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Medikal Cihazlarin Etilen Oksit ve Hidrojen Peroksit ile Sterilizasyonunun
Karsihikli Analizi

STERILiZASYON NEDIR?

Sterilizasyon, bir ortamda ya da bir materyal {izerindeki tiim canli formlarin fiziksel ya da kimyasal yontemlerle
oldiiriilmesidir. Medikal uygulamalarda sterilizasyon sirasinda mikroorganizmalar oSldiiriilirken malzemenin zarar
gdrmemesi ve ¢evrenin de olumsuz etkilenmemesi onemlidir.

STERILiZASYON TEKNIKLERI

Sterilizasyon iglemi baslica fiziksel ve kimyasal yontemlerle gerceklestirilir. Fiziksel yontemlerde, sicaklik (kuru

ya da nemli), filtrasyon (gazlar ve sivilar igin) ve radyasyon (iyonize veya iyonize olmayan isinlarla) uygulamalari
mevcuttur. Kimyasal yontemlerde ise etilen oksit, ozon, hidrojen peroksit, betapropiyolakton gibi maddelerden
yararlanilir.
Sicaklik ile sterilizasyonda basar1 sicaklikla dogru orantilidir. Ayrica, siire, ozmotik basing, pH yaninda
mikroorganizmanin yapisi da énemli rol oynar. Ornegin, sporlu bakteriler sterilizasyona gérece daha direnglidir. Burada
stireg, sicakliga bagl olarak hiicre i¢i proteinlerin koagiilasyonu dogrultusunda isler. Kuru sterilizasyonda sadece yiiksek
sicaklik (6r. 160-180°C) gereklidir; nemli sicaklik ile sterilizasyon igleminde ayrica basinca da gereksinim vardir (121°C
1 atm. 20-30 dk. gibi), bu sartlar otoklav cihazlari ile saglanir.

Filtrasyon, sivi ya da gazlar igerisinde bulunan partikiil ve mikroorganizmalarin filtre kullanilarak ayristirma
islemidir. Cesitli filtre materyalleri bulunmakla beraber son yillarda sterilizasyon amaciyla farkli o6zelliklerdeki
materyallerden yapilmis membran filtreler tercih edilmektedir. Mikrofiltrasyon, 0,1-1 um araliginda yer alan partikiillerin
tutulmasimni ve ayrilmasini saglar. Genelde ¢oziinmiis katilar ve makro molekiiller membrandan gecerken askida
partikiiller ve iri koloitler membrandan ge¢emez. Floke olmus maddeler ve askida kati maddelerin sudan ayrilmasinda da
bu filtrelerden yararlanilir.
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Sicaklik ile sterilizasyon teknikleri kolay ve ekonomik olmalarinin yani sira cam malzeme, bazi plastikler gibi pek
¢ok malzeme igin kullanilabilir ise de biyolojik materyaller, fiber optikler, elektronik malzemeler ve pek ¢ok plastik gibi
1stya dayaniksiz, bozulabilir iiriinler i¢in uygun degildir. Filtrasyon ise, kolay uygulanabilmesi, sivi ve gazlarin yapilarin
degistirmeksizin sterilizasyon olanag1 saglamasi ve pratikligi nedeniyle tercih edilir.

Radyasyonla sterilizasyonda radyasyonun dalga boyu, yogunlugu ve uygulama siiresine bagli olarak mikroorganizmalar
iizerinde degisken etkiler gozlenir. Gama ve X 1sinlart gibi iyonize radyasyon kaynaklar kiiciik dalga boylar1 nedeniyle
yiiksek enerjiye sahiptirler. Ozellikle gama 1sinlar1 yiiksek penetrasyon dzelliginden dolayr ambalaj malzemesi ve tibbi
malzemeler i¢in tercih edilirler.

Ozellikle mordtesi (U.V.) 1gmlarin1 iceren iyonize olmayan radyasyon tiirleri biiyiik dalga boyundadir ve

penetrasyon Ozellikleri yoktur. Bu nedenle de sadece yiizey dezenfeksiyonunda kullanilirlar. U.V. 1ginlariin bir baska
dezavantaj1 da uzun siireli maruziyet halinde polistiren kopiigii gibi bazi plastiklere zarar vermesidir.
Kimyasal sterilizasyon, mikroorganizmalarin sitoplazmik membranlarinin, proteinlerin yapisini bozarak, denatiire ederek
ya da enzimlerini inaktive ederek etkir. Yiizey sterilizasyonu i¢in kullanilan pek ¢ok kimyasal bakteri sporlarini 6ldiirmez.
Kimyasal sterilizanlarin se¢iminde sterilize edilecek materyal ile kimyasal uyumluluga dikkat edilmesi gerekir. Ayrica bu
maddeler ¢aligma alanina da zararhi etki yapmamali, ¢alisan sagligini tehlikeye maruz birakmamalidir. Zira genellikle bu
maddelerin iritan, toksik ve kanserojen etkileri de bilinmektedir.

Betapropiolakton (BPL) siv1 ya da gaz fazina maruz birakilan ylizeylerde bakterisidal etkiye sahiptir. Uzun siire
yaygin olarak kullanildiktan sonra toksik etkisi saptanarak daha dikkatle kullanilmas1 gerektigi bildirilmistir (1).

Etilen oksit (EtO) ve hidrojen peroksit (H202) bu alanda en ¢ok kullanilan kimyasallar arasindadir. Hidrojen
peroksit gibi sivi sterilizan kimyasallar oksitleyici maddeleri igerir. Hidrojen peroksit, potasyum permanganat, ozon,
oksitleyici etkileriyle enzim aktivitesini bozarlar. Diisiik sicaklikta kullanilan bu gaz sterilizanlar, reakif gazlarin %5-10
(v/v) gibi yiiksek dozlart sterilize edilecek materyal ile karsilastirilir. EtO'in etkin maddesi alkilleyici, H202 ve ozonun
etkin maddesi ise oksitleyici 6zelliktedir.
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Etilen Oksit (EtO)

Alkilleyici maddeler grubundandir. Bu grupta EtO' in yaninda formalin, ve betapropiolakton da yer alir. Formalin
yiiksek konsantrasyonda biitiin mikroorganizmalar iizerine Oldiiriicii etkilidir. Kadavra ve dokularin saklanmasinda
kullanilir. Etilen oksit, polietilen malzemelerin sterilizasyonunda yaygin olarak kullanilir.

Etilen oksit (EtO),saf olarak veya diger gazlarla birlikte uygulanir. islem sirasinda %30-85 oraninda rutubet
gereklidir, islem 25-65°C sicaklik araliginda, 1-24 saat siire ile ve 25-1200 mg/L gaz kullanim ile gergeklestirilir. Daha
cok 1stya dayaniksiz kaplar, baharat gibi bazi toz halindeki iiriinlerin ylizey sterilizasyonu, medikal amagh kullanilacak
polimerik malzemelerin sterilizasyonunda kullanilabilir. Ancak, igslem bitiminde toksik artiklarin uzaklastirilabilmesi i¢in
uygun havalandirma sartlarmin saglanmasi gereklidir (2). Zira bu gaza kronik maruziyet halinde mutajenik etki
gostermesi nedeniyle Uluslararasi Kanser Arastirmalari Kurumu [ARC) kanserojen gazlar grubuna dahil etmistir (3,4)

Bu sterilizasyon yontemi, tek kullanimlik tibbi malzemelerin endiistriyel sterilizasyonunda en biiyiik pazar payina

sahiptir. Sterilizasyonda etki mekanizmasi, proteinlerin ve niikleik asitlerin 6zellikle hidroksil ve siilfhidril gruplarim
alkilleyerek inaktivasyonu sonucu mikroorganizmalarin lireme yetenegini kaybetmesi seklindedir.
Etilen oksit, renksiz, ¢cok hafif kokusu olan havadan biraz daha agir, yanici ve patlayici, toksik bir gazdir. 1859 yilinda
kesfedilmis ve ilk olarak odaya buhar verme amaciyla kullanilmis, 2. Diinya Savasi'nda bakteriyesidal 6zelligi oldugu
bulunmustur. Biitiin bilim dallarinda oldugu gibi cerrahide yasanan gelismeler yeni teknikleri, yeni alet ihtiyacini ortaya
cikarmustir. 1stya ve neme duyarli hassas aletlerin etilen oksit ile sterilizasyonu glindeme gelmistir. Etilen oksit gaz1 1960
yilindan bu yana sterilizasyon i¢in kullanilmaktadir. Etilen oksit sterilazyonu diisiik 1sida (37-55°C) standart siirelerde,
basing, nem ve EtO gazi ile sterilizasyon isleminin gergeklestirilmesidir.

Etilen oksit, mikroorganizmalarin hiicre duvar ile reaksiyana girerek geri doniisiimsiiz alkalilesmeye sebep olan
bir sterilan olarak caligir. Birgok medikal malzeme ile uyumlu olup, 6zellikle 1siya ve neme duyarli plastik malzemeler
i¢in tercih edilen bir yontemdir. EtO, 6zellikle tibbi malzemelerin sterilizasyonu amaciyla kullanilan, 10,8 °C nin altida
stvi, bunun istiindeki sicakliklarda ise gaz formunda olan, saf halde ¢ok toksik, iritan ve patlayict bir kimyasaldir.
Onceleri, yaniciligin1 azaltmak amaciyla klorofluorokarbon (CFC) gaziyla seyreltilerek (%12 EtO+%88 EFE) kullanimi
son derece yaygin olan bu bilesik, CFC'nin sagliga zararl etkileri nedeni ile kullanilmamaktadir.(Hazardous Substances
Data Bank (HSDB).Toxicology database files for dichlorodifluoromethane, trichlorofluoromethane, and
trichlorotrifluoroethane (5).
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1990 yilinda, Amerika Birlesik Devletleri Cevre Koruma Ajansi (EP A) tarafindan hazirlanan "Temiz Hava
Sozlesmesi™nin kabulii ile, CFC'nin kullanimi 1995 yilindan itibaren yasaklanmistir. 1996' da ise ABD Is Giivenligi ve
Saglig1 Dairesi (DSA-OSHA) tarafindan stratosferik ozonu koruma caligmalar1 kapsaminda s6z konusu %12 EtO+%388
CFC ile calisan sterilizatorlerin iiretimi durdurulmustur (6). Ulkemizde EtO+HCFC ve EtO+CO2 karisimlar hala
kullanilmaya devam etmektedir. Kloroflorokarbon (CFC)'larin alternatifi olan hidrokloroflorokarbon (HCFC)’lar ozon
tahribatlar diisiik olmakla birlikte oldukca yiiksek sera etkisine sahiptirler. Bu nedenle 01.01.2015 tarihinde bu gazin da
ithalatina son verilecek olup, ozon iizerinde tahrip edici etkisi olmayan hidroflorokarbon (HFCrlara veya CO2 veya
152+dimetil eter gibi diger alternatif gazlara gegilecektir (7). Buna bagl olarak tiretilen yeni nesil sterilizatorlerde saf EtO
kullanilmasina yonelinmistir.

EtO'in eksergonik yanma reaksiyonundan dolay1 ortaya ¢ikan yiiksek enerjisi ile eksprese edilen yiiksek
reaktivitesi, hayli yiiksek diffiize olma 6zelligi ile birleserek mikroorganizmalann inaktivasyonunu saglayan en 6nemli
faktordiir. Bu gaz, dogrudan alkilleyicidir, herhangi bir metabolik aktivasyona gerek duymaz ve mikrobiyolojik
inaktivasyon 6zelliginin mikroorganizmanin niikleik asitler, enzimler gibi iglevsel proteinlerini i¢eren hiicresel yapitaglan
ile giiclii alkilleyici 6zelligin birlesmesi sonucu ortaya ¢iktig1 kabul edilir (8).

Mikroorganizmalann proteinleri ile DNA ve RNA'lanna alkil gruplannin ilavesi sonucu siilthidril, hidroksil, amino ve
karboksil gruplanna baglanarak normal hiicre metabolizmasini ve illerneyi engeller dolayistyla mikroplann ¢liimiine yol
acar. Benzer kimyasal yapilar medikal cihazlann pek ¢ogunun yapisinda bulunmadigi igin bu tiir yapisal degisimlere
maruz kalmazlar (9,10).

EtO; virus, bakteri, fungus ve 1siya direngli bakteriyel endosporlarin ¢ogu i¢in oldukga toksiktir. Etkili olabilmesi;
gaz gegisine izin veren 6zel bir paketlerne sekline ve islem sirasindaki 4 parametrenin siki kontrolii ile miimkiindiir. Bu
parametreler; (a)gaz konsantrasyonu, (b ) sicaklik,(c ) nispi nem ve (d)uygulama siiresi olarak 6zetlenebilir. Sterilizasyon
stiresi, bu 4 parametreye bagli olarak degisiklik gosterir.

Sterilizasyon iglemi sonrasi, EtO gazinin malzeme lizerinden uzaklagsmasi i¢in belli bir siire havalandirma gereklidir. Bu
karantina siiresi, baslangigta 14 giin olarak belirlenmisken, giinlimiizde gelistirilen havalandirma odalar1 ile ¢ok daha kisa
stirelere (2-5 giin) indirilmeye ¢alisilmaktadir.
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Sterilizasyonda kullanim sinirlari

Eger EtO sterilizasyonu hastanede yapiliyorsa ve dogru yontemlerle kontrol ediliyorsa sterilite ve toksisite
acisindan giivenli oldugu kabul edilebilir. Her ne kadar plastik materyallerdeki toksik artiklar diizenli olarak denetlenemez
ise de genel yontemlerin uygulanmasi risk faktorlerinin minimize edilebilmesi i¢in gereklidir.

CO2/EtO kansimu ile sterilizasyonda yiiksek basingli gaza kisa siireli maruziyet ve iglem bitiminden sonra
malzemenin en az 4 giin disiik sicaklikta (20-30°C) bekletilmesi sterilizasyonun basarisi i¢in 6nemlidir. Gaz
sterilizasyonunda kullanilacak tiim malzeme temiz ve plastikler tercihan tek kullanimlik olmalidir. EtO sterilizatorlerinde
kullanilan tiim makineler hatasizlig1 giivence altina alinmig ve tam otomatik olmali, paketlemeden steriliteye testlerine
kadar tiim siire¢ uzman mikrobiyologlarca kontrol edilmelidir (11).

Hidrojen Peroksit (H202)

Hidrojen peroksit (H202) soluk mavi renkte; sulandirildiginda ise renksiz hale gelen bir bilesiktir; akmazlik degeri, sudan
daha yiiksektir. Her ne kadar havada dogal gaz formunda bulunabilir ise de hidrojen peroksit kimyasal yontemlerle
iiretilen oda sicakliginda renksiz bir sividir. Is1 salarak kolayca oksijen ve suya aynsabilen kararsiz niteliklidir. Bu
ozelliginden dolay1 oksitleyicidir, organik materyal ile temas ettiginde yanmaya neden olabilir (12). Yanabilen
malzemelerle temasi yangina sebep olabilir, dekomposizyonu sonucu agiga ¢ikan oksijen organik maddelerin yanmasina
ve agir1 basinca neden olabilir.

Uriin temel olarak yanici degildir ama dekomposizyonu sonucu agiga ¢ikan oksijen yanmayi siddetlendirebilir.
Ozellikle 1s1tildiginda, organik sivi veya buharlarla temasi sonucu ani yanmaya ya da patlamaya neden olabilir. H202 'ten
oksijen agiga ¢ikis1 organik buharlar1 veya hidrojen buharlarinin patlama araligina dogru ¢ekebilir. Diinyanin 6nde gelen
is saghg ve giivenligi orgiitlerinden "Avrupa Is Giivenligi ve Saghgi Dairesi (EU-OSHA)" ve "ABD Ulusal is Giivenligi
ve Saglig1 Enstitiisii (NIOSH)" tarafindan havada maruz kalmabilecek maksimum limitin 1 ppm oldugu bildirilmistir
(13,14). Uluslararas1 Kanser Aragtirma Kurumu (IARC) verilerine gore ise H202'nin deney hayvanlarinda mutajenik ve
kanserojenik etkisinin oldugu ve insanlarda solunmasi halinde burun ve bogazda ciddi irritasyon ve inflamasyona,
sistemik toksikasyona neden oldugu kesindir. Ayrica, memeli deneklerdeki bulgulara dayanarak bu gazin insanlarda da
karsinojen olabilecegi bildirilmektedir (15).
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Cok giigsiiz bir asit olan bilesik; 6zellikle kagit sanayinde kagitlara beyaz renk vermek i¢in iiretilmektedir. Bilesik
ayrica dezenfektasyon, oksitlerne, antiseptik iiretimi ve roket yakiti tiretiminde de kullanilmaktadir.

Insan viicudunda bu molekiil karacigerde iiretilen katalaz enzimi ile pargalanir. Bu enzim, hidrojen peroksit
molekiiliinii parcalayarak su ve oksijen molekiiliine doniistiirtir.

Hidrojen peroksit, asindirici (korozit), yanici, yaniklara neden olabilen, kuvvetli oksitleyici bir maddedir. Yogun
H202 cildi yakar, géze kalic1 zarar verir ve ciltte kabarciklar olugsmasina neden olur.

Onceki yillarda her ne kadar dezenfektan olarak kullanilmus ise de, insan saghigma olan zararl etkileri gesitli
aragtirmalarla saptanmis oldugu i¢in "tehlikeli kimyasallar" listesine alinmistir (16).

Gozler, deri, burun, bogaz ve cigerler i¢in tahrig edicidir dikkatli olunmasi gerekir. Korliik de dahil olmak iizere
gozlerde kalici tahribata yol agabilir. Yutulmasi sonucunda telafisi imkansiz zararlara, doku harabiyetine neden olur.
Solunum yoluyla buharinin alinmas1 gérece daha az zararli olmakla birlikte soluk borusu yilizeyinde doku yikimlari
gozlenir (17).

Hidrojen peroksidin yara iyilesmesinde diisiik dozlarda ve kisa siireli kullanildiginda (%3' den az) olumlu sonuglar alimir
ise de (18). Derin yaralarin cerrahi tedavisi sirasinda irigasyon soliisyonu olarak kullanilmasi sonucu ya da damar yoluyla
uygulandiginda damar tikanmasi, solunurnun kesilmesi, beyin damarlarinda tikanma, kalin bagirsak iilserleri,
incebagirsakta kangren, sok, kalp durmasi ve liimle sonuglanan olaylar yasandigi bildirilmektedir (19-25).

Bunun yaninda, siirekli olarak kana karisan O,120-0,144 ppm (mgIL) hidrojen peroksit 'in arteryel gaz embolisi ve geri
doniistimsiiz akciger hasarina neden olabilecegini bildiren ¢alismalar da mevcuttur (26,27). Bir bagka olgu sunumunda,
%6 hidrojen peroksit soliisyonu ile irigasyonun hemen ardindan %0,9 salin ile irige edilmis kemik yarasinin cerrahi
yontemlerle kapatilmasini izleyen 30 dakika igerisinde hastada emboli belirtilerinin ortaya ¢iktig bildirilmektedir (28)

Tim bu olgular 1s18inda, tedavi, sanitasyon (arindirma), dezenfeksiyon gibi amaglarla laboratuarlarda, is
yerlerinde, saglik kuruluslarinda hidrojen peroksit maddesinin kullanilmasi olabildigince sinirlandirilmali, kimyasallar
icin diizenlenmis olan ve {iriin ile birlikte temin edilecek "Materyal Bilgi Formu" dikkatlice okunup, degerlendirilmelidir.

Yazisma Adresi: Telefonlar

Ege Universitesi 0232 3111010 - 2582
Miihendislik Fakiiltesi, Biyomiihendislik Boliimii 0232 3884955 Direkt
35100 Bornova / IZMIR Faks: 0232 3884955

E mail: biosek@mail.ege.edu.tr.



T.C
EGE UNIVERSITESI
Miihendislik Fakiiltesi Biyomiihendislik Boliimi

Say1: 44601208/319 25/04 /2014
Konu: Rapor

Steril tibbi cihazlar icin 6zel sartlar:

Kurulus, sterilizasyon proseslerinin gegerli kilinmasi i¢in dokiimante edilmis prosediirler olusturmalidir.
Sterilizasyon prosesleri, ilk kullanimdan once gegerli kilinmis olmalidir. Her sterilizasyon prosesinin gegerli kilma
kayitlart muhafaza edilmelidir.

Etilen oksit ile sterilizasyon: Etilen oksit 10,8 °C nin altinda s1vi, bunun {izerinde gaz durumunda olan, saf halde
cok zehirli, tahris edici ve patlayic1 6zellik gosterir. Bu nedenle ticari olarak sathalde bulunmaz. Karbondioksit gaz ile
karigimlart satilmaktadir. Belirli 1s1, nem, basing ve siirede otoklav veya benzeri aletler icerisinde uygulanir. Aletin i¢
hacmi kullanilmas1 gerekli etilen oksit miktarin1 dogrudan etkiler. Bir litre alet hacmi i¢in 500 mg etilen oksit, 58 °C, %40
relatif nem altinda 4 saat siire ile iyi bir sterilizasyon saglanir.

Etilen oksit normalde naylonun i¢ine gegebilir ve hig bir zarar vermez. Sterillenecek aletler 6ncelikle naylon kapla
dis ortamdan hava almayacak sekilde ambalajlanir. Daha sonra etilen oksit otoklavi igerisine yerlestirilir.

Etilen oksit otoklavi galistirilirken uyulmasi gerekli kurallar sdyle siralayabiliriz.

. Sterillenecek malzeme aralikli olarak gaz geg¢isi kolayca saglanacak sekilde otoklav igine yerlestirilir.
. Otoklavin kapaklan sikica kapatilarak icerideki hava vakumla emdirilir.

. Istenilen miktarda nemi olusturacak havanin otoklav igine girmesi vana yardimiyla saglanr.

. Sterilizasyon i¢in hesaplanan miktarda etilen oksit gazi otoklav igine verilir.

. Sterilizasyon i¢in 6ngoriilen 1s1 olusumu saglanarak zaman ayarlamasi yapilir.

. Bu siire sonunda otoklav igindeki gazin tiimii vakum ile bosaltilir.

Istya dayanikli olmayan polietilen, plastik, kauguk aletler gibi maddeler etilen oksit ile sterilizasyon saglanarak kullanilir.
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