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Sterilizasyonda Etilen Oksit Kullanımı 
Sağlık Riski Oluşturur mu? 

Etilen oksit (EO) I. Dünya Savaşı'dan beri pek 
çok ülkede üretimi yapılmakta olan bir kimyasal 
birleşiktir. Dünya EO üretiminin 5.5xl0 6 ton \yıl 
olduğu tahmin edilmektedir. 1977 yılında EO 
üretiminin %0.02'si hastane sterilizasyonununda, 
1983 yılında da %2'si fumigasyon ve sterilizasyonda 
kullanıldığı hesaplanmıştır(l,2). 

Sterilizasyonda kullanılan EO ' in Dünya 
tüketimindeki payı düşük olmasına rağmen, diğer 
kullanım alanlarının aksine tamamen kapalı bir sis
temde çalışılamaması, EO'e daha fazla miktarlarda 
maruz kalma durumunu ortaya çıkarmaktadır(2).Bu 
konuda yapılan çalışmalarda, tıbbi malzeme 
üretiminin yapıldığı fabrikalarda ve hastahanelerde 
bozuk yada düzenlemesi iyi yapılmamış 
sterilizatörler nedeniyle yada usûlüne uygun bir 
şekilde sterilizasyon işlemi yapılmadığı zaman EO 
konsantrasyonları işyeri havasında m 3 havada 
yüzlerce mg'a ulaşılabilmektedir(l). 

Uluslararası Kanser Araştırma Kurumu 
(IARC)'nin EO için değerlendirmesi, bu bileşiğin in
sanda muhtemel karsinojen olduğu şeklindedir 
(l,3).Tıbbi malzemelerin üretiminde ve has
tanelerde EO ile yapılan sterilizasyon işlemleri için 
standart çalışma koşulları bulunmaktadır ve EO ile 
yapılan araştırmalar devamlı bir şekilde izlenerek 
yeni düzenlemeler getirilmektedir (4,5). 

Türkiye'de sterilizasyonda kulllanılan EO mik
tarı konusunda kesin bir veri bulunmamaktadır. Bu 
yazımızda, sterilizasyonda kullanılan EO ' in özellik
leri, akut toksik ve özel toksik etkileri,mesleki kul
lanıma bağlı olarak ortaya çıkabilen riskleri, güvenli 
kullanımı ve y urdumuzdaki durumu konusunda bilgi 
verilecektir. 
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EO' in fiziksel ve kimyasal özellikleri Tablo l'de 
gösterilmiştir (1,6) 

EO ' in kandaki çözünürlüğü fazladır. Bu nedenle 
pulmoner absorbsiyonunun hızlı olduğu ve ab-
sorbsiyonun alveoler ventilasyon hızına ve inspi-
rasyon havasındaki EO konsantrasyonuna bağlı 
olduğu düşünülmektedir (6,7). Deri yoluyla ab-
sorbsiyonu konusunda kesin veriler olmamakla 
beraber, sanayi kesiminde çalışan üç kişide kazaen 
%1'lik EO çözeltisine maruz kalmaları sonucu, mide 
bulantısı ve kusma gibi şikayetler görülmüştür. 
İnhalasyonla EO'e maruz kalmış fare ve sıçanların 
D N A ve protein alkilasyon düzeyleri incelendiğinde, 
EO ' in bütün dokulara hızlı bir şekilde dağıldığı ve 
dokulardaki yarılanma süresinin 10 dakika olduğu 
gösterilmiştir.İnsan için de benzer değerler elde 
edilmiştir(l,8). 

Deney hayvanlarında yapılan çalışmalarda EO 
muhtemelen iki şekilde metabolize olmaktadır. 
Hidroliz ve Glutatyon konjugasyonu, Şekil l'de 
EO ' in metabolizma yolağı görülmektedir(2).EO'e 
maruz kalan fare,sıçan ve tavşanlar üzerinde yapılan 
çalışmalarda, idrarda metabolit olarak N-asetil-S-
(2-hidroksietil)-L-sistein, S-(2-hidroksietil)-L-sis-
tein, S-karboksimetil-L-sistein ve 1,2-etandiol bulun
muştur (9,10). İnhalasyonla yapılan çalışmalarda, 2-
(hidroksietil)-merkaptürik asidin, maruziyet kon
santrasyonu ile orantılı bir şekilde 24 saat içinde 
idrarla atıldığı gösterilmiştir (9). 

Akut Toksik Etkisi 
EO' in deney hayvanlarında yapılan akut tok-

sisite denemelerinden elde edilen LD50 ve LC50 

değerleri Tablo 2'de gösterilmiştir (1,6). 
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Tablo 1. EO ' in Fiziksel ve Kimyasal Özellikleri 

Şekil 1. EO'in metabolizması 

Tablo 2. E O ' i n Akut Toksik Etkisi 

LD50 : oral, erkek sıçan 270-330 mg/kg 
LD50 : oral, erkek fare 280-365 mg/kg 
LC50 : 4 saat, sıçan 1460 ppm 
LC50 : 4 saat, fare 835 ppm 

İnsanlarda EO ile sistemik zehirlenmelere pek 
rastlanılmamıştır. Ancak çok kişide, başağrısı, 
kusma, diyare,dispne ve lenfositoz'un gözlendiği bil
dirilmiştir (1,2,6,7). 

EO ile sterilize edilmiş materyalleri kullanan ve 
temas eden pek çok sağlık personelinde, ciltte 
kızanklık,ödem, ülserasyon gibi çeşitli deri lezyon-
ları tesbit edilmiştir(l,2,6,7,ll). EO ile sterilizasyon 
bölümünde çalışan ve 2-8 hafta süreyle yaklaşık 700 

ppm EO'e maruz kalan dört kişide polinöropati ve 
bir kişide de ensefalopati gelişmiştir (12). Bunun 
yanısıra diğer bir çalışmada da, EO sterilizasyon 
operatörlerinde katarakt geliştiği gözlen
mişt ir^, 13). 

Mutajenik Etkisi 
EO alkilleyici bir bileşiktir. Tüm bitki, bakteri, 

mantar,böcek ve memeli hücrelerinde in vitro 
olarak gen mutasyonlarını indüklediği gösteril
miştir. Öte yandan 10-33 ppm seviyede EO 'e 2 yıl 
süresince maruz bırakılan sıçanların hemoglobin-
lerindeki histidin alkilasyon düzeylerinin arttığı 
gözlenmiştir (8,13). Hastahane ve fabrikalarda tıbbi 
araç ve gereçlerin sterilizasyonunda çalışan değişik 
konsantrasyonlarda EO'e maruz kalmış kişilerde 
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kromozom anormallikleri, pcriferal lenfositlerin-
deki kardeş kromatid değişiklerinde ve kemik iliği 
hücrelerinde mikroçekirdek oluşumunda artışlar 
görülmüştür (14,15,16)Tüm bu araştırma, çalışma 
havasında yapılan ölçümlerde EO konsantrasyon
larının 0.15-49 ppm arasında değiştiği ve hatta bazen 
781 ppm'e varan pik konsantrasyonlarda EO'e 
çalışanların maruz kaldıkları bildirilmiştir 
(14,15,16). 

Karsınojenik Etkisi 
Sıçanlarda yapılan bir çalışmada EO oral olarak 

7.5-30 mg/kg dozda, haftada iki kez, 110 hafta 
süreyle verildiğinde gastrointestinal sistemde 
hiperplazi, hiperkeratoz, papilloma ve karsinom 
görülme sıklığında artışlar tespit edilmiştir (6). Fis-
eher 344 sıçanlarında yapılan diğer bir çalışmada ise 
iki yıl süreyle, haftada 4 gün, günde 7saat, 50-100 
ppm EO buharlarına maruz bırakıldığında, her iki 
doz grubunda da mortalitede artışlar, solunum sis
teminde hassasiyet, mononükleer hücre lösemisi, 
peritoneal mezotelioma ve beyinde glioma görülme 
sıklığında artışlar gözlenmiştir (17). 

EO'e mesleki maruziyet ile neoplastik etkiler 
arasındaki ilişkiyi inceleyen beş epidemiyolojik 
çalışma İsveç'te 1968-1977 yılları arasında 1:1 
oranında EO ve metil format karışımı ile hastane 
gereçlerini sterilize eden 58 erkek 172 kadın çalışan 
üzerinde yapılmıştır. Bu çalışanlar arasında 2 
myeloid lösemi ve 1 non-Hodgkin lenfoma vakası 
tespit edilmiş Daha sonra beş yıllık bir izleme 
çalışmasında akut blastik lösemiden bir ölüm vakası 
da belirlenmiştir (18). Bu çalışma grubundaki 
bireyler 2-65 ppm arasında EO'e maruz kalmışlardı. 
Yine İsveç'te,EO'e gün boyunca maruz kalan 89 
sterilizasyon operatörü ve EO ' in üretiminde çalışan 
ve EO'e aralıklarla maruz kalan 86 kişiyi kapsayan 
diğer bir çalışmada da lösemi vakalarında anlamlı 
bir artış gözlenmiştir. Aynı zamanda mide kanserin
den ölüm olaylarında da anlamlı bir artış olduğu 
gösterilmiştir. Ancak bu çalışma içerisinde yer alan 
çalışanların bir kısmının diklorometan, 
etilenklorohidrin ve çok az miktarlarda da bis (2-
kloroetil) eter bileşiklerine de maruz kaldıklarına 
dikkat çekilmiştir. Amerika Birleşik Devletleri'nde 
EO üretiminde çalışan 757 kişilik bir sahada 
çalışmasında herhangi bir lösemi vakasına rastlan

mamıştır. Ancak çalışanlar arasında EO'e 
maruziyetin düşük seviyede olduğu ve bu saha 
çalışmasının düzenlenmesinde bazı hatalar bulun
duğu bildirilmiştir (13,19).FederaI Almanya'da E O , 
propilen oksit, benzen ve etilenklorohidrin'e maruz 
kalan 602 kişide yapılan diğer bir çalışmada ise 
kanser nedeniyle 14 ölüm vakası bildirilmiştir. Bu 
kanser olgularından bir tanesi myeloid lösemi, dört 
tanesi ise mide kanseri idi (2). Şimdiye kadar 
yapılmış olan tüm bu epidemiyolojik veriler EO'e 
maruziyet ve lösemi arasında bir ilişkinin muhtemel 
olduğunu göstermektedir ancak bu küçük çaptaki 
epidemiyolojik çalışmaların özellikle girişimde 
bulunabilecek diğer maruziyetler nedeniyle yorum
lamada bazı dezavantajları da beraberinde getirdiği 
vurgulanmaktadır (1,2,18). 

Üreme Sistemine Etkisi 
Sıçan, kobay ve maymunlarda yapılan 

çalışmalarda 49-350 ppm arasında değişen kon
santrasyonlarda EO'e maruz bırakıldıklarında genel 
testikuler etkiler ön plandadır, ancak bu tip etkiler 
ikincil toksik etkiler olarak değerlendirilebilir, diğer 
etkiler ise implantasyon oranında azalma, doğum 
oranı ve yavru sayısında azalma olarak söylenebilir. 
Maymunlarda bu etkilerin dışında sperm motilitesi 
ve sayısında önemli azalmalar görülmüştür (1,2,20). 

1976 yılında Sovyetler Birliği'de EO üretimi 
yapılan bir fabrikada çalışan 160 hamilede gebelik 
dönemi ve doğum izlenmiştir. Çalışanlar genelde 
0.1-1 ppm düzeyde EO'e maruz kalmışlardır. 
Gebelik toksemisi ve düşükler kontrol grubuna göre 
daha yüksek bulunmasına rağmen çalışma bulguları 
bu konsantrasyonlarda EO'e maruziyetin gebeliğin 
sonucu üzerinde belirgin bir advers etki 
oluşturduğunu gösterememiştir (1,2). Öte yandan 
1980 yılında Finlandiya'da çeşitli hastanelerin 
sterilizasyon bölümünde çalışan 1443 kişide yapılan 
çalışmalarda düşük oranında anlamlı bir artış 
bulunmuştur. Stcrilizasyonda kullanılan kimyasal 
bileşikler EO glutaraldehit ve formaldehit idi. Bu 
çalışmada 8 saat iş saati süresince EO 'e maruz 
kalınan konsantrasyonların 0.1-0.5 ppm arasında 
değiştiği ve pik konsantrasyonların da 250 ppm'e 
kadar ulaştığı hesaplanmıştır. Bu tip çalışmalardaki 
yöntem ile ilgili bazı yetersizliklere ve EO maruziyeti 
ile ilgili bulguların sınırlı olmasına rağmen EO'e 
maruz kalma ile hamileliğe olan advers etkiler 
arasında bir ilişki olduğu düşünülmektedir (13,21-
23). 
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EO Sterilizasyonunda Güvenli 
Kullanım ve Belirlenen Limitler: 
Sterilizasyon, bakteri hücresindeki-NH2, -SH, -

OH gruplarının alkillenmesi esasına dayanır (24). 

EO gazı ile sterilizasyon, kullanım alanına göre 
düzenlenen farklı büyüklükteki sterilizatörlerde 
yapılır. Sterilizasyon işleminin gerçekleşebilmesi 
için EO gaz konsantrasyonu, nem oranı, sıcaklık ve 
zaman parametrelerinin sağlanması gerekmektedir. 
EO gaz konsantrasyonu, 450-1180 mg/lt, nem oram 
%30-60, sıcaklık 35-55°C, süre ise bu üç 
parametreye bağlı olarak 2-5 saat arasında değişmek
tedir. Belirlenen sterilizasyon koşullarında mal
zemeler 2-5 saat bekletildikten sonra, 
sterilizatördeki EO atmosfere verilir ve daha sonra 
malzemeler havalandırılmak üzere havalandırma 
dolaplarına alınır. Bu süre oda sıcaklığında (20°C) 7 
gün, 50 °C'de 12 saat, 60°C'de 8saat olarak belirlen
miştir (25). 

Mesleki güvenlik ve sağlık konusunda önemli 
kuruluşlardan biri olan Amerikan Mesleki Güvenlik 
ve Sağlık Teşkilatı (OSHA) , EO ' in çevre ve insan 
sağlığı açısından güvenli kullanımı için bir dizi 
öneriler getirmiştir(26). Bu önerilerin bir kısmını şu 
şekilde açıklayabiliriz. 

Sterilizasyondan sonra atmosfere verilen EO 
gazının borularla çatıya kadar çıkarılması, 

İki haftada bir sterilizatörle havalandırma 
dolabının EO kaçak dedektörü ile kontrol edilmesi, 

Sterilizatörün bulunduğu odanın devamlı 
havalandırılması, 

Sık sık ortamdaki EO miktarının belirlenmesi 
amacıyla ölçümler yapılması, 

EO kaçaklarına karşı bir alarm sisteminin 
bulunması, 

Yılda minimum 30 gün süreyle 0.5 ppm seviyede 
EO'e maruz kalmış kişilerin tıbbi muayenelerinin 
yapılması, 

Bu gibi yerlerde çalışan personelin 5 yıl arayla 
kardiyovasküler fonksiyonlarının ve 3 yıl arayla da 
pulmoner fonksiyonlarının incelenmesi. 

EO ile yapılan sterilizasyon işleminde çok 
kapalı bir sistemde çalışılamamaktadır. Bu nedenle 
de gerek Avrupa ve gerekse Amerika Birleşik Dev-
letleri'nde hastanelerde sterilizatör kapaklarının 

açılışı sırasında EO'e kısa süreli maruziyetlerin 55 
ppm ile 984 ppm konsantrasyonlara kadar ulaşabil
diği gösterilmiştir(2). 

O S H A 1979'da E O ' i n 8 saatlik iş süresinde in-
halasyonla alnabilecek havadaki konsantrasyonunu 
(TWA) 50 ppm olarak belirlemiş, ancak daha sonra 
bu limiti 1984 yılında 1 ppm (1.83mg/m ) 'e 
düşürmüştür. 1988 yılında da kısa süreli aktif 
mazuriyetler(15 dakikalık) için 5 ppm (9.15mg/m3) 
seviyesini eşik limit (STEL) olarak belirlemiştir 
(4,27). EO sterilizasyonu yapan her işyeri bu güven
lik limitlerini sağlayıncaya kadar çevre havasında ve 
bireylerde izleme yapmak zorundadır(28). Öte yan
dan EO ile sterilize edilmiş tıbbi materyallerde 
bulunmasına izin verilen EO rezidü limitleri de belir
lenmiştir. Tablo 3'de bu konuda bazı örnekler 
gösterilmiştir (29). 

Yurdumuzda da uzun yıllardır EO ile 
sterilizasyon yapılmaktadır. Tek kullanımlık tıbbi 
malzemenin giderek artan boyutlarda üretimi ve kul
lanımı da EO ile sterilizasyon genişliğini artırmak
tadır. Bunun yanı sıra yurdumuzda EO 
sterilizasyonunda çalışanların EO 'e maruz kalıp kal
madığı konusunda da bir çalışma bulunmamaktadır. 
Bu nedenle 1989 yılında başlattığımız bir çalışmada 
Ankara ve İstanbul'da EO sterilizasyonu yapan 5 
hastanenin sterilizasyon bölümünde çalışanların 
EO'e maruz kaldıkları ve bu çalışanların riskli bir 
grup oluşturdukları ortaya konmuştur (30). Öte yan
dan bu çalışma yerlerinde EO sterilizasyon düzen-
lemelerininde uluslarası kuruluşlarca benimsenen 
düzeyde olmadığı belirlenmiştir. 

Tablo 3. Tıbbi Materyallerde 1 g Materyal İçin 
İzin Verilen EO Rezidü Miktarları 

Kısa süreli Uzun süreli 
Materyal Maruziyet Maruziyet 

Üreter kateter 2500 ug 250 jıg 
(PVC, kauçuk) 
İntübasyon tüpleri 850 ug 85|Xg 
(PVC, kauçuk) 
Vasküler kateter 2.500 (ig 250 j ig 
(PBC) 
Şırınga 500 j i g -(P.E, P.P) 
Gastrik sonda 500 u« 50 Jig 
(PVC, kauçuk). 
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SONUÇ 
E O ' i n alkilleyici özelliği, D N A ile spesifik 

bileşikler meydana getirmesi, in vivo mutajenik ve 
karsinojenik yöntemlerde pozitif sonuç vermesi, 
deney hayvanlanndaki pozitif karsinojenik bul
guların tekrarlanabilirliği ve insanda kanser 
oluşumunu arttığına ilişkin epidemiyolojik bulguları 
gözonüne alındığında "EO insan için muhtemel kar-
sinojendir" sonucu ortaya çakmaktadır(2,31) ve bu 
nedenle de EO ' in çevredeki seviyeleri mümkün 
olduğu kadar düşük düzeyde tutulmak zorun
dadır. 

Sadece EO'e maruziyet ile doğum düşükleri 
arasındaki ilişkilerin doğrulanması için daha fazla 
çalışma yapılmasına gerek vardır. 

E O ' i n üreme sistemi üzerindeki olumsuz etkileri 
erkek çalışanlarda araştırılmak zorundadır. 
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