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OZET

Karbon monoksit zehirlenmesi, 6nemli saglik problemi olup, etkisini kanin
oksijen tasima kapasitesini azaltarak gosterir. Calismadaki amacimiz; CO
zehirlenmesi olan hastalarda EKG’deki QT dispersiyonu ve kardiyak belirtecler ile
karboksihemoglobin arasindaki iliskiyi arastirmaktir.

Acil servise CO zehirlenmesi ile bagvuran ve dahil edilme kriterlerine uyan
hastalar c¢aligmaya alindi. Hastalarin demografik verileri, kardiyak marker
sonuglar1 hazirlanan forma kaydedildi. 12 derivasyonlu EKG’leri ¢ekildi. Hastalar
bir hafta sonra kontrole ¢agrilarak arteryel kan gazi alinip EKG’leri ¢ekildi.

Calisma prospektif olarak, % 68.4’ii kadin olan toplam 79 hasta ile yapild.
Hastalarin yas ortalamasi 37,84416,70/y1ld1. Karboksihemoglobin diizeyleri
ortalama 21,28+9,309 olarak bulundu. Hastalarin maksimum ve minimum QT
araligi, QT dispersiyonu ve diizeltilmis QT dispersiyonu kontrol grubuna gore
yiiksek bulundu (p<0,001). Karboksihemoglobin seviyesi ile maksimum QT
aralig, QT dispersiyonu ve diizeltilmis QT dispersiyonu arasinda pozitif
korelasyon mevcuttu (p<0,05). Karboksihemoglobin ile myoglobin, brain
natriliretik peptid ve kreatinin kinaz arasinda pozitif korelasyon gorildii (p<0.01).

Ventrikiil repolarizasyon anormalligini gosteren QT dispersiyonun CO
zehirlenmeli hastalarda arttigi gorildi. QT dispersiyonun, ventrikiiler aritmi
riskini belirlemede kullanilabilecek basit ve noninvaziv bir yontemdir. Bu konuda
daha genis hasta gruplarinda kontrollii arastirmalarm yararli olacagmni
diisiinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Karbon monoksit zehirlenmesi, QT dispersiyonu, kardiyak

marker, acil servis
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ABSTRACT

THE CARDIAC MARKER AND QT DISPERSION RELATIONS
BETWEEN BLOOD CARBON MONOXIDE POISONING

Carbon monoxide poisoning are serious health problems, and effect of

reducing the blood’s oxygen carrying capacity. In this study, our objective was to
investigate the relationship between carboxyhemoglobin, QT dispersion, and
cardiac markers in patients with carbon monoxide poisoning.
We were admitted to the emergency department patients with carbon monoxide
poisoming and inclusion criteria. Patients’ demographic data, cardiac marker
results were recorded prepared form. 12-lead electrocardiograms (ECGs) were
taken. Patients a week later called to control the arterial blood gas have been
received and ECGs were taken.

In prospective studies, 68.4% of total 79 patients were women. The mean
age was 37,84+16,70/years. Average levels of patient’s carboxyhemoglobin was
21,2849,309. Maximum and minimum QT-interval, QT dispersion and QT-
corrected interval dispersion were significantly higher than the control group
(p<0,001). Maximum QT interval and carboxyhemoglobin level between QT
dispersion and QT-corrected interval dispersion was significantly positively
correlated (p <0,05). In terms of cardiac marker, there was a positive correlation
between brain natriiiretik peptid and kreatinin kinaz, carboxyhemoglobin and
myoglobin (p < 0.01).

Increased QT dispersion in patients with carbon monoxide poisoning was
seen. QT dispersion that can be used to determine the risk of ventricular
arrhythmia is simple and non-invasive method. On this issue further controlled
research with a wide series in the patient groups are thought to be beneficial.

Key words: carbon monoxide poisoning QT dispersion, cardiac marker,

emergency department
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KISALTMALAR LiSTESI

AKG : Arteryel kan gazi

ANP Atriyal Natritiretik Peptid
ATP : Adenozin Trifosfat

BNP : Brain Natriiiretik Peptid
cGMP : Siklik Guanozin Monofosfat
CK : Kreatin Kinaz

CK-MB : Kreatin Kinaz MB

CNP C-tipi Natritiretik Peptid
CO, :  Oksijen Igerigi

COHb : Karboksihemoglobin

CQtd : Diizeltilmis QT Dispersiyonu
EKG : Elektrokardiyografi

Hb : Hemoglobin

HBO : Hiperbarik Oksijen

HO-1 Hem-oksijenaz—1

NBO : Normobarik Oksijen

NO : Nitrik Oksit

0] : Oksijen

Pd : P Dispersiyonu

Pmax : Maximum p Dalga Siiresi
PO2 : Parsiyel Oksijen Basinci
PTCA : Perkutan Transluminal Koroner Anjiyoplasti
Sa02 : Oksijen Saturasyonu

Tn : Troponin

Tn-C : Troponin —C

Tn-1I : Troponin —I

Tn-T : Troponin —T

Qtd : Qt dispersiyonu

QTmax :  Maximum QT Intervali
QTmin :  Minimum QT intervali

X



1.GiRiS

Karbon monoksit (CO); karbon ihtiva eden yakitlarin tam olarak yanmamasi
sonucu olusan renksiz, tatsiz, kokusuz, havadan hafif ve irritan olmayan bir gazdir
(1).

Karbon monoksit zehirlenmesi, diinyada ve iilkemizde sik goriilen toplumsal
saglik sorunlar1 arasindadir. Amerika Birlesik Devletleri’'nde (ABD) zehirlenmeye
bagli 6liim nedenleri arasinda birinci sirada yer aldig1 bilinmektedir. Ulkemizde de
benzer olarak 6liimle sonuglanan olgularda yaklasik %31°lik bir oranla, en sik neden
olarak bildirilmistir (2).

Ulkemizde ve bolgemizde, havalandirmasi yetersiz olan kiigiik alanlarda
bacasiz soba, mangal ve sofben kullanimi sonucu Oliimle sonuglanabilen CO
zehirlenmeleri gorilmektedir. Hastalar ozellikle kis aylarinda sik olarak acil
servislere bagvurmaktadir (2, 3).

Karbon monoksit zehirlenmesine bagli en sik Olim nedeni ventrikiiler
disritmiye bagli kardiyak arrest olarak bildirilmistir. Giintimiizde kardiyak
yaralanmanm belirlenmesi i¢in ¢esitli elektro fizyolojik, biyokimyasal ve radyolojik
tan1 araglar1 kullanilmaktadir. Elektrokardiyografi (EKG) ve kardiyak markerlar bu
tan1 yontemlerindendir. Ventrikiil repolarizasyon anormalligini gosteren QT
dispersiyonu kardiyak ritim bozuklugunun bir gdstergesidir (1).

Bu calismanm amaci; akut CO maruziyeti olan hastalarda kalp etkilenisini
gosteren QT intervali degisikliklerinin olup olmadigin1 belirlemektir. Bu
degisiklikler hastanin troponin I (Tnl), brain natritirtik peptid (BNP), kreatinin kinaz
(CK), kiitle CK-MB, miyoglobin gibi biyokimyasal degerleri ve rutin yapilacak olan
kan gazi1 analizleri ile iligskisini ve sayet olursa QT degisikligi ile CO diizeyi

arasindaki korelasyonu degerlendirmektir.

1.1.EPIDEMIYOLOJI

Karbon monoksit gazi ile zehirlenme ilk olarak 19. yiizyillda Claude Bernard
tarafindan tanimlanmistir. Yapilan tarih Oncesi ¢alismalarda Yunan ve Roma
imparatorluklar1 doneminde CO gazin1 mahkimlar1 idam etmek icin kullanildig:

goriilmiistiir (4). Amerika Birlesik Devletleri’nde ve endiistriyel merkezlerde CO
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zehirlenmesinin mortalite ve morbiditesi yiiksektir. Motorlara ait egzoz gazlari, gaz
ve komiir 1siticilari, ates tiitmeleriyle olusabilir. Evlerde uygunsuz kullanilan mangal
sobalartyla olabilir. Diizenli sigara igenlerde karboksihemoglobin (COHb) diizeyi
%35-10’dur. Yogun trafikte calisan arag siiriiciileri ve devlet gorevlilerinde de COHb
benzer diizeylere ulasabilir. Karbon monoksit genel olarak atmosferik gazin
%0.001°den daha azin1 olusturmakta olup, biiyiik 6l¢lide hidrokarbonun tam olarak
yanmamasindan meydana gelmektedir (1, 5).

Boya sanayisinde kullanilan ve karacigerde CO’ya metabolize olan metilen
klorid maruziyeti de zehirlenmeye yol acabilir. Bu gruptaki hastalarda, metilen
kloridin yag dokusunda depolanmasi ve yavas kana salinimi nedeni ile zehirlenmeye
maruz kaldiktan ¢ok sonra ortaya ¢ikabilir. Kisisel savunma araci bazi gz yasartict
spreylerde de metilen klorid bulunmakta olup bu yolla bildirilmis zehirlenme
vakalar1 da mevcuttur (6).

Normal kisilerde bilirubin metabolizmasi sirasinda da bir miktar CO ortaya
cikar. Hem maddesi hem-oksijenazla pargalanirken, agiga biliverdin ve CO ¢ikar.
Bunun diizeyi ortalama %0,5’tir. Hemolitik anemilerde bu oran %4-6’ya yiikselebilir
(3).

Geligmis tlkelerde, CO zehirlenmesinin birincil nedeni intihar girisimleri
olusturmaktayken, lilkemizde intihar olaylar1 olduk¢a az goriilmektedir. Kaza sonucu
olusan olgular daha c¢ok kis aylarinda pik gosterirken, intihar amach olanlar yil
boyunca esit dagilim gostermektedir. Ayrica kis mevsiminin siddetiyle CO

zehirlenme olgular1 artis1 arasinda iliski vardir (7).

1.2.KARBON MONOKSIT KAYNAKLARI

1.2.1.Eksojen Kaynaklar

Karbon monoksit odun, komiir, gazyagr ve dogal gaz gibi yakitlarin, tam
olarak yanmamas1 sonucu ortaya ¢ikar. Kapali ortamda bulunan jeneratorler, petrol
kullanan otomobillerin yeterli kapali alanlarda uzun siire calistirilmasi veya yogun
olarak yangin dumanina maruz kalinmasi yiliksek diizeyde CO maruziyetine neden

olabilir. Havalandirmasi yetersiz olan alanlarda soba, mangal, sofben kullanilmasi,



daha nadir olarak da boya ¢6ziicii olarak kullanilan metilen kloriir gibi kimyasallarin

solunmasi, tiner ve sprey boyalar ile zehirlenme olusabilir (3, 7).

1.2.2.Endojen Kaynaklar:

Eritrositler Omiirlerini tamamladiktan sonra dolasimdan temizlenirler ve
yikilmasi sonucunda hem’e doniisiir. Tim dokularda bulunan “Hem-oksijenaz—
1’(HO-1) enzimi ile hem proteini biliverdin, demir ve CO’ya yikilir. Insan ve
hayvanlarda HO-1’1 indiikleyen stresler: Sicak, 151k, ses, elektromanyetik alan,
enfeksiyon, koku, fiziksel travma, mental ve psikolojik nedenlerdir (3).

Stres HO-1 aktivitesini indiiklerken nispi olarak da Hem-oksijenaz-2 ve
diger izo-enzimlerin aktivitesini siirdiiriir. Bu enzimler, birlikte insan viicudunda
iretilen CO’nun yaklasik %75’ine karsilik gelir. CO’nun kiiclik bir miktar: ise,
NADPH bagimli mikrozomal lipitlerin oksidasyonu, Fe™iin koenzimligini yaptigi
mikrozomal oksidasyonu ve karbontetrakloridin sebep oldugu membran lipitlerinin

yikimu gibi lipit peroksidasyon islemlerinden kaynaklanmaktadir (3).

1.3.PATOFIZYOLOJi

Karbon monoksit renksiz, kokusuz, havadan hafif ve irritan olmayan bir
gazdir. Endojen olarak santral sinir sisteminde norotransmitter olarak rol oynar.
Beynin boliimlerinde, in sutu hibridizasyon g¢alismalarda Hem-oksijenaz-2’ye ve
NADPH stokrom P450 rediiktaz ve guanilat siklaz’a benzer enzimler gdsterilmistir
(8). Karbon monoksit akcigerlerden hem absorbe hem de elimine edilir. Solunan
hava ile insan viicudu arasimndaki CO degisimi hem kitle transport ve diflizyon gibi
fiziksel hem de alveoller ventilasyon ve kardiyak debi gibi fizyolojik temelli bir
takim olaylara baglidir. Karbon monoksit formlari, respiratuar pigmentler ve
enzimlerle (hemoglobin (Hb), myoglobin, sitokrom P450 ve sitokrom aas) ligand
yaparlar. Hemoglobine afinitesi oksijenden 210-280 kat fazladir. Oksijenle Hb’e
baglanma bolgesi i¢in yarigir. Boylece COHb, O, nin daha az Hb’e baglanmasina ve
daha az taginmasina neden olur (3, 7).

Karbon monoksit’in Hb’e baglanmasi oksihemoglobin dissosiasyon egrisini

sola kaydirir (Sekil-1). Havada az miktarda CO olmasi bile %60 oraninda COHb
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olusumuna neden olur. COHb olusunca oksijen Hb’den ayrilir ve sonucta hipoksemi

olusur (9).
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Sekil 1. COHb Formasyonunun PO, Uzerine Etkileri. (Egriler, COHb ile iliskili
olarak kan oksijen icerigindeki azalmayi ve daha diisiik doku PO,’yi gosteren HbO,
disosiyasyon egrisindeki sola kaymayi gosterir. CO, (Content of O,) = Oksijen i¢erigi)

Yiiksek diizeyde COHb olusumu aniden kimyasal anemiyle sonuglanabilir.
Bu hemorajik anemiden daha kotiidiir. Ciinkili respiratuvar enzim ve pigmentleri
etkileyip daha ciddi toksik etkiler olusturabilir ve doku oksijeni azalwr.
Zehirlenmelerinde dokularda olan hipoksi nedeniyle mitokondriyal sitokromlarda
elektron zincirinden elektron ¢ikist durur. Oksidatif fosforilasyon bozulur ve hiicresel
hipoksi olusur (3, 7).

Karbon monoksit, myoglobin gibi intraseliiler pigmentlere de giiclii bir
sekilde baglanir. Kaslarda O, kullanimi bozulur. Kalp gibi yiiksek miktarda O,
kullanan kaslarda CO’nun belirgin bir sekilde myoglobine baglanmasi aerobik
metabolizma i¢in oksijen mevcudiyetini azaltir. Miyokardiyal myoglobinin CO
toksisitesi, kalp kasinin kasilmasini dolayisiyla kardiyak debiyi azaltir. Miyokardiyal
depresyon, ventrikiiler aritmi olusturabilir. Bu da hipotansiyona hatta kardiyak arrest
gelisimine neden olabilir. Karbon monoksitin myoglobine baglanma aftinitesi

oksijenden yaklasik olarak 50 kat fazladir. Sonug¢ olarak oksijenin tagmmmasi ve
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dagiliminda meydana gelen degisiklikler, dokularda hipoksiye bagl iskemik
degisiklikler olusturabilir (10).

Karbon monoksit toksisitesi sonucu iskemik beyin dokusunda reperfiizyonla
mikrovaskiiler dokuda beyaz kan hiicrelerinin endotelyal ylizeylere yapismasina
neden olur. Bu da iskemik hasarin daha da artmasiyla sonuglanir. Hipoksik stres ve
cok daha fazla hiicrenin i¢ine CO’in girmesi, nedeni hala tam olarak anlasilamamis
farkl tiplerde hiicre 6liimiine sebep olur. Bu farkl: tiir hiicre 6liimleri nekrotik ve
apopitotik tiplerdir. Karbon monoksit intoksikasyonunda okside olmus iiriinler,
mitokondri i¢indeki sitokrom aa;’e baglanir. Bu mekanizmada mitokondri iginde
hidrojen peroksit miktarinda artis ile glutatyon miktarinda anlaml bir azalma oldugu
Olciilmiistiir (7, 11).

Solunan CO hizla alveoller kapiller membrandan gecer ve primer olarak
Hb’le baglandig1 yer olan intravaskiiler alana girer. Viicutta CO stokunun %80°1
intravaskiiler alanda, %?20’si1 ise ekstravaskiiler alanda yer alir. Bu CO’nun bir kismi1
“Hem” proteinlerinden, bir kismi1 da CO,’nin mitokondride oksijenasyonu ile aciga
cikar ve kandan ¢ikarilarak akcigerler yolu ile atilir (9).

Solunan havada CO konsantrasyonunda artma oldugu zaman CO’nun
dagildig1 kompartmanlarda artis olur; CO intravaskiiler alanda ektravaskiiler alandan
daha fazla birikir. Boylece CO’nun viicutta yiiklenmesi artar ve dokulardaki CO
miktar1 artar, PO, ise azalir. PO,’deki azalma neticesinde CO’nun 6zellikle kalp ve
iskelet kasinda olmak iizere ekstravaskiiler kompartmanda birikimi iyice artar. CO
zehirlenmesinden sonra eger O, solunursa ilk olarak PO, intravaskiiler
kompartmanda artar boylece kandaki PO, miktar1 dokulardaki PO, miktarina gore
cok daha kolay yiikselir. Boylelikle CO miktarmin vaskiiler kompanenti COHb,
dokularda dagilmig olan CO’dan 6nce azalir (9).

Karbon monoksit siklik guanozin monofosfat (¢cGMP) iiretimini uyarir.
CO’nun aracilik ettigi reaksiyonla cGMP iiretimi oldukca biiylik miktarlarda
artmaktadir. Bdylece viicutta vaskiiler dilatasyon, diiz kaslarda gevseme,
bronkodilatasyon, platelet agregasyonunun inhibisyonu, koagiilasyon nekrozlarina
yol acar. CO kan damarlarmni direkt olarak kalsiyum bagimli potasyum kanallar1

vasitasi ile dilate eder (12).



1.4.KLINIK

Karbon monoksit zehirlenmesinde klinik bulgular nonspesifiktir. Bulanti-
kusmadan biling kaybma kadar pek cok semptom goriilebilir. Ana yakinma ve
bulgular oksijen kullanimi en yogun olan santral sinir sistemi ve kardiyovaskiiler
sistemle ilgili olanlardir (6). Bas agrisi, diziness, halsizlik, bulant1 ve konfiizyon gibi
norolojik belirtileri iyi bilinmesine ragmen kardiyovaskiiler sistem ile ilgili bilgiler
smirhdir (13). Biling bulaniklig, epileptik atak ve kararsiz angina gibi tablolar: taklit
eden akut CO zehirlenmesi nispeten daha 1iyi tanmimlanmistir. Disiik
konsantrasyonlarda tekrarlanan CO maruziyeti ise bas donmesi, bas agrisi, yorgunluk
ve bulant1 gibi grip benzeri yakinmalarla kendini gosterebilir. Ayrica konsantrasyon
bozuklugu, paresteziler, gogiis agrisi, ¢arpmti, gérmede bulaniklik, ishal ve karin
agris1 gibi semptomlarla da kendini gosterebilir (14). CO maruziyetinden sonra 196
hastada rapor edilen akut semptomlar ve bu semptomlarin goriilme siklig1 asagida

yer alan tablo 1’°deki gibidir (15).

Tablo 1. Akut semptomlar ve goriilme sikligi

Semptomlar Goriilme Sikhg (%)
Bas agris1 91
Bas donmesi 77
Halsizlik 53
Bulanti 47
Biling bulaniklig1 43
Solunum sikintisi 40
Gorme bozuklugu 25
Gogilis agrisi 9
Biling kayb1 5
Karm agrisi 5
Kas kramplari 5

Ciddi zehirlenmelerde solunum yetmezligi, alveolar-epitelyal permeabilitenin
ve kardiyak atim artisi sonucu pulmoner édem, akut respiratuar distress sendromu

goriilebilir (6).



Akut donemde hiicresel hipoksi ve vazodilatasyon sonucu bas agrisi
(6zellikle frontal ve tomporal bolgede), senkop, ndbet, bas donmesi, biling
degisikligi goriilebilir. Bas agrisi, halsizlik ve bulantilar1 2-3 hafta daha devam
edebilir. En sik etkilenen serebral alan, globus pallidus ve derin beyaz cevherdir.
Hematiiri, albuminiiri, bobrek yetmezligi, akut tubuler nekroz 6zellikle ciddi
zehirlenmelerde goriilebilir (6).

Karbon monoksit zehirlenmesinde klinik semptomatoloji monofazik ya da
bifazik diye adlandirilan iki formdan birisi seklinde karsimiza ¢ikar. Monofazik
formda hayatta kalim giinler ya da yillar siirebilir fakat semptomlara geri doniis
olmaz, bifazik formda ise bir koma periyodunu takip eden bir hafta ile bir ay arasinda
stirebilen bir normallik donemi mevcuttur. Karbon monoksit zehirlenmesinde klinik
bulgular ve komplikasyonlar tablo 2’ de gosterilmistir (16).

Karbon monoksit zehirlenmesinin diger klinik goriiniimii ge¢ ndrolojik
semptomlarin gelismesidir. Bu tablonun maruziyetin baglangicindan 240 giine kadar
demans, psikoz, inkontinans, kisilik degisiklikleri ve anlamada degisiklik gibi
bulgularla kendini gosterdigi bildirilmistir. S6z konusu bu klinik durum %30’luk bir
orana sahip olup, akut serebral disfonksiyon bulgular1 géstermeyen hastalarda da
goriilebilir. Ileri yas, iki giinden uzun siiren koma ve biling bozuklugu gibi faktorler
serebral disfonksiyonlarin ¢gikmasinda 6nemli risk faktorleridir. Iyilesme olgularin
%75 kadarinda bir yilda tam olarak saglanir (15).

Karboksihemoglobin’in total hemoglobine orani %10’u ge¢cmedigi siirece
dikkate deger bir semptom ¢ogu kez ortaya ¢ikmaz. Daha yliksek konsantrasyonlarda
gozlenen hafif zehirlenmede bas agrisi, bulant1 gibi yakinmalar var iken, bu oran
%40°1 ast1ig1 zaman belirgin zehirlenme tablosu ve ardindan koma ve kollaps gelisir

(Tablo 3) (14).



Tablo 2. Karbon monoksit Zehirlenmesinde Sistemik Bulgular

Sistem

Klinik Bulgular

Néropsikiyatri

Kardiyovaskiiler sistem

Solunum sistemi

Genitotiriner sistem

Gastrointestinal sistem

Hematolojik sistem

Metobolik ve endokrinolojik
sistem

Dermatoloji

Kas-iskelet sistemi

Oftalmolajik sistem

Otolojik sistem

Koma, konvulsiyon, ajitasyon, l6koensefalopati, serebral 6dem, davranig
bozuklugu, kavrama yeteneginde azalma, Tourette benzeri sendrom, mutizm,
gaita ve idrar inkontinansi, parietal lob disfonksiyonu, ataksi, muskuler
rijidite, parkinsonizm, yiirlime bozuklugu, periferal néropati, psikoz, hafiza
yetersizligi, anormal EEG, kisilik degisiklikleri

ST segmenti degisiklikleri, kardiyomegali, anjina pektoris, miyokard
enfarktiisii, tasikardi, bradikardi, A-V Blok, atrial fibrilasyon, prematiir

ventrikiiler kontraksiyon, ventrikiiler fibrilasyon, hipotansiyon, sok.

Pulmoner &édem, Adult Respiratuar Distres Sendromu, tek tarafli diafragma
paralizisi

Glukoziiri, proteiniiri, hematiiri, miyoglobiniiri, akut bobrek yetmezligi,
abortus, O6lii dogum, menstriiel bozukluklar, testislerin bilyiikliigiinde ve
spermlerin sayisinda azalma

Kusma, diare, hepatik nekroz, GIS kanamalar1, hepatomegali
Lokositoz, yaygin intravaskiiler koagiilasyon, eritrositoz, anemi, pernisiydz
anemi, trombotik trombositopenik purpura

Hiperglisemi, azalmus T; seviyesi, akut hipertroidizim, laktik asidoz,
nonpankreatik hiperamilazemi, diabetes insiputus, hipokalsemi

Biil, alopesi, ter bezi nekrozu, ¢ilek kirmuzisi deri rengi, 6dem, siyanoz,
eritamatdz lekeler, solukluk

Rabdomyoliz, miyonekroz, kompartman sendromu

Alev tarzinda retinal hemoraji, 1518a duyarlilikta azalma, skotom, g&rme
keskinliginde azalma, kortikal korliik, retrobulber nérit, papilla 6demi

Santral isitme kaybi, tinnitus, vertigo, nistagmus

Tablo 3. Cesitli COHb Konsantrasyonlarina gére Semptom ve Bulgular

COHD diizeyi (%) Klinik tablo

<10 Asemptomatik

10-20 Bagta dolgunluk hissi, kutandz vaskiiler dilatasyon, koroner arter
hastaliginda angina

20-30 Basg agrisi, bag donmesi, gligsiizliik, gorme bulaniklig

30-50 Siddetli bas agrisi, kusma, biling bozuklugu, takipne ve tagikardi

50-60 Takipne ve tagikardi, senkop, konviilziyon, koma, Cheyne—Stokes
solunumu

>60 Solunum depresyonu, 6liim




1.5.TANI

Tim semptomatik hastalarda asemptomatik oluncaya kadar veya COHb
diizeyi normale gelene kadar basvuruda ve 2—4 saatte bir tekrarlanacak sekilde
COHD diizeyi goriilmesi ve kardiyak monitdrizasyon dnerilir (6).

Karboksihemoglobinin, ko-oksimetrik ol¢ctimii gercek seviyeyi gosterir (17).
karboksihemoglobin seviyesi spesifik bir kan gazi analizi ile spektrofotometrik
olarak Olciilebilir. Yiiksek olmasi olduk¢a anlamlidir ancak o6zellikle hastalarin
hastaneye ge¢ gelmeleri veya daha once %100 O, almalar1 nedeni ile diisiik
degerlerde Olciilmesi zehirlenme olasiligin1 ortadan kaldirmaz. COHDb seviyeleri
sigara icenlerde %10’a kadar normal kabul edilebilir. Karboksihemoglobin diizeyleri
normal oldugu halde nobet, biling kayb1 ve metabolik asidoz gibi ciddi zehirlenme
bulgular1 saptanan olgular bildirilmistir (3, 6).

Ciddi semptomlu veya COHb diizeyi %20 {izeri olan hastalarda arteriyel kan
gaz1 (AKQ), elektrolit, kreatin kinaz (CK) ve idrar tetkiki yapilmalidir (6).

Karbon monoksit zehirlenmesi siiphesi olan ancak hafif semptomlar gdsteren
hastalarda COHb seviyesinin 6l¢iilmesi ve sessiz iskemi olasiliima karst EKG
cekilmesi cogu zaman yeterlidir (17).

Beyin tomografisi ve manyetik rezonans goriintilleme 6zellikle norolojik
bulgular1 olan inat¢1 olgularda diistintilmelidir (6).

Ileri yas, maruziyetin siiresi, tedavi baslangicina kadar gecen siire, koma hali,
metabolik asidoz varlii, serum amilaz ve aspartat aminotransferaz diizeylerinin
yiiksekligi kotii prognoz isaretleri olarak belirtilmis. Kan COHb diizeyinin
yiiksekliginin kisa ve uzun donem prognozla iligkili bulunamamistir. Bu nedenle
olgularin derecelendirilmesi daha ¢ok biling durumu degisikliginin veya komanin
varligina gore yapilmakta; biling degisikligi veya Oykiisii olan hastalar orta-agir

derecede zehirlenme olgular1 olarak degerlendirilmektedir (2).

1.6.AYIRICI TANI
Karbon monoksit zehirlenmesi, iist solunum yolu enfeksiyonu, gastroenterit,

gida zehirlenmesi, serebrovaskiiler olay gibi pek ¢ok hastalikla kolayca karisabilir

(6).



1.7.KARBON MONOKSIT ZEHIRLENMESI VE KARDIYAK
ETKILENME

Hastalar, klinikte genellikle karsimiza santral sinir sistemine ait tutulum
bulgular1 ile bagvurmalarina ragmen, belirgin ve oliimciil kardiyak anormallikler
gortlebilir (18).

Akut CO maruziyetinden sonra tasikardi sik goriiliir ve genellikle sistemik
hipoksi ve kardiyak disfonksiyona kompensatuvar cevap oldugunu diisiindiiriir. Pulse
degisikliklerinden dolayr bazen bradikardi goriilebilir. Myokardiyal iskemi ve
nekrozun sonucu olan gogiis agrisi; koroner arter hastaliginin hem varliginda hem de
yoklugunda tarif edilmistir. Diisiik miktarda CO inhalasyonu stabil anjina pektorisli
hastalarda bazen agriy1 azaltabilir. Diisiik seviyelerdeki COHb; koroner arter
hastalarinda egzersiz esnasinda myokardiyal iskemiyi siddetlendirdigi gosterilmistir.
Nefes darlig1 ve hipotansiyon goriilebilir. Dispne ve gogiis agrist EKG degisikligi ile
siklikla iliskilidir (19).

Karbon monoksitin hemoglobine afinitesi oksijenden daha fazla oldugu i¢in,
oksijen daha az miktarlarda dokulara sunulur. Bdylece, kardiyak toksisite
myokardiyal hipoksiye neden olabilir. Ama myokardiyal mitokondri lizerindeki direk
toksik etki daha ©Onemli bir rol oynar (18). Karbon monoksit; kalp kasmndaki
miyoglobine baglandig1 zaman mitokondrideki oksijen transportuna ve sonug¢ olarak
respiratuar fonksiyona zarar verir, en 6nemlisi myokardiyal disfonksiyon yapar (1).

Myokard aerobik metabolizmaya sahip olan ve bu ylizden oksijensizlige
yiiksek derecede hassas bir dokudur. Myokarda kan sunumu ile miyokardin oksijen
ihtiyact arasinda bir dengesizlik oldugunda myokardiyal iskemi olusur. Iskemi
onemli derecede ciddi ve uzun siireli oldugunda myokardiyal nekroz gelisebilir.
Kanin oksijen tagima kapasitesi direkt olarak kandaki Hb miktar1 ve Hb’nin oksijene
afinitesi ile iliskilidir. Myokardiyal iskemi anjina pektoris seklinde olabilecegi gibi,
EKG’de ST segment degisiklikleri seklinde agrisiz olarak sessiz iskemi seklinde
olabilir. Uzun siire ciddi iskemiye maruz kalan myokardda hasar meydana gelebilir
(3, 6).

Anatomik olarak; 6liimciil vakalarda papiller kaslar1 iceren perikardium ve

endokardiyum igerisine uzanan diffiiz ve noktasal hemorajiler tanimlanmistir (19).
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Myokardiyal hasarin histolojik 6zellikleri, subendokardiyumda daha belirgin
olmak tizere fokal nekrozis alanlarmi igerir. Fokal perivaskiiler infiltrasyonlar
gozlenebilir (18, 19).

Myokardiyal tutulumun delilleri, hemen ve tamamen ortaya ¢ikabilecegi gibi
hi¢c ortaya ¢ikmayabilir ya da birka¢ giin sonra belirti verebilir. Eger hastalarda
semptomlar goriiliirse Oliimciil myokardiyal hasar olma ihtimali ileri siirtilebilir.
Elektrokardiyografi miyokardiyal hasar1 degerlendirmede Onemli bir vasitadir.
EKG’de en yaygin bulgular T dalgas1 diizlesmesi ve ¢esitli derecelerde T dalgas1
negatifligi ile bifazik T dalgalaridir. Bunlara ek olarak bazen siniis tasikardisi ve
atrial fibrilasyon, prematiir ventrikiiler kontraksiyon, intraventrikiiler blok
gortilebilir. Siddetli vakalarda, bradikardi ve atrioventrikiiler tam blok goriilebilir.
Ventrikiiler fibrilasyon gibi kardiyak aritmiler akut maruziyet sirasinda hayati tehdit
eden baglica problemdir (6, 18).

Hastanin eslik eden hastaliklar1 ile ilintili olarak gegici hipertansiyon
goriilebilecegi gibi, myokardiyal depresyon veya vazodilatasyona ikincil olarak
hipotansiyon da gozlenebilir (6).

Iskemik kalp hastaligi olanlarda, anjina pektoris ve miyokart enfarktiisii
tetiklenebilir. Gegici sag ve/veya sol ventrikiil duvar hareket bozukluklar1 mevcut
olabilir (18).

Zehirlenmeye bagl ciddi vakalarda akut myokard enfarktiisti, pulmoner 6dem
ve kardiyojenik sok gibi yagami tehdit eden sendromlar tarif edilmistir (19).

Baz1 yaymlarda ise kan COHb diizeyinin %40’dan fazla olmasi ve
myokardiyal iskemi bulgularmin veya aritmilerin eslik etmesi orta-agwr derecede
zehirlenme olarak tanimlanmaktadir. Bu olgularda cesitli EKG bozukluklar1 (ST
segment elevasyonu veya depresyonu); koroner arterde ve kalp igerisinde trombus
varlig1 ve gegici myokardiyal disfonskiyon bildirilmistir. Ayrica CO koroner arter
hastalig1 i¢in risk grubunda olmayanlarda da myokard hasarma yol agabilecegi ve

myokard enfarktiisiine neden olabilecegi bilinmektedir (2).
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1.7.1.ELEKTROKARDIYOGRAFI

Akut veya kronik CO zehirlenmesinde bazi EKG degisiklikleri
tanimlanmistir. Bu degisikler hizla reversibl hale gecenler, ge¢ donemde ortaya
¢ikanlar veya uzayan degisiklikler olabilir. Iskemik degisiklikler ve QT uzamas1 gibi
repolarizasyon bozukluklar1 akut CO zehirlenmesinden sonra gézlemlenmistir. EKG
degisiklikleri ile COHb arasinda korelasyon bulunmamistir. Koroner arter hastaligi
olan hastalarda; COHb’nin %2-3,9 arasindaki CO maruziyeti sonrasinda iskemik ST
segmentinde bazen kisalma goriilmiistiir. Diistik seviyelerde (50 ppm) 8 giin devamli
maruziyette P dalga degisikleri (diizlesme veya ters donme) tespit edilmis. CO
zehirlenmesinde ani Oliim; kalpteki ritim bozukluklarma baglanmistir. Hem
supraventrikiiler (siniis tasikardisi, atrial fibrilasyon, atrial erken atimlar, serseri
pacemaker) hem de ventrikiiler (erken ventrikiiler atimlar) olabilir. Egzersiz
esnasinda COHb seviyesi %6 olan, koroner arter hastali§i bulunan hastalarin
ventrikiiler disritmiye egilimli oldugu tespit edilmistir. Bununla beraber diisiik CO

seviyesinin aritmilere neden oldugu heniiz tartisilan bir durumdur (19).

1.7.2.EKOKARDIYOGRAFI

Myokardiyal iskemide, hipokinezi veya akinezi gibi ventrikiill duvar
anormalliklerini gostermede EKO endikedir. Myokardiyal iskemide mitral kapak
hareket degisiklikleri olabilir. CO zehirlenmesinde hem sol ventrikiil duvar1 hareket
anormallikleri hem de mitral kapak disfonksiyonu tanimlanmistir. Bu bulgular kisa
siirede kaybolabilir veya gilinler sonra ortaya ¢ikabilir. Klinik ¢aligmalar CO ile ilgili
kardiyak hasarin tanisinda ve siddetinin degerlendirilmesinde EKO’nun EKG ‘den

daha sensitif ve daha etkili oldugunu gostermistir (19).

1.8.TEDAVi

Karbon monoksit zehirlenmesinde tedavinin temelini hemodinamik
stabilizasyon ve CO eliminasyonu olusturur. Hemodinamik olarak stabil olgularda,
oncelikle CO eliminasyonu saglanmasi gerekirken, kardiyopulmoner arresti olan
hastalarda Once resiisitasyon yapilmalidir. Hastaya gilivenle yaklasilmali ve CO

kaynagimmdan hizla uzaklastirilmalidir. Asil tedaviyi, baglandigi bolgeden CO’i
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yarismali olarak c¢ikaran oksijen olusturur. Hastanin fiziksel aktivitesini oksijen
gereksinimini  azaltmak i¢in minimumda tutmak gerekir. Kandaki CO’in
eliminasyonu, solunum havasindaki oksijen konsantrasyonu ya da atmosfer basinci
artirilarak hizlandirilabilir. CO zehirlenmesinden kuskulanilan bir hastada COHb
sonuclarint  beklemeden hizla %100 oksijen verilmesine baslanmalidir.
Zehirlenmeden sonraki 6 saat icinde 1 atmosfer basincinda %100 oksijen veya
hiperbarik oksijen uygulamasinin 6lim oranim1  %30’dan  %14’¢ indirdigi
gosterilmistir. Ayn1 olumlu etki ndrolojik bozukluk gelisiminin onlenmesi agisindan
da s6z konusudur (20, 21).

Nobet yakinmast olan zehirlenmeler i¢in benzodiazepinler uygulanabilir.
Benzodiazepine ragmen nobet kontrolii saglanamayan hastalarda fenobarbital veya
fenitoin diisiiniilebilir (6).

Karbon monoksit zehirlenmesi olan hastalarda pulse oksimetre giivenilir
degildir. Ancak diisiik seyirli olmasi ciddi problemlerin habercisi olabilir. Myokard
CO’ya vyiiksek oranda duyarlidir ve biitiin hastalarda kardiyak monitorizasyon
yapilmast gerekir. Siniis tasikardisi ciddi zehirlenmelerde mevcuttur. Baska ritim
anormallikleri olgularm %40 kadarinda goriilebilir. Bunlar atriyal veya ventrikiiler
ektopik atimlardan, 6ldiiriicii ritimlere kadar degisebilir. EKG degisiklikleri ST ve T
dalga anormalliklerinden myokardiyal enfarktiisiin diagnostik belirtilerine kadar
degisik sekillerde karsimiza ¢ikabilir. Seri kardiyak enzim Slgiimleri gerekli olabilir.
Hasta intravaskiiler volim acig1 ve myokardiyal baskilanmanin birlikte etkisiyle
hipotansif olabilir. Intravendz sivilar eger gerekli ise siirekli olarak verilebilir (15).

Karbon monoksit zehirlenmesinde Onerilebilen ancak tartismali bir diger
tedavi secenegi hiperbarik oksijen (HBO) tedavisidir.

HBO tedavi kesin endikasyonlart;

1-Biling kaybi (bayilma, bayila yazma, koma), basit bas agris1 disindaki
norolojik semptomlar (ndbet vb.)

2- Uzun siireli maruziyet

3- Kardiyak etkilenme

4- %15 tlizeri COHb diizeyi saptanan gebe hasta
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HBO tedavi goreceli endikasyonlari;

1- 4 saat %100 normobarik oksijene ragmen direngli bas agrisi, bas donmesi

2- COHBb diizeyi bilinmeyen, maruziyeti olan gebe hasta

3- Direngli asidoz

4- Eslik eden termal ya da kimyasal yanik

Degisik tedavi rejimleri olmakla birlikte 6nerilen HBO tedavi sekli 2,8
atmosfer basingta 60 dakika 3—6 giin uygulamaya devam edilmesidir (6).

Karbon monoksit zehirlenmesi ile gelen bir hastada klinik ve tedavi yaklagimi

sekil 2°de gosterilmektedir (22).

1.9.TABURCULUK

Hafif semptomlu olgular 4 saat oksijen tedavisi sonrasi bulgularin gerilemesi
ile taburcu edilebilir. Bu tiir hastalarda yakinmalarin tekrarlamasinda acilen tekrar
basvurmalari, 24-48 saat sonra ise kontrol amag¢li bagvurulari Onerilmelidir.
Bulgularin gerilememesi durumunda ise HBO tedavi disiiniilmelidir. Direngli
norolojik bulgusu olan, kardiyak iskemi veya metabolik asidoz saptanan tim

hastalarin hastaneye yatisi diistiniilmelidir (6).
1.10.QT DISPERSIYONU

Myokardin repolarizasyonundaki homojenligin kayboldugunu gosteren QT
dispersiyonu, cesitli kardiyak patolojilerdeki oliimciil aritmi riskini belirlemede
kullanilmistir(2). QT intervali; QRS kompleksinin basindan T dalgasinin sonuna
kadar olan kismin dl¢lilmesidir. QT intervali siire olarak tanimlanir ve milisaniye
olarak olciiliir. QT intervali; kalp hiz1 arttikca azalir.1920 yilinda Bazzet tarafindan
QT interval siiresi ile kalp hizi iligskisi bir formiil gelistirildi. Bu formiile goére
diizeltilmis QT intervalinin (cQT); QT ve RR intervali arasindaki esitlik:

cQT = QT/(RR)" seklindedir (23).

QT interval siiresinin EKG’deki derivasyonlar arasindaki farkliligi, QT
dispersiyonu (Qtd) olarak adlandirilir. Maksimum QT siliresinden, minimum QT
stiresinin ¢ikartilmasi ile Qtd hesaplanabilir. QT intervali, ventrikiiler repolarizasyon

siresinin  geleneksel elektrokardiyografik parametresidir. QT  dispersiyonu,
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miyokardin repolarizasyonda homojenliginin bozulmasinin ve aritmiye yatkinligmimn
noninvaziv bir gostergesidir. Ventrikiiler aritmiler i¢cin yiiksek riskli hastalarda
Qtd’nun arttig1 saptanmustir (24). Genis epidemiyolojik ¢aligmalarda; genel
populasyonda Qtd’nun artis1 mortalite ile iligkili oldugu gosterilmistir (25).

Sekil-2. Karbon monoksit zehirlenmesi ile gelen bir hastada onerilen klinik

ve tedavi yaklagimi

| CO zehirlenmesinde Tedavi |

A,B,C saglanmasi
Monit&rizasyon

! %1000 2

| Senkop Koma, konviilziyon, Kardiyak iskemi, End organ hasari |

/ \_

p—
HAYIR
Co Hb 2%25 EVET
Gebelik Co Hb 2%20
y
EVET' HBO
v tedavisi

HAYIR
/

%100NBO tedavisi(34 saat) =
| e EVET

Hala semptomatik

(bas agns|, bas dénmesi)

[

Co Hb =10 ise taburcu

Geg sekel yoniinden hastanin bilgilendirilmesi

QT dispersiyonunun klinik kullanimda bazi kisithliklarm  oldugu
bilinmektedir. Organik kalp hastaligi olanlarda QT dispersiyonunun belirgin olarak
arttig1 ve prognostik Oneminin oldugu gosterilmistir. Ancak, istenmeyen major
kardiyovaskiiler olay gelisen hastalar ile gelismeyen hastalarin QT dispersiyon
degerleri i¢in kesin bir kesim noktasi bulunmamaktadir. QT dispersiyonunda cinsiyet
farki ¢ok az veya hi¢ yoktur (26).

QT dispersiyonunun genel repolarizasyon anormalligini yansittig1 goriisiine

uygun olarak, g¢esitli kalp hastaliklarinda QT dispersiyonunun arttig1 gosterilmistir.
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Akut myokart enfarktiisii, post miyokart enfarktiisii, hipertrofik kardiyomiyopati, sol
ventrikiil hipertrofisi, kalp yetersizligi ve/veya idiyopatik dilate kardiyomiyopati,
uzun QT sendromu olan 7000 hastanimn verileri incelendiginde, bu hastaliklarin her
birinde QT dispersiyonunun arttig1 goriilmiis ve en yliksek degerler de yaygin
repolarizasyon hastaligi olarak ifade edilen uzun QT sendromlu hastalarda
gozlenmistir. Bununla birlikte, hem farkli kalp hastaliklarinda saptanan degerlerin
hem de saglkli bireyler ile hastalardan elde edilen degerlerin Onemli oranda
ortlismesi ve her kalp hastali1 i¢in degerlerin oldukca genis bir aralikta degisiklik
gostermesi QT dispersiyonunun kullaniminda sorunlara neden olmaktadir. Bu
kisitlamalara ragmen, bu bilgilerden bazi genel sonuclar ¢ikarilabilir. Normal olgular
ile karsilastirildiginda kalp yetersizligi veya ¢esitli nedenlere bagli sol ventrikiil
disfonksiyonu gelisen hastalarda QT dispersiyonunun arttigi gosterilmistir. Kalp
yetersizligi olan hastalarda QT dispersiyonu ve klinik sonuglar arasinda anlamli iligki
oldugu ileri siiriilmiistiir (26).Yine kronik obstriiktif akciger hastalarinda QT
dispersiyonun yliksek oranda arttig1 ve bu hastalarda ventrikiiler disritmi gelisme
riskinin fazla oldugu saptanmistir (25).

Yapilan bir calismada kronik CO maruziyeti ile maximum p dalga siiresi
(Pmax), P dispersiyonu (Pd) ve maximum QT intervali (QTmax), Qtd ve diizeltilmis
QT dispersiyonu (cQtd) degerlerini yiikselttigi ve ayn1 zamanda COHb seviyesi ile
bu degeler iligkili oldugu gosterilmistir. Bu ¢alisma kronik CO maruziyeti ile Pd ve
Qtd/cQtd arasindaki iliskiyi degerlendiren ilk ¢alismadir (27).

Yakin zamanda yaymlanmis bir ¢alismada CO zehirlenmesiyle basvuran
hastalarda QT dispersiyonunun kontrol grubuna oranla daha fazla oldugu, hastaneden
taburcu olduktan sonra azaldigi bildirilmistir. Ancak bu c¢alismada QT

dispersiyonundaki artisa karsin, hastalarda ventrikiiler aritmi saptanmamustir (28).

1.11. KARDIYAK MARKERLAR

1.11.1.Troponin I

Troponin (Tn) ¢izgili kasin ince filamanlarmin diizenleyici proteinidir ve TnC
(18kDa), Tnl (24 kDa) ve TnT (37 kDa) olmak iizere ii¢ alt gruptan meydana gelir.

Troponin T (TnT)ve I cizgili kasta kasilma isleminin 6nemli bilesenleri olarak
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beraber gorev alirlar. Cizgili kaslarda Tn kompleksi benzer sekilde yer alirsa da TnT
ve I’nin izoformlar1 kardiyak kasta farklidir, ¢iinkii proteinler bu dokuda farkli genler
tarafindan kodlanirlar. Kardiyak izoformlara kars1 spesifik antikorlar, hassas ¢TnT ve
cTnl testleri i¢in esas olusturur (19, 29).

Kardiyak troponinler; kardiyak nekrozun dogru oOl¢limiinii saglar, bircok
calisma akut koroner sendromda Olim riskinin Tn degerlerine bagli oldugunu
gostermistir. Diger kardiyak belirteclerin aksine Tn’ler saglikli bireylerde tespit
edilemezler. Bu nedenle ufak artiglar1 bile myokard hasarmi gostermesi agisindan
onemlidir. Pozitif sonu¢ gogilis agrisinin akut koroner sendroma bagli olacagini
gosterse de, pulmoner emboli, kardiyak yetmezlik, miyokardit, kardiyomiyopati,
renal yetmezlik, kardiyak cerrahi, akut inme, septik sok, perkutandz transluminal
koroner anjiyoplasti (PTCA) ve ilaca bagl kardiyotoksisitede de degerler yiikselir.
Tim bu vakalarda Tn’ler, yine de subklinik miyokard hasarmni gésterir. Degerler 4.
saatten itibaren ylikselmeye basladigindan, baslangicta Tn’i negatif olan hastalarda
6-12 saat sonra testin tekrar1 gerekmektedir. Degerler 14 giine kadar yiiksek
kalabilmektedir (29).

Troponin degerlerinin iskemik kalp hastaligi disinda yiikseldigi durumlar:
travma, konjestif kalp yetmezligi, aort kapak hastaliklari, hipertrofik obstruktif
kardiyomyopati, hipertansiyon, hipotansiyon, bobrek yetmezligi, siddetli astim, kritik
hastaliklar (6zellikle diabet, solunum yetmezligi, hemolitik liremik sendrom), ilag
toksisitesi, hipotiroidizm, koroner vazospazm, inflammatuar hastaliklar, perkutanéz
koroner girisim, pulmoner embolizm, ciddi pulmoner hipertansiyon, yaniklar,
infiltratif hastaliklar, serebrovaskiiler olay ve subaraknoid kanamayi iceren akut
norolojik hastaliklar ve rabdomyolizdir (30, 31).

Son zamanlarda hem TnT hem de Tnl; CO iligkili miyokardiyal nekroz
tanisinda basarili bir sekilde kullanilmaktadir (15).

CO’in hemoglobine affinitesi; oksijene gore 200-250 kat daha fazla
oldugundan derin doku hipoksisine yol agabilir. Ayn1 zamanda sitokrom oksidaza
baglandigindan hiiresel solunumu direkt etkiler. CO zehirlenmeli bir ¢alismada cTn

ve CK-MB yiiksek bulunmustur. Yine 85 orta ve siddetli CO zehirlenmeli bagka bir
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calismada hastalarin %38’1 zehirlenmeden ortalama 7,6 yil sonra Olmiistiir. Bu

nedenle CO zehirlenmeli hastalar myokardiyal hasar acisindan izlenmelidir (32).
Kirk dort vakayla yapilan diger bir ¢alismada EKG degisikligi olanlarin

timiinde ve EKG degisikligi olmayan 13 vakada troponin degerleri artmustir (33).

1.11.2.Kreatin Kinaz

Kreatin kinaz enzimi (CK) adenozin trifosfat (ATP) araciligi ile kretinin
reverzibl fosforilasyonunu katalize eder. CK iki alt iiniteden olusan bir dimerdir.
Monomerler B (brain) ve M (muscle) harfleri ile tanimlanmaktadir. Monomerler {i¢
farkli sekilde baglanarak farkli CK izoenzimlerini olusturur. Bu izoenzimler CK-BB
(CK-1), CK-MB (CK-2), CK-MM (CK-3) ’dir. CK-1; beyin, prostat, kalin barsak,
akciger, mesane, uterus, plesenta ve tiroid bezinde fazla miktarda bulunmaktadir.
CK-3 daha ¢ok iskelet ve kalp kaslarinda bulunur. CK-2 farkli derecede kalp kas1 ve
iskelet kasinda bulunur (34).

Kreatin kinaz aktivitesi ¢izgili kas, beyin ve kalp dokusunda fazladir. Bobrek
ve diyafram gibi diger dokular ¢cok az enzim aktivitesi igerirler. Karaciger ve
eritrositlerde hemen hemen hi¢ enzim aktivitesi yoktur (34).

Serum CK aktivitesi; kas distrofisinin biitiin tiplerinde ve 6zellikle Duchenne
tipinde, viral myositis, polymyositis ve benzer kas hastaliklarinda 6nemli derecede
yiikselmektedir. ~ Nekroze edici polimyopatilerde agir kas hasar1 meydana
geldiginden CK aktivitesinde normal st sinirm 200 kati kadar artis bulunmustur
(34).

Myokart enfarktiisii sonrasinda serum total CK aktivitesi 4-6 saat icerisinde
yiikselmeye baslar, 18. ve 30. saatlerde doruk degere ulasir ve daha sonra 3. giinii
hizla normale doner. Total CK aktivitesinin ortalama yiikselisi referans {ist sinir
diizeyinin 7-12 kat1 kadardir. Bir myokard enfarktiisiinden sonra serum CK-2
aktivitesinin ortalama yiikselisi, referans list sinirin diizeyinden 10-25 kat1 kadar
daha yiiksektir. Kalp ameliyatlarindan sonraki kardiyak travma, serum total CK ve
CK-2 yiikselmesine neden olabilmektedir (34).

Serumda yalniz CK-2 aktivitesinin varligi kesinlikle myokardiyal hasar1

gostermez. CK-2 myokardiyum disinda diger dokulardan da kaynaklanabilir. CK-2
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(<%06) aktivitesi enflamatuar ve dejeneratif kas hastaliklarinda, sok da dahil olmak
iizere travmatik hastalarda, intoksikasyonda, delirum tremenste, hipertiroidizmde,
akut psikoziste ve dogumdan hemen sonra kadinlarda saptanabilir. Bundan dolay:
myokardial hasarin teshisi klinik bulgulara ve CK-2 artis derecesine
dayandirilmalidir. Myokardiyal hasar CK-2, total CK aktivitesinin %5 veya 6’sindan
fazla oldugu zaman diistiniilmemelidir (34).

Karaciger ihmal edilebilir miktarda CK igerdiginden, primer karaciger
hastalikli ve sirozlu hastalarmm serum CK aktiviteleri normaldir (yl). Serum CK
aktivitesi akut serebrovaskiiler hastalikta ve serebral iskemide artar(yl).S. Bazi
gastrointestinal hastaliklar: oOrnegin enfarktiis veya adenokarsinoma gibi, ayni
zamanda cesitli akciger tiimorleri de serum CK-1 aktivitesinde yiikselmeye neden
olur. Prostat, mesane, bobrek, meme, over tlimorleri, 16semi ve lenfomalar da degisik
derecelerde CK—1 yiikselmeleri saptanmistir (34).

Egzersiz, kas travmalar1 (kontakt sporlari, trafik kazalari, intramiiskiiler
enjeksiyon, ameliyatlar, konviilsiyon, ar1 sokmalar1)) serum CK degerlerini
arttirabilir. Hipnotik ilaglar, sedatifler, trankilizanlar, antidepresanlar, kinidin ve
alkolii kapsayan bir¢ok ila¢ serum CK aktivitesinin yiikselmesine neden olur. Ciinkii
bu ilaglar miyositlerden CK’nin iskelet kasma diflize olmasma neden olur. CO
zehirlenmelerinde de ayni etkiler goriilmektedir (34).

Inme hastalarmda serum CK diizeyi artmaktadir (35). Ay ve ark. iskemik
inmeli hastalarda serum CK, CK-MB ve myoglobin diizeyini yiiksek bulmustur.
Iskemik inmede EKG degisikligi ile birlikte serum CK diizeyinin artmasi artmis
mortalite ile iligkili bulunmustur. Norris ve ark. akut iskemik ve hemorajik inmede
serum kardiyak enzimlerinde yiikselmeyi myokardial iskemi, infaktiis ve kardiyak
aritmi ile iligkili bulmustur (35, 36).

Iki yiiz elli sekiz hasta ile yapilan ¢alismada; karbon monoksit zehirlenmeli

hastalarin %35’inde CK-MB ve Troponin I yiikseldigi tespit edilmistir (13).

1.11.3.Myoglobin
Myoglobin, fonksiyonel olarak anoksi-hipoksi periyodlar1 esnasinda O,

salinim yetenegine sahip olan, porfirin halkasi demir-iyon kompleksi igeren kardiak
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myozitlerde ve iskelet kas fibrillerinde bulunan, O, depolama proteini olarak kabul
edilir. Yapilan caligmalarda myoglobin Nitrik Oksit (NO) baglama yetenegine ilave
olarak, sitokrom C-oksidaz olusumunu inhibe ederek, mitokondrial solunumu

bozdugu ileri siiriilmektedir (37).

1.11.4.Brain Natriiiretik Peptid (BNP)
Brain natriiiretik peptid, volim ve basing yiikiine yanit olarak kardiyak

ventrikiillerden salgilanan peptid yapisinda bir ndrohormondur. Son yillarda yapilan
calismalarda plazmada Olgliilen BNP diizeyinin kardiyovaskiiler hastaliklarda
ozellikle de kalp yetersizligi ve akut koroner sendromun tani1 ve tedavisinde dnemli
bir yeri oldugu ortaya konmustur (38, 39).

Brain natriiiretik peptidin; yapilan calismalar ile 20 pg/dl lik artiglarin %90
dogruluk oraniyla troponin (-) veya (+) hastalar da akut koroner sendromuda

belirledigini gosterilmistir (40).

Natritiretik peptid ailesinin iiyeleri brain natriliretik peptid (BNP), atriyal
natriiiretik peptid (ANP), C-tipi natriliretik peptid (CNP)’dir. Her biri prohormon
olarak sentezlenir. Bunlardan ANP ve BNP dolasima salinan kardiyak hormonlardir.
CNP daha ¢ok lokal hormon olarak gorev yapar ve en ¢ok santral sinir sitemi ve
vaskiiler endotelde bulunur. BNP 108 aminoasitlik bir prohormon olarak sentezlenir
ve sadece atriumdan sentezlenen ANP’nin aksine hem atriyum hemde ventrikiil
miyositlerinden sentezlenebilmektedir. Bu sayede ventrikiil bozukluklarmnin
belirleyicisi olarak diger natriliretik peptidlere gore daha duyarli ve 6zgiil olarak
kullanilmaktadir. ANP graniillerde depolandigindan kiiciik bir uyariyla bile (6rnegin
egzersiz yapmak) kana 6nemli diizeyde peptid salinimi gerceklesebilir. BNP'nin ise
graniillerde depolanmasi ¢ok azdir. BNP’nin sentezi ve salinimi gen diizeyinde
kontrol ile olur. BNP depo halde bulunmamasina karsin gerektiginde patlayici tarzda,
kisa siirede yiiksek miktarda sentezlenebilir (41). Sentez de kalp hizi artisy,
glukokortikoidler, tiroid hormonlari, endotelin-1 ve anjiotensin II de BNP sentezini
arttirabilirken; sentez icin en dnemli uyaran ventrikiillerin basing ve voliim yiikiine
bagli olusan duvar gerilimidir. BNP par¢calanmaya dayanikli olup plazma yar1 dmrii
ANP’ye gore daha uzundur (18-22 dakika). BNP hiicre zarindan reseptor araciligi ile

almip endositoz ile parcalanarak veya bobrek ve damar endotelinde bulunan ¢inko
20



iceren endopeptidazlarla yikilarak plazmadan temizlenir (42). BNP etkilerini

natriiiretik peptid-A’ya baglanip siklik GMP’yi arttirarak gosterir.

1.11.4.1.BNP’nin EtKileri

Brain natriiiretik peptidin ditiretik, natriiiretik ve vasodilator etkileri vardir.
Arter ve venlerdeki diiz kaslarda relaksasyon ile vaskiiler yatakta dilatasyona yol
acar. Periferik vaskiiler direnci azaltarak kardiyak debiyi arttirir, dolus basincini ve
kapiller u¢ basmcini azaltir (43, 44, 45, 46). Ayrica BNP santral ve periferik
sempatik sinir sistemini inhibe eder, vagal tonusu arttirir, renin - aldosteron

salinimin1 dnler, endotelin-1 ve anjiotensin II’nin etkilerini bloke eder (45).

Davutoglu ve ark.’nin (47) 15 vakayla yaptiklar1 calismada; CO zehirlenmesi
olan hastalarda plazma NT-ProBNP seviyesinin arttigi, COHb diizeyi ile plazma NT-
ProBNP ve CK diizeyleri arasinda arasinda pozitif korelasyon oldugunu

bulmuslardir.
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2.GEREC VE YONTEM
2.1. HASTA SECiMi
Calismamiza, Ocak 2007-Mayis 2008 tarihleri arasinda Firat Universitesi T1p

Fakiiltesi (FUTF) Acil Servisine bagvuran ve dislanma kriteri olmayan akut CO
maruziyetli tiim hastalar dahil edildi. Calismaya baslamadan once FUTF etik
kurulunun 26/02/2009 tarith ve 11 sayili karari ile onay alindi. Hastalara veya
yakinlarina c¢alisma hakkinda bilgi verilerek, yazili ve s6zlii onaylar1 alindi
Calismada toplam 76 hasta yer ald1.
a) Calismaya dahil edilme Kkriterleri

-18 yas iistiinde olmak

-Sikayetlerinin baslangici sonrasi ilk 24 saatte acil servise alinmis olmak

-Calismaya katilmay1 kabul etmek
b) Calismadan ¢ikarilma Kriterleri

-Calismaya katilmay1 reddetmek

-Diyabetes Mellitus

-Hipertansiyon

-Kalp yetmezligi

-Aritmi

-Kardiyak ila¢ kullanim 6ykiisii olmasi

-Kanitlanmig aterosklerotik hastalik 6ykiisti olmasi

-Menopozdaki bayan hastalar

2.2.KLINIK VE LABORATUVAR INCELEMELERI

Karbon monoksit zehirlenmesi siiphesi ile acil servise kabul edilen hastalar
monitorlii acil gozlem odasma alindi. Acil serviste hastalarin solunum sayisi, kan
basinci, nabiz sayist ve oksijen saturasyonu kaydedildi. Hastalarin sistemik
muayeneleri yapildi. 12 derivasyonlu EKG ¢ekilerek kaydedildi. Hastalardan tam
kan sayimi, biyokimyasal testler ve arteryel kan gazi diizeyleri i¢in kan alindi.
Karbon monoksit zehirlenmesi tanisi alan hastalar i¢in daha 6nceden hazirlamig
oldugumuz form dolduruldu. Bu forma hastanin yasi, cinsiyeti, basvuru tarihi, acil

servis protokol numarasi, vital bulgular1 ve oksijen saturasyonu, sikayetleri, muayne
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bulgulari, hastanin 0zgecmisi, sigara ve ila¢ kullanim Oykiisii, biyokimyasal
parametleri ve arteryel kan gazi1 sonuclar1 kaydedildi (Ek-1).

Hastalar bir hafta sonra kontrole ¢agrilarak arteryel kan gazi ve EKG kontroli
yapildi ve ¢ikan sonuglar kaydedildi. Ayrica kontrol i¢in 12 derivasyonlu EKG’leri
cekilerek forma ilistirildi.

Hastalarin BNP, CK-MB, myoglobin, , Tn-I seviyeleri EDTA’ I tiipe alinan
kandan Biosite Triage Meter Plus (San Diego, USA) adli cihazla 6lgiildii. Tiim CO
zehirlenmeli hastalara %100 normobarik oksijen baslandi. Yogun bakima yatis
endikasyonu olan hastalar i¢in anestezi ve reanimasyon kliniginden konsiiltasyon

istenerek yogun bakima yatislar1 yapildi.

2.2.1.QT DISPERSiYONUNUN OLCUMU

QT araligmmn Olciimleri i¢in basvuru esnasinda ve 1 hafta sonraki
kontrollerinde 12 derivasyonlu EKG kayitlar1 alindi. EKG kayitlari, PETAS
Kardiopet 500 kayit cihazi kullanilarak 25 mm/sn ve 10 mm/mV genlikte yapildi. Q
dalgasmnin basindan T dalgasinin izoelektirik hatta dondiigii son noktaya kadar ki
mesafe QT aralig1 olarak milisaniye cinsinden 6l¢iildii. U dalgas1 olan EKG’lerde T
ve U dalgalar1 arasindaki en diisiik nokta T dalgasmin sonu olarak kabul edildi. T
dalgasmin bitisi tam olarak tespit edilemeyen derivasyonlar analiz edilmedi. Kalp
hizina gore Bazzet formiilii (QT/VR-R) ile diizeltilmis QT araligi hesaplandi. Her
derivasyonda ard arda gelen ii¢ atimin diizeltilmis QT (cQT) araligmin ortalamasi o
derivasyonun cQT araligi olarak alindi. En az 9 derivasyonda cQT araligi hesaplanan
hastalar calismaya dahil edildi. cQT dispersiyonu, en uzun cQT aralig1 ile en kisa
cQT aralig1 arasindaki fark hesaplanarak ol¢iildii. Biitlin 6l¢iimler manuel olarak

yapild1.

2.3. BULGULARIN DEGERLENDIRILMESI VE ISTATIKSEL
ANALIZ

Veriler toplandiktan sonra SPSS 11 paket programina girilerek istatistiksel
analizleri yapildi. Sonuglar ortalama+standart sapma olarak ifade edildi. Parametrik

veriler i¢in gruplar arasi1 karsilastirmalarda /ndependent t testi, kategorik verilerin
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karsilagtirilmasinda ki-kare testi kullanildi. Tekrarlayan o6l¢limlerin istatiksel
analizinde Paired t testi kullanildi. Veriler arasindaki iliskinin karsilagtirilmasinda
Pearson korelasyon analizi kullanildi. P<0.05 olan degerler istatistiksel olarak

anlamli kabul edildi
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3.BULGULAR

Calisma Firat Universitesi hastanesi Acil Servise basvuran 54’ii kadin
(%68.4) ve 25’1 erkek (%31.6) olmak tizere toplam 79 olgu iizerinde yapilmistir.
Olgularin ortalama yas1 37,84+16,70°dir (18-80). Kontrol grubuna 25’1 kadin
(%52.08) ve 23’1 erkek (9%47.92) olmak tlizere toplam 48 saglikli birey dahil edildi.
Hasta ve kontrol grubu i¢in yas ve cinsiyet acisindan fark yoktu (p>0.05).

Onyedi hastanin kontrol kan ve EKG’leri alinamadigindan, QTd ve cQTd
degerleri hesaplanirken 62 hastanin EKG’leri incelenmistir.

Hastalarin genel o6zellikleri incelendiginde ortalama solunum sayisi
19,85+4,57/dk, nabiz sayis1 100,11+22,11/dk, CK degeri ise 117,86+57,38 U/L
olarak belirlendi (Tablo 4).

Tablo 4. Karbon monoksit zehirlenmeli hastalarin genel 6zellikler

Ozellik Ortalama min max
Yas (yil) 37,95+16,58 18 80
Boy (cm) 167,15+8,67 150 190
Kilo (kg) 68,66+11,99 46 98
Solunum sayis1 (dk) 19,85+4,57 0 34
Nabiz (dk) 100,11£22,11 66 180
Sistolik kan basmci (mmHg) 129,81+24.,42 60 200
Diastolik kan basmci (mmHg) 75,27+13,24 50 110
Glukoz (mg/dl) 131,62+49,95 80 328
Ure (mg/dl) 35,56+12,53 2,10 83,00
Kreatin (mg/dl) 0,96+0,22 0,70 1,80
Sodyum (mmol/L) 138,39+3,50 119,00 147,00
AST (U/L) 25,16+23,04 13,0 217,00
ALT (U/L) 22,77+21,80 8,00 173,00
CK (U/L) 117,86+57,38 42,00 403,00

Arteryel kan gazi incelemesinde ortalama pO, 89,73+£12,62 mmHg, iken
COHD diizeyi seviyesi 21,2849,309 olarak tespit edildi (Tablo 5). Kan karboksi
hemoglobin diizeyi ile pO,, pCO, ve Sa0, arasinda korelasyon saptanmadi (p>0,05).
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Tablo 5. Karbon monoksit zehirlenmesi ile bagvuran hastalarin kan gazi degerleri

Ortalama deger Min-max
pO, (mmHg) 89,73+12,62 56,00-160
pCO, (mmHg) 34,02+6,62 15,60-52,60
COHb ( %) 21,28+9,309 9,30-46,50
Sa0, (%) 95,806+3,06 82,30-99,20

Karbon monoksit zehirlenmesi ile basvuran hastalarda en sik semptom olarak

bas agris1 (%55,7) goriiliirken, bulant1 (%53,2), halsizlik (%50,6), bas donmesi

(%49,4) sik goriilen semptomlar olarak belirlendi.

semptomlar ve sikliklar1 tablo 6’da verilmistir.

Tablo 6. Semptomlarin goriilme siklig

Hastalarda goriilen tiim

Semptomlar Goriilme Sikhg (%)
Bas agris1 55.7
Bulant1 53.2
Halsizlik 50,6
Bas donmesi 49.4
Kusma 24.1
Carpint1 17.7
Bayilma 11.4
Solunum sikintisi 11.4
Gogiis agrist 11.4
Titreme 10.1
Biling bulaniklig1 8.9
Karm agrisi 6.3
Gorme bozuklugu 5.1
Biling kayb1 2.5
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Sigara igenlerle igmeyenler arasinda arteryel kan gazi Olglimii sonucu
belirlenen COHb diizeyleri arasinda yapilan karsilastrmada istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunamadi (p>0.05). Ilging olarak ortalamalar arasinda az da olsa

sigara igmeyenlerde sigara igenlere gore COHb diizeyi ortalamas yiiksek bulundu.

Tablo 7. Sigara i¢gme ile karboksihemoglobin iligkisi

Karboksihemoglobin
Karbon monoksit zehirlenmeli hastalar ~ Ortalama SD p
Sigara icen 19,64 12,72
Sigara icmeyen 21,55 8,73 p=0,531

Erkek ve kadin cinsiyetler arasinda kan COHb diizeyleri karsilastirildiginda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamadi (p>0.05) (Tablo 8).

Tablo 8. Cinsiyet ile karboksihemoglobin iligkisi

Karboksihemoglobin
Karbon monoksit zehirlenmeli hastalar ~ Ortalama SD p
Erkek 20,00 9,56
Kadin 21,88 9,22 p=0,407

Kan COHb diizeyi ile yas, cinsiyet ve sigara kullanim arasinda korelasyon
tespit edilemedi. Pearson korelasyon katsayisi sirasiyla -0.118, -0.834, -0.630 ve p
degerleri hepsinde >0.05 olarak belirlendi (Tablo 9).

Tablo 9. Karbon monoksit zehirlenmeli hastalarin karboksihemoglobin ile yas, cinsiyet ve
sigara kullanimu ile iliskisi

Karboksihemoglobin

Karbon monoksit zehirlenmeli hastalar r p
Yas -0.118 >0.05
Cinsiyet -0.834 > (.05
Sigara -0.630 >0.05
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Karbon monoksit zehirlenmeli hastalarin geldigi giin ve bir hafta sonra
yapilan kontrol sonucunda alman EKG’lerde, erkekler i¢cin dlgiilen cQTd ortalamasi
daha uzun olmasina ragmen, erkek ve kadinlar arasinda cQTd ortalamas1 bakimindan

istatiksel olarak anlamli bir fark bulunamadi (p>0,05) (Tablo 10).

Tablo 10. Karbon monoksit zehirlenmeli hastalarin cinsiyete gore diizeltilmis QT
dispersiyonu

cQTd
Ortalama SD P
Grup 1 Kadin 43,37 15,41
Erkek 46,47 13,19 P=0,388
Grup 2 Kadin 26,20 8,00
Erkek 28,92 10,19 P=0,258

Grup 1: Karbon monoksit zehirlenmeli hastalar (ilk giin), Grup 2: Karbon monoksit zehirlenmeli
hastalar (bir hafta sonra)

Karbon monoksit zehirlenmeli hastalarin geldigi giin ve bir hafta sonra
yapilan kontrol sonucunda alinan EKG’lerde, erkekler i¢in dlgiilen QTd ortalamasi
daha uzun olmasina ragmen, erkek ve kadinlar icin QTd ortalamasi bakimindan

istatiksel olarak anlamli bir fark bulunmamaktadir (p>0,05) (Tablo 11).

Tablo 11. Karbon monoksit zehirlenmeli hastalarm cinsiyete gore QT dispersiyonu

cQTd
Ortalama SD P
Grup 1 Kadin 36,11 11,72
Erkek 40,40 9,36 P=0,112
Grup 2 Kadin 22,86 5,96
Erkek 25,00 8,89 P=0,266

Grup 1: Karbon monoksit zehirlenmeli hastalar (ilk giin), Grup 2: Karbon monoksit zehirlenmeli
hastalar (bir hafta sonra)

Karbon monoksit zehirlenmesi olanlarla kontrol grubunun QT intervallerinin
karsilagtirilmas: sonucunda QTmax, QTd ve cQTd agisindan istatistiksel olarak
anlamli olarak fark bulundu (p<0.001). Karbon monoksite maruz kalanlarla kontrol
grubu QTmin agisindan yapilan karsilagtirmasinda anlamli fark bulundu (p<0.01)

(Tablo 12).
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Tablo 12. Karbon monoksit zehirlenmesi ve kontrol grubunda QT degerleri

CO zehirlenmesi (n=79)  Kontrol grubu (n= 48)
Ortalama SD Ortalama SD p
QTmax (ms) 388,48 31,26 360,00 31,22 <0,001
QTmin (ms) 350,76 30,71 336,04 32,67 <0,01
QTd (ms) 37,47 11,15 24,38 6,16 <0,001
cQTd (ms) 44,35 14,73 25,32 6,19 <0,001

Karbon monoksit zehirlenmesi olan hastalarin basvuru esnasinda ve bir hafta

sonraki QT intervali Olgtimleri tablo 13’de karsilastirildi. Basvuru esnasindaki

QTmax, QTd ve cQTd ile bir hafta sonraki kontrollerine gore istatistiksel olarak

anlamli olarak uzamig bulundu (p<0.001). QTmin ag¢isindan ise anlamli bulunmadi

(p>0.05).

Tablo13. Karbon monoksit zehirlenmesi ve bir hafta sonraki kontroliinde QT degerleri

Bagvuru aninda (n=62)

Bir hafta sonra (n= 62)

Ortalama SD Ortalama SD p
QTmax (ms) 392,58 27,69 379,52 26,20 <0,001
QTmin (ms) 353,23 27,74 355,81 26,46 >0,05
QTd (ms) 39,03 10,82 23,55 7,04 <0,001
cQTd (ms) 46,23 14,77 27,08 8,77 <0,001

Karbon monoksit zehirlenmeli hastalardaki COHb diizeyi ile QTmax, QTd ve
cQTd arasinda istatiksel olarak anlamli iligski varken (sirasiyla r: 0.306, 0.390, 0.444

ve p<0.05), QTmin arasinda anlamli iligki tespit edilemedi (1:0.166 ve p>0.05).
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Tablo 14. Karboksihemoglobin ile diizeltilmis QT dispersiyonu ve QT dispersiyonu
arasindaki iliski

Karboksihemoglobin
Karbon monoksit zehirlenmeli hastalar r p
QTmax 0,306 0,006
QTmin 0,166 0,143
QTd 0,390 0,000
cQTd 0,444 0,001

Bagvuru aninda tespit edilen karboksihemoglobin diizeyi ile belirlenen cQTd

diizeyi iliskisini gosteren grafik sekil 3'de verilmistir.
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Sekil 3. Karboksihemoglobin ile cQTd grafigi
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Bagvuru aninda tespit edilen karboksihemoglobin diizeyi ile belirlenen QTd

diizeyi iliskisini gosteren grafik sekil 4’de verilmistir.
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Sekil 4. Karboksihemoglobin ile QTd grafigi

Bagvuru anmda tespit edilen karboksihemoglobin diizeyi ile belirlenen

QTmax diizeyi iligkisini gdsteren grafik sekil 5’de verilmistir.

50
o B

40 1 i

30 - ?

201

Karboksihemoglobin (%)

o
o
g
=]
g
=
g
o

250 300 350 400 450 500

QTmax (msn)

Sekil 5. Karboksihemoglobin ile QTmax grafigi
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Karbon monoksit zehirlenmeli hastalarda ortalama myoglobin diizeyi
64,81+48,39 ng/ml, BNP diizeyi 57,91+48,44 pg/ml, CK diizeyi 117,86+57,3758
U/L olarak tespit edildi (Tablo 15). Diger degerlerin ortalamalar1 normal sinirlar

icerisinde bulundu.

Tablo 15. Karbon monoksit zehirlenmeli hastalarda kardiyak markerlar degerleri

Ortalama deger En"dusuk ve Referans degerler
en yliksek deger

Myoglobin 64,81::48 39 10,40-210,00 0-107
(ng/ml)

Troponin [
(ng/ml) 0,14+ 0,655 0,05-5,80 0-1

BNP (pg/ml) 57,91+48.44 5,00-165,00 0-100
CK (U/L) 117,86+57,3758 42,00—403,00 24-195
CK-MB (ng/ml) 2,55 +6,01 1,00-53,40 0-4,3

Kardiyak markerlar acisindan; COHb diizeyi ile kan myoglobin (r =0.530,
p<.001), BNP (r =0.613, p<.001) ve CK ( r =0.297, p<0.01) diizeyi arasinda pozitif
korelasyon belirlendi. Kan karboksihemoglobin diizeyi ile kan CK-MB (r =-0.019,

p>0.5) ve troponin I (r =-0.66, p>0.5) diizeyleri arasinda korelasyon saptanmadi.

Tablo 16. Karbon monoksit zehirlenmeli hastalarin Karboksihemoglobin ile kardiyak
markerlarin iligkisi

Karboksihemoglobin
Karbon monoksit zehirlenmeli hastalar r p
Myoglobin 0.530 <0.001
Troponin [ -0.66 >0.5
BNP 0.613 <0.001
CK 0.297 <0.01
CK-MB -0.019 >0.5
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Bagvuru anindaki kan karboksihemoglobin diizeyi ile BNP arasindaki iliskiyi

gosteren grafik sekil 6°da verilmistir.
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Sekil 6. Karboksihemoglobin ile BNP grafigi

Bagvuru anindaki kan karboksihemoglobin diizeyi ile myoglobin arasindaki

iliskiyi gosteren grafik sekil 7°de verilmistir.
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Sekil 7. Karboksihemoglobin ile myoglobin grafigi
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Bagvuru anindaki kan karboksihemoglobin diizeyi ile CK arasindaki iliskiyi

gosteren grafik sekil 8’de verilmistir.
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Sekil 8. Karboksihemoglobin ile CK grafigi
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6. TARTISMA

Karbon monoksit; karbon ihtiva eden yakitlarin tam olarak yanmamasi
sonucu olusan, renksiz, tatsiz, kokusuz, havadan hafif ve irritan olmayan bir gazdur.
(2, 3). Karbon monoksit zehirlenmesi iilkemizde ve diinyada sik goriilen toplumsal
saglik sorunlar1 arasindadir (2).

Karbon monoksit’in dokularda oksijen ile yarisarak Hb’ine baglanmasi ile
dokulardaki oksijenasyonun azalmasi sonucu toksisite olusturdugu diisiiniilmektedir
(3).

Karbon monoksit zehirlenmesinde klinik bulgular nonspesifiktir. Bulanti-
kusmadan bilin¢ kaybina kadar genis spektrumda pek cok semptomun goriilebildigi
CO zehirlenmesinde ana yakinma ve bulgular oksijen kullanimi en yogun olan ve
dolayisiyla hipoksiye en duyarli santral sinir sistemi ve kardiyovaskiiler sistemle
ilgili olanlardir (6). Bas agrisi, dizzness, halsizlik, bulanti ve konflizyon gibi
norolojik semptomlar1 1y1 bilinmesine ragmen kardiyovaskiiler sistem ile ilgili
bilgiler sinirlidir (13).

Calismamizda da CO zehirlenmesinde goriilen en sik semptom bas agrist idi.
Siklik sirasma gore goriilen diger semptomlar; bulant1 (%53.2), halsizlik (%50.6),
bas donmesi (%49.4), kusma (%24.1), ¢arpint1 (%17.7), solunum sikintis1 (%11.4),
gogiis agris1 (%11.4), bayilma (%11.4), titreme (%10.1), biling bulaniklig1 (%38.9),
karin agrist (%6.3), gorme bozuklugu (%35.1), biling kayb1 (%2.5) olarak belirledik.
Sellors ve ark.’nm (15) yapmis oldugu 196 olguda CO zehirlenmesi ¢alismasinda;
akut CO ile etkilenimden sonra hastalarda goriilen semptomlar ve bu semptomlarin
goriilme sikligin1 basagrist (%91), bas donmesi (%77), halsizlik (%53), biling
bulaniklig1 ve kaybi1 (%48), bulant1 (%47), gorme kayb1 (%25), gogiis agris1 (%9),
karmn agrisi (%5) ve kas kramplar1 (%5) olarak bildirilmistir. Calismamizda basagrisi,
bas donmesi, gérme kaybi, biling degisikligi Sellors ve ark.’nin yaptig1 ¢caligmaya
gore daha az siklikta goriilmektedir. Yine iki calisma arasinda halsizlik, gogiis agrisi
ve karm agris1 benzer semptomlar olarak gbéze carpmaktaydi. Bunun nedeninin
belkide zehirlenme c¢esidinin farkliligindan kaynaklanan genel olarak COHb

diizeylerin  diisiik olmasindan kaynaklaniyor olabilicegini  diisiinmekteyiz.
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Belirleyemedigimiz maruziyet siiresinin farklilik i¢in bir etken olabilecegini
disiinmekteyiz.

Ilging olarak sigara igenlerde (19,64) sigara igmeyenlere (21,55) gore COHb
diizeyleri ortalamas1 beklenilenin aksine daha diisiiktii. Ancak iki grubun
ortalamalar1 arasinda yapilan istatistiksel degerlendirmede gruplar aras1 bir fark tespit
edilemedi (p>0,05). Yapilan calismalarda normalde sigara icen bireylerin kan CoHb
diizeyi Olgiimii %35-10 arasinda ve sigara igmeyen bireylere gore yiiksek oranda
bulunmustur (3). Sahin ve ark. (1), 40 hastada karbon monoksit zehirlenmesinde
iskemik miyokardiyal hasar1 arastirmiglar ve calismamizla benzer olarak sigara icen
sayisin1 benzer olarak %10 civarinda bulmuslardir. Yine ¢calismamizla benzer olarak
CO ortalamasmni sigara igmeyenlerde daha yiikksek olarak bulmuslardir.
Calismalarinda sigara igenlerin kan CO diizeyi ortalamasi %28 civarinda iken,
icmeyenlerin kan CO diizeyi ortalamasi yaklasik olarak %36 olarak belirlemislerdir.
Calismamizda farkin olmamasinin nedeni; sigara icen hastalarin yiizdesinin az
olmasi, belki de fizyolojik nedenlerin bunda etken olabilecegini diistinmekteyiz.

Cinsiyet agisindan baktigimiz zaman; kadin hastalarda erkeklere gore kan
COHbDb diizeyleri daha yiiksek (21,88-20,00), ancak istatiksel olarak aralarinda
anlamli bir fark bulunamadi (p>0,05). Yine ayni sekilde yas ile COHb diizeyleri
arasinda anlamli bir iligski yoktu (p>0.05).

Calismamizda sadece 3 hasta (%3.18) hastaneye yatirilmistir. ilki; 32 yasinda
erkek hasta. Tnl degeri pozitif idi (5.80 ng/dl). Hastanin COHb diizeyi 12.20 idi.
Kardiyoloji klinigine Akut koroner sendrom ve CO zehirlenmesi olarak yatist
yapildi. Tedavi ile klinigi ve enzimleri diizelen hasta 4 giin sonra koroner anjiografi
randevusu verilerek taburcu edildi. Ikinci hasta; 26 yasinda erkek. Biling kayb ile
acile bagvuran hastanin 6zge¢cmisinde 10 yildir sigara kullandig1 6grenildi. Hastanin
GKS’1 10°du. Karboksihemoglobin diizeyi 43.30 olan hastaya normobarik oksijen
tedavisi baglandi. Anestezi ve reanimasyon konsultasyonu sonucu hasta yogun bakim
servisine alindi. Normobarik oksijen ve destek tedavisi ile 2. giinde suuru agilan
hasta 4.giinde taburcu edildi. Uciincii hasta; 28 yasinda erkek. 112 tarafindan bilinci
kapali olarak acil servise getirilen hastanin GKS:7 ve COHb diizeyi 43.30 idi. Hasta

acil servisde hizli seri entiibe edilerek yogun bakim iinitesine yatirildi. Hastaya
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normobarik oksijen ve destek tedavisi yapildi. Yatisinin tiglincii gliniinde bilateral alt
ekstremitede kompartman sendromu gelismesi iizerine fasiyotomi operasyonu
yapildi. Yatisinin dordiincii giinlinde kardiyak enzimleri yiikselen hastanin (CK=343,
CK-MB=5595) EKG’de anterior bdlgede ST depresyonu goriildii ve iskemik kalp
hastaligi  dislniildii. Ayni1 giin Ure-kreatin degerleri yiikselince (lire=112,
kreatin=6,5) hemodiyalize alindi. 20. giinde mekanik ventilatérden ayrildi. Ortopedi
klinigi tarafindan {i¢ kez alt ekstremiteye fasiotomi ve debritman operasyonlar1
yapilip taburcu edildi.

Karbon monoksit zehirlenmesinde en sik mortalite nedeni ventrikiiler disritmler ve
ndrolojik nedenlerdir. Hastalarimizin higbirinde 6liim goriilmedi. Benzer olarak Giirkan ve
ark.’nin (28), 17 hasta ile yaptiklar1 QT dispersiyonu sebebi CO zehirlenmesi ¢aligmasinda
Olim olmadigim bildirmislerdir. Bu agidan calismamizla benzerlik tasimaktadir. Tum
hastalar acil serviste normobarik oksijen ve destek tedavisi ile diizelerek taburcu
edildi. Calismamizda Olim olmamasini hastalarm COHb degeri ortalamasinin
Giirkan ve ark.’nin yaptiklar1 ¢alismadaki benzer olarak COHb diizeyinin %20
civarinda ve diisiik olmasindan kaynaklanabilecegini diislinmekteyiz.

QT aralig1 ventrikiill myokardinin depolarizasyon ve repolarizasyonunun
toplam siiresini yansitir (48).Ventrikiiler aritmiler i¢in yiiksek riskli hastalarda QT
dispersiyonunun arttig1 saptanmistir (24). ¢cQT’nin uzamasi ani 6liim i¢in yastan
bagimsiz bir risk faktorii olarak kabul edilmektedir. Bu iliski iskemik kalp
hastaliklarinda yogun olarak ¢alisilmistir ve mortalitede 2-5 kat artig saptanmistir
(48).

Calismamizda CO zehirlenmeli hastalarin QTmax, QTd, cQTd siireleri ve
QTmin siiresi acisindan kontrol grubuna gore anlamli olarak fark belirlendi (sirasiyla
p<0.001, p<0.01). Sar1 ve ark. (27), 44 kronik CO maruziyetli hasta ile yaptigi
calismada CO maruziyetinin QTmax, QTd ve cQTd degerlerini ylikselttigi ve ayni
zamanda COHb seviyesi ile bu degerlerin iligkili oldugu gostermislerdir (p<0.001).
Calismamizin akut donemdeki hastalarla ve vaka sayisi olarak daha fazla kisi ile
yapilmis olmasi nedeniyle 6nemli bir calisma oldugunu diisiinmekteyiz. Giirkan ve
ark.’nin (28), 17 akut CO zehirlenmeli vaka ile yaptiklar1 diger bir ¢alismada; QTd
ve c¢QTd’nun kontrol grubuna gore arttigmmi gostermislerdir (p<0,0001). Bu

calismada hastalarin hi¢birinde ventrikiiler aritmi tespit edilmemis. Bunun nedeni
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olarak hastalarin gen¢ olmasi, 6zge¢mislerinde kardiyak hastaliklarinin yoklugu ve
kardiyak enzim diizeylerinin diisiik olmasma baglamislardir. Calismamizda da QTd
ve cQTd bu ¢alismay1 destekler bigimde yiiksek bulundu.

Calismamizda CO’le zehirlenen erkeklerde kadinlara gore QTd ve cQTd daha
uzun, ancak istatiksel olarak bir farklilik yoktu (p> 0.05). Celik ve arkadaslar1 (26),
QT dispersiyonunda cinsiyet farki ¢ok az veya hi¢ olmadiginmi belirterek yasla
beraber QT dispersiyonunun anlamli degisiklige ugramadigini bildirmislerdir. Bu
bulgular calismamizdaki sonuglarla benzerlikler tagimaktadir.

Karboksihemoglobin diizeyi ile QTmax, QTd ve cQTd arasinda istatiksel
acidan anlamli iliski varken (p<0,001), QTmin ile iliski yoktur (p>0,05).Yani
hastalarimizda COHDb degerleri arttikca QTmax, QTd ve cQTd siireleri de
artmaktadir. Sar1 ve ark. (27) calismalarinda kronik CO maruziyetli hastalardaki
COHb ile QTd ve cQTd arasinda korelasyon saptamislardir. Bu durumda
calismamizda elde ettigimiz sonuglarla benzerlikler tagimaktadir.

Diizeltilmis QT dispersiyonu acisindan bakildiginda; akut donemde diizeyi
44 .35, bir hafta sonraki kontrol degeri 27.08 ve kontrol vakalarinda ise degeri 25.32
milisaniye olarak belirlendi. Bu durum CO zehirlenmeli hastalarda artmis olan
cQTd’nin zehirlenmeden sonra tedricen azaldigini gostermektedir.

Troponin (Tn) c¢izgili kasin ince filamanlarinin diizenleyici proteinidir.
Kardiyak troponinler, kardiyak nekrozun dogru Ol¢iimiinii saglar. Diger kardiyak
belirteclerin aksine troponinler saglikli bireylerde tespit edilemezler. Bu nedenle ufak
artiglar1 bile miyokard hasarini géstermesi acisindan 6nemlidir (29).

Son zamanlarda hem TnT hem de Tnl; CO iliskili myokardiyal nekroz
tanisinda basaril1 bir sekilde kullanilmaktadir (19).

Tsai ve ark. (32), seksenbes orta ve siddetli CO zehirlenmeli hastalarla
yaptiklar1 bir ¢alismada hastalarin yaklasik 1/3’tinde cTn ve CK-MB degerlerini
yiiksek bulmusglardir. 44 CO zehirlenmeli vakayla yapilan diger bir calismada EKG
degisikligi olan 15 ve EKG degisikligi olmayan 13 hastada troponin degerleri
artmistir (33).

CO zehirlenmesinin myokardiyal enzimleri arttirabilecegine dair ¢cok sayida

vaka raporlar1 vardir. Ancak bu calismalarda koroner arter hastaligi olanlar ayirt
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edilmemistir. Yakin zamanlarda yapilan bir calisma ile normal koroner arterli
hastalarda, CO zehirlenmesinin kardiak markerlar1 yiikselttigi ilk kez gosterilmistir.
Bu calisma ile obstruktif lezyonlar1 olmayan hastalarin %30’ unda CK-MB ve Tnl
seviyeleri yiiksek gorilmiis (49).

Davutoglu ve ark.’nin (47) CO zehirlenmesinde erken kardiyak markerlarla
serum NT-proBNP diizeyleri adl1 caligmalarinda; CO zehirlenmeli hastalarda Tnl, ve
CK-MB degerleri arasindaki karsilastirmada istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulamamislardir. Bu da bizim ¢alismamizla benzerlik gostermektedir.

Caligmamizda ise kardiyak troponin degerleri genellikle normal bulunmustur.
Yine calismamizda COHb seviyesi ile troponin I ve CK-MB arasinda korelesyon
saptanmadi1 (p>0.5). Sadece bir hastamizda tropninl degeri yliksek olarak bulundu
(5.80 ng/dl). Hastalarimizda Tnl ve CK-MB seviyelerinin diisiik olmasimnin nedenleri;
hastalarimizin daha ¢ok geng yas popiilasyonunda olmasi, dnceden bilinen kardiyak
hastaliklarinin olmamasi, genellikle COHb diizeylerin diisiik olmasi, muhtemelen
maruziyet siirelerinin kisa olmasi ve hastalarin acil sevisimize CO maruziyetinden
sonra miiracaatlarm erken olmasi nedeniyle olabilecegini diisiinmekteyiz.

Karboksihemoglobin ile myoglobin ve CK arasinda ileri derecede anlamli
korelasyon vardi (p<0,001). Calismamizda miyoglobin ve CK’nin yiikselip, CK-
MB’nin yiikselmemesinin nedeni miyoglobin ve CK’nimn kalp disinda ¢izgili kaslar
basta olmak tizere ¢ogu dokuda bulunmasidir. Buna karsilik CK-MB kalp dokusuna
daha spesifiktir. Ayrica myoglobinin hasarli myokardda daha erken salinimi neden

olabilir.

Davutoglu ve ark.’nin (47) 15 vakayla yaptiklar1 calismada; CO zehirlenmesi
olan hastalarda plazma NT-ProBNP seviyesinin arttigi, CoHb diizeyi ile plazma NT-
ProBNP ve CK diizeyleri arasinda arasinda pozitif korelasyon oldugunu

bulmuslardir.

Karbon monoksit zehirlenmesi olan 20 hasta ile yapilan baska bir ¢alismada
sol ventrikiil disfonksiyonu olan grupta (EF<%45); COHb ve BNP seviyelerinin
yiikseldigi, artan BNP seviyelerin sol ventrikiil EF’nun diisiikliigii veya CO’in direkt
toksik etkisi ile iliskili olabilecegi belirtilmistir (49).
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Karboksihemoglobin ile BNP arasinda anlamli korelasyon vardi (p<0,001).
Ortalama BNP degeri; 57,914+48,44 idi. BNP acisindan bulgularimiz daha onceki
yapilan caligmalarla benzerlikler gostermektedir. Karbon monoksit zehirlenmesine
bagl kardiyak toksisitenin erken tanisinda BNP o6l¢iimiiniin 6nemli oldugunu
disiinmekteyiz (38, 39).

Sonu¢ olarak, CO’lu hastalarda EKG’de QTd calisilmis ve bu hastalarda
repolarizasyon anormaliligini gosteren QTd artmistir. Ventrikiiler aritmi riskini
belirlemede kullanilabilecek basit ve non invaziv bir yontem olan QTd ventrikiiler
aritmi ve kardiyak mortalite ile iligskili oldugundan, bu hastalarda mortalite ve
morbidite belirlenmesinde etkili oldugunu diisiinmekteyiz. Ayrica; CK-MB, Tn-I,
myoglobin ve BNP diizeyleri calisiimis olup COHb diizeyi ile korelasyonu
arastirilmistir. Bulgularimiz COHb’nin; BNP, myoglobin ve CK ile korele oldugu,
ancak Tn-I ve CK-MB ile korele olmadig: tespit edildi. Kardiyak markerlarin
yiikseliginin mortalite ve morbidite belirlenmesinde etkili oldugunu diisiinmekteyiz.
Bu konuda daha genis serili caligmalarla verilerin desteklenmesi gerektigi

kanaatindeyiz.
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Ek-1

6. CALISMA ANKET FORMU
“KARBONMONOKSIT INTOKSIKASYONUNDA KAN KARBONMONOKSIT
DUZEYI ILE KARDIYAK MARKERLAR VE QT DISPERSIYONU ARASINDAKI
ILiSKi”

Adr: Soyadi:

Protokol No:

Tarih: / /2007

Basvuru saati:

Yas: Cins: E K Telefon:

Boy (yaklasik): Kilo (yaklasik):.........

DM: var yok HT: var yok ....... /yil Aile oykiisii: var yok
Sigara: var yok ...... yil Hiperlipidemi: var yok

DISLAMA KRITERLERI: HT, DM, Menapoz: Kalp Yetmezli, Aritmi,
Kardiyolojik Ila¢ Hikayesi, Kanitlanmis Aterosklerotik Hastalik (Kalp, Periferik,
Beyin) hikayesi olmasi, 18 yas alt1 olmasi

DAHIL EDILME KRITERLERI: 18 yas ve iizerinde olmak

GENEL DURUMU:

Basvuru SIKayetl .....oooviiii e,
Semptomlar:........ooiiii e
Kullandig1 Tlaglar: ...,
Eslik eden kronik hastalik:.............coooiiiiiiiii
Giris:

TA:.../...... mmHg Nb:...... /dk  SS:.........

Glu:.... Ure:......... Cri..o... Na:....... K:....
AST: ........ ALT: ....... CK:...... CK-MB

Kiitle CK-MB....... TropI:...... BNP:..... Miyoglobin...........
pO2: ...... pCO2:........ CoHb...... 02 Saturasyonu: ..........
B G

TA:.../...... mmHg Nb:...... /dk  SS:.........

Glu:.... Ure:......... Crioooeenie Na:....... K:....
AST: ........ ALT: ....... CK:...... CK-MB

Kiitle CK-MB....... TropI:...... BNP:..... Miyoglobin...........
B G
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