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OZET

Kursun merkezi sinir sistemine toksik etkisi olan bir elementtir.
Bazi aragtirmalarda kursunun otistik bireylerde kontrol grubuna
gore yiiksek diizeylerde oldugu bildirilmistir. Bu arastirmanin
amact pikast olmayan otistik ¢cocuklar ile saghkl cocuklarin sag
kursun diizeylerini arastirmaktir. Otuzbes otistik ¢ocukta ve 29
saghkl cocukta oksipital bolgeden alinan sag drneklerinde grafit
Sfinnlt spektrofotometri yontemi ile kursun diizeyleri olgtildi.
Otistik ¢ocuklarin sa¢ kursun diizeyi ile saghkli ¢ocuklarin sag
kursun diizeyleri arasinda istatistiksel olarak énemli bir farkhilik
bulunmadr (p>.05). Bu ¢alisma otistik bozuklugun yiiksek
kursun diizeyleriyle iliskili olmadigini desteklemektedir.
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SUMMARY
Investigation of Hair Lead Level in Autistic Children

Lead is a toxic element for central neural system. It was report-
ed that subjects with autism had increased level of lead than con-
trols. The aim of this study is to investigate hair lead levels of
autistic children without pica and healthy children. Hair lead lev-
els were measured with graphide furnace spectrophotometry in
hair samples that were obtained from occipital regions of 35 chil-
dren with autism and 29 healty children. Any significant differ-
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ence for hair lead levels was not found between the autistic chil-
dren and healthy children (p>.05). This study supported that
autistic disorder was not related to increased hair lead level.
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GIRIS

Otizm sosyal karsililikta ve etkilesimde bozukluk,
olagan disi sinirlt ve tekrar edici davraniglarla karak-
terize norogelisimsel bir sendromdur. Yasamin ilk ti¢
yilinda baglar ve siiregendir. Otizmi olan ¢ocuklar bir-
birlerine tamamiyla benzemezler, klinik olarak hetero-
jen bir bozukluktur. Zamanla ¢ocukta gozlenen 6zgiil
davraniglarda bile degisiklik olabilir (Lord ve ark.
2000). Otizmin nedeni heniiz bilinmemekle birlikte
genel olarak genetik ve cevresel etkenlerin ¢nemli
oldugu diisiintilmektedir. Cevresel etkenler arasinda
beslenme, enfeksiyoz ajanlar, asilar, civa (Hg), kursun
(Pb) gibi toksik elementlerin rol oynayabilecegi ileri
siiriilmiistiir (Bernard ve ark. 2002, Dubey ve Banerjee
2003, Garvey 2002, Hviid ve ark. 2003, Miller 2003).

inorganik kursun tuzlan sindirim ve solunum yoluyla
alinirken, organik tuzlar daha siklikla deriden emilir.
Mide bagirsak emilimi demir, kalsiyum ve ¢inko yeter-
sizliginde artmaktadir. Normal Kisilerde yapilan cesitli
calismalarda sa¢ kursun diizyenin 0.5 ile 16 ug/g
arasinda degistigi bildirilmistir (Sanna ve ark. 2003,
Tuthill 1996, Wilhelm ve ark. 1989). Bir yazida ise
sagta normal kursun diizeyi 1 ug/g, ortalama patolo-
jik miktarin ise 20-31 ug/g arasinda oldugu ileri
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siiriilmiistiir (Ozalp ve ark. 1977). Sa¢ kursun diizey-
leri yas arttikca artmaktadir (Wilhelm ve ark. 1991).
Bu nedenlerden dolay1 sacta kursun diizeylerinin nor-
mal kontrol grubu ile karsilastirmali olarak calisil-
mas1 ve sonuglarin bu cercevede degerlendirilmesi
uygundur. Yitksek yogunlukta kursun, hiicre ici pro-
teinleri ¢Oktiiriir, hiicre 6liimiine neden olur ve enzim
islevlerini bozar. Klinik olarak kursunun toksik etkisi
gocuk ve yetigkinde farkli izlenmektedir. Yetigkinlerde
genel olarak karin agrisi, bobrek problemleri, uzun
sinir demiyelinizasyonuna bagh periferik ndropati,
kansizlik ve bas agrisi seklindedir. Cocuklarda merkezi
sinir sistemi (MSS) iizerine etkileri ¢cok onemlidir. Kan
kursun diizeyi artisi eritrosit protoporfirinini art-
tirarak subklinik bir tablo olusturur. Bu durumda
MSS'de kalic1 gelisimsel problemler meydana gelir.
Zeka geriligi, 6zgiil olarak da dil, bilissel fonksiyonlar
ve davranis alanlannda sorunlar izlenir. Bu Kklinik
durum ¢ocugun yasi ve kursuna maruz kalma stire-
siyle ilgilidir (Graef ve Lovejoy 1987).

Sizofreni, zeka geriligi, dikkat eksikligi hiperaktivite
bozuklugu (DEHB) ve epilepsi gibi farkli néropsikiyat-
rik bozukluklarn etiyolojisinde MSS'ye toksik etkisi
olan kursun arastirilmigtir (Brockel ve Cory-
Selechta1998, Calderon ve ark. 2001, Hackley ve Kotz-
Jacobsen 2003, Henderson 1980, Stein ve ark. 2002).
Bununla birlikte otistik bozuklukta kursun ile ilgili
sinirll sayida arastirma vardir ve bu arastirmalarin
bulgulan celiskilidir (Atasoy 1986, Cohen 1976,
Henderson 1980, Shannon ve Graef 1996, Shenan
1982). Bu ¢alismanin amact otizmi olan ¢ocuklarda
sa¢ kursun diizeylerinin normal kontrol grubuna goére
farkliligini aragtirmaktir.

GEREC VE YONTEM

Calismaya Kkatilan cocuklarin anne ve babalarina
calisma hakkinda bilgi verildi ve imzali onaylar
alindi. Boliimiimiiz tarafindan olusturulan Sosyode-
mografik Bilgi Formu ile ¢ocuklarin ve ailelerinin
sosyodemografik ozellikleri sorgulandi. Bu ¢aligmaya
Ankara'daki {i¢ egitim hastanesine (GATA, Ankara Tip
Fakiiltesi, Hacettepe Tip Fakiiltesi) Kasim 1997-Subat
1998 tarihleri arasinda aileleri tarafindan getirilen ve
DSM-1V Olciitlerine gore otistik bozukluk tanist almis,
yaglart 4-12 arasinda olan 35 cocuk (29 erkek, 6 Kiz)
alindi. Kontrol grubu olarak yas, cinsiyet ve sos-
yoekonomik diizey bakimindan hasta gurubuyla
uyumlu 29 saglikli cocuk (22 erkek, 7 kiz) calismaya
dahil edildi. Komorbid psikotik bozukluk, pika,
anoreksia nervosa olan olgularda eser element ve tok-
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sik elementlerin diizeylerinin otizm ile iligkisi bag-
laminda yorumlanmasi giicleseceginden, bu bozuk-
luklari olan olgular ¢alismanin diginda birakildilar.

Sa¢ Ornekleri bir ¢ocuk psikiyatristi tarafindan, bir
makas araciliglyla, yaslan 4-12 arasinda olan 35 otis-
tik (29 erkek, 6 kiz) ve 29 saglikli (22 erkek, 7 kiz)
cocuktan suboksipital bdlgeden alindi. Saclarin asit
ayristirmasi (digestion) i¢in mikrodalga cihaz1 (diges-
tion) aparati (MLS 1200 MEGA, Italy) kullanildi. Sag
ornekleri bir terazi ile olgiildii (Metler AT-201) ve sonra
4 ml nitrik asit ve 0.5 ml hidrojen peroksit (Merk)
eklendi. Bunu takiben Ornekler asit ayristirma (diges-
tion) icin Milestone Microwave Digestion iinitesine
(MLS-1200 MEGA, Italy) yerlestirildi. Olgiimler grafit
firmli atomik absorbsiyon spektrofotometresi kul-
lanilarak yapildi.

Verilerin istatiksel degerlendirmesinde Student t-test
kullanild. Testlerde istatistiksel anlamlilik diizeyi .05
olarak alind1.

BULGULAR

Sag kursun duizeyleri arastirilan otistik ¢ocuklarin yas
ortalamalart (6.4+2.1 yil) ile saglikli kontrol gru-
bunun yas ortalamasi (6.8=2.7 y1l) arasinda istatis-
tiksel olarak anlamli bir farklilik yoktu (t=-.710;
p>.05). Arastirma grubundaki ¢ocuklarin annelerinin
(n=35) yas ortalamasi 30.7+4, babalarinin (n=35)
yas ortalamasi ise 33.2+4 yildi. Kontrol grubundaki
¢ocuklarin annelerinin (n=29) yas ortalamas1 31.2+4
yil, babalarnin (n=29) yas ortalamast da 33.8+3
yild1. Arastirma ve kontrol grubundaki gocuklarin
annelerinin yaslari, babalarinin yaslart bakimindan
farklilik yoktu (siraswyla t=-.536, p>.05; t=-.621,
p>.05). Arastirma grubundaki annelerin egitim
diizeyleri soyledir: %8.6's1 (n=3) ilkdgretim (5. sinif),
%25.7'si (n=9) ilkogretim (8. sinif), %34.31 (n=12)
orta Ogretim ve %31.4'0 (n=11) yiiksek Ogretim.
Arastirma grubundaki cocuklarin babalarinin egitim
diizeyleri de su sekildedir: %8.6's1 (n=3) ilkdgretim (5.
siif), %11.414 (n=4) ilkogretim (8. siuf), %20.0'si
(n=7) orta ogretim, %60.01 (n=21) yiiksek Ogretim.
Kontrol grubundaki ¢ocuklarin annelerinin egitim
diizeyleri su sekildedir: %13.81 (n=4) ilkégretim (5.
smif), %20.7'si (n=6) ilkégretim (8.sinif), %37.9'u
(n=11) orta ogretim ve %27.6's1 (n=38) yliksek 6gre-
tim; babalarinin egitim diizeyleri ise, %17.2'si (n=>5)
ilkogretim (5. smuf), %17.2’si (n=>5) ilkogretim (8.
sinif), %31.01 (n=9) orta 6gretim ve %34.51 (n=10)
yiiksek ogretimdir. Arastirma grubundaki gocuklarin
ayrilmis veya bosanmis anne-babalar yoktur.
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OTISTIK COCUKLARDA SAC KURSUN DUZEYLERININ ARASTIRILMASI

Tablo 1. Otistik ve saglhkli cocuklarda sa¢ kursun diizeyleri

Otistik cocuklar
(ortalama=SD)

Saghkh ¢ocuklar t P
(ortalama=SD)

Sac kursun dizeyleri (ug/g) 0.50%.3

0.53+.2 -.5621 >.05

Deneklerin kursun diizeyleri analizi Tablo 1'de
Ozetlenmistir. Otistik ¢cocuklarin ortalama sa¢ kursun
diizeyleri (0.50%.3 ug/g) ile saglikli cocuklarin ortala-
ma sac kursun diizeyleri (0.52+.2 ug/g) arasinda fark-
lilik yoktu (t=-.521; p>.05).

TARTISMA

Kursun toksisitesinde sosyal davranis, bellek, dgren-
me, dikkat ve zeka alanlarda cesitli sorunlar gozlen-
mektedir (Calderon ve ark. 2001, Graef ve Lovejoy
1987, Hackley ve Kotz-Jacobsen 2003, Stein ve ark.
2002). Otistik bozuklukta da bu alanlann ¢ogunda
sorunlar izlenmektedir. Bununla birlikte kursun,
sizofreni, DEHB, epilepsi gibi cesitli ndropsikiyatrik
hastaliklarda arastirdmistir. Toksik etkenin dozu,
maruz kalma siiresi ve maruz kalinan gelisimsel
doneme gore farkl klinik durumlar ortaya cikabilir.
Kursun toksikasyonu teshisini koyabilmek icin sadece
kan diizeyleri yeterli degildir. Kandaki kursun diizey-
leri sadece akut olgulardaki emilen kursun diizeyini
gosterir. Clinkii kursun hizli bir sekilde 6nce yumusak
dokulara sonra da kemik ve iskelet sistemine dogru
hareket eder ve yerlesir (Ozalp ve ark. 1977, Winship
1989). Genellikle kursunun yumusak doku, beyin ve
bobrek gibi organlardaki asiri birikimi, yiiksek dozda
kursunun viicuda alinmasi, pika ve malnutrisyon
durumlarinda gézlenmektedir. Malnutrisyonda, demir,
kalsiyum ve cinko yetersizligine bagl olarak kursun
emilim diizeyleri artmaktadir (Graef ve Lovejoy 1987).
Otistik bozuklukta malnutrisyon bildirilmemekle bir-
likte yapilan bazi calismalarda kan ve/veya sag cinko
diizeyleri diisiik olarak bulunmustur (Cavdar ve ark.
1997, Jackson ve Garrod 1978, Shenan 1982, Yorbik
1999, Yorbik 2004 basimda). Bu durumda otizmde
cinko eksikligine bagh olarak kursun emiliminde artig
beklenebilir. Diger taraftan viicutta kursun birikimine
yol acan nedenlerden birisi olan pika, sizofreni, ano-
reksia nervoza ve otizm gibi psikiyatrik bozukluklarla
birlikte gozlenebilmektedir (Kaplan ve Sadock 1998).
Shenan (1982) otistik ¢ocuklann saglarinda kalsiyum
(Ca), magnezyum (Mg), Zn, Cu, Pb ve kadmiyum (Cd)
arastirmiglardir. Bu calismada otistik cocuklarda
kontrol grubuna gore sadece Cd konsantrasyonunda

KLINIK PSIKIYATRI 2003;6:213-216

%62'lik bir diisiikliik tespit edilmis, ancak bu diisiik-
ligiin fizyolojik olarak Onemli olmadigl ileri
siiriilmiistii. Henderson (1980), otistik ¢ocuklarin
saglarinda Al, Cd diizeyini yiiksek, Ca, krom (Cr), Cu,
demir (Fe), mangan (Mn), potasyom (K), sodyum (Na)
ve Zn diizeylerini diisiik olarak bulmus, Hg ve Pb
diizeylerinde ise farkliligin olmadigini belirtmislerdir.
Bu sonuclar simdiki ¢alismanin sonuglar ile uyum-
ludur. Diger taraftan yazinda otizmde kan veya sag
kursun diizeylerinin yiiksek bulundugu ¢alismalar da
vardir. Atasoy (1986) otistik bozuklugu olan ¢ocuk-
larin saclarinda Cu, Pb, Mg ve Zn'yi otistik olmayan
kardeslerine gore, Cu ve Zn ise saglikli gocuklara gore
yiiksek olarak bulmusglardir. Cohen (1976) yaptiklari
bir calismada otistik bozuklugu olan ¢ocuklarin, nor-
mal olan kardeslerine ve otistik bozuklugu olmayan
psikotik ¢ocuklara gore kan kursun diizeylerinin yiik-
sek oldugunu bildirmistir. Artmis kan kursun diizeyi
olan ¢ocuklarda otistik davraniglar goriildiigii ileri sii-
rillmiistiir. Shannon ve Graef (1996) arastirmalarinda
otistik ¢ocuklarin siiregen olarak kursuna maruz kal-
malarinin s6z konusu oldugu ve bu ¢ocuklarn ti¢ ya-
sina kadar bu yodnden izlenmelerinin gerektigini
bildirmektedir.

Yapilan bu calismada pikasi olmayan otistik ve
saglam cocuklarin sa¢ kursun diizeylerinde anlamli
bir farklihk bulunmadi. Otizmde kursun ile ilgili
yapilan cesitli calismalardaki farkli sonuglar bozuk-
lugun heterojenitesinden ya da cografi farkliliklardan
kaynaklanabilit. Bunun diginda diger ¢alismalarda
pikasi olan cocuklar da ¢alismaya alinmig olabilir. Bu
calismalarda pikayla ilgili herhangi bir bilgi ve-
rilmemistir (Cohen 1976, Henderson 1980, Shannon
ve Graef 1996, Shenan 1982).

Bu calisma otistik bozuklugun kursun toksisitesi ile
iligkili olmadigin1 desteklemektedir. Otistik bireylerde
yapilan otopsi c¢alismalarinda serebellumdaki
Purkinje hiicreleri basta olmak tizere cesitli hiicrelerde
kayiplar gosterilmistir (Kemper ve Bauman 1993).
Ancak bu hiicre kayiplarina gliosis eslik etmemekte-
dir. Bu durum programl: hiicre dliimiindeki aksaklik-
lara veya bu bozuklugun hamileligin erken dénem-
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lerindeki sorunlardan olustuguna isaret edebilir
(Courchesne ve ark. 1994). Hamile bir annenin gelisi-
min kritik bir déneminde kursuna gegici olarak maruz
kalmasi sonucunda gelisimsel sorunlar olusabilir.
Cocukluk caginda alman sag¢ 6rneklerindeki ol¢timler-
le bu durum ortaya konulamayabilir. Bu nedenle ha-
mile bayanlarda kursun, civa, arsenik gibi toksik ele-

mentlerin olctimleri yapilarak, ¢ocuklarda olusan ge-
lisimsel sorunlart arastiran izlem calismalarina ihti-
yag vardir. Ayrica pikasi olan otistik cocuklardaki kur-
sun diizeylerinin bu bozuklugun etiyolojisindeki yeri
ya da bu bozuklukta gozlenen belirtilere olan etkisinin
arastirilmasinin yararl olacagi diisiiniilmektedir.
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