neticesi iç organların dışarı çıkması, başta kara-
ciğer ve mide olmak üzere iç organların küçük olması gibi şekil bozuklukların
bulunduğu belirlendi. Ayrıca, embriyoların bir çoğunda birden fazla şekil bo-
zukluğu ile karşılaşıldı. Kurşun uygulanan embriyolardaki şekil bozuklukları
sıklığının arsenik veya arsenik+kurşun uygulanan gruplardakilerden daha
yüksek olduğu belirlendi. Keza, karaciğer hücrelerinin histolojik incelemesi
sonucunda, her üç gruptaki tavuk embriyolarında da karaciğer epitel
hücre/erinde, dejenerasyon yanında, sinusoidlerde genişleme ve kanamalar
görüldü.

Çalışmadan elde edilen bulgular arsenik ve kurşunun tavuk embriyoları
için son .4erece zehirli ve teratojenik olduğunu ve bu iki metal arasında,
özellikle OD50 yönünden olmak üzere, sinerjistik etkileşme bulunduğunu ortaya
koymuştur.

Giriş

Hızlı endüstrileşme ve nüfus artışı, çarpık
ve düzensiz kentleşme, kimyasal madde üretimi
ve tüketiminin çeşitliliği ve fazlalığı, tanmsal
mücadelede yoğun gübre ve ilaç kullanımı, sa-
nayi tesislerinde kimyasal ve biyolojik antmaya
gerektiğince önem verilmemesi gibi etmenler
çevre kirliliğinin boyutlarını her geçen gün ar-
tınnaktadır. Çevre kirleticiler arasında özellikle
organik klorlu böcek ilaçlan, poliklorbifeniller,
polibrombifeniller, temizlik maddeleri ile bazı
ağır metaller ayn bir önem taşırlar (12, 14, 19,
24, 34). Çevre şartlanna genellikle dayanıklı
olan bu maddeler uygulandıkları veya çıktıklan
ortamda giderek birikirler; besin zincirine gire-
rek tüketici durumundaki canlılarda (insan, hay-
van, bakteri, parazit gibi) önemli etkilere sahip'
olurlar (I, 20, 30, 31, 38).

Çevre ve besin kirleticileri arasında metal-
ler ve metalik bileşikler önemli yer tutarlar. Do-
ğada karşılaşılan metal artıkları, toprağın yapı-
sında normalolarak bulunmalan yanında,
özellikle maden ocaklan, metal üretimi, arıtma
ve işleme tesislerinden kaynaklanırlar (4, 23,
28,32).

Arsenik, ekilebilir topraklarda 0.5- 100
ppm (ortalama 5 ppm) ve kültür bitkilerinde de
0.1- 1O ppm arasında değişen miktarlarda bulu-
nur (23). Suda iyi çözünen arsenik bileşikleri
(sodyum arsenİt gibi) ağızdan verildikten sonra
sindirim kanalından iyi emilir ve daha zehirli-
dirler; az çözünenler (arsenik trioksit gibi) ,jse
zayıf şekilde emilir ve daha az zehirlidirler. Or-

neğin sıçanlarda ağızdan ÖD50 sodyum arsenit
için 10-50 mg/kg arasında değişirken, arsenik
trioksit için bu değer 138 mg/kg olarak bildiril-
miştir (17). Yem veya besinlerle alınan arsenik,
sindirim kanalından emildikten sonra vücutta
çeşİtli organ ve dokulara dağılır; vücudu, başta
dışkı ve idearla olmak üzere, süt, safra, tükrük
ve terle terkeder (5, 21, 26). Bu arada, arsenik
yumurtaya da geçer (9, 13); aslında, yumurta-
larda normalolarak 2-7 ppb arasında değişen
miktarlarda arsenik bulunur (9).

Kurşun ise, çok amaçlı ve yaygın kullanı-
mı sebebiyle, çevrede (toprak, su, hava gibi) ve
canlılarda (insan, hayvan, bitki gibi) değişik dü-
zeylerde bulunur; hayvanlarda karşılaşılan ze-
hirlenmelerin önemli sebepleri arasındadır (1 1,
22, 23, 27). Ağızdan verildikten sonra sindirim
kanalından genellikle çok az emilen kurşun,
başta kemikler olmak üzere, vücutta çeşitli
organ ve dokularda birikim gösterir; vücuttan,
öncelikle dışkı, idrar ve süt olmak üzere, çok
yavaş bir şekilde çeşitli yollarla atılır (17, 37).
Bu arada kurşun yumurtaya da önemli ölçüde
geçer (2, 13).

Canlı yaşamı için metallerdan bazılarına
(çinko, demir, kobalt, selenyum gibi) mutlaka
gerek duyulurken, bazılarına (kurşun, civa gibi)
vücutta kirletici olarak rastlanır. Ama, gereğin-
den fazla maruz kalındığında, metallerin tama-
mı da canlılar için zararlı olabilirler. Çok fazla
miktarlarda alındıklarında, insan veya hayvan-
larda ölüme kadar gidebilen zehirlenmelere yol
açarlarken, besinlerde özellikle az miktarlarda
sürekli şekilde alındıklarında metaller hayvan-
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Tablo I. Kontrol ve deneme gruplan ile kullanılan
maddeler ve miktarları.

Table ı.Uscd substances and their amounts wİth control
and experimental groups.

B ve c) olmak üzere 4 gruba ayrıldı. Ayrıca,
Grup A, B ve C kendi içlerinde de 6 alt gruba
(Al-6, Bl-6 ve Cl-6) bölündü; K ve deneme alt
gruplarının her birinde 12 yumurta bulundurul-

larda verim ve ağırlık kazancının azalmasına,
kansızlığa, kemiklerde erimeye ve şekil bozuk-
luklarına, özellikle karaciğer, böbrek ve dalak
olmak üzere, organlarda bozukluklara sebep
olabilirler (6, 7, 11,22,29,35,36). Başta arse-
nik, kurşun ve civa olmak üzere, metallerin bir
çoğunun memeli, kanatlı ve balık embriyoları
üzerinde güçlü teratojenik etkileri vardır (3, 10,
15, 16, 18). Yalnız bu çalışmaların çoğunda
metallerin teratojenik etkilerine ayrı ayrı bakıl-
mıştır. Ama, doğalortamda bu maddelerin bir
çoğuna aynı zamanda maruz kalınması söz ko-
nusu olmaktadır.

Bundan dolayı, bu çalışmada, arsenik ve
kurşunun, tavuk embriyolarına ayrı ayrı etkileri
yanında, birlikte kullanılmaları halinde embri-
yolar için ÖDso değerlerinin tayini ile teratoje-
nite yönünden olabilecek etkilerinin bir ön de-
neme şeklinde incelenmesi amaçlanmıştır.

Materyal ve Metod

Bu çalışma Ross-PM 3 ırkı tavuklardan
sağlanan 228 yumurtada gerçekleştirildi, Yu-
murtalar Ankara Üniversitesi Veteriner Fakülte-
si Deneme ve Araştırma Çiftliği'nden sağlandı
ve çalışma bu kuruluşun, yumurta yanında, ku-
luçka makinası desteğiyle gerçekleştirildi. Yu-
murtalar 1'i kontrol (K) ve 3'ü deneme (Grup A,

Grup Kullanılan Madde

K FfS

AI Arsenik
A2
A3
A4
AS
A6

BI Kuryun
B2
B3
B4
BS
B6

CL A~nik+Kurşun
C2
C3
C4
CS
C6

Not: FfS: Fizyolojik tuzlu su.

Uygulama Miktarlan

0.100 ml/yumurta

1.44' g As/yumurta
2.88 'gl As/yumurta
S.76' g As/yumurta
8.64' g As/yumurta
i I.S2' gAs/yumurta
14.40' g As/yumurta

4' g Pb/yumllfla
8 ' g Pb/yumurta
16' g Pb/yumurta
24' g Pb/yumurta
32' g Pb/yumurta
40 'g Pb/yumurta

1.44' g As + 4' g Pb/yumurta
2.88' g As + 8 'g Pb/yumurta
S.76 , g As + 16 'g Pb/yumurta
8.64' g As + 24 'g Pb/yumurta
ı1.52 ' g As + 32 ' g Pb/yumurta
14.40' g As + 40' g Pb/yumurta

Tablo 2. Farklı dozlarda arsenik ve kurşunun ıavuk embriyolarındaki başlıca teratojenik elkileri.
Table 2. Main teratogenic effects of arsenic and lead on the chick embryos at different doses.

00110 Embrtyo otom T e r 8 i o j e n i i e, 'Mı

Gnn: Yum 'Mı AOırtlOI. o Oranı 'Mı Bacak Kanal Gaııa BOYUn Bas Bav. sm le Oraan Kanama

K 83.3 25.3 N N N N N 8.35 N

A1 83.3 24.27 10.0 N N N N N 7.61 N 33

A2 75 22.58 44.4 N N N N N 690 N 4J

A3 75 19.75 77.7 N N N N N 675 1001 50

A4 75 18.6 88.0 100 N N 100 N 6.00 1001 100

AS 66.6 100 - -
A6 75 - 100 - -
B1 91.6 24.54 18.1 11 11 N N N 8.0 ~ 11

B2 91.6 2016 454 16 N N 16 N 716 162 16

B3 75 228 555 N N N N N 6.87 N 75

B4 83.3 18.42 3:>0 285 28.5 N 14.2 N 6.3:> 851,2 71

BS 75 17.2 77.7 50 50 N N N 6.25 :ri3
B6 91.6 18.45 90.9 N N N N N 6.0 N 100

cı 100 224 333 N N N 14.2 N 7.7 281 42

C2 83.3 222 LiO N 25 N 25 73 251 25

C3 74 18.2 888 N N N N N 60 N 100

C4 75 - 100 -
es 75 100 -
C6 75 - 100 - - - -

Not ı.Şiddetli kanama alanları ve iç organlarda küçüklük; 2. Iç organlar küçük ve dışarıda, 3. iç organlar küçük.
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Şekil i. Arsenik ve kurşunun ayrı ayrı ve birlikte
kuııanılmasıyla birlikte, kuvantal doz-etki ilişkisine göre

hesaplanan ÖD50 değerleri.

Figure ı. LD50 caIculated according to the quantal

dose-effect relationship with seperate and combined use of
arsenic and lead.

kullanılması durumunda elde edilmiş ve iki
metal arasında sinerjistik bir etkileşimi~. bulun-
duğunun ortaya konulması olmuştur. Omeğin
1.44 'g As + 4 'g Pb/yumurta dozunda ölüm
oranı %33.3 olurken, 8.64 'g As + 24 'g Pb/
yumurta dozunda bu oran %100 olmuştur.
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Bulgular

Uygulamalar yumurta1ann kuluçkaya ko-
nulmasını takiben 2nci günde (42-46ncı saatler
arasında) hava kamarası içine yapıldı. Kuluçka-
nın l7nci gününde yumurtalardan canlı embri-
yol ar uzaklaştırıldı ve bunlar arsenik ve kurşu-
nun ayrı ..ayrı ve birlikte kullanılması
durumunda 0050 değerleri, bacak, kanat, gaga,
göz, baş, boyun ve iç organlarda bozukluklar,
ödem ve kanama alanlan, vücut ağırlığı ve
boyda kısalma, baş ve iç organlarda bozukluk-
lar gibi teratojenik etkiler yönünden incelendi;
sonuçlar K g~bundan elde edilen bulgularla
karşılaştınldı. 0050 kuvanta1 doz-etki ilişkisin-
den (25) hesaplandı. Karaciğerden alınan parça-
lar %10 formolle tesbit edildi; alınan doku, de-
receli alkollerden geçirildi ve metil benzoatla
saydarnlaştınlıp benzolle parlatıldıktan sonra
paraplast içine gömüldü. Gömülen karaciğer
dokusu parçalanndan mikrotornIa 7 'm kalınlı-
ğında kesitler alındı ve bunlar üçlü boyama sis-
temi ile (Mallory's Triple Stain) boyandıktan
sonra ışık mikroskobunda incelendi.

du. Yumurtalar 38SC'de ve %65 nisbi rutubet-
li kuluçka makinasında tutuldu. Çalışmada arse-
nik (Arsenik trioksit, Merck) ve kurşun (Kurşun
asetat 3 HıO, Merck) kullanıldı. Fizyolojik
tuzlu suyun 1 ml'sinde arseniğin (arsenik ola-
rak) 14.4-144 'girnI, kurşunun (kurşun olarak)
40-400 'g/rnI ve arsenik + kurşun (l + 1) çözel-
tileri hazırlandı; böylece, her dozda uygulana-
cak sıvı hacmi 0.1 rnI' de tutuldu. Grup A l-6'ya
arsenik 1.44-14.4 'g As/yumurta, Grup Bl-6'ya
kurşun 4-40 'g Pb/yumurta ve Grup Cl-6'ya da
1.44-14.4 'g As + 4-40 'g Pb/yumurta mikta-
rında uygulandı. Oeneme gruplarındaki yumur-
talara uygulanan arsenik ve kurşun miktarları
Tablo I'de verildi.

Kontrol grubu ile birlikte arsenik ve..kur-
şun için deneme gruplarında hesaplanan 0050
değerleri Şekil I'de ve gruplara göre tavuk emb-
riyolarında ~LÜmoranları Tablo 2'de verilmiştir;
buna göre, 0050 değeri arsenik için 3.5 'g As/
yumurta, kurşun için 11.4 'g Pb/yumurta ve
2.5'g As+6.28 'g Pb/yumurta olarak belirlen-
miştir. Şekil 1 ve Tablo 2'de görüldüğü gibi,
açık bir doz-etki ilişkisi bulunmaktadır; metal-
lerin dozu artınldıkça canlı embriyo sayısı
veya yüzdesi azalmaktadır. Şöyle ki, 1.44 'g
As/yumurta dozunda embriyo ölümü sadece
%10 iken, 11.56 'g As/yumurta dozunda ölüm
%100 olmuştur. Yine, 4 'g Pb/yumurta dozun-
da embriyo ölümü %18.i olurken, 40 ' g Pb/
yumurta dozunda ölüm oranı %90.9'a yüksel-
miştir. Embriyo ölüm oranı bakımından en dik-
kate değer sonuç, arsenik ile kurşunun bir arada

Tablo 2'de, ayrıca i7 günlük kuluçka süre-
sını takiben her metal ve metal karışımı için
ayrı ayrı her doz düzeyinde tavuk embriyoların-
da belirlenen şekil bozuklukları da (% olarak)
verilmiştir. Buna göre, karşılaşılan şekil bozuk-
luklarından başlıcalan embriyonal gelişmenin
tamamlanarnaması (Resim I, 2); gelişme gerili-
ği ve boyda kısalma (Resim 2, 3); ayaklar ve
parmaklarda gelişemerne veya kısa kalma
(Resim 3); karın duvannın kapanamamasından
dolayı iç organların dışarı çtkması (Resim 3,4);
vücut yüzeyi ve iç organlarda yaygın kanama
alanlan bulunması; boyunda kısalma (Resim 2)
ve iç organlarda küçülme olarak belirlendi.

Kontrol grubu ile her deneme grubundaki
canlı embriyoların ağırlık ve boylan ile ilgili bi-
reysel verilerin aritmetik ortalamalan karşılaş-
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Gruo Emhrivo$8ylsl Ahı~ık. nram Boy, santimetre

K 10 2530 8.35

Al 10 24.27 7.61

A2 5 2258 6.90

A3 2 19.75 675

A4 1 18.60 8.00

A5

A6

Bl 9 2454 800

B2 6 20.18 7.16

B3 4 2280 887

B4 7 1842 8.30

B5 2 17.20 6.25

B6 1 18.45 800

CL 8 22.40 770

C2 4 2220 7.30

C3 1 1820 6.00

c4
C5

c6

Tablo 3. Kontrol ve deneme gruplannda ortalama tavuk
embriyo ağırlığı ve boylan.

Table 3. Mean ehiek embrio weight and size on the
control and experimenta! groups.

tınnalı olarak Tablo 3'de verilmiştir.

Tablo 3'ün incelenmesi ile kontrol grubuna
göre deneme gruplarındaki ağırlık azalması ve
boydaki kısalığın uygulanan dozla aynı yönde
ilişkili olduğu anlaşıldı; yani, doz arttıkça emb-
riyo ağırlığında azalma ve boyda kısalma görül-
dü.

Tavuk embriyolarında şekil bozukluğu sık-
lığı toplam olarak Grup AI-6'da %29.4 Grup
BI-6'da %89.6 olmuştur (Şekil 2a); bu durum
kurşunun daha güçlü teratojen bir madde oldu-
ğunu ortaya koymuştur. Diğer yandan, Grup

CI-6'daki embriyolarda teratojenite sıklığı %46
olmuştur.

Tüm deneme gruplarında vücut yüzeyi ve
iç organlarda yüksek sıklıkta (Grup AI-6'da
%41, Grup BI-6'da %41.3 ve Grup CI-6'da
%30.7) kanama alanlarıyla karşılaşıldı (Şekil
2b). Sadece Grup B i, B2 ve B4'de bulunan
birer tavuk embriyosunda % i0.3 sıklıkta karın
duvarının kapanmaması neticesi iç organların
dışarı çıkması durumuyla karşılaşıldı.

Özellikle mide ve karaciğer olmak üzere,
Grup B 1-6'da, iç organların diğer gruplardakine
göre daha yüksek sıklıkta küçük kaldığı belir-
lendi (Şekil 2c).

Grup A 1-6 ve Grup B1-6'daki tavuk embri-
yolarında boynun kısalığının birbirine benzer
sıklıkta olduğu görüldü (Şekil 2 d).

Kanatlarda şekil bozukluğuna sadece Grup
BI-6'da ve %13.7 sıklıkta rastlandı.

Karaciğerin histolojik olarak incelenmesi
sonucunda her üç gruptaki tavuk embriyoların-
da karaciğerde kapillar damarlarda endotel ha-
sarına bağlı olarak Remark kordonlarında bo-
zulma, sinusoidlerde genişleme görüldü. Grup
A' da fazla (Resim 5) ve Grup C' de daha az sa-
yıda (Resim 6) olmak üzere, portal venler etra-
fında lökosit infiltrasyonuyla karşılaşıldı. Grup
B'de ise lökosit infiltrasyonu görülmedi (Resim
7). Kontrol grubunda karaciğer dokusunun nor-
mal (Resim 8) olduğu belirlendi.
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Şekil 2. Gruplara göre tavuk embriyolarında rastlanan bazı şekil bozukluklarının karşılaştınıması.
Figure 2. Comparison of the ineidenee of some malformations on the ehiek cmbryos.
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Resim i. Grup A4, B6 ve C2'de bulunan cmbriyoların
gelişemernesi.

Picture i. Body growth retardation of the embryos in the
Group A4, B6 and C4

Resim 2. Grup B'de bulunan embriyonun, baş ve kısmen
boynun dışında, gelişmemesi ve iç organların dışarıda

kalması ve K Grubu ile karşılaştırılması.
Picture 2. Everted viscera and, except head and in part

neck, bady growth retardatian of the embrio in the Group
B4 and comparison with control group.

--,-

(
\

Resim 3. Grup B2'de karın duvarının açık kalması ve iç
organlann dışan çıkma~ı, ayaklar ve parmaklarda şekil

bozukluklarının K Grubu ile karşılaştırılması.
Picture 3. Opening of abdomen and everted viscera,

malformatian of the Iimbs and comparison with control
group.

Resim 4. Grup B 1'de karın duvarının açık kalması ve iç
organların dışan çıkması.

Picture 4. Opening of abdomen and everted viscera in the
Group BL.

Tartışma ve Sonuç

Arsenik, kurşun, kadmiyum ve kobalt
başta olmak üzere metaller ve metalik bileşik-
lerden bir çoğunun memeli (3, 32, 33), kanatlı
(l5, 16) ve balık embriyoları (lO) için güçlü te-
ratojenik etkileri vardır; özellikle metabolik
olayların son derece etkin olduğu embriyonal

gelişmenin ilk günlerinde bu maddelere maruz
kalındığında, embriyonal ölüm yanında, doğan
ya da yumurtadan çıkan yavrularda da, çok çe-
şitli şekil bozukluğu bulunanların sayısında
artış görülmektedir.

Çalışmada elde edilen bulguların değerlen-
dirilebilmesi için benzeri çalışma sonuçlarıyla
karşılaştırılmasında yarar görülmüştür. Gilanİ
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Resim 5. Grup A'da karaciğerde lökosit infıltrasyonu.
Figure S. Infiltration of leucocyte in liver in the Group A.

Resim 7. Grup B'de karaciğerin görünüşü
Figure 7. Apperiance of liver in the Group B.

ve Alibhai (16) tavuk embriyolan üzerinde çe-
şitli metallerin zehirliliğini ve teratojenitesini
inceledikleri çalışmada, arseniğin ÖOso değeri-
ni 9 'g sodyum arsenat/yumurta olarak bulmuş-
lardır. Sodyum arsenatın i molekü1ündeki arse-
nik oranı (%40.29) dikkate alındığında, bu
durum mevcut çalışmada arsenik için 3.5 'g
As/yumurta olarak hesaplanan ÖOso değeri ile
uygunluk göstermektedir. Benzer durum kurşun
için de söz konusudur. Gilani (lS), tavuk embri-

Resim 6. Grup C'de karaciğerde lökosit infiltrasyonu.
Figure 6. Infiltration of leucocyte in liver in the Group C.

Resim 8. Kontrol grubunda normal karaciğer
dokusunun görünüşü.

Figure 8. Apperiance of normalliver tissue in the
control group.

yolarında kurşun asetat kullanıld~ğında, 8 gün-
lük kuluçkayı takiben kurşunun OOso değerini
30 'g kurşun asetat/yumurta olarak hesaplamış-
tır; bu maddenin i molekü1ündeki kurşun mik-
tarı (207.2 g/mol) dikkate alındığında, çalışma-
da kurşun i,Çin 11.4 'g Pb/yumurta olarak
hesaplanan 0050 değeri ile araştırmada elde
edilen aynı değer uyum göstermektedir. Bu ça-
lışmada elde edilen en önemli sonuçlardan biri-
si şüphesiz arsenik ve kurşunun birbirinin zehir-
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liliğini artırmasıdır; arsenik ve kurşunun birey-
sel ve birlikte kullanılmasıyla hesaplanan ÖDso
?eğe~lerinin incelenmesi durumu (Şekil 2),
ozellıkle kurşunun zehirliliğinin arsenik tarafın-
dan artınldığını ve aralarında sinerjistik nitelik-
te bir etI?leşi~n bulunduğunu ortaya koymuş-
tur. Lıteraturde benzer bir bulguya
rastl~amamıştır; ancak, kurşunla kadmiyum ve
de~ arasında deney hayvanlarında teratojenik
etki bakımından sinerjistik etkileşme bulundu-
ğu bildirilmiştir (33).

Onyedi günlük kuluçkayı takiben elde edi-
len canlı embriyolardan, özellikle kurşun uygu-
lananlarda olmak üzere, yüksek sıklıkta çeşitli
şekil bozukluklarıyla karşılaşıldı (Tablo 2 ve
Şekil 2). Embriyonal gelişme üzerinde arsenik
~e kur~unun en önemli etkileri embriyonal ge-
~şmenın durması (Resim 1, 2), embriyo ağırlı-
gının azalması; boy kısalması (Resim,2 3)
vücut yüzeyi, doku ve organlarda kanama Özel~
likle mide ve karaciğer olmak üzere iç organla-
rın ~üçülmesi ile karın duvarının açık kalması
(R~s~~ 3, 4), ayaklar ve parmaklarda gelişme
gerılıgı veya kısa kalmaları (Resim 3) şeklinde
olmuştur.

Gilani ye Ali~h~ (16), aralarında arseniğin
de bulundugu, çeşıtlı metallerle tavuk embriyo-
larında yaptıkları çalışmada, embriyolarda özel-
likle çeşitli doku ve organlarda kanama, kanat,
bacak ve parmakların normalden kısa kalması
boyda kısalma ve ağırlığın azalması olmak
üze~e, uygulanan doz la ilişkili olarak, birçok
şekil bozukluğuyla karşılaşmışlardır. Gilani
(15) 5-80 •.g/yumurta arasında değişen dozlarda
kurşun asetat kUıı~arak yaptığı başka bir çalış-
mada, tavuk embrıyolarında, özellikle boyun kı-
salması ve gelişme geriliği ve gelişememe
olmak üzere, vücudun tüm kısımlarında çeşitli
şekil bozuklukları (kanat, bacak ve parmakların
normalden kısa kalması, boynun, kanat ve ba-
cakların ters dönmesi, iç organların dışarı çık-
m~ı, gözün küçük ve gaganın kısa kalması,
beyın yırtılması gibi) oluştuğunu ortaya koy-
~uştur. Fare ve ratlarda yapılan benzeri nitelik-
lı çalışmalarda (3, 18), ratlarda özellikle atlas
kemiğinin gelişememesi olmak üzere iskelet
sistemi, doku ve organlarda çeşitli şekiİ bozuk-
lukları bulunan embriyo oranının önemli dere-
ced~ yükseldiği bulunmuştur. Embriyolarda
ş~.kil bozukluğu sıklığı ve çeşitliliğinin bu denli
yuksek olmasının başlıca nedenlerinin embriyo-
nal gelişmenin ilk dönemi esnasında, organ
veya dokulan oluşturacak şekilde, hücrelerin
farklılaşmaya ve organizasyona başladığı sıra-
da, aralarına urikaz, tirasinaz, hidrolaz, oksije-
ne .bağımlı yükseltgenme-indirgenme tepkime-
lerı,. Na, K-ATPaz, transaminazlar, glukoz
oksıdaz, asetil-, süksinil-, propiyonil koenzim A
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gibi önemli bazı enzimler ve metabolik olayla-
rın .da aralarında bulunduğu, hücrelerin büyüme,
gelışme ve çoğalmaları için son derece önemli
ç?k say~da.enzi~atik ve biyokimyasal tepki me-
nın kesıntıye ugratılması ve bölünmekte olan
hücrelerde hasara yol açılması olduğu ileri sü-
rülmüştür (8, 15, 16, 17,33). Bu durum anılan
metallerin embriyonal metabolizma üzerinde
yaygın nitelikli bozucu bir etki oluşturduklarını
göstermektedir. Diğer yandan, karaciğerin his-
tolojik incelenmesi sonucunda, özellikle Grup
A'daolmak üzere (Resim 5), Grup C'de (Resim
6) bulunan tavuk embriyolarında portal venierin
ç.evres~nde lökosit infiltrasyonunun olduğu be-
lırlendi. Bu durum, özellikle İnce barsaklar ka-
raciğer ve böbreklerdeki damar endotel hüc~ele-
rinin arseniğe en duyarlı yapılar olmasıyla (17)
uyg~nluk göstermektedir. Arsenik bir yandan
kapıllar damar düz kaslarını genişleterek ve bir
yandan da endotel hücrelerin hasarına neden
olarak, kanın damar dışına sızmasına ve kana-
malara .yol açmaktadır (8, 17, 33). Çalışmadan
elde edılen bulgular, özellikle birlikte kullanıl-
maları durumunda olmak üzere, arsenik ve kur-
şunun tavuk embriyoları için zehirli ve teratoje-
nik olduklarını ortaya koymuştur.

. . Arsenik ve kurşun veteriner hekimlikte çe-
şıtlı hastalıklarda tedavi edici olarak artık pek
kul~anılmamaktadır. Ancak, çeşitli bileşikleri
halınde arse~, etlik piliç ve domuzlarda yem
katkı maddesı ve tarımda yabani otlarla müca-
delede ve orman ürünlerinin korunmasında hala
~lla.nılm.akta~r. Ayrıca, her iki metal de çeşitli
bıleşıklerı halınde endüstride geniş uygulama
b~l~aktadır. Tüm bu uygulamalar toprak, su ve
bıtki örtüsünün metal yükünü giderek artırmak-
tadi!' Böylece, insanlar da dahil, hayvanların bu
şekilde metailere kronik biçimde maruz kalma-
ları kaçınılmaz olmaktadır. Ancak, bu şekilde
m~z kalınan metallerin canlılara yönelik etki-
lerı hakkında her boyutuyla yeterli bilgi de yok-
tur.
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