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Pestisitler “pest” adi verilen zararli organizmalar1 6ldiirmek icin kullanilan maddelerdir. Pestisitlerin
yararlarina ilaveten bitkiler, hayvanlar ve insanlar ig¢in son derece toksiktir. Pestisitlerin mutajenik aktiviteleri farkli
bitki sistemleri ile analiz edilmektedir. Yiiksek yapili bitkiler, ¢evresel kirleticilerin sitotoksik, sitogenetik ve mu-
tajenik etkilerinin belirlenmesi i¢cin 6nemli bir indikatordiir. Bitki test sistemleri, memeli test sistemleriyle iyi bir
korelasyon gostermektedir. Pestisitlerin sitotoksik etkilerini belirlemek i¢in siklikla kok biiylimesi inhibisyonu, mi-
totik indeks ve kromozom aberasyonlar1 gibi bazi parametreler degerlendirilmektedir.
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CYTOTOXIC EFFECTS OF PESTICIDES AND PLANT BIOASSAYS
ABSTRACT

Pesticides are substances which used to kill hazardous organisms. Pesticides are highly toxic to plants, an-
imals, and human beings in addition to their benefits. Mutagenic activities of pesticides are analyzed with different
plant systems. Higher plants are an important indicator for determining the cytotoxic, cytogenetic and mutagenic
effects of environmental contaminants. Plant test systems show good correlation with mammalian test systems.
Some parameters such as root growth inhibition, mitotic index, and chromosome aberrations are frequently being
evaluated to determine the cytotoxic effects of pesticides.
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1. GIRiS

Insanoglunun  siirekli olarak atik {iriinler
olusturmasi ve 6zellikle son yillardaki hizli endiistriyel
gelisim c¢evre kirliligindeki potansiyel tehlikeyi
arttirmaktadir. Pestisitlerden dolay1 biyolojik ¢esitlilik
ve insan saghg: ciddi tehlike altindadir (Saxena vd.,
2005). Ancak pestisitlerin kullanildigi  kimyasal
savasim, tarimsal savasimda en fazla kullanilan
yontemdir. Bu savas, toksin salgilayan organizmalar-
dan triinii koruyabilen, bilingli ve kontrollii kullanildi-
ginda ekonomik ve son derece etkin olan bir savasim-
dir (De Waard vd., 1993; Ragsdale ve Sisler, 1994).

Pestisitler, bitkiler tarafindan insanlara toksik ajan
vektorleri olarak etki eden mutajenik ve karsinojenik
ajanlara dontstiiriilebilmektedir (Marcano vd., 2004).
Birgok arastirici, pestisitlerin mutajenik ve karsinoje-
nik etkilere sahip olduklarini bildirmistir (Smaka-Kincl
vd., 1996; Rank ve Nielsen 1998; Steinkellner vd.,
1998; Kong ve Ma 1999; Pavlica vd., 2000; El-
Shahaby vd., 2003; Evseeva vd., 2003; Chandra vd.,
2005). Kullanilan 100 pestisit bilesenini kapsayan test
kimyasallarinin %59’unun gen mutasyonu, %83 ’iiniin
kromozomal hasar ve %71’inin DNA hasarinda etkili
oldugu belirlenmistir. Ancak %10’unun tiim testlerde
negatif sonuglar verdigi bildirilmistir (Bolognesi ve
Morasso, 2000).

Kimyasallarin sitotoksik aktiviteleri Allium cepa
(Fiskesjo, 1985; Smaka-Kincl vd., 1996; Rank vd.,
2002; Marcano vd., 2004; Fatima vd., 2005; Patra vd.,
2005), Vicia faba (Cotelle vd., 1999), Arabidopsis tha-
liana (Menke vd., 2001) ve Hordeum vulgare (Nico-
loff ve Kappas, 1987) gibi farkl bitki sistemleri ile
analiz edilmektedir. Ozellikle Allium testi, g¢esitli
kimyasallarin sitotoksik ve/veya genotoksik etkilerinin
belirlenmesi igin siklikla kullanilmaktadir (Fiskes;jo,
1985; Smaka-Kincl vd., 1996; Rank vd., 2002; Marca-
no vd., 2004; Fatima vd., 2005; Patra vd., 2005;
Arikan, 20006). Bitki test sistemlerinde gevresel kirleti-
cilerin sitotoksisitesini belirlemek i¢in kullanilan pa-
rametreler; ¢imlenme orani, ortalama kok uzunlugu,
mitotik indeks, faz indeksi, anafaz kopriilerinin sikligi,
kromozom fragmentlerinin sikligi, gézlenen diger mi-
totik anormallikler ve mikroniikleus sikligidir. Ancak
gevresel kirleticilerin sitotoksik etkilerini belirlemek
icin bu sitolojik parametrelerden = bazilariin
degerlendirilmesinin yeterli olabilecegi bildirilmistir
(http://biology.hamline.edu).

Bu derlemede, pestisitlerin sitotoksik etkilerinin
belirlenmesinde kullanilan bitki biyotestleri ile ilgili
caligmalarin degerlendirilmesi amaglanmustir.

2. PESTISITLER

Karbon, hidrojen ve klor icerdiklerinden dolay1
“klorlu hidrokarbonlar” olarak tanimlanan pestisitler
evsel atiklar, endiistriyel atiklar ve tarimsal miicadele-
lerde ortama karisan ve zor parcalanan maddelerdir.
Bunun yani sira, pestisit terimi kisaca “pest” adi veri-
len zararli canlilar1 6ldiirmek i¢in kullanilan madde
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anlamina da gelmektedir (Harte vd., 1991). Pestisitler
zararl gruplarina gore herbisitler, insektisitler, fungu-
sitler, akarisitler, rodentisitler, mollusitler, nematosit-
ler, nematisitler, afisitler, avisitler, bakterisitler olmak
tizere siniflandirilmaktadir (Harte vd., 1991; Akman,
2000).

3. BITKI TEST SISTEMLERI

Pestisitlerin mutajenik aktiviteleri farkli bitki sis-
temleri ile analiz edilmektedir. Diger taraftan, pestisit-
lerin genetik etkilerinin belirlenmesi i¢in farkli orga-
nizmalarda farkli mutajenite testleri de
uygulanmaktadir. Bunlardan bazilari, Drosophila’da
eseye bagl letalite testi (Kilbey vd., 1984), Drosophi-
la’da somatik mutasyon ve rekombinasyon testi
(SMART) (Graf vd., 1984; Isaenko vd., 2002), maya-
larda Saccharomyces cerevisiae genotoksisite testi
(Buschini vd., 2003), bakterilerde Salmonella mutaje-
nite testi (Mamber vd., 1993) ve Bacillus subtilis tamir
testi (Silva vd., 2006), hayvanlarda (si¢an, fare, ham-
ster) kemik iligi mikroniikleus testi (Ono vd., 2006),
insan lenfosit hiicre kiiltiirlerinde kardes kromatit
degisimi (Celik vd., 2005; Sivikova vd., 2005) ve hay-
van hiicrelerinin yani sira tiim bitki tiirlerinde DNA
zararmi belirlemek i¢in uygulanan COMET veya Tek
Hiicre Jel Elektroforezi (Single Cell Gel Electrophore-
sis, SCGE) (Tice vd., 2000; Collins, 2002) testleridir.

Mutajenlerin belirlenmesi igin bitki biyotestleri
uzun yillardan beri kullanilmakta olup; sitogenetik a-
berasyonlar ve gen mutasyonlarina neden olan ¢evresel
kimyasallarin izlenmesi ve denetlenmesi igin ¢ok
kullanigli sistemler oldugu bildirilmistir (Constantin ve
Owens, 1982; Grant, 1994). Cevresel kimyasallarin
mutajenik ve karsinojenik potansiyellerinin belirlen-
mesi i¢cin Kimyasal Giivenlik Uzerine Uluslararasi
Program (IPCS) kapsaminda bitki genetik sistemleri
lizerine ortaklasa bir c¢aligmanin 1984 yilinda
tamamlandig1 bildirilmistir (Ashby vd., 1988). Bu
calismada, mutasyon testi i¢in Arabidopsis thaliana
klorofil ve embriyo testleri (Redei, 1982) ile Trades-
cantia clone 4430 stamen hair testi (Vant’t Hof ve
Schairer, 1982), sitogenetik testlerde ise Tradescantia
clone 4430 mikroniikleus testi ve Vicia faba’da kro-
mozom aberasyonu testi (Kihlman ve Andersson,
1984) kullanilmistir. Cevresel kirleticilerin mutajenik
etkilerinin degerlendirilmesi i¢in siklikla kullanilan
diger bitki tiirlerinin Allium cepa, Crepis capillaris,
Glycine max, Hordeum vulgare, Lycopersicum escu-
lentum, Nicotiana, Pisum sativum ve Zea mays oldugu
bildirilmistir (Grant, 1994). Yiiksek yapili bitkiler
kromozomlarinin boyutlarindan dolay1 sitogenetik ana-
lizler i¢in uygundur (Fiskesjo, 1985). Ortamdaki kirli-
lik seviyelerini belirlemek i¢in standart bir yontem
olan Allium testi, ¢esitli maddelerin sitotoksik etkileri-
nin belirlenmesi igin siklikla kullanilmaktadir. Allium
testi kullanilmasi kolay ve ucuz bir testtir ve ozellikle
memeli test sistemleriyle iyi bir korelasyon gostermek-
tedir (Fiskesjo, 1985). Allium koklerinin hassasligi,
biiylik ihtimalle diploid tamamlayicisinin total uzun-
lugunun en fazla ve metasentrik kromozomlarinin ¢ok
sayida olmasindan kaynaklanmaktadir (Ma vd., 1995).
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3.1. Bitki Biyotestlerinin Avantajlar:

Yiiksek yapili bitkiler, cevresel kimyasallarin sito-
toksik (hiicre yapist ya da fonksiyonunda hasar
olusturan etkileri), sitogenetik (kromozomlar {izerin-
deki etkileri) ve mutajenik (genetik degisime neden
olan etkileri) etkilerinin miikemmel bir gostergesidir.
Bu baglamda yiiksek yapili bitkiler, kimyasallarin
kullanimi veya cevresel kirliligin neden oldugu muh-
temel genetik hasarin belirlenmesinde birinci sirada
yer alan alternatif test sistemleri olarak deneysel
caligmalarda 0zgiil avantajlara sahiptir. Yani, bitki
koklerinin meristematik mitotik hiicreleri ¢evresel kir-
leticilerin  “klastojenite’sinin  (kromozom kirilmasi
ve/veya buna bagl olarak kromozom pargalarindaki
kayip, artma ya da diizensizliklerin olmasi) belirlen-
mesi i¢in uygun bir sitogenetik materyaldir (Ma vd.,
1995).

Cevresel kimyasallarin veya kirleticilerin test
edilmesi ve izlenmesi i¢in yiiksek bitki genetik testle-
rinin kullanilmasinin bazi avantajlart mevcuttur. Diger
taraftan, bircok bitkinin hayat dongiisiiniin bakteri,
maya ve Drosophila’dan daha uzun olmasi ve bitkiler
ve hayvanlar arasinda temel farmakokinetik ve biyo-
kimyasal farkliliklarin bulunmasi bitki sistemlerinin
kullanilmasina baz1 sinirlamalar getirmektedir. Hayvan
ve bitki hiicreleri arasindaki farkliliklar, bitki genotok-
sisite testlerinin genel olarak kabuliinde bir eksiklige
neden olur. Bakteri, Drosophila, Neurospora ve maya
gibi bazi1 memeli olmayan sistemlerde yapilan geno-
toksisite testleri kabul gérmesine ragmen, bitki geno-
toksisite testlerinin verileri insana gore yorumlanmak
istendiginde bir yerde smirlanmaktadir. Buna karsin,
bazi kimyasallarin genetik anormallikler bakimindan
karsilastirmali sonuglan bitki ve hayvan sistemlerinde
belirlenmistir (Grant vd., 1981). Ornegin, pestisitlerin
sitogenetik etkilerinin incelenmesinde, bitki ve hayvan
sistemlerinde hem kromozomal anormallikler hem de
c-mitoz siklig1 arasinda miikemmel bir korelasyonun
oldugu gosterilmistir (Grant, 1978). Allium cepa’da ve
V79 Cin hamster fibroblast hiicrelerine uygulanmis
olan 2,4-D (2,4-Dichlorophenoxy acetic acid)
sonuglar1, kromozom aberasyonlarmin tesvik edilme-
sinde bu iki testin benzer oldugunu gdstermistir (Pavli-
ca vd., 1991). Benzer olarak, 12 adet kimyasalin insan
lenfositlerinde ve Vicia faba kdk ucu hiicrelerinde
kardes kromatid degisimlerini (SCE) tesvik etmesi
kiyaslandiginda, Vicia faba’daki SCE oraninin insan
lenfositlerindeki  kadar  yiiksek  bulunmamasina
ragmen, tesvik edilen SCE oranlari hemen hemen
yakin  bulunmustur. Bu sonug, Vicia faba
kromozomlarinin ayn1 mutajene karsi insan lenfositleri
kadar hassas oldugunu gostermektedir (Xing ve Zhang,
1990). Bitki genotoksisite testleri mutajen tarama
programlarinda memeli ve memeli olmayan hayvan
testlerine alternatif saglamaktadir (Grant, 1986). Bitki
genetik test sonuglari, mutasyon ve kansere neden ola-
bilen ajanlardan korunabilmek i¢in Snemli bir katki
saglayabilir (Grant, 1994).

Pestisitlerin  genotoksik etkilerinin belirlenmesi
icin pestisitler tarafindan tesvik edilen asagidaki
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degisiklikler gbz oniline alinmaktadir (http://www.icsu-
scope.org):

Kromozom aberasyonlar1 olarak isimlendirilen
kromozom veya kromatidlerde meydana gelen yapisal
degisiklikler (kiriklar, delesyonlar, gaplar, inversi-
yonlar, translokasyonlar, ringler) ve diger bozukluklar
(yapisiklik, kiimelesme, aginmalar),

Mitotik veya mayotik boliinmelerde bozukluklar
(ig ipligi inaktivasyonu, c-mitoz, non-disjunction),
poliploid veya andploid hiicrelerle sonuglanan anafaz
esnasinda meydana gelen kromozom dagilimindaki
diizensizlikler,

Somatik krossing over ve kardes kromatid degi-
simi gibi rekombinasyonal olaylar,

Verimsizlik ve embriyonik 6lim,

Polen tanelerinde veya yavru dollerde eksprese
edilen mutasyonlar olarak ifade edilmektedir.

Cevresel kirleticilerin test edilmesi ve izlenme-
sinde yiiksek yapili bitki genetik biyotestlerinin avan-
tajlart su sekilde siralanmistir (Grant, 1994):

Okaryot canlilar olan bitkiler, insanlara benzer
kromozom yapisina sahiptirler. Mitoz ve mayoz gegi-
rirler ve mutasyona ugrarlar.

Teknisyenlere bitki testleri ile ilgili ¢ok hizli
egitim verilebilir. Diger test sitemlerine gore ucuz ve
kiiltiirii kolay yapilabilir.

Bazi bitkiler (6rnegin: Arabidopsis) vejetasyon-
larin1 kisa zamanda tamamlamaktadir.

Testler c¢evresel sartlar, pH, sicakligin genis
araliklarinda gerceklestirilebilir. Bitkiler, tek bir haplo-
id ve diploid bitkiden rejenere edilebilir.

Bitki genetik testleri tek bir kimyasaldan kom-
pleks karigimlara kadar genotoksisitenin degerlendiril-
mesi i¢in kullanilabilir.

Bitki genetik testleri mutajenik kirleticilerin in si-
tu denetlenmesi i¢in kullanilabilir.

Yillardir kullanilmakta olan bitki genetik testleri
son derece giivenilirdir. Bitki genetik testleri ¢evresel
kimyasallarin test edilmesi ve denetlenmesi i¢in muta-
genez arastirmalarinda kullanilabilirlikleri kanitlan-
mistir.

Bir¢ok kimyasal i¢in genotoksisite sonuglari mev-
cuttur ve boylece farkl testler arasinda karsilagtirmalar
yapilabilir.

Calismalar memeli sitogenetik testleri ile pozitif
bir korelasyon gostermektedir.
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Bitkiler mutajenik metabolitlerin (promutajenler)
belirlenmesinde mikrobiyal testlerle birlestirilebilir.

Test etmenlerinin karsinojenitelerinin belirlenmesi
icin bitki genetik testleri yiiksek hassasiyet gostermek-
tedir.

4. PESTISITLERIN SITOTOKSIK ETKIiLERI

4.1. Pestisitler ve Kok Biiyiimesi inhibisyonu
Testi

Kok biiylimesi inhibisyonu testi temelinde, kro-
mozomlar ve hiicre boliinmesi lizerinde gevresel kirle-
ticilerin toksik ve genotoksik etkilerinin degerlendi-
rilmesi amaciyla etkili konsantrasyonun (ECsy, kon-
trole gore kok uzunlugunun %50 azalmasina neden
olan pestisit konsantrasyonu) belirlenmesi onemlidir
(Fiskesjo, 1985). Allium genotoksisite testlerinde kul-
lanilan en yiiksek konsantrasyonlarin ECs, degerinin
asagisinda oldugu ve en diisiik konsantrasyonun toksik
etkiye sahip olmadig1 veya ¢ok diisiik toksik etkiye
sahip oldugu vurgulanmistir (Rank, 1997). Birgok
arastirmada, genotoksik c¢aligmalarda kullanilmak
iizere cevresel kirleticilerin konsantrasyonlarinin belir-
lenmesi igin ECsy degeri saptanmistir (Nielsen ve
Rank, 1994; Rank ve Nielsen, 1998; Chauhan vd.,
1999, Yiizbasioglu, 2001; Ateeq vd., 2002; Saxena vd.,
2005; Yildiz vd., 2006; Arikan, 2006). Kimyasallarin
genotoksik etkilerinin  degerlendirilmesinde ECs,
degerinin kullanilmasinin yani sira yarisi, dortte biri,
sekizde biri, iki kati, dort kati gibi degerler de
kullanilmigtir (Chauhan vd., 1999; Yiizbasioglu vd.,
2003; Saxena vd., 2005, Arikan, 2006). Buna karsin,
kimyasalin ECsy degerine bagimli kalmaksizin farkli
konsantrasyonlarin uygulandigi ¢alismalar da mevcut-
tur (Pavlica vd., 2000; El-Ghamery vd., 2003; Yi ve
Meng, 2003; Chandra vd., 2005). Pestisitlerin sitotok-
sik etkilerinin belirlenmesinde, makroskobik (kok
biliyiimesi inhibisyonu) ve mikroskobik (mitotik in-
deks, kromozom aberasyonlar1) sonuglar arasinda para-
lellik oldugu ve makroskobik sonuglarin oldukga
gecerli bir parametre oldugu bildirilmistir (Fiskes;jo,
1985).

4.2. Pestisitler ve Mitotik indeks

Hiicre boliinmesinin inhibisyonu kok biiyiimesi
inhibisyonuna neden oldugundan, mitotik indeks ile
kok biiylime orani arasinda bir iliski vardir (Liu vd.,
1992). Mitotik indeks, hiicre bdliinme frekansinin
tahminini saglayan bir parametre olarak degerlendiril-
mektedir (Marcano vd., 2004). Sitotoksisite, mitotik
indekste bir azalma olarak tanimlanmaktadir (Smaka-
Kincl vd., 1996). Bir¢ok arastirici, pestisitin hiicrelere
niifuz olmasiyla birlikte kritik bir konsantrasyona
ulagtiginda aktif formda kaldigim1 ve birbirini takip
eden hiicre dongiileri sirasinda lezyonlara neden
oldugunu bildirmistir (Ribas vd., 1996; Rank ve Niel-
sen 1997; Alvarez-Moya vd., 2001; Rank vd., 2002;
Marcano vd., 2004). Allium cepa’da ceresan, agrosan
ve civa kloriir fungusitleri (Nandi, 1985), cypermethrin
ve fenvalerate insektisitleri (Chauhan vd., 1999), pen-
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tachlorophenol, 2,4-D, butachlor (Ateeq vd., 2002),
maleic hydrazide (Marcano vd., 2004) ve quizalofop-
P-ethyl (Arikan, 2006) herbisitlerinin; Allium sati-
vum’da cypermethrin insektisiti (Saxena vd., 2005) ve
hidrate siilfiir dioksit kimyasalinin (Yi ve Meng,
2003); Vicia faba’da  hidrate siilfir dioksit
kimyasalinin (Yi ve Meng, 2003), cumicidin ve cura-
cron insektisitlerinin (AL-Shehri ve AL-Wadi, 2002);
Pisum sativum’da radyasyonun (Zaka vd., 2002) ve
Lens ve Pisum turlerinde benzen hekza kloriir, lindane,
aldrin, heptacolor ve endrin pestisitlerinin (Jain ve
Sarbhoy, 1987) kok meristem hiicrelerinin mitotik in-
deksini dozun artmasina baglh olarak azalttig
bildirilmistir. Mitotik indeks inhibisyonunun;

G; fazmin bloke olmasiyla DNA sentezinin
baskilanmas1 (Schneiderman vd., 1971; El-Ghamery
vd., 2000),

S fazinin siiresindeki artis (Webster ve Davidson,
1969; MacLeod, 1969),

Hiicrenin mitoza girmesini engelleyen G, fazinin
bloke olmasi (Van’t Hof, 1968; El-Ghamery vd.,
2000),

Cevresel  kimyasallarin  biyolojik  sistemin
DNA/protein sentezi lizerindeki etkisi (Badr ve Ibra-
him, 1987; Chauhan vd., 1998),

Uzamig bir G, periyodu veya DNA sentezinin
baskilanmasiyla mitozun interfazda bloke edilmesi
(Badr ve Ibrahim, 1987),

Herbisitin DNA niikleotidleri ile etkilesime
gecmesi  ve bu nedenle, DNA  sentezinin
(DNA/niikleoprotein dengesi) inhibe olmasi (Soliman,
2001) gibi nedenlerden kaynaklandig bildirilmistir.

Bu olaylar, muhtemelen mitozun ilerlemesi i¢in
gerekli olan ATP miktarmin diismesine neden olan
karbohidrat metabolizmasi ve solunum iglevlerinin
aynt anda c¢aligmamasindan da kaynaklanmaktadir
(Topaktas ve Renciizogullari, 1996).

Test organizmalarinda mitotik indeksin kontroliin
%22’sinin altina diismesi letal etkiye neden olurken
(Antonsie-wiez, 1990), genellikle %350’sinin altina
diismesi subletal etkiye (Panda ve Sahu, 1985) neden
olmaktadir ve bu deger sitotoksik smir degeri olarak
adlandirilmaktadir (Sharma, 1983).

4.3. Pestisitler ve Kromozom Aberasyonlari

Sitotoksisite c-mitoz, multipolar anafazlar, yapi-
siklik ve vagrant kromozomlu hiicrelerin fraksiyonun-
da bir artig olarak tanimlanmaktadir (Fiskesjo, 1995).
Pestisitlerin sitotoksik etkilerinin analizleri, kromozom
aberasyonlarmin tipleri ve siklig1 gibi sitolojik paramet
reler kullanilarak degerlendirilmektedir. Yapilan aras-
tirmalarda; yapisiklik, kopriiler, vagrant kromozomlar,
c-mitoz, multipolarlik, fragment ve mikronukleus en
siklikla gézlenen kromozom aberasyonlaridir (Sekil 1).
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Sekil 1. Pestisitlerin A/lium cepa kok ucu meristemlerinde tesvik ettigi bazi kromozom aberasyonlari. a) Yapigiklik,
b) Anafazda tekli koprii, ¢) Anafazda ikili koprii, d) Vagrant kromozom (geri kalmis kromozom), ¢) Vagrant kro-
mozom (ileri gitmis kromozom), f) C-anafaz (c-mitoz), g) Multipolar anafaz, h) Fragment, i) Mikroniikleus

(Arikan, 2006°dan degistirilerek).

(Nielsen ve Rank, 1994; Ma vd., 1995; Fiskesjo, 1997,
Topaktas ve Renciizogullari, 1996; Chauhan vd., 1999;
Cotelle vd., 1999; Kong ve Ma, 1999; Soliman, 2001;
Amin, 2002; El-Shahaby vd., 2003; Saxena vd., 2005;
Arikan, 2006).

Yapisiklik (Stickiness): Darlington ve Mc Leish
(1951), yapisikligin (Sekil 1a) kromozomal DNA’nin
parcalanmasi veya depolimerizasyonundan dolay1 ola-
bilecegini ileri siirmiistiir. Yapigikligin interkromo-
zomal kromatin fibrillerinin dolagsmasinin sonucu ola-
rak kromozomlar arasinda subkromatid baglan-tilarin
olugsmasiyla meydana geldigi bildiril-mistir (Mc Gill
vd., 1974; Chauhan vd., 1986). Yapisik kromozomlar,
kimyasallarin toksik etkilerini yansitmakta ve genel-
likle geri doniisiimsiiz olup, muhtemelen hiicrenin
oliimiine neden olmaktadir (Liu vd., 1992). Pestisitle-
rin de dahil oldugu ¢esitli ¢evresel kimyasallarin etki-
lerinin aragtirildig1 bir¢ok arastirma-da en sik gézlenen
kromozom  aberasyonunun  yapisik-lik  oldugu
bildirilmistir (Chauhan vd., 1999; El-Ghamery vd.,
2000; Ateeq vd., 2002; Amin, 2002; Rank vd., 2002;
Chandra vd., 2005; Saxena vd., 2005; Arikan, 2006).

Kopriiler (Bridges): Kromozomlarin kirilmasi ve
yeniden bir araya gelmesi ile kdpriilerin (Sekil 1b, ¢)
olustugu bildirilmistir (Soliman, 2001). Kromozom-
larin  yapismasi kromatidlerin birbirlerinden ayril-
masint engellemekte ve kopriilerle birbirlerine bagh
kalmalarina neden olmaktadir (Kabarity vd., 1974;
Badr vd., 1992). Yapisik kopriilerin, replikasyon en-
zimlerinin kusurlu olmasit veya aktivasyonunun az
olmasi nedeniyle kromozomlarin tamamlanmamis rep-
likasyonunun (Sinha, 1979) veya telomerik hetero-
kromatinin DNA sekanslarinin ge¢ replikasyonunun
bir sonucu olabilecegi bildirilmistir (De-Faria ve Ja-
worska, 1972; Bennet, 1977). Eger nukleus boliinmeye
hazir oldugunda heterokromatin bloklar1 DNA replikas
yonunu tamamlamadiysa koprii olusumlart meydana
gelebilir (Kaltsikes vd., 1984). Ikili ve ii¢lii kopriilerin
esit olmayan kutuplagsma veya disentrik kromozomlar
sonucu ya da kromozom kiriklar1 veya parcalanma ile
terminalizasyonda basarisizlik nedeniyle olustugu da
bildirilmektedir (Prakash vd., 1988). Cypermethrin ve
fenvalerate insektisitleri (Chauhan vd., 1999), maleic
hydrazide herbisiti (Marcano vd., 2004), ceresan, agro-
san GN ve fenil civa kloriir fungusitlerinin (Nandi,
1985)
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Allium cepa’da, benzen hekza kloriir, lindane, aldrin,
heptacolor ve endrin pestisitlerinin (Jain ve Sarbhoy,
1987) Lens ve Pisum’da mitoz boliinme esnasinda
kopriilere neden oldugu bildirilmistir. Diger taraftan,
fragment(leri) icermeyen ve siklikla gdzlenen koprii
olusumlarmin muhtemelen kromo-proteinlerin ¢apraz
baglanmasinin bir sonucu olarak sadece kromozom
yapisikligina isaret edebilecegini ve bunun da gergek
bir kromozom aberasyonu olmadigi ileri stiriilmiistiir
(Kong ve Ma, 1999). Aymi arastirmacilar, tek basina
gozlenen fragmentlerin kromozom hasarinin bir
gostergesi olabilecegini isaret etmislerdir.

Geri kalmig veya ileri gitmis kromozomlar (Va-
grant chromosomes): Vagrant kromozomlarin (Sekil
1d, e) varligi, kardes hiicrelere farkli sayida
kromozomlarin ayrilmasina ve bunu takiben interfaz-
daki esit olmayan boyutta veya diizensiz sekilde
niikleus igeren kardes hiicrelerin olugmasina neden
olmaktadir (El-Ghamery vd., 2003). Triazine (Badr,
1983), maleic hydrazide (Rank ve Nielsen, 1997) ve
quizalofop-P-ethyl (Arikan, 2006) herbisitlerinin,
kadmiyumun (Zhang ve Yang, 1994), cypermethrin ve
fenvalerate insektisitlerinin (Chauhan, 1999) vagrant
kromozomlarin sayisii Onemli diizeyde arttirdigi
bildirilmistir.

C-mitoz: C-metafaz ve c-anafazi (Sekil 1f) kap-
sayan c-mitoz, hiicrede ig ipliklerinin inaktivasyonunu
takiben yogunlagmis kromozomlarin rasgele dagilmasi
olarak tanimlanmis kolsisin mitozudur (Levan, 1938).
Pestisitlerin  de dahil oldugu ¢esitli ¢evresel
kimyasallarin, hiicre boliinmesi esnasinda ig iplikleri-
nin olusumunu engelleyerek c-mitoza neden oldugu
bir¢ok arastirmada bildirilmistir (Liu vd., 1992; Ko-
valchuk vd., 1998; Chauhan vd., 1999; Amin, 2002;
Rank vd., 2002; Saxena vd., 2005).

Multipolarlik: Multipolarlik (Sekil 1g), sentrioliin
birden daha fazla boliinmesi yliziinden ikiden daha faz-
la kutbun olusmasiyla agiklanmistir (Jain ve Sarbhoy,
1987). Multipolarlik kutuplarin pozisyonu ve sayisiyla
belirlenmektedir (Kumar vd., 1978). Benzene hexa
chloride, lindane, endrin pestisitlerinin (Jain ve Sarb-
hoy, 1987), toprak radyoaktivitesinin (Kovalchuk,
1998), atik suyun (Pavlica vd., 2000), cypermethrine
ve fenvalerate insektisitlerinin (Saxena vd., 2005) bitki
kok hiicrelerinde multipolar olusumlara neden oldugu
bildirilmistir.

Fragment: Fragmentlerin (Sekil 1h) kromozom
ve kromatidlerde meydana gelen kirilmalardan meyda-
na geldigi (Prakash vd., 1988; Yi ve Meng, 2003) ve
muhtemel mutajenitenin  bir sonucu olabilecegi
bildirilmistir (Fiskesjo, 1997). Bavistin ve deltan fun-
gusitlerinin (Prakash vd., 1988), sodyum bisiilfit ve
sodyum siilfit karisimlarmin (Yi ve Meng, 2003) ve
atrazine herbisitinin (Bolle vd., 2004) kullanilmasiyla
hiicrelerde fragment olusumlar1 gézlenmistir.

Mikroniikleus: Vagrant kromozomlar veya frag-
mentlerin sitoplazmada ¢oziildiikleri veya yavas yavas
kiimelestikleri, ardindan niiklear membranla ¢evrilerek
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mikroniikleus seklini aldiklar1 (Sekil 1i), bu yilizden
interfazda  birkag tane hiicrede  mikroniikleus
gozlendigi rapor edilmistir (El-Ghamery vd., 2003).
Mikroniikleusun genellikle anafazda kromozomlarin
anormal ayrilmasina neden olan ig ipligi hasar1 veya
kromozom kiriklari/fragmentler yiiziinden meydana
geldigi (Amer ve Mikhael, 1972; Dash vd., 1988;
Grover ve Kaur, 1999), onceden olusmus multipolar
telofazdan orijinlenebildigi (Amer ve Farah, 1974), ig
ipligi aparatinda meydana gelen bir aksamanin sonucu
olabildigi (Stroev, 1970) ve ozellikle radyasyonlar
tarafindan olusturulan anormallikler arasinda en baskin
bir tip oldugu (Amer ve Mikhael, 1972) bildirilmistir.
Mikroniikleus gercek bir mutasyon etkisinin gostergesi
olarak diigiiniilmektedir (Auerbach, 1962).

5. PESTISITLERIN SITOGENETIK ETKILERIi

Pestisitlerin mitotik indeksi azalttig1 ve kromozom
aberasyonlarmi arttirdig1 yapilan birgok arastirmada
degerlendirilmistir.

Tridemorph fungusitinin Allium cepa meristem
hiicrelerinde mitozu baskiladig1 ve bu etkinin konsan-
trasyon ve siireye bagli olarak arttigt gdzlenmistir
(Cortes vd., 1982). Bu fungusitin giiglii bir c-mitoz
ajani oldugu ve buna ilaveten, multipolar anafaz, kro-
mozom kontraksiyonu, anormal kromozom dagilimi ve
mikroniikleus  olusumlarina da neden oldugu
bildirilmistir (Cortes vd., 1982).

Rank ve Nielsen (1997), N-methyl-N-nitrosourea
(MNU), maleic hydrazide (MH), sodium azide (NaN3)
ve ethyl methanesulfonate (EMS) kimyasallarinin ge-
notoksik etkilerini A/lium anafaz-telofaz kromozom
aberasyon testi ile belirlemistir. Biitlin kimyasallar,
kromozom aberasyonlarini istatistiki olarak &nemli
diizeyde tesvik etmislerdir. Pozitif etkiyle en diisiik
dozlarin siralamasi su sekildedir: NaN; (0.3 ppm) <
MH (1 ppm) < MNU (41 ppm) < EMS (100 ppm). A/-
lium testinde MH, MNU, NaN; ve EMS i¢in bulunan
degerler ayni kimyasallarin kullanildigi diger bitki
(Arabidopsis, Vicia, Tradescantia) testlerinde bulunan
degerlerle kiyaslanmus, MH ve MNU igin sonuglar
ayni oranda bulunurken, NaN; ve EMS degerleri A/-
lium testinde daha diisiik oranda bulunmustur. Allium
testinde, mutajenite testinde pozitif kontrol olarak
kullanilan MMS (metil metanosiilfonat)’nin kromo-
zom aberasyonlarininin tesvikinde EMS’den on kat
daha etkili oldugu bulunmustur. Bu calismaya gore
maleic hydrazide’in mutajenik ve klastojenik etkileri
tesvik eden konsantrasyonlarda toksik olmayan yiiksek
reaktif alkilasyon etmeni oldugu bildirilmistir (Rank
ve Nielsen, 1997).

Alfa-siyano pyrethroid insektisitlerinden cyper-
methrin (CYP) ve fenvalerate (FEN) insektisitlerinin
ticari formiilasyonlarmin sitogenetik etkileri Allium
cepa kok meristem hiicrelerinde degerlendirilmistir
(Chauhan vd., 1999). Allium kok biiylimesi testi ile
ECsq degerleri CYP igin 10 mg/L ve FEN i¢in 14 mg/L
belirlenmis ve test konsantrasyonlart olarak ECs,
degeri, yarisi ve iki kat1 kullanilmistir. Her iki bilesik,
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konsantrasyona bagli olarak mitotik indeksi onemli
diizeyde inhibe etmis ve kromozom aberasyonlarim 6
ve 24 saat uygulamalarinda tesvik etmistir. Her iki
bilesikle tesvik edilen aberasyonlarin tipleri, CYP
uygulamasinda gozlenen kromozomlarin esit olmayan
dagilimi (non-disjunction) ve mikroniikleuslu hiicrele-
rin tegviki diginda hemen hemen benzer bulunmustur.
CYP’ye maruz birakilan hiicrelerdeki aberant hiicrele-
rin sikligt FEN’e maruz birakilan hiicrelerdekinden
daha fazla oldugundan daha toksik bulunmustur. Daha
onceki caligmalarla uyumlu olan bu incelemeler alfa-
siyano pyrethroid insektisitlerin genotoksik etkilerinin
birincil mekanizmasinin ig ipligi hasar1 olduguna igaret
etmektedir. Bununla birlikte, kromozom kiriklarimin
ylizdesi bu bilesiklerin klastojenik potansiyelini be-
lirtmektedir (Chauhan vd., 1999).

Bir biyopestisit olarak kullanilan azadirachtin,
Meliaceae familyasindan Azadirachta indica A. Juss.
(neem) bitkisinden elde edilmektedir (Schmutterer ve
Ascher, 1987). Azadirachtin’in yaprak, tohum
cekirdegi ve tohum kabugu sulu ekstraktlarinin farkl
konsantrasyonlari, Allium cepa kdk meristemlerinin
mitotik aktivitesini 24 ve 48 saat uygulamalarinda in-
hibe etmistir (Soliman, 2001). Neem bilesenlerinin
DNA sentezini (DNA/niikleoprotein dengesi) etkile-
digi ve ardindan mitotik inhibisyona neden oldugu
bildirilmistir. Neem tohum kabugu ekstraktinin hiicre
boliinmesini inhibe etme yetenegi en az iken, tohum
cekirdegi ekstraktinin daha ¢ok etkili oldugu bulun-
mustur. Faz indeks verilerinin analizi, tim muamelele-
rin ortalama profaz yiizdesini azaltt131, metafaz ve ana-
telofazlarin yiizdelerini kontroldekilere gore arttirdigi
saptanmistir. Ayrica ekstraktlar, Allium cepa’nin
boliinmeyen hiicrelerinde interfaz safhasinda gézlenen
mikroniikleus ve multiniikleus hiicreleri ile boliinen
hiicrelerinde gozlenen kopriiler, yapisiklik, diizenlen-
memis (non-kongresyon) metafaz, vagrant, poliploidi
ve diizensiz ana-telofaz gibi farkli kromozom aberas-
yonlarma neden olmustur. Kopriiler boliinen hiicre-
lerde en sik goriilen aberasyon tipidir. Neem’in tohum
¢ekirdegi ekstraktinin, yaprak ve tohum kabugu
ekstraktlarindan daha fazla kromozom aberasyonlarina
neden oldugu kanitlanmistir. Bundan dolayi, Neem
ekstraktlarinin daha dikkatli bir sekilde test edilene
kadar dahili tibbi amaglarla da kullanilmamasi gerek-
mektedir. Insan sagligi icin farkli test sistemlerinde
genetik toksikolojik etkilerinin ¢ok daha ciddi deger-
lendirilmesi gerekmektedir (Soliman, 2001).

Chauhan vd. (2001), Allium sativum ile yaptiklari
calismada kullanilan isoproturon herbisitinin test
konsantrasyonlarini, herbisitin ECsy degerini belirleye-
rek se¢cmislerdir. Kok uclar1 6 ve 24 saat i¢in farkl
isoproturon konsantrasyonlarina maruz birakilmis ve
ECsy degeri kok biiylimesi i¢in 70.8 ppm olarak
belirlenmistir. [soproturon herbisiti, kok biiylimesinde
gecikmeye neden olmasinin yaninda, koklerde sertles-
me ve renk soluklugu gibi morfolojik degisiklik-lere
de neden olmustur. A/lium sativum kok uglarinin, ECsg
degerini de igeren cesitli isoproturon konsantrasyon-
larina (35-280 ppm) maruz birakilmasi konsantrasyona
bagli olarak 6 ve 24 saatlik uygulamalarda mitotik in-
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deksi onemli diizeyde azaltmis, mitotik aberasyonlar
ve kromozom kiriklarmi da tesvik etmistir (Chauhan
vd., 2001).

Amin (2002), iiriinlerin kiiltiire alinmasi i¢in 1slah
edilen alanlarin sulanmasinda siradan taze suyla tam
bir seyreltmeden sonra yeni atik suyun kullanimina
bakis acist saglamak amaciyla atik su 6rneklerinin ge-
notoksisitesini  Allium cepa kromozom aberasyonu
analiziyle incelemistir. Fabrikadan alinan islenmis ve
islenmemis atik su ornekleri ve seyreltik ¢ozeltilerinin
mitotik indeksi azalttigi ve boliinen ve bolinmeyen
hiicrelerin aberasyon oranini kontrole gore dnemli de-
recede arttirdigi bildirilmistir. Her iki atik su 6rneginin
de (islenmis ve islenmemis) DNA ve proteinlerle
etkilesimleri araciligiyla kromozom aberasyonlarini
tesvik ederek kromozom yapigikligina, mitotik bozuk-
luklara ve/veya hiicre hasarina neden oldugu bil-
dirilmistir (Amin, 2002).

Pentachlorophenol ~ (PCP),  2,4-dichlorophe-
noxyacedic acid (2,4-D) ve 2-chloro-2,6-diethyl-N-
(butoximethyl) acetanilid (butachlor)’in genotoksisitesi
test edilmis ve c-mitoz, yapisiklik, kromozom kiriklari
ve mitotik indeks belirlenmistir (Ateeq vd., 2002). 2,4-
D’nin yiiksek konsantrasyonlarinda (5-20 ppm) ¢engel
ug, c-tiimorleri ve kirllan kokler gibi 2,4-D’ye 6zgii
morfolojik degisiklikler saptanmistir. Bu anormal-
likler, PCP ve butachlor uygulanmis gruplarda
belirlenmemistir. Bununla birlikte, PCP’nin yiiksek
kon-santrasyonlarinda kok dejenere olmustur. Mitotik
indeks 2,4-D i¢in %14.32 ve PCP igin %19.53 iken
butachlor i¢in belirlenen oran (%71.6) kontrol degerine
yakin bulunmustur. Tiim kimyasallar kromozom
aberasyonlarint  0nemli seviyede tesvik etmistir
(P<0.05). En yiiksek kromozom aberasyon frekansi
(%11.90) 3 ppm PCP’de gozlenmistir. Fazla sayidaki
c-anafazlari, butachlorun potansiyel ig iplikleri inhi-
bitdrii olarak etki ettigini gosterirken kiriklar, kopriiler,
yapismalar ve vagrantlar potansiyel bir klastojen ola-
rak gosterilen PCP’de ¢ok siklikla rastlanan aberas-
yonlardir (Ateeq vd., 2002).

Nehir suyu ve atik sularin toksisite taramasinda ve
¢evresel denetlemede standart bir metod olarak Oneri-
len Allium testi, Sandup bolgesinde Shawa, Meet El
Akrad, Telbana ve Bergay yerlesim yerlerinden topla-
nan su Orneklerinin toksisitesini degerlendirmek icin
kullanilmigtir (El-Shahaby vd., 2003). Sitotoksisite
seviyesinin in situ izlenmesi i¢in meristem hiicrelerin-
deki mitotik bdliinmenin inhibisyonu ve genotoksisi-
teyi test etmek icin mitotik hiicrelerdeki kromozom
aberasyonlar1 ve interfaz hiicrelerindeki mikroniikleus
varlig1 analiz edilmistir. Kontrole gore kanalizasyon
sulari, onemli diizeyde kromozom aberasyonu ve mik
roniikleus olugumlarina neden olmustur. Sogan kok
ucu meristeminde aberant metafaz, anafaz ve telofaz
hiicreleri, atik su Orneklerinin yiiksek derecede mu-
tajenik oldugunu gostermektedir (El-Shahaby vd.,
2003).

Yiizbagioglu vd. (2003), racer herbisitinin “Flu-
rochloridone”  farkli  konsantrasyonlarina maruz
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birakilan Allium cepa’nin kok ucu meristem hiicrele-
rinde mitotik indeksin kontrole gore azaldigimi ve bu
azalmanin konsantrasyon ve maruz kalma siiresinin
artmasina bagli olarak oOnemli diizeyde oldugunu
bildirmislerdir. Buna ilaveten, herbisitin c-metafaz,
vagrant kromozomlar, yapisiklik, kopriiler, fragment-
ler, multipolarite ve poliploidi gibi anormallikleri
onemli oranda tesvik ettigini  belirlemislerdir.
Interfazda ise mikroniikleus olusumlar1 gézlemislerdir
(Yiizbasioglu vd., 2003).

Atrazine, ortamda uzun siire yikilmadan kalan, in-
san sagligi ve ekolojik riskleri nedeniyle calisilan,
uluslararasi revizyon programina konu olmus segici bir
triazine herbisitidir. Atrazine herbisitinin Allium cepa
kok meristem hiicrelerinde konsantrasyonun artigina
bagli olarak somatik kromozom aberasyonlarinin top-
lam sayisinda bir artmaya neden oldugu, ancak bu
artmanin sadece en yiiksek test konsantrasyonunda (5
pg/L) énemli diizeyde oldugu bildirilmistir (Bolle vd.,
2004). Bu c¢alismada, yapisal kromozom hasarlari ana-
lizinde, onciil lezyonlar olarak kromozom kiriklarinin
tesvik edildigi ve kromozom kirig1 igeren hiicrelerin
ylizdesinin  konsantrasyona bagli olarak arttig1
gosterilmistir. Kromozom kiriklarinda artma, 1 ve 5

pg/L test konsantrasyonlarinda oOnemli diizeyde
belirlenmistir (Bolle vd., 2004).
Depolama sirasinda sebze tomurcuklarinin

bliylime diizenleyicisi olan maleic hydrazide herbisiti-
nin Allium cepa kok ucu meristem hiicreleri iizerine
etkisi arastirilmigtir (Marcano vd., 2004). Kimyasalla
tesvik edilen Allium cepa kok uglarinda, farkli uygu-
lama siiresi (0, 4, 8, 12, 24 ve 48 sa) ve
konsantrasyonlarinda (10, 10~, 10 ve 10° M) mey-
dana gelen mitotoksik ve klastojenik etkiler
belirlenmigtir. Maleic hydrazide’in konsantrasyonu ve
uygulama siiresinin artisiyla birlikte mitotik indekste
bir inhibisyon gozlenmistir. Tiim konsantrasyonlarda
12 saat ve {izerindeki uygulama periyotlarinda
yapisiklik, anafaz kopriileri, kromozom kiriklar1 ve
mikroniikleus tipi kromozom anormalliklerinin énemli
derecede arttig1 belirlenmistir (Marcano vd., 2004).

Avenoxan herbisitinin Allium cepa’nin mayotik
kromozomlari ve polen verimsizligi iizerine sitogene-
tik etkileri calisilmistir (Kaymak ve Muranli, 2005).
Allium cepa kok ucu meristemleri avenoxan herbisiti-
nin %0.1, %0.2, %0.4’lik konsantrasyonlarina 3, 6, 12
ve 24 saat siireyle maruz birakildiginda, kontrole gore
tiim uygulamalarda anormal hiicrelerin sayisinda belir-
gin bir sekilde artma belirlenmistir. Herbisit ile tesvik
edilen anormallikler yapisiklik, kopriiler, vagrantlar,
univalentler, quadrivalentler ve mikroniikleustur. Ave-
noxan herbisitinin polen verimsizligine de neden
oldugu ve bu verimsizligin kromozom aberasyon-
larindaki artisla paralel oldugu bildirilmistir (Kaymak
ve Muranli, 2005).

Quercetin, serbest radikallerin temizlenmesi ve
antioksidan aktivitesi gibi birgok kimyasal ve biyolojik
aktiviteye sahip yaygm bir bitki flavonoididir. Ma-
strangelo vd. (2006), atrazine ile tegvik edilen kromo-
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zom kiriklarmma karsi quercetinin koruma saglayip
saglayamayacagin arastirmislardir. Allium cepa tes-
tinde, quercetinin 0.1-20 pg/mL konsantrasyonlar tok-
sisite veya klastojenik etkiye neden olmamigtir. Daha
sonra 2.5, 5.0 ve 7.5 ug/L atrazine’in klastojenitesi
tizerine 0.5 ve 5 pug/mL quercetinin etkileri
degerlendirilmistir. 0.5 pg/mL quercetin 7.5 pg/L atra-
zine ile tesvik edilen toplam aberasyonlarin sikligini
onemli diizeyde azaltirken, quercetinin her iki konsan-
trasyonu da 7.5 pg/L atrazine ile tesvik edilen frag-
mentlerin sikligin1 6nemli diizeyde azaltmistir. Bu
caligmanin sonuglari, quercetin gibi bitki flavonoidle-
rinin atrazine’in genotoksik etkilerine karsi koruma
saglayabilecegini gostermektedir (Mastrangelo vd.,
20006).

Arikan (2006), mitotik indeks ve kromozom
aberasyonlar1 iizerine quizalofop-P-ethyl herbsitinin
etkisini Allium cepa kok ucu meristem hiicrelerinde
incelemis ve mitotik indeksin herbisit konsantrasyonu-
nun artmasina baglh olarak azaldigini1 ve anafaz-telofaz
kromozom aberasyonlarmin arttigmi  bildirmistir
(Arikan, 2006).

Sonug olarak, giiniimiizde kullanilan sentetik pes-
tisitlerin yararh etkilerinin yami sira zararh etkileri de
bilinmektedir. Son derece toksik oldugu bilinen sente-
tik pestisitlerin zorunlu kullanimlar1 durumunda hedef
organizmalarin ve konsantrasyonlarmin ¢ok iyi belir-
lenmesi gerekmektedir. Diger taraftan, daha az zararli
oldugu bildirilen biyopestisitlerin kullanimi1 yaygin-
lagtirilmali, fakat biyopestisitlerin olasi zararli etkileri-
nin de olabilecegi diistiniilerek bunlarla ilgili ¢aligma-
lara agirlik verilmesi gerekmektedir. Biyopestisitler
hedef olmayan faydali organizmalara kars1 diisiik tok-
sisiteli, ¢cabuk pargalanan, mutajen olmayan, segici
goriinen ve ekosistemde minimum zarara yol agan
maddeler olarak bilinmektedir (Raizada vd., 2001).
Raizada vd. (2001), bir biyopestisit olan “azadirachtin”
biyopestisitinin onerilen dozlarda kullanildiginda me-
melilere karsi giivenilir oldugunu gostermis olmasina
ragmen, organizmalar iizerinde fizyolojik ve toksikolo-
jik etkilerinin yani sira dogadaki kaliciligr ile ilgili
caligmalarin yapilmasinin uygun olacagini bildirmistir.
Cevresel kirleticilerin son derece bilingli, yerinde ve
zamaninda kullanilmasi ve biyolojik ¢esitliligin yani
sira insan sagliginin tehdit edilmemesi gerekmektedir.
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