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Gebelikte sa¢ boyasi kullanimi glivenli midir?
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Gebelikte sac boyast kullaniminin fetiis agisindan ya-
ratabilecegi konjenital malformasyonlar ve ¢ocukluk ca-
g1 kanserleri gibi olast olumsuz etkiler uzun yillardir tar-
tisma konusu olmustur. 1k kez 1975 yilinda Ames ve
ark. baz1 sac boyasi iceriklerinin Salmonella typhimurium
mutant Ta 1538 susunda mutajenik etki gosterdigini
bulmuglardir." Yine bu yillarda yapilan bir¢ok ¢alhismada
sa¢ boyalarina maruz birakilan memeli hiicre kiiltiirle-
rinde kromozom ve kromatid aberasyonlarimim meydana
geldigi gosterilmistir.”™ Bu cahismalar1 1976 ve 1977 y1-
linda sicanlar tizerinde yapilan teratoloji ¢aligmalart ta-
kip etmistir.

1976 yilinda “Teratology and percutaneous toxicity
studies on hair dyes” (Sa¢ boyalarinin teratoloji ve per-
kutan toksisite ¢alismast) ve 1977 yilinda ise “Dominant
lethal mutagenicity study on hair dyes” (Sa¢ boyalar
tizerine dominant letal mutajenite caligmasi) yapilnustir.
Bu ¢alismalarda, in vitro testlerle mutajenik olarak akdf
oldugu ortaya konmus sa¢ boyalarmnmn in vivo etkileri
aragtirilmustir.*” Tlk ¢alismada, boyalarmn sistemik toksi-
sitesinin aragtirilmasi amaciyla 12 cesit sa¢ boyast, 12 be-
yaz Yeni Zelanda tavsanina ve teratolojik etkilerin arag-
trilmast amaciyla 20 gebe Charles River CD sicanina
gebeligin 1., 4., 7., 10., 13., 16., 19. giinlerinde uygulan-
mustr. Sa¢ boyalari tarif edilen bigimde 13 hafta siireyle
haftada 2 kez topikal olarak uygulanmigtir.” Sa¢ boyala-
rinin 3 tanesi direkt olarak, diger 9 sa¢ boyast ise normal-
de uygulandigi gibi 1:1 oraninda %6’lik hidrojen perok-
sid ile kullanimdan hemen 6nce karigturilarak kullanil-
mugtir. Teratoloji calismasinda, énemli bir yumugsak do-

ku veya iskelet sistemine ait degisiklik olusmadig: goriil-
miistiir. Perkiitan toksisite ¢calismasinda ise, her denek-
ten alman 25 doku 6rnegi incelenmis ve histomorfolojik
olarak herhangi bir degisim saptanmamustr. Ayrica, id-
rar ornekleri de incelenmis ve idrarda boyanma tespit
edilmemistir. Dominant letal mutajenite ¢aligmasinda
ise, 11 cesit sa¢ boyast Charles River CD tipi erkek si-
canlara 8 hafta boyunca haftada 3 kez olmak iizere 20
mg/kg dozuyla intraperitoneal olarak verilmistir.” Ar-
dindan 2 hafta icinde disi siganlarla ¢iftlesmeleri saglan-
mustr. Bu caligmanin sonucunda, implantasyon sonrast
fetal kayipta bir artig izlenmemistir.

Bu caligmalart benzer sekillerde hayvanlar iizerinde
yapilan bir¢ok caligma izlemistir. Picciano ve ark. 1983
ve 1984 yillarinda yapuklari ¢aligmalarda, 4-klororesor-
sinol, m-fenilen diamin, pirogallol, 6-kloro-4-nitro-2-
aminofenol, o-kloro-parafenilen diamin ve N-fenil-pa-
rafenilen diamin kimyasallarini teratolojik acidan deger-
lendirmisler ve herhangi embryotoksik/fetal toksik etki
tespit etmemiglerdir.”” Bahsi gecen ¢alismalarda, uygu-
lanan sa¢ boyast dozu ve siklig: insanda ayda 1 kez topi-
kal olarak kullanilan sa¢ boyast dozunun yaninda abarti-
l1 denecek sekilde yiiksek kalmaktadir. Ancak, hayvan ca-
lismalarindan yola ¢ikarak, sa¢ boyalarinin insan gebeli-
ginde hicbir teratojenik etkisi olmadigini belirtmek biraz
iddiali bir yaklagim olabilir. Sa¢ boyalarinin teratojenik
potansiyelinin insanlar iizerinde prospekdf olarak arasu-
rilmast etik olarak bazi sikintilara yol acabilir.

Bu nedenle, sa¢ boyasi maruziyetinin fetal etkilerinin
aragtirilmast amaciyla retrospekdif, goriisme yontemine
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dayanan vaka-kontrolli ¢alismalar yapilmistir. Bu konu-
nun aydinlatilmas: amaciyla, sa¢ boyalarma en ¢cok ma-
ruz kalan meslek grubu olan bayan kuaférlerin repro-
diiktif sonuglart tizerinde caligtlmistir. 2002 yilinda
Rylander ve ark. Isve¢’de yasayan 3706 bayan kuaforiinii
25 yil boyunca (1973-1994) takip ederek dogurduklart
6960 bebegi, 3462 kadin ve diinyaya gelen 6629 bebekle
kargilagtirmuglardir.” Bayan kuaférlerinin kontrol grubu
ile kargilastirldiginda daha ¢ok SGA (smzall for gestational
age) (yasina gore kiiciik) bebek dogurdugunu bulmuglar-
dir (OR:1.5, p=0.004). Bu caligmada kullanilan SGA te-
rimi, 1985-1989 yillari arasinda Isve¢’teki dogum kayit-
lar1 incelenerek gebelik haftasina gore dogum kilolarinin
bildirildigi standart tabloya gére tanimlanmis olup intra-
uterin gelisme kisithligr gosteren fetiisleri tarif etmek
amaciyla kullanilnugtir. Ayrica, gruplar aras: distik do-
gum tartih yenidoganlar (<2500 g) ve preterm dogum
oranlar1 (<37 hafta) da karsilagtirlmigtir. Gruplar arast
preterm dogum oranlari agisindan bir fark gézlenmez-
ken, kuaforler grubunda diisiik dogum agirlikli bebekle-
rin insidans: istatistiksel olarak anlamli olmasa da daha
yiiksek bulunmugtur (%4.5 vs. %4.1, OR:1,2, %95 CL
1.0-1.05, p>0.05). Kuaférlerin bebeklerinde major mal-
formasyonlarin daha fazla gorildigi ortaya konmustur
(%2.8 vs. %2.1, OR:1.3, p=0.01). Ancak, vaka grubuna
ozgil herhangi bir major anomali tespit edilmemistir.
Ayrica daha sik perma yapan ve sac spreyi kullanan grup-
ta SGA bebek dogurma riskinin daha fazla arttigr goril-
misse de bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunma-
mugtir. Bu c¢alismadan yola ¢ikilarak, sa¢ boyasinin yal-
nizca sach deri ve sag kiitikiiliinden absorbe edilerek de-
gil aym1 zamanda inhalasyon yolu ile de fetal etkilere yol
acabilecegi ihtimali akla gelmektedir. Bu nedenle, bircok
saygin otorite, sa¢ boyanmasi sirasinda su onlemlerin
mutlaka alinmasi geregini 6nermislerdir: Sa¢ boyamasi
icin mumkinse gebeligin ikinci ti¢ ay1 beklenmeli, mut-
laka iyi havalandirilan bir ortamda yapilmal, kisi boyay:
kendi uyguluyorsa mutlaka eldiven kullanmali, boya ge-
reginden uzun siire sagta tutulmamals, islem sonunda sa¢
cok iyi durulanmalidir. Ayrica, sa¢ boyast olarak daha
cok yari-kalic1 boyalar veya balyaj tarzinda saca daha yii-
zeyel uygulanan kimyasallar veya tamamiyla bitkisel olan
kina (henna) kullanilmast 6nerilmektedir."*"

Sa¢ boyalarinda bulunan bir¢ok maddenin insanda
ciltten sistemik dolagima gegebildigi ve laboratuvar hay-
vanlarinda karsinojen etkiler gosterebilecegi kanitlan-
mugtir.””" Amerika’da Food and Drug Administration
(FDA) uyarilariyla sa¢ boyalarinin iceriginde bulunan 4-

kloro-m-fenilen diamin, 2,4-toluen diamin, 2-nitro-p-
fenilen diamin ve 4-amino-2-nitrofenol ve 4-metoksi-
m-fenilen diamin (4-MMPD) maddeleri 6zellikle
1980’lerden sonra sa¢ boyalarindan ¢ikartlmigtir."” 1
Aralik 2006 tarihinden gecerli olmak tizere Avrupa Bir-
ligi 22 kimyasal maddenin sa¢ boyalarinda kullanimini
yasaklamistir. Tablo 1’de glinimiizde kullanilan sa¢ bo-
yalar1 ve icerdigi kimyasal maddeler sunulmustur. Sa¢
boyalarmn icerikleri boya tiirtine gore farklilik goster-
mektedir (Tablo 1).

Gegici ve yari-kalict boyalar ile kalici boyalarin sag
tzerindeki etkileri farklidir. Gegici ve yari-kalict boya-
larda renklendirici molekiil, sa¢ kiitikiiliine ¢cokerken ka-
lic1 boyalarda sa¢ saftinin korteksine penetrasyon goster-
mektedir. Kalie1 sa¢ boyalariin kortekse ulasabilmesi
icin hidrojen peroksit gibi yardimer bir madde ile kulla-
nilmalar1 gerekmektedir. Hidrojen peroksit, sa¢ kiitikii-
linde sismeye yol acar, sacta bulunan dogal melanin pig-
mentini parcalar ve boyanin kortekse girerek oksidasyon
ile renklenmenin olusmasini saglar."” Bu nedenle, kalict
boyalarda sagta olusan oksidatif hasar oldukga belirgin-
dir. Ozellikle koyu renk (koyu kahverengi, siyah) sa¢ bo-
yast kullaniminda hasar daha fazla olmaktadir. Olusan
oksidatif hasarin bir gostergesi olarak, koyu renk sa¢ bo-
yast kullanimmm erigkinlerde mesane kanseri, meme
kanseri, bazi beyin tiimorleri ve lenfoma gibi malignite-
lerin goriilme sikligini arttirdigia dair bilimsel kanitlar
olugmaya baglamistir."*"” Bu konuda yapilan galigmalar
genellikle hastane kayitlarina veya hasta gortigmelerine
dayanmaktadir. Ote yandan bunlar kiigiik popiilasyon-
larda gerceklestirilmis olan retrospektif ¢calisgmalardir. Bu
nedenle, calisma sonuclari neden-sonug iligkisinin olug-
turulmasimi saglayacak kadar giiclii kanitlar sunmamak-

Tablo 1. Sac boyalari ve icerdigi kimyasal maddeler."

Azin deriveleri
Tiazine deriveleri
Indoaminler
Trifenil metan
Nitroanilinler

Gegici boya

Nitroanilinler
Nitrofenilen diaminler
Azo deriveleri
Antrakinon

Yari-kalici boya

Para-fenilen diamin
Para-toluylen diamin
Degistirilmis para-diaminler
Orto- veya para-aminofenoller

Kalici boya
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tadir. Sa¢ boyasi kullanimi ve malignite arasindaki en
glicli kanit, Hodgkin-dis1 lenfomanin (NHL) 6zellikle
folikdiler alt tipi i¢in bulunmugtur. Bu risk 6zellikle koyu
renk boyalarin kullanim stiresi artukea (>15 yil) belirgin-
lesmektedir."” Bu nedenle, kisisel veya 1. derece akraba-
larinda NHL 6ykiisti olanlarda, sa¢ boyast kullaniminin
kiimiilatif riski arturdigindan dolayr dikkatli olmalar1
onerilmektedir. Ote yandan sag boyast kullanimi sirasin-
da boyanin emiliminin azalmasi amaciyla uygulama 6n-
cesinde petroleum bazli bir kremin saglt deriye uygulan-
mast ve boyanin sagta tutulma siiresinin %25 oraninda
azaltilmasi da 6neriler arasinda bulunmaktadir."” Ancak,
bu 6nerilerin NHL sikligini azaluer etkisi iizerinde ya-
pilmig bir ¢aligma hentiz bulunmamaktadir.

Erigkinlerde sa¢ boyalari ve malignite riski arasinda-
ki iliskinin ortaya konmasinin ardindan sa¢ boyalarinin
gebelikte kullanimimimn fetiis acisindan eriskin hayatta
karsinojen etkileri olup olmadigi arastrilmaya baglan-
mustr. Bu konuda yapilan calismalar, retrospektif vaka-
kontrollii ¢alismalar olup, 4 ¢caligmanin tiginde maternal
sac boyast kullanimi ve ¢ocukluk cagi kanserleri arasinda
birliktelik oldugu konmustur. McCall ve ark. 2005 yilin-
da yapuklar1 ¢alismada, maternal sa¢ boyasi kullanimu ile
cocukluk ¢aginda goriilen néroblastomlar arasinda bir
iliski oldugunu ortaya koymuglardir. Gebelikten 6nceki
1 ay dahil olmak iizere gebelik boyunca sa¢ boyast kulla-
nimunin, ¢ocukluk ¢aginda néroblastom riskini arturdi-
g1 orta koymuglardir (OR 1.6, 95% CI: 1.2-2.22)."”
Yapilan diger bir ¢caligmada ise, 1980 yilindan sonra kul-
lanilan boyalarla sa¢ boyast yapilan kadmlarin ¢ocukla-
rinda beyin tiimorlerinin gérilme sikliginin arttig: bildi-
rilmistir.”” Bu calisgmanin sonucunda yazarlar, fetiis iize-
rindeki olasi karsinojenik etkilerinden dolay1 kadmlarin
gebelik doneminde sa¢ boyalarindan uzak kalmas: gerek-
tigini savunmuslardir. Son olarak, Chen ve ark. yaptikla-
r1 bir vaka-kontrollii ¢aligmada, gebelikten 6nceki 1 ay-
dan baglayarak sa¢ boyasi kullanan kadinlarin erkek co-
cuklarinda timor gorilme olasihgmm artuging emzir-
me strasinda devam edilen sa¢ boyamasimnin da 6zellikle
kiz cocuklarda germ hiicreli timérlerin goriilme sikligi-
n1 arttirdigini (OR 1.5, 95% CI: 1.0-2.2) ortaya koymus-
lardir.”" 1994 yilinda Bunin ve ark. tarafindan yapilan ve
maternal sa¢ boyast kullanimi ile cocukluk ¢agr astrositik
gliom ve primitif néroektodermal beyin timérleri ara-
sindaki iligkinin aragurildig1 diger bir vaka-kontrolli ¢a-
ligmada ise herhangi bir iligki ortaya konamamigtir.””

Ozetle, gebelikte sa¢ boyast kullanim ile cocukluk
cag1 timorleri arasinda neden-sonug iliskisi tam olarak
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ortaya konulmamig olsa da, obstetrik pratikte gebelerle
bu konudaki mevcut bilimsel verilerin paylasgilmas: 6ne-
rilmektedir."”

Sac tarih boyunca kadinlarda giizellik, cekicilik ve
disiligin sembolii olarak goriilmiistiir. Ozellikle son yil-
larda gengligi uzun siire koruma arzusu toplumlarda
agirhik kazanmistir. Diger yandan, kadmnlarin 6zellikle
artan kariyer odakli yagam tarzlari nedeniyle maternal
yas giderek artmaktadir. Yapilan arastirmalara gore,
kadinlarda sa¢ boyasi kullanim orani %66-74 arasinda
degismektedir.”” Dolayisiyla, her gegen giin gebelikte
sa¢ boyama istegi bulunan kadinlarin sayisinin artacagi
agikardir.

Yukarida sunulan veriler 1181nda, gebelikte sa¢ boya-
st kullanimmin giivenilirliginin gerek teratolojik gerekse
de karsinojenik etkiler acisindan halen tartismali oldugu
ve miimkiin oldugunca sik ve uzun uygulamalardan ka-
¢inilmasinin 6nerilmesi rasyonel bir yaklagim olarak go-

ziikmektedir.

Cikar Cakismasi: Cikar cakismast bulunmadigt belirtilmistir.
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