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Uvod
Zgodovinsko ima'io poklicni karcinogeni posebno mesto v onkološki epide-
miologiji, ker so z njimi prvič povezali zbolevanje za rakom z izpostavlje-
nostjo kakemu dejavniku iz okolja' Że leta 1775 je britanski kirurg Percivall
Pott opazil, da dimnikarji pogosteje zbolevajo za rakom na mošnji' Domneval
je, da zaradi dolgotrajne izpostavljenosti sajam. Sele leta 1915 so v poskus-
nih okoliščinah ugotovili, da premogov katran povzroča koŽnega raka. Drugi
zgodovinsko pomemben rakv zvezi s poklicem je rak sečnega mehurja. Leta
1895 je nemški kirurg Rehn opisal tri take primere med 45 delavci v tovarni
anilinskih barvil. Leta 1938 so poročali, da so psi, ki so iih hranili z 2-nallila-
minom, zboleli za rakom sečnega mehurja (1). obseŽne epidemiološke raz_
iskave v petdesetih letih so pokazale, da je bila ogroŽenost delavcev, izpo-
stavljenih beta naftilaminu, alÍa naftilaminu, benzidinu ali mešanici teh snovĺ
kar tridesetkrat večja kot pri splošni populaciji (2). Na osnovi tega odkritja so
leta 1957 v gumarski industriji v Birminghamu uvedli presejanje raka seč-
nega mehurja s citološko preiskavo urina (3). Zev 16. stoletju sta Paracelsus
in Agricola pisala, da so rudarji v večji meri umirali zaradi pljučnih bolezni'
ob koncu 19' in v začetku 20. stoletja so poročali o večji pogostnosti pljučnih
rakov med rudarji v Schneebergu v Nemčiji in Joachimstalu na Ceškem. V
dvajsetih letih tega stoletia so začeli domnevati, da je vzrok zanje med rudarji
radioaktivnost, v petdesetih letih pa ugotovili večje zbolevanje zaradi radona
s svojimi potomci, ki ga je največ v rudnikih urana (4).

Proučevanje poklicnih rakov je pomembno zato, ker jih je moŽno s preven-
tivnimi ukrepi skoraj v celoti preprečiti' Spoznanja so koristna na različnih
področjih medicine; na raziskovalnem področju so bili poklicni karcinogeni
dolgo edini znani dejavniki iz okolja v etiologiji raka, v medicĺni dela je
njihovo odkrivanje pripeljalo do zboljšanja delovnih okoliščin' v javnem
zdravstvu pa do večje skrbi za okolje, saj ga lahko onesnaŽujejo in zato
ogrožajo tudi splošno populacijo.

Ugotavlianie pokllcnlh karcinogenov
Poklicne rake so najprej opisali v kliniěnih poročilih o skupkih rakov v tovaľ_
nah ali industrijskih panogah. Poleg raka na mošnji in sečnem mehurju so
znana poročila o raku na dihalih pri delavcih, izpostavljenih azbestu (5); o
pljučnem raku pri delavcih, izpostavljenih bis(klorometłl)etru (6); o angiosar-
komu na jetrih pri delavcih, zaposlenih v tovarni polivinilklorida (7). Klinična
poroěila so pomembna, ko gre za redke rake z malo znanimi dejavniki tvega-
hia, rot sta ńila mezoteliomln jetrni angiosarkom. Če poznamo en sam jasno
opredeljen dejavnik tveganja, kot sta azbest pri mezoteliomu ali vinilklorid pri
jetrnem angĺosarkomu, lahko Že en sam primer teh bolezni zbudi sum na
morebitno poklicno etiologijo. Navidezne skupine bolezni lahko zavajajo' ker
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se redke bolezni naključno porazdeljujejo v času in prostoru. Porazdelitev
vključuje tudi skupine dogodkov' To je pomembno zato, ker se morajo de-
lavci, zdravniki v medicini dela in epidemioĺogi zavedati, da so navidezne
skupine lahko povsem nepomemben dogodek, ki sploh ni povezan z ne-
varno izpostavljenostjo (8).

Klinična poročila in opisne epidemiološke raziskave o večji zbolevnosti ali
umrljivosti za rakom v določenih območjih postavljajo podmene, ki jih prever
jajo z analitičnimi epidemiološkimi raziskavami. Poleg t. i. ŠtudlJ primerov s
kontrolami (case control study) uporabljajo na področju poklicnih rakov pre-
teŽno retrospektivne (historične) kohortne raziskave. Slednje izvajajo tudi s
povezovanjem obstoječih podatkovnih baz, npr. v Veliki Britaniji in skandi_
navskih deŽelah (8). Med prvimi kohortnimi ľaziskavami je študija o raku seč-
nega mehurja pri delavcih v proizvodnji barvil (Case in sodelavci, 1954) (2).

Tradicionalna epidemiologija ne more biti zgodnji opozorilni sistem, saj s
temi raziskavami odkrivamo poklicne nevarnosti šele več let po začetku
izpostavljenosti. Latenčna doba bolezni (od začetka izpostavljenosti do kli-
ničnega pojava) je namreč dolga, večinoma 10 do 30 let (10). Zato je mogoče,
da se šele danes kaŽejo posledice snovi, ki niso več v uporabi ali pa so vsaj
pod strogim nadzorom; po drugi strani pa ne moremo oceniti moŽnih škodlji-
vih posledic novejših snovi, ki smo jih začeli uporabljati pred kratkim. Vendar
znanstveniki menijo, da zaradi boljšega nadzora tako nevarnih snovi, kot so
azbest, vinilklorid ali aromatski amini, v visokih koncentracijah ne uporab-
ljajo več. V devetdesetih letih postaja, vsaj v zahodnih drŽavah, večji problem
ugotavljanje posledic izpostavljenosti nizkim odmerkom karcinogenov, ven-
dar bi za proučevanje njihovih učinkov potrebovali veliko število łzpostavlje-
nih. Vsaj za nekaj karcinogenov so že ugotovili, da tveganje zbolevanja
naraŠča z odmerkom (arzen in pljučni in koŽni rak, benzen in levkemije), kar
omogoča, da z večjo zanesljivostjo določamo dovoljene koncentracije, kate-
rim so delavci lahko izpostavljeni brez nesprejemljivega tveganja ('l 'l).

Epidemiološke raziskave imajo še nekaj pomanjkljivosti: pri načńovanju, iz-
vedbi ali analizi se lahko pojavijo pristranostĺ; druge moŽne dejavnike tvega_
nja je treba upoštevati kot begave spremenljivke (predvsem kajenje); večkrat
so podatki za prejšnje izpostavljenosti pomanjkljivi; vrednotenje rezultatov
omejuje tudĺ prepičlo število izpostavljenih. Pristranostim se je mogoče
ogniti s pravilno metodologijo.Zbratije treba tudi čimveč podatkov o begavih
spremenljivkah, predvsem kajenj u. Manjkajočim podatkom o izpostavljenosti
se ponekod izognejo z rabo matrik poklic-izpostavljenost. Grezanavzkriżne
klasiÍĺkacije, kjer poklicnim nazivom dodajo seznam vseh moŽnih snovi, ki
jim je delavec s takim nazivom lahko izpostavljen' Priprava takih klasiÍikacij
je teŽavna in morajo pri njej sodelovati strokovnjaki, ki natančno poznajo vse
delovne procese (8' 9). Večje število izpostavljenih delavcev je mogoče zbrati
z mednarodnim sodelovanjem (8).

Pomembno je tudi skupno učinkovanje kajenja in raznih poklicnih karcino-
genov. Pri delavcih, ki delajo z azbestom, je tveganje, da bodo zboleli za
pljučnim rakom, bistveno večje, če hkrati kadijo (12)' Multiplikativni učinek
kajenja in poklicnih karcinogenov so ugotovili še pri raku sečnega mehurja
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in izpostavljenosti lesnemu prahu (13). z opuščanjem kajenja v nekaterih
panogah industrije bi nedvomno lahko bistveno zmanjšali deleŽ poklicnih
rakov.

V zadnjih letih v epidemioloških raziskavah vse več uporabljajo dognanja s
področja molekularne biologije. Gre za ugotavljanje izpostavljenosti z iska-
njem zgodnjih bioloŠkih odzivov pred nastankom raka. Tako npr. določajo
koncentracije domnevnih karcinogenov v raznih telesnih tekočinah ali ugo-
tavljajo zgodnje spremembe, ki jih povzročajo razne snovi, kot so okvare
genov in kromosomov. Te raziskave omogočajo boljši zdravstveni nadzor in
preventivne ukrepe pred nastankom nepopravljivih okvar (1 0).

Preventivno je pomembno tudi to' da za karcinogene nismo vsi enako občut-
ljivi. Klasičen primer je zveza med acetilatorskim Íenotipom in indukcijo raka
na sečnem mehurju z aromatskimi amini (1 4). Proučujejo tudi zvezo med
različnimi Íenotipi metaboliziranja debrizokvina in zbolevanjem za pljučnim
rakom pri izpostavljenosti policikličnim aromatskim ogljikovodikom (15). Do-
ločanje teh Íenotipov pri zaposlenih v nevarnih industrijskih panogah naka-
zuje moŽnosti za poklicno selekcijo.

Pomembno in dopolnilno vlogo pri odkrivanju poklicnih karcinogenov imajo
eksperimentalne raziskave, tako testi na celičnih kulturah in bakterijah kot
poskusi na Živalih' Do sedemdesetih let so ugotovitve o karcinogenosti po-
sameznih kemikalij redko prehitele epidemiološke ugotovitve, medtem ko je
danes stanje prav nasprotno. Pri 800 testiranĺh kemikalijah v poskusih na
Živalih se 'je za 650/oizkazalo, da povzročajo tumorje vsaj pri eni Živalski vrsti
(16). Ko na osnovi Živalskih poskusov sklepamo o nevarnosti za ljudi' je
največja omejitev visok odmerek' ki se uporablja pri Živalih. Ljudje so izpo-
stavljeni niŽjim odmerkom, poleg tega pa vse Živalske vrste, vključno s člo-
vekom, niso enako občutljive' Tako je npr. tetraklorodibenzo_p-dioksin iz-
redno močan karcinogen za glodalce, toda v epidemioloških raziskavah de-
lavcev, izpostavljenih dioksinu, niso ugotovili večje umrljivosti za rakom.
Seznam Mednarodne agencije za raziskovanje raka ga uvršča v skupino 2B
(11). Kot kaž.ejo dosedanje izkušnje' je z epidemiološkimi raziskavami število
karcinogenov podcenjeno, z eksperimentalnimi pa precenjeno.

V zadnjem času so ugotovili' da je skladnost med rezultati kratkotrajnih te_
stov, predvsem Amesovega testa na bakterijah, in rezultati testiranj kemikalij
pri glodalcih niŽja (60 0/o) kot pred desetletjem (90 0/o) (17). Razlaga je odkritje
raznih negenotoksičnih karcinogenov, ki povzročajo tumorje epigenetično,
npr. s hormonskim neravnovesjem (1 8). Domnevajo' da večina za človeka
dokazanih karcinogenov deluje genotoksično. Na osnovi eksperimentalnih
raziskav lahko domnevamo, da genotoksične kemikalije' ki so karcinogene
za več Živalskih vrst, pomenijo nevarnost tudi za ljudi (1 1).

Vnste poklicnih karcinogenov
Poklicne karcinogene je Mednarodna organizacija dela (lLO) opredelila za
kemične snovi, Íizikalne in mikrobiološke dejavnike in delovne procese, ki
lahko povzročijo raka kot posledico izpostavljenosti na delovnem mestu (19).
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Med Íizikalnimi dejavniki je Že dovolj raziskana nevarnost ionizirajočega in
ultravijoličnega sevanja. Zaradi velikega števila kemikalij so danes v
ospredju pozornosti kemični karcinogeni. V Mednarodni agenciji za razisko-
vanje raka iz Lyona so leta 'l 971 ustanovili delovno skupino, katere naloga je
na osnovi objavljenih rezultatov epidemioloških in eksperimentalnih raziskav
oceniti moŽno karcinogenost raznih dejavnikov za človeka. lzdelali so na-
tančna merila za razvrščanje karcinogenov v skupine glede na stopnjo do-
kazane karcinogenosti za Živali, za ljudi in skupno oceno (20). lzsledke objav-
ljajo v monograÍijah, vsako leto izdajo tudi dopolnjen seznam vseh karcino-
genov. V prvih 57 monograÍijah so po natančno določenih merilih oceniliveč
kot 700 dejavnikov (kemikalij' skupin kemikalij' kompleksnih mešanic, po-
klicnih izpostavljenosti in navad). DrŽave lahko ta seznam uporabljajo pri
oblikovanju politike nadzora teh dejavnikov. Seznam Mednarodne agencije
za raziskovanje raka iz Lyona vsebuje od leta 1993 v prvi skupini dokazanih
kemičnih karcinogenov 19,posameznih kemikalij ali mešanic raznih kemika-
lij in 13 industrijskih procesov (21). Poleg teh naj bi nadzirališe najmanj25
kemikalij in 4 industrijske panoge oz. poklice iz skupine verjetno karcinoge-
nih.

Najpogostnejši v zvezi s poklicem so raki sečnega mehurja, pljuč in obnos-
nih votlin, koŽe, jeter, plevre in peritoneja ter levkemije. Med poklicne bolezni
jih uvršča tudi še vedno veljavni Samoupravni sporazum o seznamu poklic-
nih bolezniiz leta 1983 (22).

ocene deleža poklicnih ľakov
Že večkrat so poskušali oceniti deleže rakov, ki bi jih lahko pripisali znanim
dejavnikom tveganja. ocene so pomembne za načrtovanje preventivnih
ukrepov in ocenjevanje njihove uspešnosti.

Najbolj znano oceno deleŽev smńi zaradi rakav ZDA, ki jih lahko pripišemo
raznim karcinogenom, sta leta 1981 objavila Dołl in Peto (23). Poklicu sta
pripisala okrog4o/o vseh smrti zarakom v celotni populaciji, zrazponomod2
do 8 0/o. Seveda so poklicni dejavniki pomembnejši, če opazujemo le delavce,
torej tisti del populacije' ki je potencialno izpostavljen. Med moškimi naj bi
poklicu pripisali 6 0/o vseh rakov (24). Tudi med njimi je nevarnost odvisna od
vrste dela. Poklicne rake so opisovali v vseh socialnoekonomskih skupinah.
Tako sta na eni strani socialne lestvice primera visoke incidence levkemije in
koŽni rak pri rentgenologih v prvi polovici tega stoletja zaradi izpostavljenosti
ionizirajočemu sevanju' Večina poklicnih rakov se vendarle pojavlja med
manualnimi delavci na drugi strani socialne lestvice. Med njimi naj bi poklicu
pripisali 120lo vseh rakov. Tudi ocene za vse rake niso enake. Tako je npr.
deleŽ rakov sečnega mehurja, ki jih pripisujejo poklicu' bistveno večji kot
delež rakov na grlu.

oceno Dolla ĺn Peta velikokrat uporabljajo za izhodišče tudi v drugih indu-
strijskih deželah. Ne smemo pozabiti' da se ocene po eni strani nanašajo na
visoko industrijsko razvito deŽelo, zato je deleŽ poklicnih rakov v manj razvi-
tih deŽelah lahko manjši; po drugi strani se razlikujejo tudi vrste industrij in
nadzor nad karcinogeni. Razvite deŽele pogosto izvaŹajo v manj razvile za-
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starelo tehnologijo' ki je same ne smejo več uporabljati. Med različnimi deŽe-
lami so lahko velike razlike tudi znotraj enakih industrijskih panog, odvisno
od organizacije dela' V deŽelah' kjer je industrija razdrobljena na večje šte-
vilo manjših obratov, je bistveno teŽje opaziti preseŽke rakov, pa tudi nadzi-
rati delovne razmere.

Po podatkih Registra raka zboli v Sloveniii za rakom v zadnjih letih pribliŽno
6000 ljudi (25)' umre pa okrog 4000 (26)' Ce upoštevamo ameriške ocene, bi
lahko poklicu vsako leto pripisali v Sloveniji okrog 160 smrti za rakom. Ta
ocena bi lahko bila pravilnejša le' če bi za vso Slovenijo imeli na razpolago
podatke, katere karcinogene in kje vse so jih uporabljali in koliko delavcev
jim je bilo izpostavljenih. Takih centralnih registrov zaenkrat še ni, prav tako
ni registra poklicnih bolezni, iz katerega bi lahko zvedeli, koliko rakov je
doslej v Sloveniji Že bilo priznanih za poklicno bolezen. Zaradi dolge la_
tenčne dobe bolezni zbolijo delavci velikokrat šele po upokojitvi. Zdravnikĺ
takrat niso dovolj pozorni na njihova bivša delovna mesta. Na moŽen poklicni
izvor nekaterih rakov v Sloveniji smo opozorili že večkrat (27,28,29). Leta
1992 smo izdalĺ knjigo Zemljevidi incidence raka v Sloveniji (25). Zaradi
sorazmerno majhnega deleŽa izpostavljenim poklicnim karcinogenom proti
drugim bolj razširjenim dejavnikom tveganja iz naěĺna Življenja tako prika-
zani podatki ne morejo biti osnova za sklepanje o vzročni povezanosti' Višja
incidenca nekaterih rakov v določenih območjih Slovenije vendarle lahko
opozarja na moŽno poklicno etiologijo. Potrebne bi bile nadaljnje analitične
epidemiološke raziskave o morebitnĺ poklicni izpostavljenosti delavcev ali
onesnaŽenosti okolja s poklicnimi karcinogeni in o moŽni nevarnosti za
splošno populacijo.

Nadzoľ nad pokllcnimi lĺarctnogeni
Osnovna instrumenta nadzora nad poklicnimi raki sta zakonodaja in zdrav-
stvena vzgoja. Predvidene ukrepe na obeh področjih naj bi vseboval tudi
nacionalni program nadzora nad rakom, ki naj bi opredelil cilje in merila za
ocenjevanje uspešnosti vseh ukrepov (30).

Neustrezno zakonodajo v nekaterih, predvsem nerazvitih drž'avah, pogosto
zlorabljajo razvite, da vanje izvażajo zastarelo in zdravju škodljivo tehnolo-
gijo (31). Z mednarodnimi dogovori naj bi take prenose prepreěili' Jugosla-
vija je že leta 1977 podpisala konvencijo o preprečevanju in kontroli poklic-
nih nevarnosti' ki jih povzročajo karcinogene substance in agensi (32). Njena
določila Še vedno izvajamo v okviru splošnih norm za varstvo pri delu. Med-
narodne organizacije naj bi poskrbele tudi za to, da so podatki o moŽni
karcinogenosti določenih snovi in o zakonskem urejanju ravnanja z njimi
dostopni vsem deŽelam. Tako so v organizaciii zdruŽenih narodov leta 1982
sprejeli resolucijo o izmenjavi podatkov o prepovedanih kemikalijah (33). V
Evropski skupnosti so ustanovili Svetovalno komisijo za varnost, higieno in
zaščito zdravja pri delu, ki izdaja navodila za drŽavele skupnosti. V Sloveniji
je pravilnik s seznamom karcinogenih snovi šele v pripravi, medtem ko je
Varstvo pred ionizirajočim sevanjem pri nas Že kar dobro urejeno. Pri odlo-
čanju o prioritetah nadzora nad določenimi snovmi so poleg znanstvenih
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pomembni tudi druŽbeni in politični interesi. Pri sprejemanju odločitev je
namreč treba upoštevati velikost preseŽnega tveganja, število izpostavljenih
delavcev, predvideno uspešnost preventivnih ukrepov, ceno ter posledice za
industrijo in druŽbo v celoti (34). Ce je določena snov res nezamenljiva, je ob
vseh tehnoloških zaščitnih ukrepih treba dodati tudi osebna zaščitna sred-
stva.

Na področju zdravstvenegaizobrażevanja ne gre le zaizobrażevanje delav-
cev in obveščanje o morebitni nevarnosti snovi, s katerimi delajo, temveč tudi
za poduk načrtovalcev tehnoloških procesov' Ne smemo pozabiti tudi na
osveščenost zdravnikov, da morajo biti pri bolnikih, tudi upokojenih, pozorni
na njihovo delovno anamnezo, zato morajo zlasti vse, za katere vedo, da so
bili izpostavljeni nevarnim snovem, natančneje spremljati.

Sklep
Med cilji Svetovne zdravstvene organizacije je Slovenija povzela tudi dese-
tega, ki nam v okviru strategije razvoja zdravstvenega varstva in programa
Slovenija 2000 in rak nalaga, da moramo do leta 2000 za 150/o zmanjšati
umrljivost za rakom. Nasvet o spoštovanju predpisov o Varstvu pľi delu sodi
tudi med deset zapovedi Evropskega kodeksa o raku. Ceprav poklicni raki
zasedajo le manjši deleŽ v celotnem bremenu teh bolezni, so dostopnejši za
preventivo kot oblike' povezane z načinom Življenja. Upamo, da bomo v
Sloveniji poklicnim rakom v prihodnje posvetili več pozornosti.
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