BOLUM 5

KARBONMONOKSIT ZEHIRLENMESI

Omer TASKIN!

GIRIS

Karbonmonoksit (CO) zehirlenmeleri, solunumsal yolla zehirlenen hastalar ara-
sinda en sik gozlenen zehirlenmelerdir ve tek basina tiim solunumsal zehirlen-
melerden daha fazla 6liime sebep olmaktadir(1). Kokusu, rengi, tad: olmayan,
non-irritan bu gaz Amerika Birlesik Devletlerinde (ABD) yillik 50.000 acil servis
basvurusunun ve yillik 1300 dliimiin sebebidir(2). Bizim iilkemizde gergek ra-
kam bilinmese de yillik 150 civarinda 6liime sebep verdigini bildiren ¢aligmalar
mevcuttur(3). Bu zehirlenme, sistemik etkileri nedeniyle etkilenmis hastalarda
sekellere ve oliime neden olabilir. Zehirlenme bulgulari, zehirlenme dozuna ve
siddetine bagli olarak cesitlilik gosterir. Semptomlar olmayabilecegi gibi basit bir
bas agrisindan baglayarak komaya kadar genis bir yelpazede zehirlenme vakalar1
goriilebilmektedir. Ciddi zehirlenme klinigine sahip hastalarin biiyiik ¢ogunlu-
gunda norobilissel sekeller gozlenebilir. Hizli baslangicli bir tedavi sekelsiz veya
az sekel ile iyilesme ve sagkalim oranlarini artirir. Bu nedenle hastalarin bu ze-
hirlenme igin genellikle ilk bagvuru yeri olan acil servis hekimlerince taninmasi
ve tedavilerinin baslanmasi hayati 6nem arz eder. Bu yazida CO zehirlenmesi ve
tedavisi gilincel bilgiler 15181nda tartisilacaktir.

KARBONMONOKSIT ZEHIRLENMESI

Bir yakitin oksidasyonu sonrasi enerji agiga ¢ikaran kimyasal reaksiyon yanma
olarak tanimlanir. Yanma reaksiyonu tam gergeklesirse son iiriin olarak enerjinin
yaninda su ve karbondioksit (CO,) yanma {iriinii olarak agiga ¢ikar. Bu reaksiyon
tam olmazsa CO, yerine CO salinir. CO kokusu, rengi olmadigi i¢in zehirlenme
durumunda farkina varilmasi oldukga giigtiir(4). CO gaz1 dogada eser miktar-
da bulunur ve bu miktarlar biiyitk orman yanginlari, volkanik patlamalar gibi
durumlarda boélgesel olarak artis gosterebilir. Bu dogal durumlar disinda birgok
CO kaynagi insan triiniidiir. Kaynak olarak egzozlar, hatali yanan soba, mangal,
sofben gibi araglar, iyi temizlenmemis bacalar veya riizgar sebebiyle atilamayan
duman zehirlenmeye sebep olan CO kaynagi olarak gosterilebilir.
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Karbonmonoksit gazinin kesfi 18. yiizyilin son déneminde Joseph Priestley
tarafindan yapilmistir(5). Ancak daha 6nceki donemlerde de bilimsel olarak ta-
nimlanmamus olsa da bir¢ok bilim insani tarafindan farkinda olmadan CO gaz1
tizerinde ¢alismalar yapilmis ve zehirlenme vakalar: tarif edilmistir(6). CO zehir-
lenmesinin oldukga eski oldugu soylenebilir.

EPIDEMIYOLOJI

Karbonmonoksit zehirlenmesi bir milyon niifusta 136 olarak goriiliir ve 6liim
oranlar1 bir milyon niifusta 4,6 olarak gozlenir. 90’1 yillarda 6liim oranlar1 bir
milyonda 7’nin {izerindeyken giiniimiizde bu degerlere gerilemistir(7). Olim
oranlarinin azalmasinda saglik hizmetlerinde ve teknoloji alanindaki gelismeler
sebep olmustur. Gelismis tilkelerde CO zehirlenmesi sonucu 6liimlerin bir¢ogu-
nun sebebi 6z kiyim girisimleri, yanginlar ve is kazalaridir. Yangin sonucu solu-
num yolu yaralanmasi ve yaniklara bagli 6lenlerin bircogunda CO zehirlenmesi
mevcut olmasina ragmen bu durumlarda hastalar CO zehirlenmesi olarak kayit
altina alinmadigindan dolayi sayilar daha fazla olabilir.

Ulkemizde 2010 yilinda T.C. Saglik Bakanlig1 verileri derlenerek yapilan ¢alis-
mada yillik 10154 vaka ve 39 6liim saptanmugtir(8). Ulkemizin kayzt sistemlerinin
diizensizligi nedeniyle sayinin ¢ok daha fazla oldugu tahmin edilmektedir.

PATOFIZYOLOJi

Karbonmonoksit, kanda bulunan hemoglobin’in (Hb) hem bdlgesine oksijenden
(O,) 240 kat fazla afinite ile baglanir ve karboksihemoglobin (COHDb) olusur. Vii-
cutta meydana gelen degisikliklerin sorumlusu COHbdir. Sigara i¢meyen kisi-
lerde kanda COHb %3 diizeyine kadar bulunabilirken, sigara kullanicilarinda bu
diizey %10-15% ¢ikabilir(2). CO, Hb tetramer igindeki diger bolgelerin oksijene
afinitesini artirip, oksijen salmnimi ve iletimini azaltir. CO zehirlenmesi hastala-
rinin klinik siddeti ve iyilesmesi, kanda tespit edilen COHb seviyesi veya COHb
klirensi ile dogrudan uyumlu degildir(9,10). Hbye ek olarak CO; kalp ve iskelet
kasinda miyoglobin, mitokondriyal sitokrom c oksidaz ve diger proteinlere bag-
lanabilir. CO, mitokondriyal solunumu, sitokrom ¢ oksidaz enzimindeki ferroz
demire baglanip oksidatif fosforilasyonu baskilar.

Fazla miktarda bulunan CO, nitrik oksiti trombosit yiizey proteinlerinden
ayirip trombositleri aktif hale getirir. Nitrik oksit, peroksinitrit tiretmek icin sii-
peroksit ile tepkimeye girerek mitokondriyal fonksiyonu inhibe edebilmekte ve
trombosit aktivasyonunu artirabilmektedir. Bu trombositler; nétrofilleri miyelo-
peroksidaz (MPO) salgilamak i¢in uyarabilmektedir. MPO, daha fazla notrofil ak-
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tivasyonu, adezyon ve salinimini tetikleyerek inflamatuar etkileri gii¢lendirmek-
tedir. Bu inflamatuar etkiler, ilk CO zehirlenmesinden sonra uzun siire boyunca
devam etmektedir.(11,12)

Bu degisiklikler iskemik ve hipoksik beyin hasarina neden olarak hayatta ka-
lanlarda bilissel eksikliklere yol agar. Beyin hasar; eksitotoksisite, asidoz, iyonik
dengesizlik, oksidatif ve nitratif stres, inflamasyon ve apoptozdan kaynaklanir.

KLINIK

Bulgular

Karbonmonoksit zehirlenmesinde goriilebilecek bulgular oldukga fazladir ve spe-
sifik degildir. Hafif ve orta siddette zehirlenmelerde bas agrisi, bulanti, bag don-
mesi gibi sikayetler gozlenirken, senkop, nefes darligi, biling kayb, gégiis agris:
gibi sikayetler; nobet, inme benzeri bulgular, koma ciddi zehirlenmelerde goriile-
bilir. Maruziyet siiresi ve kanda COHb diizeyi arttik¢a zehirlenmenin siddeti de
artmaktadir. Kanda 6l¢iilen COHb diizeyi arttik¢a inflamasyon artar ve hipoksi
ortaya ¢ikar. Hipoksinin siiresi artinca norolojik hasar orani artar, sekel kalma ve

olum ile iligkilidir(13). CO zehirlenmesinde goriilebilecek bulgular ve bulgularin
siklikla gortldiigti COHb diizeyleri Tablo 1de 6zetlenmistir.

Tablo 1: Karbonmonoksit zehirlenmesinde belirtiler ve bulgular(14)

Zehirlenme COHD’ diizeyi Belirti ve sikayet

Bas agrisi, bas donmesi
Gormede bulaniklasma
Kusma

Letarji, halsizlik

Hafif <%15-20

Biling degisikligi, kaybi
Solunumsal problemler
Tasikardi
Rabdomiyoliz

Orta %21-40

Carpinty, aritmi
Hipotansiyon

Ciddi %41-59 Miyokardiyal iskemi
Akciger 6demi
Nobet, koma

Oliimciil seyirli >%60 Kardiyak ve/veya solunum arresti

Viicutta birgok sistemi etkileyen bir zehirlenme olan CO zehirlenmesinin sis-
temsel bulgular1 Tablo 2'de gosterilmistir.

2 Karbonsihemoglobin
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Tablo 2 Etkilenen sisteme gore CO zehirlenmesi bulgulari(15)

Etkilenen Sistem Klinik Bulgular

ST segment ve T dalga degisiklikleri
Kardiyomegali

Anjina, Miyokard infarktiisti
Tasiaritmiler, ekstrasistoller
Bradikardi, AV bloklar

Fibrilasyon

Nobet, koma, bilissel bozukluklar
Beyin 6demi
Inkontinans
Norolojik ve Psikiyatrik Ataksi
Kas rijiditesi
Psikoz
Periferik noropati

Kardiyovaskiiler

Pnémoni
Solunum Akciger 6demi
ARDS?

Glikoziiri
Proteintiri
Hematiiri
Genitoiiriner Miyoglobiniiri
Akut bobrek yetmezligi
Gebe hastalarda abortus, 6lii dogum
Menstiirel siklus bozukluklar:

Gastrik tilser, kanama

Gastrointestinal Flapeiomel

Hiperglisemi
Tiroid bozukluklar:

Lokositoz, eritrositoz
Anemi

Endokrin

Hematolojik

Cilt lezyonlari (eritem, biil, tilser)
Alopesi

Nekroz
Kontraktir

Dermatolojik

Kas-iskelet

Retina kanamasi
Papil 6demi
Retinopati
Atrofi

Skotom

Korliik

Otolojik Vertigo

Oftalmolojik

*  Akut Respiratuar Distress Sendromu
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Orta veya siddetli CO zehirlenmelerinin 1/3’t kardiyak hasarla bagvurur ve bu
durum, uzun vadeli 6lim oraninda artisla iligkili olabilmektedir(16,17). Hiper-
barik oksijen tedavisi i¢in uygun goriilen CO zehirlenmesi hastalarinin %50den
fazlasinda sol ventrikiil fonksiyon bozuklugu gortlmistiir(18). Altta yatan koro-
ner arter hastalig1 olanlarda oksijen iletiminin azalmasi, O, ihtiyacinin artmasi
ve miyokardiyal kontraktilite artis1 miyokard infarktiisiinii tetikleyebilmektedir.
Cevresel hava ¢aligmalari, CO ve diger hava kirleticilerinin arteriyel ve venoz piht1
riskini artirdigini belirtmisler. Karbonmonoksit kaynakli endotel disfonksiyonu
ve artan serbest radikal tiretiminin koroner vazokonstriksiyonu arttirdig 6ne sii-
rilmektedir(19).

Karbonmonoksit zehirlenmesi, aritmi riskini artirir. CO kaynakli en yaygin
repolarizasyonun bozulmasi ve QT araliginin uzamasi goriiliir(20).

Ozellikle orta ve ciddi diizeyde zehirlenmeden sag kurtulan hastalar, olusan
serebral hasara bagli uzun siireli norobiligsel sekeller ortaya ¢ikabilir. Hastalarda
hafiza problemler, biligsel islev bozukluklari, major depresyon, anksiyete, motor
bozuluklar goriilebilir. Zehirlenmenin basindaki yakinmalarin ciddiyeti uzun
vadede gelisebilecek norolojik problemlerle mutlak iliskili degildir. Kronik CO
maruziyetindeki hastalarda kaynaktan uzaklastirildiktan sonra diizelmeyen noro-
biligsel problemler goriilebilir. Bu durum diisiik CO seviyelerinde de norolojik
hasar olusabilecegi seklinde yorumlanabilir(21,22).

Tan1

Zehirlenmenin tanisy; yiiksek COHb seviyesi, maruziyet 6ykiisii ve hipoksi ile
uyumlu yakinlarin gosterilmesi ile konulmaktadir. Tan1 konusundaki kriterler
kat1 degildir ¢iinkii 6zellikle hafif zehirlenme klinigi olan kronik maruziyetlerin
tanisi atlanabilir. Siiphe durumunda CO kaynagi sorgulamak taniy: kolaylastirir.
En yaygin goriilen sikayetler; halsizlik, yorgunluk, bas agrisi, bas donmesi, bulan-
ti/kusma, biling durumunda degisiklik, gogiis agrisi, nefes darligidir. Birgok hasta
bilinci kapali veya agir zehirlenmis olarak basvurmakta oldugundan dolay: 6ykii
almak gii¢ olabilir(2).

Karboksihemoglobin degerinin yiiksek ol¢tilmesi siipheli kliniklerde taniy:
dogrular. Nabiz oksimetre cihazlar;; COHb ve oksiHb arasinda ayrim yapamaz,
COHDb seviyelerini gozden kagirabilmektedir(23). Yeni tip nabiz oksimetre cihaz-
larinda COHb 6l¢timii yapilabilir. Bu cihazlar hastalarin tani almasini kolaylas-
tirir hatta olay aninda bile taniya gotiirerek ihtiyaci olan hastalarin hiperbarik
oksijen tedavisi uygulanabilen merkezlere yonlendirmesinde yararli olabilirler.
Karboksihemoglobin 4-6 saatlik kisa yarilanma émriine sahiptir. Hastane bagvu-
ru 6ncesi uygulanan oksijen tedavisi bu siireyi daha da kisaltir.
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Karbonmonoksit zehirlenmesinin nérolojik bulgularini yansitan biyobelirteg-
ler glintimiizde arastirma konusudur. Sitokin, interlokin, hormonlar, proteinlerin
hemen hepsi hastaligin siddetinden bagimsiz olarak CO zehirlenmesi hastalarina
yiikselebilmektedir.

Ayiric1 Tani

Ozellikle biling durumu bozulmus hastalardan dykii almak gii¢ olabilecegi i¢in
acil servislerde CO zehirlenmesi tanisi zordur. Bu hastalarda ayirici tanilar ara-
sinda muhakkak akla gelmelidir. Kronik maruziyetlerde ise silik bir zehirlenme
tablosu oldugundan dolay1 birgok durumla karisabilir. Soguk alginligi, akut vi-
ral sendromlar, akut gastroenterit, intrakraniyal hadiseler, ila¢ intoksikasyonlari,
methemoglobinemi, migren, depresyon ve psikiyatrik bozukluklar gibi acil ser-
vislerde siklikla karsilagilan durumlarin ayirici tanisinda CO zehirlenmesi vardir.

Gorintilleme Yontemleri

Mental durum degisiklikleri, CO zehirlenmesinin yaygin bir yakinmasi oldugun-
dan bir¢ok hastada serebral goriintiileme acil servis hekimleri tarafindan tercih
edilir. Segilen goriintiileme yontemleri arasinda en sik bilgisayarli beyin tomog-
rafisi (BT) ve manyetik rezonans goriintiileme (MRG) bulunur. Bu zehirleneme
de akut beyin hasari siklikla hipoksiye bagli goriiliir, goriintiileme yontemlerinde
ortaya ¢itkan bulgular da hipoksiye bagimli goriiliir. Beyin hasari, serebral arterle-
rin tikanmasi olmaksizin gecici 6dem veya agik nekroz nedeniyle olabilmektedir.
Diftizyon MRG, bu iki durumu ayirt etmek i¢in yararhdir.

Bilgisayarli tomografi daha ¢ok ayiric1 tanilar1 dislamak igin kullanilsa da ge-
nellikle iki tarafli goriilen simetrik dansite kayiplar1 CO zehirlenmesi i¢in bilgisa-
yarli tomografi bulgular1 olabilir. En sik gozlenen MRG bulgular: genellikle beyaz
cevher hiperintensiteleri ve hipokampal atrofidir. Globus pallidus tutulumu ile
ilgili veriler tartigmalidir(2). Geg bir goriintiileme bulgusu yaygin beyin atrofisi
olup, bu bulgu, MR ve BT'de hasta yasina orantisiz olarak sulkal genisleme veya
ventrikiiler boyut artis olarak goriliir. Bu degisiklikler, uzun siireli nérolojik se-
keli olan ve olmayan tiim hastalarda bulunmaktadir(24).

Tedavi

Klasiklesmis bir sdylem olsa da CO zehirlenmesinde 6liim ve sekel oranini azalta-
cak en 6nemli yontem zehirlenmenin dnlenmesidir. Ozellikle bizim tilkemizde ve
gelismekte olan tilkelerde bu zehirlenmeler kis aylarinda 1sisnma amagli kullanilan
sobalarin hatali yanmasindan kaynaklanir. Devlet kurumlar belirli donemlerde
konuyla ilgili uyar: ve bilgilendirme paylasimlar1 yapsa da vakalar siklikla goriil-
meye devam etmektedir. Koruyucu 6nlemler, toplum bilinglendirilmesi CO’ya
bagli 6liimleri azaltacaktir.
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CO zehirlenmesi tanist alan hastalarda baslangi¢ tedavi hastalarin havayolu,
dolagim ve solunum giivenligini sagladiktan sonra geri solumasiz maske ile %100
O,dir. Endikasyonu olan hastalara hiperbarik oksijen tedavisi uygulanabilir. Ok-
sijen tedavisi parsiyel O, basincini artirir ve CO’i kandan uzaklastirilmasini hiz-
landirir. Hiperbarik oksijen tedavisinin, zehirlenmeden kaynakli inflamasyon ve
mitokondriyal disfonksiyon iizerinde diizeltici etkisi vardir(25,26). Ozellikle iil-
kemizde ¢ogu merkezin kendi hiperbarik oksijen merkezi olmadigi i¢in hastalara
oncelikle normobarik oksijen tedavisi baglanmaktadir. Amerikan Acil Hekimleri
Birligi, hiperbarik oksijen tedavisini CO zehirlenmesinde bir tedavi segenegi ola-
rak kabul etmekle birlikte, zorunlu kilmamaktadir(27). Bununla birlikte hiper-
barik uzmanlarinin son uygulamalarinda ise tedavide hiperbarik oksijen 6neril-
mektedir(28).

Hiperbarik oksijen tedavisi endikasyonlar1 Tablo 3’te gosterilmistir.

Tablo 3 Hiperbarik oksijen tedavisi endikasyonlar: ve kontrendikasyonlari(29)

Kesin endikasyonlar Eslik eden noérolojik bulgular
Biling degisikligi veya biling kayb1
Koma
Norolojik defisit
Nobet
Gebelerde COHD diizeyinin >%15 olmasi
Uzun siireli CO maruziyeti
Hipotansiyon
Goreceli endikasyonlar Miyokard hasari bulgulari
Iskemi
Infarkt
Aritmi
Metabolik asidoz
Yasl hastalar
COHDb diizeyi >%25
Anormal noéropsikometrik test sonucu
O, tedavisi sonrasi nérolojik bulgularin siiregelmesi

Kontrendikasyon Pnoémotoraks

Karbonmonoksit zehirlenmesinin, yiiksek konsantrasyonlarda O, ile birlikte
CO, ile tedavi edilebilecegini gosteren ¢aligmalar mevcuttur. CO zehirlenmesin-
de viicutta ayni zamanda CO, agig1 olusur. CO, ventilasyonu saglanmasi CO’nun
Hbden ayrilmasini kolaglagtirir. Ancak bu durum CO, agigindan degil de CO,
kaynakli ventilasyonun artmasindan kaynakli oldugu gosterilmistir(30).

Karbonmonoksitin yaklagik %50’si kan Hb'ine baglanmaktadir, eritrositofo-
rez tedavisi CO zehirlenmesi olan hastalarda siklikla kullanilir, tedaviyle kandaki
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COHD temizlenmesi hedeflenmektedir. Oldukea invaziv bir yéntem olan Ekstra
Korporeal Membran Oksijenasyonu (ECMO) tedavisi, yangin sonrast Akut Res-
piratuvar Distress Sendromu, hipoksi, sok tablosu gelismis, %40 COHb diizeyi-
ne sahip olan bir hastaya ECMO uygulanmus, oksijenizasyonda aninda iyilesme,
COHbde diisiis ve tersine doniis saglanmistir(31). Deneysel tedavi arastirmalar:
stirmekte olup fototerapi, hidroksikobalamin, askorbik asit, deneysel ila¢ uygula-
malar1 ex-vivo ve hayvan deneylerinde olumlu sonuglansa da insanlarda heniiz
kullanilmamaktadir(32-34).

Hafif hipotermi, CO zehirlenmesi sonrasi norolojik sekeli olan hastalarda
umut verici olabilir. Sistemik inflamasyon, hipoksik hasar, iskemi/reperfiizyon
hasar1 veya apopitozun neden oldugu beyin hasarlar: hipotermi ile tedavi edile-
bilmektedir(35).

Giintimiizde, CO zehirlenmesi icin tedaviler bir arastirma konusudur. Mevcut
tedavileri gelistirmeye yonelik ¢alismalar ve deney asamasindaki tedaviler umut
vadetmekle birlikte norolojik sekeli tamamen iyilestiren bir tedavi bulunmamak-
tadir.

SONUC

Karbonmonoksit zehirlenmesi giiniimiiziin 6nemli bir halk saglig1 sorunu olarak
devam etmektedir. Onleyici tedbirler ve toplum bilin¢lendirilmesi bu zehirlenme
ile ilgili en 6nemli basamaktir.
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