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Endokrin bozucu maddeler (EBM), doğal ya da 
sentetik olabilen ekzojen kaynaklı çevresel kimya-
sallardır. Bu maddeler; plastik şişeler, deterjanlar, 

yangın söndürücüler, gıda, oyuncaklar, kozmetik 
ürünler, ilaçlar, pestisitler, sağlık bakımında sık kul-
lanılan plastik ürünler gibi geniş ürün yelpazesini 
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ÖZET Toplumda yaygın olarak görülen obezite, diabetes mellitus 
(DM), hipertansiyon (HT) ve kardiyovasküler hastalıkların (KVH) pre-
valansı gün geçtikçe artmaktadır. Her biri, diğeri için risk faktörü ola-
bilen bu hastalıkların ortak özellikleri kronik olmalarıdır. Birey ve 
ailesinin yaşam kalitesini bozan, üretkenliğini azaltan, sakatlığa ve 
erken yaşam yılı kaybına neden olan bu hastalıklar, toplum ekonomi-
sine de büyük bir yük getirmektedir. Obezite ve komorbiditelerinin eti-
yolojisi çok faktörlüdür, ancak geleneksel nedensel faktörlerin 
kanıtlarına rağmen endokrin bozucu aktivitesi olan çevresel toksik mad-
delerin rolü yakın zamanda vurgulanmaktadır. Yeni yapılan çalışma-
larda, endokrin bozucu madde (EBM) maruziyeti ile obezite, DM, HT 
ve KVH arasında pozitif ilişki olduğuna dair artan kanıtlar vardır. Ger-
çekten de çok az konsantrasyonlarda bile vücuda alınan bu EBM’ler, 
ciddi sağlık sorunlarına neden olabilir. Bu hastalıkların bilinen risk fak-
törleriyle mücadelesinde, küresel ve ulusal düzeyde yapılan önleme ve 
kontrol programlarına rağmen prevalanslarındaki devam eden artış, 
yeni bir risk faktörü olan EBM’lere dikkat çekmiştir. Avrupa Birliği ta-
rafından belirlenmiş olan başlıca EBM’ler, bisfenol A, fitalatlar, perf-
lorlu bileşikler, poliklorlu bifeniller, dioksinler ve furanlardır. Güncel 
alan ile ilgili yapılan araştırmaların, yurt dışına göre Türkiye’de çok 
daha az sayıda olduğu görülmektedir. Bu derlemede, EBM’lerin bula-
şıcı olmayan çeşitli hastalıkların gelişimindeki rolünü değerlendirmek 
amaçlanmıştır. 
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ABS TRACT The prevalence of obesity, diabetes mellitus (DM), hy-
pertension (HT) and cardiovascular diseases (CVD), which are com-
mon in the society, is increasing day by day. The common 
characteristics of these diseases, each of which can be a risk factor 
for the other, is that they are chronic. These diseases, which impair the 
quality of life of the individual and her family, reduce one's produc-
tivity, cause disability and early loss of life years, also place a huge 
burden on the community economy. The etiology of obesity and its 
comorbidities is multifactorial, but despite the evidence of traditional 
causative factors, the role of environmental toxic substances with en-
docrine-disrupting activity has recently been emphasized. In recent 
studies, there is increasing evidence of a positive association between 
endocrine disrupting substance (EDS) exposure and obesity, DM, HT, 
and CVD. Indeed, these EDSs taken into the body even in very low 
concentrations can cause serious health problems. In the fight against 
known risk factors of these diseases, the ongoing increase in their 
prevalence despite the prevention and control programs carried out 
at the global and national level has drawn attention to the EDSs, a 
new risk factor. The main EDSs determined by the European Union 
are bisphenol A, phthalates, perfluorinated compounds, polychlori-
nated biphenyls, dioxins and furans. It is observed that research con-
ducted in the current field is much fewer in Turkey than abroad. In this 
review, it is aimed to evaluate the role of EDSs in the development of 
various non-communicable diseases. 
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içermektedir.1 Ayrıca günümüzde içme suyu olarak 
yüzeysel su kaynaklarının kullanıldığı birçok arıtma 
tesisinde, EBM giderimi tam anlamıyla sağlanama-
dığında içme suyuna da karışabilmektedir.2 Uzun 
zaman içerisinde çevrede biriken EBM, insan vücu-
duna besin maddeleri, su, hava ve çalışma alanları ile 
ev ortamında kullanılan eşyalar aracılığıyla alınmak-
tadır. Ayrıca bu kimyasalların, anneden fetüse pla-
senta aracılığıyla bebeğe de anne sütü aracılığıyla 
geçtiği bilinmektedir. Vücuttaki etkilerini, endokrin 
sistem üzerinde daha çok hormon benzeri özellikleri 
sayesinde agonist ya da antagonist yolla göstermek-
tedir.3,4 Dünyada ve Türkiye’de ölüm nedenleri ara-
sında üst sıralarda yer alan kanser ile EBM 
maruziyetinin pozitif ilişkili olduğu kemirici çalış-
malarıyla gösterilmiştir. Bu da son yıllarda EBM’lere 
olan ilgiyi artırmıştır.1 

EBM’ler, doğal hormonların sentez, sekresyon, 
taşınma, metabolizma, bağlanma tepkileri, aktivite-
leri, vücuttan atılımları ve hatta hedef hücredeki et-
kilerini değiştirebilmektedir.1,3 Ayrıca adipoz dokuda 
depolanabilmekte ve uzun süre vücuttaki varlığını 
devam ettirebilmektedir.5 Bu maddeler, endokrin sis-
temin çalışmasını değiştirerek sağlıklı bireylerde 
veya onların sonraki kuşaklarında, organlar ve sis-
temler üzerinde olumsuz sonuçlara neden olmakta-
dır.1 Bireylerin etkilenme derecesi, EBM ile 
karşılaşma yaşına, süresine, miktarına, bir veya bir-
den fazla madde ile karşılaşma durumuna göre deği-
şebilmektedir.1,3  

EBM’ler; beyin ve hipotalamik nöroendokrin 
sistem, hipofiz, tiroid, adrenal bez, kardiyovasküler 
sistem, meme bezi, adipoz doku, pankreas, karaciğer, 
iskelet kası, kadınlarda ovaryum ve uterus, erkeklerde 
testis ve prostatı kapsayan tüm hormon duyarlı or-
ganlar ve sistemlere zarar vermektedir. Aynı zamanda 
farklı mekanizmalarla farklı sistemleri de etkileyebi-
lirler.1,6 Bunun sonucunda EBM’lerin kardiyovaskü-
ler hastalık (KVH), hipertansiyon (HT), diabetes 
mellitus (DM), obezite, üreme anormallikleri, tiroid 
sorunları, neoplazm ve homeostatik dengesizlikler 
gibi birçok kronik hastalığa sebep olduğu ve karsi-
nogenezi tetiklediği gözlemlenmiştir.1,5,7-10 Özellikle 
obezite, DM, HT gibi klasik KVH risk faktörlerinin 
gelişiminde, EBM’lerin rolüne dair bilimsel veriler 
bulunmaktadır.5,7-10 Hasta ve sağlıklı bireylerde, 

EBM’lerin etkilerinin araştırıldığı çalışma sonuçla-
rına göre bu kimyasalların HT, yüksek trigliserid, glu-
koz intoleransı ve obezite ile yakından ilişkili olduğu 
görülmüştür. Ayrıca maruziyete bağlı olarak ortaya 
çıkabilen kardiyovasküler sorunlar ve diyabetin, 
genel popülasyonunda mortalite artışına neden olabi-
leceği bildirilmektedir.5,7,8,11 

Yetersiz ve dengesiz beslenme, sedanter yaşam, 
sigara ve alkol kullanımı; kötü glukoz regülasyonu, 
DM, HT, dislipidemi, aşırı kilo ve obeziteye neden 
olan davranışsal risk faktörleridir. Kötü glukoz regü-
lasyonu, DM, HT, dislipidemi, aşırı kilo ve obezite 
ise KVH gelişimi için önemli nedensel ara risk fak-
törleridir.12 Ancak EBM’ler, mikrobesleyiciler ve ba-
ğırsak florası gibi “geleneksel olmayan” risk 
faktörlerinin etkisiyle son zamanlarda ilgi çekerek 
önem kazanmaktadır. Kalıcı organik kirleticiler 
(KOK), bisfenol A [bisphenol A (BPA)] ve fitalatlar 
[phthalate (PAE)] gibi EBM’lerin rolünün araştırıl-
dığı çalışmalar, son yıllarda hızlı bir artış göstermek-
tedir. Küresel ve ulusal düzeyde mevcut literatüre 
bakıldığında, bu kimyasallara maruziyetin DM, HT, 
obezite ve KVH epidemisine neden olabileceği yö-
nünde kanıta dayalı veriler bulunmaktadır.3,5,7-11  

Küresel ve ulusal düzeyde KVH’lere bağlı 
ölümlerin göreli olarak %25 azaltılması hedeflen-
mektedir.13 Sağlık profesyonellerinin, KVH’de rol oy-
nayan risk faktörlerini tam olarak belirlemesiyle bu 
faktörler yönünden bireyin, toplumun ve yüksek 
riskli bireylerin, primer ve sekonder korunmasında 
sağlık bilimlerindeki gelişmelerin yanı sıra biyoloji 
ve kimya bilimlerindeki gelişmeleri de yakından 
takip etmesi gerekmektedir. EBM’lerin, maruziyet 
risk faktörünü önlemeye yönelik ilkeler, özellikle be-
beklik, gebelik ve yaşlılık dönemi gibi yaşamın en 
hassas evreleri ile ilgilenen tüm sağlık profesyonelleri 
tarafından benimsenmelidir. Bu derlemede, EBM’le-
rin bulaşıcı olmayan çeşitli hastalıkların gelişimin-
deki rolü değerlendirilmiştir. 

 ENDOKRİN BOZUCU MADDELER 
Küreselde, mortalite yükünün %23’ünden ve sakat-
lığa ayarlı yaşam yıllarının [disability adjusted life 
years (DALY)] %22’sinden, çevresel nedenler so-
rumlu tutulmaktadır. Çevreye atfedilen bu mortalite 
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yükünün %22’sini ve toplam DALY’nin %18’ini 
oluşturan bulaşıcı olmayan hastalıklar (BOH), en 
büyük yükü taşımaktadır.14 Dünyada, 2016 yılında se-
çilen kimyasallara maruziyet nedeniyle 1,6 milyon 
kişinin yaşamını ve 45 milyon kişinin de DALY’yi 
kaybettiği tahmin edilmektedir. Küresel düzeyde 
kimyasal madde maruziyetinin azaltılması veya uzak-
laştırılması ile dünyadaki ölümlerin başlıca nedeni 
olan iskemik kalp hastalığının %35’inin, strokenin 
yaklaşık %42’sinin önlenebileceği bildirilmektedir.15 

Küresel Sağlık Gözlemevi 2016 verilerine göre ön-
lenebilir kimyasalların (ağır metaller, böcek ilaçları, 
çözücüler, boyalar, deterjanlar, gaz yağı, karbonmo-
noksit, evde ve iş yerinde kullanılan ilaçlar gibi) ma-
ruziyetine bağlı olarak gelişen zehirlenmeler 
nedeniyle yıllık 106.000’den fazla kişinin öldüğü tah-
min edilmektedir.16 Bu tehlikeli kimyasal maddelere 
yönelik sürdürülebilir kalkınma hedefleri Şekil 1’de 
görülmektedir.15 

EBM’lerin, sağlık üzerinde çeşitli olumsuz etki-
leri vardır (Şekil 2). Bu maddeler, son 10 yılda insan 
sağlığı üzerindeki belirgin değişikliklerin sorumlusu 
olarak görülmektedir.5-10,17-25 Bu maddelerin, özellikle 
sperm sayısında azalma, konjenital genital malfor-
masyon ve hormonlara duyarlı olduğu bilinen belirli 
kanser türlerinin insidanslarındaki artışa neden ol-
duğu bilinmektedir.26  

Avrupa Birliği tarafından 680 kimyasal madde, 
endokrin bozucu olarak tanımlanmış olup, bu mad-
delerin başlıcaları: BPA, PAE’ler, perflorlu bileşik-
ler, poliklorlu bifeniller [polychlorinated biphenyl 
(PCB)], dioksinler ve furanlar olarak sıralanmıştır.27 

Ayrıca her geçen gün EBM listesi hızla büyümekte-

dir. Endokrin bozulma borsası veri tabanına göre po-
tansiyel EBM sayısı 2011’de 875 iken, 2018’de 
1.482’ye yükselmiştir.28 Bir bileşiğin endokrin bo-
zucu etkiler gösterip göstermeyeceğini bilmek, 
EBM’lerin herhangi bir yapısal benzerliği paylaş-
mama özelliğinden dolayı oldukça zordur.1 Dünya 
Sağlık Örgütü (DSÖ) ve Birleşmiş Milletler Çevre 
Programı [United Nations Environment Programme 
(UNEP)] raporunda, çok uzun bir EBM referans lis-
tesi bulunmaktadır. Ancak bu listenin sadece “buz da-
ğının ucu” olarak adlandırılması endişe vericidir.29 
Listedeki nonilfenol, BPA ve fitalatlar üzerinde en 
çok durulan EBM’lerdir.30,31 Fitalatlar, plastikleri yu-
muşatmak, BPA ise sertleştirmek için kullanılmakta-
dır. Aynı zamanda fitalatların, kozmetiklerde de 
kullanıldığı bilinmektedir. Günlük hayatımızda kul-
landığımız eşyaların yapısında 80.000’den fazla kim-
yasal madde bulunmaktadır.31 Yapılan son çalışmalar, 
umbilikal kord, dermal ve inhalasyon yoluyla maruz 
kalmanın yanı sıra yiyecek ve su kaynaklarına geçen 
EBM’lerin, insan vücuduna daha çok yeme ve içme 
şeklinde alındığına dikkat çekmektedir.15,30,32 Bilinen 
en tehlikeli toksik maddeler olan EBM’ler, doğrudan 
bağışıklık hücre yüzey reseptörlerine etki ederek ya 
da dolaylı olarak diğer fizyolojik aracılarla bireyin 
bağışıklık fonksiyonunu, organ ve sistemlerini etki-
leyebilmektedir. Bunun sonucunda da bulaşıcı hasta-
lıklar ve BOH’lar ortaya çıkarak, hastalık 
prevalanslarını artırmaktadır. EBM’lerin bilinen et-
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ŞEKİL 1: Tehlikeli kimyasal maddelere yönelik sürdürülebilir kalkınma hedefleri.

ŞEKİL 2: Endokrin bozucu maddelerin sağlık üzerindeki olumsuz etkileri.



kileri kadar bilinmeyen etkileri yoluyla da insan sağ-
lığı üzerindeki olumsuz yönlerinin büyük olduğu gö-
rülmektedir. Son zamanlarda, Endokrin Derneği ve 
DSÖ/UNEP gibi kuruluşlar, EBM’lerin yol açabile-
ceği olası sağlık tehditlerini açıklayan resmî raporla-
rında EBM’leri düzenlemek için acil eylem 
çağrısında bulunmuştur.29,33 Bu nedenlerle EBM ara-
cılı immünotoksisite, çok önemli bir halk sağlığı so-
runu olarak son yıllarda karşımıza çıkmaktadır.34 

 OBEZİTE VE ENDOKRİN 
BOZUCU MADDELER 

Ekonomik İşbirliği ve Kalkınma Örgütünün 2017 ra-
porunda, toplam 34 ülkenin 20-79 yaş grubunda 2015 
yılı ortalama obezite ve fazla kiloluluk prevalansı sı-
rasıyla %19,5 ile %34,5 iken, bu oranın Türkiye’de 
%22,3 ile %33,1 olduğu bildirilmiştir.35 Küresel ve 
ulusal düzeyde obeziteyle mücadelede, fiziksel inak-
tivitenin %10 azaltılması ve obezite artışının durdu-
rulması hedeflenmektedir.13 Son yıllarda görülen 
obezite prevalansındaki artış, EBM’lere maruziyetin 
artışıyla ilişkilendirilmektedir. Dolayısıyla araştırma-
lar da bu yönde hız kazanmaktadır.21-23 Her ne kadar 
obezitenin en sık temel nedeni olarak yüksek kalori 
alımına karşılık düşük fiziksel aktivite düzeyi göste-
rilse de son yıllardaki obezite epidemisindeki bu artışı 
tam olarak açıklayamamaktadır. Son dönemlerde, 
EBM’lere maruziyetin de obezite prevalansı ve insi-
dansında etkili olduğu düşünülmektedir.9,10,22,23,36,37 

Vücuda alınan EBM, gastrointestinal kanaldan 
hızlıca absorbe edildikten sonra dağılarak, özellikle 
karaciğer ve yağ dokusunda birikmektedir.1,6,9 Hor-
mon seviyelerini değiştirici özelliği yanında EBM’le-
rin bağırsak florasını etkileyici ve intestinal 
permeabilitede değişiklik yapıcı etkileri de bulun-
maktadır.6,8 İnsanlarda yapılan az sayıda çalışmada, 
maruz kalınan EBM’lerin vücuttaki yağ hücre sayı-
sındaki artışa, beyindeki iştah merkezini etkileyerek 
besin alımı ve besin ögesi metabolizmasında deği-
şime sebep olduğu bilinmektedir. Bunların sonucunda 
da lipid metabolizması ve insülin duyarlılığı farklıla-
şarak, obezite meydana gelebilmektedir.36,37 

Amerika Birleşik Devletleri’nde (ABD) 2.747 
erişkin bireyle gerçekleştirilen çalışmada, obezitenin 
sorumlusu olarak yüksek üriner BPA konsantrasyon-

larının gösterilebileceği saptanmıştır.21 Shankar ve 
ark.nın çalışmasında, idrar BPA düzeyleri ile obezite 
arasında sigara, alkol kullanımı ve kolesterol seviye-
lerinden bağımsız olarak pozitif bir korelasyon sap-
tanmıştır. Ayrıca bu korelasyonun, cinsiyet ve etnik 
kökenden de bağımsız olduğu görülmüştür.38 Birey-
lerin (n=196) hem serum hem de üriner fitalat sevi-
yelerinin ölçümüyle gerçekleştirilen bir araştırmada, 
fitalat maruziyet düzeyi ile beden kitle indeksinin 
(BKİ) orantılı olarak arttığı tespit edilmiştir. Böylece 
obezite ve fitalat arasındaki güçlü ilişki varlığı ortaya 
koyulmuştur.39 Şanghay’da yapılan bir çalışmada, üri-
ner fitalat düzeyi ile bel çevresi ölçümü arasında, obe-
ziteye göre daha güçlü bir ilişki bulunmuştur. Bu 
ilişkinin kadınlarda erkeklerden, genç kadınlarda ise 
yaşlı kadınlardan daha fazla olduğu saptanmıştır.40 
Hemşirelerin Sağlık Çalışması [Nurses’ Health Study 
(NHS)] ve NHS II verileri kullanılarak, ABD’li 977 
kadın katılımcıyla yapılan prospektif bir vaka kontrol 
çalışmasında, BPA ve fitalatların obezite oluşumunda 
rolü olduğu bildirilmiştir.41 Yapılan epidemiyolojik 
çalışmalara bakıldığında, EBM’ler ile BKİ, yüksek 
trigliserid, glukoz intoleransı ve KVH’ler arasında 
pozitif ilişkilerin saptandığı görülmüştür.11,39,42-44  

 DİABETES MELLİTUS VE 
ENDOKRİN BOZUCU MADDELER 

Küresel diyabet yükünün 2019’da 463 milyon kişiye 
ulaştığı ve bu sayının 2030’da 574 milyona, 2045’de 
ise şaşırtıcı bir şekilde 700 milyon kişiye ulaşarak 
%51 oranında artışa neden olacağı tahmin edilmek-
tedir.45 Bu durumun ekonomik yansımaları da olabi-
lecektir. Daha ayrıntılı bir ifadeyle küresel sağlık 
harcamalarının %21,2’sinin diyabet için harcandığı, 
2019 yılı harcamalarının ise 760 milyar dolara ulaş-
tığı, 2030’da 825’e, 2045’de ise 845 milyar dolara 
ulaşacağı öngörülmektedir. Dünyada 2019 yılında 20-
79 yaş grubu 4,2 milyon bireyin, diyabet ve kompli-
kasyonları nedeniyle öldüğü ve diyabetin, tüm 
ölümlerin %11,3’ünün sorumlusu olduğu bilinmek-
tedir.45 

Türkiye’de ise 2019 yılı 20-79 yaş grubu diyabet 
prevalansının %12 (6 milyon 592 bin 49) olduğu ve 
toplam sağlık harcamalarının %23,8’inin diyabet te-
davisi için kullanıldığı bildirilmiştir. Ülkemizin di-
yabetli kişi sayısı bakımından 2045’de ilk 10 ülke 
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arasından 10,4 milyon 20-79 yaş grubu diyabetli 
birey ile 10., 8,4 milyon 65 yaş üzeri diyabetli birey 
ile 9. sırada yer alacağı tahmin edilmektedir.45 Tür-
kiye İstatistik Kurumu 2019 yılı verilerine göre en-
dokrin, beslenme ve metabolizma hastalıklarına bağlı 
ölümler, 5. sırada yer almakta olup; tüm ölümlerin 
%4,4’ünün sebebini oluşturmaktadır.46 Tanı grupla-
rına ve nedenlerine göre Uluslararası Hastalık Sınıf-
landırması’na bakıldığında, yaşa standardize diyabet 
erken ölüm hızının, 2018’de 100.000 nüfusta 13,15 
birey olduğu belirlenmiştir.47 Hem diyabet prevalan-
sının hem de diyabet tedavi maliyetlerinin önemli öl-
çüde artmaya devam ettiği görülmektedir.48 Bu 
nedenle küresel ve ulusal düzeyde mücadelede, diya-
bete bağlı ölümlerin %25 azaltılması ve diyabet artı-
şının durdurulması hedeflenmektedir.13 

Tüm diyabet vakalarının %90-95’ini oluşturan 
diyabet sağlık yükünün çoğu Tip 2 DM (T2DM)’tan 
kaynaklanmaktadır.48 Dünya çapında son 10 yılda 
T2DM prevalansı, önemli ölçüde artmıştır. 
T2DM’nin etiyolojisi, pankreas β-hücre fonksiyonu-
nun bozulmasını, β-hücre kütlesinin kaybını ve insü-
lin direncinin indüklenmesini içermektedir. Genetik 
yatkınlığa ek olarak azalmış fiziksel aktivite ve yük-
sek enerjili diyetler gibi yaşam tarzı faktörleri, T2DM 
patofizyolojisinde iyi bilinen nedenlerdendir. Ama 
bunun ile birlikte EBM’lerin (BPA, PAE ve KOK 
gibi) de epidemide önemli rolü olduğu bildirilmekte-
dir.8,43,49-53 

Bazı EBM’lerin pankreas β-hücrelerini etkileye-
rek, insülin üretimini ve salınımını değiştirdiği bilin-
mektedir. Bununla birlikte β-hücreleri üzerinde 
immünotoksik etkiler gösterme özellikleri de bulun-
maktadır. Dioksinler, böcek ilaçları ve BPA gibi yay-
gın EBM’lerin, insülin direncine neden olduğu ve 
hayvan modellerinde β-hücre fonksiyonunu değiştir-
diklerine dair bilimsel kanıtlar mevcuttur. Bu nedenle 
yapılan sınırlı sayıda epidemiyolojik çalışma ve hay-
van çalışmaları, T1DM ve T2DM gelişiminde BPA, fi-
talatlar, yanmaz malzemeler, arsenik, dirençli organik 
kirleticiler ve pestisitler gibi EBM’lerin etkili olduğunu 
bildirmektedir.6,36,50,52-54 İnsan kanında bulunma yetene-
ğine sahip EBM’ler, adipositlerde depolanarak yeniden 
salgılanabilmektedir. Hücresel reseptörlere ve diğer he-
deflere bağlanan EBM’ler ise hormonal yanıtları tak-
lit veya bloke edebilmektedir.43,49 

Çin’de gerçekleştirilen bir araştırmada, diyabet 
morbiditesinin etkeni olarak plazmadaki EBM’ler 
gösterilmiştir.20 İran’da, 119 T2DM ve 120 T2DM ol-
mayan erişkin bireyle gerçekleştirilen çalışmada, 
DM’li bireylerin idrar BPA düzeylerinin daha yüksek 
olduğu bulunmuştur.55 Farklı bir vaka kontrol çalış-
masında da BPA ve T2DM arasında benzer ilişki sap-
tanmıştır.56 Hwang ve ark.nın, toplam 16 araştırmayı 
(12 kesitsel, 2 vaka kontrol, 1 prospektif) dâhil ede-
rek yaptıkları metaanaliz çalışmasında, hem üriner 
hem de serum BPA konsantrasyonları ile T2DM ara-
sında pozitif ilişki varlığı gösterilmiştir.57  

Cinsiyete özgü ilişkiyi araştırmak için yapılan 
kesitsel bir çalışmada, üriner fitalat düzeyleriyle DM 
arasındaki ilişki erkeklerde anlamlıyken, kadınlarda an-
lamlı bulunmamıştır.58 Suudi Arabistan’da yapılan di-
yabetik vaka kontrol çalışmasında, fitalat maruziyetinin 
T2DM’nin nedeni olabileceği gösterilmiştir.59 Irksal, 
etnik ve sosyoekonomik diyabet eşitsizlikleri ile 
EBM’lere eşit olmayan maruziyetleri ilişkilendiren ka-
nıtları incelemeye dayalı ABD’de yapılan bir çalış-
mada, eşit olmayan bir şekilde maruz kalmanın, diyabet 
eşitsizliklerine yeni bir katkıda bulunabileceği ortaya 
konmuştur.60 Bu çalışma bulgusunun bireysel ve top-
lumsal diyabet yükünü azaltma çabaları ve stratejile-
rinde, sağlık profesyonellerine hastalık riskini 
artırabilecek çevresel maruziyetler konusunda yol gös-
tereceği düşünülmektedir. Farklı bir çalışmada da ges-
tasyonel DM insidansındaki artışın sorumlusu olarak 
da EBM maruziyeti gösterilmeye başlanmıştır.61 Bu du-
rumu tersine çevirebilmek için diyabet patogenezine 
katkıda bulunan sayısız değiştirilebilir risk faktörlerini 
tanımlayabilmek ve bu risk faktörlerini aynı anda ele 
alan stratejik yaklaşımlara ihtiyaç duyulmaktadır.53 

 HİPERTANSİYON VE ENDOKRİN 
BOZUCU MADDELER 

Dünyada 2015 yılı yaş standardizasyonlu HT preva-
lansı, erkeklerde %24,1; kadınlarda %20,1 olup, 
HT’li birey sayısı 40 yıl öncesine göre %90 artarak 
1,13 milyara yükselmiştir.62 Türkiye İstatistik Ku-
rumu 2018 verilerine göre dolaşım sistemi kaynaklı 
ölümlerin (%38) %8,3’ünün sebebi HT’dir.46 HT ile 
mücadelede, küreselde prevalansının %25, ulusalda 
ise %20 azaltılması ve prevalansının kontrol altına 
alınması hedeflenmektedir.13 
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Özellikle yiyeceklerin saklandığı kaplar, koz-
metik sanayi, inşaat ve mobilya malzemelerinde çok 
sık kullanılan BPA ve fitalatlar, diğer sistemleri etki-
lemenin yanında HT’ye de neden olabilmektedir.7 HT 
ve EBM arasında anlamlı ilişki olduğu ve EBM’le-
rin etkilerini anjiyotensin II ekspresyonu ile endotel 
bağımlı arteryel kontraksiyonları indükleyerek gös-
terdikleri bildirilmektedir.37 Amerika Birleşik Devlet-
leri’nde yapılan çalışmalarda, HT ile EBM 
maruziyeti (PCB) arasında ilişki gösterilmiş olup, 
EBM maruziyetinin HT için bir risk faktörü olabile-
ceği belirtilmiştir. Etkilerini daha fazla sistolik kan ba-
sıncı ve nabız basıncı üzerinde gösterdikleri ortaya 
konmuştur.63 Park ve ark. tarafından 11 makalenin me-
taanalizi ile yapılan çalışmada, dioksin benzeri PCB’le-
rin toplamının önemli ölçüde artmış HT riskini 
oluşturduğu bildirilmiştir.64 

İran’da 239 erişkin bireyle gerçekleştirilen vaka 
kontrol çalışmasında, idrar BPA düzeyi 0,85 μg/L’den 
yüksek olanlarda, 0,85 μg/L’den düşük olanlara göre 
HT riskinin arttığı bulunmuştur.55 Yapılan başka çalış-
malarda da BPA düzeyi yüksek olanlarda HT riskinin 
1,27-2,35 kat arttığı gösterilmiştir.18,24 Amerika Birle-
şik Devletleri’nde, 580’i HT’li olan 1.380 erişkin katı-
lımcıyla gerçekleştirilen araştırmada, geleneksel risk 
faktörlerinden bağımsız olarak HT ile yüksek üriner 
BPA seviyeleri arasında pozitif ilişki saptanmıştır.18 
Erişkin bireylerde fitalat maruziyeti ile HT ilişkisini in-
celeyen çalışma verilerine dayalı olarak yapılan araş-
tırmada; epidemiyolojik veriler, maruziyet ile HT 
arasındaki korelasyonu, deneysel veriler ise maruziye-
tin kan basıncı üzerindeki artan etkisini göstermiştir.65 
Sekiz yüz elli katılımcıdan 10 yıl arayla kan örnekleri 
ve kan basıncı ölçümleri alınarak gerçekleştirilen bir 
çalışmada, EBM’lerin HT olasılığını artırdığı bulun-
muştur.66 Yapılan araştırmalarda, HT’nin önlenmesinde 
ve prevalansının azaltılmasında, EBM maruziyetinin 
azaltılmasının oynadığı önemli rol ortaya konmuştur. 

 KARDİYOVASKÜLER HASTALIKLAR VE 
ENDOKRİN BOZUCU MADDELER 

DSÖ 2016 yılı verilerine göre küreselde 17,9 milyon 
(%31), ülkemizde 155.000 (%34) insanın KVH’ler 
nedeniyle öldüğü bilinmektedir. Yine DSÖ’nün 
2018’de yayımladığı “BOH Ülke Profilleri” rapo-
runda, ülkeler İnsani Gelişme Endeksleri (İGE) açı-

sından değerlendirildiğinde, İGE yüksek, orta ve 
düşük olan ülkelerde, KVH’nin 1. mortalite nedeni 
olduğu ve mortalitenin gelişmişlik düzeyleriyle iliş-
kili olmadığı görülmektedir.67  

Türkiye İstatistik Kurumunun 2019 yılı ölüm ne-
denlerine bakıldığında, dolaşım sistemi hastalıkları 
kaynaklı gerçekleşen ölüm vakaları, tüm ölümlerin 
%36,8’ini oluşturarak ilk sırada yer almıştır.46 Tanı 
gruplarına ve nedenlerine göre Uluslararası Hastalık 
Sınıflandırması-10’da, yaşa standardize KVH erken 
ölüm hızı, 2018’de 100.000 nüfusta 113,35 birey ola-
rak belirlenmiştir.47 Türkiye’nin BOH’a ilişkin risk 
faktörlerinin görülme sıklıklarının, ölüm ve sakatlık-
ların azaltılmasına yönelik stratejik ve sürdürülebilir 
kalkınma hedefleri bulunmaktadır. Bu hedefler doğ-
rultusunda en sık görülen, en fazla ölüme ve engelliliğe 
neden olan BOH’a (KVH’ler, kanserler ve kronik hava 
yolu hastalıkları) bağlı erken ölümlerin, 2025 yılına 
kadar %25 azaltılması için çalışmalar yürütülmekte-
dir.13 

EBM, direkt kardiyovasküler sistemini etkileye-
rek ya da indirekt olarak kardiyovasküler risk faktörle-
rinin gelişimine yol açarak KVH’lere neden 
olabilmektedir.5 Örneğin disglisemiyle ilişkili olan vas-
küler riske ek olarak, ateroskleroz ve KVH patogene-
zinde çoklu kirleticilerinde risk faktörleri arasında yer 
aldığı kanıtlar mevcuttur.51 Endokrin bozucular ile 
KVH’ler, güçlü bir şekilde birbirleriyle ilişkilendiril-
mektedir. EBM’lerin, kardiyovasküler sistem üzerin-
deki etkilerini, düşük yoğunluklu lipoproteinleri 
toplayarak, plak oluşumuna neden olarak, vasküler to-
nusu ve sinyal yollarını etkileyerek gösterdikleri bildi-
rilmektedir.54 Ayrıca kardiyovasküler komplikasyon 
riskini artıran, insülin direnci, diyabet ve obezite ile so-
nuçlanan, karbonhidratların ve lipidlerin metabolizma-
sını bozarak da KVH oluşumuna neden oldukları 
bilinmektedir.36 

Sorunu destekler nitelikte epidemiyolojik, labora-
tuvar ve klinik araştırma kanıtlarının gözden geçiril-
mesiyle yapılan çalışmada, EBM maruziyetinin 
ateroskleroz gibi inflamatuar hastalıkların gelişimine 
katkıda bulunabileceğine dair artan kanıtlar bulunmak-
tadır. Kesitsel çalışmalarda, BPA maruziyeti ile KVH 
arasındaki ilişki farklılıklarına rağmen prospektif bir 
çalışmada, BPA maruziyetinin KVH için bir risk fak-
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törü olduğu gösterilmiştir.68 Benzer biçimde yapılan bir 
çalışmada da fitalat maruziyetinin, KVH riskini artıra-
bildiği görülmüştür.69 Sistematik inceleme (29 araştırma 
ve 88.891 örneklem) ve metaanalizi ile yapılan çalışma 
sonucunda, EBM’lere (nonilfenol, BPA, PCB, PAE, or-
ganoklor pestisit) maruziyetin, KVH için bir risk fak-
törü olduğu ortaya konmuştur.70 

Şanghay’da 2.330 katılımcıyla gerçekleştirilen ke-
sitsel bir çalışmada, yüksek üriner fitalat ile hiperlipi-
demi arasında sporadik ilişki bulunurken, KVH ile 
ilişkili sonuçlarda cinsiyet açısından bir farklılık bu-
lunmamıştır.56 Tayvan’da 787 ergen ve genç erişkinle 
yapılan araştırmada, idrar fitalat metabolitleri ile karo-
tis intima-medya kalınlığı güçlü bir şekilde ilişkili bu-
lunmuştur. Fitalat maruziyetinin önlenmesinin, 
aterosklerotik hastalıklardan primer korunmada önemli 
rolü olduğu belirlenmiştir.11 Güney Avustralya erkekle-
riyle yapılan kohort çalışmasında, üriner total fitalatlar 
düzeylerinin, KVH oluşumdaki etkisi gözlenmiştir.24 
Koroner kalp hastası [(KKH) (180)] ve KKH olmayan 
(360) kontrol gruplu çalışmada, fitalatlara maruz kal-
manın, KKH ile pozitif ilişkisi gösterilmiş olup, bu iliş-
kiye aterotromboz aracılık edebileceği bildirilmiştir.71 

Epidemiyolojik kanıtlara dayanılarak yapılan bir 
araştırmada, PCB’lerin, KVH gelişimine ve prevalan-
sının artmasına neden olduğu belirlenmiştir. Aynı ça-
lışmada, PCB’lerin toksisitesinin zengin diyet, 
sağlıklı beslenme ve benzeri yaşam tarzı modifikas-
yonlarıyla azaltılabileceği vurgulanmaktadır.72 Yeni 
kanıtlarla aerobik egzersizler gibi yaşam tarzı deği-
şikliklerinin, PCB ve diğer EBM’lerin neden olduğu 
kardiyovasküler sağlık problemlerinin önlenmesinde 
terapötik bir yaklaşım olarak kullanılabileceği göste-
rilmiştir.73 Yapılan çalışmalarda, EBM maruziyetinin 
hem kız hem erkek çocuklarında, erken pubertaya 
neden olduğu ortaya çıkarılmıştır. Bu durumunda, on-
ların psikolojik ve fizyolojik durumlarını etkileyerek 
ileriki yaşlarda KVH ve kardiyovasküler mortalite 
risk artışına yol açtığı bildirilmiştir.74,75 

 SONUÇ 
Her yıl milyonlarca EBM üretilerek çeşitli amaçlarla 
günlük hayata dâhil edilmektedir. Hâlen birçok çe-
şitli endüstriyel ve tarımsal uygulamalarda kullanılan 
sentetik kimyasalların, çevrenin yaygın olarak kir-
lenmesine yol açtığı bilinmektedir. Amaçlanan kulla-

nımları faydalı olsa bile insan sağlığı üzerindeki 
olumsuz etkileri, küresel ve ulusal düzeyde artarak 
önemli bir sorun hâlinde devam etmektedir. Hayatı-
mıza son 40 yılda yoğun bir şekilde giren EBM’lerin 
obezite, DM, HT ve KVH prevalansında belirgin bir 
artışa neden oldukları ve yeni bir risk faktörü olarak 
da ortaya çıktıkları görülmektedir. Güncel raporlar ve 
yapılan çalışmalarla bu maddelere maruz kalmanın 
olumsuz sağlık sonuçlarına neden olabileceği göste-
rilmiştir. Son zamanlarda EBM’ler, modern dünyada 
yaşamı tehdit eden obezite, DM, HT ve KVH etiyo-
lojisine etkisi ile bilimde yeni bir ilgi alanıdır. Bu 
alanda özellikle de ulusal çapta yeterli çalışma olma-
dığı fark edilmiş olup, daha fazla kanıta dayalı sağlık 
araştırmalarına ihtiyaç olduğu düşünülmekte ve öne-
rilmektedir. 

Erken gelişim döneminde maruz kalınan kimya-
salların, ileri yaşlardaki kronik hastalıkların temelini 
oluşturduğu ve bu hastalıkların erken yaşam döne-
minde ortaya çıkmasına neden olduğu bilinmektedir. 
Obezite, DM ve HT gibi hastalıklar uzun vadede, 
KVH ve kronik böbrek hastalıkları için önemli risk 
faktörleridir. Ancak bu hastalıklarda daha önce bili-
nen ya da EBM gibi yeni tanımlanan risk faktörlerini 
ele alan kapsamlı yaklaşım ve stratejiler gereklidir. 
Bu maddelere ilişkin toplumsal farkındalığın artırıl-
ması ve maruziyetin azaltılması için gereken önlem-
ler, küresel ve ulusal düzeyde alınmalıdır. Buna 
ilişkin en başarılı mücadeleler, devlet politikalarıyla 
alınan tedbir ve uygulamalar yoluyla gerçekleştirile-
bilir. Bu kapsamda toksisite açısından değerlendiril-
memiş kimyasalların kullanımına izin verilmemeli, 
ulusal ve uluslararası düzeyde gerekli yasal düzenle-
meler ile halkın sağlığı korunmalıdır. Aynı zamanda 
gerek mesleği gerekse de diğer nedenlerle bu kimya-
sallara zorunlu olarak maruz kalan bireylerin korun-
ması ve muhtemel sağlık riskleri konusunda 
bilgilendirilmesi de gerekmektedir. Endokrin bozu-
cuların, sağlığımız üzerindeki olumsuz etkilerini ön-
leyebilmek, etkilerinden korunabilmek ve bu etkileri 
en asgari düzeye indirebilmek için yaşam tarzı deği-
şiklikleri oldukça önem kazanmaktadır. 

Finansal Kaynak 
Bu çalışma sırasında, yapılan araştırma konusu ile ilgili doğru-
dan bağlantısı bulunan herhangi bir ilaç firmasından, tıbbi alet, 
gereç ve malzeme sağlayan ve/veya üreten bir firma veya herhangi 
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bir ticari firmadan, çalışmanın değerlendirme sürecinde, çalışma 
ile ilgili verilecek kararı olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya 
manevi herhangi bir destek alınmamıştır. 

Çıkar Çatışması 
Bu çalışma ile ilgili olarak yazarların ve/veya aile bireylerinin 
çıkar çatışması potansiyeli olabilecek bilimsel ve tıbbi komite üye-
liği veya üyeleri ile ilişkisi, danışmanlık, bilirkişilik, herhangi bir 
firmada çalışma durumu, hissedarlık ve benzer durumları yoktur. 
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