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*Karbonmonoksit (CO) Zehirlenmesi ile Olenlerde ve Sigara Icenlerde
Karboksihemoglobin (COHb) ve Methemoglobin (MetHb) Diizeyleri

COHb and MetHb Levels in Victims of CO Poisoning
and Cigarette Smokers

Nevin VURAL** Rukiye KAHRAMAN* * *

OZET

CO zehirlenmesi sonucu Olen kisilerin (n:18) kaninda postmor-
tem karboksihemoglobin (COHDb) tayini Dubovvski'nin spektrofoto-
metrik yontemi ile yapilmistir. Ayrica COHb yaninda methemoglobin
(MetHb) miktar1 da spektrofotometrik yontem ile arastirilmistir.
Postmortem kan Orneklerinde COHb diizeyi % 63-88 arasinda (orta-
lama % 73.11 * 6.90) ve MetHb diizeyi ise % 0.86-4.20 arasinda
(ortalama % 3.00 = 0.87) bulunmustur. Kan o6rneklerindeki COHb
ve MetHb konsantrasyoalarmda, buzdolabi sicakliginda 2 ay siireli
bekletmenin ve heparin ilavesinin anlamli bir kayba yol acmadigi
gozlenmistir (P > 0.05).

Ayrica CO'e kronik maruz kalan kisilerde (sigara igenlerde n:
100) COHb ve MetHb diizeyleri ayni yontemle yapilmistir. COHb
ve MetHb diizeyleri, giinde 1-9 tane icenlerde (n: 44) % 1.94 + 0.11
COHb, % 1.19 = 0.05 MetHb, 10-20 tane icenlerde (n: 23) % 3.25
+0.19 COHb, % 147 £ 0.06 MetHb ve > 20 tane igenlerde ise
(n: 31) % 4.36 = 0.14 COHb, % 1.55 £0.14 MetHb belirlenmistir.
COHb diizeyi sigara icen tiim gruplarda i¢cmeyenlere gore (% 0.86 =
0.05) anlamli yiiksek bulunmustur (P < 0.01, P < 0.05).

SUMMARY

Postmortem carboxyhemglobin (COHb) levels in the blood of
victims (n: 18) suspected of CO poisoning were determined by Du-
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bowski's spectrophotometric method. Occurence of methemoglobin
(MetHb) in postmortem blood was also investigated by spectrophoto-
metric method. COHb and MetHb levels of postmortem blood samples
were found between 63.00-88.00 % (mean 73.11 + 6.90 %) and 0.86-
4.20 % (mean 3.00 £ 0.87%) respectively.

COHb and MetHb levels of the subjects (cigarette smokers n:
100) who exposed to low CO were also determined by the spectropho-
tometric method mentioned above. COHb and MetHb levels of the
smokers were found 1.94 =+ 0.11 % COHb and 1.19 £ 0.05 %
MetHb who smoked 1-9 cigarettes daily (n: 44), 3.25 + 0.19 %
COHb and 147 + 0.06 % MetHb who smoked 10-20 cigarettes
daily (n: 23), 4.36 £ 0.14 % COHb and 1.55 £0.14 % MetHb who
smokers in all groups were found significantly higher than the nons-
mokers (P < 0.01, P < 0.05).

Anahtar kelimeler: Karbonmonoksit, karboksihemoglobin, met-
hemoglobin, zehirlenme, spektrofotometre.

Key words: Carbon monoxide, carboxyhemoglobin, methemog-
lobin, poisoning, spectrophotometry.

GIRIS

Karbonmonoksit (CO) inhalasyonu sonucu olusan akut zehirlen-
meler ve buna bagli 6liim olaylari zamanimizda halen Onemini koru-
maktadir. Yabanci tlkelerde yapilan istatistik arastirmalara gére ABD'
de her yil 3500-4000 kisi, 1985 de Ingiltere'de 1385 kisi ve Fransa'da
1983-1986 yillar1 arasinda toplam 291 Kkisinin karbonmonoksit ile
akut zehirlenme sonucu yasamini yitirdigi bildirilmistir (1,2).

Ulkemizde, karbonmonoksit ile ilgili 6lim ve zehirlenmeler hak-
kinda istatistik veriler yetersizdir. Ancak c¢ok kisitli bilgiler mevcut-
tur. Ulkemizde Adli Tip kayitlarina gére 1986-1988 yillari arasinda
karbonmonoksit zehirlenmesi sonucu 38 kisi hayatint kaybetmistir.
38 karbonmonoksit zehirlenmesinin 33'linliin kaza, 5'inin ise intihar
sonucu meydana geldigi tesbit edilmistir. Ayrica 1991-1992 Ankara
bolgesi Adli Tip Kurumu kayitlarina gore, karbonmonoksit zehirlen-
mesi sonucu 24 kisi hayatin1 kaybetmistir (3).

Cogukez CO zehirlenmesine (tliipgaz, komiir dumani ile zehir-
lenme) baglanan 6lim olaylarinda kisiler dogrudan defnedilmekte ve
zehirlenme kayitlarina gegcmemektedir. Ayrica kliniklere CO zehirlen-
mesi bagvuru olgularin1 da kapsamamaktir. Bu nedenle lilkemizde

CO ile zehirlenme oraninin bildirilen sayidan daha yiliksek oranda ol-
mas1 kuvvetle muhtemeldir (3, 4).
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Karbonmonoksit ile zehirlenmenin siddeti, kanda karboksihemog-
lobin (% COHD) satiirasyon derecesine baghidir. % 20 COHb oldugun-
da zehirlenme semptomlar: baglar ve bu semptomlar % 40 COHb
oldugunda siddetlenir. Genellikle COHb diizeyi % 60 ve {istiine c¢ikti-
ginda o6liim olay1r meydana gelir (4, 5).

Postmortem kanda, COHb tayini Adli Tip agisindan, 6nemlidir
ve cogu kez methemoglobin. (MetHb) tayinide istenir. Ozellikle yapilan
bazi arastirmalarda yangin olaylar1 sonucu meydana gelen olimlerde
COHb yaninda, postmortem kanda MetHb de (% 5.7-31.6) tespit
edilmistir (6). Yine buna benzer sekilde, eksoz gazina bagli akut zehir-
lenme ve Olim olaylarinda MetHb konsantrasyonu oldukca yiiksek-
tir (7, 8).

Karbonmonoksit, karbonlu bilesiklerin, tam yanmamasi sonucu
olustugu icin. gilinliik yasantimizda yakin, c¢evrede oldugu kadar, en-
diistride is yeri havasinda yaygin olarak bulunur. Yakin cevrede ise
CO' e maruziyetin en 6nemli kaynagi motorlu tasit araclarinin yakit-
larinda agiga ¢ikan eksoz gazlaridir. Ozellikle icten yanmali ve benzinle
calisan arabalarin eksozlarinda % 1-14 oraninda CO bulunmaktadir
9, 10).

Sigara dumani 6nemli bir CO kaynagidir. Sigara dumani % 3.5
CO igermektedir. Sigara dumanina maruz kalma (passive smoking)
ve diger cesitli nedenlerle uzun siireli diisiik CO'e maruz kalma sonucu
COHb diizeyi % 2-10 arasinda bir ylikselmeye neden olur. Genel ola-
rak % 10 altinda COHb bulunmasi kisilerde ancak psikometrik deney-
lerle gosterilen bozukluklara yol acar. Ornegin, havada miisade edilen
diizeyde (TLV: 50 ppm) CO'e 5 saat silire ile maruz kalma kandaki
COHbDb diizeyinin % 8'e kadar ¢ikmasina neden olur. 100 ppm ile bu
miktar % 18-20 COHb olabilir (11, 12).

Postmortem ve antemortem kanda COHb ve MetHb gibi hemog-
lobin tiirevlerinin analizleri ile ilgili bir¢ok yontemler mevcuttur. Bu
yontemlerin ¢ogu hemoglobin tiirevlerinin Soret bandinda ve goriiniir
alandaki maksimum absorbanslarina dayanan spektrofotometrik yon-
temlerdir (13, 14, 15).

Bu arastirmada, Dubowski (16) tarafindan modifiye edilen COHb
ve MetHb tayini yontemi kullanilmistir. CO ile 6liim olaylarinda post-
mortem kanda COHD tayini yapilmis ve ayrica analizi etkileyen (he-
parin, sicaklik, bekletme) dis faktorler arastirilmistir. Ayrica postmor-
tem kanda COHb yaninda MetHb'nin hangi dereceye kadar olusabil-
digi arastirilmistir (17, 18).
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Ayn1 yontemle, sigara icenlerde COHDb ve MetHb tayini yapilarak
elde edilen bulgularin degerlendirilmesi calismamizin baslica amacini
olusturmaktadir.

DENEL KISIM
Materyal

Postmortem kan Ornekleri: Adli Tip Kurumu Ankara Grup
Basgkanligi'na gelen zehirlenme giiphesi nedeniyle otopsileri yapilan
kigilerden saglanmistir. Biyolojik materyal olarak kalp kani kullanil-
mistir. Postmortem kan 6rnekleri, cam kapakli pyrex tiiplere 5'er ml
heparinli ve heparinsiz olarak alinmistir. Numuneler analize kadar 4°
C'de muhafaza edilmistir.

Antemortem kan O6rnekleri: Kan Ornekleri, hastanelerin Biyokim-
ya Laboratuvarlari'na bagvuran saglikli, sigara icen kisilerden saglan-
mistir (n: 100). Kontrol grubu olarak, sigara icmeyenlerden kan Or-
nekleri alinmistir (n: 44). Ornekler, heparin iceren cam kapakli pyrex
tiplere 2'ser ml olarak alinmistir. Kan ornekleri alinan kisilere yas,
cinsiyet, meslek, igilen giinliik sigara miktar1 ile ilgili sorular yoneltile-
rek alman cevaplar anket halinde diizenlenmistir. Kan 6rnekleri analize
kadar 4°C'de muhafaza edilmistir.

Yontem

1. Postmortem ve Antemortem kan O6rneklerinde COHb tayini:
Kan orneklerinde, COHb tayininde Dubovvski (16) tarafindan gelis-
tirilen yontem kullanilmistir. 0.05 ml kan, % 04 NH,OH c¢ozeltisi
ile 10 ml'ye tamamlanmistir. Cozelti, spektrofotometre (Beckman
DB-GT) kiivetine aktarilmis, 10 mg Na,S,0, ilave edilmis ve blank
amonyaga karsit 555 nm ve 480 nm'de absorbans degerleri okunmus-
tur. Kalibrasyon egrisinden O6rneklerin COHb yilizdesi belirlenmistir.

Kalibrasyon egrisinin cizilmesi:

1. Heparinize kan Ornekleri, son zamanlarda karbonmonokside
maruz kalmamis, sigara icmeyen Kkisilerden saglanmistir.

2 . Iki adet, cam kapakli pyrex tiiplerinin her birine, 1 ml kan
konulmus ve birinci tiip icerisinden 3 dakika % 99.9 saflikta oksijen
gazi1 (LB, % 99.9), digerinden ise 3 dakika % 99.9 saflikta karbon-
monoksit gazt (LB, %99.9) gecirilmis ve tiiplerin agz1 iyice kapatilip
parafinlenmistir.
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3. Hazirlanan bu standartlardan, NH,OM c¢ozeltisiyle seyrelti-
lerek cesitli konsantrasyonlarda standartlar hazirlanmistir.

4. Orneklerin COHb yiizdeleri OD555/0D480 oranindan he-
saplanmistir.

2. Postmortem ve Antemortem kan Orneklerinde MetHb tayini:
Kan o6rneklerinde, MetHb tayininde Dubowski (16) tarafindan gelis-
tirilen yontem kullanilmistir. 10 ml 0.017 N fosfat tamponuna 0.2
ml kan ilave edilmistir. Kanin bir kismi spektrofotometre kiivetine
aktarilmis ve 630 nm'de blank fosfat tamponuna karst absorbans
okunmustur (A,). Kiivete ¢ok az KCN ilave edilmis ve absorbans 630
nm'de okunmustur (AA Ayni kan Orneginin diger kismina 5 mg
[K,Fe (CN),] ilave edilmis ve fosfat tamponuna karsi 630 mn'de
absorbans okunmustur (A,). Kiivete cok az KCN ilave edilmis ve 630
mn'de absorbans okunmustur (A)). Orneklerdeki MetHb yiizdesi
asagidaki formiille hesaplanmistir:
A — A: _
A X 100

4

% MetHb

COHb ve MetHb diizeylerinin gruplara gore istatistiksel karsilastiril-
mas1 student-t testi ile yapilmistir.

SONUC VE TARTISMA

CO zehirlenmesi siiphesi ile Ankara bolgesi Adli Tip Kurumuna
gonderilen postmortem kan Orneklerinde (n: 18) belirlenen COHDb
degerleri Tablo 1'de goOsterilmistir. Ayni tabloda yaptigimiz MetHb
tayin sonuclar1 da verilmistir. Postmortem kan oOrneklerinde, COHb
ve MetHDb diizeylerine heparin, bekletme, siliresi ve sicakligin etkisi
arastirilmistir. Sekil 1 ve 2'de goriildiigli gibi, postmortem heparinsiz
kandaki COHb ve MetHb diizeyleri arasinda anlamli bir fark olmadigi
gOzlenmigtir (P > 0.05). Ayrica kan 6rneklerinin alindigi1 giin (0.giin),
1. ay ve 2. ay sonunda orneklerde yapilan analiz sonuglarina gore
COHb diizeylerinde ¢ok az kayip oldugu goézlenmistir. Bu kaybin,
istatistiksel olarak anlamli olmadigi tespit edilmistir (P > 0.05). Yap-
tigimiz c¢aligmada, kan oOrneklerinin hava ile tamasi Onlenmis oldugu
icin buzdolab1 sicakliginda (4° C), 2 ay bekletme siiresi icinde, numu-
nelerin COHb ve MetHb diizeylerinde anlaml:i bir kayip olmadig1 goz-
lenmistir (P > 0.05). Bulgularimiz daha Once yapilmis olan arastir-
malar1 desteklemektedir (18, 19).
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COHDb ve MetHb diizeylerini tespit ettigimiz 18 Oliim olayinin,
O0lim nedeni sofben (tiipgazla calisan) zehirlenmesi (n: 10, 1-10 nolu
numuneler), katalitik soba zehirlenmesi (n.:6, 11-16 nolu numuneler)
ve eksoz gazi zehirlenmesi (n: 2, 17-18 nolu numuneler) olarak bildi-
rilmistir (Tablo 1).

Tablo 1. CO zehirlenmesi ile 6liim olaylarinda postmortem kan
orneklerinde COHb ve MetHb diizeyleri.

Yas ve

No Consiyet % COHb % MetHb
1 35-E 74.0 2.7
2 44-K 68.0 3.1
3 28-K 71.0 2.9
4 42-K 82.0 2.7
5 37-E 88.0 2.5
6 32-K 67.0 3.2
7 38-E 65.0 3.8
8 25-K 80.0 34
9 24-K 63.0 2.7
10 44-F 80.0 1.7
11 48-E 74.0 3.0
12 35-E 68.0 0.9
13 237-E 78.0 2.8
14 22-K 75.0 3.7
15 19-E 77.0 4.1
16 28-E 65.0 1.8
17 30-E 71.0 4.2
18 32-K 64.0 39

Ara: 19-44 Siir  : 63.00-88.00 Siur : 0.90-4.20

Ort: 32.2 Ort : 73.11%£6.90 Ort : 3.00+0.90
SD : 7.13 SD : 0.89

Cesitli nedenlerle olusan CO zehirlenmesi sonucu meydana gelen
o6liim olaylarinda ortalama % 73.11 £ 6.90 COHb diizeyi tespit edil-
mistir. Genel olarak CO zehirlenmesi sonucu olusan 6liimlerde COHb
diizeyi % 60 ve Ustiine ¢iktiginda 6lim olayr meydana gelmektedir.
Elde ettigimiz bulgular vapilan arastirmalarla uyum gostermektedir

(5, 19).

COHDb tayini yaptigimiz, postmortem kan Orneklerinde MetHb
tayini de yapilmistir. Kan Orneklerinde ortalama % 3.00 + 0.87
MetHb diizeyi belirlenmistir. Yapilan arastirmalarda, yangin olaylari
sonucu meydana gelen Oliim olaylarinda ve eksoz gazina bagli zehir-
lenmelerde COHb yaninda MetHb konsantrasyonu da oldukc¢a ytik-
sek bulunmustur. Ornegin, eksoz gazi zehirlenmelerinde % 64.0 =+
10.5 MetHb saptanan caligsmalara rastlanmistir (6, 7, 8). Arastirma-
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mizda eksoz gazi ile zehirlenme sonucu olusan Oliimlerde MetHb
diizeyi % 3.9 ve % 4.2 bulunmustur (Tablo 1, 17 ve 18 nolu 6rnek-
ler). Vaka sayisi az oldugu icin bu konuda bir degerlendirme yapila-
mamistir.

Kronik CO'e maruz kalan kisgilerin (sigara icenlerin) kan o6rnek-
lerinde belirlenen COHDb degerleri Tablo 2'de gosterilmistir. Ayni tab-
loda yaptigimiz MetHb tayin sonuclari da verilmistir. Bulgularimiza
gore, sigara igcmeyenlerde COHb diizeyi % 0.86 * 0.05 olarak belir-
lenmistir. Buna karsin sigara i¢enlerde en. fazla (giinde > 20 icenlerde)
COHb diizeyi % 4.36 * 0.14 olarak tespit edilmistir. Yapilan bagka
arastirmalarda sigara icenlerde bu deger % 5.00 £ 0.18 icmeyenlerde
ise % 0.2-4 olarak bildirilmistir (20, 21). Sonuglarimiz bu degerlerle
uyum gostermektedir. Sigara i¢cme sayisina gore yaptigimiz gruplarda,
COHb diizeyleri istatistiksel olarak (student-t testi) karsilastirilmistir.
Her grup arasinda ve kontrol grubuna gére, COHb diizeyleri anlamli
farklilik gostermektedir. Sigara igme sayisi ile beraber COHb diizeyi
artmaktadir (Tablo 2).

Tablo 2. COHb ve MetHb konsantrasyonlarinin giinde igilen
sigara sayisina gore gruplandirilmasi.

Giinde icilen sigara | COHb (%) + S.D | MetHb (%) + S.D
sayisi (1) (Aralik) (Aralik)
S. icmeyen (44) 0.89 £ 0.05 0.87 4- 0.05
(0.50 — 1.40) (0.50 — 1.40)
1 —9 44 1.34 £ 0.11* 1.19t  0.05*
(0.90 — 2.60) (0.80 — 1.50)
10 — 20 (23) 325 £ 0.19%* 147 + 0.06*
(2.70 — 3.90) (1.10 — 1.70)
> 20 31) 436 £+ 0.14** 1.55 = 0.14*
(3.40 — 5.00) (1.30 — 1.90)
* P <0.05 * P < 0.05
¥ P < 0.01
Sigara igenlerde yaptigimiz MetHb tayini sonuglarina gore,

(Tablo 2) sigara igmeyenlerde (n:44) % 0.87 + 0.05, sigara icenlerde
ise (n: 31, giinde > 20 igenlerde) % 1.55 = 0.14 bulunmustur. MetHb
dizeyi giinde > 20 sigara icenlerde, icmeyenlere gore anlamli yliksek
bulunmustur (P < 0.05).
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Yaptigimiz calismaya benzer calismaya rastlanamadigindan kan
orneklerinde bulunan MetHb diizeyleri ile ilgili karsilastirma yapila-
mamistir. Sigara icenlerde i¢cmeyenlere gore yiiksek seviyede MetHb
bulunmasi, sigara dumaninda bulunan azot oksitlerine maruz kalma-
dan kaynaklanabilecegi diistinilmektedir. Sigara dumaninda azot
oksitleri (NO, NO, ve N,O gibi) bulundugu bilinmektedir. Yeni olu-
san sigara dumaninda ise 600 mikrogram / sigara azot monoksit
(NO) bulunmaktadir (12, 22).
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