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Perfluorooctanoic Acid:  Exposure Ways, Toxicokinetic 
Properties and Effects on Human Health

SUMMARY

Perfluorooctanoic acid (PFOA) is a persistent environmental pollutant 
with toxicological importance, and it is extensively used in industrial 
and commercial applications. Due to its chemical and physical 
properties, it is accumulated in food chains and not metabolized. PFOA 
has been found in detectable levels in biological samples of animals and 
humans all over the world. Reported mean serum levels of PFOA is 
about 4 ng/ml in general population, and its estimated half-life is 3.8 
years in humans. Although the exposure ways to PFOA is not exactly 
described for humans, it is suggested that contaminated drinking water, 
food, breast milk, indoor air, dust and non-stick pans might be the 
possible sources. While limited in number, the results of human studies 
suggested that blood, breast milk, liver, kidneys, lungs, seminal plasma, 
thyroid gland and bones are the principal organs for PFOA distribution. 
Epidemiological studies showed that there is a positive correlation 
between PFOA exposure and various health problems including 
carcinogenesis, cardiovascular and thyroid diseases, chronic kidney 
failure, hepatotoxicity, high cholesterol and obesity. In addition, data 
obtained from general population studies emphasized that PFOA affects 
reproductive, developmental and immune systems. In the present review, 
besides possible exposure ways of humans to PFOA, its toxicokinetic 
properties, and effects on human health have been explained. 
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Perflorooktanoik asit: Maruziyet yolları, Toksikokinetik 
Özellikleri ve İnsan Sağlığı Üzerindeki Etkileri 

ÖZET

Perflorooktanoik asit (PFOA), toksikolojik öneme sahip kalıcı bir 
çevresel kirleticidir ve endüstriyel ve ticari uygulamalarda yaygın 
olarak kullanmaktadır. Kimyasal ve fiziksel özellikleri nedeniyle, 
besin zincirlerinde birikir ve metabolize olmaz. PFOA, tüm dünyada 
hayvanların ve insanların biyolojik örneklerinde ölçülebilir düzeylerde 
saptanmıştır. Genel toplumda bildirilen ortalama serum PFOA düzeyleri 
yaklaşık olarak 4 ng/ml, insandaki tahmini yarılanma ömrü 3,8 yıldır. 
İnsanlar için PFOA’ya maruziyet yolları kesin olarak tanımlanamamış 
olmasına rağmen, kontamine içme suyu, yiyecekler, anne sütü, kapalı 
ortam havası, tozlar ve yapışmaz tavaların olası kaynaklar olabileceği 
ileri sürülmektedir. Kısıtlı sayıda olmasına rağmen, insan çalışmalarının 
sonuçları, kan, anne sütü, karaciğer, böbrekler, akciğerler, seminal 
plazma, tiroid bezi ve kemiklerin, PFOA dağılımı için ana organlar 
olduğunu göstermiştir. Epidemiyolojik çalışmalarda, PFOA maruziyeti 
ile kanser oluşumu, kardiyovasküler ve tiroid hastalıkları, kronik 
böbrek yetmezliği, hepatotoksisite, yüksek kolesterol ve obeziteyi de içeren 
çeşitli sağlık sorunları arasında pozitif bir ilişki olduğu belirlenmiştir. 
Ayrıca genel popülasyon çalışmalarından elde edilen veriler, PFOA’nın 
üreme, gelişim ve immün sistemleri etkilediğini göstermiştir. Sunulan 
bu derlemede, insanların PFOA’ya olası maruziyet yollarının yanı sıra, 
toksikokinetik özellikleri ve insan sağlığı üzerindeki etkileri anlatılmıştır.

Anahtar kelimeler: Perflorooktanoik asit, maruziyet yolları, 
toksikokinetik, toksisite, insan sağlığı, epidemiyolojik bulgular. 
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GİRİŞ
Perflorooktanoik asit (PFOA, C8), doğal olarak 

çevrede bulunmayan, poliflor yapısında, sekiz kar-
bonlu bir bileşiktir. Sahip olduğu güçlü karbon-flor 
bağları nedeniyle çevrede ayrışmaz, doğada ve besin 
zincirlerinde birikerek etkisini uzun yıllar devam et-
tirir (Lau ve ark., 2007; Lindstrom ve ark., 2011; Post 
ve ark., 2012).

İlk kez 1947 yılında üretilen PFOA (Prevedouros 
ve ark., 2006), yapısında bulunan florlu karbon zinciri 
ve karboksilik asit grubu nedeniyle, yağ ve suyu itme, 
ısı ve kimyasal tepkimelere karşı dirençli olma gibi ya-
rarlı özelliklere sahiptir (Lindstrom ve ark., 2011; Post 
ve ark., 2012). Endüstride esas olarak floropolimer ve 
politetrafloroetilen (PTFE) üretiminde emülgatör 
olarak kullanılan PFOA, kumaş, deri, halı gibi ürün-
lerde su ve lekeye karşı direnç sağlamak, besin am-
balajlarında yağ geçişini engellemek amacıyla da kul-
lanılmaktadır. Bileşiğin ayrıca, yangın söndürücü kö-
pükler, pestisit formülasyonları, boya, yapıştırıcı, cila 
ve ev temizliğinde kullanılan ürünler ile farmasötik 
preparatlar, kozmetikler ve takma diş temizleyicileri 
gibi ürünler ile yapışmaz özelliğe sahip mutfak gereç-
lerinin yapısında da yer aldığı bildirilmiştir (ATSDR, 
2009; Kudo ve Kawashima, 2003; Lau ve ark., 2007; 
Post ve ark., 2012; Rahman ve ark., 2014).

İnsanların PFOA’ya hangi kaynaklar yoluyla ma-
ruz kaldığı kesin olarak belirlenememiş olmakla bir-
likte yapılan araştırmalar, PFOA ile kontamine içme 
suyu, gıdalar, anne sütü, kapalı ortam havası ve tozla-
rın, önemli maruziyet kaynakları olabileceğini göster-
mektedir (Abbott ve ark., 2007; Domingo, 2012; Fraser 
ve ark., 2011; Post ve ark., 2012; Shoeib  ve ark., 2011). 

PFOA’nın eliminasyon yarı ömrünün insanlarda 
ortalama 3,8 yıl olduğu tahmin edilmektedir (Olsen 
ve ark., 2007). PFOA’nın, çeşitli hayvan türlerinde 
karaciğer, pankreas ve testislerde tümör oluşumuna 
neden olduğu (Klaunig ve ark., 2012), hepatotoksik 
(Son ve ark., 2008), immünotoksik (DeWitt ve ark., 
2012) ve nörotoksik (Johansson ve ark., 2009) etkile-
rinin bulunduğu, üreme sistemi ve gelişimsel düzeyde 
toksisite (Lau ve ark., 2006) meydana getirdiği göste-

rilmiştir. Epidemiyolojik çalışma sonuçlarından ise, 
PFOA’ya maruziyet ile kanser oluşumu (Barry ve ark., 
2013), kardiyovasküler sistem hastalıkları (Shankar ve 
ark., 2012), tiroid hastalıkları (Melzer ve ark., 2010), 
kronik böbrek yetmezliği (Shankar ve ark., 2011), he-
patotoksisite (Gallo ve ark., 2012), ürik asit düzeyle-
rinde artış (Geiger ve ark., 2013) ve yüksek kolesterol 
(Sakr ve ark., 2007a) ile obezite gelişimi (Halldorsson 
ve ark., 2012) gibi sağlık sorunları arasında pozitif bir 
ilişki olduğunu gösteren veriler elde edilmiştir. Ay-
rıca genel popülasyon çalışmalarına ilişkin sonuçlar, 
PFOA’nın üreme sistemi ve bebek gelişiminin (Apel-
berg ve ark., 2007; Fei ve ark., 2007) yanı sıra immün 
sistemi de etkilediğini göstermektedir  (Grandjean ve 
ark., 2012; Granum ve ark., 2013; Wang ve ark., 2011). 

Çevrede yaygın olarak bulunması, maruziyet yol-
larının çeşitliliği ve birçok sağlık sorunuyla ilişkisinin 
saptanması, tüm dünyada PFOA konusunda yapılacak 
çalışmalara önem verilmesi gerektiğini göstermekte-
dir. Literatür verileri değerlendirildiğinde, Türkiye’de 
PFOA’nın toksik etkileri konusunda günümüze kadar 
hayvanlar (Atasever ve ark., 2014, Ünlü-Endirlik ve 
ark., 2016) ve hücre kültürü (Gürbay ve ark., 2016) 
üzerinde yapılan az sayıda araştırma dışında insanlar 
üzerinde yapılmış herhangi bir çalışma bulunmadığı 
anlaşılmaktadır. Bu durum, ülkemizde PFOA ve perf-
lorlu bileşikler konusunda yeterli bilgiye sahip olun-
madığını düşündürmektedir. 

Sunulan bu derleme kapsamında, PFOA’nın ge-
nel özellikleri, bileşiğe olası maruziyet yolları ile 
PFOA’nın insan sağlığı üzerindeki etkileri, epidemi-
yolojik çalışmalardan elde edilen verilerden de yarar-
lanılarak özetlenmiş; başta sağlık alanındaki yetkili 
kurumlar olmak üzere toplumun, PFOA konusunda 
bilgilendirilmesi hedeflenmiştir.

PFOA’nın Kimyasal Yapısı ve Fiziksel Özellikleri
Perflorooktanoik asit (2, 2, 3, 3, 4, 4, 5, 5, 6, 6, 7, 

7, 8, 8, 8-pentadekaflorooktanoik asit) perflorlu kim-
yasal maddeler grubuna ait bir perfloroalkil asit olup, 
kapalı kimyasal formülü CF3(CF2)6COOH’tır (Şekil 1) 
(Lau ve ark., 2007; Post ve ark., 2012). 
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Şekil 1. PFOA’nın kimyasal yapısı
(Lindstrom ve ark., 2011; Rahman ve ark., 2014)

Normal çevresel koşullarda beyaz, katı toz görünümde bir madde olan PFOA’nın diğer fizikokimyasal özel-
likleri Tablo 1’de özetlenmiştir.



137

FABAD J. Pharm. Sci., 43, 2, 135-156, 2018

PFOA’ya Maruziyet Yolları
Günümüzde PFOA, tüm dünyada, yüzey ve ye-

raltı suları ile bunlardan sağlanan içme suları, hava, 
toprak, çamur, tortular, toz ve kutuplardaki buz taba-
kasını da kapsayan yaygın bir çevrede bulunmaktadır 
(ATSDR, 2009; Lau ve ark., 2007). Bu durum, insan-
ların çok çeşitli yollardan PFOA’ya maruz kalmaları-
na neden olmaktadır (Domingo, 2012; Fraser ve ark., 
2011; Gomis ve ark., 2016; Post ve ark., 2012; Shoeib 
ve ark., 2011). Yapılan çalışmalar, içme suyu ve gıda-
ların PFOA için en önemli maruziyet kaynağı olabile-
ceğini göstermiştir (Domingo, 2012; Gebbink ve ark., 
2015; Kantiani ve ark., 2010; Perez ve ark., 2014; Pico 
ve ark., 2011; Post ve ark., 2012; Rahman ve ark., 2014; 
Tittlemier ve ark., 2007; Trudel ve ark., 2008; Vassili-
adou ve ark., 2015). PFOA ile kontamine olmuş hava, 
su ve besinlere maruz kalan hayvan ve bitkiler yoluyla 
bu bileşik, besin zincirinin üst basamaklarına iletil-
mektedir. PFOA ile kontamine olmuş su döngüsünün, 
bileşiğin besinlere geçişindeki en önemli basamaklar-
dan bir tanesini oluşturduğu bildirilmiştir (Pico ve 
ark., 2011). İçme suyu, özellikle PFOA üreten tesislere 
yakın çevrede oturan insanlar için önemli bir maruzi-
yet kaynağı olarak tanımlanmaktadır (Emmett ve ark., 
2006; Post ve ark., 2012). Ayrıca bileşiğin, süt, kırmızı 
et, balık ve diğer deniz ürünleri ile sebze, tahıllar, te-
reyağı, diğer hayvansal yağlar ve zeytinyağı gibi doğal 
ürünlerin yanı sıra, meyve suyu, patates cipsi, pizza 
gibi birçok hazır besin örneğinde de bulunduğu sap-
tanmıştır (Domingo, 2012; Halldorsson ve ark., 2008; 
Perez ve ark., 2014; Tittlemier ve ark., 2007; Vassilia-
dou ve ark., 2015). Balık ve diğer deniz ürünlerinin 
ise analiz edilen gıda ürünleri arasında genel olarak, 
en yüksek PFOA düzeyine sahip olduğu belirlenmiştir 
(Kantiani ve ark., 2010; Perez ve ark., 2014). Avrupa 
Besin Güvenliği Kurulu (EFSA), 2008 yılında, PFOA 
için ‘kabul edilebilir günlük alım düzeyi’ni 1500 ng/
kg/gün (Benford ve ark., 2008); Amerika Bileşik Dev-
letleri (ABD) Çevre Koruma Kurumu (USEPA) ise 
içme suyunda bulunmasına izin verilen PFOA sınır 
değerini 400 ng/l olarak belirlemiştir (USEPA, 2009). 

PFOA üreten veya üretimlerinde PFOA kullanan 
firmalarda çalışan işçiler için iş yeri ortamı, bu bile-
şiğe mesleki yoldan önemli bir maruziyet yolu olarak 
tanımlanmaktadır. Mesleki yoldan PFOA’ya maruz 
kalan işçilerin serum PFOA düzeylerinin (428-12000 
ng/ml), genel toplum serum PFOA düzeylerinden ol-
dukça yüksek olduğu bildirilmiştir (Lau ve ark., 2007; 
Steenland ve ark., 2010; Post ve ark., 2012). PFOA, 
sanayide genellikle amonyum tuzu şeklinde (amon-
yum perflorooktanoik asit, APFO) kullanılır. APFO, 
çevreye salındığı zaman su varlığında hızlı bir şekilde 
PFOA anyonuna (PFO-) ve amonyum iyonuna dö-
nüşür. Bu dönüşümün, başta işçiler olmak üzere, in-
sanlar ve diğer canlılar için bir başka maruziyet yolu 
olarak tanımlandığı bildirilmektedir (Barton ve ark., 
2007; Kennedy ve ark., 2004).

PFOA’ya bir diğer maruziyet, pişirme kaplarından 
ve besin ambalaj malzemelerinden besinlere geçiş 
(migrasyon) yolu ile gerçekleşir (Begley ve ark., 2005; 
Schlummer ve ark., 2015; Sinclair ve ark., 2007; Titt-
lemier ve ark., 2007). Yapılan çalışmalarda, PTFE ile 
kaplı tavalarda kalıntı düzeyinde PFOA bulunduğu 
ve bu tavaların, normal pişirme sıcaklıklarında (179 
ila 233°C’de) etrafa yaydıkları buharın içerisinde gaz 
halinde PFOA ve florotelomer alkol (FTOH) bulun-
duğu belirlenmiştir (Begley ve ark., 2005; Sinclair ve 
ark., 2007). Mikrodalga fırında ambalajlı şekilde mısır 
patlatılması sırasında da, ambalaj kâğıdından mısırla-
ra PFOA geçişi olduğu saptanmıştır (Begley ve ark., 
2005). 

Su ve yağı itici, leke tutmayan özelliğe sahip ku-
maş, deri, giysi ve halılar ile, halı bakım ürünleri, 
ayakkabı bakım spreyleri, yer cilası, izolasyon bandı 
ve kayak mumları gibi farklı tüketici ürünlerinin de 
PFOA için bir başka maruziyet kaynağı olduğu ve 
bireylerin bu ürünlerin içeriğinde bulunan PFOA’ya 
oral, solunum ve dermal yollarla maruz kalabileceği 
bildirilmiştir (Kotthoff ve ark., 2015; Liu ve ark., 2014; 
Trudel ve ark., 2008). 

Bebeklerin de doğum öncesi dönem (Apelberg ve 
ark., 2007; Fei ve ark., 2007; Midasch ve ark., 2007) 
ve emzirme dönemlerinde (Kärrman ve ark., 2007; 

Tablo 1. PFOA’nın bazı fizikokimyasal özellikleri (Barton ve ark., 2007; IARC, 2016; Prevedouros ve ark., 
2006; Rahman ve ark., 2014)

Fizikokimyasal Özellik Değer

Molekül Ağırlığı 414,1

Erime Noktası 54,3°C 

Kaynama Noktası 192°C

pKa değeri -0,5-4,2

Çözünürlük (25°C’de, suda) 4340 mg/l
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Mondal ve ark., 2014; Tao ve ark., 2008; Völkel ve ark., 
2008) PFOA’ya maruz kalabildikleri ve anne sütünün, 
emzirilen bebekler için ana maruziyet yolu olduğu 
bildirilmiştir (Fromme ve ark., 2010; Kärrman ve 
ark., 2007; Mondal ve ark., 2014; Tao ve ark., 2008). 
Nitekim, gebe kadınların kordon kanı ile (Apelberg 
ve ark., 2007; Midasch ve ark., 2007), anne plazması 
(Fei ve ark., 2007) ve anne sütünde (Kärrman ve ark., 
2007; Llorca ve ark., 2010; Tao ve ark., 2008; Völkel ve 
ark., 2008) PFOA bulunduğunu gösteren çalışmalar 
bulunmaktadır. Diğer taraftan bebekler için bir başka 
maruziyet kaynağının da bebek mamaları olabileceği 
bildirilmiştir (Llorca ve ark., 2010). 

Küçük çocukların, vücut ağırlıklarına oranla daha 
çok besin tüketmeleri, toza daha çok maruz kalmaları 
ve evdeki halı ve döşemelerle daha çok temas halin-
de olmalarının yanı sıra, özellikle bebeklerin, her şeyi 
ağızlarına götürme alışkanlıklarının fazla olması gibi 
nedenlerle, yetişkinlere oranla PFOA’ya daha yük-
sek oranda maruz kaldıkları ve bu durumun, serum 
PFOA konsantrasyonlarında artışa neden olduğu ile-
ri sürülmektedir (Post ve ark., 2012; Shoeib ve ark., 
2011; Trudel ve ark., 2008). 

PFOA’ya bir diğer maruziyet kaynağı da PFOA’ya 
dönüşebilen öncül maddeler olan (Butt ve ark., 2014; 
Lee ve ark., 2010; Sinclair ve Kannan, 2006) poliflo-
roalkil fosfat diester (diPAP)’lar (D’eon ve ark., 2009; 
Jin ve ark., 2015) ile hava ve toz içeriğinde bulunabi-
len FTOH’dır (Buck ve ark., 2011; Butt ve ark., 2010). 
Bu bileşiklerin yağ geçirmez özellikteki besin ambalaj 
kâğıtları ile kişisel bakım ve ev temizlik ürünlerinin 
bileşiminde yer aldığı gösterilmiştir. Diğer taraftan, 
ticari ürünlerde kullanılan floroakrilat polimerlerinin 
de toprakta biyolojik bozunmaya uğrayarak PFOA 
oluşumuna neden olduğu bildirilmiştir (Butt ve ark., 
2014; Russell ve ark., 2008; Washington ve ark., 2009).

İnsan Serum PFOA Düzeyleri 
Organik florür varlığı, insan serumunda ilk kez 

Taves tarafından 1968 yılında gösterilmiş (Taves, 
1968), 1976 yılında ise bu bileşiğin PFOA olabilece-
ği belirtilmiştir (Guy ve ark., 1976; Kennedy ve ark., 
2004; Kudo ve Kawashima, 2003; Lindstrom ve ark., 
2011). Günümüzde, endüstrileşmiş ülkelerde yaşayan 
hemen hemen bütün insanların serum örneklerin-
de ortalama 2-8 ng/ml düzeyinde PFOA bulunduğu 
bildirilmiştir (Steenland ve ark., 2010; Vestergren ve 
Cousins, 2009). 

‘Amerika Bileşik Devletleri (ABD) Ulusal Sağlık 
ve Beslenme İnceleme Anketi’ (National Health and 
Nutrition Examination Survey, NHANES) olarak ad-
landırılan bir epidemiyolojik araştırmanın, 1999-2000 
ve 2003-2004 yıllarına ait verileri karşılaştırıldığında, 
katılımcıların ortalama serum PFOA konsantrasyonu 
yaklaşık olarak 4 ng/ml olarak hesaplanmıştır (Cala-
fat ve ark., 2007). Aynı anket çalışmasının 2007-2008 

yılları arasında toplanan verilerinin değerlendirilmesi 
sonucunda ise, 12 yaş ve üstü 7876 katılımcının serum 
PFOA düzeylerinin geometrik ortalaması 4,13 ng/ml 
olarak hesaplanmış, bu değerin erkeklerde 4,80 ng/ml, 
kadınlarda ise 3,56 ng/ml olduğu bildirilmiştir (Kato 
ve ark., 2011). 6-11 yaş grubu çocuklar ile yapılan bir 
diğer çalışmada ise, ortalama serum PFOA düzeyinin, 
yetişkinlerden daha yüksek ve 6,13-7,58 ng/ml aralı-
ğında olduğu belirlenmiştir (Kato ve ark., 2009).

PFOA ile ilgili en kapsamlı epidemiyolojik çalış-
malardan bir tanesi, bir teflon üretim tesisi olan Du-
pont fabrikasının bulunduğu çevrede (ABD’de Ohio 
ve Batı Virginia bölgeleri) yaşayan insanlar üzerinde 
gerçekleştirilmiş ‘C8 Sağlık Projesi’ isimli çalışmadır. 
Bu çalışmada, insanların serum örneklerinde ölçülen 
ortalama PFOA konsantrasyonu 28,2 ng/ml olarak 
saptanmıştır (Frisbee ve ark., 2009). Yapılan karşılaş-
tırma çalışmalarında da, mesleki ve çevresel olarak 
(C8) PFOA’ya maruz kalan kişilerin serum PFOA 
konsantrasyonlarının genel popülasyonda (NHA-
NES) ölçülen serum düzeylerinden 6-8 kat yüksek 
olduğu belirlenmiştir (Frisbee ve ark., 2009). Mesleki 
yoldan bu bileşiğe maruz kalan işçiler üzerinde ya-
pılan bir diğer çalışmada ise ortalama serum PFOA 
konsantrasyonlarının 428-12000 ng/ml aralığında de-
ğiştiği gösterilmiştir (Steenland ve ark., 2010). APFO 
üretiminde çalışan işçiler üzerinde yapılan bir başka 
çalışmada ise, bir işçinin serum örneğinde ölçülen 
PFOA düzeyi, 114100 ng/ml olarak belirlenmiştir (Ol-
sen ve ark., 2000). 

PFOA’nın Farmakokinetik Özellikleri
PFOA’nın Absorpsiyonu
Deney hayvanları üzerinde yapılan çalışmalar-

da PFOA veya APFO’nun, oral ve solunum yoluyla 
alındığında iyi derecede, deri yoluyla maruziyette ise 
diğer yollara kıyasla daha az düzeyde absorbe olduğu 
gösterilmiştir (Kudo ve Kawashima, 2003). 14C işaretli 
PFOA’nın erkek sıçanlara oral yoldan tek doz olarak 
uygulanması sonucunda, bileşiğin en az % 93’ünün 24 
saat içerisinde absorbe olduğu belirlenmiştir (Gibson 
ve Johnson, 1979). Yapılan bir başka araştırmada ise 
APFO sıçanlara, inhalasyon yoluyla 1, 8 ve 84 mg/
m3 konsantrasyonlarda, günde 6 saat olmak üzere, 
iki hafta süreyle, haftada 5 gün uygulanmış ve 84 mg/
m3 konsantrasyonda uygulama yapılan hayvanların 
kanındaki organik flor düzeyinin 108 ppm olduğu 
saptanmıştır (Kennedy ve ark., 1986). APFO’nun tok-
sisitesinin araştırılması amacıyla sıçanlar ve tavşanlar 
üzerinde yapılan bir diğer çalışmada bileşik, hayvanla-
ra dermal yoldan uygulanmış ve kandaki organik flor 
düzeyinin doza bağlı olarak artış gösterdiği belirlen-
miştir (Kennedy, 1985). Fasano ve ark.’larının (2005) 
APFO’nun sıçan ve insan derisinden absorbsiyonunu 
araştırmak amacıyla yaptığı in vitro bir çalışmada ise, 
% 20’lik APFO çözeltisinin dermal yoldan uygulan-
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masını izleyen 48 saat sonunda bileşiğin % 0,048’i gibi 
çok az bir miktarının insan derisinden absorbe olduğu 
gösterilmiştir. Bu çalışmada, APFO’nun sıçan derisin-
den emilim hızının insan derisine oranla 34 kat daha 
fazla olduğu saptanmıştır.

APFO’nun düz zincir izomeri olan bileşik 
‘CXR1002’ kullanılarak yapılan bir faz I klinik çalış-
masında, çeşitli tümörleri olan 43 gönüllüye bu mad-
de oral yoldan 50-1200 mg dozlarda 6 hafta süreyle 
verilmiştir. Yapılan deneyler sonucunda maddenin 
hızla absorbe olduğu ve yaklaşık 1,5 saatte plazma pik 
konsantrasyonuna ulaştığı belirlenmiştir (Elcombe ve 
ark. 2013). Bileşiğin her hafta tekrarlanan dozlarda 
oral yoldan alımını takiben, bütün bireylerde plazma 
konsantrasyonunun kademeli olarak artmış olması, 
bu maddenin emiliminin ve birikiminin devam etti-
ğini göstermesi açısından önemli kabul edilmiştir (El-
combe ve ark. 2013).

PFOA’nın Dağılımı
PFOA, düşük oranda lipofilik özelliktedir. Bi-

leşiğin en yüksek oranda albümin olmak üzere, 
β-lipoproteinleri ve karaciğerdeki yağ asidi bağlayı-
cı proteinlere bağlandığı bildirilmiştir  (Han ve ark., 
2003; Stahl ve ark., 2011). 

Hayvanlar üzerinde yapılan çalışmalar, PFOA’nın 
en çok karaciğer, plazma ve böbrekte, daha düşük dü-
zeylerde ise diğer dokularda dağıldığını göstermek-
tedir (Hundley ve ark., 2006; Kudo ve Kawashima, 
2003). Vanden Heuvel ve ark.’larının (1991) PFOA’nın 
dokulara dağılımını incelemek üzere dişi ve erkek 
sıçanlar üzerinde yaptığı bir çalışmada, 14C işaretli 
PFOA intraperitoneal yoldan hayvanlara uygulanmış 
ve bileşiğin erkek sıçanlarda en yüksek oranda kara-
ciğerde bulunduğu, bu oranı plazma ve böbreklerin 
izlediği gösterilmiştir. Aynı çalışmada, PFOA’nın kalp, 
testis, yağ dokusu ve baldır ikiz (gastroknemyus) kas-
larında ise çok daha düşük konsantrasyonlarda oldu-
ğu saptanmıştır (Vanden Heuvel ve ark., 1991). Dişi 
sıçanlarda ise PFOA’nın, en yüksek düzeyde plazma-
da, daha düşük düzeylerde böbrekler, karaciğer ve yu-
murtalıklarda ölçüldüğü bildirilmiştir (Vanden Heu-
vel ve ark., 1991; Kudo ve Kawashima, 2003). Hundley 
ve ark.’larının (2006) dişi ve erkek fare, sıçan, hamster 
ve tavşanlar üzerinde yaptığı bir diğer çalışmada ise, 
en yüksek PFOA konsantrasyonu, dişi ve erkek fareler 
ile erkek sıçanların karaciğerlerinde ölçülmüştür. Bu 
düzeyleri, azalan oranlarda olmak üzere, dişi ve erkek 
farelerde kan, deri ve böbrekler; erkek sıçanlarda ise 
böbrekler, kan, akciğerler, kalp, deri ve testisler izle-
miştir. Fare ve sıçanlarda, yağ, beyin ve kas dokula-
rı, PFOA’nın en az dağılıma uğradığı dokular olarak 
belirlenmiştir. Dişi hamsterlarda ise PFOA’nın dağılı-
mı en yüksek oranda kanda ölçülmüş, bunu sırasıyla 
karaciğer, böbrekler, akciğerler, deri ve kalp izlemiştir. 
Diğer tür ve cinsiyetlerde ölçülen PFOA değerlerinin 

ise ihmal edilebilir düzeylerde olduğu bildirilmiştir 
(Hundley ve ark., 2006; Ylinen ve ark., 1990). Sıçan-
lar üzerinde yapılan bir diğer çalışmada, PFOA’nın 
doza bağlı olarak tüy, serum, karaciğer, böbrek, dalak, 
akciğer, beyin ve kalpte artış gösterdiği ve özellikle 
tüylerin, sıçanlarda PFOA maruziyetinin biyogöster-
gesi olarak kullanılabileceği belirtilmiştir (Gao ve ark., 
2015).

PFOA’ya gebelik döneminde maruziyetin, bile-
şiğin yeni doğan yavrulardaki dağılımına etkilerinin 
değerlendirilmesi amacıyla 2011 yılında yapılan bir 
çalışmada (Macon ve ark., 2011), gebe fareler tüm ge-
belik (1-17 gün) veya geç gebelik dönemlerinde (10-
17 gün) oral yoldan düşük dozlarda PFOA’ya maruz 
bırakılmıştır. Sonuçta, PFOA’nın doğumu izleyen 7. 
güne kadar bu gruplardan doğan bütün yavru fare-
lerin beyinlerinde ölçülebilir düzeylerde bulunduğu 
gösterilmiş, yavruların 4 haftalık olmasını takiben ise 
bileşiğin beyin dokusunda saptanamadığı bildirilmiş-
tir. Bu sonuçlar, bileşiğin fetüste kan-beyin engelini 
aştığını, ancak doğum sırasında kan-beyin engelinin 
tümüyle işlevsel hale gelmesinin ardından bu engeli 
aşamadığının bir göstergesi olarak yorumlanmıştır 
(Bauer ve ark., 1993).

İnsanlar üzerinde yapılan kısıtlı sayıdaki çalışmada 
ise PFOA’nın, başlıca kan, anne sütü, karaciğer, böb-
rek, akciğer, seminal plazma, tiroid bezi ve kemiklere 
dağıldığı belirlenmiştir (Apelberg ve ark., 2007; Cala-
fat ve ark., 2007; Kärrman ve ark., 2007; Lau ve ark., 
2007; Maestri ve ark., 2006; Midasch ve ark., 2007; 
Mondal ve ark., 2014; Olsen ve ark., 2003; Perez ve 
ark., 2013; Pirali ve ark., 2009). Maestri ve ark.’larının 
(2006), insanlar üzerinde yaptıkları postmortem 
analizlerde, PFOA’nın çeşitli dokulardaki (akciğer, 
böbrek, karaciğer, kan, tiroid, hipofiz, üreme bezle-
ri, yağ dokusu, pankreas, iskelet kası, beyin ve bazal 
gangliyon) dağılımı incelenmiş ve bütün dokularda, 
ortalama 0,3-3,8 ng/g aralığında değişen konsantras-
yonlarda PFOA bulunduğu saptanmıştır. Bu çalışma-
ya göre PFOA’nın en fazla birikim gösterdiği dokular 
sırasıyla akciğer, böbrek, karaciğer ve kan olurken; en 
az dağılım gösterdiği yapılar ise iskelet kası, beyin ve 
bazal gangliyon olarak belirlenmiştir (Maestri ve ark., 
2006). İnsanlar üzerinde yapılan bir başka postmor-
tem analizde ise, PFOA’nın sırasıyla kemik, akciğer, 
karaciğer ve böbrekte dağıldığı saptanmıştır  (Perez 
ve ark., 2013). İspanya’da, sekiz erkek ve sekiz kadın 
üzerinde yapılan bir postmortem çalışmada ölçülen 
karaciğer PFOA düzeylerinin ise, erkeklerde kadınla-
ra oranla daha yüksek olduğu belirlenmiştir (sırasıyla, 
0,96 ve 0,45 ng/g) (Kärrman ve ark., 2010).

Tiroid hastalarından alınan tiroid doku örnekle-
rinde PFOA konsantrasyonunun ölçüldüğü bir diğer 
çalışmada ise, tiroid bezindeki PFOA konsantrasyonu 
0,4-4,6 ng/g aralığında bulunmuş, medyan değer ise 2 
ng/g olarak hesaplanmıştır (Pirali ve ark., 2009). İn-
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san saçındaki PFOA dağılımının incelendiği bir başka 
çalışmada ise bazı saç örneklerinde 0,4-6,1 ng/g aralı-
ğında değişen konsantrasyonlarda PFOA saptanmıştır 
(Perez ve ark., 2012). İnsanlar üzerinde yapılan çeşitli 
çalışmalarda, PFOA’nın ayrıca amniyotik sıvı (Stein 
ve ark., 2012), anne ve göbek kordon kanı (Apelberg 
ve ark., 2007; Midasch ve ark., 2007) ile anne sütünde 
(Tao ve ark., 2008; Völkel ve ark., 2008) de bulunduğu 
gösterilmiştir.

PFOA’nın Metabolizması
Kimyasal olarak reaktif bir yapıya sahip olmayan 

PFOA’nın bu özelliği nedeniyle metabolize olmadığı 
bildirilmiştir (Vanden Heuvel ve ark., 1991; Post ve 
ark., 2012; Ylinen ve ark., 1989). PFOA’nın sıçanlar-
daki metabolizmasının incelenmesi amacıyla Vanden 
Heuvel ve ark.’ları tarafından (1991) gerçekleştirilen 
bir çalışmada bileşik, idrar ve safra örneklerinde sa-
dece ana madde olarak saptanmıştır. Bu çalışmada, 
sıçanların plazma ve idrar örneklerindeki flor kon-
santrasyonunun PFOA uygulandıktan sonra da aynı 
kalması, PFOA’nın deflorinasyona da uğramadığını 
göstermesi açısından önem taşımaktadır. Nitekim, 
Ophaug ve Singer’in (1980) sıçanlar üzerinde yap-
tıkları bir çalışmada da, PFOA’nın oral yoldan uygu-
lanmasının ardından, serum ve idrardaki iyonik flor 
düzeylerinin değişmediği belirlenmiştir. Bu konuda 
yapılan çalışmalarda, PFOA’nın faz II metabolizma-
sına uğradığını gösteren herhangi bir kanıta da rast-
lanmamıştır (Vanden Heuvel ve ark., 1991; Ylinen ve 
ark., 1989).

PFOA’nın Atılımı
PFOA’nın atılımına ilişkin hayvanlar üzerinde ya-

pılan çalışmalarda bileşiğin, enterohepatik döngüye 
girdiği ve idrar ve feçes yoluyla değişmeden atıldığı 
bildirilmiştir (Butenhoff ve ark., 2004; Hundley ve 
ark., 2006; Johnson ve ark., 1984; Kudo ve Kawashi-
ma, 2003).

PFOA’nın eliminasyon yarılanma ömrü, renal kle-
rens oranlarındaki farklılıklar nedeniyle (Post ve ark., 
2012), türler arasında ve bazı türlerde de cinsiyetler 
arasında büyük değişkenlik göstermektedir (Hundley 
ve ark., 2006; Lau ve ark., 2007). Örneğin, PFOA’nın 
eliminasyon yarılanma ömrü dişi sıçanlarda 2-4 saat, 
erkek sıçanlarda 4-6 gün, dişi maymun ve erkek kö-
peklerde ise 30 gün olarak bildirilmiştir (Hundley ve 
ark., 2006; Lau ve ark., 2007). PFOA’nın yarılanma 
ömrünün aynı tür içinde cinsiyetler arasında farklılık 
göstermesinin nedeni tam olarak belirlenememiştir 
(Lau ve ark., 2007; Post ve ark., 2012). Bu konuyla ilgili 
olarak yetişkin sıçanlar üzerinde yapılan çalışmalar-
da, PFOA’nın atılımının, dişi ve kısırlaştırılmış erkek 
sıçanlarda testosteron tarafından azaltıldığı (Kudo ve 
Kawashima, 2003; Vanden Heuvel ve ark., 1992), erkek 
sıçanlarda ise östradiyol tarafından arttırıldığı saptan-
mıştır (Ylinen ve ark., 1989). Diğer taraftan, PFOA 

itrahının cinsiyetler arası değişiklik göstermesinin, 
böbrekteki organik anyon taşıyıcıların cinsiyetler ara-
sında farklı ifade edilmesine de bağlı olabileceği ileri 
sürülmektedir (Lau ve ark., 2007; Post ve ark., 2012). 

İnsanlarda ise PFOA’nın ortalama yarılanma öm-
rünün, kadın ve erkeklerde değişiklik göstermediği ve 
mesleki olarak PFOA’ya maruz kalan emekli işçilerde 
ölçüldüğü gibi 3,8 yıl olarak hesaplandığı belirtilmek-
tedir (Olsen ve ark., 2007). Burris ve ark’larının (2002) 
mesleki yoldan PFOA’ya maruz kalan 9 emekli işçi ile 
yaptığı bir çalışmada da PFOA’nın ortalama serum ya-
rılanma ömrü, 4,37 yıl (1,5-13,49 yıl aralığında) ola-
rak saptanmıştır. 

İnsanlar üzerinde yapılan çeşitli çalışmalarda, id-
rarın PFOA için ana itrah yolu olabileceği belirtilmiş-
tir (Harada ve ark., 2005; Perez ve ark., 2012; Zhang 
ve ark., 2013; Zhang ve ark., 2015). İnsanların kan ve 
idrar örneklerinin analiz edildiği bir araştırmada, kan 
PFOA düzeyi ile idrar PFOA düzeyleri arasında po-
zitif ilişki bulunduğu; dallanmış PFOA izomerlerinin 
düz zincir izomerlerine oranla idrarla daha etkin bir 
şekilde atıldığı bildirilmiştir (Zhang ve ark., 2013). 
Yapılan bir başka çalışmada ise, maruz kalınan gün-
lük toplam PFOA miktarının, yetişkinlerde ortalama 
% 25’inin idrar yoluyla atıldığı, erkeklerde bu oranın 
% 31, kadınlarda ise % 19 olduğu saptanmıştır. Her 
iki çalışmada da idrarın, PFOA için önemli bir atılım 
yolu olduğu belirtilmiştir (Zhang ve ark., 2015). 

Türler arası çalışmalar dikkate alındığında, 
PFOA’nın en yüksek oranda (% 99,94) insanlarda tü-
büler reabsorbsiyona uğradığı ve bunun da PFOA’nın 
insanlardaki taşıyıcı proteinlere yüksek derecede ilgi 
göstermesinden kaynaklanabileceği belirtilmiştir 
(Han ve ark., 2011). Harada ve ark.’larının (2005) in-
sanlar üzerinde yapmış oldukları bir çalışmada, 20-50 
yaş aralığındaki erkeklerin serum PFOA düzeylerinin 
(12,96 ng/ml) aynı yaş grubundaki kadınların serum 
PFOA düzeylerine (7,89 ng/ml) oranla daha yüksek 
olduğu saptanmıştır. Aynı çalışmada, menstrüasyon 
döngüsü devam eden kadınların (20-50 yaş) serum 
PFOA düzeylerinin (7,89 ng/ml),  51 yaşından büyük 
ve menopaza girmiş kadınların serum PFOA düzeyle-
rinden (12,63 ng/ml) daha düşük olduğu belirlenmiş-
tir. Bu çalışmada, menstrüel döngü sırasında meyda-
na gelen kanamanın, PFOA için bir eliminasyon yolu 
olabileceği ileri sürülmüştür.

Kadınlar üzerinde yapılan araştırmalarda, anne se-
rum PFOA düzeylerinin emzirme süresi ile ters oran-
tılı olarak azaldığı bildirilmiştir (Brantsaeter ve ark., 
2013; Mondal ve ark., 2014; Thomsen ve ark., 2010). 
Bebek sahibi kadınlar üzerinde yapılan bir epidemiyo-
lojik çalışmada ise, annelerin bebeklerini emzirdikleri 
aylarda serum PFOA konsantrasyonlarının ortalama 
% 3 oranında azaldığı, çocukların serum PFOA kon-
santrasyonlarının ise ortalama % 6 oranında arttığı 
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saptanmıştır. Bu çalışma ile PFOA için anne sütünün, 
anneler için bir itrah, bebekler için ise bir maruziyet 
yolu olduğu gösterilmiştir (Mondal ve ark., 2014).

PFOA için İleri Sürülen Olası Toksik Etki 
Mekanizmaları

Perflorooktanoik asitin toksik etki mekanizması 
kesin olarak aydınlatılamamıştır. En çok araştırılan ve 
üzerinde durulan mekanizmaların, PFOA’nın bir nük-
leer almaç (reseptör) olan peroksizom proliferasyon 
aktive reseptör-α (PPAR-α)’yı aktive edici etkisi ile 
(Klauning ve ark., 2012; Lau ve ark., 2007; Post ve ark., 
2012) konstitütif androstan reseptörü ve pregnan-X 
reseptörünü aktive edici etkileri ile ilişkili olduğu ileri 
sürülmektedir (Elcombe ve ark., 2010). PFOA’nın, ya-
pısal olarak serbest yağ asitlerine benzemesi nedeniy-
le nükleer almaçları aktive ettiği, taşıyıcı proteinlere 
bağlandığı ve hücre zarlarıyla etkileşime girdiği ileri 
sürülmüş (Post ve ark., 2012); bileşiğin hepatosit nük-
leer faktör 4α (HNF4α) düzeylerini değiştirerek he-
patotoksisiteye neden olduğu bildirilmiştir (Beggs ve 
ark., 2016). PFOA’nın östrojen benzeri etki göstermesi 
ve östrojen düzeylerini arttırması da ileri sürülen ola-
sı toksik etki mekanizmaları arasında yer almaktadır 
(Benninghoff ve ark., 2011; Biegel ve ark., 2001; Buhr-
ke ve ark., 2015). PFOA’nın toksik etkilerinin altında 
yatan bir diğer mekanizmanın da oksidatif stres ile 
ilişkili olduğu ileri sürülmektedir (Yang ve ark., 2014; 
Arukwe ve Mortensen, 2011; Ünlü-Endirlik ve ark., 
2016; Lu ve ark., 2016). 

Bileşiğin toksik etkisini DNA hasarına yol aça-
rak meydana getirdiğini gösteren çalışmaların yanı 
sıra (Takagi ve ark., 1991; Yahia ve ark., 2014; Yao ve 
Zhong, 2005), PFOA’nın DNA reaktif bir bileşik olma-
ması nedeniyle, sıçanlardaki tümör oluşumunu geno-
toksik olmayan mekanizmalarla indüklediğini göste-
ren sonuçlar da bulunmaktadır (Eriksen ve ark., 2010; 
Klauning ve ark., 2012). PFOA’nın toksik etki meka-
nizmasında mutajenitenin rolünü inceleyen çeşitli ça-
lışmalar da vardır (Eriksen ve ark., 2010; Yahia ve ark., 
2014; Yao ve Zhong, 2005). Yapılan in vivo ve in vitro 
araştırmalarda PFOA’nın toksik etkisini mitokondri-
yi etkileyerek meydana getirebileceği de bildirilmiş 
(Choi ve ark., 2017; Li ve ark., 2017; Panaretakis ve 
ark., 2001; Starkov ve Wallace, 2002), bileşiğin, diğer 
peroksizom proliferatörleri gibi mitokondriyal oksi-
datif fosforilasyonda kenetsizleyici bir ajan olarak iş-
lev gördüğü de çeşitli çalışmalarda gösterilmiştir (Kel-
ler ve ark. 1992; Starkov ve Wallace, 2002). PFOA’nın 
ayrıca lipid metabolizmasını etkileyerek toksisiteye 
yol açtığı da birçok çalışma ile gösterilmiştir (Das ve 
ark., 2017; Watkins ve ark., 2015). 

PFOA Maruziyetinin İnsan Sağlığı Üzerindeki 
Etkileri

Perflorooktanoik asitin insan sağlığı üzerindeki 
zararlı etkileri, çeşitli mesleki maruziyet ve genel top-

lum çalışmalarının sonuçlarının değerlendirilmesiyle 
elde edilmiştir (Calafat ve ark., 2007; Frisbee ve ark., 
2009; Steenland ve ark., 2010). Bu çalışmalardan bir 
tanesi olan ve “İnsan Serum PFOA düzeyleri” isim-
li bölümde sözü edilen C8 Sağlık Projesi, 2005-2006 
yılları arasında 13 ay süreyle 50 ng/l düzeyde PFOA 
içeren içme suyuna maruz kalan yaklaşık 69000 kişi 
ile gerçekleştirilmiştir (Frisbee ve ark., 2009). Bu ça-
lışmaya alınan bazı katılımcılar ise mesleki yoldan 
PFOA’ya maruz kalan kişiler arasından seçilmiştir. 

Ulusal Sağlık ve Beslenme İnceleme Anketi kapsa-
mında ise 1960’lı yıllardan itibaren düzenli olarak, 12-
80 yaş arasındaki katılımcıların diyeti ve çeşitli sağlık 
bilgileri konusunda veri toplanmaktadır. Bu kapsam-
da, katılımcılar fiziksel muayeneye tabi tutularak, kan 
ve idrar örnekleri toplanmakta ve veriler, epidemiyo-
lojik çalışmalarda ve sağlık bilimleri alanındaki araş-
tırmalarda kullanılmaktadır (NHANES, 2017). 

Bu iki büyük çalışmanın dışında 3M ve Dupont 
şirketleri gibi floropolimer üreten veya ürünlerinin 
yapısında PFOA bulunan fabrikaların kendi işçilerine 
uyguladığı anketler ve çeşitli ülkelerde yapılan epide-
miyolojik çalışmalar da bulunmaktadır (Fei ve ark., 
2007; Halldorsson ve ark., 2012; Lundin ve ark., 2009; 
Sakr ve ark., 2007b). Bu çalışmalara ilişkin, literatürde 
yer alan veriler aşağıda özetlenmiştir:

PFOA’nın Kanser Oluşumu Üzerindeki Etkileri
Uluslararası Kanser Araştırma Kurumu (IARC) 

tarafından 2014 yılında muhtemel insan karsinojeni 
(Grup 2B karsinojen) olarak sınıflandırılan PFOA 
(IARC, 2014) ile ilgili epidemiyolojik çalışmalar, bi-
leşiğin prostat (Lundin ve ark., 2009; Steenland ve 
ark., 2015), böbrek (Barry ve ark., 2013; Vieira ve ark., 
2013) ve testis (Barry ve ark., 2013; Vieira ve ark., 
2013) kanseri riskini arttırdığını göstermiştir.

Bu konuda gerçekleştirilen ve APFO üreten bir 
firmada çalışan 3993 işçi ile yapılan bir kohort çalış-
masında, PFOA’ya mesleki maruziyetin prostat kanse-
riyle ilişkili olduğu sonucuna varılmıştır (Lundin ve 
ark., 2009). Dupont fabrikasının olduğu bölgede ya-
şayan insanların katılımıyla gerçekleştirilen C8 Sağlık 
Projesi kapsamında ise, PFOA’ya maruziyet ile böbrek 
ve testis kanserleri arasında pozitif bir ilişki olduğu 
bildirilmiştir (Barry ve ark., 2013). 

Diğer taraftan, yüksek PFOA düzeyleri ile yu-
murtalık kanseri ve non-Hodgkin lenfoma oluşumu 
arasında bir ilişki olabileceğini gösteren çeşitli çalış-
ma sonuçları da bulunmaktadır (Barry ve ark., 2013). 
PFOA’ya maruziyet ile mesane kanseri oluşumu ara-
sında ilişkinin araştırıldığı çalışma sonuçları ise çeliş-
kili olup, bu konuda daha fazla araştırma yapılması-
nın gerekli olduğu bildirilmektedir (Post ve ark., 2012; 
Steenland ve ark., 2015).
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PFOA’nın Kardiyovasküler Sistem Üzerindeki 
Etkileri

Çeşitli mesleki ve genel popülasyon maruziyet 
çalışmalarında PFOA’ya maruziyetin, kolesterol, dü-
şük yoğunluklu lipoprotein (LDL) ve trigliserit de-
ğerlerinde artışa neden olduğu gösterilmiştir (Sakr 
ve ark., 2007a; Sakr ve ark., 2007b; Steenland ve ark., 
2009; Winquist ve Steenland, 2014a). Örneğin, 2007 
yılında yayınlanan bir çalışmada, Dupont işçilerinin 
serum PFOA düzeyleri (medyan değerler: Çalışanlar 
için 0,494; aralıklı çalışanlar için 0,176; eskiden ça-
lışmış olanlar için 0,195; hiç çalışmamış olanlar için 
0,114 ppm) ile toplam kolesterol, LDL ve çok düşük 
yoğunluklu lipoprotein değerleri arasında pozitif bir 
ilişki bulunmuş (Sakr ve ark., 2007b), 2010 yılında ya-
yınlanan ve çocuk ve ergen verilerin değerlendirildiği 
C8 Sağlık Projesi kapsamında da, PFOA’ya maruziyet 
(ortalama serum PFOA konsantrasyonu 69,2 ng/ml) 
ile kolesterol ve LDL düzeylerindeki artış arasında 
anlamlı bir ilişki olduğu saptanmıştır (Frisbee ve ark., 
2010). Serum PFOA düzeylerindeki 1 ppm’lik artı-
şın, toplam kolesterol düzeyindeki 1,06 (Sakr ve ark., 
2007b) veya 4,04 (Sakr ve ark., 2007b) mg/dl’lik artış 
ile ilişkili olduğu ve kolesterol düzeylerindeki farklılı-
ğın, çalışmaya dahil edilen katılımcıların özelliklerine 
bağlı olarak değişiklik gösterdiği bildirilmiştir. 1999-
2008 yılları arasında, 12-18 yaş arası 815 katılımcının 
verileri ile hazırlanan NHANES anketinin değerlendi-
rilmesi sonucunda ise, serum PFOA düzeyleri ile (or-
talama 4,2 ng/ml) toplam kolesterol ve LDL değerleri 
arasında pozitif bir ilişki bulunmuş, yüksek yoğunluk-
lu lipoprotein (HDL) ve trigliserit değerleri arasında 
ise önemli bir ilişki olmadığı belirlenmiştir. Bu çalış-
madan elde edilen sonuçlar, düşük konsantrasyonda 
PFOA maruziyeti ile adölesanlarda görülen dislipide-
mi arasında anlamlı bir ilişki olduğunu göstermiştir 
(Geiger ve ark., 2014).

PFOA’nın kardiyovasküler hastalıklarla olan iliş-
kisinin araştırıldığı ve 1999-2003 yılları arasındaki 
NHANES verileri değerlendirilerek gerçekleştirilen 
bir çalışmada ailevi kardiyovasküler risk etmenlerin-
den bağımsız olarak, katılımcıların serum PFOA dü-
zeyleri ile kardiyovasküler hastalıklar ve periferal arter 
hastalıkları arasında pozitif bir ilişki olduğu belirlen-
miştir (Shankar ve ark., 2012). C8 Bilimsel Paneli’nde 
de, PFOA’ya maruz kalan işçi ve genel popülasyon ve-
rileri değerlendirilmiş ve PFOA’ya maruziyet ile yük-
sek kolesterol değerleri arasında “muhtemel bir ilişki” 
olduğu sonucuna varılmıştır (Betts, 2014). On iki-on 
beş yaş arası 225 Tayvanlı çocuk üzerinde yapılan bir 
kesit çalışmasında, serum PFOA düzeyleri (kız çocuk-
ları 0,92 ng/ml; erkek çocukları 1,1 ng/ml) ile toplam 
kolesterol, LDL ve trigliserit düzeyleri arasında an-
lamlı pozitif ilişki bulunurken, HDL düzeyleri ara-
sında ise zayıf bir negatif ilişki olduğu belirlenmiştir 
(Zeng ve ark., 2015). PFOA’ya maruz kalmış gebe ka-

dınlar üzerinde yapılan bir araştırmada da, bu kadın-
lardan doğan kız çocuklarının 7 yaşına geldiklerinde 
kolesterol ve LDL düzeyleri ölçülmüş ve bu değerler 
ile doğum öncesi PFOA maruziyeti arasında pozitif 
bir ilişki olduğu saptanmıştır (Maisonet ve ark., 2015).

Serum ürik asit düzeylerindeki artış ile kardiyo-
vasküler hastalıkların görülmesi arasında bir ilişki 
olduğu bilinmektedir (Geiger ve ark., 2013). PFOA 
üretimi yapılan bir fabrikada çalışan işçilerle 30 yıl 
süreyle yapılan bir anket çalışmasının sonuçlarının 
değerlendirildiği bir araştırmada, serum PFOA dü-
zeyleri (0,2-47,04 μg/ml) ile yüksek kolesterol ve ürik 
asit değerleri arasında anlamlı bir ilişki olduğu belir-
lenmiştir (Costa ve ark., 2009). NHANES anketine 
katılan, 12-18 yaş arasında 1772 çocuğun verilerinin 
analiz edildiği bir başka çalışmada da, bu çocukların 
serum PFOA konsantrasyonları ile ürik asit değerleri 
arasında pozitif bir ilişki olduğu gösterilmiştir (Geiger 
ve ark., 2013). Benzer şekilde, Tayvanlı 12-15 yaş arası 
çocuklar ile yapılan başka bir araştırmada da özellikle 
erkek çocukların serum PFOA düzeyleri ile ürik asit 
düzeyleri arasında pozitif bir ilişki olduğu saptanmış-
tır (Qin ve ark., 2016). 

PFOA’nın Karaciğer Enzimleri Üzerindeki 
Etkileri

Epidemiyolojik çalışma sonuçları, PFOA’ya ma-
ruziyetin karaciğer enzim düzeylerini etkilediğini 
göstermektedir (Darrow ve ark., 2016; Gallo ve ark., 
2012; Gleason ve ark., 2015; Sakr ve ark., 2007a). Ör-
neğin, C8 Sağlık Projesi’nden elde edilen verilerin 
değerlendirildiği bir araştırmada, serum PFOA dü-
zeyleri (medyan değeri 28 ng/ml) ile alanin aminot-
ransferaz  (ALT) ve aspartat aminotransferaz (AST) 
değerleri arasında pozitif bir ilişki saptanırken, gama 
glutamil transferaz (GGT) ve bilüribin düzeyleri ara-
sında anlamlı bir ilişki belirlenmemiştir (Gallo ve ark., 
2012). Dupont işçileri üzerinde yapılan bir çalışmada 
ise, serum PFOA düzeyleri ile GGT ve AST enzim 
düzeylerindeki artış arasında pozitif bir ilişki olduğu 
saptanmıştır (Sakr ve ark., 2007a). 2007-2008 ve 2009-
2010 yıllarında yapılan NHANES anket çalışmasına 
ait verilerin değerlendirildiği bir başka araştırmada 
da, PFOA düzeylerindeki artış ile ürik asit, ALT, AST, 
GGT ve toplam bilüribin düzeylerinde saptanan ar-
tışlar arasında pozitif bir ilişki olduğu belirlenmiştir 
(Gleason ve ark., 2015).

PFOA’nın Üreme Sistemi Üzerindeki Etkileri ile 
Gelişimsel Toksisitesi  

PFOA’ya doğum öncesi (prenatal) dönemde ma-
ruziyetin, fetüste düşük doğum ağırlığı ve büyüme ge-
riliği meydana gelişi ile ilişkili olduğu, erkek ve kadın-
larda üreme sistemini etkilediği, doğurganlığı azalttığı 
ve çocuklarda ilerleyen yaşlarda obeziteye neden ola-
bileceği bildirilmiştir (Bach ve ark., 2015; Fei ve ark., 
2009; Halldorsson ve ark., 2012; Johnson ve ark., 2014; 
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Lam ve ark., 2014; Lyngso ve ark., 2014; Maisonet ve 
ark., 2012; Vested ve ark., 2013). Üreme sistemi üze-
rindeki toksik etkileri nedeniyle PFOA, Avrupa Kim-
yasal Kurumu (ECHA) tarafından 2013 yılında ‘çok 
yüksek düzeyde endişe uyandıran bir madde’ olarak 
tanımlamıştır (ECHA, 2014).

Danimarka’da gerçekleştirilen ve rastgele seçilen 
1400 anne-çocuk üzerinde yapılan ‘Ulusal Doğum 
Kohort Anket Çalışması’ isimli bir araştırmada, an-
nelerin serum PFOA düzeyleri ile bebeklerin doğum 
ağırlıkları arasında ters orantılı bir ilişki bulunurken, 
PFOA’ya maruziyetin erken doğum riskine neden ol-
duğuna ilişkin herhangi bir veri elde edilememiştir 
(Fei ve ark., 2007). Aynı anket verileri kullanılarak 
birden fazla doğum yapmış kadın üzerinde yapılan 
bir başka çalışmada ise, kadınların bebeklerini em-
zirme sürelerinin uzunluğu ile anne PFOA serum 
düzeyleri arasında negatif bir ilişki bulunduğu, ancak 
tek doğum yapmış kadınlarda bu değişkenler arasın-
da herhangi bir ilişkinin olmadığı saptanmıştır (Fei 
ve ark., 2010). C8 proje verileri temel alınarak yapı-
lan bir araştırmada, PFOA’ya maruziyet düzeyleri ile 
düşük yapma ve erken doğum riski arasında herhangi 
bir ilişki saptanamamış, PFOA düzeyi ile preeklampsi 
oluşumu arasında ise zayıf bir ilişki olduğu belirlen-
miştir (Stein ve ark., 2009).  

Gebe kadınların kordon kanındaki medyan PFOA 
düzeyi (1,6 ng/ml) ile doğurdukları bebeklerin doğum 
ağırlıkları arasında negatif bir ilişkinin belirlendiği bir 
diğer çalışmada ise, hamile kalma yaşı ve yeni doğan 
boy uzunluğu arasında herhangi bir ilişki olmadığı 
saptanmıştır (Apelberg ve ark., 2007).

Nolan ve ark.’larının (2009) yüksek düzeyde PFOA 
içeren içme suyuna maruz kalan bireyler üzerinde 
yaptıkları bir çalışmada ise, anne serum PFOA dü-
zeyleri ile gerek erken doğum gözlenmesi, gerekse be-
beklerin doğum ağırlıkları arasında herhangi bir ilişki 
bulunmamış; bu araştırmacıların yapmış oldukları bir 
diğer araştırmada ise, annelerin serum PFOA düzeyi 
ile annelerde anemi riski ve çeşitli doğum komplikas-
yonlarının oluşumu arasında pozitif bir ilişki olduğu 
saptanmıştır (Nolan ve ark., 2010). 2005–2006 yılları 
arasında içme suyu yoluyla yüksek düzeyde PFOA’ya 
maruz kalan 1129 hamile kadına ait verilerin değer-
lendirildiği bir çalışmada da, serum PFOA konsant-
rasyonları ile gebe kadınlarda gözlenen düşük oranla-
rı arasında bir ilişki olduğuna dair sınırlı sayıda kanıt 
bulunduğu bildirilmiştir (Darrow ve ark., 2014).

Çin’de elektronik atık geri dönüşüm bölgesinde ya-
şayan ve yüksek düzeyde PFOA’ya maruz kalan gebe 
kadınlar ile yapılan bir araştırmada, doğum öncesi 
PFOA (serum medyan PFOA değeri 16,95 ng/ml) ma-
ruziyetinin, bebeklerde görülen düşük doğum ağırlığı, 
prematüre doğum ve ölü doğumlar gibi istenmeyen so-
nuçlarla ilişkili olduğu bildirilmiştir (Wu ve ark., 2012). 

Fei ve ark.’larının (2009) Danimarka’da yaptıkları 
bir araştırmanın sonuçları, PFOA’nın, hamile kalma 
süresinde uzamaya, doğurganlık oranında ise azalma-
ya neden olduğunu göstermiştir. PFOA maruziyetinin, 
kadınların gebe kalma potansiyeli üzerindeki etkileri-
nin araştırıldığı bir diğer çalışmada da, 1743 kadının 
gebe kalması için geçen süreler değerlendirilmiş ve 
sonuç olarak, serum PFOA konsantrasyonundaki ar-
tış ile ilişkili olarak kadınlardaki gebe kalma oranında 
% 11 oranında azalma olduğu saptanmıştır (Velez ve 
ark., 2015). Lyngso ve ark.’ları, 2014 yılında menstrüel 
döngüler arası sürelerin uzunluğu ile PFOA maruzi-
yeti arasındaki ilişkinin değerlendirildiği bir kohort 
çalışması gerçekleştirmiştir. Bu çalışmanın sonuçları, 
gebe kadınlardaki yüksek serum PFOA konsantrasyo-
nu ile bu kadınların, gebe kalmadan önceki dönem-
lerdeki menstrüel döngüleri arası süre uzunluğu (≥ 30 
gün) arasında bir ilişki olduğunu göstermiştir (Lyngso 
ve ark., 2014). Lopez-Espinosa ve ark.’larının (2011) 
yaptıkları bir çalışmada ise, PFOA’nın kız çocuklarda 
erişkinliğe ulaşma yaşını geciktirdiği bildirilmiştir.

2013 yılında, Danimarka’da, anneleri aracılığıy-
la (anne medyan plazma konsantrasyonu 3,8 ng/ml) 
fötal yoldan PFOA’ya maruz kalan erkek bebekler 
19-21 yaşa ulaştıklarında, bileşiğin bu gençlerin üre-
me sistemleri üzerindeki etkilerinin değerlendirildiği 
bir çalışma gerçekleştirilmiştir. Sonuçlar, fötal PFOA 
maruziyeti ile bu gençlerin sperm konsantrasyonu ve 
toplam sperm sayıları arasında negatif, lüteinleştirici 
hormon ve folikül uyarıcı hormon düzeyleri arasın-
da ise pozitif bir ilişki olduğunu göstermiştir (Vested 
ve ark., 2013). Joensen ve ark.’ları (2009) tarafından 
gerçekleştirilen ve 18-25 yaş arası (medyan yaş, 19) er-
keklerin serum perflorlukimyasal madde düzeyleri ile 
üreme sistemi işlevleri arasındaki ilişkinin araştırıldı-
ğı bir başka çalışmada, serum medyan perflorookta-
noik sülfonat (24,5 ng/ml) ve PFOA düzeyleri (4,9 ng/
ml) yüksek olan erkeklerde hareketli sperm sayısının 
azaldığı; buna karşılık sperm konsantrasyonu, toplam 
sperm sayısı ve gonadal hormonların düzeylerinde ise 
bir değişiklik olmadığı bildirilmiştir. 2005-2009 yılla-
rı arasında, Michigan ve Teksas eyaletlerinde çocuk 
sahibi olmak isteyen 18 yaşından büyük, erişkin 501 
erkeğin sperm kalitesinin araştırıldığı bir başka çalış-
mada ise, erkeklerin serum medyan PFOA konsant-
rasyonu (sırasıyla 4,6 ve 5,3 ng/ml) ile sarmal kuyruk-
lu sperm yüzdeleri arasında negatif bir ilişki olduğu 
belirlenmiştir (Louis ve ark., 2015).

PFOA maruziyeti ile üreme hormon düzeyleri ara-
sındaki ilişkinin araştırıldığı, 13-15 yaşları arasında, 
225 Tayvanlı adölesanın katılımıyla gerçekleştirilen 
bir çalışmada, erkeklerde, yüksek serum PFOA dü-
zeyleri ile düşük testosteron ve yüksek östradiol dü-
zeyleri arasında bir ilişki olduğu saptanmıştır (Zhou 
ve ark., 2016). Tayvanlı, 12-30 yaş aralığındaki gençler 
üzerinde yapılan bir çalışmada ise, serum PFOA kon-
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santrasyonu ile cinsiyet hormon bağlayıcı globülin, 
folikül uyarıcı hormon ve testosteron düzeyleri ara-
sında negatif bir ilişki olduğu ve bu ilişkinin özellikle 
12-17 yaş arası kızlarda daha güçlü olarak gözlendiği 
bildirilmiştir (Tsai ve ark., 2015).

Günümüzde, obezojen olarak sınıflandırılan 
PFOA’ya doğum öncesi maruziyetin, ileri yaşlarda 
obezite riskini arttırdığı ve bel çevresi kalınlığında 
artışa neden olduğu  (Halldorsson ve ark., 2012; Holt-
camp, 2012), PFOA’ya gelişimsel dönemdeki maruzi-
yetin ise ilerleyen yaşlarda obeziteye yol açabileceği 
bildirilmiştir (Halldorsson ve ark., 2012). Halldors-
son ve ark.’ları (2012) tarafından yapılan çalışmada, 
Danimarkalı gebe kadınlardan doğan çocuklar 20 yıl 
süreyle izlenmiş ve doğum öncesi dönemde PFOA’ya 
maruz kalan kız çocuklarında erişkin dönemde obe-
zite meydana geldiği belirlenmiştir. Bu çalışmada ay-
rıca, anne medyan serum PFOA düzeyi (3,7 ng/ml) 
ile kız çocuklarının serum insülin ve leptin düzeyleri 
arasında pozitif, adiponektin düzeyleri arasına ise ne-
gatif bir ilişki olduğu saptanmıştır. Gebeler üzerinde 
yapılan bir başka çalışmada da, yüksek serum PFOA 
düzeyine sahip olan annelerden doğan çocukların, 8 
yaşına ulaştıklarında, daha geniş bel çevresi, vücut 
kitle endeksi ve vücut yağ oranına sahip oldukları sap-
tanmıştır (Braun ve ark., 2016).

PFOA’nın Endokrin Sistem Üzerindeki Etkileri
PFOA günümüzde endokrin bozucu bir bileşik 

olarak sınıflandırılmaktadır (White ve ark., 2011). Ça-
lışmalar, genel toplumda yaşayan veya meslekleri ne-
deniyle PFOA’ya maruz kalan bireylerin serum PFOA 
konsantrasyonları ile bu bireylerin tiroid hormonları 
ve bu bireylerde gözlenen tiroid hastalıkları arasında 
bir ilişki olabileceğini göstermektedir (Knox ve ark., 
2011; Lopez-Espinosa ve ark., 2012; Melzer ve ark., 
2010; Olsen ve Zobel, 2007; Winquist ve Steenland, 
2014b). Örneğin, NHANES verileri temel alınarak 
yapılan bir araştırmada, serum PFOA düzeyi (serum 
PFOA konsantrasyonu geometrik ortalama değerle-
ri, erkeklerde 4,91; kadınlarda 3,77 ng/ml) ile tiroid 
hastalığı oluşumu arasında pozitif bir ilişki olduğu 
belirlenmiştir (Melzer ve ark., 2010). C8 anketine ka-
tılan bireyler arasından seçilen 32254 kişilik bir grup 
üzerinde yapılan bir araştırmada da, serum PFOA 
düzeyleri ile tiroid hastalıkları arasındaki ilişki değer-
lendirilmiş ve PFOA’ya maruziyet ile kadın katılımcı-
larda hipertiroidi, erkek katılımcılarda ise hipotiroidi 
oluşumu arasında önemli bir ilişki olduğu saptanmış-
tır (Winquist ve Steenland, 2014b). C8 anket verileri 
kullanılarak yapılan bir başka araştırmada ise, 20 yaş 
üstü kadınlar ve 50 yaş üstü erkeklerdeki serum PFOA 
düzeyleri ile tiroksin (T4) düzeyleri arasında pozitif 
bir ilişki bulunurken, triiyodo tiroksin (T3) geri alımı 
arasında negatif bir ilişki olduğu belirlenmiştir (Knox 
ve ark., 2011). PFOA üreten bir fabrikada çalışan ve 

kolesterol düşürücü ilaç kullanmayan erkek işçilerin 
katılımıyla gerçekleştirilen bir anket çalışmasında, se-
rum PFOA düzeyleri (ortalama 2,21 μg/ml) ile serbest 
T4 düzeyleri arasında negatif, T3 düzeyleri arasında 
ise pozitif bir ilişki olduğu saptanırken, toplam T4 ve 
tiroid uyarıcı hormon (TSH) düzeyleri arasında ise 
herhangi bir ilişki olmadığı belirlenmiştir (Olsen ve 
Zobel, 2007). 55-74 yaş grubundaki kadın ve erkek-
ler üzerinde yapılan bir çalışmada ise, serum PFOA 
düzeylerindeki artışın, yaş ilerledikçe, serbest ve top-
lam tiroksin hormon düzeylerinde daha fazla oranda 
artışa neden olduğu gösterilmiştir (Shrestha ve ark., 
2015).

PFOA’ya maruziyet ile çocuklarda gözlenen tiroid 
hastalığı arasındaki ilişkinin incelendiği bir araştır-
mada, serum PFOA düzeyleri (29 ng/ml) ile hipoti-
roidi oluşumu arasında pozitif bir ilişki bulunurken, 
toplam T4 ve TSH düzeyleri arasında herhangi bir 
ilişki saptanmamıştır (Lopez-Espinosa ve ark., 2012). 
Hollanda’da yapılan bir kohort çalışmasında ise, 
PFOA’ya doğum öncesi maruziyetin, yenidoğan tiro-
id hormon düzeylerine olan etkisi araştırılmış ve kız 
bebeklerdeki tiroksin hormonu ile serum PFOA kon-
santrasyonu arasında pozitif bir ilişki olduğu belirlen-
miştir (de Cock ve ark., 2014).

PFOA’nın İmmün Sistem Üzerine Etkileri
PFOA’nın insanlarda, immün sistem üzerindeki 

etkilerinin araştırıldığı sınırlı sayıda çalışma bulun-
maktadır (Grandjean ve ark., 2012; Looker ve ark., 
2014; Steenland ve ark., 2015; Wang ve ark., 2011). 
Bu çalışmalarda, PFOA’ya maruziyetin, immün sistem 
üzerinde antikor oluşumunda azalma, immünglobu-
lin E (IgE) düzeylerinin etkilenmesi ve çeşitli otoim-
mün hastalıkların görülme sıklığında artış gibi etkiler 
meydana getirdiği bildirilmiştir (Chang ve ark., 2016; 
Grandjean ve ark., 2012; Steenland ve ark., 2015; 
Wang ve ark., 2011).

Tayvan’da yapılan bir kohort çalışmasında, yeni 
doğan erkek bebeklerin serum PFOA düzeyleri ile 
kordon kanındaki IgE düzeyleri arasında pozitif bir 
ilişkili olduğu saptanmıştır (Wang ve ark., 2011). Bir 
diğer çalışmada ise, gebe kadınların ve bu kadınlardan 
doğan çocukların 5 yaşına ulaştıklarında serum PFOA 
konsantrasyonları ölçülmüş ve PFOA’ya maruziyetin 
5-7 yaş grubundaki çocuklarda tetanoz ve difteri aşı-
larına karşı antikor oluşumunu azalttığı belirlenmiş-
tir. Araştırmacılar, bu durumun, çocuklarda tetanoz 
ve difteriye karşı bağışıklık sistemi koruyuculuğunda 
azalmaya neden olabileceğini ileri sürmüştür (Grand-
jean ve ark., 2012). C8 Sağlık Projesi’nin 2005-2006 
verileri kullanılarak 411 yetişkin üzerinde yapılan bir 
değerlendirmede ise PFOA’nın, yaygın bir grip virü-
sü olan A/H3N2’ye karşı antikor yanıtını azaltarak bu 
virüse karşı geliştirilen aşının etkinliğini düşürdüğü 
bildirilmiştir (Looker ve ark., 2014). 
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Yapılan epidemiyolojik çalışmalarda PFOA’nın 
otoimmün hastalıklarla olası ilişkisi de araştırılmış-
tır (Steenland ve ark., 2013; Steenland ve ark., 2015). 
PFOA üreten bir fabrikada çalışan 3713 işçi üzerinde 
gerçekleştirilen bir C8 çalışmasında, PFOA maruziye-
ti ile otoimmün hastalık olarak tanımlanan ülseratif 
kolit ve romatoid artrit oluşumu arasında pozitif bir 
ilişki olduğu saptanmış (Steenland ve ark., 2015), bir 
başka çalışmada ise, Dupont fabrikasının bulunduğu 
bölgede yaşayan 32254 yetişkine ait veriler değerlen-
dirilmiştir. Sonuçlar, ülseratif kolit oluşumu ile yüksek 
PFOA maruziyeti (serum medyan PFOA düzeyi 28 
ng/ml) arasında güçlü bir ilişki olduğunu göstermiştir 
(Steenland ve ark., 2013).

PFOA’nın Sinir Sistemi Üzerindeki Etkileri
Perflorooktanoik asitin insanlarda, sinir siste-

mi üzerine olan etkileri konusunda sınırlı veri bu-
lunmaktadır (Donauer ve ark., 2015; Hoyer ve ark., 
2015; Ode ve ark., 2014). 1999-2008 ve 2003-2004 
yılları arasındaki veriler analiz edilerek hazırlanan 
bir NHANES raporunda, 12-15 yaş çocukların serum 
medyan PFOA düzeyi (22,6 μg/L) ile dikkat eksikli-
ği hiperaktivite bozukluğu arasında pozitif bir ilişki 
bulunmuştur (Hoffman ve ark., 2010). Benzer şekilde 
2011 yılında yayımlanan C8 çalışmasının verilerinin 
analiz edildiği bir araştırmada da, 5-18 yaş aralığında 
ve serum PFOA düzeyleri 13-28,2 ng/ml aralığında 
olan çocuklarda dikkat eksikliği hiperaktivite bozuk-
luğu gözlendiği, daha yüksek serum PFOA düzeyle-
rinde ise bu tür bir ilişkiye rastlanmadığı bildirilmiştir 
(Stein ve Savitz, 2011). İsveç’te gerçekleştirilen genel 
bir popülasyon çalışmasında ise, fötal PFOA (medyan 
anne kordon serum PFOA konsantrasyonu 1,80 ng/
ml) maruziyeti ile çocuklarda gözlenen dikkat eksik-
liği ve hiperaktivite bozukluğu arasında herhangi bir 
ilişkinin olmadığı saptanmıştır (Ode ve ark., 2014). 

Doğum öncesi PFOA maruziyetinin, yenidoğan-
ların nörolojik davranışları ile ilişkisinin araştırıldı-
ğı bir kohort çalışmasında ise, 349 anne-yeni doğan 
incelenmiştir. Bu çalışmada, yüksek serum PFOA 
konsantrasyonuna sahip annelerden doğan bebekle-
rin hipotonik olma olasılığının daha yüksek olduğu 
belirlenmiştir (Donauer ve ark., 2015). Yapılan bir 
başka araştırmada ise, doğum öncesi anne karnın-
da PFOA’ya maruziyet (anne medyan plazma PFOA 
düzeyi 1,4 ng/ml)  ile bebeklerin 5-9 yaşlarına ulaş-
tıklarında hiperaktif davranış göstermeleri arasında 
pozitif bir ilişki olduğu saptanmıştır (Hoyer ve ark., 
2015). Danimarkalı çocuklar üzerinde yapılan ve anne 
medyan kan PFOA düzeyinin 5,4 ng/ml olarak ölçül-
düğü bir başka araştırmada da, doğum öncesi PFOA 
maruziyeti ile davranışsal ve motor koordinasyon bo-
zuklukları arasında herhangi bir ilişki bulunmadığı 
bildirilmiştir (Fei ve Olsen, 2011).

PFOA’nın Böbrekler Üzerindeki Etkileri
Çeşitli epidemiyolojik çalışmalarda PFOA’nın in-

sanlarda böbrek işlevleri üzerinde istenmeyen etkiler 
meydana getirdiği ve böbrek kanserine yol açabileceği 
gösterilmiştir (Barry ve ark., 2013; Shankar ve ark., 
2011; Steenland ve Woskie, 2012; Vieira ve ark., 2013).

Ortalama 19 yıl süreyle Dupont fabrikasında çalış-
mış 5791 işçi üzerinde yapılan bir kohort mortalite ça-
lışmasında, işçilerin hesaplanan serum PFOA düzeyi 
(350 ng/ml) ile bu işçilerde gözlenen iyi ve kötü huylu 
böbrek hastalıkları arasında pozitif bir ilişki olduğu 
saptanmıştır (Steenland ve Woskie, 2012). 1999-2000 
ve 2003-2008 yılları arasında 4587 NHANES katılım-
cısının glomerüler filtrasyon hızlarının değerlendi-
rildiği bir çalışmada ise, PFOA maruziyeti ile kronik 
böbrek yetmezliği görülme sıklığı arasında anlamlı 
bir ilişki olduğu belirlenmiştir (Shankar ve ark., 2011). 
1999-2002 yılları arasında ABD’nin Boston şehrinde 
1645 gebe kadının katılımıyla gerçekleştirilen bir baş-
ka araştırmada da, düşük glomerüler filtrasyon hızı ile 
yüksek serum PFOA düzeyleri arasına ilişki olduğu 
bildirilmiştir (Sagiv ve ark., 2015). 1952-2011 yılları 
arasında Dupont fabrikasının bulunduğu bölgede ya-
şayan 3254 yetişkin üzerinde yapılan bir çalışmada ise, 
hesaplanan serum PFOA konsantrasyonu (işçi için 
174,4 ng/ml; toplum için 19,4 ng/ml)  ile bu kişilerde 
gözlenen böbrek kanserleri arasında pozitif bir ilişki 
olduğu belirlenmiştir (Barry ve ark., 2013). Dupont 
fabrikasının bulunduğu bölgede yaşayan insanlar 
üzerinde yapılan bir başka araştırmada da (Vieira ve 
ark., 2013) yüksek (30,8 μg/l-109 μg/l) ve çok yüksek 
düzeyde (> 109 μg/l) serum PFOA konsantrasyonuna 
sahip bireyler ile bu kişilerde gözlenen böbrek kanser-
leri arasında pozitif bir ilişki olduğu saptanmıştır.

PFOA’nın Diğer Organ ve Sistemler Üzerindeki 
Etkileri

PFOA ile yapılan epidemiyolojik çalışmalarda 
yüksek serum PFOA düzeyleri ile osteoartrit oluşu-
mu arasında bir ilişki olduğu (Galloway ve ark., 2015; 
Innes ve ark., 2011; Uhl ve ark., 2013) ve PFOA’nın 
solunum sistemini de etkilediği gösterilmiştir (Ander-
son-Mahoney ve ark., 2008). 

 NHANES 2005-2006 verileri temel alınarak ya-
pılan epidemiyolojik bir çalışmada, katılımcıların se-
rum PFOA düzeyleri ( ≥ 72 ng/ml) ile osteoartrit olu-
şumu arasında güçlü bir pozitif ilişki bulunmuş (Innes 
ve ark., 2011), NHANES verilerinin değerlendirildiği 
bir diğer çalışmada da serum PFOA konsantrasyon-
ları ile kadınlarda osteoartrit görülme sıklığı arasın-
da güçlü bir pozitif ilişki olduğu saptanmıştır (Uhl ve 
ark., 2013). Galloway ve ark.’larının 2015 yılında ger-
çekleştirdiği bir çalışmada ise PFOA’nın, kadınlarda 
paratiroid hormon 2 reseptör gen ifadesini azaltarak, 
osteoartrite neden olabileceği bildirilmiştir. 
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PFOA üreten bir fabrikanın olduğu bölgede ya-
şayan ve içme suyuyla 0,05 ng/ml konsantrasyonun 
üzerinde PFOA’ya maruz kalan 566 yetişkin ile yapı-
lan bir ankette, bu kişilerde kronik bronşit, merdiven 
basamağı çıkarken nefes daralması ve astım gibi ciddi 
sağlık sorunlarının görülme sıklığında önemli düzey-
de bir artış olduğu bildirilmiştir (Anderson-Mahoney 
ve ark., 2008). Tayvan’da 225’i astım hastası olan 456 
çocuk üzerinde yapılan bir başka çalışmada ise astımlı 
çocukların serum PFOA konsantrasyonu (1,2 ng/ml) 
ile bu çocuklarda astım görülmesi arasında pozitif bir 
ilişki olduğu saptanmıştır (Dong ve ark., 2013).

Avrupa Birliği ve Türkiye’de PFOA Kullanımına 
İlişkin Çeşitli Yasal Düzenlemeler

Avrupa Kimyasal Kurumu (ECHA) tarafından 
kalıcı, biyolojik olarak birikici özelliğe sahip, toksik 
bir bileşik olarak tanımlanan PFOA, bu özelliklerinin 
yanısıra üreme sistemi üzerindeki toksisitesi (kategori 
1B) nedeniyle sayfa 53’te belirtildiği gibi 20 Haziran 
2013 tarihinde APFO ile birlikte ‘çok yüksek derece-
de endişe uyandıran maddeler’ listesine eklenmiştir 
(ECHA, 2014). Bileşiğin yukarıda belirtilen fiziko-
kimyasal özellikleri, yaygın kullanımı ve çeşitli sis-
temler üzerindeki toksik etkilerinin yanısıra özellikle 
üreme sistemi (ECHA, 2014) üzerindeki toksisitesi 
nedeniyle, 14 Haziran 2017 tarihinde ‘Avrupa Birliği 
Kimyasalların Kaydı, Değerlendirilmesi, İzni ve Kısıt-
lanması’ (AB REACH) konusundaki tüzük uyarınca 
kurulan komite tarafından üretimi, pazara sunulması 
ve kullanımına kısıtlama getirilmiştir (EU Commissi-
on Regulation, 2017). Hazırlanan bu düzenleme kap-
samında PFOA ve tuzları ile PFOA ile ilişkili bileşikler 
kısıtlama listesine 68. madde grubu olarak eklenmiş-
tir. Kısıtlamaların kapsadığı ürünler ve uygulamala-
rın başlangıç tarihleri farklılık göstermekte olup, bu 
bileşiklerin 4 Temmuz 2020’den itibaren üretimleri 
veya pazara sürülmeleri yasaklanmıştır. Bu kapsamda 
uygulanması istenen yaptırımlardan bir tanesi şu şe-
kilde tanımlanmıştır: ‘Belirtilen tarihten sonra tuzları 
dahil PFOA içeriği 25 ppb veya PFOA’ya bağlı madde-
lerinden bir tanesinin ya da kombinasyonunun oranı 
≥1000 ppb ise bu maddeler, bir başka maddenin bile-
şeni olarak, bir karışımda veya bir malzemenin üreti-
minde kullanılamaz veya kullanıldı ise pazara sürü-
lemez’. Türkiye’de de, Avrupa Birliği’ne uyum yasaları 
çerçevesinde, AB REACH tarafından belirlenen ko-
şulları birebir kapsayan ‘Kimyasalların Kaydı, Değer-
lendirilmesi, İzni ve Kısıtlanması Hakkında Yönetme-
lik’ 23 Haziran 2017 tarih ve 30105 (mükerrer) sayılı 
Resmi Gazete’de yayınlanmıştır (Çevre ve Şehircilik 
Bakanlığı, 2017). Ancak bu yönetmeliğin yayınlanma-
sından önce de Türkiye’de, PFOA ve ilişkili bileşikler 
konusunda gerek Avrupa Birliği gerekse diğer ülkelere 
ait kurumların belirlediği yönetmelikler (NEA, 2013) 
çerçevesinde üretim yapan firmalar bulunduğu anla-

şılmaktadır (Arçelik Kimyasal Uygunluk Şartnamesi, 
2014). 

‘Besinler ile Temas Eden Plastik Madde ve Mal-
zemeler’ için AB EFSA tarafından 2011 yılında uy-
gulamaya alınan bir düzenlemede (EU Commission 
Regulation, 2011) PFOA, amonyum tuzu için istenen 
koşullar, Türk Gıda Kodeksi’nin 2013 yılında yayın-
lanan ‘Gıda ile Temas Eden Plastik Madde ve Malze-
meler Tebliği’ (Gıda, Tarım ve Hayvancılık Bakanlığı, 
2013) ile, AB’ne uyumlu şekilde hazırlanarak yürürlü-
ğe girmiştir. Bu kapsamda, PFOA, amonyum tuzu için 
maddenin ‘katkı maddesi’ olarak kullanımına izin ve-
rildiği, monomer veya diğer başlangıç maddesi olarak 
kullanımına izin verilmediği ve ‘sadece tekrarlı olarak 
kullanılan yüksek sıcaklıkta sinterlenmiş maddelerde 
kullanılır’ şeklinde bir uygulama istendiği belirtilmek-
tedir. Koşullar arasında, ‘maddenin migrasyon sonuç-
larının yağ faktörü ile düzeltilmemesi gerektiği’ ifadesi 
de yer almaktadır.

2015 tarihinde yayınlanan Kozmetik Yönetme-
liğinde (Türkiye İlaç ve Tıbbi Cihaz Kurumu, 2015) 
kozmetik ürünlerde, ‘kategori 2, kategori 1A ve 1B 
kapsamında karsinojenik, mutajenik ve üreme üzerin-
de toksik etkisi bulunan maddelerin kullanımının ya-
saklandığı belirtilmiştir. Bu konuda yayınlanan yönet-
melik eklerinde, PFOA ve ilişkili bileşikler için henüz 
bir yasaklanma bilgisi bulunmamasına rağmen, üre-
me sistemi üzerindeki toksik etkileri nedeniyle kate-
gori 1 sınıfında yer alan PFOA’nın kozmetik ürünler-
de kullanımının yasaklanması konusunda çalışmalar 
yapılmasının gerekli olduğu anlaşılmaktadır. Güneş 
kremleri ve bazı kozmetik ürünlerde PFOA varlığını 
gösteren çalışma sonuçlarının (ECHA, 2014; Fujii ve 
ark., 2013)  bulunması da bu konuda acil olarak karar 
verilmesinin gerekli olduğunu göstermektedir.

Tıbbi cihazlarda PFOA kullanımına ilişkin kısıtla-
malar ise, AB REACH tarafından 14 Haziran 2017 ta-
rihinde (EU Comission Regulation, 2017) ve Türkiye 
için benzer şekilde 23 Haziran 2017 yılında yayınla-
nan ‘Kimyasalların Kaydı, Değerlendirilmesi, İzni ve 
Kısıtlanması Hakkında Yönetmelik’te yer almaktadır 
(Çevre ve Şehircilik Bakanlığı, 2017). Ancak bu yönet-
meliklerde, vücuda yerleştirilebilir tıbbi cihazlar için 
bazı uygulama farklılıkları bulunmaktadır (Çevre ve 
Şehircilik Bakanlığı, 2017; EU Comission Regulation, 
2017).

Amerika Birleğik Devletleri Çevre Koruma Ajansı 
ile çeşitli dünya ülkelerinde de PFOA ve benzeri bile-
şiklerin insan ve çevre sağlığı üzerinde meydana ge-
tirdiği etkilerin azaltılması veya bu bileşiklerin kulla-
nımının yasaklanması konularında benzer çalışmalar 
yürütülmektedir (USEPA, 2010; NEA, 2013; Australi-
an Government Department of Health, 2016).
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karışmaya başlayan (Steenland ve ark., 2010) ve kalıcı 
bir kirletici olan PFOA, günümüzde insan, hayvan ve 
çevre sağlığı açısından büyük bir tehdit oluşturmakta-
dır. PFOA’nın bozunmaya karşı aşırı dirençli olması, 
besin zincirlerinde birikmesi, insan organizmasındaki 
uzun yarı ömrü ve toksik etkileri, bu bileşik hakkın-
daki endişelerin ve buna bağlı olarak konu hakkında-
ki bilimsel araştırmaların artışına neden olmaktadır 
(Lindstrom ve ark., 2011). Nitekim, ilk olarak 2015 
yılı itibariyle PFOA’nın üretimi ve kullanımı, sekiz 
ana üretici firma tarafından ABD Çevre Koruma 
Ajansı ile yapılan gönüllü bir anlaşma çerçevesinde 
durdurulma sürecine girmiş (USEPA, 2010), benzer 
kısıtlamaların uygulanması konusunda çalışmalar ya-
pan Avrupa Birliği Komisyonuna Bağlı birimler ve AB 
ile uyum yasaları çerçevesinde Türkiye gibi ülkeler ta-
rafından da yukarıda belirtildiği üzere yönetmelikler 
yayınlanmıştır. Ancak, PFOA’nın gelişmekte olan ülke 
endüstrileri tarafından üretimine devam edilmesi, çe-
şitli öncü maddelerden oluşabilmesi, kullanımda olan 
birçok tüketici ürünün yapısında yer alması ve çevre-
de uzun süre kalıcı olması gibi özellikleri, bu bileşiğe 
maruziyetin uzun yıllar devam edeceğini göstermek-
tedir (Lindstrom ve ark., 2011; Post ve ark., 2012; 
Yamamoto ve ark., 2015). Konunun insan ve çevre 
sağlığı açısından önemi büyük olup, PFOA ile ilgili 
araştırmalara tüm dünyada olduğu gibi ülkemizde de 
öncelik verilmesi gerekmektedir.
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