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Giriþ
Benzen ve homologlarý olan toluen, m-ksilen,

p-ksilen çoðu kez ticari karýþýmlar içinde beraber
bulunurlar. Çok saf elde edilenleri bile az miktarda
da olsa diðer bir benzen homoloðunu içerir. Bu ticari
karýþýmlardan en çok bilineni tiner'dir. Yaptýðýmýz ön
incelemeye göre, piyasada kullanýlan çeþitli marka
tiner örneklerinin; baþlýca toluen ve deðiþen az mik-
tarlarda ksilen, butanol, aseton, etil asetat ve çok
düþük miktarda benzen içerdiði anlaþýlmýþtýr. 

Tiner kullanýmý nedeni ile toluen ve ksilene en
çok maruz kalýnan iþ kollarýndan biri mobilyacýlýktýr.
Bu iþ kolunda mobilyalarýn boyanmasý ve cilalan-
masýnda, boyalarýn seyreltilmesinde kullanýlan tiner,
büyük oranda toluen ve daha düþük oranda ksilen
içermektedir (1,2,3). Toluen'in akut toksisitesi ben-
zenden daha güçlüdür. Yaklaþýk 1000 ppm kon-
santrasyonda maruz kalma baþaðrýsý ve dengeyi
saðlamakta güçlüðe neden olur. Daha yüksek kon-
santrasyonda koma görülür. Kronik maruziyette ise,
mukozal membranlarda irritasyon, öfori hali,
baþaðrýsý, mide bulantýsý ve iþtah kaybý görülür. Bu
semptomlar genellikle iþ günü sonunda görülür,
hafta sonuna doðru çok daha þiddetlenir. Hafta sonu
tatilinde ise semptomlar azalýr ve kaybolur (4).

Toluen baþlýca solunum yolu ile absorbe olur, deri
yolu ile absorbsiyonu düþüktür. Absorbe olan tolu-
enin ana metabolizma yolu alifatik zincir oksidasy-
onudur. Bu yolla yaklaþýk olarak toluenin %80'i ben-
zoik asite oksitlenir ve benzoik asit de baþlýca glisin-
le konjuge olarak hippürik asit (HA) þeklinde atýlýr.
Daha düþük oranda (%1-4) ise toluen aromatik
halka oksidasyonu ile o-, m- ve p-krezollere
oksitlenir (5,6,7). Hippürik asit, benzoik asit veya
benzoat içeren besin, içecek ve ilaçlarýn alýnmasýna
baðlý olarak idrarda endojen kaynaklý olarak
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bulunur. Bu nedenle düþük konsantrasyonda
toluene maruz kalmada idrar hippürik asit atýlýmý ile
toluen maruziyeti arasýndaki iliþki etkilenir. o-krezol
ise idrarýn major bir bileþeni olmadýðý için son yýllar-
da toluen maruziyetinin biyolojik izlenmesinde
alternatif bir yöntem olarak önerilmektedir (8,9).

Ksilen de benzen gibi narkotik etki göstermekte-
dir. Narkotik etkisi benzene göre daha az ise de daha
uzun sürelidir. Ayrýca üst solunum yollarýnda ve
mukozalarda tahriþe neden olmaktadýr. Kronik
maruziyette kardiyovasküler bozukluklar, gözlerde
yanmalar ve burun kanamalarý gözlenmektedir
(10,11). Ksilen de hippürik asitle ayný biyotransfor-
masyon yolunu kullanarak insanlarda metilhippürik
asit þeklinde atýlýr. Organik çözücüler içinde ksilen
üç izomer karýþýmý halinde bulunur (o-, m- ve p-).
Bu izomerler içinde en çok meta izomeri (%50-60)
bulunur. Bu nedenle iþyeri ortamýnda ksilen
maruziyetinin göstergesi olarak idrarda m-MHA
ölçülür (12). 

Araþtýrmamýzda, tiner kullanýlmasý nedeni ile
baþlýca toluen ve daha az miktarda da ksilene maruz
kalýnan iþyerlerinden mobilyacýlýk iþ kolu seçilmiþtir.
Bu amaçla, boya ve cilalama iþinde çalýþan iþçilerin
idrar örneklerinde HA, o-krezol ve m-MHA kon-
santrasyonlarý maruziyetinin göstergesi olarak tayin
edilmiþ ve bulgular kontrol grubu ile
karþýlaþtýrýlmýþtýr. 

Yöntem ve Gereçler
Ýdrar örnekleri, mobilya imalathanelerinde özel-

likle verniklemede çalýþan iþçilerden (n:57) hafta
sonu iþgünü bitiminde alýnmýþtýr. Kontrol grubu ise
mesleksel olarak tinere maruz kalmadýðý düþünülen
(Ankara Üniversitesi Eczacýlýk Fakültesi idari per-
soneli) kiþilerden seçilmiþtir (n:30). Ýdrar örnekleri
alýnan kiþilere yaþ, cinsiyet, sigara içme ve alkol kul-
lanma alýþkanlýðý ile ilgili sorular yöneltilerek alýnan

cevaplar anket halinde düzenlenmiþtir. Biriktirilen
idrar örnekleri analize kadar -250C‘de saklanmýþtýr.

Hippürik asit ve m-metilhippürik asitin idrardan
ekstraksiyonunda, 1 ml idrara 200 µl iç standart
(heptadekanoik asit) ve 200 µl HCL ilave edildi ve
3 ml etil asetatla ekstrakte edildi. Ayrýlan organik
faz asit ortamda metanolde türevlendirilmiþ, metil
türevleri 1 ml kloroformla ekstrakte edildikten
sonra, kloroform fazý (5 µl) gaz kromatografisine
(GK) enjekte edilmiþtir (13). o-krezolün idrardan
ekstraksiyonunda, 5 ml idrar üzerine 1 ml konsantre
H2SO4, 1 ml iç standart (m-klorofenol) ilave edildi.
30 dakika teflon kapaklý tüplerde bekletilmiþ ve
amonyum sülfat ile doyurulduktan sonra 1 ml etil
asetat ile ekstrakte edilmiþtir. Etil asetat fazý (5 µl)
gaz kromatografisine verilmiþtir (12). Gaz kro-
matografisi sistemi olarak (Packard-Becker model
419), sabit faz %3 SE "Chromosorb WHB 80-100
mesh üzerinde" (HA ve m-MHA tayini için) ve %1
SP-1000 "Carbopack C, 80-100 mesh üzerinde" (o-
krezol tayini için) ve alev iyonlaþma detektörü (FID)
kullanýlmýþtýr. 

Standartlar kullanarak kalibrasyon eðrisi çizilmiþ
ve ekstraksiyon verimi standart katma yöntemi
uygulanarak hesaplanmýþtýr. Mobilya iþçileri ile kon-
trol grubunun idrarýndaki HA, m-MHA ve o-kr
ortalamalarý arasýndaki farklýlýklar Student-t testi ile
karþýlaþtýrýlmýþtýr. Analiz sonuçlarý g/g kreatinin
seviyesinde verilmiþtir (14).

Bulgular
Meslekleri nedeni ile tinere maruz kaldýðý

düþünülen mobilya iþçilerinde (n:57) ve kontrol
grubunda (n:30) toluen metabolitlerinden HA ve o-
krezol, ksilen metaboliti olarak m-MHA düzey-
lerinin istatistiksel analizlerine ait veriler ve idrar
örnekleri alýnan mobilya iþçileri ve kontrol grubu ile
ilgili tanýmlayýcý bilgiler (Tablo-1) 'de gösterilmiþtir.
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Tablo-1: Mobilya iþçileri ile kontrol grubunda ortalama idrar HA, m-MHA ve o-kr düzeyleri ve gruplarla ilgili tanýmlayýcý bilgiler

Mobilya Ýþçileri Kontrol Grubu
Ortalama+SD Ortalama+SD

n    57  30      
Yaþ 28.38 ± 6.60                                          35.15 ± 9.95   
Sigara içme alýþkanlýðý (%)      63.1                                                    50
Alkol kullanma alýþkanlýðý (%)   40.3                                                 36.6
Ýdrar kreatinin (g/l) 1.10 ± 0.030*                                     1.11 ± 0.036*
HA (g/g kreatinin)      2.91 ± 0.046**                                    0.95 ± .021**
m-MHA (g/g kreatinin)                                                   1. 81 ± 0.043                                              -         
o-krezol (mg/g kreatinin)          1.53 ± 0.35***                                   0.17 ± 0.09***
Student-t testi                       *P > 0.05              **P < 0.001         ***P < 0.001

Tablo içindeki yildizlar anlamliligi gösteriyor. 
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Mobilya Ýþçileri (n:57)
Sigara içen(n:36) 2.99+ 1.85+038*** 2.03+045*
Sigara içmeyen(n:21) 2.38+011** 1.71+ 0.17*** 1.40+0.34*
Kontrol grubu(n:30)
Sigara içen (n:15) 0.95+0.14** - 0.19+0.12**
Sigara içmeyen (n:15) 0.96+0.08** 0.15+0.03**
Wilcoxon Testi   ** P>0.05 ***P>0.05 *P<0.001

HA m-MHA                                  o-mnesoy
(g/g kreatinin)                      (g/g kreatinin)                       (mg/g kreatinin)
Ortalama+ SD                     Ortalama+ SD                     Ortalama+ SD

Ýdrar örnekleri iþgünü bitiminde ve hafta son-
larýnda alýnmýþtýr. Mobilya iþçilerinin idrar HA
düzeyleri ortalama 2.91 ± 0.046 g/g kreatinin, m-
MHA düzeyleri ortalama 1.81 ± 0.043 g/g kreatinin
ve o-krezol düzeyleri ortalama 1.53 ± 0.35 mg/g
kreatinin olarak verilmiþtir. Kontrol grubunun idrar
HA düzeyleri ortalama 0.95 ± 0.021 g/g kreatinin
ve o-krezol düzeyleri ortalama 0.17 ± 0.09 mg/g
kreatinin olarak bulunmuþtur. Kontrol grubunda ise
m-MHA saptanmamýþtýr. Yapýlan istatistiksel deðer-
lendirmeler sonucu mobilya iþçilerinin idrar HA ve
o-krezol düzeyleri kontrol grubuna göre anlamlý
seviyede yüksek çýkmýþtýr (P<0.001, Student-t
testi). 

Çalýþmamýzda, sigara içmenin idrar metabolik
düzeylerini etkileyip etkilemediði de araþtýrýlmýþtýr.
kontrol grubunda sigara içmenin idrar HA, m-MHA
ve o-krezol düzeylerinde anlamlý bir etki göster-
mediði, maruz kalan grupta ise sigara içenlerde o-
krezol düzeyinin anlamlý seviyede yüksek olduðu
belirlenmiþtir (Tablo-2). 

Tablo-3: Mobilya iþçilerinin ve kontrol grubunun idrar metabolit düzeylerinin alkol kullanma alýþkanlýklarýna göre 
karþýlaþtýrýlmasý

MobilyaÝþçileri (n:57)
Alkol kullanan (n:23) 2.90 ± 0.36** 1.77 ± 0.31*** 1.58 ± 0.35*
Alkol kullanmayan (n:34) 2.90 ± 0.33** 1.56 ± 0.35*** 1.57 ± 0.35*
Kontrol grubu (n:30)
Alkol kullanan (n:11) 0.95 ± 0.16** - 0.20 ± 0.12**
Alkol kullanmayan (n:19) 0.96 ± 0.08** -
0.16 ± 0.08**
Wilcoxan Testi     **P > 0.05 ***P > 0.05 *P > 0.05 

HA m-MHA                                  o-MHA
(g/g kreatinin)                                 (g/g kreatinin)                       (mg/g kreatinin)
Ortalama+ SD                               Ortalama+ SD                        Ortalama+ SD
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Yapýlan istatistik deðerlendirmeler sonucu, kon-
trol grubunda sigara içmenin idrar HA, m-MHA ve
o-krezol düzeylerinde anlamlý bir etki göstermediði,
maruz kalan grupta ise sigara içenlerde o-krezol
düzeyinin anlamlý seviyede yüksek olduðu belirlen-
miþtir(p<0.001) 

Ayrýca çalýþmamýzda alkol kullanýmýnýn idrar
metabolit düzeylerini etkileyip etkilemediði de
araþtýrýlmýþtýr. Kontrol grubunda ve maruz kalan
grupta alkol kullanýmýnýn idrar HA, m-MHA ve
o-krezol düzeylerini etkilemediði belirlenmiþtir
(Tablo-3).

Yapýlan istatistik deðerlendirmeler sonucunda
kontrol grubunda ve maruz kalan grupta alkol kul-
lanýmýnýn idrar HA, m-MHA ve o-krezol düzeyleri-
ni etkilemediði belirlenmiþtir 

Tartýþma
Çalýþmamýzda toluen ve ksilene maruz kalan iþçi-

lerin idrarlarýnda ortalama olarak saptanan HA ve
m-MHA düzeyleri The American Conferance of

Tablo içindeki yildizlar anlamliligi gösteriyor. 

Tablo içindeki yildizlar anlamliligi gösteriyor. 
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Governmental Hygienists (ACGIH) tarafýndan
önerilen biyolojik maruz kalma indeksinin (BEI)
biraz üstündedir (HA için 2.5 g/g kreatinin; m-
MHA için 1.5 g/g kreatinin) (9,10,11). Bu deðer
genel olarak TLV-TWA altýnda bir toluen ve ksilen
maruziyetini gösterir. Yapýlan birçok çalýþmalarda,
iþyeri havasýnda saptanan toluen ve ksilen kon-
santrasyonlarý ile idrar HA ve m-MHA düzeyleri
arasýnda oldukça iyi bir korelasyon saptanmýþtýr. Bu
deðerlendirmelere göre, bulgularýmýz bu çalýþmada
incelenen iþ yerlerinde iþçilerin yaklaþýk 100 ppm
toluen ve 100 ppm ksilene maruz kaldýklarýný
düþündürmektedir (8,12,15). Ancak bu konuda
kesin deðerlendirme iþyeri havasýnda ve iþçilerde
solunum seviyesinde bireysel olarak maruz kalýnan
çözücü buharlarýnýn analizi ile yapýlabilir. Ülkemizde
yapýlmýþ bir çalýþmada, ayakkabý imalatçýlarý (n:11),
mobilyacýlar (n:7) ve kontrol grubunda (n:10) idrar
HA düzeyleri araþtýrýlmýþtýr. Çalýþma sonunda
ayakkabý imalatçýlarýnda en yüksek HA düzeyi
1.97+ 0.76 g/g kreatinin (1.14-2.64), mobilyacýlar-
da en yüksek HA düzeyi 1.11+0.23g/g kreatinin
(0.82-1.44) ve kontrol grubunda ise en yüksek HA
düzeyi 0.31+ 0.06g/g kreatinin olarak belirlenmiþtir.
Ayrýca, maruziyet gruplarýnýn ölçülen TWA deðer-
leri ise, ayakkabý imalatçýlarýnda en yüksek 115.2
ppm tolüen, mobilyacýlarda ise en yüksek 66 ppm
toluen saptanmýþtýr (16). Ülkemizde 1475 sayýlý iþ
kanununun ilgili tüzüðünde toluen için TLV-TWA
200 ppm, ksilen için 100 ppm olarak belirlenmiþtir
(17).

Toluen maruziyetinin biyolojik izlenmeside diðer
bir metabolit olan o-krezolün idrarda tayini ile
yapýlabilir. Çalýþmamýzda mobilya iþçilerinin idrar-
larýnda o-krezol konsantrasyonu 1.53 ± 0.35 mg/g
kreatinin, kontrol grubunda ise 0.17 ± 0.09 mg/g
kreatinin olarak bulunmuþtur. Yapýlan birçok
araþtýrmada 100 ppm toluen maruziyetinin, iþ günü
sonunda ortalama 1.5 mg/l - 2.8 mg/l arasýnda bir o-
krezol atýlýmýna neden olabileceði bildirilmiþtir
(8,18). O-krezol minör bir metabolittir ve genelde
idrardaki miktarý toluen maruziyeti için spesifik bir
metabolittir. Ancak o-krezolün düþük miktarda
olmasý rutin olarak kullanýlmasý gereken yöntemler
açýsýndan zorluk getirmektedir. Ayrýca sigara içme
gibi çeþitli faktörler de atýlýmý etkileyebilir (18,19). 

Sonuç
Çalýþmamýzda idrar örneklerini topladýðýmýz iþ

yerlerinin çoðu küçük iþyerleri olup iþin niteliðine

uygun bir planlamadan uzak olarak yapýlmýþ
binalarýn bir bölümüne yerleþtirilmiþtir. Bu nedenle
iþ yeri havasýnda toluen ve ksilen konsantrasyonlarý
ölçülememiþtir. Yerleþimdeki plansýzlýk ve küçük iþy-
erlerine özgü ekonomik güçlüklerden dolayý, bu iþy-
erlerinde iyi havalandýrma sistemleri geliþtirile-
memiþtir. Boya ve incelticilerde bulunan organik
çözücüler, buharlaþarak iþyeri atmosferini kirletmek-
te ve iyi havalandýrýlmayan iþyerlerinde saðlýk açýsýn-
dan riskli bir ortam oluþturmaktadýr. Ayrýca kul-
lanýlan boya ve incelticilerdeki çözücü içerikleride,
marka ve kullaným yerlerine göre de deðiþlebilmek-
tedir. 

Mobilya iþçilerinde gerek boyama ve gerekse
vernik iþlemi sýrasýnda tiner kullanýmý nedeni ile
toluen ve ksilen maruziyeti olmaktadýr. Rutin çalýþ-
malarda, toluen ve ksilene maruziyetinin biyolojik
göstergesi olarak idrarda HA ve m-MHA tayini
yeterli olmaktadýr. Bu araþtýrmada idrarda saptanan
bu metabolitlerin düzeyi 100 ppm civarýnda toluen
ve ksilen maruziyetini düþündürmektedir. Her ne
kadar bu deðerler toluen için TLV-TWA deðerinin
altýnda ve ksilen için tam sýnýrda ise de, son yýllarda
bu þekilde devamlý ve tekrarlanmýþ maruziyetlerde
nörotoksik etkiler açýsýndan önemlidir. 

Bu nedenle organik çözücülere mesleksel
maruziyetin azaltýlmasý için, iþyerlerinin hava-
landýrýlmasý yeterli düzeyde olmalýdýr. Ayrýca iþyer-
lerinde belli aralýklarla havada ölçüm yapýlmalý ve
çözücü buharlarýnýn konsantrasyonu müsaade
edilenden fazla çýkarsa gerekli önlemler alýnmalýdýr.
Ýþçilere iþin özelliðine göre maske ve diðer koruyucu
araç ve gereçler verilmeli, bunun yanýsýra maruz
kalan iþçilerin maruz kaldýklarý maddeler ve zarar-
larý, korunma yollarý konusunda iþçilere eðitim ver-
ilmelidir.   
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