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Sigaranin Yara lyilesmesi Uzerine Zararh Etkileri

Aysegiil BAYKAN!, Halit BAYKAN?

(0V/

Sigaranin yara iyilesmesi ve flep yasami iizerine zararl etkileri iyi bilinmektedir. Sigara bu zararl etkilerini ihtiva ettigi
nikotin, karbonmonoksit ve hidrojen siyanid tizerinden olusturmaktadir. Sigara dumaninda katran damlaciklar izerinde
tasinan nikotin, respiratuvar sistemden hizla emilir. Nikotin sakizi ¢igheyenlerde oral mukozadan, ¢iplak elle ugrasanlar
ve nikotin bantlari kullananlarda deri yolu ile viicuda emilmektedir. Emilen nikotin hizla tiim viicuda dagilir. Akciger,
dalak, karaciger ve beyinin nikotine olan afinitesi yliksektir. Yag dokusunun afinitesi diisjiktiir. Ttitiin dumaninda, insanlar
ve hayvanlar i¢in kanserojen olan 4000’den fazla kimyasal madde belirlenmistir. Cevresel dumanda zararli maddeler,
ice ¢ekilen dumana gore daha fazladir. Pasif olarak sigara dumanina maruz kalan kisjler, hem inhale-ekspire edilen
dumana hem de sigaranin kendi kendine yanarken ¢ikan dumanina maruz kalirlar. Bu durum, pasif igiciligin de insan
sagligi agisindan oldukg¢a 6nemli oldugunu gostermektedir. Sigara kullanimina bagli olarak, insan sagligi 6nemli 6l¢iide
bozulmaktadir. Basta akcigerler olmak tizere, oral, larinks ve 6zafagus kanseri ile direk iliskili iken, bobrek ve mesane
kanserleri, mide kanseri, serviks ve hematopoetik sistem kanserlerinde de etken olabilmektedir. Sigaranin sistemik
etkilerine bagl olusabilecek postoperatif komplikasyonlar da géz oniinde tutulmalidir. Sigara igenlerde postoperatif
pulmoner komplikasyon riski yaklasik 6 kat artmistir. Bu pulmoner komplikasyonlarin azaltilmasi i¢in en az 6-8 haftalik
sigarasiz bir donem gerektigi de bilinmektedir.

Anahtar Kelimeler: Sigara; yara iyilesmesi.

Hazardous Effects of Smoking on Wound Healing
ABSTRACT
The harmful effects of cigarette on wound healing and flap life are well known. Smoking is caused its harmful effects
by nicotine, carbon monoxide and hydrogen cyanide that contain. Nicotine carried on tar droplets in cigarette smoke, is
rapidly absorbed from the respiratory system. Nicotine is absorbed into the body by the way of oral mucosa in chewing
the nicotine gum; by the way of skin in bare handed people and the using nicotine bands. Emitted nicotine is rapidly
dispersed throughout the body. The affinity of the lung, spleen, liver and brain for nicotine is high. Affinity of fatty tissue
is low. More than 4,000 chemicals that are carcinogenic to humans and animals have been identified in tobacco smoke.
Harmful substances in the environmental smoke are more toxic than inhaled smoke. People exposed to cigarette smoke
passively, are exposed to both the booster-expiration smoke and the self-burning smoke of the cigarette. This shows that
passive smoking is also very important for human health. Due to smoking, human health is deteriorating considerably.
While it is directly related to oral, larynx and esophagus cancers, especially lungs, it can also be a cause of cancers of
kidney and bladder, stomach cancer, cervix and hematopoietic system cancers. The postoperative complications that
may occur due to the systemic effects of cigarette smoke should also be considered. The risk of postoperative pulmonary
complications in smokers is increased about 6 times. It is also known that at least 6-8 weeks of smoking-free period is
required to reduce these pulmonary complications.
Keywords: Smoking; wound healing.

GIRIS

Flep yasamina ve yara iyilesmesi lizerine (1,2) sigaranin zararli etkileri, gerek deneysel (3,4), gerekse de klinik (5-7)
olarak bilinmektedir. Sigara, bu zararl etkilerini nikotin, karbonmonoksit ve hidrojen siyanid araciligiyla olusturmaktadir.
Nikotin, hiperadrenerjik durum olusturarak, prostaglandin/tromboxan dengesini bozarak, flep damar yapilarinda
vazospazm meydana getirip iskemik nekroza neden olmaktadir (8,9).
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Sekil 1. Nikotinin molekiiler yapisi

Nikotinin iki stereoizomeri vardir. Bunlar, s-nikotin ve r-
nikotindir. Tiitiinde s-nikotin mevcuttur. Nikotin, piridin ve
pirolidin halkasi i¢eren tersiyer bir amindir (Sekil 1).
Nikotinin serbest baz hali suda ve yagda eriyebilir 6zellige
sahip oldugu i¢in respiratuvar sistemden, mukozalardan ve
deriden kolayca emilebilir. Kullanilan tiitiin cinsine gore
degismekle beraber, bir sigarada ortalama 20 mg nikotin
bulundugu kabul edilmektedir. Bir sigara igildiginde
inhalasyonla viicuda giren nikotin miktar1 1-2,5 mg
kadardir. Bu miktar, inhalasyonun c¢ekim derinligi ve
dumani iceride tutma siiresi, ice ¢ekme siklig1 ve atilan
izmaritin uzunluguna baglidir. Dogal olarak, filtresiz sigara
icildiginde alinan nikotin oran1 artmaktadir (10).

Nikotin cogunlukla karacigerde yikilir. Az bir kismi
akcigerde yikilirken bir kismi da bobrekten degismeden
atilir. Sigara icimi ile viicuda alinan nikotin beyni,
inhalasyon sirasinda akcigerleri etkilemektedir. Nikotinin
kardiyovaskiiler sistem (KVS) {izerine bircok etkisi
bulunmaktadir; kalp atim hizini, kardiyak aut putu,
solunum sayisini, koroner kan akimini ve kan basincini
artirirken, deride vazokonstriiksiyon olusturmaktadir (1).
Sigara dumaninda katran damlaciklar1 tizerinde tasinan
nikotin, respiratuvar sistemden hizla emilir. Nikotin sakizi
cigneyenlerde oral mukozadan, ¢iplak elle ugraganlar ve

Tablo 1. Tiitin dumaninda gaz fazindaki 6nemli zararlt
maddeler ve asil i¢ici ve pasif i¢icinin maruz kaldig1
ortalama miktarlari

- Pasif icici
Gaz Fan Ana igici (ana ig:icinfn kati)

Karbon monoksit 10-20 mg 2,50
Karbon dioksit 20-60 mg 8,10
Metan 1,30 mg 3,10
Asetilen 27 g 0,80
Amonyum 80 ug 73

Hidrojen siyanid 430 pg 0,25
Dimetil nitr6zamin 10-65 pg 52

Tablo 2. Tiitlin dumaninda partikiiler fazindaki 6nemli
zararli maddeler ve asil igici ve pasif i¢icinin maruz
kaldig1 ortalama miktarlari

Partikiiler Faz Ana igici (anapizfl’g;‘i;ﬁa o
Katran 1-40 mg 1,70
Nikotin 1-2,50 mg 2,70
Toluen 108 pg 5,60
Fenol 20-150 pg 2,60
Naftalin 2,80 pg 1,60
Benzopiren 20-40 pg 2,80
Hidrazin 32 ug 30
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nikotin bantlar1 kullananlarda deri yolu ile viicuda
emilmektedir. Emilen nikotin hizla tim viicuda dagilir.
Akciger, dalak, karaciger ve beyinin nikotine olan afinitesi
yiksektir. Yag dokusunun afinitesi diistiktiir (11).

Tiitlin dumaninda 50’den fazlasi insanlar ve hayvanlar i¢in
kanserojen olan 4000°den fazla kimyasal madde
belirlenmistir. Bunlarin en 6nemlileri ana igici ve ¢evresel
olarak pasif i¢ici durumlarinda alinan ortalama miktarlari
Tablo 1 ve 2°de gosterilmistir (12).

Cevresel dumanda zararli maddeler, i¢e ¢ekilen dumanina
gore daha fazladir. Pasif olarak sigara dumanina maruz
kalan kisilerde, hem inhale-ekspire edilen dumana hem de
sigaranin kendi kendine yanarken ¢ikan dumanina maruz
kalirlar. Bu durum, pasif iciciligin de insan sagligi
acisindan oldukc¢a 6nemli oldugunu gostermektedir (12).
Sigara kullanimina bagli olarak, insan saglig1 dnemli
Olgiide bozulmaktadir. Endometrial, meme ve kalin
bagirsak kanserlerinde etkinligi net olarak bilinmemektedir.
Fakat akcigerler olmak iizere, oral, larinks ve 6zafagus
kanseri ile direk iligkili iken, bobrek ve mesane kanserleri,
mide kanseri, serviks ve hemapoetik sistem kanserlerinde
de etken olabilmektedir. Aort anevrizmasi, koroner arter
hastaliklar1, hipertansiyon, periferik vaskiiler hastaliklar
gibi kardiyovaskiiler sistem hastaliklar1 ve kronik obstriiktif
akciger hastaliklart ile direk iliskilidir. 1989 y1l1 kayitlarma
gore Amerika Birlesik Devletlerinde her 5 6liimden 1’i
sigara ile iligkilidir (13).

Dolasimdaki endotel hiicre sayisi, iki sigara igimiyle %50
oraninda artmaktadir. Vaskiiler endotelyal hiicrelerde akut
intimal hasar ve deskuamasyona neden olan nikotin,
adrenal glanddan ve kromaffin hiicrelerden epinefrin ve
adrenerjik  sinapslardan  norepinefrin  salinimini
artirmaktadir. Bunun sonucunda arteryel basing artisi ve
periferal vazokonstriksiyon ortaya ¢ikar. Nikotin ayrica
trombosit fonksiyonlarini bozar ve yasam siiresini kisaltir.
Sigara kullanimi siklooksijenaz yolun inhibisyonuna neden
olur ve prostosiklin (Pgl2) sentez inhibisyonu ve
Tromboxan A2 (TxA2) sentez artisi ortaya ¢ikar, bu da
Pgl2/TxA2 oranini bozar (8,9).

Forrest ve ark (8) tarafindan yapilan ¢alismada, nikotinin
vazokonstriksiyon olusturarak deri fleplerinin dolagimini
bozdugu, trombiise egilimi artirdig1 ve bunun da flep
nekrozuna neden oldugu belirtilmektedir. Bu ¢alismaya
gore nikotinin deri fleplerinde olusturdugu zararh etki 4
muhtemel nedenden kaynaklanmaktadir. Bunlar; Direkt
olarak endotelyal hasar olusturmasi, Norepinefrinin
sempatik  sinir uglarindan  saliniminin  artirmasi,
Katekolamin salinimini adrenal bezlerde artirmasi ve Lokal
olarak prostaglandinlerin salinimini azaltmasi olarak
verilebilir.

Icilen sigaraya bagli olarak olusan vaskiiler zararh
etkilerden nikotin sorumlu iken, yara iyilesmesinin
bozulmasindan ise nikotinin yaninda karbon monoksit ve
hidrojen siyanid de rol oynamaktadir. Karbonmonoksitin
hemoglobine olan afinitesi oksijenden daha fazladir. Buna
bagl olarak hemoglobinle baglanip karboksihemoglobin
olusturur ve dokulara yeterli oksijen saglanmasini engeller.
Hidrojen siyanid ise oksidatif metabolizma ve oksijen
transportunu bozarak dokuda hipoksik etki olusturur.
Nikotin ise, periferik vaskiiler sistemdeki
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vazokonstriksiyon sonucu doku iskemisi yapma yaninda,
trombiise egilimi artirmasi ve kan hiicreleri iizerindeki koti
etkileri ile yara iyilesmesinin bozulmasina da neden
olmaktadir.  Sigaranin  ortaya  ¢ikardifi  yara
komplikasyonlar1 ve etiyolojileri Sekil 2°de 6zetlenmistir
(1,2,4,14,15).

TROMBOGENESIS
BOZULMUS YARA AZALMI§ OKSIJEN
IYILESMESI DAGILIMI

POSTOPERATIF
MORBIDITE

AZALMIS OKSIJEN MIKROVASKULER
KULLANIMI HASAR
S ——
LOKOSIT, MAKROFAJ

FIBROBLAST VE TROMBOSIT

DISFONKSIYONU

Sekil 2. Sigara kullanimu ile iliskili yara
komplikasyonlariin etiyolojileri (14)

Sigara icen hastalar, operasyon Oncesi mutlaka
degerlendirilmeli, elektif rekonstriiksiyon veya estetik
cerrahi diisliniilen hastalarda operasyon oncesi en az 4
haftalik bir siire sigarasiz periyodun olmasi saglanmalidir
(15). Hastanin buna uyup uymamasina bagli olarak plan
yapilmalidir. Hasta dnerilere uymamis ise cerrahi ertelenir,
hastaya kendine yardim veya grup terapileri ile profesyonel
yardim veya farmakoterapi gibi yardimlar onerilir. Acil
onarim gerektiren ve bu dort haftalik periyodun
beklenemeyecegi  durumlarda, nikotinin etkilerini
sinirlayabilmek i¢in farmakoterapinin gdéz Oniinde
tutulmasi dnerilmektedir.

TARTISMA

Flep nekrozu iizerine sigaranin etkisi acik olarak
bilinmektedir. Sigara zararli etkisini karbonmonoksit,
hidrojen siyanid ve nikotin lizerinden olusturmaktadir (16).
Karbonmonoksit hemoglobine baglanarak
karboksihemoglobin olusturarak, hidrojen siyanid ise
oksijen transport sisteminde blokajla hipoksi olusturmak
suretiyle etki gosterir. Nikotin ise periferik vaskiiler yapilar
iizerine etki ederek vazokonstriiksiyon yaparak dokunun
beslenmesini bozarak etki gdstermektedir (8,9).

Rees (5) yaptig1 retrospektif ¢alismada, 1186 yiiz germe
ameliyatinda 121 cilt nekrozu oldugunu bildirmistir. Yiiz
germe ameliyatinda kaldirilan fleplerde goriilen nekrozun
%74’{i sigara icen hastalarda goriilmiistiir. Istatistiksel
olarak, sigara icenlerde nekroz gelisim oraninin %7,5,
icmeyenlerde ise %2,7 oldugu rapor edilmistir (5).
Goldminz ve ark (7) yaptiklar1 retrospektif caligmada sigara
icen hastalarda, yapilan tam tabaka greft veya flep
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uygulamalarinda, sigara icmeyen hastalara gore 3 kat daha
fazla oranda nekroz izlediklerini, nekroz oraninin i¢ilen
sigara sayisi ile dogru orantilt oldugunu rapor etmislerdir.
Sigara icen hastalarda mastektomi veya rediiksiyon
mamoplastilerde olusturulan cilt fleplerinde beslenme
bozuktur ve sigara icen hastalarda yara iyilesme
problemleri ve komplikasyon goriilme orani, igmeyenlere
gore %30-50 oraninda daha fazla izlenmektedir (2).
Mastektomi sonrasi serbest transvers rektus abdominus
kas-deri (TRAM) flebiyle rekonstriiksiyonu yapilan 718
hastanin incelenmesinde, sigara icen hastalarda serbest
TRAM flebi ile ilgili anlamli nekroz bulunmazken,
mastektomi flepleri ve abdominal flepler gibi random
patern fleplerde nekroz artis1 izlenmistir (17).

Estetik girisimler dncesi sigarasiz gegen donem sonunda,
nikotinin vaskiiler diizeydeki zararli etkilerinin geri
doniisiimi  saglanabilir. Bu siire kesin olarak belli
olmamakla beraber, bir ¢cok plastik cerrah tarafindan 4 hafta
olarak uygulanmaktadir (15,18,19). Sigaranin sistemik
etkilerine bagli olusabilecek postoperatif komplikasyonlar
da goz onilinde tutulmalidir. Sigara icenlerde postoperatif
pulmoner komplikasyon riski yaklasik 6 kat artmistir ve bu
pulmoner komplikasyonlarin azaltilmasi i¢in en az 6-8
haftalik sigarasiz bir donem gerektigi de bilinmektedir (20).
Sigaranin deri tzerindeki bu zararli etkilerini geri
dondiirebilmek icin  ¢esitli farmakolojik  ajanlar
denenmistir. Forrest ve ark (21) nikotinin norepinefrin ve
vaskiiler direng iizerindeki etkilerini gz oniinde tutarak
nikotin antagonisti olan hekzametanyum, adrenarjik sinir
blokdri olan guanetidin ve al adrenoreseptdr antagonisti
olan prazosin ile ¢aligmalar yapmislardir.

Aker ve ark (22) nikotin etkisi altindaki rat dorsal random
patern fleplerinde nekrozun 6nlenmesi i¢in reolojik bir ajan
olan pentoksifilini preoperatif olarak kullanmislardir.
Pentoksifilinin eritrosit deformobilitesini azaltic1 etkisi ve
mikrosirkiilasyonu diizeltici etkisi yani1 sira, trombosit
agregasyonu inhibe edici, prostasiklin seviyesini artirici ve
tromboksan A2 sentezini azaltici etkileri ile nekrozu
anlamli olarak azalttigini rapor etmisler ve oOzellikle
sigaray1 birakamayan hastalarda preoperatif pentoksifilin
uygulamasinin cilt flep nekrozunun azaltilmasinda yararl
olabilecegini bildirmislerdir.

Davies ve ark (23) sigara i¢en hastalarda random patern
fleplerin canliliginin artirilmasinda vazodilator ajanlarin
faydali olabilecegini ileri stirmiislerdir. Calismalarinda,
fenoksibezamin ve nifedipini enteral olarak, nitrogliserini
topikal olarak kullanmislar ve fenoksibenzamin uygulamasi
ile anlamli bir etki izlenmedigini, nifedipin ve nitrogliserin
ile ise nekrozun anlamli olarak azaldigini rapor etmislerdir.
Karlen ve ark (24) nikotin etkisi altindaki fleplerde a 1
adrenoreseptdr antagonisti olan terazosini oral ve subkutan
olarak kullanmislar ve oral terazosin ile flep canliliginda
artig rapor etmislerdir.

Tavsanlarda yapilan ¢calismada, nikotin verilen tavsanlarda
kulak yaralarinda, yara kontraksiyonunun azaldigi ve yara
iyilesmesinin ~ kontrol ~ grubuna  goére  geciktigi
belirtilmektedir (14).

Nolan ve ark (4) tarafindan ratlarda yapilan ¢alismada da,
sigara dumaninin flep yagamini kotli yonde etkiledigi ve
daha fazla flep nekrozuna neden oldugu gosterilmistir.
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Reus ve ark (3) da tiiysiiz farekulaklarinda, nikotinin
anlamli arterioler vazokonstriksiyona neden oldugunu,
kulakta dolasimin azaldigini ve yara iyilesmesinin
geciktigini rapor etmislerdir.

Sonug olarak sigara, igerdigi nikotin ve binlerce zararl
madde ile insan viicuduna bir¢ok zarar vermektedir.
Bunlarin basinda kan damarlar1 gelmektedir. Kan dolagimi
bozulunca elbette yara iyilesmesi de bozulmaktadir.
Ozellikle cerrahi operasyonlarda bunun énemi oldukca
onemlidir. Ciinkii cerrahi yapmak viicuda isteyerek yara
olugturmaktir. Sigara igen hastalarda oldukca dikkatli
olmak gerekir ve acil ameliyatlar disinda hastalara yara
iyilesmesinin bozulacagi ve koti etkilenebilecegi
hatirlatilmalidir. Diger yandan diyabet gibi kronik
hastaliklarda da sigaranin zararli etkilerinin hastaligin
seyrini olumsuz etkileyecegi hatirda tutulmali ve bu
hastalar sigaranin zararl etkileri yoniinden uyarilmalidur.
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