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Cardiac Effects of Volatile Agents

Mutlu Vural', Kiiltegin Ogel?

OZET

ABSTRACT

Ucucu maddelerin diger bir cok organin
vaninda kalp Gzerine toksik etkilerinin oldugu
bilinmektedir. Buolumsuzetkilenme cogunlukla
ventrikiler tasiaritmi neticesinde ani 6lim, kalp
yetersizligi ya da miyokard infarktiisti seklinde
olmaktadir. Ucucu maddelerin endistriyel
amaclar disinda keyif verici ve uyarici olarak
kotiye kullanimi 6nemli boyutlardadir. Ucucu
maddelerle temasin boyutu ciddi diizeyde
olmasina ragmen iilkemizde bu alanda simdiye
kadar yeterince bilimsel verinin olusmamis
olmasiceliskiolusturmaktave ucucu maddelerin
olumsuz etkilerinin cogunlukla gozden kactigini
distindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: ucucu maddeler, ani
oluim, miyokard infaktiist, kalp yetersizligi.
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It is known that volatile agents have
negative effects on the heart as well as
other body organs. These cardiac side effects
could be sudden death due to ventricular
tachyarrhythmia, heart failure and myocardial
infarction. Apart from industrial exposure,
volatile agent exposure occurs to a significant
extentbyabusing these substances with the aim
of excitement. Despite widespread exposure to
volatile substances in our country, the scarcity
of published data on cardiac effects of these
substances is a contradiction. It is stated that,
these negative effects are largely overlooked.

Key Words: volatile agents, sudden death,
myocardial infarction, heart failure.
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GIRIS

Sanayide ucucu maddelerle temas onemli
boyutlarda olmakla birlikte, 1960’ yillardan
itibaren cocuklar arasinda yapistirici koklama
aliskanliginin yayginlasmasi sonucu yeni bir
boyut kazanmistir. Ulkemizde oldugu gibi
diinyanin bir cok yerinde okul cagr cocuklan
ve genc eriskinler arasinda ucucu madde
kullanimina sik rastlanilmaktadir ve bu durum
akran gruplar arasinda deneysel bir davranis
bicimi olarak karsimiza cikmaktadir. Ailelerin
cocuklarinin kesfettigi bu keyif verici durumdan
genellikle haberleri olmamaktadir.

Britanya’da 15 yasina ulasmis cocuklarin %3-
5 kadarinin hayatinin herhangi bir doneminde
ucucu madde kokladigr belirlenmis ve bu yas
grubundaki 250 cocuktan bir tanesinin yapistirici
koklama bagimliig nedeniyle iilke genelinde
cesitli ihtisas hastanelerinde tedavi gordiigii
anlasiimistir (1). Tiirkiye gibi bircok gelismekte
olan llkelerde ise ucuz ve kolay ulasilabilir
olmasi nedeniyle tiner ya da yapistirict en sik
tercih edilen uyanc maddeler arasindadir.
istanbul’da sokakta yasayan cocuklarda ucucu
madde kullanim yayginligi %73 bulunmustur
(2). Bu oran lise ikinci sinifta okuyan dgrenciler
arasinda ise %5 civanindadir (3). Genel toplamda
ucucu madde bagimh orani sokakta yasayan
cocuk sayisinin cok Otesinde ve bagiml
sayisinin 50.000 kisi gibi drkiitliicii boyutlarda
oldugu bildirilmis olmasina ragmen (4) yukarnida
bahsedilen yeni veriler eski rakamlarnn asildigini
diistindiirmektedir.

Tiner ve yapistiricl disinda ucucu maddeler
mutfak gazi, gazyagr ve diger petro-kimya
iriinleri, oda spreyleri, parfimeriler, cam tahta
kalemleri ve cesitli temizlik Grlinleri gibi genis
bir yelpazeye sahiptir. Bu maddelerin uyarici
etkileri yaninda merkezi sinir sistemi basta
olmak iizere kemik iligi, solunum, sindirim ve
driner sistem uzerine toksik etkileri vardir. Kalp-
damar sistemi tizerine de olumsuz etkilerinin
oldugu ve bradiaritmi ya da tasiaritmiye bagh ani
oliim, miyokard infarktiisii ya da kalp yetersizligi
yaptigi bilinmektedir (5).

Ucucu maddelerin bilinen bir cok olumsuz
etkisine ve yaygin olarak kullaniimasina ragmen,
bukonudayapilmis arastirmasayisioldukcaazdir.
Ucucu maddelerin kardiyak etkileri konusunda
vapilan arastirmalarn derlemek amaciyla bu
gozden gecirme planlanmistir.

Ucucu Maddeler ve Ani Oliim

kalp-damar sistemi
ritim bozukluklan yaptigi

Ucucu maddelerin
tizerinde olimcdl

en sik vurgulan kardiyak olumsuz etkidir.
Ucucu maddelere bagh ani olimler bu
maddelerin kalp lizerine dogrudan etkilerinden
kaynaklanabilecegi gibi baska bazi dolayh
etkilerinden dolayi da gelisebilir.

Britanya’da 1971 yihindan 1981 yilina kadar
ucucu madde kotiiye kullanimi ile iliskili 140
oluim olay: bildirilmistir. Olimlerin %59’u ucucu
maddelerin kalp {izerine dogrudan toksik
etkilerine baglanmisken %41'i ucucu madde
kullanimi ile dolayl olarak iliskili (travma %8,
plastik torbanin kafaya gecmesi sonucu bogulma
%19, mide iceriginin soluk yoluna gitmesi %14)
bulunmustur. Bu calismada ucucu maddelerin
kalp lizerine toksik etkileri sonucu ani 6liimlerin
aerosollerde en vyiiksek iken vyapistirici ve
coziiciilerde diisiik oldugunun vurgulanmasi ilgi
cekicidir (6).

Amerika  Birlesik  Devletleri'nden  bir
calismada ise 1960'tan 1970 yilina kadar ucucu
madde kullanimina bagh gelisen 110 vakalik bir
ani 6lim epidemisine rastlanmis, bunlarin otopsi
sonuclarinda ani 6limi aciklayacak herhangi bir
anatomik bozukluk saptanamamuistir. Bu nedenle
oliimlerin ventrikiil kokenli ritim bozukluklarina
bagh gelistigi dustunulmustir (7).

Bir baska calismada Adgey ve ark.'nin
ingiltere’de ucucu maddelere bagh olimlerin
oraninin giderek arttiginin gostermesi bu konuya
daha cok ©nem verilmesi gerektigini isaret
etmektedir. Bu arastirmaya gore ingiltere’de
ucucu maddelere bagh o6lenlerin cogunlugu
erkeklerdir ve 15-19 yas arasinda bu durum en
sik gorulmektedir. Arastirmacilarin tespitine gore
vakit gazlarindan biitan, propan ve gaz yagi,
cOzuciilerden daktilo diizeltme sivisi ve kuru
temizleme cozeltileri, ve yangin sonduriicller
bu oOliimlerin %60 iIndan sorumludur. Yazarlar
ucucu maddelerin dolasimsal katekolaminlere
karsi kalbi duyarl kildigini, ani uyan ya da
egzersiz neticesinde ani olimiin tetiklendigini
diisiinmektedir. Bu varsayimda ana mekanizma
kalp durmasi olsa da solunumsal baskilanma,
vagal uyan neticesinde kusmuk aspirasyonu
sonucu gelisen anoksi ya da yaralanmalar
ani oluime katkida bulunan diger ©onemli
faktorler olabilmektedir. Arastirmacilar biitanin
O0zglin olarak laringeal 6dem ya da spazm
yapabilecegini bildirilmis ve biitana temas
sonucu kalp-solunum durmasi s6z konusu
oldugunda erken entiibasyondan kaciniimasi
gerektigi belirtmistir. Bunun yaninda, ucucu
maddelere bagh ventrikiiler tasiaritmilere genel
olarak muhafazakar yaklasiimasi, resisiitasyonun
erken donemlerinde katekolaminlere duyarli
kalbi korumak icin betabloker ajanlarin verilmesi
ve sempatomimetik ajanlardan kacinilmasinin
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onemini vurgulamaktadirlar (8).

Ulkemizde ucucu madde kullanimi genis bir
yelpazeye sahip olsa da tiner ve yapistirici daha
cok tercih edilmektedir. Tiner xylene, toliien
ve N-hekzan gibi aromatik hidrokarbonlan
icermektedir. Yapistina buharinda ise toliien,
benzen, etil asetat ve metilen klorir bulunur.
Halifeoglu ve ark. arastirmasinda tinerin
vicuda temas ettikten sonra sitokrom P-
450 enzimine bagh monooksidaz enzimleri
tarafindan oksitlendigi ve bunun sonucunda
serbest radikallerin aciga ciktigi gosterilmistir.
Oyle ki tiner uretiminde calisan iscilerde bir
vag peroksidasyon uriinii olan malondialdehid
kanda, antioksidan enzimler olan glutatyon
peroksidaz ve siiperoksit dismutaz ise eritrosit
hiicresi icinde artmis bulunmustur. Buradan tiner
inhalasyonun yag peroksidasyonunu arttirdigi
ve antioksidan enzimlerin sentezlenmesini
tetikledigi sonucuna varilmaktadir (9).

Hayvan deneylerinde 25 kopege plastik
posetlerle toliiene narkozu uygulandiginda
baslangicta kan basincinin diistiigii ve R dalga
boyunun azaldigi, solunum harekelerinin
durmasindan hemen dnce kan basincinin tekrar
yiikseldigi ve solunum durduktan sonra ise ST
segment yiikselmesi ve T sivrilmesi oldugu
gozlenmistir. Bu calismada sadece bir kopekte
ventrikiler fibrilasyon (VF) gdelismistir. Bunun
sonucunda tinere bagh éliimlerin cogunlugunun
solunum baskilanmasi sonucu gelistigi ve tinerin
kalp kasina dogrudan toksik etkisi sonucu
olimcil aritmilerin nadiren tetiklenebilecegi
bildirilmistir (10)

Farelerde yapilan baska bir calismada ise
akut toliien ve xylene maruziyetinin solunum
felci, bradiaritmi ve asistol yaptigi benzenin ise
solunum felci ve VF'ye yol actigi goriilmiistiir.
Bu lic maddenin subakut verilmesi sonucu ise
repolarizasyon bozuklugu ve aritmi olusumuna
rastlanilmistir.  Arastirmacilara  goére tim bu
olaylann derecesi, sikligl ve gelisimi uygulanan
doz ve temasin siresi ile yakindan iliskilidir
(1m).

insanlarda subakut bir dozun ahndigi
distintlurse bu deneysel calismalarnn sonuclari
degerli olmahdir. Litaratiirde toliiene icen bir
olguda hipokalemi, solunum baskilanmasi,
metabolik asidoz ve ventrikler tasikardi gelistigi
bildirilmistir. Bu olgu hemodiyaliz sonrasi hizli
bir sekilde diizelmistir (12). Bir baska olguda
ise toliien (yapistinci) koklama aliskanligr olan
bir olguda ciddi siniis bradikardisi gelistigi ve
maddenin etkisi gectikten sonra bradiaritminin
diizeldigi gosterilmistir (13). Bizim klinigimizde
takip ettigimiz sokakta yasayan tinere bagl
kardiyomiyopatili bir olguda ilk tani aldigi

ve tiner kullanmaya devam ettigi donemde
vapilan elektrokardiyografik incelemede siniis
bradikardisi, eksik sag dal blogu ve sik ventrikiiler
ekstra atimlar saptanmistir. Benzer sekilde
olgumuz madde kullanimini terk ettiginde
bradiaritmi, sag dal blogu ve ventrikiiler ekstra
atimlarda diizelme ile birlikte kardiyomiyopatide
de iyilesme kaydedilmistir (14).

Ucucu Maddeler ve Miyokard Enfarktiisii

Ucucu maddelerin kalp tizerine etkilerinin
arastinldigt en onemli calismalardan biri
“StockholmHeartEpidemiologyProgram” (SHEEP)
calismasidir (15). Kirk bes ile 70 yas arasinda 2993
olgunun alindigi bu calismada dinamit patlamasi
va da organik coziiclilere maruz kalmanin, temas
siire ve yogunluguna gore miyokard infarktiisii
riskini 1.5-2 kat arttirdig1 gosterilmistir. Asagida
tartisilan literatiirden bazi olgular bu calisma ile
ayni dogrultudadir.

ingiltere’den 15 yasinda ailesi evde yokken
haftada bir giin uyanca amach sivi biitan
(mutfak gazi) teneffiis eden bir erkek olgu bu
olgulardan biridir. Havluya dokerek biitani 20
dakika kokladiktan sonra oforik olan ve gogiis
onyiiziinde siddetli agn hisseden olgu ve
bunun Uzerine feryat ederek merdivenlerden
indigi sirada orada yigilmistir. Bes dakika icinde
olay yerine gelen ambiilans ekibi tarafindan
VF saptanan bu olguda anti-aritmik tedaviye
ragmen takip eden vyanm saat icerisinde
tekrarlayan VF ataklan gelismesi lizerine 3 kez
daha defibrilasyon uygulanmustir. ilk cekilen
EKG’de siniis tasikardisi ve sol dal blogu varken
2.saatte sol dal blogu diizeldiginde g68is
derivasyonlarinda vyaygin ST vyiikselmesinin
oldugu goriilmiistiir. Kalp enzimleri de cok
yiikselen hastanin takip EKG’si normale donmiis
ve kontrollerde yapilan tiim tetkiklerinde sol
ventrikiil duvar hareketleri dahil normal disi bir
bulguya rastlaniimamistir (16).

Daktilo diizeltme sivisi bagimhlhigl olan
15 vyasindaki bir baska olguda ucucu madde
kokladiktan sonra kalp ve solunum durmasi
gelismis ve EKG’ de VF saptanmistir. iki kez
defibrilasyon sonrasi bu hastada sinis ritmi
saglanmisti.  Ardistk EKG'de akut Onyiiz
miyokard infarktlisii saptanan olguda istirahat
ekokardiyografik incelemede distal septumda
kiicik hipokinetik alan saptanmis; stres EKG ve
ekokardiyografik inceleme yapilirken bu bulgular
kendiliginden dizelmistir. Yazar ucucu madde
kullanimi sonucu koroner arter vazospazmina
bagl olarak hafif diizeyde kalp kasi hasarinin
gelistigini ve daha sonra damarda tam acikligin
saglandigini diisiinmektedir (17). Cunningham
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ve ark. (18) da yapistina bagimlisi olgularinda
toliene bagh koroner arter vazospazmi
sonucunda onyiiz miyokard infarktiisi ve VF
gelistigini belirtmislerdir.

Bu iic vakada ucucu maddeler muhtemelen
vazospazm sonucu miyokard infarktiisiine
neden olmuslar ve buna mutlaka VF, hatta inatci
VF ataklan eslik etmistir. Bizim klinigimizde
takip ettigimiz bir olguda kapali ortamda yogun
bir sekilde tinere maruz kaldiktan hemen 15
dakika sonra siddetli g6giis agnisi gelismis ve
acile geldiginde cekilen EKG'de alt yiizde akut
miyokard infarktiisii saptanmistir. Defibrilasyona
direnc gosteren ve anti-aritmik tedaviye ragmen
tekrarlayan VF ataklan bizim olgumuzda da
gorilmdstir. Biz bu 6liimcil ritim bozuklugunun
olusumunda toliiene bagh vazospazm sonucu
gelisen iskemi disinda tinerin dogrudan
kardiyotoksik  etkilerinin ilave  katkisinin
oldugunu diisiinmekteyiz. Bizim olguda ilk bir
saat icinde tekrarlayan VF ataklan gelismis, ilk
8 saat disinda iskemi bulgusuna rastlanilmamuis,
daha sonra yapilan stres EKG testlerinde iskemi
diistindiiren herhangi bir sonuca ulasilamamis ve
iki yillik takipte herhangi bir iskemi diistindiiren
semptom ya da bulgu gézlenmemistir (19).

Son yillarda tolien buhan koklayan
baska olgularda da akut miyokard infarktiisi
tanimlanmaktadir. Tolien buhanni kotiiye
kullanan olgulardan birinde tekrarlayan Q
dalgasiz miyokard infarktiisii gelistiginin rapor
edilmesi ilgi cekicidir (20,21).

Ucucu Maddeler ve Kalp Yetmezligi

Ucucu maddelerin kalp yetmezligi yaptigi
yoniindeki yayinlar sinirhdir. Asagida bazi olgu
sunumlan tartisiimistir.

Kronik trikloroetilen (kuru temizleme sivisi)
koklayan 14 yasinda erkek olguda atriyal flatterin
eslik ettigi konjestif kardiyomiyopati tanimlanmis
ve toksik maddeye maruziyetin sonlanmasi
sonrasl  hastalikta gerileme  gorilmistdr.
Yazar trikloroetilenin katekolaminlerin etkisini
arttirdigir  ve  kardiyomiyopatinin  iskemik
kokenli olabilecegini ileri siirmdstiir (22). Bir
baska makalede, iki olgudan birincisinde 1,1,1-
trikloroetan koklama aliskanhigi olan hastaya
yapisal olarak bu maddeye benzer olan halotan
ile anestezi uygulandiginda ameliyat sirasinda
VF gelismis ve takipte hafif kalp yetmezligi
saptanmustir. ikinci olgu ise calistigi ortamda
tekrarlayan 1,1,1-trikloroetan temasi sonucu
hafif, istikrarli kalp yetmezligi gelistigi bilinen
bir hasta olup fittk ameliyati icin halotan
ile uyutuldugunda takipte son donem Kkalp
vetmezligi gelismistir. Yazar daha ©once 1,1,1-

trikloroetan ile temas etmis kisilerde halotan ile
toksik bir etkilesim olabilecegini vurgulamistir
(23).

Tinerin  koroner vazospazm  sonucu
asikar iskemi vyaparak miyokard infaktdsi
ve/veya VF'ye neden olabilecegi daha once
bircok arastrmac  tarafindan  bildirilmistir
(18,19,20,21). Bu hastalarda defibrilasyona
direnc gosteren ve anti-aritmik tedaviye ragmen
tekrarlayan VF ataklarinin olmasi ilgi cekicidir
ve vazospazm sonucu gelisen iskemi disinda
toliienin dogrudan kardiyotoksik etkilerinin
de ritim problemlerinin gelisiminde o©Onemli
rol oynadigini disiindirmektedir. Yukarnida
bahsettigimiz ve litaratiirde ilk kez klinigimizde
tanimladigimiz tinere bagh kardiyomiyopati
gelisen olgumuzda tinerin vazospazm sonucu
gelisen sessiz iskemi yaparak kardiyomiyopati
gelisimine katkida bulundugunu diisiiniiyoruz
(14). Ucucu maddelerin bazi olgularda asikar
iskemi yapiyorken diger bazi olgularin
sessizce kardiyomiyopatiye gitmesi konusu ise
bilinmemektedir. Ancak alinan ucucu maddenin
dozu, alindig: siire ve maddenin kardiyotoksik
etkisini arttiran olasi genetik ve cevresel faktorler
bu farkl yanitta rol oynayabilir.

Toliien temasi sonucu kardiyomiyopati
gelisen ikinci bir olgu Polonya’dan bildirilmistir.
Bu olguda atriyal fibrilasyon ve konjestif kalp
yetersizligi saptanmis olup ejeksiyon fraksiyonu
baslangicta %15 iken temasin ortadan kalkmasi
ve tedavi sonrasi % 45 diizeyine yiikselmistir
(24). Benzer sekilde bizim toliiene bagl
kardiyomiyopati olgumuzda da hasta tineri
terk ettikten sonra sol ventrikiil capi, mitral
yetersizligi, ejeksiyon fraksiyonu ve EKG'sinde
diizelme kaydedilmis, hatta normal diizeylere
ulasmistir. Bu durum tollienin kalp kasi tizerine
toksik etkilerinin kismen geri donisimlii
olabilecegini diisiindiirmektedir.

SONUC
ister isyerlerinde, isterse uyan Ozelligi
nedeni ile yaygin kotiiye kullanimi sonucu

olsun ucucu maddelere temas cok vyaygin
diizeyde olup bunun doguracagi ciddi sorunlar
g0z ardi edilmemelidir. Bu nedenle konuya
duyulan ilginin arttinimasi ve bu alanda daha
cok arastirma yapilmasina donik gayretlerin
tesvik edilmesi gderekmektedir. Hekimler
disinda isverenler, aileler ve egitimcilerin bu
konuya doniik dikkatleri cekilmeli ve bu alanda
egitim calismalan planlanmahdir. Bu sayede,
fark edildigi oranlarin cok oOtesinde oldugunu
disiindiigiimiiz ucucu maddelerle iliskili kalp
rahatsizliklan tespit edilebilir ve ani 6liim gibi
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ko6tl sonuclar 6nlenebilir.
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