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OZET

Yerkabugu % 12 serbest kristal silika icermektedir ve silisyum (Si), oksijenden
sonra en yaygin ikinci elementtir. Bu nedenle kristal silika maruziyeti metal
dokiimciiliik, ingaat, seramik, tas ocagi, ¢omlekgilik gibi ¢ok ¢esitli is kollarinda
s6z konusudur. Kristal silika maruziyeti silikozis, akciger kanseri ve diger solu-
num sistemi hastaliklar ile iliskilidir. Son yillarda, kristal silika maruziyeti olan
iscilerle yapilan ¢alismalarla silika maruziyetinin, mide, nazofaringeal, tiikiiriik
bezi, karaciger, kemik ve beyin kanseri gibi farkli kanserlere de neden oldugu
iddia edilmektedir. Kristal silika tozuna maruziyet, dzellikle gelismekte olan iil-
keler basta olmak iizere diinya ¢apinda, halen 6nemli bir saglik sorunu olarak
kabul edilmektedir. Bu derleme, silikanin kullanim alanlar1 ve insanlarda silika
maruziyetine bagl toksik etkiler hakkinda giincel ve 6zet bilgilerin yani sira iil-
kemizde kristal silika maruziyeti ile ilgili glincel yasal diizenlemeler hakkinda

bilgi sunmay1 amaglamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Silisyum dioksit, mesleki silika maruziyeti, silikozis, kanser,
tiiberkiiloz

ABSTRACT

The earth’s crust contains approximately 12 % free crystalline silica and silicon
(Si) is the second most common element after oxygen. Therefore exposures to
crystalline silica dust might occur in a large variety of occupations, including
metal foundries, constructions and ceramic, quartry, pottery industries. Crystal-
line silica exposure has been linked with silicosis, lung cancer and other pul-
monary diseases. In recent years, studies conducted with silica-exposed workers
have claimed that silica exposure have caused other cancers such as gastric, na-
sopharyngeal, salivary gland cancer, liver cancer, bone cancer and brain cancer.
Crystalline silica dust exposure in workers is still considered to be important
health problem especially in developing countries. This review aims to give a
brief summary of the current information about usage and toxic effects of silica

in humans and up date regulations about cristalline silica exposure in our country.

Keywords: Silicon dioxide, occupational exposure, silicosis, cancer, tuberculosis



Hacettepe University Journal of the Faculty of Pharmacy

1. Giris

Solunum yolu ile toksik maddelere maruz kalma,
tim yasam boyu kaginilmaz bir durumdur. Soludu-
gumuz hava, dogal kaynakli veya insan faaliyetleri
sonucu olusan pek cok kirleticiyi igermektedir. Ozel-
likle kentsel ve endiistriyel bolgelerdeki havada olu-
san (airborn) maddeler solunum yolu ile organizma-
ya girerek toksik etki gdsteren kimyasal maddelerdir.
Solunum yolu ile maruz kalinan kirleticiler arasinda
partikiiller fiziksel ve kimyasal 6zellikleri nedeniyle
ayr1 bir yere sahiptir. Partikiillere solunum yoluyla
maruziyet, hem giinliik yasamda hem de mesleki
ortamlarda insan saghgi i¢in tehdit olusturmaktadir
Uluslararas1 Kanser Arastirma Orgiitii (IARC) si-
niflandirmasinda, insanda karsinojenik etkisi oldu-
gu kesin olarak bilinen maddelerin yer aldig1 Grup
1’de, kristal silika, asbest, eriyonit, talk iceren asbest
formlu lifler ve bazi odun tozlar1 gibi partikiil ve lif-
lerin yer aldig1 goriilmektedir [1, 2].

Silisyum (Si) yeryliziinde oksijenden sonra en ¢ok
bulunan ikinci elementtir. Dogada yaygin olarak
bulunusu ve genis kullanim alanlar1 nedeniyle ¢ok
cesitli alanlarda silika maruziyeti s6z konusudur.
Hava, su ve gidalar ile bir miktar silika maruziye-
ti s6z konusu olsa da, mesleki silika maruziyeti
toksisite agisindan daha Onemlidir. Basta seramik,
¢omlek, dokiim, maden ve kot taslama olmak iizere
bir¢ok is kolunda silika tozlarina mesleki maruziyet
s6z konusudur. Bu maruziyet 6zellikle gelismekte
olan iilkeler olmak iizere tiim diinyada, halen 6nemli
bir saglik sorunu olarak kabul edilmektedir [3]. Bu
derleme kapsaminda, kristal silikanin yapis1 ve kul-
lanim alanlari, gilincel bilgiler 1s181nda kristal silika
maruziyetine bagli olarak insanlarda goriilen toksik
etkilerin degerlendirilmesi amaglanmaktadir. Ayrica

Monokristal silika

Polikristal silika

tilkemizde kristal silikaya iliskin giincel yasal diizen-
lemelere de deginilecektir.

2. Silikanin Yapisi

Silisyum (Si) periyodik cetvelde IV A grubunda, kar-
bon ile komsu olacak sekilde yer almaktadir. Silis-
yum dogada serbest halde veya oksijen ile birleserek
silikat denilen bilesikler halinde bulunabilir. Silisyu-
mun oksijene afinitesi ¢ok yliksek olup, ¢cok giiclii
Si-oksijen baglari olusturmaktadir. Silisyumun g¢ev-
resindeki oksijenle ile bag kurup meydana getirdigi
ti¢ boyutlu yapiya silisyum dioksit (SiO,) veya silis
denilmektedir. Dogada kendiliginden bulunan amorf
veya kristal silisyum bilesiklerinin temel bileseni si-
lisyum-oksijen tetrahidrat (SiO,) yapisidir (Sekil 1).
Silika ise silisyum dioksit (SiO,) monomerlerinin
polimerizasyonu sonucu olusan son iirtinii ifade eden
bir terimdir [4, 5].

Silika kristal ve amorf olarak iki ana tiirde dogada
bulunabilmektedir. Ayn1 zamanda bu tiirler sentetik
olarak da elde edilebilmektedir. Kristal silika form-
lar1 dorde ayrilmaktadir. Bunlar a, B kuvars, al, B1,
B2 tridimit, moganit ve a, 3 kristobalit olarak isim-
lendirilir. Bu bilesikler serbest silika olarak da bilinir
ve metalik katyonlara bagl olan diger silikatlardan
ayrilir. Tridimit ve kristobalit dogada serbest olarak
bulunabilecegi gibi, kuvarsin (kristal silika) yiiksek
sicakliklarda islenmesi ile olusabilmektedir [6]. Ser-
best silika cevherleri sicakliga ve kimyasal etkilere
kars1 ¢cok dayaniklidir. Kuvarsin dogada en yaygin
olarak o formu bulunmaktadir ve bu form ¢evrede
termodinamik olarak kararli halde bulunur [3]. Sen-
tetik silika tiirleri ise keatit, silika W ve porosilden
olugsmaktadir. Amorf silika formlart dogada ken-
diliginden bulabilecegi gibi sentetik olarak da fire-

Amorf silika

Sekil 1. Monokristal, polikristal ve amorf silika allotroplarinin sematik yapisi
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tilmektedir. Opal, biyojenik silika, diatome topragi,
silika lifleri ve vitroz silika dogada kendiliginden
bulunan amorf silika formlaridir. Kaynasmis silika,
pirojenik silika, kolloidal silika ve silika jel ise sen-
tetik amorf silika sekillerini olusturmaktadir [5, 7].

3. Kullanim Alanlari

Kristal silika (kuvars, ametist, sitnin) ¢ok eski za-
manlarda beri degerli tas olarak kuyumculukta kulla-
nilmaktadir. Giintimiizde ise elektronik endiistrisi ve
optik bilesenlerin yapiminda kristal silika kullanil-
maktadir. Kristal silikanin bir bagka kullanim alani
ise lazer gibi 6zel camlari yapimidir. Bu alanlarin
¢ogunda eskiden dogal kuvars kullanilmakta iken
giiniimiizde yerini sentetik kuvarsa birakmigtir [1,
5]. Kristal silika, ayrica portland ¢imentosu gibi yap1
malzemelerinin iiretiminde de kullanilmaktadir. Cam
ve silikon {iretiminde prekiirsér madde olarak ve
nem cekici 6zelliligi nedeniyle ilag ve gida endiist-
risinde kullanim1 bulunur [7]. Diatome topragimin
kiigiik boyutlar1 ve porlart arasindaki boslugun fazla
olmasi, bu maddeyi siizme i¢in uygun bir malzeme
haline getirmektedir. Diatome topragi, farmasotik
iirtinlerin, bira ve sarap gibi igeceklerin, igme ve en-
diistriyel sularin, meyve ve sebze sularinin, yaglarin
ve diger kimyasal maddelerin siiziilmesi ve aritilma-
sinda kullanilmaktadir. Boyalarda inceltici ve ovma
tozu olarak da kullanim amaci bulunmaktadir. Ayrica
laboratuvarda absorplayici ve topaklanmay1 dnleyici
madde olarak da kullanilmaktadir [1]. Amorf silika
formlarinin fizikokimyasal ve morfolojik 6zellikle-
rine bagl olarak, ¢esitli sivilarin yogunlastirilmasi,
tozlarin akisinin saglanmasi ve 1s1 yalitimi gibi farkl
kullanim alanlar1 bulunmaktadir [1].

4. insanlarda Silika Maruziyetine Bagh
Olarak Goriilen Toksik Etkiler

4.1. Silikozis

Silikozis, capt 10 um’den kiiciik olan solunabilir
kristal silika partikiillerinin solunmasi ve sonrasin-
da akcigerlerde birikmesi ile ortaya ¢ikan ve genel-
likle diffiiz pulmoner fibrozis seklinde gbzlenen bir
hastaliktir. Silikozis bazen asemptomatik olarak
da goriilebilir [1, 8]. Silikozis gelisiminde en etki-
li faktoriin, solunan tozun igerisindeki kristal silika
miktar1 oldugu ongoriilmektedir. Diger 6nemli fak-
torler ise kristal silika tozunun partikiil biytkligi,

partikiillerinin kristal yapida olup olmadigi ve toza
maruz kalinan siiredir. Kristal silika maruziyeti ile
silikozis tanisinin konulmasi arasinda birkag aydan
30 yila kadar degisebilen siire bulunmaktadir. Si-
likoziste solunum giicliigii, kuru Oksiiriik, gogtiste
sikigsma, tasikardi ve siyanoz goriilen baslica belir-
tilerdir. Kristal silika tozunun demir gibi eser ele-
mentler ile kontamine olmast nedeniyle, silikozis
gelisiminde bu elementlerin de etkisi oldugu diigii-
niilmektedir [9, 10].

Havada bulunan silika konsantrasyonuna
gore 3 tip silikozis goriiliir;

1. Kronik silikozis, aynt zamanda klasik silikozis
olarak da bilinir ve genellikle disiik konsantras-
yonlarda kristal silika maruziyetinden 10 y1l veya
daha uzun zaman sonrasinda ortaya ¢ikmaktadir.

2. Hizlandirilmis silikozis, ilk maruziyetten 5-10 y1l
sonra ortaya ¢ikmaktadir.

3. Akut silikozis ise yiiksek konsantrasyonda kris-
tal silikaya ilk maruziyetten birka¢ hafta ile 5 yil
gibi degisen siireler sonrasinda goriilen belirtiler
ile ortaya ¢ikmaktadir [3].

Hizlandirilmis silikozis ile kronik silikozisin belirti-
leri benzerdir. Ancak hizlandirilmis silikoziste klinik
ve radyografik belirtiler ¢ok daha hizli gelisir. Ayrica
hizlandirilmis silikoziste fibrozis daha diizensiz ve
daha yaygindir veya gogiis radyografisinde goriil-
mez. Silikoproteinozis olarak da isimlendileren, akut
silikozisin patolojik 6zellikleri diger alveolar prote-
inozislere benzemektedir. Akut silikoziste pulmoner
fibrozis goriilmeyebilir Akut silikozis yiliksek kon-
santrasyonda silika maruziyeti olan kumlama, kaya
delme ve kuvars 6giitiilmesi gibi is kollarinda goriil-
mektedir [3].

Giiney Afrika’da altin madencileri, Hong Kong’ta
granit tag ocagi is¢ileri, Colorado’da metal ig¢ileri ve
Iskogya’da komiir iscileri ile yapilan epidemiyolojik
calismalarda, kronik silikozisin kristal silika maruzi-
yeti kesildikten sonra gelisebilecegini ve ilerleyebi-
leyecegini ortaya koymustur [11-14]. Bu nedenle, si-
likozis tanis1 almig is¢inin isyerinden ayrilmasi veya
kotii ¢alisma kosullarinin iyilestirilmesi silikozis ve
diger silika ile iliskili hastaliklarin ilerlemeyecegini
garanti etmez. 600 emekli Vermont granit is¢isi ile
yapilan bir ¢alismada, radyografi sonuglarinin %
4,7’sinde silikozis ile uyumlu nodiiler opasitler gortil-
mistiir [15]. Gliney Afrika’da altin madeni iggilerinin
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otopsi dokulari ile yapilan bir ¢aligma da isgilerin toz-
lu ortamda ¢alismay1 biraktiktan sonra uzun yillar bo-
yunca takip edilmesi gerekliligini ortaya koymustur
[16]. Kaliforniya’da diatome topraginin g¢ikarilmasi
ve islenmesinde ¢alisan isciler, Cin’de kalay madeni
iscileri ve Iskogya’da komiir madeni iscileri ile yapi-
lan, yakin tarihli kohort ¢alismalar ile de kristal silika
maruziyetinin silikozise neden oldugu gdsterilmistir
[17-19]. Yang ve arkadaslar1 [20] tarafindan, 1972-
1974 yillart arasinda, Cin’de madenci veya ¢omlek-
¢i olarak en az 1 yil ¢alisan 33640 isci, 1994 yilina
kadar takip edilerek yillar boyunca akciger filmleri
degerlendirilmistir. Sonug¢ olarak silikozisin kronik
bir hastalik oldugu, gelisimi i¢in uzun siirelerin gere-
kebilecegi ancak silikozis basladiktan sonra ¢ok hizli
bir sekilde ilerledigi ifade edilmistir. Ayrica iscilerin
yillar igerisinde toz maruziyetinin derecesine bagl
olarak, yasam kalitelerinin biiylik oranda diistiigii de
gozlemlenmistir.

Yapilan ¢alismalarda silikozis mortalitesinde zaman
icinde ciddi sekilde azalma oldugu ortaya konulmus-
tur. Bunda etkili olan en onemli faktor, 1970’lerde
mesleki maruziyet limitlerinin belirlenerek uygula-
maya konulmasidir. Ayrica ¢aligma alanlarinda hava-
landirma donanimlarimin kurulmasi ve kisisel koru-
yucu 6nlemlerin alinmasi da etkili olmustur. Silikozis
mortalitesinin azalmasini saglayan bir diger dnemli
faktor ise dokiimciiliik gibi yiiksek kristal silika ma-
ruziyeti s6z konusu olan agir is kollarinda ¢alisan is-
cilerin sayisinin azaltilarak, makinelerin kullanilma-
ya baglanmasidir [6, 21, 22].

4.2. Diatome Pnomokonyozu, Talkozis ve
Shaver Hastahg1

Farkli silika bilesiklerine maruziyet, silikozise ben-
zer ¢esitli akciger hastaliklarinin gelismesine neden
olmaktadir. Diatome topragina maruziyet sonucu ge-
lisen diatome pnomokonyozu, maruziyetten 1-3 yil
gibi kisa siire sonra meydana gelmektedir. Saf talkin
yapisinda hidrate magnezyum silikat bulunur ve ma-
ruziyeti sonrasi talkozis denilen akciger hastaliginin
gelismesine neden olur. Bu hastalik 6zellikle kozme-
tik, boya ve talk tozu iiretiminde ¢alisan iscilerde go-
rilmektedir. Aliiminyum oksit iiretimi sirasinda orta-
ma aliiminyum ve silika partikiilleri yayilmaktadir. Bu
maddelere maruziyet ise silikozise gore ¢ok kisa za-
manda ortaya ¢ikan Shaver Hastaligi’na yol acar [23].
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4.3. Tiiberkiiloz

Silikozis gelisimi sirasinda, birgok mikrobiyal veya
mantar kaynakli enfeksiyon da gelisebilmektedir [8].
Bu enfeksiyonlardan en yaygin olani tiiberkiilozdur.
Tiiberkiiloz, makrofajlarin silika tozu ile baglanmasi
sonucu Mycobacterium tuberculosis isimli bakterileri
yok edememesinden kaynaklanir [20]. Kristal silika
maruziyeti olan iggilerin yaklasik yarisinda tiiberkiiloz
gortliirken, diger yarisinda ise Mycobacterium kansasii
ve Mycobacterium avium-intracellulare gibi diger mi-
kobakterilerden kaynakli enfeksiyonlar goriilmektedir.
Bu iscilerde ayrica Nocardia asteroides ve Cryptococ-
cus kaynakli enfeksiyonlar da gelisebilmektedir [8]. Bu
nedenle silikozis tanist konulmus veya silikozis olmasa
da 25 yil veya daha uzun siire kristal silika tozu maruzi-
yeti olan kisilere tiiberkiilin testi yapilmalidir [24].

Kronik silikozis tanisi almig Danimarka dokiim is¢i-
leri ve Afrika altin madeni is¢ileri ile yapilan c¢alis-
malar ile tiiberkiiloz riskinin kristal silika maruziyeti
olmayan ayni irk ve yastaki isgilerden sirastyla 10 ve 3
kat daha fazla oldugu gosterilmistir. Giiney Afrika’da
altin madeninde c¢alismis olan 4976 isci ile yapilan
retrospektif tiiberkiiloz ¢alismasi, bu is¢ilerde tiiber-
kiiloz sikliginin silikozis olmayan isgilere kiyasla 1,5
kat fazla oldugunu gdstermistir. Bu is¢ilerde yash ig¢i
grubunda, geng is¢i grubuna gore tiiberkiiloz insidan-
simin 21 kat daha fazla oldugu da rapor edilmistir. Bazi
caligmalar silikozis olmayan ancak uzun siireli kristal
silika maruziyeti bulunan isgilerin de tiiberkiiloz ge-
lisimi acisindan risk altinda oldugunu &ngdrmektedir
[25-27]. Yapilan epidemiyolojik caligmalarda, siliko-
zis tanist almamig ancak 25 yil veya daha uzun siire
silika tozuna maruziyeti soz konusu olan 5424 Dani-
markali dokiim is¢isinde genel niifusa oranla 3 kat, 335
Giiney Afrikali altin madeni isgisinde ise tiiberkiiloz
gelisme riskinin genel niifusa oranla 10 kat daha fazla
oldugunu ortaya koymaktadir [28, 29]. Charalambous
ve arkadaglar1 [30] tarafindan kristal silika maruziyeti
olan ve tliberkiiloz tanis1 almig 15 Giiney Afrika altin
madeni iggisi ile yapilan bir ¢alismada, tiiberkiilozun
radyolojik gostergelerinin 2 aylik tedavi sonrasinda %
87; 6 aylik tedavi sonrasinda ise % 54 diizeyine indi-
&1 gosterilmistir. Sonugta kristal silika maruziyeti ile
birlikte gelisen tiiberkiilozun, tedavisinin ¢ok daha zor
oldugu ifade edilmistir.

4.4. Otoimmun Hastaliklar ve Bobreklerde
Olasi Toksik Etkiler

Kristal silika maruziyeti olan isg¢ilerde otoimmiin
hastaliklarin goriildiigiine dair g¢esitli olgu raporlari
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bulunmaktadir. En ¢ok rapor edilen otoimmiin has-
taliklar; skleroderma, sistemik lupus eritematozus,
romatoid artrit, otoimmun hemolitik anemi ve der-
matomitozdur [31, 32]. Kristal silika maruziyetinin
otoimmun hastaliklara neden olmasindaki hiicresel
mekanizma da halen aydinlatilamamigtir. Ancak en
cok kabul goren teori, kristal silika tozlar1 solundu-
gunda makrofajlar tarafindan cevrelendigi, fibrino-
jenik proteinler ve biiyiime faktorlerinin salindigi ve
sonugta immiin sistemin aktive edildigi yoniindedir.
Bu aktivasyonun, skleroderma, romatoit artrit, poli-
artrit, sistemik lupus eritematozus, Sjogren sendro-
mu, polimiyozit ve fibrozis gelisiminde rol oynaya-
bilecegi diisiiniilmektedir [33]. Kristal silika maruzi-
yetinin sklerodermaya neden olmasindaki muhtemel
mekanizma, solunamayacak biiyiikliikteki kristal
silika partikiillerinin ig¢ilerin derisine gegisi olarak
diisintilmektedir [3].

Silikozisli hastalarda immiinolojik anormalliklere
bagli olabilen kronik renal hastaliklar, kronik tiroidit,
hipertiroidizm, monoklonal gamopati ve poliarterit
nodosa gibi ¢esitli hastaliklar da bildirilmistir. Epi-
demiyolojik ¢alismalar ile kristal silika maruziyeti
olan iscilerde glomerulonefrit, Wegener’s graniilo-
matoz gibi kronik renal hastaliklar nedeniyle mey-
dana gelen oOliimlerde istatistiksel olarak anlamli
derece artis oldugunu da gdsterilmistir. Ancak kris-
tal silika maruziyeti ile bu hastaliklarin patojenezi
arasindaki iligki heniiz agiklanamamistir. Bazi olgu
raporlart immiin kompleks olusumu gibi immiinolo-
jik hasarlar1 isaret ederken, bazi raporlar da kristal
silikanin dogrudan toksik etkilerini igsaret etmektedir
[3, 34-36].

4.5. Akciger Kanseri

Kristal silikanin olast karsinojenite mekanizmasi,
yapilan epidemiyolojik ¢aligmalarin sonuglarinin
paylasilmasi ile birlikte bilimsel ¢evrelerde ¢ok tar-
tisilan ve onemli bir konu haline gelmistir. Kristal
silika nedeniyle meydana gelen kanser mortalitesi ve
morbiditesi hakkinda bircok ¢alisma yapilmis olsa
da karsinojenite mekanizmasi halen belirsizligini ko-
rumaktadir. Kristal silikanin akcigerlerde fagositozu
sirasinda reaktif oksijen bilesikleri [ROB] salgilan-
dig1, bunun da NF-kB ve aktivator protein-1 (AP-1)
aktivasyonuna neden olarak silika maruziyetine bag-
It gelisen kanser patojenezinde etkili oldugunu soy-
lenmektedir [37]. Ayrica kristal silika maruziyetine
bagl olarak epitel hiicre ¢ogalmasindaki artigin da
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patojenezde etkili olabilecegi, bunun nedenlerinin
ise hiicre ¢ogalmasindaki artig ile spontan genetik
hatalarin artmas1 ve ROB’nin neden oldugu genetik
hasarli hiicrelerin ¢ogalmasi olabilecegi ifade edil-
mistir [38].

Sitokinezi bloke edilmis mikrogekirdek (MC) yon-
teminin, genotoksisite degerlendirmesinde duyarli
ve giivenilir bir yontem oldugu bilinmektedir. Pub-
Med ve Web of Science veri tabanlarinda, aralarin-
da asbest, kristal silika ve berilyum gibi ¢esitli toz
ve lif maruziyeti olan bireylerde genotoksik etkinin
sitokinezi bloke MC yontemi ile degerlendirildi-
gi 18 farkli ¢alisma incelendiginde, havada olusan
partikiillere maruziyetin DNA hasarint artirdigt
ancak genotoksisite mekanizmasinin anlasilmasi i¢in
ileri ¢alismalara ihtiya¢ oldugu sonucuna varilmaistir.
Ayrica MC yonteminde nazal ve yanak epitel
hiicreleri gibi diger hiicrelerinin de kullanilmasi tav-
siye edilmistir [39]. Bir baska ¢alismada, 1997’den
beri yayinlanmig olan kristal silikaya iliskin geno-
toksisite aragtirmalari incelendiginde, kristal silika-
nin genotoksik etkinin iki mekanizma ile meydana
geldigi gosterilmigtir. Bunlar, hedef hiicreler iizerine
direkt etki ve inflamasyon aracilikli dolaylr etkidir.
Genotoksisitede infalamasyon aracilikli mekanizma-
nin ana yolak oldugu gosterilmistir [40]. Inflamasyon
aracilikli genotoksik etki, inflamatuvar hiicrelerden
salinan reaktif oksijen bilesikleri yoluyla meydana
gelmektedir [41].

Uluslararast Kanser Arastirma Ajansi (IARC) Uz-
manlar Komitesi, hayvanlar ve insanlarla yapilmis
deneysel ve epidemiyolojik ¢aligmalarin sonuglarini
degerlendirmis ve sonug olarak kuvars veya kris-
tokobalit seklinde silikaya mesleki maruziyet so-
nucu insanlarda kanser gelistigine dair yeterli kanit
olduguna karar vermistir. Kuvars ve kristokobalit
IARC tarafindan yapilan siniflandirmada insanlarda
karsinojen oldugu bilinenler grubunda (Grup 1) yer
alirken, amorf silika karsinojenik etkisi bakimindan
siniflandirilamayanlar grubunda (Grup 3) yer almis-
tir [42]. Amerikan Toraks Dernegi (ATS) de kristal
silikaya maruziyet sonucu meydana gelecek istenme-
yen etkiler arasina akciger kanserini de dahil etmistir
[43]. Ancak hig sigara igmemis silikozis hastas1 veya
silikaya maruz kalmig ancak silikozis tanisi alma-
mus kisilerdeki akciger kanseri riski hakkinda yeterli
bilgi bulunmamaktadir. Seramik, ¢omlek ve kiremit
iretimi gibi ig kollarinda ¢oklu madde maruziyeti
s6z konusudur ve bu nedenle artmis akciger kanseri
riski sadece silikaya baglanamamaktadir. Bu alanda
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yapilan epidemiyolojik ¢alismalarin pek g¢ogunda
madencilik, tas ocagi is¢iligi, seramik, ¢omlek, cam,
tugla yapim isleri ve dokiimciiliik gibi is kollarindaki
kanser siklig1 arastirilmistir. Bu ¢aligmalarin ¢cogunda
mesleki kristal silika maruziyeti ile akciger kanseri
arasinda istatistiksel ag¢idan oénemli bir iliski oldugu
gosterilmistir. Maruziyet siiresinin artmasi, silikozis
tanis1 konulmug olmasi ve silikozis tanisinda sonra
gecen siire akciger kanseri riskini artiran faktorler
olarak gosterilmektedir [1]. Son yillarda tilkemizde
bu alanda yapilan ¢alismalar incelendiginde, 99 se-
ramik fabrikasi iscisi ile yapilan bir ¢calismada, kan
ve yanak epitel hiicrelerinde DNA hasarinin kontrole
gore anlamli 6l¢lide artmig oldugu goriilmiistiir. Bu
calismada tek hiicre jel elektroforez ve MC ydntem-
leri kullanilmigtir [44]. Comlek ve dokiim isgileri ile
yapilan ¢aligmalarda ise DNA hasarinin artmis oldu-
gu yanisira IgG, IgA, IgM, T ve B hiicre diizeylerinin
ig¢ilerde anlamli derecede azalmig oldugu saptanmis-
tir [45, 46]. Ulkemizde yapilan bir baska ¢aligmada,
cam sanayi, kumlama ve tas kirim gibi kristal silika
maruziyeti olan farkli alanlarda caligan is¢ilerde mes-
leki maruziyete bagli genotoksik etkiler, kan lenfosit-
leri ve nazal epitel hiicrelerde MC siklig1 ile deger-
lendirilmistir. 50 erkek is¢i ve 29 kontrol ile yapilan
bu ¢alismada, lenfositlerdeki MC sikligimin isgilerde
kontrol grubuna gore 2 kat, nazal epitel hiicrelerde ise
3 kat fazla oldugu gosterilmistir [47].

4.6. Diger Kanserler

Kanada’da 250 erkek hasta ile yapilan bir olgu kont-
rol caligmasinda, ge¢miste mesleki kristal silika
maruziyeti bulunan kisilerde mide kanserinin daha
cok goriildiigii gosterilmistir. Ancak Cocco ve arka-
daslar1 [48] tarafindan yapilan derlemede, doz-cevap
iliskisinin incelenmemesi ve diizeltme faktorlerinin
uygulanmamasi nedeniyle kristal silikanin gastrik
karsinojen olarak degerlendirilmesi i¢in yeterli ka-
nit olmadigini 6ngérmektedir. Kristal silikaya maruz
kalmig isgilerde, nazofarengeal veya faringeal, tii-
kiiriik bezi, karaciger, kemik, pankreas, deri kanseri,
ozefagal kanser, gastrointestinal sistem kanserleri,
lenfoid sistem kanserleri, beyin ve mesane kanseri
gibi diger kanser tiirlerinin anlamli derecede artmis
olduguna dair az sayida rapor da bulunmaktadir [49,
50]. Ancak kristal silika maruziyeti ile bu kanser tiir-
leri arasinda kesin bir iliski oldugu gosterilememistir
[3, 6].
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5. Tiirkiye’de Toz Maddeler ve Kristal

Silikaya fliskin Giincel Yasal Diizenlemeler

Ulkemizde meslek hastaliklari, 5510  sayili
Sosyal Saglik Sigortasi ve Genel Saglik Sigortasi
Kanunu’nda sigortalinin ¢alistigr veya yaptig1 isin
niteliginden dolayi tekrarlanan bir sebeple veya isin
yiriitiim sartlar1 yliziinden ugradigi gegici veya siirekli
hastalik, bedensel veya ruhsal engellilik halleri olarak
tanimlanmistir [51]. Meslek hastaliklar1 igerisinde en
sik kargilanlari, tozlara bagl olarak gelisen pndémo-
konyozlardir. Tozla Miicadele Yonetmeligi, 5 Kasim
2013 tarihinde T.C. Calisma ve Sosyal Giivenlik Ba-
kanlig1 tarafindan, 20 Haziran 2012 tarihli ve 6331
sayili resmi gazete ile Is Sagh@g ve Giivenligi Kanu-
nu kapsamina giren ve g¢alisanlarin yaptiklart isler-
den dolay1 toz maruziyetinin olabilecegi isyerlerinde
uygulanmak iizere yiriirlige konulmustur. Bu yonet-
melikle igveren, her tiirli tozun meydana geldigi is-
yerlerinde, ¢alisanlarin toz maruziyetini dnlemek ve
calisanlarin toz ile ilgili tehlikelerden korunmasi igin
gerekli tiim koruyucu ve Onleyici tedbirleri almakla
yukiimlidiir. Ayrica tozdan kaynaklanan maruziye-
tin onlenmesinde, ikame yontemi uygulanarak, toz
olusumuna neden olabilecek tehlikeli madde yerine
calisanlarin saglik ve giivenligi yoniinden tehlikesiz
veya daha az tehlikeli olan maddelerin kullanilmasini
saglamalidir. Riski kaynaginda énlemek tizere uygun
is organizasyonunun yapilmasmi ve toplu koruma
yontemlerinin uygulanmasini, toz ¢ikisini dnlemek
icin uygun miihendislik yontemlerinin kullanilmasi-
ni, igyerlerinin ¢aligma sekline ve galisanlarin yap-
tiklart ise gore, ihtiyag duyulan yeterli temiz hava-
nin bulunmasini; alinan 6nlemlerin yeterli olmadig:
durumlarda calisanlara tozun niteligine uygun kisisel
koruyucu donanimlarin verilmesini ve kullanilmasini
saglamakla yiikiimliidiir. Ayrica alinan dnlemlerin et-
kinligini ve siirekliligini saglamak iizere yeterli kont-
rol, denetim ve gozetimlerin yapilmasini; isyerlerin-
de olusan atiklarin, Cevre ve Sehircilik Bakanligi’nin
ilgili mevzuatina uygun olarak bertaraf edilmesini de
saglamalidir. Bu yo6netmelige gore isyeri sahibinin
risk degerlendirmesi yapmasi da gerekmektedir [52].

Yonetmelige gore isyerinde toz Olglimlerinin ya-
pilmasindan isveren sorumludur. Isveren, Genel
Midiirliikge 6n yeterlik veya yeterlik belgesi ve-
rilen laboratuvarlarca isyerindeki toz Ol¢limiiniin
yapilmasini saglar. Ayrica igveren bu dlglimlerin, risk
degerlendirmesi sonucuna gore belirlenen periyodik
araliklarla  tekrarlanmasini, 6lglim  sonuglarinin
belirtilen mesleki maruziyet smir degerleri dikkate
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Tablo 1. Yonetmelikte belirtilen, uluslararast kuruluslarca yayimlanmis sinir degerler dikkate alinarak belirlenen mesleki
maruziyette bazi sinir degerler
Kaya¢-mineral TWA
Asbest 0.1 lif/em?
%3 ve daha az SiO, igeren solunabilir toz 2.4 mg/m?
%35’ten fazla SiO, igeren solunabilir toz %
Solunabilir toz 5 mg/m?
Toplam toz 15 mg/m?

almarak degerlendirilmesini, isyerinde c¢alisanlarin
toz maruziyetinin bulundugu kosullarda herhangi bir
degisiklik oldugunda bu ol¢timlerin tekrarlanmasini
da saglamakla yilikiimlidiir [53]. Tozla Miicadele
Yonetmeligi’nde c¢esitli mineral ve tozlara mesleki
maruziyette sinir degerler uluslararasi kuruluslarca
yaymmlanan degerler esas alinarak belirlenmistir (Tab-
lo 1).

mg/m*: 20°C sicaklikta ve 101,3 kPa (760 mm civa
basinci) basingtaki 1 m® havada bulunan maddenin
miligram cinsinden miktart.

Ulkemizde solunabilir toz, aerodinamik esdeger ¢ap1
0,1-5,0 mikron biiyiikliigiinde kristal veya amorf
yapida toz ile ¢ap1 ii¢ mikrondan kii¢iik, uzunlugu
capinin en az U¢ kati olan lifsi tozlari; inert toz
ise solunumla akcigerlere ulagsmasina ragmen
akcigerlerde yapisal ve/veya fonksiyonel bozukluk
yapmayan tozlar1 tanimlamaktadir. Toz &lglimleri
belirtilen bu degerlerin iizerinde ¢ikan igyerlerinde,
toz olusumunun onlenmesi, tozun ¢alisma ortamina
yayilmadan kaynaginda yok edilmesi ve tozun bas-
tirtlmast gibi yontemler ile toz yogunlugu diisiiriil-
meye caligilir. Bu ¢aligmalar sonucunda toz dl¢timii
yenilenip toz yogunlugunun uyulmasi gereken de-
gerde oldugu veya altina diistiigii tespit edildiginde
igyerine ¢alisma izni verilir [54].

Bu Yonetmelik kapsamina giren isyerlerinde 6331
sayili Is Saglig1 ve Giivenligi Kanununun 15. mad-
desinde belirtilen durumlarda ve igyeri hekimince
belirlenen siklikta ILO Uluslararast Pndmokonyoz
Radyografileri Siniflandirilmasima uygun standart-
larda akciger radyografileri ¢ekilir. Asbest ve tiirleri
ile kuvars igeren tozlarin bulunabilecegi isyerlerinde;
risk degerlendirmesi ve 6l¢lim sonuglart ile ¢alisan-
larin saglik durumlar dikkate alinarak hangi siklikta
standart akciger radyografilerinin g¢ekilecegi isyeri
hekimince belirlenir. ihtiyag duyulmasi halinde ileri
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tetkik ve degerlendirme i¢in, okuyucuya gonderile-
bilir (Tablo 2).

ILO Uluslararasi1 Pnomokonyoz
Degerlendirme Kategorisi Cizelgesine gore

degerlendirme sonucunda isveren;

e Kategori 0 olarak degerlendirilenlerin; aralikli
muayenelerle takibinin yapilmasini,

e [Kategori 1 ve lizeri olarak degerlendirilenlerin;
Sosyal Giivenlik Kurumu (SGK) tarafindan yet-
kilendirilen saglik hizmet sunucularina sevkini
saglar.

e Meslek hastaliklart tibbi tanisinda yetkili saglik
kurulusu, diizenledigi raporlarin birer drnegini
ilgili isverene gonderir [52].

Isveren, ayrica 6331 sayil Is Saghgi ve Giivenligi
Kanunu’nun 16. ve 17. maddelerinde ve 15 Mayis
2013 tarihli ve 28648 say1li Resmi Gazete’de yayim-
lanan Calisanlarmn Is Saghgi ve Giivenligi Egitimle-
rinin Usul ve Esaslari Hakkinda Ydnetmelikte belir-
tilen hususlar sakli kalmak kaydiyla calisanlarin ve
temsilcilerinin egitim ve bilgilendirilmelerini saglar.
Bu egitim ve bilgilendirilmelerin 6zellikle agagidaki
konular1 igermesi gerekmektedir:

e Risk degerlendirmesi sonucunda elde edilen bil-
gileri

o Isyerinde bulunan tozun cesidinin tanimlanmasi,
tozdan kaynaklanan saglik ve giivenlik riskleri,
meslek hastaliklari, mesleki maruziyet sinir deger-
leri ve diger yasal diizenlemeler hakkinda bilgiler,

e (Calisanlarin kendilerini ve diger caligsanlari teh-
likelerden korumasi i¢in yapilmasi gerekenler ve
alinacak onlemler,
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Tablo 2. ILO uluslararast pndmokonyoz degerlendirme kategorisi ¢izelgesi

0. Kategori 0/- 0/0 0/1
1. Kategori 1/0 1/1 1/2
11. Kategori 2/1 2/2 2/3
I11. Kategori 32 3/3 3/+

e Kisisel koruyucu donanimlarin dogru kullanimi
ve bakimi [52].

Kristal silika i¢in; Amerika Ulusal Meslek Giiven-
ligi ve Saglhig Enstitiisii (NIOSH) tarafindan tavsi-
ye edilen maruziyet sinir degeri (REL) 0,05 mg/m’,
Amerika Devlet Endiistriyel Hijyenistler Konferansi
(ACGIH) esik sinir degeri (TLV) 0,025 mg/m? olarak
belirlemistir. Sagliga veya hayata kesinlikle zararli
olan kristal silika diizeyi ise NIOSH tarafindan 50
mg/m? olarak tespit edilmistir. Icerigi analiz edilme-
mis solunabilir tozlar i¢gin sinir deger OSHA tarafin-
dan 5 mg/m®olarak, ACGIH tarafindan ise 3 mg/m?
olarak belirlenmistir [53]. (Tablo 3).

Avrupa’daki bazi tlkelerde kristal silikaya iliskin
maruziyet sinirlar1 Tablo 4’de gosterilmistir [54].

15 Agustos 2009 tarihli ve 27320 sayili Resmi
Gazete’de yayimlanan Isyeri Saglik ve Giivenlik
Birimleri ile Ortak Saglik ve Giivenlik Birimleri
Hakkinda Yonetmeligin 57. maddesi uyarinca olus-
turulan Tehlike Simifi Belirleme Komisyonunun go-
risleri dogrultusunda isyerleri is saglig1 ve giivenli-
gi acisindan az tehlikeli isler, tehlikeli isler ve ¢ok
tehlikeli isler olarak smiflara ayrilmistir. Buna gore
silika maruziyeti s6z konusu olan ¢ini, porselen, fa-
yans ve seramik ve pismis topraktan kap kacak imali
tehlikeli isler sinifinda yer alirken, tag ocaklarinda
yapilan isler (tas ¢ikarma, kirma ve tas ocaginda ya-
pilan kesme isleri), mermer ocaklar1 ve blok mermer
islenmesi, asfalt, bitum, alg1 tasi, mika, kuvars, zim-
para ve liile tasi gibi metal olmayan maddelerin ¢ika-
rilmasi ve bunlarla ilgili isler, cam ve camdan mamul
esya ve ayna imali (gozliik ve optik camlart harig),
tag yontma, 6giitme ve kirma isleri ¢cok tehlikeli igler
sinifinda yer almaktadir [55].

Ulkemizde meslek hastaliklar listesi ise Sosyal Si-
gortalar Kanunu Saglik Islemleri Tiiziigii’nde yer al-
maktadir. Bu tiiziikte meslek hastaliklari;
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A. Kimyasal maddelerle olan meslek

hastaliklari,
B. Mesleki cilt hastaliklari,

C. Pnomokonyozlar ve diger mesleki solunum siste-
mi hastaliklari,

D. Mesleki bulasict hastaliklar,

E. Fizik etkenlerle olan meslek hastaliklart olmak
lizere 5 grupta toplanmistir.

Pnémokonyozun meslek hastaligi sayilabilmesi igin,
sigortalinin, havasinda pndémokonyoz yapacak yo-
gunluk ve nitelikte toz bulunan yeralt1 veya yeriistii
isyerlerinde toplam olarak en az 3 yil ¢aligmis olmasi
sarttir. Ancak, havasinda yiiksek yogunlukta ve pno-
mokonyoz yapacak nitelikte toz bulunan yeralti veya
yeristii isyerlerinde meydana gelmis, klinik veya
radyolojik bulgular ve laboratuvar muayeneleriyle
hizla ilerledigi saptanmis olgularda Sosyal Sigorta-
lar Yiiksek Saglik Kurulu’nun onay1 saglanmak ko-
suluyla 3 yillik siire azaltilabilmektedir.

Meslek hastaligi tanist konulmasi icin gerekenler tii-
ziikte su sekilde belirlenmistir;

e Hastalikla calismanin veya caligma ortaminin
arasinda zorunlu nedensellik bagi olmasi,

e Kisinin SGK sigortasi olmasi,

e Hastaligin, meslek hastaliklar1 listesinde yer al-
mast,

e Kiside ilgili hastalik maruziyet degerinin iistiinde
maruziyetinin olmast,

e Hastaligin yiikiimliiliik siiresi icerisinde ortaya
¢ikmasi,

e Hastaligin yetkili hastanelerde hekim raporuyla
belirlenmesi ve saglik kurulu tarafindan onaylan-
mast gerekmektedir [56].

Sonug olarak bir hastaligin, meslek hastaligi olarak
kabul edilip edilmemesi, siirekli ig goremezlik dere-
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Tablo 3. Uluslararas: kuruluslarca kristal silikaya ve solunabilir toza iliskin mesleki maruziyet limitleri

Kurulus Madde Mesleki maruziyet limitleri
NIOSH 0,05 mg/m?
ACGIH Kristal silika 0,025 mg/m?
OSHA 0,05 mg/m?
ACGIH 3 mg/m’
Solunabilir toz
OSHA 5 mg/m?

Tablo 4. Avrupa iilkerinde kristal silikaya iliskin mesleki maruziyet limitleri

Ulke Mesleki maruziyet limitleri (TWA) (mg/m?)
Avusturya 0,15
Belgika 0,1
Bulgaristan 0,07
Cek Cumbhuriyeti 0,1
Danimarka 0,1
Estonya 0,1
Finlandiya 0,2
Fransa 0,1
Yunanistan 0,1
Macaristan 0,15
irlanda 0,05
italya 0,025
Litvanya 0,1
Liiksemburg 0,15
Hollanda 0,075
Norveg 0,1
Polonya 0,3
Portekiz 0,25
Romanya 0,1
Slovakya 0,1
Slovenya 0,15
Ispanya 0,1
Isveg 0,1
Isvigre 0,15
Ingiltere 0,1
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cesi, stirekli is goremezlik geliri almakta iken vefat
eden sigortalinin 6limiiniin meslek hastalig1 sonucu
olup olmadig1 konularindaki tespit ve nihai karar is-
lemleri SGK Saglik Kurulu tarafindan yerine geti-
rilmektedir. Istisnai durumlarda meslek hastaliklari
listesinde yer almayan bir hastalik, SGK tarafindan
incelenip meslek hastaligi olarak kabul edilebilir. Ay-
rica SGK tarafindan, maruziyet degerleri vakaya gore
degistirilebilmektedir. Tuziikte yiikiimlilik siiresi,
sigortalinin meslek hastaligina sebep olan isinden fii-
len ayrildig tarih ile meslek hastaliginin ortaya ¢ikti-
g1 tarih arasinda gecen en uzun siireyi ifade etmekte-
dir. Akut silikozis i¢in yiikiimliiliik siiresi 1 ay, kronik
silikozis i¢in 10 yil olarak belirlenmistir [56, 57].

SGK tarafinda yapilan en yeni istatistiklere gore,
2014 yilinda toplam 470 erkek ve 24 kadina meslek
hastaligi tanis1 konulmustur. Istatistikler solunum
sistemi hastaliklar1 agisindan incelendiginde, 112
erkek (% 23,82) ve 3 kadmin (%12,5) solunum sis-
temi rahatsizliklar1 bakimindan meslek hastasi tanisi
aldigt goriilmektedir. Bunlardan 16 erkekte kdmiir
is¢isi pndmokonyozu, 3 erkekte asbest ve diger mi-
neral liflerine bagl pndmokonyoz, 80 erkek 2 kadin
olmak tizere 82 kiside diger silisyum igeren tozlara
bagli pndmokonyoz goriliirken, pudraya bagli pno-
mokonyoz (talkozis) olgusu hi¢ goériilmemistir. Bu
istatistiklere gore 2014 yilinda solunum sistemine
bagli meslek hastaligina yakalanan erkeklerin %
74’tintin, kadinlardan ise % 66,6’sinin pndmokonyoz
oldugu goriilmektedir [58]. Ulkemizde meslek has-
taliklarinin tanis1 ve bildirimindeki eksikler, ulusla-
rarast kuruluslar ile lilkemizde kabul edilen meslek
hastaliklar1 arasindaki kapsam farkliliklar1 ve meslek
hastaliklarmin tibbi kapsami ile SGK kapsami ara-
sindaki farklar, var olan tablonun net olarak goriil-
mesini engellemektedir [57].

6. Sonug¢

Kristal silika yeryiiziinde ¢ok yaygin olarak bulun-
maktadir. IARC tarafindan Grup 1 insan karsinojeni
olarak smiflandirilan kristal silikanin toksik etkile-
rinden korunulmasi i¢in toksisite mekanizmasinin ve
toksik dozlarmin tam olarak bilinmesi gerckmekte-
dir. Ayrica iilkemiz gibi gelismekte olan iilkelerde
silika maruziyeti nedeniyle gelisen basta silikozis
olmak iizere ¢esitli hastaliklar halen devam eden bir
saglik sorunu olarak goriilmektedir. Alinan is giiven-
ligi onlemleri ve tozla miicadele ile yasal hiikiimle-
rinin uygulamadaki etkilerinin de degerlendirilmesi
gerekmektedir. Biitlin bu hedeflere ulasabilmenin
yolu bilimsel arastirmadan gegmektedir.
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Silika, mesleki toksik madde olarak en ¢ok ¢alisilan
maddelerden biri olmasina ragmen silikozis ve kar-
sinojenik etkisi gibi etkilerinin mekanizmasi halen
tam olarak bilinememektedir. Literatiir incelendigin-
de su konularin aydinlatilmasina ihtiya¢ duyuldugu
goriilmektedir:

e Silika maruziyetine bagli olarak gelisen akciger
hastaliklarmin erken gostergelerinin gelistirilme-
si ve bu hastaliklarin tanimlanabilmesi i¢in giri-
simsel olmayan basit degerlendirme yontemleri-
nin gelistirilmesi,

e Silikotik nodiillerin, otoimmun hastaliklarin ve
DNA hasarinin mekanizmasinin aydinlatilmasi,

o Silika polimorflarinin toksisitesi ve patojenite-
sinin karsilastirilip silika partikiillerinin yiizey
ozelliklerinin toksisiteye etkisinin degerlendiril-
mesi,

e Silikanin karsinojenitede baslatict mi1 gelistirici
mi oldugunun belirlenmesi ve doz-cevap iliskisi-
nin ortaya konulmasi,

e Fibrozis gelisiminde bireysel yatkinliklarn etki-
lerinin ortaya konulabilmesi i¢in hayvan model-
lerinin gelistirilmesi,

e Ulusal ve uluslararasi silikozis prevalans ve insi-
dans verilerinin toplanarak, koruyucu tedbirleri-
nin yeterliliginin degerlendirilmesi,

o Is yerinde silika ile birlikte maruz kaliman diger
kimyasal maddelerinin sinerjist etkilerinin daha
iyi degerlendirilmesi.

Sonug olarak, silika maruziyetinin ve toksisitesinin
azaltilabilmesi i¢in birden ¢ok, in vitro ve in vivo
yontem paralel olarak, silika maruziyetinin hedef
dokular1 da dikkate alinarak kullanilmalidir. Ayrica
toz maruziyetinin yogun oldugu isyerlerinde ulusal
ve uluslararas1 yasal diizenlemeler ile Ongoriilen
toz Olglimleri tarafsiz laboratuvarlar tarafindan
diizenli olarak yapilmalidir. Toz maruziyetinin
azaltilmasi i¢in, iyi havalandirma gibi miihendislik
uygulamalari, tozu kaynaginda yok etmek igin su
sisi gibi uygulamalar hayata gecirilmeli, iscilerin
icin toza karst etkili eldiven, maske, gozliik ve 6zel
elbise kullanmasi saglanmalidir. Bunlara ek olarak
isyeri hekimlerine, isveren, isciler ve diger ilgili
kisilere yonelik egitim programlar1 diizenlenmesi
de silika maruziyetini ve bu maruziyete bagl toksik
etkileri azaltmak ac¢isindan son derece 6nemlidir.
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