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Yesilyuva Beldesi’ndeki Ayakkabi Imalatinda Calisanlarda
Solvent Maruziyetinin Hepatotoksik Etkisi

[Hepatotoxic effect of organic solvents in people who work in shoe manufacturing
at Yesilyuva Region]

Hiilya Aybek', OZET
Ali Thsan Bozkurt?, Amag: Acipayam ilgesine bagl Yesilyuva Beldesi, agirlikli olarak ayakkabi imalati ile
Ramazan Akbayﬂ ge¢imini saglamaktadir. Calisanlar, basta farkli organik solventler olmak tizere degisik
. kimyasal maddelere maruz kalmaktadir. Bu is kolunda yapilan ¢aligmalarda, calisanlarda
Elif Turhan?, bir¢ok sistemi ilgilendiren saglik sorunlari tespit edilmistir. Calismada bu bolgede ayak-
Hﬁseyin Bag014 kabi imalatinda ¢alisanlarda kullandiklar1 solventlerin hepatotoksik etkisinin arastirilmast
hedeflenmistir.

Gere¢ ve Yontem: Ayakkabi imalatinda aktif calisan 314 kisi (98 kadin, 216 erkek )
(yas=37.8+10.5), bu sektorde gecmiste calisma dykiisii olan 75 kisi (41 kadin, 34 erkek)
(yas=44.3%13.0) ve hi¢ ¢alismamuis olan 90 kisi (59 kadin, 31 erkek) (yas=47.4+14.9) olmak

Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi 'Biyokimya

AD, ?Halk Sagligi AD, Denizli, tizere toplam 540 kisi ¢alismaya dahil edildi. Serum ALT ve AST diizeyleri ¢alisildi. ALT/
3Urfa Ceylanpinar Devlet Hastanesi Biyokimya AST oranlar1 hesaplandi.

Laborat“"ﬁ‘“’ Urfa; Bulgular: Aktif ¢alisan ve gegmiste ¢aligma Oykiisti bulunanlarda hi¢ ¢alismayanlara
oy deniz Oniversitei Tip Fakiliesi TIOBEBIYOIOI | g serum ALT (sirasiyla 23.2£12.4 /U, 234£14.1 U ve 19,175 1/U) ve AST (sirasiyla

21.5£5.9 /U, 23.648.7 I/U ve 20.3+4.5 I/U) diizeylerinin degistigi belirlendi. Ayakkab1
imalatinda hi¢ ¢aligmamis gruba gore karsilastirildiginda toplam ¢aligma stiresi arttik¢a
ozellikle ALT diizeyinin anlamli (p<0.0001) olarak arttig1 ve ALT/AST oraninin 1’in {ize-
rine ¢iktig1 tespit edildi. Benzer olarak, isinde dogrudan solvent ile ¢alisanlarda da ALT
diizeyleri artarken, ALT/AST oraninin 1’in iizerine ¢iktig1 gortldi.

Sonug: Calisma bulgular: ayakkabi imalatinda solvent ile galisan kisilerde ALT enzim-
lerinin haftalik ¢aligma siiresi ve toplam c¢alisma yili arttikga istatiksel olarak daha fazla
arttigin1 gostermektedir. Ancak ALT diizeyinin ve AST’ye oraninin kontrol grubuna naza-
ran yiiksekligi istatistiksel olarak anlamli yiiksek bulunsa da, bu farkin kullanilan referans
araliklari icinde kalmasi nedeniyle klinik degeri dikkatle degerlendirilmelidir.

Yazisma Adresi Anahtar kelimeler: Ayakkabi imalati, organik solventler, ALT, AST, maruziyet siiresi.
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ABSTRACT

Dog. Dr. Hiilya Aybek Purpose: Shoe manufacturing is one of the main income in Yesilyuva region of Acipa-
yam town. The workers are exposed to mixtures of various organic solvents which may be

Pamukkale Universitesi Tip Fakilltesi Biyokimya harmful to various organs and tissues. In this study we investigated possible hepatotoxic
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Gsm: 0 532 506 96 20 effects of these solvents.
E-posta: haybek@pau.edu.tr Materials and Methods: 314 people (98 females, 216 males) working in shoe manufactu-

ring (mean age 37.8+10.5 years); 75 people (41 females, 34 males) previously worked in the
same industry (mean age 44.3 + 13.0 years) and 90 non-shoe workers (59 females, 31 males;
mean age 47.4+14.9 years) were enrolled in the study. Serum ALT and AST levels were
analyzed and the ratio of ALT to AST was calculated.

Results: The levels of ALT and AST were higher in both present (23.2+12.4 I/U and
21.5£5.9 I/U, respectively) and ex-workers (23.4+14.1 I/U and 23.648.7 I/U, respectively)
comparing to those of controls (19.1£7.5 I/U and 20.3+4.5 1/U, respectively). When compa-
red to non-shoe workers, ALT levels increased significantly (p<0.0001) and the ALT/AST
ratio exceeds | as the total working duration increases in both present and past workers.
Similarly, people who directly exposed to organic solvents had the same results.
Conclusion: The findings suggest that ALT enzymes increases significantly as the we-
ekly working duration and total working years of the workers increase who are exposed to
mixtures of various organic solvents during shoe manufacturing. Although the ALT level
and ALT/AST ratio are significantly higher than control group, the clinical value of this
Kayit Tarihi : 26 Temmuz 2010; Kabul Tarihi : 3 Aralik 2010|  difference should be evaluated carefully since it remains within the reference ranges used.
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Giris

Ayakkabi imalat1 organik solventlerin yaygin olarak kul-
lanildig1 bir iskoludur. Bu is kolunda boyama ve 6zellik-
le de yapistirma islemleri i¢in yaygin bir sekilde solvent
iceren kimyasallarin kullanimi s6z konusudur.
Ayakkabi1 imalatinda caliganlarda bir¢ok sistemi ilgilen-
diren saglik sorunlari tespit edilmistir [1,2]. Calisanlarda
birgok organ hasar1 olmakla birlikte 6zellikle karaciger
toksisitesi riski gosterilmistir [3- 7]. Farkli calismalarda
karaciger hasar1 serum gama-glutamil transferaz (GGT)
ve biliiribin diizeylerinde artis yan1 sira karaciger biiyii-
mesi seklinde de gosterilmistir [3, 5,7].

Serum aspartat aminotransferaz (AST) ve alanin ami-
notransferaz (ALT) diizeyleri karaciger hasarina duyarli
ve Ozgiil tanisal karaciger fonksiyon testleridir. Karaci-
ger hiicresinin hasar1 veya 6liimii, hiicre membran gegir-
genligini arttirarak sitozolik enzimlerin sintizoidlere ve
oradan da periferal kana gegmesine neden olmaktadir.
Karaciger hasarinin kronik ya da akut olmasina bagl
olarak periferik kana salinan enzimlerin cinsi ve mikta-
rinda farkliliklar gézlenmektedir.

Denizli ilinin Acipayam ilgesine bagli Yesilyuva beldesi,
agirlikli olarak ayakkabir imalat1 ile ge¢imini saglamak-
tadir. Belde halkinin biiyiik bir bolimii bu iste caligmak-
tadir. Imalathaneler genellikle kiiciik, evlerin altinda bir
iki oda tarzinda ve ¢alisma sagligi agisindan olumsuz ko-
sullar tasimaktadir. Bu nedenle beldedeki ayakkabi ima-
latinda c¢alisanlarin basta solventler olmak iizere degisik
kimyasal maddelere maruz kaldiklar1 diisiiniilmektedir.
Calismamizda Yesilyuva beldesinde ayakkabi imalatin-
da calismanin karaciger fonksiyonlar1 lizerine etkisini,
bu etkinin ¢aligma yeri, siiresi ve maruziyetin cinsi ile
ilgisini arastirdik.

Gerec¢ ve Yontem

Oncelikle Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi etik
kurulundan (02.11.2004-68 sayily) ve ilgili kurumlar-
dan gerekli yasal izinler alindi. Beldedeki ayakkabi
imalatinda ¢alisanlarin listesi olusturuldu. Listeye gore
caliganlar saglik ocagina davet edilip bilingli onamlar1
alinip arastirmaya dahil edildi. Ayn1 beldede yasayan ve
goniillii olanlar arasindan gegmiste ayakkabi imalatinda
caligmig ancak, ayakkabicilik meslegini birakmig olan-
lar ikinci bir grup ve ayakkabi isinde hi¢ ¢aligmamis
olanlar ise kontrol grubu olarak kabul edildi. Gruplarin
timline demografik 6zelliklerini, ¢calisma durumlarini,
sigara-alkol Oykiilerini, varsa saglik sorunlarini ve ka-
raciger fonksiyon testlerini etkileyebilecegi bilinen risk
faktorlerini sorgulayan bir anket formu saglik personeli
tarafindan yiiz yiize goriisiilerek uygulandi. Karaciger
fonksiyon testlerini etkileyebilecegi nedeniyle diizenli
alkol alan kisiler, gegirilmis karaciger hastaligi veya sa-
rilik 6ykiist olanlar ve karacigeri etkileyebilecek ilaglar1
sirekli kullananlar degerlendirme dis1 birakildi.

Serum AST ve ALT diizeyleri Synchron LX Systems
(Beckman Coulter, Inc, USA) otoanalizorlinde enzima-
tik yontemlerle ¢alisildi. ALT/AST orani hesaplandi. Re-
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ferans degerleri ALT i¢in kadinlarda >54 TU/L, erkek-
lerde >63 TU/L, AST i¢in ise 41 TU/L olarak kabul edildi.
Caligma siirelerinin karaciger fonksiyonlarina etkisini
degerlendirmek i¢in; ayakkabi imalatinda ¢aliganlar ¢a-
ligsma siirelerine gore 1-10 yil, 11-20 yil, >21 yi1l olarak
gruplandirildi. Ayakkabi imalatinda ¢aligmayanlar (ve 1
yildan az ¢alisan kisiler ise) kontrol grubu olarak kabul
edildi. Haftalik calisma siiresinin etkisini degerlendi-
rebilmek i¢in haftalik ¢alisma saati {i¢c gruba ayrilarak
1-40 saat, 41-60 saat ve >61 saat olarak degerlendirildi.
Ayakkab1 imalatinda solvent maruziyetinin yiiksek ola-
bilecegini diisiindiigiimiiz “taban 1sitma” isini yapma-
nin karaciger fonksiyon testlerine etkisi ayrica degerlen-
dirildi.

Olgiimsel verilerin istatistiksel degerlendirmesinde; 3
ve lizeri grup karsilastirmalarinda parametrik dagili-
ma uyan durumlarda ANOVA, uymayanlarda Krus-
kall Wallis testi uygulandi. Gruplar arasindaki anlamli
farkliligin hangi gruptan kaynaklandigi ise Bonferronni
testi ile karsilastirildi. Ortalamalarin ikili karsilastiril-
masinda student T testi kullanildi.

Bulgular

Calismaya toplam 540 kisi katildi. Anket formlarinin
degerlendirilmesi sonucunda karaciger fonksiyon testle-
rini etkileyebilecegi nedeniyle diizenli alkol alanlar, ge-
cirilmis karaciger hastalig1 veya sarilik oykiisii olanlar
veya karacigeri etkileyebilecek ilaglari siirekli kullanan
59 kisi degerlendirme dis1 birakildi.

Ayakkabicilik mesleginde 1 yildan az galisan 2 kisi ise
kronik bir maruziyet beklenmediginden kontrol grubu-
na alind.

Ayakkabi imalatinda aktif ¢alisan 314 kisinin 98’1 kadin
(%31), 216’s1 (%69) erkekti (yas=37.8 £ 10.5 yil). Ayak-
kabr imalatinda eskiden ¢alismis 75 kisinin 41’1 kadin,
34’1 erkek (yas=44.3 + 13.0 yil); ve 90 kisilik kontrol
grubunun 59’u kadin, 31’1 erkek idi (yas=47.4 = 14.9 y1l)
(Tablo 1).

Aktif ayakkabi isinde calisanlar diger iki gruba gore
daha gen¢ ve agirlikli olarak erkek cinsiyettir. Viicut
kitle indeksi (VKI) diizeyi karaciger fonksiyonlarini
etkileyebileceginden tiim katilimecilarin boy ve kilola-
r1 dlgiilerek VKI belirlendi. Her ii¢ grup arasinda VKI
ortalamalar1 agisindan anlamli farklilik goézlenmedi
(p>0.05) (Tablo 1).

Gruplarin ALT, AST 6l¢im ortalamalar1 Tablo 1°de kar-
stlagtirilmigtir. Gruplar arast hem ALT, hem AST diizeyi
hem de ALT/AST oranlar1 agisindan anlamli farkliliklar
vardir. Aktif ¢alisanlarin ALT diizeyi kontrol grubuna
gore yiiksektir (p=0.01). Ge¢miste caligmig ama su an
caligmayanlarin AST diizeyi diger iki gruba gore daha
yiksektir (p=0.003). ALT/AST orani agisindan bakildi-
ginda ise yine aktif ¢aliganlarin ALT/AST oran1 kontrol
grubuna yani ayakkabicilikta hi¢ ¢alismayanlara gore
yiksektir (p=0.002).

Gruplardaki erkek kadin oranlarinin farkliligi nedeniyle
ALT ve AST i¢in referans aralig1 asanlar her iki cinsiyet
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icin ayri ayri karsilastirilmistir (Tablo 2). Kadinlarda
ALT igin st sinir >54 TU/L, AST igin st sinir >41 IU/L
alinmistir. Erkeklerde ise ALT igin st sinir >63 IU/L,
AST igin st sinir >41 IU/L alinmistir. Kontrol grubunda
her iki cinsiyette de ALT ve AST diizeyi yiiksek olan
birey bulunmaz iken; aktif ¢alisanlar ve eskiden calis-
miglarda diisiik oranlarda da olsa ALT ve AST diizeyi
referans araligin tizerinde olanlar sirasiyla 10 ve 7 ki-
sidir (%2.6 ve %1.8) (Tablo 2). Kontrol grubundaki ki-
silerde saptanan en yiiksek ALT diizeyi 60 IU/L ve en
yiksek AST diizeyi ise 36 IU/Ldir. ALT diizeyi kontrol
grubunun maksimum diizeyi olan 60 IU/L’nin {izerinde
olan kisi sayisi; aktif ¢alisanlarda 8 (%2.5), gecmiste ¢a-
lismislarda 3 (%4) kisidir. AST diizeyi kontrol grubunun
maksimum diizeyi olan 36 IU/L’nin iizerinde olan kisi
sayis1 aktif calisanlarda 8 (%2.5), gecmiste ¢alismislar-
da 6 (%8) kisidir.

Toplam ¢alisma siiresi ¢aligma hayatindaki kronik ma-
ruziyeti gosteren onemli gostergelerden birisidir. Geg-

miste ¢alismis ve su an aktif olarak calisanlarin ayak-
kabiciliktaki ¢aligma siireleri birlikte degerlendirilmeye
alinmis ve gruplar birbiri ile karsilastirilmistir (Tablo 3).
Serum ALT diizeyleri ¢aligma siiresi arttikca istatistiksel
olarak anlamli diizeyde artmaktadir (p=0.0001). Kont-
rol grubuna gore galigma siiresi >21 yil olanlarin serum
ALT diizeyi istatistiksel anlamli diizeyde yiiksek bulun-
mustur. Buna kargin serum AST diizeylerinde ¢alisma
siiresi ile anlamli bir degisim bulunmamistir. Onemli
bir gosterge olan ALT/AST oraninin da toplam g¢aligma
siiresinden etkilendigi goriilmektedir (p=0.0001). Bu
oran calisma siiresi arttik¢a yiikselmekte, 6zellikle 10
yildan daha fazla ¢alisanlarda 1’in tizerine ¢ikmaktadir.
21 yil ve lizeri ¢alisanlarda 1.18’ yiikselmektedir. Kont-
rol grubu ile ¢alisma stiresi 11-20 y1l ve >21 yil olanlarin
ALT/AST oranlar1 arasinda istatistiksel anlamli farklilik
vardir (Tablo 3).

Haftalik ¢alisma siiresi 6zellikle yogun maruziyeti gos-
termesi agisindan onemlidir. Haftalik ¢alisma siiresi

Tablo 1. Gruplarin yas, calisma siiresi, cinsiyet, VKI, serum ALT ve AST diizeyleri ile ALT/AST oraninin karsilastiriimas:

Ayakkabicilikta ¢alisma-
miglar Aktif calisanlar Gegmiste calismislar
(kontrol grubu) (n=314) (n=75) p degeri
(n=90)
Yas (y1l) 47.4 £14.9 37.8+10.5 44.3+13.0 0.001
Ayakkabicilikta calisma
stiresi (vi - 16.6 + 9.9 9.5+11.2 0.001
Erkek/kadin 31/59 216 /98 34 /41 0.001
VKI (agirlik/boy?) 275+4.4 26.8+4.7 27.8+4.4 0.66
ALT (1U/L) 19175 23.2x12.4 23.4 +1441 0.01
AST (IU/L) 20.3+4.5 21.5+5.9 23.6 £8.7 0.003
ALT/AST orani 0.93+0.26 1.07 £ 0.38 0.98 + 0.31 0.002
Tablo 2. Karaciger Fonksiyon Testleri referans aralik degerlerinin iizerinde olanlarin gruplara ve cinsiyete gore dagilimi
ALT AST
Erkek (>63 Kadin (>54 Erkek (>41 Kadin (>41
IUIL) IUIL) Toplam IU/L) IUIL) Toplam
Aktif calisanlar sayl 7 - 7 1 1 2
(n=314) % 2.8 - 2.0 0.5 1 0.6
Gecmiste caligmig- | Say! 2 1 3 3 2 5
lar (n=75) % 4.2 2.4 3.4 6.2 4.9 5.6
Tablo 3. Toplam ¢aligma siirelerine gore serum ALT, AST diizeyleri ve ALT/AST oranlarinin karsilastirilmasi
Ayakkabicilikta calismamislar Ayakkabicilikta calisma stresi
(kontrol grubu) 1-10 yil 21 yil
(n=90) (n=170) 11-20 yil (n=127) (n=92) p degeri
ALT (IU/L) 19.1+7.5 20.9+11.7 24.2+11.6 26.6+15.0 0.0001
AST (IU/L) 20.3+4.5 22.2+8.1 21.9+5.1 21.7+51 0.07
ALT/AST orani 0.93+0.26 0.94+0.31 1.09+0.37 1.18+0.44 0.0001
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arttikca serum ALT diizeylerinde anlamli artis gozlen-
mistir (p = 0.007). Haftada 40 saatin altinda ¢alisanlara
gore haftada 41-60 saat galisanlarda ve haftada >61 saat
caliganlarda daha yiiksek ALT diizeyleri olugmustur.
Benzer bir artis ALT/AST oraninda gozlenmistir. Haf-
talik ¢caligma saati 40 saatin altinda olanlarda ALT/AST
orant I’in altida iken; haftada >40 saatin iizerinde gali-
sanlarda 1’in tizerindedir (p= 0.0001). Haftalik ¢alisma
stirelerine gore gruplar arasinda serum AST diizeylerin-
de anlaml1 degisim gozlenmemistir (Tablo 4).

Ayakkabi ¢alisanlarinda haftalik toplam ¢aligma saati ve
toplam ¢alisma yilinin ALT ve AST diizeyi lizerine et-
kilerinin birlikte degerlendirmeleri Tablo 5 ve Sekil 1 ve
2°de verilmistir. AST diizeyinin haftalik toplam ¢alisma
saati ve toplam caligma yilindan etkilenmedigi goriil-
mektedir (Sekil 2). Buna karsin ALT diizeyinin haftalik
caligma stiresi 60 saatin altinda olanlarda toplam c¢alis-
ma yilindan etkilendigi, buna karsilik haftada 60 saat-
ten fazla calisanlarda ALT diizeyinin toplam g¢alisma
yilindan bagimsiz olarak yiiksek oldugu goriilmektedir
(Sekil 1).

Haftada 1-40 saat calisanlarda; ALT diizeyi 1-10 yil
calisanlarda 18.4 IU/L, 11-20 yil ¢alisanlarda 19.8 IU/L
iken; 20 yil ve lizerinde ¢alismiglarda 24.8 TU/L diize-
yindedir. Haftada 1-40 saat ¢alisan grup kendi i¢inde
karsilastirildiginda; 1-10 y1l ¢alisanlara gore 20 yil ve
tizerinde calismis olanlarda serum ALT diizeyinde an-
laml1 diizeyde yiikselme vardir(p=0.02).

Haftalik 41-60 saat ¢alisan grupta ise; 1-10 y1la gére hem
11-20 y1l hem de 20 y1l ve iizeri ¢alisanlarda serum ALT
diizeyi anlamli yiikselmeler gostermektedir(sirasiyla
p=0.038, p=0.007).

Haftada 60 saat ve iizeri ¢aliganlarda ise tiim g¢alisma
stiresi gruplarinda serum ALT diizeyleri yiiksek bulun-
mustur ve sirastyla 25.3 TU/L, 24.7 IU/L ve 26.3 TU/L
diizeylerindedir. Hem uzun siireli maruziyetin hem de
haftalik yogun maruziyetin ALT diizeyi iizerinde etkili
oldugu, haftalik ¢alisma saati yiikseldikge etkilenmenin
daha erken donemlerde basladigi goriilmektedir (Tablo
5). Diger bir yorumla ALT diizeyinin 25 IU/L diizeyleri-
ne yiikselmesi haftada 40 saatin altinda calisanlarda 20
yildan sonra, haftada 41-60 saat ¢alisanlarda 10. yildan

Tablo 4. Ayakkabi imalatinda ¢alisanlarda haftalik ¢aligsma siirelerine gore serum ALT, AST diizeyleri ve ALT/AST orani*

Haftalik ¢alisma suresi
1-40 saat (n=106) 41-60 saat (n=152) =61 saat (n=53) p degeri
ALT (/U/L) 20.4x9.9 24.3+13.8 26.2+11.9 0.007
AST (/U/L) 21.5+5.6 21.3+6.7 22.1+4.4 0.7
ALT/AST orani 0.95x0.33 1.11+0.40 1.17+0.39 0.0001
*sadece aktif ¢alisanlar alinmistir, 3 kisi veri eksikligi dolayisiyla degerlendirme dis1 birakilmigtir.
(1u/L)
30
Haftalik ¢calisma
siiresi
- -N
255 L u.- - il 583
25 1 5
) . —— 1-40saat
- -B- - 41-60saat
wnene weee GOFS QAL
20 1
15
1--10 11--20 21--+
Toplam gdypmayyl

Sekil 1. Ayakkabi ¢alisanlarinda haftalik ¢caligma saati ve toplam ¢aligsma yilina gére ALT ortalamalar:
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(lu/L)

Haftalik ¢aligma
stiresi

—— 1—40saat
- -m- - 41-60saat

30
251
221
1
20 1 ’
15 T T

woeces coccc GOFSAAT

1--10 11--20

Toplam ¢dypmayyl

21+

Sekil 1. Ayakkabi ¢alisanlarinda haftalik ¢aligma saati ve toplam ¢aligma yilina gére AST ortalamalari

Tablo 5. Ayakkabi ¢alisanlarinda haftalik toplam ¢alisma saati ve toplam ¢alisma yilina gére ALT ve AST ortalamalar1

Toplam ¢alisma yili
Haftalik 1-10 yil 11-20 yil >20 yil
Calisma _
L p degeri*
Siiresi n ort+=SD ort+= SD n ort+ SD
18.4+10.4#
1-40 saat 42 42 19.8+6.5 27 24.8+11.5 0.02
41-60 saat 27 1777 1## 65 25.5+12.4 78 26.9+15.7 0.009
ALT (/U/L)
60+ saat 8 25.3+7.1 21 24.7+13.1 33 26.3+11.8 0.87
p degeri* 0.11 0.03 0.79
1-40 saat 42 21.1+6.6 42 21.9+5.1 27 21.9+5.1 0.80
41-60 saat 27 21.4+9.7 65 21.3+5.2 78 22.1+6.2 0.78
>60 saat 8 24.2+7.1 21 21.5+3.3 33 21.2+4.3 0.17
AST
(1) p degeri* 0.54 0.83 0.78
*ANOVA testi

# bonferroni test:1-10 yil ¢calisanlara gore 20 y1l ve tizerinde ¢alismislar karsilastirildiginda p=0.02
## bonferroni test: 1-10 y1la gore 11-20 y1l (p=0.038) ve 1-10 y1la gore 20 y1l ve lizeri ¢alisanlar karsilastirildiginda (p=0.007)

sonra, buna karsin haftada 60 saatin tizerinde calisan-
larda ilk yillardan itibaren olabilmektedir.

Maruziyetin fazla olacagini diisiindiigimiiz hem 20 y1l
iizeri calismis ayni zamanda haftalik 60 saat ve {izeri
calisan grupta ALT diizeyi 27.3+9.22 ve ALT/AST orani
ise 1.23+ 0.33’¢ yiikselmektedir.

Turk J Biochem, 2011; 36 (1) ; 61-67.

Calisanlar arasinda solvente maruziyetin fazla olabile-
cegini diisiindiigiimiiz diger grup “taban 1sitma” isini
yapanlardir. Taban 1sitma iglemi sirasinda hem yapistiri-
ct hem de 1s1 bir araya geldiginden ortama verilen ve ha-
vada artan solvent ve parcalanma iiriinlerinin solunum
yoluyla aliminin artacagi diisiniilmektedir. Calisirken
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taban 1sitma isini yapanlar veya hemen yaninda bulu-
nanlar bir grup, yapmayanlar ya da uzaginda ¢alisanlar
ikinci bir grup olarak alinmis ve karsilastirmalar Tablo
6’da verilmistir. Taban 1sitma iginde ¢alisanlarda serum
ALT diizeyleri (ALT: 24.9 IU/L) (p=0.003), hem de ALT/
AST oran1 (ALT/AST: 1.14) (p=0.000) bu isi yapmayan
ya da yapildig1 yerden ayri-uzakta ¢alisanlara gore daha
ytksektir.

Tartisma

Organik solventler bircok endiistriyel alanda yaygin
olarak kullanilan farkli kimyasal yapilara sahip biiyiik
bir kimyasal grubudur. Ayakkabi imalatinda da yay-
gin olarak kullanilmaktadir. Organik solventler kara-
ciger yaglanmasi ile beraber ya da yaglanma olmadan
sentrilobuler nekrozis ve karaciger hasari olustururlar.
Buradaki etkinin siddeti maruziyetin diizeyi ve kulla-
nilan bilesige baglidir. Bu toksisite organik solventlerin
biyotransformasyonu sonucu olusan reaktif elektrofilik
metabolitlerin diizeyi ile iliskilidir. Mikrozomal kar-
ma fonksiyonlu oksidazlar ve sitokrom P450 kompleks
enzimleri bu metabolitlerin biyotransformasyonundan
sorumludur [1].

Endiistri alaninda kullanilan organik solventlerin farkli
sistemlerde oldugu gibi karaciger hiicre ve dokularinda
patolojik degisikliklere yol actig1 gosterilmistir [4, 8, 9].
Gotahda ve ark. deneysel olarak inhalasyon yoluyla or-
ganik solvente maruz kalan ratlarda immiinohistokim-
yasal olarak karaciger hasar1 olustugunu gostermislerdir
[4]. Karaciger hasari bulunan bireylerde birgok sitozolik,
mitokondriyal ve hiicre membrani ile iliskili enzim dii-
zeyleri (ALT, AST, GGT) yiikselmektedir. Enzimlerin
hepatositlerin mitokondri ve sitozoliinden kan dolagimi-
na salinimi iizerinde yapilan ¢aligmalar hepatosit hasar
sonucu olusan mitokondrial ve hiicre membran degisik-
liklerinin intraselliiler enzimlerin ekstraselliiler alana
gegmesi i¢in yeterli olacagini ortaya koymustur [10].
Ayakkabi imalatinda galisanlarda karacigerin etkilendi-
gini gosteren ¢ok sayida galigma vardir [6]. Tomei ve ark.
ayakkabi isinde calisanlarin %45.5’de saglikli kisilere
gore yiiksek karaciger fonksiyon test sonuglari, yiliksek
ALT/AST oranlart bulmuslardir [5]. Bizim ¢aligmamiz-
da da etkilenmenin 6zellikle serum ALT diizeyinde ve
ALT/AST oraninda artis seklinde oldugu goriilmekte-
dir. Calismada aktif ayakkabici imalatinda ¢alisanlarda

ALT diizeyinde kontrol grubuna gore %21.5 lik bir artig
saptanmuistir.

Calismalarda organik solvente maruziyetin siiresi ve
siddeti ile meydana gelen hasarin derecesinin farkli ol-
dugu belirtilmistir [6, 11, 12]. Chen JD ve arkadaslari
boya sanayinde ¢alisanlarda solvent maruziyetinin ka-
raciger fonsiyon testlerine etkisini arastirmis, testlerin
etkilendigini, artisin solvent karisimina maruziyetin
siddeti ve siiresinin artmasi ile iligkili oldugunu goster-
miglerdir [6]. Yesilyuva’da yapilan bu ¢aligmada da sol-
vente maruziyet durumunda; haftalik ¢aligma siiresi ve
toplam ¢alisma yilt arttikga serum ALT diizeyi ve ALT/
AST oranimin arttig1 gozlenmistir. Serum ALT diizeyi
haftalik 40 saatin altinda c¢alisanlarda ancak 20 yil ve
izerinde ¢alisan grupta 20 IU diizeyine ulasilirken; haf-
tada 41-60 saat galiganlarda 11-20 y1llik siirede, haftada
60 saatin iizerinde ¢alisanlarda ise baslangigtan itibaren
20 IU’nin {izerine ¢ikmaktadir. Bu durum yogun maru-
ziyetin akut etkisini desteklemektedir.

Calismanin sonuglari is yaparken solvente rutin maru-
ziyetin olmas1 ve yogun veya uzun ¢aligma siiresi du-
rumunda solventin karaciger hiicresinde olusturdugu
hasarin artarak devam ettigi sonucuna vardirmaktadir.
Akut karaciger hasar gostergesi olan ALT/AST oraninin
caliganlarda I’in lizerinde olmasi da bu diisiincelerimizi
desteklemektedir. ALT/AST orant ¢alismayanlarda 0.93
iken 1-10 y1l ¢aliganlarda 0.94 ve haftalik caligsma siiresi
40 saatin altinda 0.95’tir. Bu gruplarda pek etkilenme
olmadigini géstermektedir. Buna karsin 11 yildan daha
uzun siireli ¢alisanlarda veya haftalik 40 saatin tizerinde
caliganlarda bu oran 1’in iizerine ¢ikmaktadir. Maruzi-
yet yogunlugu ve siiresi arttik¢a karacigerin etkilendigi
goriilmektedir. Haftalik ¢aligma siiresi ve toplam calis-
ma yilinin artig gostermesi gerek ALT nin gerekse de
ALT/AST oraninin riskli mesleklerde karaciger fonksi-
yonunun etkilenme gostergesi olarak kullanilabilecegini
gostermektedir. Tomei ve arkadaslar1 da benzer sonuglar
rapor etmislerdir [13]. Sonuglarimizda bu goriisii des-
tekler niteliktedir.

ikili analizlerde isinde yapistirici gibi solvent kullanimi
ve taban 1sitma isini yapanlarda ALT/AST oraninin daha
fazla etkilendigi saptanmistir.

Sonug¢
Calisma sonuglarimiz Yesilyuva beldesinde ayakkabi

Tablo 6. Ayakkabi imalatinda ¢alisanlarda “taban 1sitmas1” yapma durumuna goére serum ALT, AST diizeyleri ve ALT/AST orant.

Taban isitma yapmayan-uzaginda bulunanlar Taban isitma yapan-
(n=125) cok yakininda olanlar (n=188) o
p degeri
ALT (JU/L) 20.7+8.5 24.9+14.1 0.003
AST (IU/L) 21.9+6.8 21.2+5.3 0.36
ALT/AST orani 0.96+0.29 1.14+0.42 0.000
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imalatinda ¢alisan kisilerde kontrol grubuna gore daha
yiksek ALT diizeyi ve 1’in iizerinde olan ALT/AST
orani karaciger etkilenimini gostermektedir. Diger iki
grupta bu oran I’in altinda iken; ayakkabi imalatinda
aktif c¢alisanlarda ALT/AST oraninin 1’in iizerine ¢ik-
masi1 bu kisilerde karaciger hasarinin oldugunu diisiin-
diirmektedir. Hem haftalik toplam maruziyet siiresinin
artist hemde yillik toplam g¢alisma siiresinin artist ile
ALT diizeyinin ve ALT/AST oraninin artmasi bu iligkiyi
desteklemektedir. Rutin olarak “solventle ¢alisma” ka-
raciger hasarini arttiran bir risk olarak goziitkmektedir.
Haftalik ¢alisma saati yiikseldik¢e etkilenmenin daha
erken donemlerde basladigi ama dnemi siipheli diizeyde
sabit kaldig1 gorilmektedir.

Calismanin simirhiligi: Cogunlugu diizenli alkol alan
kisiler, karacigeri etkileyebilecek ilaglar1 siirekli kulla-
nanlar yani sira, az sayida da olsa gecirilmis karaciger
hastalig1 veya sarilik 6ykiisii olan kisiler (bunlarin ne-
denlerine yonelik bir arastirma yapilamadigindan) de-
gerlendirme dis1 birakilmistir. Bu grup i¢inde gegirilmis
karaciger hastalig1 veya sarilik dykiisii olanlarin da et-
yolojisinde ¢aligma ortaminin etkili olabilecegi diisiiniil-
diigiinde mesleki etkilenimin arastirmamizda sunulan-
dan daha yiiksek diizeyde oldugu tahmin edilmektedir.
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