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OZET

Mangal Basinda Calisan Kebapg¢i Ustalarinda Kronik Karbon Monoksit
Maruziyetinin Etkileri

Dr. Suat ZENGIN
Uzmanlik Tezi, Acil Tip Anabilim Dali
Tez Danismani: Dog¢. Dr. Cuma YILDIRIM
Kasim 2008, 56 sayfa

Bu c¢alismamizda daha Onceden arastirilmamis kronik karbon monoksit
maruziyeti ile ateroskleroz iliskisini; karotis intima media kalinlig1 ve yiiksek sensiviteli
C-reaktif protein Ol¢iimleri ile arastirmayi, kronik karbon monoksit maruziyetinin N-
terminal proBrain Natriiiretik Peptid degerleri lizerine etkisini ve bu kisilerde hava yolu
obstriiksiyonunun olusup olusmadigini belirlemeyi amagladik.

En az 3 yil boyunca bir restoranda mekan icerisinde barbekii yapan, saglikli,
sigara igmeyen 40 erkek isci ve yasca uyusan 48 saglikli erkek caligmaya alindi.
Kebape1 ve kontrol gruplariin yas, viicut kitle indeksi, kan basinci, total kolesterol,
trigliserit, diisiik dansiteli lipoprotein kolesterol, yiliksek dansiteli lipoprotein kolesterol,
karotis intima media kalinlig1, karboksihemoglobin, yiiksek sensiviteli C-reaktif protein,
N-terminal proBrain Natriiiretik Peptid, ekspiratuvar tepe akim hiz1 degerleri 6l¢iiliip
SSPS 13.0 yazilim programi kullanilarak istatistiksel analizi yapilda.

Gruplarin klinik 6zellikleri, yas, viicut kitle indeksi, kan basinci, total kolesterol,
trigliserit, diisiik dansiteli lipoprotein kolesterol, yiiksek dansiteli lipoprotein kolesterol
degerleri birbirleriyle benzer bulundu. Bununla birlikte karboksihemoglobin
(%6.5+1.5/2.0+1.1), yiiksek sensiviteli C-reaktif protein (2.7+£2.0/1.1+£0.8 mg/L), karotis
intima media kalinligr (1.10+£0.31/0.91£0.11 mm) degerlerinin kebapgilarda kontrol
grubuna gore daha yiiksek oldugu tespit edildi. Kebapgilarda; karboksihemoglobin ve
ylksek sensiviteli C-reaktif protein seviyesi (p<0.001), karboksihemoglobin ve karotis
intima media kalinlig1 (p=0.014), yiiksek sensiviteli C-reaktif protein seviyesi ve karotis
intima media kalimhig (p=0.025), yiksek sensiviteli C-reaktif protein seviyesi ve
caligma yil1 (p<0.001), karotis intima media kalinlig1 ve ¢calisma yil1 ( p=0.035) arasinda
istatistiksel olarak anlamli sonug elde edilirken, kontrol grubunda karboksihemoglobin
ve yiiksek sensiviteli C-reaktif protein seviyesi (p=0.002) arasinda anlamli iliski
bulundu. N-terminal proBrain Natriiiretik Peptid degerleri her iki grupta da normal (<60
ng/L) smirlarda bulundu ve istatistiksel olarak (p>0.05) anlamsiz kabul edildi.
Ekspiratuvar tepe akim hizi degerlerindeki diismenin (ortalama; 65.1/7.1 L/dakika)
kebapgilarda kontrol grubuna gore daha fazla oldugu goriildii.

Bu calismayla kronik karbon monoksit maruziyetinin zamanla yiiksek sensiviteli
C-reaktif protein ve karotis intima media kalinlig1 arttirarak ve ateroskleroz olusumuna
zemin hazirladigl, ayrica hava yollarinda daralma yaparak; ekspiratuvar tepe akim
hizinda azalmaya neden oldugu sonucuna varilmistir.

Anahtar Kelimeler: Karotis intima media kalinlii, Yiksek sensiviteli C-reaktif
protein, Ateroskleroz, Ekspiratuvar tepe akim hizi



ABSTRACT

The Effect of Chronic Carbon Monoxide Exposure on The Kebap Experts Who
Work With Barbecue

Dr. Suat ZENGIN
Residency Thesis, Department of Emergency Medicine
Supervisor: Assoc. Prof. Dr. Cuma YILDIRIM
November 2008, 56 pages

We aimed to study the uninvestigated relationship between the chronic carbon
monoxide exposure and the atherosclerosis via the carotis intima media thickness and
high sensitive C-reactive protein measurements and the effect of the chronic carbon
monoxide exposure on N-terminal pro-Brain Natriuretic Peptide levels and whether the
existance of airway obstruction.

Apparently healthy 40 male non-smoker indoor barbecue workers working in
restaurants for at least three years and 48 age matched healthy men were enrolled into
the study. We measured the body mass index, blood pressure, total cholesterol,
trigliserid, low-density lipoprotein cholesterol, high-density lipoprotein cholesterol,
carotis intima media thickness, carboxyhemoglobin, high sensitive C-reactive protein,
N-terminal pro-Brain Natriuretic Peptide, peak expiratory flow velocity and analysed
these values by SPSS 13.0.

Both groups were found to be similar by age, body mass index, blood pressure,
total cholesterol, trigliserid, low-density lipoprotein cholesterol, high-density
lipoprotein cholesterol. However, carboxyhemoglobin (6.5%+1.5/2.0%=*1.1), high
sensitive C-reactive protein (2.7+£2.0/1.1+0.8 mg/L) and carotis intima media thickness
(1.10+£0.31/0.91+0.11 mm) levels were found to be higher in the study group. Statistical
significant correlations were found among carboxyhemoglobin and high sensitive C-
reactive protein levels (p<0.001), carboxyhemoglobin and carotis intima media
thickness (p=0.014), high sensitive C-reactive protein levels and carotis intima media
thickness (p=0.025), high sensitive C-reactive protein levels and exposure year
(p<0.001), carotis intima media thickness and exposure year (p=0.035) in the study
group and between carboxyhemoglobin and high sensitive C-reactive protein levels
(p=0.002) in the control group. N-terminal pro-Brain Natriuretic Peptide levels were
found in normal ranges (<60 pg/L) in both groups and the comparison was not
significant (p>0.05). The decrease of peak expiratory flow velocity found to be more in
the study group (mean; 65.1/7.1 L/min).

With this study, we come to the conclusion that chronic carbon monoxide
exposure increases hs-CRP and carotis intima media thickness in the course of time and
lay the groundwork for atherosclerosis and also decreases the expiratory peak flow
velocity probably via obstructing the airways.

Keywords: Carotis intima media thickness, High sensitive C-reactive protein,
Atherosclerosis, Peak expiratory flow velocity



KISALTMALAR

ABD : Amerika Birlesik Devletleri

AMI : Akut Miyokart Enfarktiisii

ANP : Atrial Natritiretik Peptid

BMI : Viicut Kitle indeksi

BNP : Brain Natriiiretik Peptid

BP : Kan Basinci

CNP : C-Tipi Natriiiretik Peptid

CO : Karbon Monoksit

COHb : Karboksihemoglobin

CRP : C-Reaktif Protein

DNP : Dendroaspis Natriiiretik Peptid

Hb : Hemoglobin

HBOT : Hiperbarik Oksijen Tedavisi

HDL-C : Yiiksek Dansiteli Lipoprotein Kolesterol
hs-CRP : Yiiksek Sensiviteli C-Reaktif Protein
IMK : Intima Media Kalinlig1

KIMK : Karotis Intima Media Kalinlig1

KY : Kalp Yetmezligi

LDL-C : Diislik Dansiteli Lipoprotein Kolesterol
MI : Miyokard enfarktiisti

NBOT : Normobarik Oksijen Tedavisi
NT-proBNP : N-terminal proBrain Natriliretik Peptid
PEF : Ekspiratuvar Tepe Akim Hizi= Peak Expiratory Flow
TC : Total Kolesterol

TG : Trigliserit

WHS : Women’s Health Study
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1. GIRIS VE AMAC

Akut karbon monoksit (CO) zehirlenmesi erken ve ge¢ donemde gergeklesen
etkileri nedeniyle 6liimle sonuglanabilen zehirlenmelerin basinda gelmektedir (1,2). Bir
miktar insan metabolizma artig1 olarak iiretilen CO, beraberinde havadan solunarak
alinan miktarin toplamiyla toksik doza ulagsmadigi siirece klinik bulgu vermez (3-5).
Maruziyet siiresi, ortamdaki CO miktari, solunan hava miktari, kisinin saglik durumu ve
kendine 6zgii iyilestirici metabolizmast akut CO zehirlenmesinin derecesini belirler (6).
Hemoglobine (Hb) baglanarak karboksihemoglobin (COHb) olusturan CO; basta
miyokard olmak {tizere bircok organda hipoksiye sebebiyet vererek zehirlenme
derecesine gore nonspesifik goriiniimden, komaya kadar degisik klinik goriiniime sebep
olabilmektedir (7-10). Kronik CO zehirlenmesi genellikle meslegi geregi uzun siire CO
ile temasi olan kisilerde olusur. Kronik maruziyet kendini bas agrisi, halsizlik, anoreksi,
apati, insomnia ve kisilik degisiklikleri seklinde gostermekle beraber, daha ciddi etkileri
zamanla aterosklorozda artma ve pulmoner fonksiyonlarda azalma seklinde goriliir
(11). Gerek akut, gerekse kronik zehirlenmede tanida bircok tetkik kullanilmakla
beraber, kesin tan1 COHb seviyesinin yiiksekliginin tespitiyle miimkiindiir (12—15).

Natriiiretik peptidler, kan basincini, elektrolit dengesini ve s1vi hacmini diizenlemek
i¢in islev gdren hormonlar ailesidir (16). Ozellikle kalp yetmezliginin (KY) teshisinde,
tedavinin belirlenmesinde, tedaviye yanitin degerlendirilmesinde, mortalite ve
morbiditenin takibinde Onemlidirler (17—19). Ventrikiiler genisleme ve basing artisi
oldugunda, aktif hormon olan Brain Natriiiretik Peptid (BNP) ile inaktif metabolit olan
N-terminal proBrain Natriiiretik Peptid (NT-proBNP) sentezlenir (20,21).

C-Reaktif Protein (CRP) 5 esit alt birimden olusan bir proteindir (22). CRP yillarca
doku hasar1 ve inflamasyonun teshisinde yararlanilan bir parametre olmasina ragmen,
son yillarda kardiyovaskiiler hastaliklarin teshisinde de kullanilmaya baslanmistir. Bu
durum ateroskleroz patofizyolojisinde inflamasyonun roliiniin daha iyi anlagilmasi ile
ortaya ¢ikmistir. Kardiyovaskiiler hastaliklarin teshisinde ve riskinin belirlenmesinde

daha hassas olan Yiiksek sensiviteli C-Reaktif protein (hs-CRP) 6l¢iim metotlari



gelistirilmistir (23,24). Olgiilen hs-CRP degerlerine gore kisilerde kardiyovaskiiler
hastalik risk smiflandirmalar1 yapilmistir (25). Bu degerlerin yiiksekligi ile beraber
kisilerde hipertansiyon ve hiperkolesterolemi bulunmasi gelecekteki kardiyovaskiiler
hastalik rolatif riskini arttirmaktadir (26-29). Obez, metabolik hastaligi olan, Viicut
Kitle Indeksi (BMI) vyiiksek ve sigara igen kisilerde hs-CRP degerleri yiiksek
bulunabilmektedir (30).

Lipitler hayvansal ve bitkisel dokulardan organik ¢oziiciilerle ekstraksiyon suretiyle
elde edilen, eterde, kloroformda, benzende eriyen suda ise erimeyen organik
bilesiklerdir. Plazmada bulunan baslica lipitler yag asitleri, kolesterol esterleri,
Trigliserit (TG) ve fosfolipitlerdir. Aterosklerozun baslamasi ve ilerlemesinde diisiik
dansiteli lipoprotein kolesterol (LDL-C) yiiksekligi ve yiiksek dansiteli lipoprotein
kolesterol (HDL-C) disiikliigii belirleyicidir (31-33).

Insan viicudunda bulunan damarlar ii¢ tabakadan olusur (34). Kardiyovaskiiler
hastaliklardan aterosklerozda; arteryal duvar degisiklikleri klinik olarak sessiz uzun bir
donemde intima tabakasinda kalinlagma ile olusur. Bu degisiklikler iki boyutlu B-Mode
ultrasonografi ve 2-D doppler ekokardiyografi ile degerlendirilebilir (35). Toplumda
karotis intima media kalinligmin (KIMK) ortalama degerleri 0.4-1.0 mm arasinda
degismektedir ve senelik 0.01-0.03 mm’lik artma olmaktadir. Artmig KIMK vyas,
diabetes mellitus, total kolesterol, sigara i¢imi gibi bir¢ok kardiovaskiiler risk faktorii ile
iliskilidir (36). KIMK aterosklerotik hastaligin belirlenmesinde ve prognozunun
takibinde kullanilir (37,38).

Ekspiratuvar tepe akim hiz1 (PEF) zorlu bir inspirasyon sonrasi, zorlu ekspirasyon
ile saglanan maksimum ekspiratuar akim hizidir. PEF 6l¢timleri "pef metre" ya da "peak
flow metre" dedigimiz basit mekanik aletlerle yapilir. 1970 yillarda gelistirilen cihazla
kadin ve erkeklerde yas ve boya gore teorik PEF degerleri belirlenmistir (39). PEF
Olciimii biiyiikk hava yollar1 obstriiksiyonunun siddetini gostermekte kullanilir. Hava
kirliliginin, sigara i¢iminin ve bazi mesleklerde hava yolu inflamasyonuna sebep olan
gazlara maruz kalmanin PEF degerlerini diisiirdiigli bilinmektedir (40).

Bu c¢alismamizda kronik CO maruziyeti ile ateroskleroz iligkisini; KIMK ve hs-
CRP olgiimleri ile aragtirmay1, kronik CO maruziyetinin NT-proBNP degerleri iizerine
etkisini ve bu kisilerde hava yolu obstriiksiyonunun olusup olugsmadigin1i PEF

degerlerine bakarak belirlemeyi amacladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Karbon Monoksit Zehirlenmesi

2.1.1. Ozellikleri

CO, karbon igeren maddelerin tam olmayan yanmasi sonucunda olusan, renksiz,
kokusuz, tatsiz, irritan olmayan ve akcigerlerden kolaylikla absorbe olabilen bir gazdir
(1,2). Toksik etkileri ilk olarak 1857 yilinda tanimlanmstir (2). Ozgiil agithgr 1.97

kg/m’ olan bu gaz, bulundugu kapali ortamin tabaninda toplanir (1).

2.1.2. Kaynaklan

CO; odun, komiir, gaz yag1 ve dogal gaz gibi hidrokarbon yakitlarin tam olmayan
yanmasi sonrasi ortaya ¢ikmaktadir. Endiistride kullanilan yakitlarin yani sira, evlerde
kullanilan 1sinma araglari, motorlu araglarin egzozlari, orman yanginlari ve apartman
kaloriferleri bol miktarda CO’nun ag¢iga ¢ikmasini saglar. CO gazinin diger ekzojen
kaynaklar1 arasinda; yiik tastyicilar, buz temizleme araglari gibi propan ile g¢alisan
aletler, gazla c¢alisan firinlar ve komiir mangallar1 sayilabilir. CO insan viicudunda
hemoglobin katabolizmas1 sonucu endojen olarak da olusabilir (1-3). Insanda normal
sinirlardaki CO'nun %40°1 gevresel, %601 viicut aktivitesi sonucu olusur (4). Bu
sebeple normal insan kaninda %0-5 oraninda COHb saptanabilir. Endojen CO disaridan
inhale edilmedigi siirece toksik konsantrasyonlara ulagsmaz. Sigara dumani da 6nemli bir
CO kaynagidir. COHD seviyesi sigara i¢cenlerde %45 iken, ¢ok asir1 icimlerde bu deger
%9-10"a kadar yiikselebilir (1-3).

2.1.3. Epidemiyoloji

CO zehirlenmesi Amerika Birlesik Devletleri’'nde (ABD) kaza ile zehirlenmelerin
en stk goriilen seklidir. Acil servislere yilda yaklasik 40.000 basvuru bu sebeple
olmakta ve bunlar i¢inde yillik 10.000 CO zehirlenmesi tespit edilmektedir. ABD’de

Oliimle sonucglanan zehirlenmelerin en basta gelen sebebi de CO zehirlenmesidir.



Mortalite oranm1 yaklasik %31 olarak tespit edilmistir (1,3). Yangin kaynakli olmayan
CO zehirlenmeleri 19791988 yillart arasinda 11.547 kisinin 6limiine sebep olmustur.
Bu zehirlenmelerin  biiyilk c¢ogunlugu motorlu araglardan kaynaklanan CO
zehirlenmeleridir (2). Tiirkiye i¢in de CO zehirlenmesi vakalarinin kis aylarinda pik
yaptig1 bilinmekte, kaza sonucu zehirlenmelerde yabanci iilkeler i¢in motorlu araglar 6n

siralarda gelirken, tilkemizde ilk siray1 1stnma sistemleri almaktadir (5).

2.1.4. Patofizyoloji

Hemoglobin, miyoglobin gibi solunum pigmentleri ve sitokrom oksidaz, nitrik oksit
sentaz gibi enzimler ile bag olusturmasit CO zehirlenmesinin toksik etkilerinin temelini
olusturur (1,3). CO solunduktan sonra alveolo-kapiller membrani diffiizyon ile geger ve
oksijene gore 200-270 kat afinite ile hemoglobine baglanir. CO’nun, Hb iizerindeki
demir molekiilii ile yaptig1 bu bag geri doniistimliidiir. Viicuttaki CO’nun eliminasyon
yartlanma siiresi oda havasinda yaklagik 320 dakikadir. Bu siire bir atmosfer basingta
%100 oksijen verilmesi ile 80-90 dakikaya, 3 atmosfer basingta %100 oksijen
verilmesi ile 23 dakikaya diismektedir. Maruziyet siiresi, ortamdaki CO miktari, birim
zaman da alinan hava miktari, egzersiz, kiginin saglik durumu, kendine 6zgii iyilestirici
metabolizmas1 zehirlenme derecesini etkileyen onemli faktorlerdir (1-3,6).

Oksijen molekiiliiniin Hb’ye baglanmasimi engelleyen CO, bagli olan oksijen
molekiillerinin periferik dolasimda Hb’den ayrilip dokulara gecisini gliclestirir. Boylece
oksihemoglobin disosiasyon egrisi sola kayar ve dokulara oksijen birakilmasi zorlasir.
Hem azalmis oksijen taginmast hem de oksijenin birakilamamasi nedeni ile hastada ani
bir ‘kimyasal’ anemi ortaya ¢ikmis olur (1-3).

Absorbe olan CO’nun yaklasik %10-15’1 ekstravaskiiler proteinlere baglanir. CO
bu yolla direkt hiicresel toksisite olusturur. CO’nun miyoglobine afinitesi oksijenden 20
kat fazladir. CO’nun sitokrom oksidaz, guanilat siklaz ve nitrik oksit sentaz gibi
enzimlerin aktivitesini azalttig1 gosterilmistir. Oksidatif metabolizmada gorev alan bu
proteinlerin islevleri, oksihemoglobin disosiasyonunun zorlagmasi ile yavaglar. Boylece
CO zehirlenmesinin ilk birkag¢ saatinde elektron transport zincirinin fonksiyonu azalir
ve mitokondride serbest oksijen radikalleri olugsmaya baslar (2,3).

Kalp dokusu CO zehirlenmesinden olduke¢a fazla etkilenir. Sistemik dolagimdaki
COHb komplekslerinin olusturdugu oksidatif stresin yaninda, kalpte bol miktarda



bulunan miyoglobine baglanan CO’nun toksisitesi artar. CO ile baglanan miyoglobinin
oksijen tasima kapasitesi azalarak, miyokard hiicrelerinin oksijenlenmesi azalir.
Bununla birlikte, kalpte meydana gelen herhangi bir oksidatif stres durumunda
miyoglobin potansiyel bir zarar verici etki gosterir. Miyoglobin hidrojen peroksit veya
lipit peroksidasyon iirlinleri ile etkilesime girerek oksiferri-miyoglobin gibi potent
oksidanlara doniisebilir. Bu doniisiim, kalpte meydana gelen iskemi-reperflizyon
injurisinin baglica nedenini olusturur (1,3,6,7).

CO’nun olusturdugu iskemik hasar ile ayni1 anda hipoperfiizyonun olmasi,
l6kositlerin reperfiizyon gerceklesene kadar endotel yiizeyine adezyonuna neden olur.
Reperfiizyon gergeklestiginde ise, bu lokositlerden salinan serbest oksijen radikalleri,
hiicre zarinda lipid peroksidasyonuna neden olarak reperfiizyon hasar1 olusturur (3,8).

Kronik CO zehirlenmesi sonucunda salinan serbest oksijen radikalleri ve
peroksinitrit, plazma lipoproteinlerini oksitleyerek vaskiiler hasar1 daha da biiyiitebilir
ve bu durum ileriki doénemde aterosklerotik degisikliklere neden olabilir. CO

zehirlenmesinin ge¢ donemde apopitoz ile hiicre 6liimiine neden oldugu gosterilmistir

(8).

2.1.5. Klinik Belirtiler ve Bulgular

CO zehirlenmesinin akut, gecikmis veya kronik etkileri farkli belirti ve bulgular
olusturabilir. Hafif CO zehirlenmesinin belirtileri viral enfeksiyonlar1 andirmakta, hem
CO zehirlenmelerinin hem de viral enfeksiyonlarin kis aylarinda pik yapmasi, taninin
akla gelmesini gili¢lestirmekte ve bazi CO zehirlenmesi vakalarinin atlanmasina yol

acmaktadir.

2.1.6. Akut Etkiler

CO zehirlenmesi, etkiledigi dokulara gore degisen belirtiler ortaya ¢ikarir. Belirtiler
nonspesifiktir, diger bir¢ok hastalik ile kolaylikla karistirilabilir (1). En erken belirtiler
oksijene bagimlilig1 yiiksek olan beyin ve kalbin etkilenmesi ile olusur. Bu organlar
CO’nun toksik etkilerine en duyarh organlardir (1,7).

Hastalar genellikle seliiler hipoksiyi kompanse etmeye ¢alisan takipne ve tasikardi
ile karsimiza ¢ikmaktadirlar. Bas agrisi, bulanti, kusma konsantrasyon azalmasi sik

goriilen semptomlardir. Bu durum, hastaligin nonspesifik viral hastalik veya viral



gastroenterit, ya da besin zehirlenmesi ile karistirilmasina neden olmaktadir. Maruziyet
stiresi uzadik¢a senkop, konflizyon, epileptik ndbetler ve koma meydana gelebilir.
Hastalar akut inme semptomlar1 ile de basvurabilir (9). Zehirlenme derecesine gore

belirtiler ve bulgular hafif, orta ve ciddi olarak siniflandirilabilir (Tablo 1).

Tablo 1: CO zehirlenmesinde klinik belirtilere gore zehirlenme dereceleri

Zehirlenme Belirti ve Bulgular
derecesi
Hafif Basagrisi, bulanti, kusma, halsizlik, konsantrasyon azalmast,

gorme bozuklugu

Orta Gogils agrisi, nefes darligi, konfiizyon, senkop, kuvvetsizlik,
tagikardi, takipne

Ciddi Hipotansiyon, disritmiler, miyokardiyal iskemi,
nonkardiyojenik akciger 6demi, nobetler, koma, kardiyak
arrest, solunum arresti

COHD seviyesinin artmasiyla beraber, damar i¢i kan akisi ile miyokardin oksijen
kullanim1 arasinda dengesizlik baglar (2). COHb seviyesi %2—4 oldugunda egzersiz
toleransinda diisme goriiliir ve miyokard iskemisine benzer semptomlar ortaya ¢ikabilir.
COHDb %6 nin tizerinde oldugu zaman egzersiz esnasinda ventrikiiler prematiir vurular
goriilebilir. Koroner agidan risk gurubu teskil etmeyen kisilerde bile miyokard
enfarktiisii, ciddi aritmiler veya kardiyak arrest gelisebilir. CO zehirlenmesinin akut
mortalitesinin sebebi, miyokardin hipoksik stresi nedeni ile olusan ventrikiiler
disritmilerdir. Koroner arter hastalii olanlarda COHb seviyeleri %10’un altinda
oldugunda bile disritmiler ortaya ¢ikabilir (3,6,9).

CO zehirlenmesinde santral sinir sistemi ile kardiyovaskiiler sistem etkilendiginde
hayati tehlike var demektir. Zehirlenmelerde en belirgin semptomlar santral sinir sistemi
etkilenmesine aittir. CO’dan diger bir ¢ok sistem etkilenmekte ve degisik belirti ve

bulgular ortaya ¢ikmaktadir (Tablo 2).



Tablo 2: CO zehirlenmesinde etkilenen sistemlerdeki belirti ve bulgular

Etkilenen sistem Belirti, Bulgu ve Komplikasyonlar
Noropsikiyatrik | Koma, konviilziyon, 16koensefalopati, serebral 6dem, davranig
bozukluklari, biligsel bozukluk, mutizm, fekal ve idrar
inkontinansi, ataksi, muskuler rijidite, parkinsonizm, periferik
noropati, psikoz
Kardiyovaskiiler | Anjina, tasikardi, ST segment degisiklikleri, hipotansiyon,
aritmi, kalp bloklar1, miyokard enfarktiisii
Pulmoner Pulmoner 6dem ve hemoraji, unilateral diyafragmatik paralizi
Oftalmolojik Retinal hemoraji, diisiik 151k sensitivitesi, gorme bozukluklari,
kortikal korliik, retrobulber nérit, papil 6demi
Muskuloskeletal | Rabdomiyoliz, miyonekroz, kompartman sendromu
Renal Miyoglobiniiriye sekonder akut renal yetmezlik, proteiniiri
Hematolojik Dissemine intravaskiiler koagiilasyon, trombositopeni, 16kositoz
Dermatolojik Biil, alopesi, ter bezi nekrozu, kiraz kirmizisi1 deri rengi, 6dem,
siyanoz, solukluk, eritematdz lekeler
Gastrointestinal | Kusma, diyare, hepatik nekroz, melena, hematokezya
Vestibiiler Santral isitme kaybu, tinnitus, vertigo, nistagmus
Fetiis ile ilgili | Konviilziyon, spastisite, hiperglisemi, hipokalsemi, serebral
olan durumlar | atrofi, mikrosefali, psikomotor retardasyon, 6lim
Metabolik Laktik asidoz, hiperglisemi

2.1.7. Gecikmis Etkiler

CO zehirlenmesinin akut etkilerinin yaninda direngli veya gecikmis ndrolojik
etkileri oldugu da bildirilmistir (1). Zehirlenmeden giinler sonra ortaya c¢ikabilen

norolojik ve davramigsal bozukluklar: iceren bu durum, gecikmis ndrolojik sekeller



olarak adlandinlir. Hafiza kaybi, konfiizyon, ataksi, nobetler, idrar ve gayta
inkontinansi, duygusal degiskenlik, oryantasyon bozuklugu, haliisinasyonlar,

parkinsonizm, mutizm, kortikal korliik ve psikoz bu tablo i¢inde yer alabilir (10).

2.1.8. Kronik CO Maruziyeti

Kronik CO maruziyeti konusunda yapilmis sinirh sayida ¢aligma olmakla beraber
ana olarak kardiyovaskiiler ve pulmoner sistemi etkiledigi bilinmektedir. Uzun siire
diisiik seviyede CO’ya maruz kalanlarda goriilen bazi belirtiler CO zehirlenmesinin
kronik etkileri nedeniyledir. Bu belirtilerin olduk¢a silik olmas1 tanty1 zorlagtirmaktadir
(1,11). Bas agrisi, halsizlik, anoreksi, apati, insomnia ve kisilik degisiklikleri
goriilebilir. Kronik CO maruziyeti olan kisilerde aterosklerotik hastaliklar artmakta,
pulmoner fonksiyonlarda azalma olmaktadir. Kronik hipoksi nedeni ile zamanla

polisitemi ve kardiyomegali gelisebilir (4,11).

2.1.9. Tam

CO zehirlenmesi tanisinda siiphelenmenin 6nemi biiyiiktiir. Bu sebeple tanida
slipheden sonra detayli bir hikdye alinmalidir. Klinik olarak bir¢ok sistem ile ilgili
belirtiler vermesi nedeni ile tan1 genellikle hastay1 getiren saglik gorevlileri veya hasta
yakinlarindan alinan bilgiler, hastanin hikayesi, sikayetleri géz ontine alinarak, dikkatli
bir sorgulama ve fizik muayene ile konulur. Evde veya isyerinde CO kaynagi olabilecek
1sitict veya makinelerin varligi ile hastanin son donemde ¢alistig1 isler ve aktiviteleri
sorgulanmalidir. Mevcut siiphenin desteklenmesi amaciyla laboratuar tetkikleri
yapilmalidir. Tanida en faydali tetkik serum COHb diizeyinin belirlenmesidir. Tani

konulduktan sonra her hastaya detayli bir noropsikiyatrik muayene uygulanmalidir (1).

2.1.9.1. Serum COHD Seviyesi

Hasta ile klinikte ilk karsilasildiginda, daha dnceden yliksek olan CO diizeylerinin,
transport siirecine bagli olarak diisiik bulunabilecegi unutulmamalidir. Genellikle
terminal falanksa takilarak kullanilan pulsoksimetre COHb seviyesini yansitmaz ve
arteriyel oksijen satiirasyonunu gostermektedir bu sebeple, CO zehirlenmesinde
pulsoksimetre kullanimi yanlis yonlenmeye neden olabilmektedir ve tanida dikkate

alinmamalidir (12,13).



COHD seviyesi genellikle kanda CO ile doymus Hb seviyesini spektrofotometrik
olarak okuyan ko-oksimetre cihazlari ile 6l¢iiliir. CO zehirlenmesinden siiphelenilen
hastalarin COHb seviyesine bakilmasi1 gerekir. Belirti ve bulgularin tipi ve siddeti ile
COHD seviyeleri arasinda iliski mevcuttur (Tablo 3). Ancak ciddi komplikasyonlar
diisik COHb seviyelerinde de goriilebilir. Klinik belirtilerin ciddiyeti sadece CO
konsantrasyonu ile degil, maruziyet siiresi, kisiye ait ek hastalik olmasi, uzun siire

diisiik diizeyli CO maruziyeti gibi faktorlere de baghdir (1,2).

Tablo 3: COHb seviyesine gore belirti ve bulgular

COHbSeviyesi Belirti ve Bulgular
(Y0)
<5 Egzersiz toleransinda azalma
5-10 Kalp hastalarinda efor anjinasi
10-20 Hafif bas agrisi, bulanti, halsizlik, yiizde kizarma
20-30 Zonklayici bas agrisi, kusma,
3040 Siddetli bas agrisi, kusma, bas donmesi, goérme bozuklugu,

bitkinlik, dispne, gogiis agrisi

40-50 Hipotansiyon, senkop, tasikardi, takipne, konfiizyon
50-60 Miyokardiyal iskemi, disritmiler, ndbetler, koma
60-80 Kardiyak arrest, solunum arresti

2.1.9.2. Biyokimyasal Testler

Cizgili kas ve miyokard hasarinda kanda kreatin fosfokinaz ve miyoglobin artisi
olabilir. Miyokardiyal hasar nedeniyle kardiyak troponin seviyesi yiiksek olabilir. Ciddi
toksisitede hipokalemi, hiperglisemi olusabilir. Amilaz seviyesi yiiksek bulunabilir.
Myoglobiniiri nedeniyle kan iire azotu ve kreatinin seviyeleri yiikselebilir (1,14).

Tam kan saymminda, hafif 18kositoz goriilebilir. Idrar analizinde, idrarda
miyoglobiniiri tespit edilebilir. Elektrokardiyografide, siniis tasikardisi en sik goriilen
bulgu olmakla beraber degisiklikler non-spesifiktir. Disritmiler ve miyokardiyal iskemi
ile ilgili degisiklikler gozlenebilir. Akciger grafisinde, ciddi zehirlenmelerde non-
kardiyojenik akciger 6demi gozlenebilir. Bilgisayarli Tomografide, serebral 6dem en sik

goriilen bulgudur. Bazal gangliyonlarda fokal lezyonlar gozlenebilir.
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Manyetik Rezonans Goriintiileme, bazal gangliyonlardaki degisiklikleri ve beyaz

cevherdeki demiyelizasyonu gosterebilir (1,14,15).

2.1.10. Ayiric1 Tani

Akut zehirlenmelerde klinik ve hikdye daha belirgin oldugundan tan1 daha kolay
konulur iken, kronik zehirlenmelerde klinik siliktir ve birgok hastalikla rahatlikla
karigsabilmektedir. Ayrica akut zehirlenmelerde zehirlenmenin yaninda travma, yanik,
diger zehirlenmelerinde olabilecegi diisiiniilmelidir (11,14). CO zehirlenmesi bir¢ok
sistemi hafif veya ileri derecede etkiledigi icin ayiric1 tamida birgok hastalik

distiniilmelidir (Tablo 4).

Tablo 4: CO zehirlenmesinde ayirici tanida diisiiniilecek hastaliklar

Anemi Migren Ve Gerilim Tipi Bas Agrilar
Psikiyatrik Hastaliklar Myokardit

Mental Bozukliklar Sepsis

Metabolik Hastaliklar Menenjit, Ensefalit

Akut Koroner Sendromlar Kardiyak Aritmiler

Kafa Travmalari Alkol Alim1

Sok Deliryum

Grip Benzeri Viral Hastaliklar Pulmoner Tromboemboli

Ilag Intoksikasyonlar Yaniklar

2.1.11. Tedavi

Zehirlenen hastalara tedavi Oncelikle olay yerinde baglar. Kisiler hemen CO
kaynagindan uzaklastirllmalidir. Hastaneye getirilen hastaya ilk yaklasim wvital
bulgularin degerlendirilerek havayolu, solunum ve kardiyovaskiiler stabilizasyonun
saglanmasidir. Hasta kardiyak yonden ve pulsoksimetre ile monitorize edilmelidir.
Pulsoksimetre her ne kadar COHb diizeylerini yansitmasa da, eslik eden ve
katiilesebilecek hipoksi i¢in yol gosterici olacaktir. Klasik tedavi, ekspirasyon havasinin
tekrar solunmasina izin vermeyen siki bir maske kullanarak %100 oksijen ile
normobarik oksijen tedavisi (NBOT) uygulanmasidir. Bilinci kapali hastalar entiibe

edilmeli, %100’liik oksijen tedavisine hasta asemptomatik oluncaya ve COHb diizeyleri
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%10’un altina ininceye kadar devam edilmelidir (1,14). Sonraki adim, hastada mevcut
laboratuar bozukluklarmin veya komorbid durumlarin diizeltilmesine yonelik
onlemlerin alinmasidir.

Oksijen tedavisi ile COHb 'nin disosiasyonu artmakta toksik etki azalmaktadir. Hafif
zehirlenme bulgular olan kisiler (bag agrisi, bulanti, halsizlik, grip benzeri bulgular
olanlar) en az 4 saat NBOT tedavisi almalidirlar. Bu silire hastanin sikayetleri
kayboluncaya veya COHb degeri %5’e ininceye kadar uzatilabilir. NBOT ile belirtileri
gecmeyen hastada tedavi siiresi uzatilmali ve belirtilerin diger sebepleri arastirilmalidir.
Bir neden bulunamaz ise bu hastalarda hiperbarik oksijen tedavisi (HBOT)
diisiiniilmelidir.

Ik kez 1960’larda kullanilmaya baslanan HBO tedavisi COHb diizeylerinin siiratli
bigimde diisiiriilmesini, doku oksijen diizeylerinin arttirilmasin1 ve serebral 6demin
gerilemesini saglarken, CO’nun periferal baglanma noktalarinda uzaklastirilmasina
yardimci olmaktadir. Akilda tutulmasi gereken 6nemli husus, eger diisiiniiliiyorsa HBO
tedavisine ge¢ kalinmadan karar verilmesidir. Ozellikle 6 saat ve sonrasi olabilecek
gecikmeler HBO tedavisinin etkinligini diisiirmektedir (13,14).

CO zehirlenmesinde hipotansiyon varsa mayi replasmani ve vazopressorlerle tedavi
edilmelidir. Hayati1 tehdit eden disritmilerde standart ileri kardiyak yasam destegi
protokolleri uygulanmalidir. Serebral 6dem tespit edilen kisilerde, basin elevasyonu,
mannitol ve hiperventilasyon gerekebilir. Steroidlerin bu durumda faydasi
ispatlanmamistir ancak ciddi vakalarda denenebilir. Gebelikte oksijen tedavisinin siiresi
uzatilmalidir. Fetal COHb seviyesi metarnal COHb seviyesinden yiiksektir. HBOT
gebelikte kontraendike degildir (1,14).

Dort saat %100 maske ile oksijen tedavisi alip bulgular1 diizelen hastalar kontrole
cagrilmak tiizere taburcu edilebilirler. Orta-ciddi derecede zehirlenen ve NBOT’ye
ragmen diizelmeyen hastalar hastanede takip edilmelidirler. Suuru kapali ve HBOT alan
kisilerde tiim tedavilere ragmen genel durumunda iyilesme gozlenmeyen hastalarda

diger sebepler gozden gecirilmelidir (1,2,14).

2.1.12. Prognoz
CO zehirlenmelerinin prognozu hakkindaki veriler ortak bir sonug¢ altinda

toplanamamaktadir. Yine de agir zehirlenme vakalarinin yaklasik %30’unun 6liimle
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sonuclandig: ileri siiriilmektedir. Kardiyak arrest, koma, metabolik asidoz, yiiksek
COHD diizeyleri, ileri yas, komorbid durumun varligi, nérolojik sekellerin ortaya ¢ikmis

olmas1 mortalite ve morbidite agisindan risk faktorii olusturmaktadir (3,9).

2.1.13. Komplikasyonlar

CO zehirlenmesi olan ¢ogu hastada akut serebral etkilenme belirtileri ortaya
cikmamaktadir. Bunun yaninda, zehirlenmenin tedavisinden sonra ortaya c¢ikan
gecikmis noropsikiyatrik sendrom (3-240 giin) en korkulan komplikasyondur. Bu
durumun globus pallidus ve derin beyaz cevher tutulumuna bagli oldugu iddia
edilmistir. Kognitif ve personalite degisiklikleri, parkinsonizm, inkontinans, demans ve
psikoz bildirilen bulgular arasindadir. Etkilenen bireylerin %50-75’inde yaklasik bir yil

icinde tam diizelme gozlenmektedir (1,10,14).

2.2. Natriiiretik Peptidler

Natriiiretik peptidler; kan basincini, elektrolit dengesini ve s1vi hacmini diizenlemek
icin iglev goren hormonlar ailesidir. Natriiiretik peptid ailesi, benzer biyokimyasal
yapilar1 olan dort molekiilden olusmaktadir. Bunlar; atrial natritiretik peptid (ANP),
BNP, C-tipi natritiretik peptid (CNP), dendroaspis natritiretik peptiddir (DNP) (16).

Natritiretik peptidler iki sistein kalintis1 arasinda olusan bir disiilfid bag: ile
meydana gelen bir halka yapisina sahiptirler. Bu ortak halka yapis1 hepsinde aynmidir ve
17 aminoasidi kapsar. Her biri prohormon olarak sentezlenir. Bunlardan ANP ve BNP
sirkiilasyona salinan kardiyak hormonlardir, CNP daha ¢ok lokal hormon olarak gorev
yapar ve en ¢ok santral sinir sistemi ile vaskiiler endotelde bulunur. DNP ise, plazmadan
ve atriyal miyokard’dan son yillarda izole edilmis olup insanlardaki fonksiyonu tam

olarak bilinmemektedir (16).

2.2.1. B-Tip Natriiiretik Peptid

BNP primer olarak ventrikiillerde depolanan, basing ve voliim yiiklenmesine ve
hasarlanmaya yanit olarak salgilanan 32 aminoasitlik bir ndrohormondur. Natritiretik ve
vazodilatator etkilere sahiptir. Miyokard kitlesi g6z ontine alindiginda dominant olarak
sol ventrikiilden salinmaktadir. Sol ventrikiil sistolik ve diyastolik disfonksiyonunda,
akut koroner sendromlarda, kapak hastaliklarinda, pulmoner embolide ve kronik kalp

hastaliklarinda plazma BNP diizeyleri yiikselmektedir. KY’nin teshisinde, tedavi
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stratejisinin  belirlenmesinde, tedaviye yanitin degerlendirilmesinde, mortalite ve
morbiditenin takibinde dnemli bir yere sahiptir. Yine akut koroner sendromlarda ytiksek
riskli hasta grubunun belirlenmesinde ve miyokard infarktiisii sonrasi donemde
prognostik marker olarak énemlidir (16—19).

Miyosit i¢inde sentez edilen prepro-BNP, 134 aminoasidden olusur. Pro-BNP
olusturmak tizere 26 aminoasidlik bir sinyal peptidi ayrilir. BNP 108 aminoasitlik bir
prohormon olarak sentezlenir ve daha sonra 32 aminoasitlik BNP ve N-terminal
BNP’ye parcalanir. Hem atriyum hem de ventrikiillerden sentezlenen ANP’nin tersine,
plazma BNP’nin temel kaynagi ventrikiillerdir. Siirekli bir ventrikiiler genisleme ve
basing artig1 oldugunda, pro-BNP fizyolojik olarak aktif hormon olan BNP ile inaktif bir
metabolit olan NT-proBNP’ye parcalanir (Sekil 1). Ayrica kalp hizi artisi,
glukokortikoidler, tiroid hormonlari, endotelin-I ve anjiyotensin-II de BNP sentezini

uyarabilmektedir (17-19).

BNP
Kardivomiyosit preproBNP
(134 aa)

N

Sinval peptit (26 aa)

proBNP (108aa)
Sekresvon

A
Kan / \ 5 .
BNP 77-108 (fizvolojik aktf form)

NT-proBINP 1-76

Sekil 1: NT-proBNP ve BNP nin sentez ve sekresyonu (aa: aminoasit)

BNP, reseptor araciligt ile hiicre zarindan graniiller halinde salinip sitoplazmada
parcalanarak (endostoz) veya bdbrek ve damar endotelinde bulunan ¢inko igeren

endopeptidazlarla yikilarak plazmadan temizlenir (16,21).
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2.2.2. Natriiiretiklerin Etkileri

ANP ve BNP; renin anjiotensin aldosteron sisteminin antagonistleridir.
Mineralokortikoidlerin  ve tuzun wuyardigi hipertansiyona ve plazma hacim
genislemesine karsi viicut savunmasinda énemli bir role sahiptirler. Bu yiizden bunlar
kan basmcinin, kan hacminin ve sodyum dengesinin diizenlenmesinde biiyiik islev
goriirler. Natriiiretik peptidler viicudu fazla tuz ve su birikimine karsit savunurlar.
Vazokonstriiktor peptidlerin iiretimini ve aktivitesini inhibe ederlerken, vaskiiler
gevsemeyi aktive, sempatik akisi inhibe ederler. Vazodilator etkileri ile periferik
vaskiiler direnci azaltarak kardiyak debiyi artirir, dolus basinglarint ve pulmoner
kapiller u¢ basincini azaltirlar. Ayrica BNP santral ve periferik sempatik sinir sistemini
inhibe eder vagal tonusu artirir, renin-aldosteron salinimini 6nler, endotelin-1 ve

anjiyotensin-II’nin etkilerini bloke eder (17,19,21).

2.3. Yiiksek Duyarhlik C-Reaktif Protein

C-Reaktif Protein (CRP) 5 esit alt birimden olusan, 125.000 dalton agirliklt non-
immiinoglobilin bir proteindir. Karacigerde primer olarak interlokin—6'nin kontrolii
altinda sentezlen bir akut faz reaktamidir. CRP, ilk kez 1930 yilinda, pndmonili
hastalarda pnomokokun karbonhidrat maddesine karst olugsmus bir protein
“‘karbonhidrat reaktif protein’’ olarak degerlendirilmis, daha sonralar1 doku hasari ile
olusan diger birgok patolojik durumda yiiksek diizeylerde (>2 mg/dl) olustugu
gosterilmigtir. Kalsiyum iyonlarinin varliginda fosforilkolin, fosfatidilkolin ve niikleik
asitler gibi polianyonlara, kalsiyum iyonlar1 yoklugunda ise histonlar gibi
polikatyonlara baglanabilen CRP, bu molekiillerden birine baglandiginda klasik
kompleman yolunu aktive eder. CRP inflamasyonun nonspesifik bir gostergesidir.
Inflamasyon, enfeksiyon, malignansi ve otoimmun hastaliklar gibi birgok durum CRP
serum diizeylerinde artisa yol agar. Akut inflamasyonu olan hastalarda CRP diizeyi
1000 katina kadar artabilmekte, 7-12 giin i¢inde bazal diizeylere inebilmektedir. Aktif
enfeksiyon ve inflamasyonda CRP 06l¢mek i¢in kullanilan geleneksel metotlarla limit
degerler kantitatif olarak 3—8 mg/L diizeyinde bulunmaktadir (22-24).

CRP yillarca doku hasart ve inflamasyonun teshisinde yararlanilan bir parametre
olmasina ragmen son yillarda kardiyovaskiiler hastaliklarin teshisinde de kullanilmaya

baslanmistir. Bu durum ateroskleroz patofizyolojisinde inflamasyonun roliiniin daha iyi
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anlasilmasi ile ortaya ¢ikmistir. Kardiyovaskiiler hastaliklarin teshisinde ve riskinin
belirlenmesinde CRP’nin kullanilabilmesi i¢in daha hassas olarak Ol¢limiine gerek
vardir. Bu amagla hs-CRP &l¢iim metodlar1 gelistirilmistir. Onceki metotlarla saglikli
bireylerde CRP alt smir1 3 mg/L o6lgiiliir iken, hs-CRP ile 0.15 mg/L degerleri
Olciilebilmektedir (22,23).

2.3.1. hs-CRP’nin Klinik Yararlan

Klinik calismalar hs-CRP'min saglikli goriinen kisilerde ileride gelisebilecek bir
inme, myokard enfarktiisii (MI) ve periferik vaskiiler hastalik i¢in gii¢lii ve bagimsiz bir
risk faktorii oldugunu gostermistir. hs-CRP seviyelerindeki artis ile periferik arter
hastaliklar1 ve inme arasinda iliski oldugu yapilan ¢alismalarla desteklenmistir. hs-CRP
konsantrasyonu ilk MI riskini belirlemede giiclii bir gostergedir. Enfarktiis sonrasi hs-
CRP degerlerindeki ani artis enfarktiis sonras1 morbidite ve mortalite riskini yansitir. ik
MI sonras1 hs-CRP konsantrasyonunun artisi ile, sonraki kardiak problemlerin insidansi
arasinda iligki oldugu tespit edilmistir. American Heart Association/Centers for Disease
Control and Prevention hs-CRP diizeylerini diisiik risk (CRP< 1 mg/l), orta risk
(CRP=1-3 mg/1) ve yiiksek risk (CRP> 3 mg/l) olarak ayirmaktadir (22,25).

Laboratuvar ve klinik bulgular aterosklerozisin basit bir lipid depo hastalig
olmadigini, aterotrombotik gelisimde sistemik inflamasyonda rol oynadigim
gostermistir. Aterosklerozisin inflamatuar komponentlerinin anlasilmasinda CRP'in
onemli bir rolii oldugu kanitlanmistir. Aterosklerotik plak olusumunun tiim asamalari
hasara inflamatuar bir yanit olarak kabul edilebilir. Bu durum g¢esitli belirteglerin
ateroskleroz  risk  degerlendirilmesinde  kullanilabilecegini  diisiindlirmiistiir.
Kardiyovaskiiler risk degerlendirmesinde kullanilabilecek olasi inflamatuar belirtegler
adezyon, sitokinler, akut faz reaktanlari, fibrinojen, serum amiloid A, CRP, beyaz kan
hiicre sayis1 ve eritrosit sedimentasyon hizidir. Son calismalar gelecekte olusacak
koroner kalp hastalig1 riskini belirlemede hs-CRPmin degerinin, TC, HDL-C, LDL-C
gibi geleneksel biyokimyasal gostergelerden veya Lipoprotein a, Homosistein,
apolipoprotein a ve b gibi diger gostergelerden énemli dlgiide daha yiiksek oldugunu
gostermistir. Yapilan calismalarla CRP ve TC/HDL-C oranmin kardiyovaskiiler riski
arttirdigl ve CRP diizeyi yiiksek ancak LDL-C normal diizeyde olan hastalarda da CRP

diizeyi normal olanlara kiyasla riskin 4 kez arttig1 ortaya konulmustur (22,25-27).
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Son bilgiler hs-CRP diizeylerinin ateromatdz lezyonun kirillganligimi ve plagin
yirtilmaya meylini de yansitabilecegini  diisiindiirmektedir. ~ Hiperlipideminin
eksikliginde de hs-CRP'in koroner risk belirledigi gosterilmistir. hs-CRP o6l¢iimleri
TC/HDL-C oran1 en diisiik dilimde oldugu durumlarda diistik riske sahip goriinen
yiiksek riskli kisilerin saptanmasina olanak vermektedir. Akut miyokart Enfarktiisii
(AMI) ve stabil olmayan anjinada hastaneye basvuru ve ¢ikistaki hs-CRP diizeylerinin
kardiyovaskiiler hastaliklar ile ilgili sonuglarin bagimsiz belirleyicisi olduguna dair
kanitlar da mevcuttur (28,29). Women’s Health Study (WHS) (26) ¢alismasindan elde
edilen veriler gostermistir ki; kardiyovaskiiler hastalik riskinin hesaplanmasinda hs-
CRP ile TC: HDL-C oraninin birlikte degerlendirilmesi bize en iyi sonucu vermektedir

(Sekil 2).
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Sekil 2: WHS’ye gore kadinlarda gelecekte olusabilecek kardiyovaskiiler hastalik relatif riskini
belirlemede biyokimyasal gostergelerin degerleri
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hs-CRP’nin diger bir 6nemli kullanim alan1 hipertansiyondur. Hipertansiyon ile hs-
CRP arasinda iligki olabilecegi WHS ile gosterilmistir (Sekil 3). Yine ayni calismada
diabetes mellutus tip—2, metabolik sendromlar, sigara i¢imi ile hs-CRP yiiksekligi
arasinda iligski oldugu tespit edilmistir. CRP’nin BMI yiiksek olan kisilerde artmig
oldugu da ortaya konulmustur. BMI yiiksek kisilerde CRP’nin normallere kiyasla 2 kat
arttig1 gosterilmistir. Bu konuda yapilan arastirmalarda 6zellikle santral obezitenin CRP

ile korele oldugu ve kardiyovaskiiler riski artirdiklar1 gozlenmistir. Obezitede adipoz
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dokudan serbestlenen IL-6’nin karacigerdeki CRP sentezinden sorumlu oldugu

diisiiniilmektedir (25-27,30).
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Sekil 3: WHS’ye gore bazal BP degerlerinde hs-CRP degerleri

Sonug¢ olarak CRP’nin kardiyak olaylarla iliskili risk faktorleri ile iliskisinin

incelendigi arastirmalarda yas, sigara, hipertansiyon, hiperlipidemi ve obezitenin CRP

artig1 ile birlikte riski daha fazla arttirdig1 gosterilmistir.

2.4. Lipitler

Lipitler hayvansal ve bitkisel dokulardan organik ¢oziiciilerle ekstraksiyon suretiyle

elde edilen, eterde, kloroformda, benzende eriyen suda ise erimeyen organik

bilesiklerdir. Lipitler plazmada basit veya kompleks halde bulunurlar. Basit lipitlerin

baslicalar1 serbest yag asitleri ve kolesteroldiir. Kolesterol ve gliseroliin yag asitleri ile

esterlesmesi ile kompleks lipitler olusur. Plazmada bulunan baslica kompleks lipitler

kolesterol esterleri, TG ve fosfolipitlerdir (31-33).
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2.4.1. Yag Asitleri
Viicutta onemli bir enerji kaynagidir. Ayrica kompleks lipitlerin 6nemli bir
parcasini olusturur. Yag asitleri doymus ve doymamis yag asitleri olarak iki cesittir.

Plazmada albumine baglanarak taginirlar (31-33).

2.4.2. Kolesteroller

Suda ¢6ziinmeyen bir molekiildiir. Hiicre membraninin temel 6gelerindendir. Kan
lipitlerinin en 6nemli kismini teskil eder. Plazmada daha ¢ok LDL ve cok diisiik
dansiteli lipoproteinler (VLDL) halinde bulunur. Kolesterol dokularda ve plazma
lipoproteinlerinde serbest kolesterol esteri halinde bulunur. Viicuttaki baslica yapim yeri
karacigerdir. Karacigerde iiretilen kolesterol lipoproteinlerin yapisina girerek plazmaya
gecebilecegi gibi dogrudan kolesterol olarak veya safra asitlerine doniiserek safraya da
gecebilir. Kolesteroliin enterohepatik dolagimi ile hem kolesteroliin ekskresyonu hem de
kolesterol sentezinin homeostatik kontrolii saglanir. Kolesterol plazmada iki ayri
bigimde bulunur. Tim hiicre membranlarinda ve bircok dokuda bulunan serbest
kolesteroldiir. Kolesterol esterleri ise tiim kolesteroliin yaklasik ti¢te ikisini olusturur ve
plazmada, aterom plaklarinda, bdobrekiistii bezinin korteksinde, karaciger ve ince

bagirsakta fazla miktarlarda bulunur (31-33).

2.4.3. Trigliseritler

Yag asitlerinin, gliseroliin {i¢ alkol grubu ile yaptiklar1 esterlere TG denir. Viicutta
depo yagi seklinde, enerjinin en 6nemli rezerv maddesini olustururlar ve yiyeceklerdeki
ana lipitlerdir. TG hidrolizi ile serbestlesen yag asitleri karaciger ve oOzellikle kas
dokusu i¢in 6nemli enerji kaynagidir. Fazla enerji yag dokusunda lipit damlaciklar
icinde depolanir. TG’ler gidalarla veya bio sentezle elde edilen yag asitlerinden yapilir

(31-33).

2.4.4. Lipoproteinler

Plazma lipitleri suda erimediklerinden bunlarin kanda ve viicut sivilarinda
tasinmasi 6zel bir tagtyic1 mekanizmay: gerektirir. Iste lipitlerin tasmmasi “lipoprotein
kompleksleri” halinde saglanir. Tiim lipoproteinlerin temel yapisi benzer olup kolesterol

esterleri ve TG’ leri igeren bir gdvdeye ve daha polar yaglardan ve apolipoproteinlerden
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olusan bir dis tabakaya sahiptirler. Ultrasantrifigasyon ve elektroforez yontemleriyle
lipoproteinler baglica 4 gruba ayrilmiglardir

1. Silomikronlar

2. Cok diisiik dansiteli lipoproteinler

3. Diisiik dansiteli lipoproteinler

4. Yiksek dansiteli lipoproteinler

2.4.4.1. Silomikronlar

Barsak hiicresinde yag asitleri ve monogliseritlerden sentezlenir. Temel islevleri
diyetle alman yaglarin ¢evre dokulara taginmasini saglamaktir. Ekzojen lipit
transportunda gorev alan esas partikiillerdir. Iceriginin %90’11 TG’ler, kalanini ise
fosfolipit,  kolesterol, kolesterol esterleri ve apolipoproteinler olusturur.
Silomikronlardaki trigliseritlerin yag asidi igerigi diyetteki yaglarin yag asidi icerigini
yansitir. TG ve kolesterol esterlerinden sentezlenen silomikronlar barsak lenfatiklerine

salgilar (31-33).

2.4.4.2. Cok Diisiik Dansiteli Lipoproteinler

Karacigerde sentezlenen trigliseritden zengin bir lipoproteindir. Kolesterol igerigi
silomikrona gore daha fazladir. VLDL karacigerde yapilan “endojen trigliseritlerden”
yapilmis olup %50-60 TG, %12 kolesterol, %18 fosfolipit ve %10 oraninda protein
icerir. VLDL partikiilleri dolasirken HDL’den kolesterol esterlerini, apo C ve apo E’leri
alirlar. Boylece olgun VLDL’ye doniisiirler. Endotel yiizeyinde bulunan lipoprotein
lipaz, dolasan olgun VLDL’den yag asitlerini serbestlestirir. TG kayb1 yaninda
VLDL nin yiizey kolesterolii, fosfolipitleri ve apoproteinleri de HDL’ye transfer olur.
VLDL nin yaklasik yaris1 hepatik lipaz etkisi ile LDL’ye doniisiir (31-33).

2.4.4.3. Diisiik Dansiteli Lipoproteinler

LDL’ler kolesteroliin en 6nemli tasiyicist olup %50 kolesterol ve esterlerini, %25
B glubulin, %15 fosfolipit, %10 TG ihtiva ederler. Plazmadaki major kolesterol tasiyan
lipoprotein olup merkezinde tamamen kolesterol esteri icerir. Plazmadaki toplam
kolesteroliin %70’1 LDL’de bulunur. LDL seviyesinin yiikselmesi, genellikle kolesterol

seviyesininde yiikselisiyle birliktedir TG’lerden zengin lipoproteinlerin artmasi
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silomikron ve VLDL ile LDL arasinda kolesterol esterleri ile TG degisiminin fazla
olmasina yol acar. Boylece TG igerigi artan LDL hepatik lipaz ve kismen de lipoprotein
lipaz etkisi ile hidrolize olarak daha aterojen olan kii¢iik ve yogun bir molekiil halini
alir. Ateroskleroz siklig1 ile plazma LDL kolesterol derisimi arasinda artt bir uyum

vardir (31-33).

2.4.4.4. Yiiksek Dansiteli Lipoproteinler

HDL’ler plazma lipoprotein ailesinin en kii¢iik grubunu olustururlar. Agirliklarinin
yaklagik yarisi lipit, diger yaris1 da proteinden olusur. HDL, hem karaciger hem barsak
tarafindan sentez edilip salgilanir. Kolesteroliin, ters kolesterol taginmasi ad1 verilen bir
olayla dokulardan karacigere tasinmasindan sorumlu HDL déngiisiidiir. HDL derigimi,

ateroskleroz insidansi ile ters orantilidir (31-33).

2.5. Karotis intima Media

2.5.1. Embriyoloji

Insan viicudunda bulunan damarlar embriyolojik gelisim siirecinde farklilasarak iig

tabakadan olusan bir yap1 alirlar. Bu tabakalar;

2.5.1.1.Tunika Intima

En i¢ tabakadir. Endotel hiicreleri, bazal membran ve subendotelyal konnektif
dokudan meydana gelir. Genellikle c¢ok ince olmasina ragmen yas ilerledikce
ateroskleroza bagh olarak kalinlasir. Anjiogenez, hemostaz, enflamasyon ve vaskiiler

tonusun diizenlenmesinde rol oynamaktadir.

2.5.1.2. Tunika Media
Konnektif doku ile cevrili diiz kas liflerinden meydana gelir. Ug tabaka arasinda en
kalin olamidir. Intimal tabakanin kalilagmasinda ve ateroskleroz patogenezinde dnemli

rol oynamaktadir.
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2.5.1.3. Tunika Adventisya
Gevsek bag dokusu, elastik lifler, sinir lifleri, lenf kanallar1 ve besleyici

damarlardan meydana gelirler (34).

2.5.2. KIMK’nn Olgiilmesi

Intima-media kalmligi (IMK) ilk kez 1986 yilinda Pignoli (35) tarafindan B-mod
ultrason ile Sl¢iilmiistiir. IMK’nin Olgiilmesi igin; karotis arterleri ve brakial arterler
tercih edilirken, karotis arterleri ylizeyel yerlesimleri, goriintiilenmelerinin kolay olmast,
biiyiikliikleri ve hareketsiz olmalar1 nedeniyle en sik kullanilan damarlardir.

Kardiyovaskiiler hastaliklardan aterosklerozda; arteryal duvar degisiklikleri klinik
olarak sessiz uzun bir donemde gelisir ve yaygin intimal kalinlagma ile baglar. Bu
degisiklikler iki boyutlu B-Mode ultrasonografi ve 2-D doppler ekokardiyografi ile
degerlendirilebilir. Bu degerlendirmeler 5-12 MHz genelde 7.5 MHz lineer

transduserler kullanilarak yapilmaktadir (Resim 1).

DERi EXSTERMAL iINTERMAL

ULTRASO
Dl Gasl

ARTERILA MAROTIS HOMMUNIS

Resim 1: Intima-media kalinhginm Sl¢iimiiniin sematik goriintiisii

Karotis arterlerin 2 boyutlu goriintiilenmesinde, damarin 6n duvari (transdusere
yakin olan), liimen ve posterior duvar (transduserden uzak olan duvar) ayirt edilebilir.

Bir¢ok c¢alismada KIMK ol¢iimiinde degisik 6l¢iim metodlar1 kullanilmistir. Cogu
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calismada arka (uzak) duvarin IMK kullanilmig olmasina ragmen, baz1 ¢alismalarda 6n
(yakin) duvarda dl¢timlere katilmis ve ikisinin ortalamast alinmistir (Resim 2). Yapilan
caligmalarin toplu incelemesinde 6n (yakin) ve arka (uzak) duvar IMK 6l¢iimleri aranda
0.02 mm farklilik bulunmustur. Her iki duvarda siras1 ile ekojenitesi yiiksek, ekojenitesi

zay1f ve ekojenitesi yiiksek katmanlar ayirt edilebilir (35-38).

ON
DUVAR

ARKA
DUVAR

— s 5

S -

‘.—'—-=--

e

Resim 2: On (yakin) ve arka (uzak) duvarin ultrasonografik gériiniimii

Toplumda IMK’nin ortalama degerleri 0.4-1.0 mm arasinda degismektedir ve
senelik 0.01-0.03 mm’lik artma olmaktadir. Artmis KIMK bir¢ok kardiovaskiiler risk
faktori ile iliskilidir (yas, diabetes mellitus, total kolesterol, sigara). Ayrica KIMK,
angina pektoris, miyokard enfarktiisii, aort anevrizmalar1 ve periferik arter hastaligi
prevelanslari ile yakindan alakalidir. Bu yakin iliskiden dolayr KIMK aterosklerotik
hastaligin orta dl¢ekli prognozunda sikga kullanilmaya baslanmistir (36-38).

KIMK kalinhiginin 6l¢lilmesinin, ateroskleroz ile 1ilgili birgok ¢alismada
kullanilmasima ragmen, gergekten aterosklerozun varligini yansitip yansitmadigi hala
tartisilmaktadir. Ultrasonografik olarak intima ile media ayrilamaz ve IMK olarak her
ikisinin toplam kalinlig1 Olgiiliir (Resim 3). Aterosklerozun esas olarak intimay1

etkiledigi diisiiniildiigiinde, daha ayrintili incelemeye gerek vardir. Yapilan ¢caligmalarda



23

da karotis arter IMK ile periferik arterlerin aterosklerozu arasinda anlamli iligki

bulunmustur (36-38).

Resim 3: Solda normal intima-media kalinlig1 olan karotis arter; sagda ise intima-media
kalinlig1 artmug karotis arter.

2.6. Ekspiratuvar Tepe Akim Hiz1 Ol¢iimii

PEF zorlu bir inspirasyon sonrasi, zorlu ekspirasyon ile saglanan maksimum
ekspiratuar akim hizidir. Olgiim dakikada litre olarak ifade edilir. PEF 6lciimleri
"pefmetre" ya da "peak flow metre" dedigimiz basit, ucuz, taginabilir mekanik aletlerle
yapilir. Ol¢iimiin teknigine uygun yapilmasi ve kisi ile iyi iletisim kurulmasi 8l¢iimiin
dogrulugu agisindan 6nemlidir. Alinan sonuglar saglikl kisilerin yas, boy uzunlugu ve
cinsiyete gore elde edilen normal degerleri ile karsilagtirilir. PEF metre cihazlarinin
sekilleri ¢ok degisik olmasina ragmen ¢alisma prensipleri hep aynidir.

Dogru sonug alinabilmesi i¢in arka arkaya yapilan ii¢ 6l¢timiin degersel olarak en

yiiksek olani alinir. Uygun 6l¢iim su sekilde yapilir (Resim 4).
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1: PEF metrenin ibresini 0 (sifir) 2: Ayakta durulup
pozisyonuna getirilir. bir nefes alinir.

)

3: Dudak aralarina sikigtirilan cihaza 4: Olgiim miktarma
miimkiin oldugu kadar hizl ve kuvvetli bakilip kaydedilir.
nefes verilir.

Resim 4: PEF metrenin kullanim sekli

Bu degerler ilk olarak 1973 yilinda Gregg ve Nunn (39) tarafindan, o ana kadar
yapilan c¢alismalarda elde edilen veriler kullanilarak belirlenmistir (Tablo 5). Daha
sonraki yillarda ayni ekip tarafindan yapilan yeni ¢aligmalarla normal sinirlar 15-85 yas
arast saglikli kadin ve erkek insanlar igin tekrardan belirlenmistir. Yine yapilan
caligmalarla hava kirliliginin, sigara i¢iminin ve bazi mesleklerde hava yolu
inflamasyonuna sebep olan gazlara maruz kalmanin PEF degerlerini diisiirdiigi
goriilmiistiir. PEF 6l¢iimii ile biiyiik hava yollart obstriiksiyonunun siddeti gosterilebilir.
Obstriiksiyonun derecesini saptamada siklikla kullanilan parametreler zorlu vital
kapasite (FVC), birinci saniyesindeki zorlu ekspirasyon voliimii (FEV1), akim-voliim

egrisi ve PEF olctimleridir (39—41).
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Tablo S: Eriskinlerdeki Teorik PEF Degerleri
| | Boy(cm) | 160 |[165 |[170 |[175 [180 |185 | 190

[ Yas(Y1l) | | | | | | |

| 15 1523 | 531 |538 |544 [551 |557 | 563
| 20 | 567 | 575 |583 |590 |597 | 604 |611
| 25 1594 | 602 |610 |[618 [626 |633 |639
| 30 1608 |617 |625 |633 |641 |648 | 655
| 35 1613 |622 630 [638 |[646 |653 | 660
| 40 611 | 620 |629 |636 |644 |651 |658

|
|
|
|
|
|
|
| 45 | 1605 | 613 |621 |629 |637 |644 | 651
|
|
|
|
|
|
|
|

| 50 1594 | 602 |610 |[618 [625 |632 |639
| 55 1580 | 588 596 |603 |611 |618 | 624
| 60 | 564 | 572 | 579 | 587 |594 | 600 | 607
| 65 | 546 | 554 | 561 | 568 |575 |581 | 588
| 70 527 | 535 | 542 | 549 |555 | 561 | 567
| 75 1507 |515 | 522 | 528 |534 |540 | 546
| 80 | 487 | 494 | 501 |507 [513 |519 | 525
| 85 | 467 | 474 | 480 | 486 | 492 | 497 | 503

*QGregg ve Nunn (39) tarafindan belirlenmis teorik PEF degerleri sikalasi

PEF metre su anda temel olarak astim hastali§inin tanis1 ve takibinde kullanilir.
Hastalar tarafindan kolayca kullanilabilir. Maliyeti diisiiktiir. Hastaligin gidisi, ilag
tedavisinin etkinligi ve astim ataklarinin agirlik derecesini belirlemede faydalidir.
Evde yapilan diizenli PEF oOl¢limleri, astim tedavisinde hastanin kendi kendisini

kontrol ve takibini kolaylastirir.



3. GEREC VE YONTEM

Bu arastrma; Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi etik kurul onay1
(Tarih: 03.10.2006 karar no: 2006-08—12) alindiktan sonra Gaziantep Universitesi
Sahinbey Arastirma ve Uygulama Hastanesi Acil Tip Anabilim Dali ve Kardiyoloji
Anabilim Dali’nin birlikte c¢alismasi ile yapilmistir. Calisma protokolii Helsinki
Bildirgesi’ne uygun yiritilmiistiir. Caligma Gaziantep il merkezinde bulunan
restoranlarda en az ii¢ yil giinde sekiz saat mangal basinda kebapc¢i olarak calisan,
saglikli, sigara igmeyen 40 erkek isci ile yas¢a uyumlu ve saglikli, sigara igmeyen 48

erkek kontrol grubunun (toplam 88 kisi) katilimi ile yapilmustir.

3.1. Caismaya Alinma Kriterleri
1) En az 3 yildir mangal basinda kebapg1 olarak ¢alistyor olmak
2) Mangal basinda giinde en az sekiz saat ¢alistyor olmak
3) 20 yas ve listiinde olmak
4) Erkek olmak

3.2. Calismaya Alinmama Veya Cikarilma Kriterleri

1) Sigara i¢icisi olanlar

2) Koroner kalp hastaligi dahil bilinen herhangi bir kardiyovaskiiler hastalik
Oykiisii olan, aritmi, miyokardiyal, perikardiyal veya kapak hastalig1 olanlar

3) Akut MI, anstabil anginasi olanlar

4) Kronik hava yolu hastalig1 olanlar

5) Hepatik veya renal hastalig1 olanlar

6) Otoimmiin ve immiinsiipresif hastalif1 olanlar veya immiin siipressif ilag
kullananlar

7) Neoplastik hastalig1 olanlar

8) Romatoid artrit, osteoartrit gibi romatizmal hastalig1 olanlar

9) Diabetes mellitus hastasi olanlar
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10) Son 1 ay i¢inde major cerrahi islem gegcirenler

11) Son 2 hafta i¢cinde enfeksiyon gegirme Oykiisii olanlar

12) Major depresyon hastaligi olanlar

13) Dislipidemik ve/veya statin gibi kolesterol diisiiriicii ilag kullaniyor olmak
14) Kronik inflamatuar hastalig1 olanlar

15) interstisyel akciger hastalig1 olanlar

16) Tetkikler esnasinda yukarda sayilan basliklardan birisi tespit edilen kisiler
17) Herhangi bir sebeple katilimcilarin kendi istekleri ile g¢alismay1 yarida

birakmalari.

Daha oOnceden randevu verilerek acil serviste karsilanan katilimcilarin kan
basinglar1 10 dakikalik dinlenmeden sonra 5’er dakika arayla 3 kez ol¢iiliip 3 6l¢iimiin
ortalamasi alindi. Kisilerin boy ve kilolar1 dlgiilerek kaydedildi ve viicut kitle indeksi
(BMI) agirligin boyun karesine boliinmesi ile (kg/m?) hesaplandi. Katilimcilar genel bir
saglik sorgulamasindan gecirilerek muayene edildi.

PEF 6l¢iimii; PEF metre (Personel Best, Respironics New Jersey NC, US) cihazinin
ibresi sifirlandiktan sonra ayakta derin bir nefes alan kisilere agizlarina sikistirdiklar
cihaza tiim kuvvetleri ile hizlica iifiirmeleri sdylenerek yapildi. Arka arkaya yapilan {i¢
Ol¢iimden degersel olarak en yiiksek olam1 alindi. Katilimeilarim  tiimiiniin
elektrokardiografileri ve akciger grafikleri ¢ekilip degerlendirildi.

Venoz kan 6rnekleri randevu giliniiniin gecesinde a¢ kalmalar1 sdylenen bireylerden
supin pozisyonunda yatarken antekubital venden alindi. COHb diizeylerine
heparinlenmis insiilin enjektdrii ile radial arterden alinan kanlarin Cobas b 221 (Roche
Diagnostics Inc, Indianapolis, IN, USA) kan gazi cihazinda ¢alisilmasi ile bakildi.

TC, HDL-C ve TG seviyeleri enzimatik klorometrik metod (Roche-Hitachi,
Mannheim, Germany) ile Beckman DU-7 spektrometrede (Beckman, Fullerton, CA,
USA) olgiildii. LDL kolesterol ise Friedewald's formiilii ile hesaplandi. hs-CRP
seviyeleri CardioPhase hs-CRP (Dade Behring Inc. Newark, DE, USA) Kkitleri
kullanilarak o6l¢iildii. NT-ProBNP diizeylerine Cardiac Reader (Roche, Mannheim,
Germany) cihazi ile bakildi. Tiim bu veriler daha 6nceden hazirlanan formlara (form 1,

form 2) kaydedildi.
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Karotis intima media kalinliginin 6l¢iimii sessiz ve yart karanlik ekokardiyografi
odasimna aliman katilimcilarda, supin pozisyonunda yatarken katilimcilarin klinik
verilerini bilmeyen hekim tarafindan 12 MHz lineer transduser (Vivid 7, GE Vingmed
Ultrasound AS, Horten, Norway) kullanilarak yapildi ve veriler cihaz hafizasina
kaydedildi. intima media kalinlig1 i¢in boyunda karotis arterin distal diiz ucuna bakild.
KIMK limen-intima ile media-adventisya kenarlar1 arasindaki mesafe Ol¢iildii.
Olgiimde proba uzak olan duvarin kalinlig1 alindi. Her bir alanda 3 ayr1 noktada &lgiim
yapilarak ortalamasi alinip hesaplamalarda kullanildi.

Tiim istatistiksel analizler icin SPSS 13.0 for Windows programi kullanildi. Devam
eden degiskenler ortalama + standart sapma ve kesin veriler yiizde olarak gosterildi.
Degiskenlerin karsilastirilmasinda student t-testi ve kesin verilerin karsilastirilmasinda
ise ki-kare testi kullanildi. Degiskenler arasindaki karsilastirma Pearson korelasyon testi

kullanilarak yapildi. P<0.05 olmas istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.



4. BULGULAR

Calisma Gaziantep il merkezinde bulunan restoranlarda en az ii¢ yil giinde sekiz
saat mangal basinda calisan (ortalama c¢alisma yili; 16.1£7.3 yil), saghkli, sigara
igmeyen 40 erkek is¢i (ortalama yas; 33.0+£9.1 yil) ve yasca uyumlu ve saghikli, sigara
icmeyen 48 erkek (ortalama yas; 34.7+£6.5 yil) toplam 88 kisinin (ortalama yas;
33.8+7.8 yil) katilimu ile yapilmistir. Kebapg1 ve kontrol gruplar birbirleri ile yas, BMI,
BP, TC, LDL-C, HDL-C, TG, KIMK, COHb, hs-CRP, NT-proBNP, PEF Yiizdesi
sonuglarina gore istatistiksel olarak kiyaslanmistir (Tablo 6).

Yas ortalamalarina gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmamustir (p>0.05). BMI diizeyine gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml
bir farklilik bulunmamistir (p>0.05). BP degerlerine gore gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik bulunmamistir (p>0.05). TC diizeyine gore gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamistir (p>0.05). LDL-C diizeyine gore
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaistir (p>0.05). HDL-C
diizeyine gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamistir
(p>0.05). Trigliserit diizeyine goére gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik bulunmamistir (p>0.05). NT-proBNP degerlerine gore gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamistir (p>0.05). KIMK kebapgilarda
kontrol grubuna gore istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli yiiksek bulunmustur

(p<0.001).
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Tablo 6: Kebapg1 ve kontrol gruplarmin klinik karakteristikleri, lipit profilleri, KIMK, COHb,
hs-CRP, NT-proBNP, PEF yiizdelerine gore karsilagtirilmalari.

Kebapc¢i Grubu Kontrol Grubu p
Yas (Yil) 33.049.1 34.7+6.5 >0.05
BMI (Kg/m?) 24.9+4.7 25.4+6.0 >0.05
BP (mmHg) 128.3+19.3/81.2+16.6 124.5+13.7/77.3+11.3 >0.05
TC (mg/dl) 168.4+30.3 169.0+£31.9 >0.05
LDL-C (mg/dl) 98.7+28.0 99.54+32.8 >0.05
HDL-C (mg/dl) 40.2+9.7 39.2+15.2 >0.05
TG (mg/dl) 149.1+79.7 164.9+72.7 >0.05
KIMK (mm) 1.10+0.31 0.91+0.11 <0.001
COHD (%) 6.5£1.5 2.0£1.1 <0.001
hs-CRP (mg/L) 2.7+£2.0 1.1+£0.8 <0.001
NT-proBNP <60 <60 >0.05

(ng/L)

PEF (%)’ 89.4+4.6 98.5+1.8 <0.001

1: Olgiilen PEF(L/dakika)/Referans deger(L/dakika)x100

BMI: Viicut Kitle indeksi, BP: Kan Basmnci, TC: Total Kolestrol, LDL-C: Diisiik Dansiteli
Lipoprotein Kolesterol, HDL-C: Yiiksek Dansiteli Lipoprotein Kolesterol, TG: Trigliserit, KIMK:
Karotis intima Media Kalinhg, COHb: Karboksihemoglobin, hs-CRP: Yiiksek Sensiviteli C-
reaktiv Protein, NT-proBNP: N-Terminal proBrain Natriiiretik Peptid, PEF: Ekspiratuvar Tepe
Akim hizi=Peak Expiratory Flow

COHD degerleri kebapgilarda kontrol grubuna gore istatistiksel olarak ileri diizeyde
anlaml yiiksek bulunmustur (p<<0.001). hs-CRP degerleri kebapgilarda kontrol grubuna
gore istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli yiiksek bulunmustur (p<0.001). PEF
yiizdesi kebapcilarda kontrol grubuna gore istatistiksel olarak ileri diizeyde anlaml
diisiik bulunmustur (p<0.001).

Gruplarin kendi iclerinde ki Pearson korelasyon analizlerinde; kebapgilarda yas ve
COHD seviyesi (r=0.577, p<0.001), yas ve hs-CRP seviyesi (r=0.737, p<0.001) arasinda
istatistiksel olarak anlamli korelasyon tespit edildi (Sekil 4).
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Sekil 4: Kebapgilarda yas ve hs-CRP seviyesi arasindaki korelasyon grafigi.

Kebapgilarda; COHb ve hs-CRP seviyeleri (r=0.610, p<0.001), COHb seviyesi ve
KIMK (r=0.387, p=0.014), COHD seviyesi ve ¢alisma yil1 (r=0.575, p<0.001) arasinda

istatistiksel olarak anlamli korelasyon bulundu (Sekil 5, Sekil 6).
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Sekil 5: Kebapgilarda COHb ve hs-CRP seviyeleri arasindaki korelasyon grafigi.
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Sekil 6: Kebapgilarda COHb seviyesi ve KIMK arasindaki korelasyon grafigi.

Kebapcilarda; hs-CRP seviyesi ve KIMK (r=0.359, p=0.025), hs-CRP seviyesi ve
calisma yili (r=0.687, p<0.001), KIMK ve calisma yili (r=0.335, p=0.035) arasinda

istatistiksel olarak anlamli korelasyon vardi (Sekil 7).

CALISMAYILI
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| I I | I I
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Sekil 7: Kebapgilarda hs-CRP seviyesi ve ¢aligsma yili arasindaki korelasyon grafigi.
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Yine kebapcilar da; COHb seviyesi ve PEF yiizdesi (1=0.583, p<0.001), calisma y1l1
ve PEF yiizdesi (r=0.759, p<0.001), yas ve PEF yiizdesi (r=0.622, p<0.001) arasinda
istatistiksel olarak anlamli korelasyon vardi (Sekil 8, Sekil 9)).
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Sekil 8: Kebapgilarda ¢alisma yil1 ve PEF yiizdesi arasindaki korelasyon grafigi.
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Sekil 9: Kebapgilarda COHDb seviyesi ve PEF yiizdesi arasindaki korelasyon grafigi.



34

Kontrol grubunda ise; COHb ve hs-CRP seviyeleri (r=0.427, p=0.002), COHb
seviyesi ve PEF yiizdesi (r=0.798, p<0.001) arasinda istatistiksel olarak anlamli

korelasyon bulundu (Sekil 10, Sekil 11).
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Sekil 10: Kontrol grubunda COHbD ve hs-CRP seviyeleri arasindaki korelasyon grafigi.
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Sekil 11: Kontrol grubunda COHD seviyesi ve PEF yiizdesi arasindaki korelasyon grafigi.
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Kebapei ustalarinda ¢alisma yili arttikca Slgiilen PEF degerlerinde ki diisme miktari
artmis olarak bulundu. Bu 6lgiilen degerlerin 6nceden belirlenen referans PEF degerleri

ile olan karsilastirilmasi goriilmektedir (Sekil 12).
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Sekil 12: Kebapcilarda calisma yili ile oOlgiilen PEF ve referans PEF degerlerinin
karsilastirilmasi

Kebapcilarda dlgiilen PEF (ortalama; 553.25+29.1 L/dakika) degerlerinin kisilerin
yas ve boylarina gore belirlenmis referans PEF degerlerinden (ortalama; 618.35+18.9
L/dakika) ortalama 65.1 L/dakika daha diisiik oldugu tespit edilmistir

Kebap¢1 ve kontrol grubunda yas ile Olclilen PEF ve referans PEF degerleri
kiyaslandiginda kontrol grubunun PEF degerlerinin referans degerlerle ortiistiigu,

kebapgilarin PEF degerlerinin ise diisiik oldugu goriilmektedir (Sekil 13, Sekil 14).
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Sekil 13: Kontrol grubunda yas ile dl¢iilen PEF ve referans PEF degerlerinin karsilastirilmasi
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Sekil 14: Kebapgcilarda yas ile 6l¢iilen PEF ve referans PEF degerlerinin karsilastiriimasi

Kontrol grubunda ise dl¢lilen PEF (ortalama; 622.9+15.8 L/dakika) degerlerinin
referans degerlerden (ortalama; 630+12 L/dakika) 7.1 L/dakika disiik oldugu
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bulunmustur. Tiim gruplarda COHb diizeyi yiikseldik¢e dlciilen PEF degeri ile referans
deger arasindaki farkin arttig1 gézlenmistir (Sekil 15).
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Sekil 15: Tiim gruplar da COHb degeri ile Olgiilen PEF ve referans PEF degerlerinin

karsilastirilmasi

Calismada elde edilen verilerde kebapgilarda kronik CO maruziyeti sonucunda hs-
CRP seviyesi ve KIMK’nin arttig1 PEF degerlerinin ise diistiigti goriilmektedir. Ayrica

bu etkinin yas ve ¢alisma yili ile de istatistiksel olarak da anlamli korelasyon gosterdigi

tespit edilmistir (Tablo 7).
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Tablo 7: Pearson korelasyon testi ile kebap¢i ve kontrol gruplarinda yag, BMI, BP, TC, LDL-C,

HDL-C, TG, KIMK, COHb, hs-CRP, NT-ProBNP, PEF Yiizdelerinin istatistiksel sonuglari.

Kebapci (N:40) Kontrol (48)

p r p r
Yas ve COHD seviyesi <0.001 0.577 0.092 0.257
Yas ve hs-CRP seviyesi <0.001 0.737 0.912 0.017
Yas ve KIMK 0.068 0.295 0.770 0.045
COHD seviyesi ve hs-CRP <0.001 0.610 0.002 0.427
COHD seviyesi ve KIMK 0.014 0.387 0.152 0.210
COHD seviyesi ve calisma yili <0.001 0.575 _ _
hs-CRP seviyesi ve KIMK 0.025 0.359 0.413 0.121
hs-CRP seviyesi ve calisma yih | <0.001 0.687 B B
KIMK ve ¢alisma yil 0.035 0.335 _ _
COHD seviyesi ve PEF yiizdesi | <0.001 0.583 <0.001 0.798
Calisma yih ve PEF yiizdesi <0.001 0.759 B B
Yas ve PEF yiizdesi <0.001 0.622 0.460 0.109




5. TARTISMA

Karbon igeren maddelerin tam olmayan yanmasi sonucunda olusan CO’ya bagh
zehirlenme diinyada zehirlenmenin ve buna bagh 6liimlerin en sik sebebidir. Kaza ile
yiiksek dozda CO’ya bagli zehirlenmenin nedenleri arasinda; ev igerisinde 1sinmak ya
da yemek pisirmek i¢in komiir yakilmasi, motorlu araglarin egzozlari, endiistriyel
kimyasallar, petrolle c¢alisan jeneratorler, firinlar ve kOmiir mangallari, apartman
kaloriferleri sayilabilir ancak, nedenler bunlarla sinirli degildir. CO’nun renksiz,
kokusuz, non-irritan olmasi zehirlenmelerde farkinda olmay1 engellemektedir (1,14).

CO zehirlenmesinde en fazla etkilenen organlardan biri kalptir ve COHb
seviyelerinin yiikselmesi miyokardiyal disfonksiyon, iskemi ve infarkt, aritmi ve
kardiyak arreste yol acabilmektedir. Koroner arter hastaligi olan kisilerde COHb
seviyesi %10’un altinda oldugunda bile kardiyak etkileri ortaya ¢ikabilmektedir (2,6).
Zehirlenmelerde semptomlarin siddeti ve prognoz ile COHb seviyesi arasinda bir
korelasyon vardir (9).

Akut CO zehirlenmesinin insan viicudu iizerindeki etkileri hakkinda yeterli bilgi
bulunurken, kronik CO maruziyetinin solunum sistemi, kardiyovaskiiler sistem ve
ateroskleroz tizerindeki etkileri hakkinda bilgilerimiz sinirlidir ve hayvan ile insan
lizerinde yapilan ¢aligmalardaki veriler birbirleri ile uyusmamaktadir (4,42).
Epidemiyolojik ¢calismalarda dogada (6zellikle biiyiik sehir merkezleri) yiiksek oranlara
ulasan CO’nun kardiyovaskiiler hastaliklar ve mortalite insidansinda ki artig ile iliskili
oldugu gosterilmig, bu sebeple de birgok biiyiikk sehirde havadaki CO iist siniri
standardize edilmistir (43,44).

Akut CO toksisitesi olmadan kronik maruziyet genellikle sigara icenlerde, trafik
polislerinde, otoban, tiinel ve koprii gise calisanlarinda, kapali otopark calisanlarinda,
makine operatorlerinde, itfaiyecilerde, yeterli havalandirmasi olmayan maden
is¢ilerinde, kalorifer yakicilarinda, baca sistemi iyi olmayan ve kapali ortamda calisan

mangal basi kebap ustalarinda olmaktadir. Bundan dolay1 kronik CO zehirlenmesi
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mesleki bir zehirlenme olarak kabul edilebilir. Bizim ¢alismamizda secti§imiz mangal
basinda calisan kebape1 ustalar1 da kronik CO’ya maruz kalan meslek gruplarindandir.
Meslekleri sebebiyle kronik CO ya maruz kalan kisilerde yapilan COHb diizeyleri
degisiklikler gostermektedir. Giin icerisinde de sabah ve aksam CO degerleri bu
kisilerde farkli 6l¢iilebilmektedir.

Kocasoy (45) ve arkadaslarinin Istanbul Bogaz Kopriisii gise c¢alisanlarinda
yaptiklar1 ¢alismada COHDb diizeylerinin sabah ise baslama (sigara igmeyen/icenlerde
ortalama COHb: %0.67/1.99) ve aksam is bitimi (sigara icmeyen/icenlerde ortalama
COHb: %1.25/3.23) degerleri karsilagtirilmig ve aksam degerleri yiiksek bulunmustur.

Ismail M. (46) ve arkadaslarmin Bahreyn’deki 100 mangal bas1 kebapci ustasinda
yaptiklar1 ¢alismada; sabah ise baglama anindaki (sigara igmeyen/igenlerde ortalama
COHb: %2.4/3.8) ve aksam is bitimiminde (sigara icmeyen/i¢enlerde ortalama COHb:
%6.2/8.1) odlgiilen COHb degerleri karsilastirilmis ve aksam COHb degerleri yiiksek
bulunmustur.

Biz kendi caligmamizda sigara igmeyen, mangal basinda ¢alisan kebapg1 ustalarinin
sadece aksam is cikist COHb degerlerine (ortalama COHb degeri: %6.5) baktik ve
sigara igmeyen kontrol grubunun COHb degerlerinden (ortalama COHb degeri: %2.0)
anlamli derecede ( p<0.001) yiiksek oldugunu tespit ettik.

Kronik CO maruziyeti ve ateroskleroz arasindaki iligkiyi inceleyen aragtirmalarda
celiskili sonuglar elde edilmistir.

Astrup (47) ve arkadaslarinin yaptiklar1 ¢calismada 3—4 ay kronik CO’ya maruz
biraktiklar1 tavsanlarin aort duvarinda kolesterol ve lipid birikimi oldugu gézlenmistir.
Tavsanlarin aort ile renal arterleri patolojik olarak incelendiginde aterosklerotik
degisiklikler oldugu goriilmiistiir.

Turner (48) ve arkadaglar1 giinde 6 saat ve 5 ay kronik CO’ya maruz biraktiklar
giivercinler iizerinde yaptiklart calismalarda COHb seviyesi ile plazma ve aortik
kolesterol seviyesi arasinda pozitif bir korelasyon oldugunu tespit etmislerdir.

Theodore (49) ve arkadaglar1 168 giin maymun, babun, kopek ve kemirgenlere CO
verip COHb diizeylerini ortalama %32—40 civarlarinda tutmuslar ve bu caligmada
maymunlarin aortalarinda atesklerotik degisiklik gozlenmezken, diger hayvanlarinda

aterosklerotik degisiklikler gézlemlemislerdir.
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Yi-Ping Sun (50) ve arkadaglar1 yaptiklar1 bir ¢calismada sigara dumanina maruz
biraktiklar1 48 tavsanin arterlerinde lipid birikimi oldugu gérmiislerdir.

Sveinung (42) ve arkadaglarinin yaptig1 bir ¢alismada 72 hafta boyunca giinde 20
saat CO verilen farelerde aterosklerotik degisiklikler gézlemlenmistir.

Heliovaara (51) ve arkadaslarinin sigara icen insanlar iizerinde yaptiklari
calismalarda COHD seviyesi ile aterosklerotik hastaliklar arasinda baglant1 bulunmus ve

CO ile ateroskleroz olusumu arasinda kuvvetli bir iliski oldugu belirtilmistir.

diizeylerini %3—5 arasinda oldugunu gdérmiis ve bu kisilerde zamanla aterosklerotik
hastalik olusma oranini anlaml1 derecede yiiksek oldugunu gostermislerdir.

Penn (53) ve arkadaslarinin yaptiklari bir ¢alismada yiiksek doz CO ya maruz
biraktiklar1 yavru horozlarda COHb degerini ne kadar yiikseltseler de aterosklerotik
plak olusumu ile ilgili veri elde edememislerdir.

KIMK 6l¢iimii aterosklerozun degerlendirilmesinde non-invaziv bir yontemdir.
Bir¢ok klinik c¢alismada KIMK koroner ateroskleroz igin gosterge olarak kabul
edilmistir. KIMK sadece aterosklerozun erken tanisini vermez, ayni zamanda
progresyonu ve boyutunu da gosterir. KIMK gelecekteki kardiyovaskiiler olaylari haber
verir ve generalize aterosklerotik siirecin bir gostergesi olarak kabul edilir (54-56).

Yaptigimiz ¢alisma 16.1£7.3 yil orta diizeyde CO maruziyeti olan mangal basi
kebap¢i ustalarinda KIMK’nin arttigin1 gosteren onemli bir ¢alismadir. Kebapgilarda
calisma yili ve KIMK (r=0.335, p=0.035), COHb seviyesi ve KIMK (r=0.387, p=0.014)
arasinda belirgin korelasyonlar bulunmus iken kontrol grubunda COHDb seviyesi ve
KIMK (r=0.152, p=0.210) arasinda korelasyon bulunmamistir. KIMK yas ile birlikte
artar ancak bizim calisma (r=0.068, p=0.295) ve kontrol (r=0.770, p=0.045)
gruplarimizda yas ve KIMK arasinda bir korelasyon bulunamamis bunun yerine
kebapgilarda calisma yili ile KIMK (r=0.335, p=0.035) arasinda korelasyon
bulunmustur. Bu calismamizda elde ettigimiz sonuglar kronik CO maruziyetinde
aterosklerozun olustugunu gosteren literatiir ¢aligmalar1 ile uyumlu bulunmustur (47—
49,51).

CRP aterosklerotik ve kardiyovaskiiler olaylarda bagimsiz bir marker oldugu

bilinen akut faz reaktanidir. Koroner ve ekstra koroner aterosklerozun boyutu ve
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progresyonu ile iligkisi oldugu bilinmektedir (36,57,58). Kronik CO maruziyetinin CRP
seviyesi iizerine etkisini arastiran pek ¢alisma bulunmamaktadir.

Shoshana (59) ve arkadaslar1 yaptiklar1 bir calismada 12 saglikli sigara tiryakisinde
sigara icimine bagli kronik CO maruziyeti ile CRP diizeyini kiyaslamis ancak aralarinda
anlamli bir iligki bulamamuislardir.

Calismamizda, CRP seviyesine gore 2 gruba ayirdigimiz kisilerde iki grup arasinda
yas, sigara kullanimi, BMI, BP, TC, LDL-C, HDL-C, TG parametreleri ¢calisilmis ve iki
grup arasinda sayilan parametreler agisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmamuistir. Elde ettigimiz diger bir sonug ise kronik CO maruziyeti olan kebapg¢i
ustalarinda hs-CRP diizeyinin bariz yliksek degerlerde olmasidir.

Kebapcilarda yas ve hs-CRP seviyesi (r=0.737, p<0.001), COHb ve hs-CRP
seviyeleri (r=0.610, p<0.001), KIMK ve hs-CRP seviyesi (r=0.359, p=0.025), ¢alisma
yil1 ve hs-CRP seviyesi (1=0.687, p<0.001) arasinda anlamli korelasyon bulunurken,
kontrol grubunda sadece COHb ve hs-CRP seviyeleri (r=0.427, p=0.002) arasinda
korelasyon bulunmustur. Istatistiksel verilere gore ¢alisma yilinin KIMK, hs-CRP ve
COHD diizeyleri iizerine 6nemli etkisinin oldugu goriilmektedir. Kronik CO maruziyeti
ve CRP arasindaki iligkiyi arastiran literatiirdeki tek caligmada (59) CO ile CRP
arasinda bir iligki bulunmazken biz kendi ¢alismamizda anlamli korelasyon bulduk.

Yapilan bir¢cok calismada CRP diizeyi ile KIMK arasinda bir iliski oldugu
bulunmustur.

Shinji (36) ve arkadaslar1 1290 erkek ve 766°s1 kadin olmak tizere toplam 2059
kiside yaptiklar1 ¢aligmada erkeklerde hs-CRP diizeyi ile KIMK ve plak olusumu
arasinda baglant1 bulmuslarken, kadinlarda hs-CRP diizeyi ile KIMK ve plak olusumu
arasinda baglant1 bulamamuislardir.

Thomas (60) ve arkadaslar1 3173 kisi tizerinde yaptiklar1 calismada CRP diizeyinin
yiiksekligi ile KIMK arasinda anlamli iliski bulmugslardir.

Blackburn (61) ve arkadaslarinin yaptiklart diger bir calismada ise 1051
dislipidemik kiside CRP diizeyi ile KIMK arasinda anlamli korelasyon bulunmustur.

Bizde calismamizda literatiir ile uyumlu olarak hs-CRP diizeyi ve KIMK (r=0.359,
p=0.025) arasinda anlamli korelasyon bulduk.

Kebapg¢1 ve kontrol gruplar birbirleri ile; yas, BMI, BP, TC, LDL-C, HDL-C, TG

diizeyleri acgisindan kiyaslandiginda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon
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bulunmazken, KIMK, COHb, hs-CRP diizeyleri kontrol gruplarmna gore kebapcilarda
yiiksek bulunmustur.

Natriiiretik peptidler, kan basincini, elektrolit dengesini ve s1vi hacmini diizenlemek
icin iglev géren hormonlar ailesidir. Bu aileden NT-ProBNP kalp myositlerinden basing
artig1, voliim yiiklenmesi ve hasarlanmaya ikincil pro hormon olarak salinip ventrikiil
disfonksiyonu hakkinda bilgi veren bir hormondur. NT-ProBNP KY’nin teshisinde,
tedavi stratejisinin belirlenmesinde, tedaviye yanitin degerlendirilmesinde, mortalite ve
morbidite takibinde, akut koroner sendromlarda yiiksek riskli hasta grubunun
belirlenmesinde ve miyokard infarktiisii sonrasi donemde prognostik marker olarak
kullanilir (16,17,19).

Akut CO zehirlenmesi sonrasi kardiyak hasarlanmaya sekonder NT-ProBNP
degerlerinin yiikseldigi bilinmektedir (18). Kronik CO maruziyetinin NT-ProBNP
lizerine etkisini gosteren herhangi bir calisma bulunmamaktadir. Bizim ¢alismamizda
gerek kronik CO’ya maruz kalan kebapg1 ustalarinda gerekse kontrol grubunda NT-
ProBNP degerleri (<60ug/L) normal ¢ikmistir. NT-ProBNP degerlerine gore gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamistir (p>0.05). Bu sebeple
kronik CO maruziyetinin NT-ProBNP {izerine etkisinin olmadig1 sdylenebilir.

Kronik CO maruziyetinin solunum sistemi {izerine etkileri aragtirilirken daha
ziyade hava kirliligi olan biiylik sehirlerdeki insanlar veya kronik sigara igicileri
se¢ilmistir. Tiim bu calismalarda ¢ikan ortak sonug; kronik CO maruziyetinin astim,
bronsit, pndmoni, iist solunum yolu hastaliklari, kronik obstriiktif akciger hastaliklari,
pulmoner fonksiyon bozukluklari oranini arttirdig1 yoniindedir (62,63).

Marcelo (64) ve arkadaslari sigara icen, meslegi dolayisiyla CO’ya maruz kalan ve
kirli sehir havasinda yasayan insanlar iizerinde yaptiklar1 histopatolojik caligmada
solunum sistemi brongiollerinin duvarlarinda inflamasyon, duvar kalinlagsmasi ve
hiperplazi tespit etmislerdir.

Sveinung (42) ve arkadaslar1 yaptiklar1 bir ¢alismada 72 hafta boyunca giinde 20
saat CO verdikleri farelerde bronsial néroendokrin ve epitelyum hiicrelerinde artma ve
buna bagli olarak solunum yollar1 duvarlarinda kalinlasma oldugunu tespit etmislerdir.

PEF zorlu bir inspirasyon sonrasi zorlu ekspirasyon ile saglanan maksimum
ekspiratuar akim hizidir. Olgiim dakikada litre olarak ifade edilir. PEF 6lciimleri

"pefmetre"” ya da "peak flow metre" dedigimiz ucuz, tasmabilir mekanik aletlerle
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yapilir. Pefmetre hava yolu obstriikksiyonunun belirlenmesinde kullanilan basit bir
alettir. Ozellikle astim hastalarinin kendilerinin evde kullanabilecekleri ve hastalik
seyrini, ataklarini takip edecekleri bir cihazdir. Havayolu obstriiksiyonu olan kisilerde
PEF degerleri beklenen degerlerden daha diisiiktiir. Bu diisiislerin hangi oranda
oldugunu belirlemek saglikli kisilerden elde edilen PEF degerleri ile karsilastirilarak
elde edilir. PEF 6lctimii ile biiylik havayolu obstriiksiyonunun siddeti gosterilebilir (65).

Ik olarak 1973 yilinda Gregg ve Nunn (39) tarafindan yapilan ¢alismada saglikli
202 erkek ve 199 kadinin PEF degerleri belirlenmistir. Ayn1 ekip tarafindan o ana kadar
yapilan calismalardaki verilerde kullanilarak, saglikli kisilerin yas ve boylarma gore
kadinlarda 15-65 yas arasi, erkeklerde 15-55 yas arasi teorik PEF degerleri
belirlenmistir.

Yine Gregg ve Nunn (40) tarafindan yapilan ek yeni ¢alismaya 55 yas {istii saglikli
23 erkek ve 29 kadin alinmis bdylece erkeklerde ve kadinlarda 15-85 yas arasi teorik
PEF degerleri belirlenmistir.

Daha sonraki yillarda Eileen ve Martin (66) yeni gelistirdikleri mini pefmetre cihazi
ile sagliklh bireylerde yaptiklar1 dlglimleri eski degerlerle karsilagtirmislar ve 6nceden
belirlenen teorik PEF degerleri ile elde ettikleri degerler arasinda fark olmadigim
gormiiglerdir.

Kronik CO maruziyetinin saglikli bireylerin PEF degerleri {izerine olan etkisi
konusunda yapilmis sinirli sayida ¢aligma vardir.

Kronik CO maruziyetinin PEF degerlerini diisiirdiigiine dair ilk ¢calisma Gregg ve
Nunn (41) tarafindan 1989 yilinda yapilmistir. Bu ¢calismada 142 sigara icen (116 erkek,
26 kadin) ve 108 sigaray1 birakmis (88 erkek, 20 kadin) kisinin PEF degerleri 6l¢iilmiis
ve saglikli kisilerden elde edilen teorik PEF degerleriyle kiyaslanmistir. Sigara icen
erkeklerde; giinlilk 20 adet altinda sigara kullananlarda PEF degerindeki azalma
ortalama 48.1 L/dakika bulunurken 20 adetten fazla sigara kullananlarda PEF
degerindeki azalma ortalama 73.3 L/dakika bulunmustur. Sigaray1 birakan erkeklerde
ise PEF degerleri normal degerlere gore ortalama 27.8 L/dakika diisiik bulunmustur.
Sigara icen bayanlarda PEF degerleri normal degerlerden ortalama 47.4 L/dakika diisiik

bulunurken sigaray1 birakan bayanlarin PEF degerlerinde bir azalma tespit edilmemistir.
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Donguk (67) ve arkadaslari metal eriticilerinde yaptiklar1 ¢alismada bu ortamda
calisan kisilerin PEF degerlerinin %10-15 oraninda saglikli bireylerden elde edilen
teorik PEF degerlerine gore daha diisiik oldugunu tespit etmislerdir.

Evans (68) ve arkadaglarinin otoyol tlinel girislerinde calisan 944 kisi iizerinde
yaptiklar1 ¢alismada takip ettikleri bu kisilerin zorlu ekspiratuvar voliimlerinde (FEV)
diisme ve zaman i¢inde de pulmoner saglik problemlerinin olustugunu tespit etmislerdir.

Mangal basinda calisan kebap ustalarinda yaptigimiz PEF Ol¢limlerinde; Olciilen
PEF (ortalama; 553.25+£29.1 L/dakika) degerlerinin kisilerin yas ve boylara gore
belirlenmis teorik PEF (ortalama; 618.35+£18.9 L/dakika) degerlerinden ortalama 65.1
L/dakika daha diisiik oldugu tespit ettik. Kontrol grubunda ise ol¢iilen PEF (ortalama;
622.9+15.8 L/dakika) degerlerinin kisilerin yas ve boylarina gore belirlenmis teorik
PEF (ortalama; 630+12 L/dakika) degerlerinden ortalama 7.1 L/dakika diisiik oldugu
bulduk.

Veriler istatistiksel olarak yorumlandiginda kebapgilarda calisma yili ve PEF
ylizdesi (r=0.759, p<0.001), COHb seviyesi ve PEF yiizdesi (r=0.583, p<0.001), yas ve
PEF yiizdesi ( r=0.622, p<0.001) arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon
bulunmustur. Kontrol grubunda ise sadece COHb seviyesi ve PEF yiizdesi (r=0.789,
p<0.001) arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon bulunmustur. Elde ettigimiz
sonuclar bu konudaki literatiir verileri ile uyumlu ¢ikmistir.

Bu calismamizdaki ¢esitli sinirlamalar degerlendirilmelidir. Birincisi kronik CO
maruziyeti ile hs-CRP ve KIMK d&lgiimleri ve ateroskleroz iliskisini gosteren
sonuclarimiz prospektif takip calismalari ile aciga kavusturulmalidir. ikincisi bu
calismanin sonuglarinin kebapgilarda mi, yoksa kronik CO maruziyeti olan tiim
bireylerde mi, oldugu degerlendirilmelidir. Ugiinciisii tiim katilmcilarm gevre
kosullarin1 kontrol etmemiz miimkiin degildi bu sebeple katilimcilarin hava kirliligi,
otoyol yakininda oturma, pasif sigara i¢imi gibi baska yollardan CO maruziyetinin

engellenmesi miimkiin olmamastir.



6. SONUCLAR VE ONERILER

1) Mangal basi kebap¢i ustalarinin COHb degerleri kontrol grubunun COHb
degerlerinden daha fazla yiiksektir.

2) Mangal basinda uzun yillar c¢alisan bireylerde COHb degerleri daha fazla
yiikselmektedir.

3) COHD yiiksekligi gerek kebapgilarda gerekse kontrol grubunda hs-CRP degerlerini
ylkseltmektedir.

4) Mangal basinda ¢alisma siiresi arttikca hs-CRP degerleri artmaktadir.

5) hs-CRP degerlerinde yiikselme olduk¢a KIMK’da artmak.

6) Mangal basinda ¢alisma siiresi arttikga KIMK’da artmaktadir.

7) Yas ilerledik¢ce hs-CRP degerleri artmaktadir.

8) Yasin ilerlemesi KIMK’da artig yapmamaktadir.

9) COHBb yiiksekligi KIMK’da artig yapmaktadir.

10) Ilerleyen yas ile birlikte PEF degerleri diismektedir.

11) Mangal basinda ¢aligma siiresi arttikca PEF degerleri daha fazla diismektedir.

12) COHD degerlerinin yiiksek olmas1 PEF degerlerinde diisme olusturmaktadir.

13) Kronik CO maruziyetinin NT-proBNP {izerine etkisi yoktur.

14) Bu calismamiz sonucunda elde ettigimiz veriler ve bu verilerin literatiir ile
kiyaslanmasi sonucunda kronik CO maruziyeti olan bireylerde KIMK ve hs-CRP
seviyelerinin arttig1, yine aym kisilerde PEF degerlerinin teorik PEF degerlerine
oranla diistligii sOylenebilir.

15) Kronik CO maruziyeti olan kebapg1 ustalarinin ¢alisma yillarinin artmasiyla KIMK
ve hs-CRP degerlerinin artmasi ve PEF degerlerinin orantisal olarak diismesi bu
kisilerde gelecekte mesleklerine bagli pulmoner ve kardiyovaskiiler hastaliklar

olusabilecegini gostermektedir.
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16) Bu nedenle gerek bu meslek grubunda gerekse kronik CO maruziyeti olan diger
meslek gruplarinda bu hususta dikkatli olunmali ve CO’dan en az sekilde
etkilenmek i¢in koruyucu tedbirler alinmalidir.

17) Kebapei ustalarinda bu anlamda en 6nemli tedbir mangaldan ¢ikan dumanin uygun
baca sistemleri ile tahliyesinin yapilmasi ve pisirim yapilmadigi zamanlarda mangal
basindan uzaklagmaktir.

18) Yine bu kisilerin mangal basinda ¢alisma siireleri miimkiin olan en az siireye
indirilmelidir.

19) Ayrica kisilerin diizenli saglik kontrollerine gitmeleri de olusabilecek saglik

problemlerinin erken tespiti ve erken 6nlem alinmasi agisindan énemlidir.
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8. EKLER

FORM-1

KONTROL GRUBU
AD:
SOYAD:
TELEFON:
YAS:............ yil
BOY: ........... cm
KIiLO:........... kg
VUCUT KITLE INDEKSI:.................. kg/m?
EK HASTALIK VARLIGI: DM HT KKCH KOAH
DIGER ...ttt
LABORATUVAR:
1-COHb:.....ceviiinn, %
2-NT-proBNP:............. pg/L
3-hs-CRP:...............l. mg/L
4-TCivriiiiiiiii mg/dl
5-HDL-C:.................. mg/dl
6-LDL-C:.......oooei mg/dl
T-TGiooiiiiiiiiiene mg/dl
EKOKARDIYOGRAFI:
KIMK:.....ooo mm
YAS VE BOYA GORE REFERANS PEF.................... L/dakika
OLCULENPEF..............coeenn, L/dakika

PEF YUZDESI (REFERANS PEF/OLCULEN PEF)...................... %
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FORM-2

KEBAPCI GRUBU
AD:
SOYAD:
TELEFON:
YAS:............ yil
BOY: ........... cm
KIiLO:........... kg
CALISMA YILL.....oooiiiiiiian, yil
VUCUT KITLE INDEKSI:.................. kg/m?
EK HASTALIK VARLIGI: DM HT KKCH KOAH:
DIGER ...ttt
LABORATUVAR:
1-COHb:.......coiiin, %
2-NT-proBNP:............. ng/L
3-hs-CRP:................o. mg/L
4-TCivriiiiiiiii mg/dl
5-HDL-C:.................. mg/dl
6-LDL-C:.......oooeai mg/dl
T-TGiooiiiiiiiiiene mg/dl
EKOKARDIYOGRAFI:
KIMK:.....ooo mm
YAS VE BOYA GORE REFERANS PEF.................... L/dakika
OLCULENPEF..............oeenan, L/dakika
PEF YUZDESI (REFERANS PEF/OLCULEN PEF)...................... %



