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Asemptomatik Icicilerde Sigara Bagimhligimin Noninvaziv Perfiizyon
Parametrelerine Etkisi
The Effect of Smoking Addiction on Non-invasive Perfusion Parameters in

Asymptomatic Smokers
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Amag: Tiitiin kullanimi, hastaliklarin ve erken &liimlerin énde gelen nedenlerinden biridir. Diinya Saghk Orgiitiiniin tahminlerine
gore tiitiin, diinya ¢apindaki 6liimlerin yaklagik %9'undan sorumludur. Ancak ¢ogu sigara tiryakisi dzellikle asemptomatik donemde
iken sigaraya bagli higbir anormal bulgularinin olmadigini digiinmektedirler. Calismamizda asemptomatik sigara bagimlilarinda,
baz1 perflizyon parametrelerinde erken donemde bozulma olup olmadiginin tespit edilmesi amaglanmustir.

Araglar ve Yontem: Calisma randomize ve prospektif olarak her grupta 70 goniillii olmak tizere toplam 140 kisi iizerinde gergekles-
tirildi. Olgiimler Masimo rainbow SET cihazi ile gerceklestirildi. Temel perfiizyon parametreleri kayit altina alindi.

Bulgular: Kalp atim hizi, methemoglobin (SpMet) ve karboksihemoglobin (SpCO) diizeyinin sigara kullanan grupta anlamli diizey-
de yiiksek oldugu goriildii (p<0.05). Perfiizyon indeksi (PI) ve Plet degiskenlik indeksi (PVI) 6l¢iimlerinde ise her iki grup arasinda
anlamli diizeyde fark bulunamadi (p>0.05). Sigara kullananlarda bagimlilik siiresi ile temel perfiizyon parametreleri arasinda kore-
lasyona rastlanmadi (p=0.05).

Sonug: Sigara kullanan bireyler heniiz asemptomatik donemde bile olsalar, yiiksek diizeyde spCO, SpMet ve kalp atim hizina sahip
olabilir. Bu bulgular, ilerde olusabilecek 6nemli organ disfonksiyonlarinin bir 6n habercisi olabilir.

Anahtar Kelimeler: karboksihemoglobin; methemoglobin; perflizyon; sigara
ABSTRACT

Purpose: Tobacco use is one of the leading causes of illness and premature death. According to the estimates of the World Health
Organization, tobacco is responsible for approximately 9% of deaths worldwide. However, most of the smokers think that they have
no abnormal findings due to smoking, especially in the asymptomatic period. In our study, it was aimed to determine whether there
is an early deterioration in some perfusion parameters in asymptomatic cigarette addicts.

Materials and Methods: The study was carried out randomized and prospectively on 140 people with 70 volunteers in each group.
Measurements were made with the Masimo rainbow SET device. Basic perfusion parameters were recorded.

Results: Heart rate, methemoglobin (SpMet) and carboxyhemoglobin (SpCO) levels were found to be significantly higher in the
smoking group (p<0.05). No significant difference was found between the two groups in perfusion Index (P1) and pleth variability
index (PVI) measurements (p=0.05). No correlation was found between the duration of dependence and basic perfusion parameters
in smokers (p=>0.05).

Conclusion: Smokers may have high spCO and SpMet and heart rate even when they are still in the asymptomatic period, and these
findings may be a predictor of future major organ dysfunctions.
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GIRiS

Son elli yilda gergeklestirilen sigara bagimlilig1 ile miica-
dele calismalari, sigara kullaniminin yayginligint ve buna
bagli olarak morbidite ve mortalite oranini azaltmustir.
Ancak ozellikle toplumda dezavantajli gruplar olarak
tanimlanan diisiik sosyo-ekonomik diizeydeki popiilas-
yonda genel niifus ile orantisiz bir sekilde yaygin sigara
kullanimi aligkanligi devam etmektedir.® Her ne kadar
sigara kullaniminin azaltilmasina yonelik uygulamalar
desteklenmekte ve elektronik sigara kullanimi gibi alter-
natif Oneriler getirilmekte ise de elektronik sigara kulla-
nanlarda da toksik maddelere maruziyet, akciger hastaligi
riski ve bagimlilik potansiyeli vardir. Nikotin bagimlilig1
hala 6nemli bir saglik problemi olarak varligini siirdiir-

mektedir.?

Sigara kullanim1 birgok kronik hastaligin yaninda, kardi-
yovaskiiler hastaliklar ve inme riskini de oldukg¢a artira-
rak bu hastaliklara bagli en énemli 6lim nedeni haline
gelmistir.* Sigara igen kisilerde ozellikle endotel fonksi-
yonunun bozulmasi ve dolasim problemleri nedeniyle

erken kardiyovaskiiler 6liim riski iki katina ¢ikmaktadir.®

Insanlarda endotel disfonksiyonu ¢ogunlukla 6n koldan
Olglilen flow-mediated dilation (FMD) ile olgiiliir. Az
miktarda sigara i¢en ve herhangi bir sikayeti olmayanlar-
da da %5.59 oraninda bozulmus endotel disfonksiyonu
gozlenmis, bu oran kronik sigara i¢icilerinde tespit edilen

% 6.26 oranina yakin bulunmustur.5

Sigara dumanina maruz kalma, artmus alveolar-kapiler
membran gegirgenligi, abartili inflamasyon, artmis epitel
hasar1 ve endotelyal disfonksiyon sonrasinda ikincil bir
anormal inflamatuar yanit ile Akut Respiratuar distres’e
(ARDS) de yatkmlik olusturabilir.”

Calismamizin birincil amact asemptomatik sigara igicile-
rinde nabiz, oksijen satiirasyonu (SpO:), perfiizyon in-
deksi (PI), plet degiskenlik indeksi (PVI), karbonmonok-
sit (CO) ve methemoglobin (SpMet) diizeylerindeki
degisimin Olgiilerek, semptomatik dénem Oncesinde de
olas etkilenmenin tespit edilmesidir. Caligmamizin ikin-
cil amaci ise sigara i¢enlerde, maruziyet siiresi ile perfiiz-
yon parametreleri arasinda korelasyon olup olmadiginin

saptanmasidir.

ARACLAR ve YONTEM

Calismaya Omer Halisdemir Universitesi Tip Fakiiltesi
etik kurulunun 2021 yili 15 sayili onaymimn alinmasi
sonrasinda, 18-70 yas arasinda 140 saglikli goniillii dahil
edildi. Goniilliiler randomize olarak iki gruba ayrildi,
kontrol grubuna (Grup K) herhangi bir saglik problemi
olmayan, hi¢ sigara kullanmamig veya biraktiktan sonra
en az bes yil ge¢mis olan kisiler dahil edildi. Calisma
grubunda (Grup S) dahil edilme kriterleri en az iki yil
siire ile sayidan bagimsiz olarak her giin diizenli sigara
kullanim 6ykiisii olan, ancak sigaraya bagli herhangi bir
klinik semptomu olmayan saglikli igiciler, dahil edilme-
me kriterleri ise herhangi bir solunum sistemi problemi
bulunan (astim, kronik obstriiktif akciger hastaligi vs),
malign hastalii olan, sigarayr birakmasmnin tizerinden

bes yildan az siire gegmis olanlar olarak belirlendi.

Caligsma amaciyla poliklinik birimindeki hasta yakinlar
arasindan rastgele belirlenen goniilliilere 6ncelikle sigara
kullanip kullanmadiklar1 soruldu, her iki gruptan dahil
edilme kriterlerine uygun olan ilk 70 gonillii caliymaya
dahil edildi. Tim goniillillere ¢alisma plant ayrintili
olarak anlatilarak bilgilendirilmis hasta goniillii oluru
alindi. Laboratuvar biriminde oOl¢limii gergeklestiren
saglik personelinin, goniilliiniin hangi gruba dahil oldugu
hakkinda bilgisi olmadi. Calismanin tamami Helsinki

Deklarasyonu ilkelerine uygun olarak yiiriitildii.

Caligma amaciyla belirlenen parametreler olan SpO-, kalp
hizt (PR), PIl, PVI, total hemoglobin (SpHb), SpMet,
karboksihemoglobin (SpCO), 6l¢iimii i¢in Masimo rain-
bow SET cihaz1 (Neuchatel — Switzerland) kullanilds,
hastalarin demografik verileri ayrica kayit altina alindi.

Olgiim tamamen noninvaziv yontemlerle gergeklestirildi.
istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler “SPSS for Windows version 22.0”
paket programinda yapildi.® Karboksihemoglobin diizey-
leri esas alinarak yapilan G-Power analizi sonunda, 0.90
giig, 0.5 etki biiylikliigi, tip 1 hata 0.05 olarak yapilan
hesaplama sonucunda, esit 6rneklem gruplarinda her bir
grupta 70 hasta bulunan 140 hastalik ornek biiytikligi
gerektigi hesaplanmistir.’ Sayisal degiskenler ortala-

matstandart sapma ile Ozetlendi. Sayisal degiskenlerin
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normalligi Kolmogorov Smirnov testi ile incelendi. Nor-
mal dagilim gosteren degiskenlerin gruplar arasinda
karsilastirilmasinda bagimsiz gruplarda t-testi kullanildi.
Normalligin  saglanmadigi  degiskenler icin Mann-
Whitney U-testi kullanildi. Sigara kullanim siiresinin
diger degiskenler ile korelasyonu Spearman korelasyon
analizi ile degerlendirildi. Anlamlilik diizeyi p<0.05

olarak alind1.

BULGULAR

Demografik veriler agisindan gruplar arasinda yas, kilo,
boy agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu.
SpO: degerleri agisindan degerlendirildiginde de gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamad:
(p=0.812). Kalp atim hiz1 degerleri sigara kullanan grupta
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksekti (p=0.832)
(Tablo 1).

Tablo 1. Gruplar arasinda demografik veriler ile SpO- ve nabiz
degerleri.

Gruplar arasinda yapilan karsilastirmada methemoglobin
(SpMet) ve karboksihemoglobin (SpCO) diizeyi sigara
kullanan grupta istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiik-
sek bulundu (p=0.005, p=0.001). perfiizyon Indeks (Pi)
ve pleth variability indeks (PVi) dl¢iimlerinde ise her iki
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark

bulunamadi (p=0.472, p=0.651) (Tablo 2).

Tablo 2. Gruplar arasinda perfiizyon parametrelerinin 6lgtim
sonuglari.

Parametreleri  OTUPS  GrupK P

SpMet 145141 1120.27 0.005
SpCO 4.16+2.64 1.04+1.18 0.001
PI 3.63+2.34 3.3442.60 0.472
%PVI 18704667  19.85+8.58 0.651

Degiskenler Grup S Grup K p

Yas® 40.88 (20-71) 44.04 (19-69) 0.134
Boy? 171.09 (155-185)  168.81 (150-187)  0.080
Kilo? 76.88 (55-104) 76.45 (48-100) 0.838
SpO-° 97.39+1.20 97.45+1.34 0.812
Nabiz® 84.46+10.51 79.30£12.49 0.001

2 Student T Test, > Mann Whitney U Test.

Veriler ortalama+SD, ortanca (min-maks), ve (%) hasta sayist olarak
sunulmustur.

SpO:: Oksijen Saturasyonu.

Methemoglobin, karboksihemoglobin, perfiizyon indeks,
perfiizyon variability indeks degerlerinin Grup S, grup K

ve her iki grup ortalamasi sekilde gosterilmistir (Sekil 1).

o
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Sekil 1. Methemoglobin, karboksihemoglobin,  perfiizyon
indeks, perfliizyon variability indeks degerlerinin Grup S, grup K
ve her iki grup ortalamasi.

Mann Whitney U Test.

Veriler ortalama+SD olarak sunulmustur.

Oksijen Saturasyonu (Sp0O:), Perfuzyon Index (Pi), Pleth Variability
Index (Pvi), Methemoglobin (SpMet), Karboksihemoglobin (SpCO).
Yapilan dl¢iimlerde sigara kullanan gruptaki goniilliilerin
sigara kullanma siireleri ile 6lgiim degerleri arasindaki
korelasyon degerlendirildiginde, sigara kullanim siiresi
ile agirlhik (r:0.184) (p=0.130), SpMet (r:0.182) (p=0.130)
ve Pl (r:0.285) (p=0.180) arasinda zayif diizeyde ancak
istatistiksel olarak anlamli olmayan pozitif korelasyon,

SpO: diizeyleri arasinda ise istatistiksel olarak anlaml

fark bulunamadi ( r:-0.165) (p=0.175) . (Tablo 3).

Tablo 3. Sigara i¢im siiresi ile 6l¢iim sonuglari arasindaki kore-
lasyon analizi.

Olciim _ . 0
parametreleri

Kilo 0.184 0.130
SpO: 0.165 0.175
Nabiz 0.026 0.832
SpMet 0.182 0.135
SpCO 0.022 0.860
Pi 0.285 0.180
PVi 0.074 0.545

Spearman Korelasyon analizi

Total Hemoglobin (SpHb), Methemoglobin (SpMet), Karboksihemoglo-
bin (SpCO),

Oksijen Saturasyonu (SpO:), Perfuzyon Index (Pi), Pleth Variability
Index (Pvi), Methemoglobin (SpMet), Karboksihemoglobin (SpCO).

TARTISMA

Bugiine kadar, tiitiin dumaninda agir metallerden polisik-
lik aromatik hidrokarbonlara ve mutajenik kimyasallara
kadar 4700'den fazla farkli kimyasal tanimlanmustir.® Bu
kimyasallarin birgok organ sistem disfonksiyonu yaninda,

endotel hasarma da yok acgarak, vaskiiler sistemdeki
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dolagimin etkilenmesi sonucunda olusan yan etkileri de

tanimlanmustir.

Pl, izleme alanindaki nabiz giiciiniin goreceli bir deger-
lendirmesidir. Pletismografik degiskenlik indeksi ise
(PVI, plet degiskenlik indeksi), solunum dongiileri sira-
sinda meydana gelen PI'daki dinamik degisimin invazif
olmayan ve siirekli bir 6l¢iistidir. PV hastalarda mevcut
stvi durumunun degerlendirilmesi i¢inde kullanilmakta-
dir.!! PI degeri, nabiz oksimetresi ve kirmizi ve kizilotesi
1518 emilim 6lgegi ile dretilir. Kirmizi ve kizilotesi
15181 pulsatil fraksiyonu (AC), kan akisimnindan ve pulsa-
til olmayan fraksiyonu (DC), ise deri ve diger dokulardan

etkilenir. Bu asagidaki formiille 6zetlenir.'?

Pl= (AC/DC) x100(%) PVI, ise sabit bir siire boyunca
PI'da ventilasyon kaynakli solunum degisikliklerinin
Olglimlerini yansitir ve su sekilde hesaplamir: PVI= [
(PI'max —PImin) / PImax] x100(%) PVI’nin sivi duru-

munu tutarlt bir sekilde saptadigi da gosterilmigtir.'®

Sigaranin neden oldugu hastaliklar arasinda, endotel
disfonksiyonuna neden olarak yol actig1 kalp ve damar
hastaliklar1 ilk sirada yer almaktadir. Sigara dumani
bobrek iistii bezlerinden adrenalin saliverilmesine yol
acarak dakikalar igerisinde kan basincimi da yiikseltir.
Kalp atis hizini arttinir.!* Yiiksek kan basinci damarlari
zedeler ve ateroskleroz gelisimine yol acar. Biz ¢aligma-
mizda sigara kullananlarda endotel hasarinin asemptoma-
tik erken donemde de gelisip gelismedigini ve viicut sivi
voliimlerine etkisini Pl ve PV degerlerini 6lgerek deger-
lendirdik. Ancak literatiirde sigara igicilerinde perfiizyon
parametrelerinin 6lgiimiine dair olduk¢a az sayida rapor-
lama olmasi nedeniyle bu konuda yeterli diizeyde bilgiye

ulagma imkani1 kisithdir.

Sigara igenlerde endotel disfonksiyonun normalden daha
erken donemde gelismesi ve mikrovaskiiler komplikas-
yonlara neden olmasi sonucu, Ozellikle daha geng yas
grubunda tip 2 diabetin gelismesine yol agtig1 uzun za-
mandir bilinmektedir.*> Ozellikle zayif kapiller dagilima
neden olan arteriyel kompliyansi etkileyen patolojik
endotel degisiklikleri PVI'y1 degistirebilir.’® Biz calis-
mamizda sigara bagimlilarinda olusmasi muhtemel endo-
tel disfonksiyonunun PVI’y1 etkileyebilecegini diistindiik.
Calismamizda olgtiigiimiiz PVI degerleri asemptomatik

igicilerin de sigaranin endotel disfonksiyonu sonucu
vaskiiler tonusta yol acabilecegi hasarin asemptomatik
donemde anlamli 6lglide degismedigini gostermektedir.
Bunun yaninda sigara bagimlilik siiresi ile PVI arasinda
istatistiksel olarak anlamli diizeyde olmayan zayif diizey-
de bir korelasyon mevcuttu. Bu sonug bize zaman iginde
bir endotel disfonksiyonu ve vaskiiler tonus degisikligi

olabilecegini de diisiindiirmektedir.

Karakaya ve ark.!” Sigara i¢imi sonrasinda ozellikle ilk 5
ile 10 dakikalik siirede daha belirgin olmak iizere kalp
atim hizinda degiskenlik oldugunu belirtmislerdir. Calig-
mamizda sigara i¢en grupta kalp atim hiz1 kontrol grubu-
na gore anlamli derecede yiiksekti. Ancak 6l¢lim yapti-
gimiz gruptaki goniillerin higbiri son bir saatlik zaman
diliminde sigara igmemisleri. Bu sonug bize sigara igici-
lerinde kalp atim hizindaki artisin daha uzun siire devam

ettigini diislincesi ile uyumludur.

Cibiz ve Ark.’® Sigara icen goniilliilerde, kullanim siire-
sini 0-5,5-10,10 iizeri olmak iizere ii¢ ayr1 kategoriye
ayirarak yaptiklart ¢aligmada igimden sonra kalp atim
hizinda artis oldugunu géstermis ancak kalp atim hizin-
daki artisin bagimlilik siiresi ile iligkisine yer vermemis-
lerdir. Caligmamizda bagimlilik siiresi ile kalp atim hi-
zindaki artigin korele olmadigin1 gézlemledik. Bu da bize
kalp atim hizindaki artisin dakika veya saatlerle dlgiilebi-
lecek zaman diliminde gergeklesiyor olabilecegini dii-

siindiirmektedir.

Sigara i¢imi sonucu iiretilen karbonmonoksit, kardiyo-
vaskiiler sistem, solunum sistemi ve serebrovaskiiler
sisteme olduk¢a zararli etkileri bulunan toksik bir
gazdir.®® Karbon monoksit, pulmoner kapiller membran
boyunca hizla yayilir ve karboksihemoglobin olusturmak
icin oksijenin 200 kati afinite ile hemoglobine baglanir.
Oksijen tasima kapasitesini ve oksijenin dokulara veril-
mesini azaltarak belirgin hiicresel hipoksi ve asidoza
neden olur.?® Karbon monoksit maruziyet sikligi, kronik
iciciligin siiresi, sigaranin tiitiin igerigi, cinsiyet ve egitim
durumundan etkilenir. Exhale edilen karbonmonoksit
diizeyi sigara igenlerde ve yogun tiitiin dumanima maruz
kalinan yerlerde siirekli bulunan ancak aktif sigara igicisi
olmayan kisilerde, igmeyenlere oranla daha yiiksek oran-
da bulunmaktadir.?! SpCO diizeyleri son sigara igiminden

hemen sonra en yiiksek diizeyde 6l¢iiliir ve zaman gectik-
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¢e Olciilen diizeyi hizla azalir. Calismamizda sigara kul-
lanicilarinda son sigara i¢iminden bagimsiz olarak spCO
diizeyleri anlamli diizeyde yiiksekti. Bunun yaninda
sigara kullanicilarinda kullanim siiresi ile spCO diizeyleri
arasinda bir korelasyona da rastlamadik. Buda spCO
diizeylerinin kullanim siiresi ile degil son sigara i¢im
stiresi ile Ol¢iim siiresi arasindaki siireden etkilendigi

diistincesini desteklemektedir.

Methemoglobin  (metHb) hemoglobin  molekiiliiniin
anormal bir formudur, hemoglobin molekiiliiniin demirin
ferr6z formundan (Fe2+), ferrik forma (Fe3+) oksidasyo-
nu sonucu olusur normalde total hemoglobini %1 ’inden
azdir, artmasi durumunda doku hipoksisi ve laktik asido-
za yol agabilir.?? Calismanmzda metHb diizeyleri sigara
kullanan grupta anlamli diizeyde yiiksekti. Bu sigara
nedeniyle inhale edilen toksik metabolitlerin olusturdugu
oksidasyonun bir sonucu olabilir. Bu sigara bagimliligi-
nin siiresi ile korele olmayan ancak anlamli diizeyde
yiiksek metHb diizeyleri ile olugabilecek doku hipoksisi
ve laktik asidoz sonucunda olmasi muhtemel organ dis-

fonksiyonlarinin bir erken habercisi olabilir.

Sigara kullanimi nedeniyle heniiz herhangi bir saglik
problemi tanimlamayan asemptomatik igiciler, sigara
bagimlilik siiresinden bagimsiz olarak, heniiz endotel
disfoksiyonuna bagli vaskiiler tonus degisiklikleri olus-
madan, yiiksek diizeyde spCO ve metHb ve kalp atim
hizina sahip olabilirler ve bu bulgular, ilerde olusabilecek
onemli organ disfonksiyonlarinin bir 6n habercisi olabilir.
Sigara birakma poliklinigi ve benzer birimlere bagvuran
sigara igicilerine yapilacak tarama testlerine, erken uyari
parametresi olarak kullanilmak iizere, nabiz, methb ve

spCO degerleri 6l¢limiin eklenmesini dneriyoruz.
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