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OZET
SIGARA ICEN VE iCMEYEN ERKEKLERDE VIiTAMIN E, VITAMIN C VE TOTAL
ANTIOKSIDAN STATUS (TAS), TOTAL OKSIDAN STATUS (TOS) DUZEYLERININ
DEGERLENDIRILMESI

DR. M.\MERVE KARADEMIRCIi
UZMANLIK TEZI
Konya -2016

Amag: Sigara basta akciger ve kalp hastaliklar1 olmak iizere bir¢cok hastaligin etiyolojisinde
rol almasi nedeniyle tiim diinyada ve ozellikle gelismekte olan {lilkelerde 6nemli halk sagligi
sorunlarindan birisidir. Sigaranin bu olumsuz etkilerinin icerdigi serbest radikallere bagli oldugu
diisiiniilmektedir. Bu c¢aligmada sigara igen ve sigara igmeyen erkeklerde vitamin E, vitamin C ve
total antioksidan status (TAS), total oksidan status (TOS) diizeylerinin Kkarsilastiriimasi
amagclanmustir.

Gere¢ ve Yontem: Vaka kontrol tipindeki bu analitik arastirma Necmettin Erbakan
Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Aile Hekimligi Polikliniginde yapildi. Calismaya vaka grubu
olarak sigara birakmak i¢in bagvuran erkek hastalar, kontrol grubu olarak periyodik saglik muayenesi
icin aile hekimligi poliklinigine herhangi bir sebeple bagvuran ve hi¢ sigara igmemis bireyler alindi.
Calismamizda vaka grubuna alinan sigara icen 78 kisi ile kontrol grubunu olusturan sigara igmeyen
82 kisi cinsiyet ve yas yoniinden birbirine benzer 6zellikte idi. Hipertansiyon (HT), diyabet, kronik
obstruktif akciger hastaligi (KOAH), koroner arter hastaligi (KAH) gibi bilinen sistemik bir hastalik
Oyktisli olanlar ile son 2 ay igerisinde antioksidan 6zellikli ila¢ kullanim Gykiisii olanlar ¢alismaya
alinmadi.

Katilimeilara sosyodemografik ozelliklerini ve sigara kullanim durumlarini igeren bir anket
formu uygulandi. Katilimcilarin sigara bagimlilik durumunu degerlendirmek igin Fagerstrom nikotin
bagimlilik testi kullanildi. Ayrica katilimcilarin kilo, boy, bel, kal¢a g¢evreleri ve kan basinglar
Ol¢iildii. Katilimcilarin 10-12 saat aclik sonrasi alinan kanlarinda HDL-c, LDL-c, trigliserit (TG),
total kolesterol, aglik kan sekeri (AKS), TAS, TOS, vitamin E ve vitamin C diizeyleri tayin edildi.
Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler icin SPSS (Statistical Package
for Social Sciences) 20.00 programi kullanildi, p degerinin <0.05 olmasi anlamli olarak kabul edildi.



Bulgular: Calismamiza katilan 160 kisinin yas ortalamasi 33,00+£10,61 (min=20, max=68) yil
olup, tamami erkeklerden olusmakta idi. Sigara igen ve i¢gmeyen gruplar AKS (p<0,001), Hb
(p<0,001), Hct (p=0,032), RBC (p=0,023) degerleri agisindan karsilastirildiginda sigara i¢en grupta
bu degerler istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksekti. Sigara igen grup ile igmeyen grup TAS,
TOS, Oksidatif Stres Indeksi (OSI), vitamin C, vitamin E parametreleri karsilastirildiginda, sigara
icmeyen grupta TAS (p=0,003), vitamin C (p<0,001), vitamin E (p<0,001) degerleri anlamli
derecede yiiksekti. Sigara icen grupta ise TOS (p<0,001) ve OSI (p<0,001) diizeyleri ise daha yiiksek
idi ve bu yiikseklik istatistiksel olarak anlamli idi. WBC (p=0,065), MCV (p=0,527), trombosit
(p=0,656), MPV (p=0,357), trigliserit (p=0,445), T.kolesterol (p=0,676), LDL (p=0,819), HDL
(p=0,528), viicut kitle indeksi (VKI) (p=0.307), Ankle-Brakial indeks (ABI) (p=0,938) acisindan
karsilagtirildiginda ise iki grup arasinda istatistiksel fark saptanmadi. Sigaraya baglama yasi ile TAS,
vitamin E ve vitamin C degeri arasinda negatif (p<0,001) yénde, TOS ve OSI degeri (p<0,001)
arasinda pozitif yonde anlamli bir korelasyon bulundu. Sigara igme siiresi ile TAS (p=0,001), vitamin
E (p<0,001) ve vitamin C degeri (p=0,019) arasinda negatif yonde, TOS (p=0,006) ve OSI degeri
(p<0,001) arasinda pozitif yonde bir korelasyon mevcuttu. Fagerstorm puani ile TAS (p=0,002) ve
vitamin E (p<0,001) degeri arasinda negatif yonde, TOS (p=0,005) ve OSI degeri (p<0,001) arasinda
pozitif yonde korelasyon vardi.

Sonug: Sigara dumani, icerdigi serbest radikallerin etkisiyle oksidatif dengenin bozulmasinda
ve hiicre hasarinda 6nemli bir faktordiir. Bu durum sigaranin neden oldugu kanser, kalp ve akciger
hastaliklar1 gibi birgok saglik probleminin temelini olusturmaktadir. Toplumun sigaranin zararlar ile
ilgili bilinglendirilmesi ve sigara kullanmakta olanlarin sigaray1 birakma konusunda tesvik edilmesi
bir¢ok hastaligin 6nlenmesinde etkili olacaktir.

Sigara igenlerde askorbik asit, a tokoferol gibi plazma antioksidan diizeylerinin diismesi bu
vitaminlerin tiiketimindeki ve absorbsiyonundaki azalmaya bagli olabilir. Bu da sigaranin
patojenitesini daha da arttirmaktadir. Bu nedenle sigara kullananlarin diyetleri antioksidan vitaminler
yoniinden zengin hale getirilmelidir.

Anahtar kelimeler: Total antioksidan status, total oksidan status, vitamin E, vitamin C,

sigara.



ABSTRACT

THE RELATIONSHIP BETWEEN VITAMIN E, VITAMIN C AND TOTAL ANTIOXIDANT
STATUS, TOTAL OXIDANT STATUS LEVELS IN SMOKER AND NONSMOKER MEN

Dr. M.Merve Karademirci
MASTER THESIS
Konya -2016

Background and Aim: Smoking is one of the most important public health concerns in the
world especially in developing countries due to the fact it causes many diseases including lung and
heart diseases. It is believed that these unfavorable effects of smoking result from free radicals. In this
study, we aimed to assess the vitamin E, vitamin C and total antioxidant status (TAS), total oxidant
status (TOS) in smoking and non-smoking men.

Material and Method: This case control analytical study was conducted on 78 smokers who
applied to the Family Medicine policlinic at Meram Medical Faculty and 82 people who had never
smoked or had not smoked during the past 6 months. Those who had systemic medical history such as
hypertension, diabetes, chronic obstructive lung disease and coronary heart disease and those who
had been on an antioxidant therapy during the past 2 months were not included in the study.

A survey form was administered to the participants to learn about their socio-demographic
features and smoking status. Fagerstrom nicotine dependence test was used in order to assess the
participants’ addiction status. Moreover, the participants’ weight, height, waist and hip
circumferences and blood pressures were measured. LDL, HDL, total cholesterol, triglyceride, fasting
blood glucose,Vitamin E, Vitamin C and TAS, TOS levels of the participants were determined in the
blood samples that had been taken after 10-12 hours of fasting.

The SPSS 20.0 statistical software package was used in data entry and analysis. The level of
significance in statistical tests was considered as p>0.05

Results: The mean age of 160 men who participated in our study was 33.00+10.61 years.
There were statistically significant difference between the smokers and non-smokers in terms of mean
fasting blood glucose (p<0,001), Hb (p<0,001), Hct (p=0,032), RBC (p=0,023), TAS (p=0,003),
TOS (p<0,001), OSI (p<0,001), Vitamin C (p<0,001), Vitamin E (p<0,001). There was no
statistically significant difference between the smokers and non-smokers in terms of mean WBC,
MCV, thrombocyte, MPV, Trigliseride, T.cholesterol, LDL, HDL, BMI and ABI (p>0,05). There
were significant negative correlations between mean TAS, Vitamine E and Vitamine C and first
smoking age (p<0.001) besides positive correlations between TOS, OSI level (p<0,001). There were

statistically significant positive correlations between duration of smoking and TOS (p=0,006), OSI



(p=0,001), besides negative correlations between TAS (p=0,001), Vitamine E (p<0,001), Vitamine C
(p=0,019) levels. There were statistically significant positive correlations between Fagerstrom
dependence score and TOS (p=0,005), OSI (p<0,001); and negative correlations with TAS
(p=0,002), Vitamine E (p<0,001) levels.

Conclusion: It is known that cigarette smoking leads to various diseases due to the free
radicals it contains. This condition is the basis of many health problems such as cancer, heart and
lung diseases that is caused by smoking. Raising the awareness about the dangers of smoking in the
society and encouraging of the smokers to quit smoking will be effective in the prevention of many
diseases.

The decreased plasma antioxidant levels of smokers like ascorbic acid, a-tocopherol may be
due to reduction in the consumption or the absorption of these vitamins. In this situation, smoking
damage is more likely to occur cause of this the diet of smokers should include more antioxidant
vitamins.

Keywords: Total antioxidant status, Total oxidant status, vitamine E, vitamine C, smoking.
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1.GIRIS

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) sigaray1 &nlenebilir hastalik nedenlerinden en 6nemlisi
olarak tanimlamaktadir. Her yil diinyada 5 milyona yakin insan sigaranin neden oldugu
hastaliklar sebebiyle hayatin1 kaybetmektedir. Sigara salgininin boyle devam etmesi halinde
2030 yilinda bu rakamin 10 milyona ulagsmas1 beklenmektedir. Tiitlin kullanim1 az gelismis ve
gelismekte olan iilkelerde halen artmaktadir. Bu nedenle beklenen rakamin 7 milyona yakini az
gelismis ve gelismekte olan iilkelerde olacagi tahmin edilmektedir (WHO 2008). Kiiresel
Yetiskin Titiin Arastirmast 2012 verilerine gore, Tiirkiye genelinde 15 yas ve iizeri bireylerin
%27’si her giin veya ara sira tiitiin ve tiitiin mamiillerini kullanmaktadir. Tiitiin ve tiitin mamulii
kullananlarin orani 2008 yilina gore; erkeklerde %47,9’dan %41,4’e, kadinlarda ise %15,2’den
%13,1’e diismiistiir. Ulkemizdeki 17 milyon sigara bagimhisindan halen sigaraya baglh
hastaliklar nedeniyle her yil 100 bininin hayatini kaybettigi dngoriilmektedir (KYT 2010).

Serbest radikaller, besinlerin oksijen ile yakilarak enerjiye doniisiimii sirasinda ortamda
olusan reaktif molekiillerdir. Reaktif oksijen metabolitleri olarak bilinen bu molekiiller hiicre
yapitaglarina zarar verir ve oksidatif stres olarak nitelendirilen durum ortaya ¢ikar (Cavdar
1997). Viicut, serbest oksijen radikallerinin olusturdugu reaktif ortamin olumsuz etkilerinin
giderilmesi i¢in savunma sistemi gelistirmistir. Antioksidan savunma sistemi olarak adlandirilan
bu sistem, fizyolojik veya gevresel olarak meydana gelen serbest oksijen metabolitlerine karsi bir
nevi kalkan goérevi yaparak viicudu hem hiicre i¢i, hem de hiicre dis1 korur.

Organizmada serbest radikallerin olusumu ve ortadan kaldirilmast muazzam bir denge
icinde gergeklesir ve bu hassas ortam oksidatif denge saglandigi siirece serbest radikallerden
etkilenmemektedir. Bu dengenin saglanmasinda gorev alan herhangi basamaktan birinin
yetersizligi sonucu organizmada hiicre hasarina yol acabilen oksidatif stres zemini gelisir.
Oksidatif stres; ateroskleroz, diyabet, kanser ve yaslanma gibi bircok hastaligin

etiyopatogenezinde rol alir (Altan 2006). Plazma ve viicut sivilarinda bulunan biitiin



antioksidanlarin toplam etkisi total antioksidan status (TAS), oksidanlarin toplam etkisi ise total
oksidan status (TOS) ile 6lgiiliir. Sigara cok sayida serbest radikal igermektedir. Igerdigi serbest
radikallerin etkisiyle sigara oksidatif dengenin bozulmasinda ve hiicre hasarinda 6nemli bir rol
oynar. Bu durum sigaranin neden oldugu kanser, kalp ve akciger hastaliklar1 gibi birgok saglik
sorununu temelini olusturmaktadir (Mahmood 2007).

Bu c¢alismada Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Aile Hekimligi
Poliklinigine bagvuran, sigara igen ve sigara igmeyen erkeklerde vitamin E, vitamin C ve total
antioksidan status (TAS), total oksidan status (TOS) diizeylerinin karsilastirilmasi amaglanmustir.
2.GENEL BILGILER
2.1 SIGARA KULLANIMININ TARIHCESI

Keyf verici bitkiler kategorisinde yer alan tiitlin, patlicangiller (Solanaceae) ailesinden
genellikle tek yillik bir bitkidir. Yaklasik 65 tiir Nicotiana cinsi olmasina karsin sadece
“Nicotiana tabacum - rustica”, puro, pipo ve sigara iiretiminde kullanilir. Titiin yapraklarindaki
yapis1 organik azotlu bir madde olan nikotin ile diger bitkilerden ayrilir. Nikotin, keyif verici ve
aliskanlhik yapici giiglii bir alkoloiddir. Sigara; ince kiyilmig tiitiiniin bir kagida sarilmasiyla
hazirlanan, genellikle silindir bigimindeki tiitiin tirtintidiir (Karadag 2010).

Tiitin  tarimmm M.O. 6000 yilinda Amerika kitasinda basladign bilinmektedir.
Avrupalilar tiitiinti 1492 yilinda Christopher Coulumbus’un Amerika kitasini kesfi ile tanimstir.
Avrupa’da tiitiin ekimine ilk kez 1531 yilinda baslanmig ve ticari amagh tiitiin tarimi ilk kez
1612°de Virginia’da John Rolfe tarafindan gergeklestirilmistir. 1881 senesinde sigara sarma
makinesinin icadi ile sigara endiistrisi dogmus ve bdylece sigara bir sanayi tirtinii olmustur (Baris
2003).

Diinyada ilk kez 1939 yilinda Amerika Birlesik Devletleri (ABD)’nde Ochsner isimli
arastirmaci sigara ile akciger kanseri arasinda iliski oldugunu ortaya atmistir. 1964 yilinda da

ABD’de sigaranin erkeklerde akciger kanseri yaptigi ilan edilmistir (Barig 2003). Sigaranin



sagliga zararlar ile ilgili yapilan birgok aragtirma mevcuttur. Doll ve Peto’nun 40 yil boyunca
50.000’in tiizerinde hekimi izledikleri arastirma, nedensellik kriterlerini agiklamada oldukga
onemlidir. Aragtirmay1 degerli kilan diger bir neden sigara i¢imi ile koroner arter hastalig: ve
akciger kanseri arasindaki iliskinin ortaya konulmus olmasidir (Doll 2004).

Istanbul’a tiitiiniin ilk defa Ingiliz, italyan, ispanyol gemici ve tacirleri vasitasiyla
getirildigi bilinmektedir. Kaynaklar Osmanli’da ilk tiitiin Giretiminin Makedonya’da, Yenice ve
Kircali; Anadolu’da ise Ege Bolgesi’nde Ayasuluk civarlarinda yapildigint gostermektedir. 1634
yilinda IV. Murat tiitin yasagi getirmistir. V. Murat’in oliimiinden (1640) sonra tekrar
serbestlesmeye baslayan tiitiin kullanimi, Seyhiilislam Bahai Efendi’nin yayinladigi fetva
sonucu IV. Mehmet tarafindan 1646 yilinda serbest birakilmistir. 1861 yilinda yurtdisindan tiitiin
alimi yasaklanmis, 1862 yilinda tiitiiniin inhisar (tekel) seklinde idaresi ilk defa g¢ikarilan bir
nizamname ile kabul edilmistir. Osmanlinin borglarina karsilik 1884 yilindan itibaren yaklasik
40 yih agkin siireyle tiitiin inhisar1 Fransiz Reji sirketine verilmistir. Reji sirketinin olusturdugu
“Kolcu” teskilati tiitiin kagakgiligin1 6nlemek adina halka tiirlii eziyetlerde bulunmus, on binlerce
insan hayatin1 kaybetmistir. Mustafa Kemal Atatiirk ve arkadaslari 1 Mart 1925 tarihinden
itibaren Reji Sirketinin tiim hak ve alacaklarini 6demis ve inhisarlar idaresini devlet inhisar
sekline doniistiirerek millilestirmiglerdir (Karadag 2010).

2.2 SIGARA KULLANIMININ EPIDEMIYOLOJISI

Sigara kullanimi tiim diinyada 6zellikle gelismekte olan iilkelerde dnemli bir halk sagligi
sorunudur. Halen Diinya iizerinde her y1l en az 5 milyon kisi sigaraya bagl hastaliklar nedeniyle
hayatin1 kaybetmektedir ve 2030 yilinda bu saymnin 10 milyona ulasacagi ongoriilmektedir
(WHO 2008).

Diinyada yaklagik 1,1 milyar insan sigara igmektedir. Bu insanlarin %80’ 1 diisiik ve orta
gelirli tilkelerde yasamaktadir. Bu rakamin 2025 yilinda 1,6 milyar1 asacagi diisiniilmektedir

(World Bank 2012). Sigara tiiketimi gelismis lilkelerde azalirken gelismekte olan iilkelerde



artmaya devam etmektedir. Sigara konusunda yapilan caligmalar sigara kullaniminin gelir ve
egitim seviyesi ile ters orantili oldugunu gostermektedir. Bagka bir ifadeyle diinyada zenginlik ve
egitim diizeyi arttik¢a sigara igme orani azalmaktadir (Floyd 1993). Ancak Tiirkiye’nin de
aralarinda bulundugu bazi iilkelerde beklenenin aksine; egitim ve gelir diizeyi ile orantili olarak
sigara igme orani da artmaktadir (Kauffmann 1989, Hill 1993, Giires 1997, Webb 1998).

Avrupa Tiitlin Kontrolii Raporu’na gére Avrupa bolgesinde eriskinler arasinda her giin
sigara igme sikliginin %28,6 oldugu tahmin edilmektedir. Erkekler arasinda tahmin edilen siklik
%40'dir. Cogunlugunu Bat1 Avrupa iilkelerinin olusturdugu 12 iilkede sigara igme sikligi %30'un
altinda iken, ¢ogunlugunu Dogu Avrupa iilkelerinin olusturdugu 14 iilkede ise bu rakamin
tizerindedir. Kadmlar arasinda sikligin %18,2 oldugu tahmin edilmektedir. Bu rakam
cogunlugunu Bat1 Avrupa tilkelerinin olusturdugu 24 iilkede daha yiiksek iken, 8 Dogu Avrupa

tilkesinde  ise  %10'un  altindadir  (Avrupa  tiitin  kontroli  raporu  2007).
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Sekil 1. Diinyada sigara kullamiminin en ¢ok oldugu iilkeler

Tiirkiye tiitlin tlireten bir iilkedir ve Diinya tiitlin liretiminin %2’sini saglamaktadir.
Diinyada tiitiin tiiketimi fazla olan tlkeler listesinde; Tirkiye, ilk 10 iilke arasinda yer alir.
Tiirkiye, Diinya Saglik Orgiitii (DSO) Avrupa Bélgesi’nde erkekler arasinda en yiiksek sigara
icme sikligma sahip iilkelerden biridir. Tiirkiye Istatistik Kurumu tarafindan yapilan Kiiresel
Yetiskin Tiitiin Arastirmasi verilerine gore, Tiirkiye genelinde 15 yas ve iizeri bireylerde her giin

veya ara sira tiitiin ve tiitiin mamullerini kullanimi 2008 yilinda %31,3 iken, bu oran 2012 yilinda
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yaklasik olarak %27’ye diismiistiir. Tiitlin ve tiitiin mamuli kullanim siklig1 erkeklerde 6,5 puan,
kadinlarda ise 2,1 puan diismiistiir. Diger bir ifade ile erkeklerde %47,9’dan %41,4’e, kadinlarda
ise %15,2°den %13,1°e diismiistiir. Ulkemizdeki 17 milyon sigara tiryakisinden halen sigaraya
bagli hastaliklar nedeniyle her yil 100 bininin yasamini yitirdigi tahmin edilmektedir ve bu
saymnin 2030 yilinda 240 bine ulasacag: tahmin edilmektedir (TUIK 2012).

Birgok sigara kullanicisi kendilerinin ve yakinlarinin sagligini korumak igin sigarayi
birakmak istemektedirler ancak nikotin bagimliliklar1 nedeniyle bunu basaramamaktadirlar.
Birgok iilke sigaray1 birakmak isteyen kullanicilara yardim etmemektedir. Su an DSO’ne iiye
173 iilkenin sadece 9’unda sigara biraktirma tedavisi devlet tarafindan desteklenmektedir. Bu
tilkeler Diinya niifusunun %5°ini kapsamaktadir. Bu da Diinya niifusunun %95’inin sigara
bagimlilig1 tedavisine ulagsamadigin1 gostermektedir (WHO 2008).

Diinya niifusunun sadece %5’ini kapsayan 20 iilkede, sigara reklami, sponsorluk ve
promosyonlarini igeren tam bir yasak vardir. Diger 106 tilkede sigara endiistrisinin reklama,
sponsorluk ve promosyon uygulamasinda kismi veya hafifletilmis bir yasak varken, 54 iilkede
bunlarin higbirinde kisitlama yoktur (WHO 2008). Tiirkiye’de tiitiin kullanimin kontrolii amaci
ile ilk kez 1996 yilinda 4207 sayili kanun cikarilmistir. Daha sonra Tiirkiye’nin DSO Tiitiin
Kontrolii Cergeve Sozlesmesi’nde yer almasindan sonraki siiregte bu kanunun kapsami
genisletilmis ve kanun kademeli olarak Mayis 2008 ve Temmuz 2009 tarihlerinde uygulanmaya
baglamistir.

Tiirkiye bu yeni yasa ile birlikte aralarinda Irlanda, Ingiltere, Uruguay, Yeni Zelanda,
Bermuda gibi iilkelerinde bulundugu en kapsaml: tiitiin kontrolii yasasina sahip 7 iilke arasinda
yer almistir (KYTA 2010).

2.3 SIGARA ILE ILGILI HASTALIKLAR
Sigara, akciger ve kalp hastaliklar1 basta olmak iizere bir¢ok hastaligin etiyolojisinde

onemli bir risk faktoriidiir. Sigara dumanina maruziyet; solunum yollarindaki hiicrelerin



fonksiyonlarim1 bozarak mukosiliyer aktiviteyi azaltmakta, inflamasyonu ve bakteriyel
kolonizasyonu artirarak enfeksiyona zemin olusturmaktadir. Ayrica sigara 1okositlerin
fonksiyonlarinin bozulmasina neden olmaktadir. Cocukluk ¢aginda sigara dumanina maruziyet
artmig Ust solunum yolu enfeksiyonlari, astim, azalmis pulmoner fonksiyonlar, otitis media,
noro-gelisimsel degisiklikler, davranis degisiklikleri ve okul basarisinda azalma riski ile
birliktedir. Pasif sigara duman1 maruziyeti sebebi ile yilda 300.000-1.500.000 arasinda ¢ocugun
alt solunum yollar1 enfeksiyonu ge¢irdigi ve 200.000-1.000.000 cocukta da astim ataklarinin ve
sikliginin arttig1 bildirilmistir (Murphy 2009).

Akciger kanserine yakalanma riski orani; hi¢ sigara igmeyenlerde %3, giinde 1 paket
icenlerde %61, 1-2 paket igenlerde ise %217°dir. Sigara igmeyen bir bayanin akciger kanseri
olma olasiligi igen bir bayana gore 1.5-153 kat daha disiiktir. Ayrica, ayni miktar sigaraya
maruz kalan kadmlarin erkeklere gore 1.5-3 kat daha fazla akciger kanserine yakalanma riskleri
oldugu hesaplanmistir. Pasif sigara maruziyeti, aktif sigara tiiketiminden sonra akciger
kanserinin en 6nemli ikinci etkenidir. Cevresel sigara maruziyetinin tek basina akciger kanserine
yakalanma riskini ortalama 1.2-1.3 Kat arttirdig1 bildirilmektedir. DSO verilerine gére KAH ve
inmelerin %20’si ile KOAH’in %80’ sigara i¢imine bagli olusmaktadir (Mc Nabola 2009).
Sigaranin solunum yollar1 iizerine olan olumsuz etkileri direngli hava yolu inflamasyonu
olusturmasina ve proteolitik enzim salmimini arttirmasma baglidir. Bu durum oksidan
/antioksidan kapasite arasinda dengesizlige neden olur. Ancak bu etkilerin bir kismi reversibldir
(Spence 2007). Sigaraya baglh olusabilecek akciger hastaliklari sik goriilen KOAH ve akciger
kanserinden, nadir goriilen Langerhans hiicreli histiyositozise (LHH) kadar genis bir hastalik
yelpazesine sahiptir. Sigara, KOAH gelismesi i¢in en énemli risk faktoridir. KOAH yaklasik
olarak 20 y1l giinde bir paket sigara icme sonrasinda ortaya ¢ikabilecegi gibi giinde bir paketten
fazla sigara kullananlarda daha kisa bir zaman zarfinda olusabilir. Sigara kullanan kisilerin,

sigara kullanmayan kisilere gére KOAH’a yakalanma riski 9-30 kat daha fazladir. Sigara ve



KOAH arasinda doz temelli bir iliski vardir; hem sigara igme siiresi hem de giinliik icilen sigara
miktart KOAH gelisiminde 6nemli bir faktor olmakla birlikte, sigara igme siiresinin KOAH
gelisme riski agisindan daha énemli oldugu saptanmistir (Karadag 2010).

Tablo 1. Tiitiin ve tiitiin iiriinleri ile iligkili akciger hastaliklar

Tiitiin ve tiitiin iiriinleri ile iliskili akciger hastahklar
Kronik obstruktif akciger hastaligi (KOAH)

Astim

Akciger kanseri

Asbestozis

Interstisyel akciger hastaliklar: (IAH)

Tiberkiiloz

Deskuamatif interstisyel pnémoni (DIP)

Pulmoner langerhans hiicreli histiyositozis (PLHH)

Enfeksiyonlar

Good-Pasture Sendromuna bagl diffiiz alveolar hemorajiler (DAH)
Idiyopatik pulmoner fibrozis (iPF)

Nonspesifik enfeksiyonlar ve pndmoni

Respiratuvar bronsiyolit ile iliskili interstisyel akciger hastaligi (RB-1AH)
Spontan pnémotoraks

Kortikosteroid farmakokinetigine etkisi

Cerrahi girisim sonrasi etkileri

Sigaranin kardiyovaskiiler sistem tizerindeki olumsuz etkileri iyi bilinmektedir. Sigara
aterosklerozun énemli bir nedenidir ve hipertansiyon, lipid metabolizma bozukluklari ile birlikte
KAH’1n en 6nemli risk faktorlerinden birini olusturur. Sigara icenlerde KAH goriilme riski 2 - 4
kat, akut miyokardial enfarktiis gec¢irme riski ise 2 kat daha fazladir. Koroner arter hastaliginin
yol agtig1 6liim riski giinde igilen sigara adeti, sigara dumaninin inhalasyon derinligi, ilk sigara
ictigi yas ve igilen yil siiresi ile iligkilidir (Skurnik 1998).

Sigara, kardiyovaskiiler sistem iizerine ateroskleroz, endotel disfonksiyonu ve tromboza
neden olarak olumsuz etki géstermektedir. Sigara dumanina yarim saat maruziyet bile sonraki 1
giin i¢inde miyokardin oksijen ihtiyacini arttirarak veya kan akimini azaltarak miyokard

iskemisine yol acar. Bu degisiklikler damar endotel disfonksiyonu, trombosit agregasyonu



ve/veya adhezyonuna yol acgarak koroner arter spazmina neden olabilir (Heis 2008). Sigara
kullanim1 tekrarlayan endotel hasarina yol acarak koroner ateroskleroza neden olur; diiz kas
proliferasyonunu stimiile ederek trombosit adherensini arttirir. Dogrudan veya pasif olarak
sigaraya maruz kalmanin endotele bagimli vazodilatasyonu azalttigi gosterilmistir. Sigaranin
vazodilatasyon yetenegini azaltici etkisi 6zellikle nikotinin nitrik oksit (NO) diizeylerini ve
kullanimini azaltici etkisiyle iliskilidir (Kugiyama 1996).

Ciddi KAH’1n bir sonucu olan ani kardiyak 6liim ¢ogunlukla akut koroner tromboz ile
tetiklenir. Sigara igenlerde, trombosit agregasyonu ve plazma epinefrin diizeyindeki artis koroner
tromboz olusumu ile iliskili olabilir (Burke 1997). Sigara igmek veya sigara dumanina maruz
kalmak trombosit islevlerini, trombozla iliskili diger faktorleri ve fibrinoliz siirecini etkileyerek
“pro-trombotik™ bir zemin olusturur (Raupach 2006).

Sigara icenlerin serum Kkolesterol, trigliserid ve disiik dansiteli lipoprotein (LDL)
diizeyleri igmeyenlere gore belirgin olglide daha yiiksek; yiiksek dansiteli lipoprotein (HDL)
diizeyleri ise daha disiiktir. Bu durumun muhtemel nedeni sigara dumanindaki serbest
radikallerdir (Karadag 2010).

Sigaranin; orofarenks, nazofarenks, larenks, trakea, akciger, 6zefagus, meme, pankreas,
mide, karaciger, kolon, serviks, bobrek, prostat ve mesane kanserleri basta olmak iizere
kanserlerin yaklasik %30’u ile yakindan iligkili oldugu ispatlanmistir (Rylander 2000). Doll ve
arkadagslarinin (2004) yaptiklar1 ¢alismada akciger kanseri, diger respiratuvar sistem kanserleri
ve Ozefagus kanserine bagli mortalitenin sigara igenlerde igmeyenlere oranla yiiksek oldugu
saptanmis ve bu hastaliklar sigara ile yakin iliskili olarak degerlendirilmistir.

Sigara icenler osteoporoz, periodontal hastaliklar, impotans, erkek infertilitesi ve katarakt
gibi fatal olmayan bir¢ok hastalik i¢in de risk altindadirlar. Gebelikte veya hamile kalindigi
donemde sigara i¢en kadinlarda 6lii dogum, perinatal 6liim, erken dogum, diisiik dogum agirlikli

bebek dogurma, plasental ayrilma gibi gebelik komplikasyonlari da daha siktir.



Cocuklarin ebeveynlerinin igtikleri sigaranin dumanina maruziyeti, ¢ocuk daha anne
rahminde iken baglayabilmektedir. Yirminci haftadan 6nce olusan fetal kayip olarak tanimlanan
spontan abortusun rolatif riski hamilelik sirasinda sigara i¢enlerde 1/3 oraninda artmistir (Walsh
1994). Annenin hamilelik siirecinde sigara igmeye devam etmesi intrauterin gelisme geriligi
(IUGG), perinatal ve neonatal mortalite, preterm dogum, diisilk dogum agirligi, ani bebek 6liim
sendromu (ABOS) ve muhtemel konjenital malformasyon gibi riskleri de beraberinde getirir
(Florescu 2009).

2.4 SIGARA DUMANI BiLESENLERI

Sigaranin yanmasi ile yanma bolgesinden ¢evreye yayilan yan akim ve sigara igen Kkisi
tarafindan solunan ana akim olmak iizere iki tip duman olusur. Ana akim Sigara dumani gaz fazi
ve partikiil faz1 olarak iki faza ayrilir (Karadag 2010). Partikiil faz1 sigara dumani standart bir
filtreden gecirildiginde filtrede kalan 0,1 mikrondan biiyiikk partikiillerden olusan sigaranin
%99,9’luk kismudir. Gaz fazi ise filtreden gecen kisimdir. Partikiil fazi 10" /gram‘dan fazla
radikal igerirken, gaz fazi her bir nefeste 10" den fazla radikal icermektedir. Gaz fazi yiiksek
oranda nitrik oksit, reaktif olefin ve dienleri igerir. Partikiil faz1 ise katekol gibi polifenolleri
igerir (Pryor 1993).

Tiitlin bitkisinin yapraklarinin tam olarak yanmamasi ile ortaya g¢ikan sigara dumani
5000’nin iizerinde zararli madde igerir. Sigara dumaninin bilesenleri gaz ve tanecik fazinda
bulunmaktadir. Agiz kismindan c¢ekildiginde gelen dumana “Ana Duman”, ucundan c¢ikan
dumana ise “Yan Duman” denir. Ucundaki yanan kismin sicakhigi 900 °C, agiz kismindaki
sicaklik yaklasik 30 °C kadardir. Bu sicakliklar nedeniyle tiitiin yapragindaki maddeler
birbirleriyle reaksiyona girerek bir¢ok yeni kimyasal madde ortaya ¢ikar. Sigara bagimlilar1 her
bir nefes sigara dumaniyla birlikte yaklasik 10 potent oksidan (akrolein, H202, OH— ve
organik serbest radikaller vb.) iglerine ¢ekmektedirler. Giinde bir paket sigara i¢en kisinin 70 bin

kez i¢e ¢cekme hareketi yaptig1 diisiiniildiigiinde alinan madde miktarinin ne kadar fazla oldugu
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tahmin edilebilir. Sigara duman1 en az kokain ve morfin kadar bagimlilik yapan nikotin, kanda
oksijen tasinmasina engel olan ve ayni zamanda 6liime neden olabilen karbonmonoksit ve birgok
kanserojen maddenin birlesiminden olusur.

Aktif sigara igiciligi, solunan havadaki karbon monoksit, benzen ve ugucu organik
bilesiklerin konsantrasyonunu arttirir. Sigara igenlerde, sigara dumanindaki benzen ve diger
karsinojen oldugu bilinen bazi bilesiklerin metabolitlerinin idrarla atilimi sigara igmeyenlere
oranla artmistir. Sigara igenlerde, sigara igmeyenlere oranla karsinojenlerin kan proteinlerine
cok daha yiiksek oranda kovalent bagla baglandigi bilinmektedir (Smith 2003). Arsenik, benzen,
berilyum, kadmiyum, krom, nikel, vinilklorur, 4-aminobifenil, benzo(a)piren, formaldehit,
nitrojen mustard, N-nitrozodietilamin, asetaldehitd, parakrezol, N-nitrozometiletilamin, N-
nitrozonornikotin, N-nitrozopiperidin, N-nitrozopirolidin, orto-toluidin sigara dumanindaki
kanserle iliskili maddelerden bazilaridir (Smith 2003).

2.5 SIGARA BAGIMLILIGI

Sigara bagimliligi en sik rastlanan, en 6liimciil, en pahali ancak en fazla ihmal edilen
bagimliliktir (John 2005). Sigara bir donem sadece psikolojik bagimlilik yapan bir madde olarak
diisiiniilmiis, fakat glinlimiizde igerigindeki nikotinin bagimlilik yapici 6zelligi kanitlanmistir.
Alkol, kokain veya morfin kullananlarla karsilastirildiginda, ara sira sigara kullananlarin daha
biliyilk c¢ogunlugunda bagimlilik gelismektedir. Nikotinin bagimlilik yapic1 etkisi nucleus
accumbensin ventral tegmental alanindaki nikotinik reseptorlere baglanarak dopamin ve
glutamat salimmiyla olusmaktadir (Berrettini 2005). Nikotin; norepinefrin, epinefrin ve
seratonini arttirarak pekistirici etki saglar. Bu, sigara i¢en bazi kisilerde kompiilsif ila¢ kullanimi
ve titin kullanim1 birakildiktan sonra yoksunluk semptomlar: ve siddetli sigara kullanma
isteginin goriildiigii bir yoksunluk sendromunun ortaya ¢ikisi bi¢iminde yansimaktadir. Sigara
yoluyla nikotin direk olarak arteriyel dolasima gegerek 15 saniyeden kisa siirede santral sinir

sistemine ulagir. Nikotinin yar1 6mrii 2 saattir ve karaciger yoluyla metabolize olur (John 2005).
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Tiitiin bagimliligi, DSO Uluslararasi Hastalik Siniflamasi’na (ICD-10) gore bir mental ve
davranissal hastalik olarak siniflandirilmaktadir.
DSM-1V kriterlerine gore nikotin bagimlilig1 tanisi i¢in sigara i¢en bir kisinin baslica alti
kriterden {i¢ veya daha fazlasini tasimasi gerekmektedir. Bu kriterler:
1. Tolerans (sigara i¢ilmesine karsin sersemlik, bulant1 gibi yan etkilerin goriilmemesi),
2. Yoksunluk belirtileri:
» Haftalar siiresince giinliik sigara i¢imi,
» Nikotin kullaniminin birden kesilmesini takiben asagidaki belirtilerden en az 4’{iniin
varlig
e Disforik ya da depresif duygu durum
e Uykusuzluk
e [rritabilite, 6fke kontroliinde giicliik
e Anksiyete
e Konsantrasyon giicliigii
e Huzursuzluk
e Diisiik kalp hiz1
e Istah artis1 veya kilo alimi
3. Nikotin kullanimini azaltma veya kesme girisiminde yinelenen basarisizliklar
4. Sigara i¢imi nedeniyle sosyal ¢evre veya is ortamindaki olaylara katilimda azalma veya hig
kalmamasi
5. Tibbi ve psikolojik zararlarina karsin sigara i¢iminin siirmesi
6. Istenenden daha fazla, daha sik tiiketim (Berrettini 2005).
Sigara bagimliligini degerlendirmede kullanilan bir diger test Fagerstrom nikotin
bagimlilik testidir (Heatherton 1991). Fagerstrom nikotin bagimlilik Testi’nin gesitli tilkelerde

cesitli arastirmacilar tarafindan gegerlilik ve gitivenilirligi incelenmis, giivenilirlik igin katsay:
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olan Cronbach alfa 0,56 ile 0,71 arasinda bulunmustur. Ulkemizde yapilan testin Tiirkge
versiyonunun giivenilirlik ¢alismasinda Cronbach alfa degeri 0,56 olarak bulunmustur (Karadag
2010).
2.6. SIGARAYI BIRAKMA TEDAVILERI
Sigara birakma konusunda hekim olarak hedef kitlemiz:
1. Sigara i¢en ve birakmak isteyenler
2. Sigara i¢en ve su anda birakmak istemeyenler
3. Sigaray1 yeni birakanlardir.

Oncelikli hedefimiz poliklinige basvuran hastalarin bu ii¢ gruptan hangisinde oldugunun
belirlenmesi ve kisiye uygun yaklasimm gelistirilmesidir. Bu tarz bir yaklagim basari1 sansini
artiracaktir. Hekime herhangi bir nedenle basvuran olgularla yapilan ii¢ dakika gibi kisa siireli
bir goriismenin bile sigarayr birakma oranlarinda anlamli artislar yaptigi saptanmistir (Karadag
2010). Bu goriisme sonucunda saptanan, sigara birakmaya istekli olgulara bes ana basamak (5A)
uygulamasi 6nerilmektedir. Bu basamaklar;

Ask (6gren); Sigara igme durumunu sor

Advice (6ner); Birakmasini 6ner

Assess (6l¢); Ilk 1 ay i¢indeki sigaray1 birakma istegini degerlendir

Assist (6nderlik et); Tedaviyi planla ve yardim et

Arrange (6rgiitle); Niiksii dnlemek igin izle (Rigotti 2002)

Sigaray1 birakma denemesi konusunda isteksiz olgulara ise ‘SR’ olarak adlandirilan bir
basamak uygulamasi 6nerilmektedir.

Relevance (iliskilendirme): Kisiye 6zel o an i¢inde bulundugu hastalik durumu veya

riskleri, ailesel ve sosyal durumu ele alarak kisi sigara birakma konusunda

cesaretlendirilmelidir.
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Risks (riskler): Sigara igmeye bagl gelisebilecek kisa ve uzun dénem olumsuz sonuglar

hakkinda kisi bilgilendirilmelidir.

Rewards (yararlar): Sigarayi birakmanin erken ve ge¢ donemdeki yararlar1 konusunda

kisi bilgilendirilmelidir.

Roadblocks (engeller): Olgunun sigara birakma siirecinde sigaray1 birakmasini

engelleyen olasi faktorler belirlenmeli ve ¢oziim yollart gelistirilmelidir.

Repetition (tekrarlama): Motivasyonel destek, olgunun her poliklinik basvurusunda

tekrarlanmalidir (Karadag 2010).

Sigaray1 heniiz birakmis bir hastayla Karsilagildiginda ise hasta kararindan ve
basarisindan dolay: tebrik edilmeli ve igmemeyi siirdiirmesi igin motive edilmelidir. Sigaray1
birakma siirecinde karsilasilan sorunlar irdelenmeli ve ¢oziim 6nerileri sunulmalidir.

Sigara, psikolojik ve fiziksel bagimlilik yapan bir maddedir. Bagimli bir kiside sigaranin
birakilmasi siirecinde nikotin yoksunluk belirtileri ortaya ¢ikmaktadir ve bu durum sigarayi
birakmada basarisizliklara neden olmaktadir. Sigara biraktirma amaciyla gelistirilen tedavi
yontemlerinin asil hedefi nikotin yoksunlugunu ve yoksunluk belirtilerini énlemektir ( Demir
2008). Birlesik Devletler Toplum Sagligi Servisi’nin (The United States Public Health Service)
titlin bagimhiligi yonetim kilavuzlari, kontrollii salinan bupropion ve nikotin replasman
tedavilerini birinci adim ilaglar olarak 6nermektedir. Bu tedavilere ek olarak 2006 yilindan beri
vareniklin kullanilmaktadir ve sigara birakma tedavisinde yerini almistir (Mahoney 2011).

2.6.1 NIKOTIN REPLASMAN TEDAVILERI

Nikotin replasman tedavisindeki (NRT) temel ama¢ DSM-IV ‘’te siralanan nikotin
yoksunluk belirtilerinin en aza indirilmesini saglamaktir. Cilde yapistirilan transdermal nikotin
bandi, nikotin sakizi, inhaler ve sprey seklinde uygulanabilmektedir (Demir 2006).

Nikotin bandi ile viicuda kontrollii olarak saatte 1 mg nikotinin verilmesi saglanir.

Nikotin bandi yoluyla, sigara i¢imi ile ulasilan kan nikotin konsantrasyonunun yaklasik %50’si
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organizmaya ge¢mektedir Bandin 16 saat ve 24 saat viicutta kalan iki formu vardir (Uzaslan
2003). Ulkemizde nikotin bandinin 10, 20, 30 TTS’lik sirastyla 7, 14, 21 mg nikotin salinan, 24
saatte bir kullanilan 3 ayr1 formu bulunmaktadir. Giinde 20 adetten fazla sigara igenlerde 4 hafta
21 mg baslanmasi, bu dozda 4 hafta devam edilmesi, daha sonra ilk 2 hafta 14 mg, sonraki 2
hafta 7 mg olarak tedavinin 2 aya tamamlanmasi Onerilmektedir. 20 adet/giin veya daha az
icenlerde tedaviye diisiik dozlarla baslanabilir. Nikotin band1 2-4 saatte kanda pik degere ulasir
ve 24 saat boyunca ayni diizeyde kalir. Nikotin bandi giiniin ilk saatlerinde, kolun iist kismina
veya govde On tarafinda tiiysiiz bir bolgeye yapistirilmalidir ve hergiin bu yerin degistirilmesi
gereklidir. Hedeflenen sigara birakma giiniinde tedaviye baslanir. Tedavi sirasinda sigara
icilmemesi gerektigi aksi takdirde nikotin bandiyla birlikte toksik etkinin ortaya cikabilecegi
konusunda hasta uyarilmalidir. Bantlar genellikle hafif ve gegici yan etkilere sebep olur, nadiren
bu yan etkiler tedavinin kesilmesine neden olur. Nikotin bandinin uygulandigi bolgede allerjik
reaksiyon, bas agrisi, uykusuzluk, grip benzeri semptomlar, miyalji, tasikardi, aritmi, bulanti,
sersemlik, daha nadir olarak oksiiriik, canli riiya, anksiyete, duygu durum degisiklikleri, dispepsi,
karm agrisi, kabizlik ya da diyare, artrit, eklem ve sirt agris1 goriilebilir (Haustein 2000).

Nikotin sakizlar1 siklikla kullanilan nikotin replasman tedavisi formlaridir. 2 ve 4 mg
olmak tizere iki ¢esidi mevcuttur. Yirmidort saatte 25 taneden az sigara igenlerde 2 mg’lik
formun, 25 adet ve daha fazla sigara igenlerde ise 4 mg’lik formun giinde 24 adeti gegmeyecek
sekilde kullanilmas1 6nerilmektedir. Tedavi genellikle 8-12 hafta siirer fakat gerekli durumlarda
bu siire uzayabilir. Nikotin sakizi ¢ignenmeye basladiktan yaklasik yarim saat iginde kanda pik
degere ulasir. Sakizlar, muntazam kan nikotin diizeyi saglayamadigindan, ¢igneme siklig1 ve
sayisint ¢ogunlukla hastalar belirlemektedir. Bu nedenle sakizin kullaniminin hastalara
aciklanmasi olduk¢a Oonem kazanmaktadir. Hastalara iki sakiz arasinda en az 30 dakika ara
birakmalari, sakizi yavasca ¢ignemeleri, emilimin yanak mukozasindan olmasi nedeniyle sakizi

cignedikten sonra dis etiyle yanak mukozasi arasinda bekletmeleri gerektigi anlatilmalidir.
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Sakizin normalden hizli ¢ignenmesi fazla miktarda tikiiriik salgisina ve gastrointestinal sistem
yan tesirlerine neden olur. Sakiz kullanimi sirasinda hi¢ bir sey yenilip igilmemelidir. En sik
goriilen yan tesirleri oral mukoza irritasyonu, ¢enede agri, agizda aci tat, higkirik, bulanti ve
dispepsidir (Uzaslan 2003).

Nikotin nazal sprey iilkemizde bulunmamaktadir. En hizli plazma nikotin diizeyi
saglayan nikotin formudur. Her piiskiirtme 0,5 mg nikotin igerir. En sik goriilen yan etkiler
mukozal irritasyon, burunda yanma hissi, hapsirik ve oksiirtiktiir (Karadag 2010).

Nikotin inhaler iilkemizde bulunmamaktadir. Sigara agizligina benzer sekildedir.
Davranis bigimi olarak sigaraya benzer. Yiiksek oranda agiz mukozasindan emilir. Ancak ¢ok
derin ¢ekilirse akcigerlere de ulasabilir. En sik goriilen yan etkileri bogazda irritasyon ve
Okstiriiktiir (Karadag 2010).

Tedaviye nikotin replasman tedavi segeneklerinden herhangi biri ile baslanabilir. Tedavi
basarisizliginda veya nikotin yoksunluk belirtileri istenen diizeyde kontrol altina alinamadiginda,
se¢eneklerden birkaci bir arada kullanilabilir. En fazla tercih edilen nikotin sakizi ve bandinin bir
arada kullanildigi kombinasyondur. Bu kombinasyonda nikotin sakizin 2 mg’lik formunun
kullanilmas1 6nerilmektedir.

Nikotin replasman tedavisinin kullanilmamasi gereken durumlar; 18 yasindan kiigiik
olma, gebelik, emzirme durumu, son 1,5 ay i¢inde gegcirilmis akut miyokard infarktiisi,
serebrovaskiiler atak, unstabil anjina pektoris, aritmilerdir. Ayrica nikotin bandi, egzema ve
psoriazis gibi kronik deri hastaligi olan kisilerde tercih edilmemelidir (Haustein 2000).

2.6.2 BUPROPION

Bupropion; nontrisiklik, aminoketon bir antidepresif ajandir. Dopamin ve norepinefrinin
noronal geri alimminin zayif inhibitoriidiir. Dopaminerjik ve/veya noradrenerjik mekanizma ile
aktivasyon gosterip, nikotin yoksunluk belirtilerini azalttigt ve bu yolla sigara birakilmasina

destek oldugu disiiniilmektedir (Ascher 1995).
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Bupropion tedavisine sigara birakilmadan once baslanir ve 7-14 giinliik bir siire
icerisinde de hedef bir sigara birakma giinii belirlenir. Tedavi, ilk 72 saat 150 mg, 96. saatten
itibaren 300 mg (150 mg 2x1) dozunda devam edilerek toplamda 12 haftaya tamamlanir. ilag
karacigerden metabolize olurken sitokrom P450 sistemi tizerinden diger ilaglar (antidepresanlar,
beta blokerler, antiaritmikler ve antipsikotikler gibi) ile etkilesebilir (Karadag 2010).

Bupropion genellikle iyi tolore edilir. En sik goriilen yan etkileri agiz kurulugu,
uykusuzluk, bas agrisi1 ve deri dokiintiileridir. Tibbi agidan en 6nemli yan etkisi 1:1000 olasilikla
goriilebilen konviilzyonlardir. Konviilzyon riski, epilepsi, gecirilmis kafa travmasi, blumia veya
anoreksia gibi yeme bozuklugu 6ykiisii olanlarda ve es zamanli konviilzyon esigini diisiiren ilag
kullananlarda daha fazladir (Jime’nez-Ruiz 2008).

Monoterapi ile basar1 saglanamayan veya ciddi yoksunluk belirtileri olan olgularda NRT
ve bupropion kombine kullanilabilir.

4.6.3 VARENIKLIN

Vareniklin beynin ventral tegmental alanindaki nikotinik reseptorlere selektif parsiyel
agonist etki gosterir. Yani vareniklin nikotinik reseptorler lizerinden hem agonist hem de
antagonist etkiler gosterir. Agonist etki ile nikotinik reseptorleri uyararak sigara igme arzusunu
ve yoksunluk semptomlarini baskilar. Antagonist etki ile ise nikotinin bu reseptorler {lizerine
etkisini bloke ederek nikotinin keyif verici etkisini Onler. Boylece sigara birakma siirecinde
relapslar1 onler (Jime’nez-Ruiz 2008).

Vareniklin tedavisi ilk {i¢ giin 0,5 mg/giin ile baslanir, 4-7. Giinler aras1 0,5 mg (2*1), 8-
14. giinler aras1t 1mg (2*1) dozu ile devam edilir. Baslangicta ilag kullanim1 sirasinda sigara
icmeye devam eden bireyin 8-14. giin arasinda (istenen ilk haftanin sonuncu giinii) sigarayi
birakmas: amaclanir. Tedavi 3 aya giinde 2 kez 1 mg dozajinda kullanilarak tamamlanir. Tlacin
en sik yan tesiri bulantidir. Diger yan tesirler uykusuzluk, canli riiya, bas agrisi ve

gastrointestinal sistem yakinmalardir (Karadag 2010).
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2.7 OKSIDATIF STRES

Serbest radikaller, atomik ya da molekiiler yapilarinda bir veya daha fazla ciftlenmemis
elektron tasiyan, baska molekiiller ile kolayca elektron alisverisine girebilen molekiillerdir. Bu
molekiillere oksidan molekiiller veya reaktif oksijen partikiilleri (ROP) de denmektedir.
Elektronlar1 hiicredeki diger molekiillerle etkilesime girerek oksidatif hasar olusturarak birgok
hiicresel bilesene (protein, lipid, DNA ve niikleotid koenzimler gibi) zarar verirler (Kopani
2006). Hiicresel antioksidan diizeyinin, reaktif oksijen diizeylerine kars1 yetersiz kalmasi sonucu
oksidatif stres olarak tanimlanan oldukga toksik bir ortam olusur. Olusan bu toksik zemin
ateroskleroz, kronik bobrek yetmezligi ve diyabetes mellitus gibi bir¢ok hastaligin patogenezinde
anahtar rol oynamaktadir.
2.8 SERBEST RADIKALLER

En dis yoriingelerinde ¢iftlenmemis bir veya daha fazla elektron bulunan atomlara veya
molekiillere serbest radikaller denir. Bircok endojen ve ekzojen kaynak serbest radikallerinin
olusmasina neden olmaktadir (Tablo 2) (Aksoy 2002).

Tablo 2. Hiicrelerde serbest radikal kaynaklar:

A- Endojen Kaynaklar: B-Ekzojen Kaynaklar:
1-Mitokondriyal elektron transport zinciri 1-Redoks siklus bilesikleri  (paraquat,
2-Mikrozomal elektron transport zinciri doksorubisin)

3-Oksidan enzimler (Ksantin oksidaz, Endolamin | 2-la¢ oksidasyonlar: (parasetamol)
dioksijenaz, Galaktoz oksidaz, Siklooksijenaz, | 3-Sigara

Lipoksijenaz, Monoamin oksidaz) 4-Glines

4-Fagositik hiicreler 5-Is1 soku

5-Notrofiller, Monositler, Makrofajlar, Eozinofiller | 6-Okside glutatyon

6-Endotelyal hiicreler

7-Otooksidasyon reaksiyonlari (or: Fe+2)

Biyolojik sistemlerde serbest radikaller en sik elektron transfer zincirinde olusan

elektronlarm transferi ile olusur (Young 2001). iskemi, hemoraji, travma ve radyoaktivite gibi
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durumlarda elektron tagima sisteminden elektron kagaklar1 daha fazla olur ve serbest radikal
diizeyi artar. Yasglanma siirecinde de protein karboksilasyonunun artis1 ve katalize edici tiim
enzimlerin azalmasina bagli olarak serbest radikaller artar (Cavdar 1991).

Serbest radikaller, tek elektronu ile birlikte pozitif yiikli, negatif yikli veya yiiksiiz
olabilirler (Akpoyraz 1995). Serbest radikaller hidroksil, stiperoksit, nitrik oksit ve lipid peroksit
radikalleri gibi degisik kimyasal yapilara sahiptir (Tekcan 2009).

Tablo 3. Sik karsilasilan radikaller, simgeleri ve etkileri (Giimiistas 2008)

Stiperoksit (O727) Oksijen metabolizmasinin ilk ara tirtinii.

Hidrojen peroksit (H205) Demir, Bakir gibi gegis elementleri ile reaksiyonu sonucu serbest

radikal olusturur.

Hidroksil (OH") Biyolojik molekiillere en kuvvetli atak yapan (en reaktif)
radikaldir.

Peroksil radikali (ROO™) | Lipid yikiminda olusabilir.

Hipoklorik asit (HOCI) Tehlikeli mikroorganizmalari yikan, nétrofil oksidatif burst

reaksiyonunda iiretilir.

Singlet oksijen (O2") Hizli yarilanma Omiire sahip, giiclii oksidatif formudur.

Nitrikoksit (NO) L- arjinin aminoasitinden in vivo iretilir. NO sentaz ile endojen

iyonlarina baglanir.

Biyolojik sistemlerdeki en onemli serbest radikaller, 6zellikle siiperoksit anyonu (O5),
ve hidroksil radikali (OH") gibi oksijenden olusan radikallerdir. Oksijen aerobik canlilarin enerji
metabolizmasindaki rolii ve organik molekiillerdeki yapisal 6nemi nedeniyle hayati bir 6neme
sahiptir. Aerobik organizmalar solunumla aldiklari oksijenin %90’dan fazlasin1 mitokondrial
elektron transfer zincirinde enerji tiretimi i¢in kullanirlar (Glimiistas 2002). Oksijenin kendisi
biradikaldir yani iki ayr1 yoringede ayni ydnde donen giftlenmemis iki elektron
bulundurmaktadir. Oksijenden bir elektron transferi ile O, olusur. iki elektron transfer olursa bir
radikal olmayan hidrojen peroksit (H20,) olusur. Baz1 demir selatlar1 ve bakir H,O;’ye tigiincii

bir elektronu transfer etme egilimindedirler ve O-O baginin kopmasina neden olurlar. Kopan
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pargalardan biri suyun yapisina katilirken, digeri bilinen en giiglii radikallerden olan OH™ " ni

olusturur (McCord 2000). Bu 6zelliginden dolay: serbest oksijen metabolitleri radikaller ve non-

radikaller olarak iki gruba ayrilir (Tablo 4) (Halliwell 2006).

Tablo 4. Serbest oksijen metabolitleri

Radikaller

Non-Radikaller

Stiperoksit radikali (O )
Hidroksil radikali (OH °)
Hidroperoksil radikali (HO;)
Alkoksil radikali (RO")

Hidrojen peroksit (H20,)
Lipid hidroperoksit (LOOH)
Hipokloréz asit (HOCI )
Hipobrobdz asit (HOBr)

Peroksil radikali (ROO)
Tiil radikali (RS ")
Nitrik oksit (NO")

Ozon (O3)
Singlet oksijen ('A g O,)

2.8.1 SUPEROKSIT RADIKALI (0,)

Oksijenin bir elektron alarak indirgenmesi sonucu, O, meydana gelir (46). O,” molekiiler
oksijenin indirgenmesinde ara basamaktir (Memisogullar1 2005). Serbest radikallerden biri olan
07, HyO, kaynagi olmasi ve gecis metalleri iyonlarinin indirgeyicisi olmasi nedeniyle c¢ok
onemlidir (Akkus 1991). O, inflamasyon, nétrofillerin bakterisidal aktivitesi, apopitozis ve
vaskiiler fonksiyonlarin regiilasyonu gibi yararli etkileri de vardir. Oy, rediikte nikotinamid
adenin dintikleotidin (NADH) okside nikotinamid adenin diniikleotide (NAD) okside olmast
esnasinda mitokondriyal elektron transfer zinciri tarafindan tiretilir. Ayrica oksidaz etkili bircok
enzimin yan {lrilinii olarak da olusur (Memisogullar1 2005, Vincent 2004).

O, nin fizyolojik bir radikal olan NO ile birlesmesi sonucu reaktif bir oksijen tiirevi olan
peroksinitrit (ONOQO’) meydana gelir. ONOQO" ¢ lerin dogrudan proteinlere zararli etkileri vardir
ve azot dioksit (NOz), OH  ve nitronyum iyonu (NO,") gibi daha baska toksik iiriinlere
dontistirler. O, ortamin PH degerinin diisiik oldugu durumlarda protonlanarak perhidroksi

radikalini (HO2) olusturabilir (Akkus 1991).
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2.8.2 HIDROJEN PEROKSIT (H,0,)

Peroksit, oksijenin cevresindeki molekiillerden iki elektron almasi veya O, nin bir
elektron almasi ile gergeklesen bir dizi reaksiyon sonucu olusur. Olusan peroksit iki hidrojen
atomu ile birleserek hidrojen peroksit molekiiliinii meydana getirir (Akkus 1995). Ancak,
biyolojik sistemlerde H,O;’ in asil iiretimi Oy in siiperoksid dismutaz (SOD) ile veya spontan
olarak dismutasyonu sonucu olusur (Memisogullar1 2005).

20, +2H"  _°%°  H,0,+ 0O, (Enzimatik)

O,y+2e +2H" —— H,0, (Nonenzimatik)

H,0, nin intaselliiler konsantrasyonu ekstraselliiler konsantrasyonundan daha diistiktiir.
H,0, iiretildigi bolgede kalan O, in aksine membranlari gecerek sitozole diffiize olabilir
(Antunes 2000). Her ne kadar H,O, vyapisinda paylasilmamis elektron olmasada O, ile
reaksiyona girerek en reaktif ve en zarar verici serbest oksijen radikali olan OH" olusturdugu i¢in
reaktif oksijen tiirleri iginde yer alir (Halliwell 2006). Bu reaksiyona Haber-Weiss reaksiyonu adi
verilir (Akkus 1995).

2.8.3 HIDROKSIL RADIKALI (OH)

OH’, yar1 6mrii ¢cok kisa olmasina ragmen canli hiicrelerdeki neredeyse tiim molekiillere
zarar veren, bilinen en reaktif radikal tiiriidiir (Halliwell 2006). Aminoasitler, niikleik asitler,
organik asitler, fosfolipidler ve sekerler gibi biyokimyasal maddelerin bir¢oguyla reaksiyona
girebilir ( Memisogullar1 2005).

H207’in gegis metallerinin varliginda indirgenmesiyle (fenton reaksiyonu) meydana gelir.

Fe'? + H,0, ———Fe™® + HO + OH

Suyun yiiksek enerjili iyonize edici radyasyona maruz kalmasi sonucunda da OH olusur.

H,O —H + OH’

Ayrica H202’ nin, O’ ile reaksiyonu sonucunda da OH" olusur. Haber-Weiss reaksiyonu

ad1 verilen bu reaksiyon katalizorlii veya katalizorsiiz olusabilir. Katalizorsiiz reaksiyon oldukca
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yavas ilerleken, demir gibi gecis metalleri ile katalizlenen ikinci reaksiyon ise ¢ok hizlidir
(Akkus 1995).

H,O,+ O ————» OH+OH + O,
2.8.4 NITRIK OKSIT (NO)

NO inorganik, renksiz bir gazdir ve zayif indirgendir (Gutteridge 1995). Orbitalinde
tasidig1 eslesmemis tek elektronu nedeniyle radikal 6zelliktedir. Yiiksiiz bir molekiil oldugu i¢in
stvi ortamlarda serbestge diffiize olabilir ve hiicre membranindan rahat gegebilir (Pasaoglu
2004). NO sentaz enzimi, L-arginini sitriillin ve NO radikaline ¢evirir. NO radikali damar diiz
kas hiicrelerinin gevsemesi i¢in temel sinyali olusturur. NO’ nun hem sitoprotektif hem de
sitotoksik etkileri vardir (Delibag 1995). NO homeostazin siirdiiriilmesinde 6nemli bir
molekiildiir. Hipertansiyondan septik soka dagilim gosteren bir¢ok patolojik durumda etkilidir
(Kuyumcu 2004).

NO bazi durumlarda bir antioksidan gibi davranir ve lipid peroksidasyonundan korur.
Bununla birlikte O,  diizeylerinin arttigi durumlarda O, le reaksiyona girer ve bir prooksidan
olan peroksinitriti olusturur (Vincent 2004). Organizmada, ONOO" hidroksil radikali gibi
davranan hidroksinitrite (HOONO) doniisii. ONOO™in pargalanmasiyla yiiksek miktarlarda
NO2 olusur (Kalff 1999). Bu reaktif nitrojen bilesikleri DNA, lipidler, tioller, aminoasitler ve
metallerle reaksiyona girerek enzim fonksiyonlarini bozarak membran biitiinligiine zarar verir
ve DNA mutasyonuna neden olabilir (Eiserich 1998).

2.9 SERBEST RADIKALLERIN HUCRE BiLESENLERINE ETKILERI
2.9.1 LIPITLER UZERINE ETKILERI

Lipidler serbest radikallere en duyarli biyomolekiillerdir. Membran fosfolipidlerinin
yapisinda bulunan ¢oklu doymamis yag asitlerinin oksidatif yolla pargalanmasi lipid
peroksidasyonu olarak tanimlanir (Akkus 1995). Serbest radikaller tarafindan indiiklenen lipid

peroksidasyonu hiicre membranlarindaki doymamis yag asitlerinden hidrojen atomunun
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uzaklagmasi ile baslar (Erdal 2005). Hidrojen atomunun zincirden ¢ikarilmasi, karbon atomu
iizerinde eslesmemis bir elektron birakarak, karbon merkezli bir radikal olusumuna yol acar. Bu
radikal siklikla konjuge dien sekline ¢evrilir ve sonra molekiiler oksijenle reaksiyona girerek
lipid peroksi radikali (LOO") olusur (Delibas 1994). Lipid hidroperoksitlerinin par¢alanmasiyla
olusan aldehidlerin ¢ogu biyolojik olarak aktiftir. Yapisinda ii¢ veya daha fazla ¢ift bag i¢eren
yag asitlerinin peroksidasyonu sonucu olusan malondihaldehid (MDA), membran
komponentlerinin ¢apraz baglanmasina ve polimerizasyonuna sebep olur (Akkus 1995). Bu
durum membran iyon gegirgenliginin ve enzim aktivitelerinin degismesine neden olur. MDA,
kii¢iik bir molekiil oldugu i¢in DNA bilesenleri ile kolay bir sekilde reaksiyona girer. Bu durum
malondialdehite mutajenik, genotoksik ve kanserojenik bir 6zellik verir (Akpoyraz 1995).
2.9.2 PROTEINLER UZERINE ETKILERI

Proteinler serbest radikallere karsi poliansatiire yag asitlerinden daha az hassastirlar.
Ozellikle kiikiirt ve doymamis bag iceren fenilalanin, tirozin, sistein, metiyonin, histidin,
triptofan gibi aminoasitlere sahip proteinler serbest radikallerden ¢ok kolay etkilenirler (Akkus
1995).Proteinin temel yapisindaki degisme, antijenik Ozelliginde degismeye ve daha kolay
parcalanmasina yol agabilir (Reznick 1992).
2.9.3 NUKLEIK ASITLER UZERINE ETKILERI

Serbest radikal olusumundaki artma, antioksidan enzim diizeylerindeki azalma ve/veya
DNA onarim mekanizmalarinda problem olmasi oksidatif DNA hasarina yol agmaktadir.
Oksidatif hasar sonucu DNA’da, dal kiriklari, abazik alanlar, baz modifikasyonlart (baz katilimi,
bazlarda yeniden diizenlenme), seker hasar1 meydana gelebilir veya DNA ile protein arasinda
capraz baglanma olabilir (Cooke 2003, Evans 2004).

Iyonizan radyasyon sonucu aciga c¢ikan serbest halde bulunan radikaller, hiicrelerdeki

DNA’da kirilmalara neden olarak mutasyona ve 6liime yol agarlar. Aktif nétrofillerden agiga
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cikan hidrojen peroksid hiicre membranlarindan kolaylikla geger ve hiicre ¢ekirdegine ulasarak
DNA hasarina, hiicrelerde fonksiyon kaybina ve hatta hiicre 6liimiine yol acar (Akkus 1995).
2.9.4 KARBONHIDRATLAR UZERINE ETKILERI

Monosakkaritlerin ~ otooksidasyonu sonucu hidrojen peroksid, peroksitler ve
okzoaldehidler meydana gelirler. Bunlar diyabet ve sigara i¢imi ile iligkili kronik hastaliklarda
onemli rol oynarlar (Reznick 1992). Okzoaldehidler DNA, RNA ve proteinlere baglanabilme ve
aralarinda capraz baglar olusturma o6zelliklerinden dolayi antimitotik etki gosterirler. Boylece
kanser ve yaslanma olaylarinda rol oynarlar (Akkus 1995).

2.10 ANTIOKSIDANLAR

Canli hiicrelerde bulunan karbohidrat, lipid, protein ve DNA gibi okside olabilecek
maddelerin reaktif oksijen radikallerinin zararli etkilerinden koruyan maddelere antioksidanlar
ve gergeklesen bu olaya antioksidan savunma adi verilir (Cavdar 1997). Antioksidanlar,
peroksidasyon zincir reaksiyonunu engelleyerek ve/veya reaktif oksijen molekiillerini toplayarak
lipid peroksidasyonunu inhibe ederler (Akkus 1995).

Antioksidan molekiiller endojen ve eksojen kaynakli yapilar olup, oksidatif stresin
meydana getirdigi hasar1 hem hiicre i¢i hem de hiicre dis1 savunma ile etkisiz hale getirirler. Her
ne kadar albtimin, bilirubin, transferin, seruloplazmin, tirik asit gibi ¢esitli molekiiller hiicre dis1
savunmada rol alsada esas antioksidan savunmayi hiicre i¢i serbest radikal toplayici enzimler
saglamaktadir (Altan 2006). Hiicre i¢i ve disinda rol alan bazi antioksidanlar Tablo 5°da

gosterilmistir.
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Tablo 5. Baz1 endojen ve eksojen antioksidanlar (Akkus 1995)

Endojen Antioksidanlar

Eksojen Antioksidanlar

1-Enzimler
(Mitokondrial

Stiperoksid dismutaz, Katalaz vb.)

sitokrom oksidaz  sistemi,
2- Enzim Olmayanlar

a)Lipid Fazda Bulunanlar(a-tokoferol, p-
karoten)

b)Sivi fazda (hiicre sitozoliinde veya kan
plazmasinda bulunanlar)

Askorbik asid, Melatonin, Sistein, Metionin,
Transferrin,

Glutatyon, Seruloplazmin,

Hemaoglobin, Ferritin vb)

1-Ksantin Oksidaz Inhibitorleri
2-NADPH Oksidaz Inhibitérleri
3-Rekombinant Siiperoksid Dismutaz
4-Trolox-C
5-Diger Nonenzimatik  Serbest Radikal
Toplayicilar: (Mannitol, albiimin)

6-Demir Redoks Dongiisiiniin inhibitorleri
7-Notrofil Adezyon Inhibitorleri

8-Sitokinler (TNF ve interlokin-1)
9-Barbitiiratlar

10-Demir Selatorleri

11-Gida Antioksidanlar

Antioksidanlar baglica dort yolla etkili olur;

1. Scavenging (Siiptirme etkisi): Antioksidan enzimler ve mikromolekiiller, reaktif

oksijen radikallerini daha zay1f yeni bir molekiile doniistiirerek etkisizlestirir.

2. Quenching (Sondiirme etkisi): Vitaminler, flavanoidler, timetazidin ve mannitol gibi

molekiiller oksidanlara bir hidrojen molekiilii ekleyerek inaktive hale getirir.

3. Chain Breaking (Zincir reaksiyonlarimi kirma etkisi): Hemoglobin, seriiloplazmin ve

agir mineraller oksidanlari kendi biinyesine katarak inaktif hale getirir.

4. Repair (Onarma etkisi): Oksidatif hasar gérmiis biyomolekiilii onarirlar.

2.10.1 ENZIMATIK ANTiOKSIiDANLAR

2.10.1.1 SUPEROKSID DISMUTAZ (SOD)

Stiperoksid dismutaz enzimi, siiperoksit anyonunun (O7), hidrojen perokside (H,O;) ve

oksijene donilisiimiinii katalize ederek bu radikallerin etkisini azaltmaktadir. Zn, enzimin aktif

bolgesinde yeralarak bu reaksiyon katalizlenmesinde 6nemli bir mineraldir (Gokpinar 2006).

O, + 0, +2H

SOD H202 + 02
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Enzim; oksijeni metabolize eden hiicreleri siiperoksid serbest radikallerinin zararli
etkilerine kars1 koruyarak lipid peroksidasyonunu inhibe etmektir (Gokpinar 2006).
2.10.1.2 KATALAZ (CAT)

CAT peroksizomlarda lokalize, tetramerik yapiya sahip bir enzimdir. Her bir alt birimi
bir hem igerir. Enzim ortamdaki H,O;’nin yiiksek konsantrasyonlarinda daha aktif haldedir.
SOD’m katalizledigi reaksiyon sonucu olusan hidrojen peroksiti, katalaz peroksidazlarla beraber
oksijen ve suya pargalar. Diisikk konsantrasyonlarda H,O;’i glutatyon peroksidaz pargalarken
yiiksek konsantrasyonlarda ise katalaz pargalar (Memisogullar1 2005).

2 Hy; O,— 2 H,O + O3

CAT peroksidaz aktivitesine ilave olarak, bir molekiil H,O,:1 elektron verici substrat
olarak, digerini de oksidan veya elektron alicisi olarak kullanabilir. CAT’1n indirgeyici aktivitesi,
hidrojen peroksid ve metil, etil hidroperoksidler gibi kiiglik molekiillere karsidir. Biiyiik
molekdllii lipid hidroperoksidlerine ise etki etmez (Akkus 1995).
2.10.1.3 GLUTATYON PEROKSIDAZ (GSH-Px)

Glutatyon peroksidaz (GSH-Px), yapisinda 4 adet selenyum atomu igeren tetramerik bir
proteindir (Rahman 2006). Glutatyon peroksidaz, aktif hale gelebilmek i¢in Selenyum
mineraline ihtiyag duyan, indirgenmis glutatyonu (GSH), oksitlenmis hale (GSSG)
dontistirmektedir (Koca 2005).

2GSH+H,0, _*"™  _ GSSG +2H,0

GSH-Px agirlikli olarak bobrekte sentezlenir. Hemen hemen tiim dokularda bulunmakla
birlikte, en fazla karacigerde bulunur (Young 2001). GSH-Px, fagositik hiicrelerin zarar
gérmelerini engelleyen ayn1 zamanda eritrositlerde oksidan strese karsi en etkili antioksidandir.

GSH-Px aktivitesindeki azalma, H,O,’nin artmasina ve hiicre hasarmna yol acar (Akkus 1995).
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2.10.1.4 GLUTATYON REDUKTAZ

Glutatyon rediiktaz okside glutatyonun indirgenmesinden sorumludur. Enzimin fonksiyon
gosterebilmesi i¢in pentoz fosfat yolundan elde edilen NADPH gereklidir. Glutatyon rediiktaz,
GSH-Px’ a benzer doku dagilimi1 gosterir (Young 2001).

GSSG + NADPH +H" ——» 2GSH + NADP"
2.10.1.5 GLUTATYON S-TRANSFERAZ (GST)

Toksik metabolitlerle glutatyonun konjugasyonunu katalizleyen GST enzimi de toksik
metabolitlerin detoksifikasyonuna yol agan baska bir antioksidan enzimdir (Van Haaften 2001).
Basta arasidonik asit ve lineolat hidroperoksidleri olmak iizere lipid peroksidlere kars1t GST lar
selenyum bagimsiz GSH peroksidaz aktivitesi gostererek bir savunma mekanizmasi olustururlar
(Akkus 1995).

ROOH+2GSH ——=T__5 GSSG+ROH+H,0

GST’ lar antioksidan etkilerine ilave olarak katalitik ve katalitik olmayan ¢ok sayida
fonksiyona da sahiptirler. Katalitik olarak; yabanci maddeleri GSH” daki sisteine ait —SH grubu
ile baglayarak onlarin suda ¢oziiniir hale gelmesini saglarlar ve bdylece organizmadan kolaylikla
atilabilir. GSH’dan glutamat ve glisin koparilmasindan sonra sisteinin serbest amino grubu
asetillenerek merkaptiirik asidlere doniistiiriilir. Merkaptiirik asidler ksenobiotiklerin klasik
atilim triinleridir ve safra ile atilirlar. Bu yol, GST larin kanserojen, mutajen ve diger zararl
kimyasallarin hiicre i¢i detoksifikasyonunda rolleri oldugunu gosterir. Metabolize edilmeyen
lipofilik-hidrofobik pek cok bilesigi baglamalari ise bu enzimler i¢in depo ve tasima roli
tistlendigini gosterir (Akkus 1995).

2.10.2 ENZIMATIK OLMAYAN ANTIOKSIDANLAR
2.10.2.1 E VITAMINI
E vitamini tokoferol yapisinda olup ilk olarak Evans ve Sure tarafindan tanimlanmistir

(Akkus 1995). Tokoferoller a-, B-, y-, 6- olmak iizere 4 izomerden olusurlar. Antioksidan
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aktivitesi en yiiksek olan izomer a-tokoferoldiir (Blokhina 2003). E vitamini yagda eriyebildigi
icin hem selliiler, hem de subselliiler membranlarda ve lipoproteinlerde bulunur. Zincir kirici
antioksidan olarak goérev yapan E vitamini, membranlarda oksijen radikallerinin ana
temizleyicisidir. Hidrofobik kisminda yer alan -OH grubu reaksiyonlarda hidrojenini kolaylikla
verebilmesi nedeniyle lipid peroksidasyonu sirasinda olusan peroksil ve alkoksil radikalleri yag
asidi yerine a-tokoferolle birleserek reaksiyon zinciri kirilmig olur (Chao 2000). Boylece lipid
peroksidasyon reaksiyonunu baslatmak igin reaktif olmayan tokoferoksil radikali olusur (Akkus
1995, Traber ve Stevens 2011, Traber ve Atkinson 2007).

E vitamininin antioksidan etkileri yanisira membran yapisin1 stabilize ederek,
akigkanligini, kiigiik molekiillere ve iyonlara karst membranin gecirgenligini diizenlerler
(Blokhina 2003).
2.10.2.2 A VITAMINI

Karotenoidler, izoprenoid karbon iskeletten olusan, yagda ¢O6ziinebilen bir grup
antioksidandir. Membranlarda ve lipoproteinlerde en az 20 farkli tiirii olsa da bunlardan en
onemlisi B-karotendir (Young 2001). B-karoten, yagda yiiksek oranda ¢oziiniir ve biiyiikk kismi
LDL ve HDL fraksiyonlarinda taginir (Chao 2002). B-karoten, A vitamininin metabolik 6n
maddesidir. B-karoten’in, singlet oksijeni bastirabildigi, siiperoksid radikalini temizledigi ve
peroksi radikalleri ile direk olarak etkileserek antioksidan vazife gordiigii tespit edilmistir
(Akkus 1995).
2.10.2.3 C VITAMINI

C vitamini (askorbik asid), kapali formiili CgHgOgs olan bir ketolaktondur. Suda
eriyebilen vitaminlerden olan askorbik asid, ince barsaklardan kolayca emilir. Plazma
konsantrasyonu 0.5-1.5 mg/dl kadardir (Akkus 1995, Memisogullar1 2005, Savran 2011).
Insanlarda askorbik asit, hidroksilasyon reaksiyonlarini katalize eden bircok enzimin kofaktdrii

olarak gorev alir. Bunlarin icinde en 1iyi bilineni kollojen sentezindeki lizin ve prolinin
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hidroksilasyonunda kofaktor olarak rol almasidir. Askorbik asidin diger bir onemli gérevi de
zincir kirici antioksidan etkisidir. Askorbik asidin siiperoksid (O"), hidrojen peroksid (H,0O,),
hidroksil radikali (OH"), hipoklorik asid (HOCI), peroksi radikali ( ROO") ve singlet oksijeni
temizledigi gosterilmistir (Young 2001). C vitamini ayrica tokoferoksil radikalinin tokoferole
rediiklenmesini saglar. Tokoferol plazmada ve membranlar iizerinde bulunan yagda eriyen zincir
kirict bir antioksidandir. Peroksi radikalini temizleyerek LDL kolesteroliin oksidasyonunu onler.
Boylece ateroskleroza karst korunmada rol oynar (Chao 2002). C vitamini tiim bu gérevlerinin
disinda, tirozinden epinefrin sentezi, safra asidlerinin sentezi, lizinden karnitin sentezinde de
gorev alir. Ayrica demirin mideden emiliminde indirgeyici rol oynar (Akkus 1995).
2.11 TOTAL ANTIOKSIDAN STATUS/ TOTAL OKSIDAN STATUS

Insan vucudundaki tiim antioksidanlarin toplam etKisini total antioksidan status (TAS),
oksidanlarin toplam etkisini ise total oksidan status (TOS) gosterir. Viicudun antioksidan/oksidan
durumu antioksidan enzimlerin aktivitesi ve antioksidan/oksidan molekiillerin konsantrasyonlari
tek tek olgiilerek degerlendirilebilmektedir. Bununla birlikte genel antioksidan/oksidan durumu

TAS ve TOS o6l¢timii ile kolaylikla degerlendirilebilir (Erel 2004, Erel 2005).

3.GEREC VE YONTEM

3.1. ARASTIRMANIN SEKLI

Vaka kontrol tipindeki bu analitik arastirma Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip
Fakiiltesi Aile Hekimligi Polikliniginde yapildi. Calismaya vaka grubu olarak sigara birakmak
icin bagvuran erkek hastalar, kontrol grubu olarak periyodik saglik muayenesi i¢in aile hekimligi
poliklinigine herhangi bir sebeple bagvuran ve hi¢ sigara igmemis bireyler alindi.
3.2. ARASTIRMANIN YER VE EVRENI

Calismaya 20.05.2015- 01.03.2016 tarihleri arasinda Necmettin Erbakan Universitesi

Meram Tip Fakiiltesi Aile Hekimligi Poliklinigine miiracaat eden 20 yas ve lizerindeki erkekler
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dahil edildi. Caligmamizda vaka grubuna alinan sigara i¢cen 78 kisi ile kontrol grubunu olusturan
sigara igmeyen 82 kisi cinsiyet ve yas yoniinden birbirine benzer 6zellikte idi.
3.3. ARASTIRMANIN ORNEKLEMIi
Daha dnce yapilmis olan ¢alismalara gore iilkemizde sigara igme sikligr %27°dir (TUIK
2012). Arastirmamizda evrendeki birey sayisi bilinmedigi i¢in ¢alismaya alinmasi gereken denek
sayist n=t>.p.q/d? formiilii kullamlarak hesaplanmistir.
n= Caligmaya alinacak denek sayisi
t= Evrendeki birey sayis1 bilinmedigi icin serbestlik derecesi oo olarak alinmigstir. 0.05 de oo
serbestlik derecesinde teorik t degeri tablodan bakilarak 1.96 bulunmustur.
p= Ulkemizde sigara igme siklig1 %27 kabul edildi. p degeri = 0.27 alind1.
g= Sigara igmeme siklig1 (1-p) 1-0.27 = 0.73’djir.
d= Olayin goriiliis sikligina gore yapilmak istenen + standart sapma miktart. (£%10 sapma
istedigimizden d=0.10 alinmustir.
n=(1.96) (0.27x0.73)/(0.10)*= 75
Calismamiza bu hesap dogrultusunda 85 kontrol, 85 vaka grubu alinmasi planlanmastir.
Ancak hasta grubundan 7 kisi, kontrol grubundan 3 kisi ¢alismaya baslarken onam
formunu imzalamalarina ragmen calismanin ilerleyen donemlerinde ¢alismaya katilmaktan
vazgeeme haklarini kullanarak ¢alismadan ¢ikmislardir. Bu nedenle 78 sigara icen, 82 igmeyen
kisi ile calismamiz tamamlanmuistir.
3.4 DISLAMA KRITERLERI
v" Diabetes mellitus
v’ Tiroid bozuklugu
v’ Karaciger ve bobrek yetmezIligi bulunanlar

v Calismaya katilmayi kabul etmeyenler arastirmaya dahil edilmediler.
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3.5 ETIK KURUL ONAYI

Calismaya baslamadan dnce Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi etik
kurul onayi alindi (Sayi: 2015/231 Tarih:15.05.2015). Uygulama asamasinda ¢alismanin amaci
hakkinda hastalara kisaca bilgi verilerek calismaya katilmayi kabul edenlerin sozlii ve yazil
onamlari alind.
3.6 VERILERIN TOPLANMASI

3.6.1. SOSYODEMOGRAFIK VERILER

Katilanlarin sosyodemografik 6zelliklerini (yas, medeni durum, meslek, egitim durumu,
yasanilan yer vb.) ve sigara kullanim durumlarini sorgulayan anket formu katilimcilarla yiiz yiize
goriisme yontemi ile dolduruldu (Ek-1). Sigaraya baslama yasi, sigara igme Ozellikleri, kronik
hastalik varligi, kullandig: ilaglar, alkol bagimlilig1 sorguland.
3.6.2. ANTROPOMETRIK OLCUMLER

Hastalarin antropometrik ol¢iimleri hata oranini azaltmak i¢in aymi arastirici tarafindan
yapildi. Boylar1 ayakkabilar1 ¢ikarilarak, agirliklart ceket ve lstteki fazla giysiler ¢ikartildiktan
sonra standart baskiil ve boy 6l¢er yardimu ile 6l¢iildii. Hastalarin boy ve kilolar1 dlgiilerek beden
kitle indeksi (VKI ) = Agirlik (kg)/BoyxBoy (m?) formiilii ile hesaplandi. VKI 18.50’nin altinda
olanlar zayif, 18.50-24.99 arasinda olanlar normal kilolu, 25.00-29.99 arasinda olanlar fazla
kilolu, 30.0 ve iizerinde olanlar obez olarak degerlendirildi. Ust ve alt extremitedeki kan
basiglart OMRON M2® otomatik sfingomanometre cihazi ile hastalar sirtiistii yatar pozisyonda
iken olgiildi. Kilo, boy, bel ve kalga ¢evreleri ile olgiilen sistolik ve diyastolik kan basinglari
anket formuna kaydedildi.
3.6.3. FAGERSTORM NIiKOTiN BAGIMLILIK TESTI

Sigara bagimliliginin degerlendirilmesinde en sik kullanilan test, Fagerstrom nikotin
bagimlilik testidir. Karl O. Fagerstorm tarafindan nikotine olan fiziksel bagimliligin diizeyini

saptamak amaciyla gelistirilmistir. 6 sorudan olusan Fagerstrom nikotin bagimlilik testi Tablo
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6’de verilmistir. Bu 6 soruya verilen cevaplar dogrultusunda alinan puanlar toplanir ve
bagimlilik diizeyi hesaplanir (Tablo 7).

Tablo 6. Fagerstorm nikotin bagimhhik testi

Soru Secenek Puan
1.Giinde kag sigara icersiniz? 10 veya daha az 0
11-20 1
21-30 2
31 veya daha fazla 3
2. Bir sigaray1 icmemeniz gerekseydi hangisini Sabah ilk i¢ilen sigaras1 | 1
birakmak daha zor olurdu? Diger herhangi bir sigara | 0
3. Sabah kalktiktan sonra ilk sigarayi ne zaman Ik 5 dakika icinde 3
icersiniz? 6-30 dakika i¢inde 2
31-60 dakika i¢inde 1
60 dakikadan sonra 0
4. Sigara icmenin yasak oldugu yelerde durmakta Evet 1
zorlaniyor musunuz? Hayir 0
5. Giiniin ¢cogunu yatakta gecirecek kadar hasta olsaniz | Evet 1
bile sigara icer misiniz? Hayir 0
6.Giiniin ilk saatlerinde mi yoksa diger saatlerde mi Evet 1
daha cok sigara icersiniz? Hayir 0

Tablo 7. Fagerstrom nikotin bagimlilik testine gore bagimhlik dereceleri

Toplam puan Bagimhlik diizeyi

0-2 puan Cok az bagiml

3-4 puan Az bagiml

5 puan Orta derecede bagimli

6-7 puan Yiiksek derecede bagiml
8-10 puan Cok yiiksek derecede bagimli

3.6.4. LABORATUVAR ANALIZLERI
Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Bilimsel Arastirma Projeleri (BAP)
Koordinatorliigii tarafindan saglanan maddi kaynak ile ¢alismaya alinan kisilerin 10-12 saatlik

bir gece agligindan sonra alinan kan orneklerinde total kolesterol, LDL-c, trigliserid, HDL-c,
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aclik kan sekeri, TAS, TOS, vitamin E ve vitamin C diizeyleri ¢alisildi. TOS / TAS formiilii ile
OSI hesaplandi.

Alinan kan oOrnekleri Hettich Rotina 46R (Hettich Zentrifugen, Tuttlingen, Almanya)
marka sogutmali santrifiij cihazinda 4 °C ve 4000 devir/dakika hizda 10 dakika santrifiij edilerek
serumlar ayrildi. Serum bekletilmeden total kolesterol (kolesterol esteraz metodu ile), trigliserid,
HDL-c (enzimatik kolorimetrik metod ile),LDL-c (Friedewald Formiilii ile) ve aglik kan glukozu
(hekzokinaz metodu ile) seviyeleri Abbott Architect c16000 Systems otoanalizérde galisilarak
olgtldii.

Diger serum ornekleri parametreler calisilincaya kadar New Brunswick U570 (New
Brunswick Scientific, New Jersey, ABD) buzdolabinda -80 °C' de saklandi. Serum 6rneklerinde;
total oksidan status (TOS) ve total antioksidan status (TAS) seviyeleri (Rel Assay Diagnostics,
Gaziantep, Tiirkiye) kitleri kullanilarak spektrofotometrik yontem ile dl¢tildii.

ELISA Kkitlerinin yikama siirecinde Biotek ELX 50 mikroplate yikayici (BioTek
Instruments, Vermont, ABD) kullanildi. Spektrofotometrik olgiimlerde Bio-rad Mikroplate
absorbans okuyucu xMark (Bio-rad Laboratories, California, ABD) sistemi kullanilarak
absorbans konsantrasyon kalibrasyon grafiklerine gore sonuglar hesaplandi. Vitamin C ve
Vitamin E seviyeleri (SunRed Biotechnology Company, Shanghai, Cin) kitleri kullanilarak
Enzyme Linked ImmunoSorbent Assay (ELISA) yontemi ile dl¢iildii.

3.6.5 VERILERIN ISTATISTIKSEL DEGERLENDIRILMES]

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler icin SPSS
(Statistical Package for Social Sciences) for Windows 20.0 programi kullanildi. Frekanslar,
ortalama, standart sapma, ortanca, min ve maksimum degerler, odds ratiolar1 hesaplandi.
Kategorik yapidaki verilerin karsilastiriimasinda Ki-Kare testi kullanildi. Niceliksel verilerin
ikili gruplarda karsilastirllmasinda; normal dagilim varsayimini karsilayanlarda Student-t testi,

normal dagilim varsayimini karsilamayan ve ¢arpik dagilim gosterenlerde Mann-Whitney U testi
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kullanildi. Niceliksel verilerin {i¢lii gruplarda karsilastirilmasinda normal dagilim gosteren
parametrelerde Tek Yonlii ANOVA testi kullanildi. Varyanslarin homojenligi Levene testi ile
degerlendirildi, homojen olan varyanslarda Tukey testi, homojen olmayan varyanslarda Tamhane
T2 testi kullanildi. Cut-off degeri bulunmayan verilerin cut-off degerlerinin belirlenmesi i¢in
ROC analizi yapildi. Parametreler arasi korelasyon Pearson korelasyon analizi ile yapildi.
Korelasyon katsayist (r) ; 0.00-0.24 aras1 zayif, 0.25-0.49 arasi orta, 0.50-0.74 aras1 giicli,
0.75-1.00 aras1 ¢ok giiclii iliski olarak degerlendirildi. Sonuglar %95°lik giiven araliginda,
anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.
4. BULGULAR

4.1. KATILANLARIN SOSYODEMOGRAFIK OZELLIKLERI

Calismamiza katilan 160 kisinin yas ortalamasi 33,00+£10,61 (min=20, max=68) yas olup,
tamam1 erkeklerden olusmakta idi. Sigara igenlerin yas ortalamasi 34,00+10,34 (min=20,
max=63) idi. Bunlarin %35,9’u (n=28) 20-29 yas grubunda, %30,8’i (n=24) 30-39 yas grubunda,
%23,1’i (n=18) 40-49 yas grubunda, %10,3’ii (n=8) 50 ve ilizeri yas grubunda idi. Sigara
icmeyenlerin yas ortalamasi ise 37,72+10,77 ( min=22, max=68) idi. Bunlarin %28,0’1 (n=23)
20-29 yas grubunda, %35,4’1 (n=29) 30-39 yas grubunda, %19,5’i (n=16) 40-49 yas grubunda,
%17,1°i (n=14) 50 ve {izeri yas grubunda idi. Katilimcilardan sigara igenlerin %51,3"{i (n=40)
evli, %48,7°si (n=38) bekar idi. Sigara igmeyenlerin ise %24,4’i (n=20) evli, %75,6’s1 (N=62)
bekar idi. Buna gore medeni durum ile sigara igme durumu arasinda anlaml bir iligki mevcuttu
(x*=12,334, p<0.001). Egitim durumlari sorgulandiginda Sigara icenlerin %16,7°si (n=13)
ilkdgretim, %52,6’s1 (n=41) lise, %30,8’i (n=24) iiniversite mezunu idi. Sigara igmeyenlerin
%13,4’1 (n=11) ilkogretim, %11,0’1 (n=9) lise ve %75,6’s1 (n=62) {iniversite mezunu idi. Sigara
icen grupta lise mezunu olma anlamli derecede yiiksek iken, sigara igmeyen grupta iiniversite
mezunu olma anlaml derecede yiiksekti (x°=32,333, p<0,001). Sigara i¢enlerin %7,7’si (n=6)

memur, %30,8’i (n=24) is¢i, %33,3’t (n=26) esnaf, %5,1’1 (n=4) emekli ve %23,1’i (n=18)
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ogrenci idi. Sigara igmeyenlerin %58,5’1 (n=48) memur, %19,5’i (n=16) is¢i, %9,8’i (n=8)

emekli, %3,7’si (n=3) esnaf ve %8,5’i (n=7) 6grenci idi. Sigara igenlerin ¢ogunlugunu esnaf ve

isciler olusturur iken, sigara igmeyenlerin ¢ogunlugu memur idi. Calismaya katilanlardan sigara

icenlerin %41,0’1 (n=32) normal kilolu, %51,3’i (n=40) fazla kilolu ve %7,7’si (n=6) obez idi.

Sigara igmeyenlerin ise %37,8’1 (n=31) normal kilolu, %53,7’si (n=44) fazla kilolu ve %8,5’1

(n=7) obez idi. Sigara i¢cen ve igmeyenler arasinda obezite siklig1 acgisindan istatistiksel olarak

anlamli bir fark yoktu (p=0,912) (Tablo 8).

Tablo 8.Sigara icme durumuna gore sosyodemografik ézelliklerin karsilastirilmasi

Sigara icenler Sigara Toplam
(n=78) icmeyenler (n=160) % 2 P
(n=82)
n % n % n %

Yas dagilim

20-29 yas 28 54,9 23 45,1 51 100

30-39 yas 24 45,3 29 54,7 53 100

40-49 yas 18 52,9 16 47,1 34 100 2618 0.454

50 ve lizeri yas 8 36,4 14 63,6 22 100
Medeni durum

Evli 40 66.7 20 33.3 60 100

Bekar 38 38.0 62 62.0 100 100 12,334 | <0,001
Meslek

Caligiyor 56 455 67 54,5 123 100 2 909 0.137
Calismiyor 22 59,5 15 40,5 37 100
Egitim durumu

Lise ve alt1 54 73,0 20 27,0 74 100

Y.O/Universite 24 27,9 62 72,1 86 100 32,333 | <0,001
VKi (kg/m®)
18.5-24.99 normal kilolu 32 50,8 31 49,2 63 100
25.0-29.99 fazla kilolu 40 47,6 44 52,4 | 84 100 0,183 | 0,912
30 ve lizeri obez 6 46,2 7 53,8 13 100

4.2. SIGARA ICENLERIN SiGARA ICME DURUMUNUN DEGERLENDIRILMESI

Sigara igenlerin yas ortalamasi 35,17+10,34 yil idi. Sigaraya baslama yasi ortalama 18,61

+ 5,58 yas idi. Sigara igme siireleri degerlendirildiginde, ortalama sigara igme siiresi 16,09 +

35




9,21 yil idi. Sigara igenlerin ortalama Fagerstrom bagimlilik puani 6,29 +2,14 olarak bulundu.
Sigara igme siireleri ortalama 22,59 + 15,05 paket/y1l idi (Tablo 9) .

Tablo 9. Sigara icenlerin bazi 6zelliklerinin ortalama ve ortanca degerleri

Ortalama = Standart sapma | Ortanca | Min | Max
Yas 35,17+ 10,34 34 20 63
ik sigara yasi 18,00 +£ 5,58 18 6 35
Sigara i¢me siiresi (yil) 16,29 +£ 9,42 15 3 50
Fagerstrom puani 6,28 +£2.14 6 0 10
Paket /y1l 22,95 + 15,36 20 4 100

Fagerstrom bagimhilik testine gore sigara igenlerin bagimlilik  durumlar
degerlendirildiginde %2,6’sinin (n=2) ¢ok az bagimli, %14,1’inin (n=11) az bagimli, %11,5’inin
(n=9) orta derecede bagimli, %42,3’iintin (n=33) yiiksek derecede bagimli, %29,5’inin (n=23)
cok yiiksek derecede bagimli oldugu goriildii (Tablo 10).

Tablo 10. Sigara icenlerin nikotin bagimlilik durumlarinin degerlendirilmesi

Bagimhilik durumu* n=78 %
0-2 puan ¢ok az bagimli 2 2,6
3-4 puan az bagimh 11 14,1
5 puan orta derece bagimli 9 11,5
6-7 puan yiiksek derece bagimli 33 42,3
8-10 puan ¢ok yiiksek derece bagimli 23 29,5

* Fagerstrom nikotin bagimlilik testine gore degerlendirildi.

4.3 LABORATUVAR BULGULARININ ORTALAMA DEGERLERI
Sigara igen ve igmeyen gruplarin AKS, LDL, HDL, T.kolesterol, trigliserit, hemogram,

TAS, TOS, Vitamin E, Vitamin C, VKI, ABI degerleri Tablo 11-12’de gériilmektedir. Sigara
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icen ve igmeyen gruplar AKS (p<0,001), Hb (p<0,001), Hct (p=0,032), RBC (p=0,023)

degerleri acisindan karsilastirildiginda sigara icen grupta bu degerler istatistiksel olarak anlaml

derecede yiiksekti. Sigara igen grup ile igmeyen grup TAS, TOS, OSIi, vitamin C, vitamin E

parametreleri karsilastirildiginda sigara igmeyen grupta TAS (p=0,003), vitamin C (p<0,001),

vitamin E (p<0,001) degerleri anlaml1 derecede yiiksekti. Sigara i¢cen grupta ise TOS (p<0,001)

ve OS] (p<0,001) diizeyleri daha yiiksek idi ve bu yiikseklik istatistiksel olarak énemli idi. WBC

(p=0,065), MCV (p=0,527), trombosit (p=0,656), MPV (p=0,357), trigliserit (p=0,445),

T.kolesterol (p=0,676), LDL (p=0,819), HDL (p=0,528), VKI (p=0.307), ABI (p=0,938)

acisindan karsilastirildiginda ise iki grup arasinda istatistiksel fark saptanmadi.

Tablo 11. Sigara icen ve icmeyen bireylerde laboratuvar parametrelerinin karsilastirilmasi

Parametreler

Sigara icen

Sigara icmeyen

Ortanca(min-max) | Ortanca (min-max) 4 p
(n=78) (n=82)
AKS (mg/dL) 102,0 (67,0-305,0) | 95,0 (69,0-175,0) -3,735 | <0,001
Trigliserit (mg/dL) 130,5 (52,0-480,0) 135,0 (44,0-400,0) -0,763 | 0,445
WBC (10%/ul) 8,10 (3,70-15,40) 7,85 (4,10-67,00) -1,844 | 0,065
Hb (g/dL) 16,15 (13,6-18,7) 15,70 (11,3-18,8) -3,834 | <0,001
Hct (%) 46,90 (40,4 -53,2) | 45,70 (32,8-52,0) -2,148 | 0,032
RBC (10%ul) 5,55 (4,90-7,60) 5,50 (4,10-6,30) -2,269 | 0,023
Urik Asit (mg/dl) 5,55 (3,40-9,00) 5,40 (3,20-9,40) -0,362 | 0,717
TAS (mmol Trolox eqgivalen/L) | 0,95 (0,47-1,68) 1,12 (0,36-2,62) -2,975 | 0,003
TOS (pmol H,0, equiv./L) 11,06 (3,49-37,26) | 7,29 (2,43-31,59) -3,787 | <0,001
OSi* 12,22 (3,85-62,21) 7,07(1,84-29,96) -4,854 | <0,001
Vitamin C (umol/L) 1,69 (0,48-11,93) 3,08 (0,47-11,65) -3,818 | <0,001
Vitamin E (mg/dl) 1,60 (0,83-12,89) 6,75(1,17-14,15) -6,933 | <0,001

*OQSI: TOS / TAS Degeri
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Tablo 12.Sigara Icen ve ig:meyen Kisilerde Baz1 Parametrelerin Karsilastirilmasi

Parametreler

Sigara icen

Sigara icmeyen

Ortalama £SD Ortalama £SD t p
(n=78) (n=82)
MCV (fL) 83,99+3,52 84,38+4,07 -0,634 | 0,527
Trombosit (10%/ul) 249,19+51,26 252,294+54,99 -0,447 | 0,656
MPV (fL) 10,22+0,85 10,06+1,29 0,925 | 0,357
T.KOL (mg/dL) 189,82+42,10 187,17+37,95 0,418 | 0,676
LDL (mg/dL) 116,18+33,96 117,30+27,58 -0,230 | 0,819
HDL (mg/dL) 42,7249,79 41,83+7,83 0,633 | 0,528
VKi (kg/m?) 25,72+3,51 26,22+2,66 -1,024 | 0,307
ABI* 1,23+0,11 1,23+0,07 -0,078 | 0,938

*ABI: Ayak bilegi /brakiyal sistolik basing oramidir.
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Grafik 1:TOS degerlerinin sensitivite ve spesifitesi

ROC analiz sonucu TOS degerinin egri altinda kalan alan1 (EAA) % 67,3 idi (Grafik 1).
EAA degeri % 50’nin {izerinde idi ve istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,001). Buna gore
TOS’un cut off degeri 8,685 olarak alindiginda testin sensitivitesi % 62,8 ve spesifitesi %62,2

olarak bulundu.
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Grafik 2:08I degerlerinin sensitivite ve spesifitesi
ROC analiz sonucuna gore OSI degerinin EAA % 72,2 idi (Grafik 2). EAA degeri %

50’nin iizerinde idi ve istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,001). Buna gére OSI’nin cut off
degeri 8,870 olarak alindiginda testin sensitivitesi % 64,1 ve spesifitesi %64,6 olarak bulundu.
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4.4 SIGARA ICEN VE ICMEYENLERDE PARAMETRELERIN KARSILASTIRILMASI

Sigara icenler ve igmeyenler total kolesterol, LDL, HDL, trigliserit degerleri agisindan

karsilastirildiginda aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu (p>0,05). AKS (p<0,001),

TAS (p=0,040), TOS (p=0,002), OSI (p<0,001), vitamin E (p<0,001) ve vitamin C (p<0,001)

degerleri agisindan ise iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi (Tablo 13).

Tablo 13. Bazi parametreler acisindan sigara icenlerle icmeyenlerin karsilastirilmasi

Sigara Sigara Total
icenler icmeyenler 2
(n=78) (n=82) X P
n [ %]l n| % n | %
AKS
<100 mg/dL 38 | 369 | 65 63,1 103 | 100
>100 mg/dL 47 | 69,1 | 21 30,9 68 | 100 | 17,014| <0,001
T .kolesterol
<200 mg/dL 53 | 49,1 | 55 50,9 108 | 100
>200 mg/dL 32 | 508 | 31 49,2 63 | 100 0047 0828
LDL
<130 mg/dL 56 | 48,7 | 59 51,3 115 | 100
>130 mg/dL 29 | 51,8 | 27 48,2 55 | 100 | 0144 | 0704
HDL
<40 mg/dL 33 | 458 | 39 54,2 72 | 100
>40 mg/dL 45 | 51,1 | 43 48,9 88 | 100 | 0,446 | 0,504
Trigliserit
<150 mg/dL 53 | 51,0 | 51 49,0 104 | 100
>150 mg/dL 32 | 478 | 35 52,2 67 | 100 | 0,167 | 0,683
TAS (mmol Trolox eqivalen/L)
<0,99 33 | 40,7 | 48 59,3 81 | 100 | 4,212| 0,040
>0,99 45 | 570 | 34 43,0 79 | 100
TOS (umol H,O; equiv./L)
<8,68 29 | 362 | 51 63,8 80 | 100
>8,68 49 | 613 | 31 38,7 80 | 100 10,006 0,002
osI*
<8,87 28 | 346 | 53 65,4 81 | 100
>8,87 50 | 633 | 29 36,7 79 | 100 13,207} <0,001
Vitamin C (umol/L)
<2.01 53 | 66,2 | 27 33,8 80 | 100
>2.01 25 | 31,2 | 55 68,8 80 | 100 19,612) <0,001
Vitamin E (mg/dl)
<1,97 56 | 71,8 | 22 28,2 78 | 100
>1,97 22 | 26,8 | 60 73,2 82 | 100 32,350| <0,001

*QSI: TOS / TAS Degeri
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Tablo 14.Sigara icen ve igcmeyen bireylerde vit C ve vit E degerlerinin karsilastirilmasi

%95 giiven arahg

Parametreler OR p
Alt simir Ust simir
Sigara iciyor 1
Vit C 2,228 8,372 <0,001
Sigara i¢cmiyor 4,319
Sigara iciyor 1
VitE 3,468 13,898 <0,001

Sigara i¢cmiyor 6,942

Calismamizda sigara igme durumu ile vitamin C diizeyi arasinda anlamli bir iligki
mevcuttu. Sigara igmeyen kisilerde vitamin C seviyesi, i¢en kisilere gére anlamli olarak fazla idi
(x 2 219,612, p<0,001). Vitamin C diizeyi, sigara icmeyen kisilerde sigara igen kisilere gore
4,319 kat daha fazla idi [OR=4,319, %95 CI; (2,228-8,372)], bu yiikseklik istatistiksel olarak
¢ok 6nemli idi (Tablo 14).

Calismamizda sigara igme durumu ile vitamin E diizeyi arasinda anlaml bir iligki vardi.
Sigara igmeyen kisilerde vitamin E seviyesi, igen kisilere gore anlamli olarak fazla idi (x 2
=32,350, p<0,001). Vitamin E diizeyi, sigara igmeyen kisilerde sigara igen kisilere gore 6,942
kat daha fazla idi [OR=6,942, %95 CI; (3,468-13,898)], bu yiikseklik istatistiksel olarak ¢ok

snemli idi (Tablo 14).

4.5 SIGARA iICME OZELLIKLERI, VKi, ABI, TAS, TOS, OSi, VITAMIN C VE
VITAMIN E ARASINDAKI KORELASYONLAR

Katilanlarin sigaraya baslama yasi ile TAS degeri arasinda negatif yonde orta (r=-0,283,
p<0,001), Vitamin E degeri arasinda negatif yonde gii¢lii (r=-0,520, p<0,001), Vitamin C degeri

arasinda negatif yonde orta derecede (r=-0,272, p<0,001) korelasyon vardi. Sigaraya baglama

42



yasi ile TOS degeri (r=0,272, p<0,001), OSI degeri (r=0,366, p<0,001) arasinda pozitif yonde
orta derecede anlamli bir korelasyon bulundu (Tablo 15).

Sigara igcme siiresi ile TAS degeri arasinda negatif yonde orta (r=-0,254, p=0,001),
Vitamin E degeri arasinda negatif yonde orta (r=-0,478, p<0,001), Vitamin C degeri arasinda
negatif yonde zayif diizeyde (r=-0,185, p=0,019) bir korelasyon vardi (Tablo 15). Sigara igme
siiresi ile TOS degeri arasinda pozitif yonde orta (r=0,215, p=0,006), OSI degeri arasinda pozitif
yonde orta diizeyde (r=0,281, p<0,001) bir korelasyon mevcuttu (Tablo 15).

Paket/y1l ile TAS degeri arasinda negatif yonde orta (r=-0,237, p=0,003), Vitamin E
degeri arasinda negatif yonde orta derecede (r=-0,446, p<0,001) bir korelasyon mevcuttu (Tablo
9). Paket/yil ile TOS degeri pozitif yonde zayif (r=0,189, p=0,017), OSI degeri pozitif yonde
orta diizeyde (r=0,259, p<0,001) korelasyon vardi (Tablo 15).

Fagerstorm puani ile TAS degeri arasinda negatif yonde orta (r=-0,248, p=0,002),
Vitamin E degeri arasinda negatif yonde giiglii derecede (r=-0,514, p<0,001) bir korelasyon
mevcuttu (Tablo 15). Fagerstorm puani ile TOS degeri pozitif yonde zayif (r=0,221,
p=0,005),0S1 degeri pozitif yonde orta diizeyde (r=0,288, p<0,001) korelasyon vard: (Tablo

15).
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Tablo 15. Sigaraya baslama yasi, sigara icme siiresi, paket/yil, Fagerstrom puam, VKI ile

TAS, TOS arasindaki korelasyon

TAS TOS oSl VITE VIT C
r p r P r p r P R P

Yas 0,150 0,855 | 0,015 0,058 | -0,050 | 0,528 |-0,098 0,217 | 0,014 0,857
Sigaraya -0,283** | 0,000 | 0,272** | 0,001 | 0,366** | 0,000 | -0,520** | 0,000 | -0,272** | 0,000
baslama yasi

Sigara icme -0,254** | 0,001 | 0,215** | 0,006 | 0,281** | 0,000 | -0,478** | 0,000 | -0,185* | 0,019
siiresi

Paket y1l -0,237** | 0,003 | 0,189* | 0,017 | 0,259** | 0,001 | -0,446** | 0,000 | -0,153 0,053
Fagerstrom -0,248** | 0,002 | 0,221** | 0,005 | 0,288** | 0,000 | -0,514** | 0,000 | -0,130 0,102
puani

VKi(kg/m?) -0,070 0,381 | 0,134 0,091 | 0,183* | 0,020 | 0,022 0,780 | -0,024 0,760
ABI -0,046 0,564 | 0,003 0,973 | 0,019 0,808 | -0,072 0,368 | -0,026 0,741

I:Korelasyon katsayis1

*Kaorelasyon 0,01 seviyesinde 6nemlidir.

**Korelasyon 0,05 seviyesinde onemlidir.
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Sekil 2. Bagimhlik puam ve sigaraya baslama yas1 arasindaki lineer regresyon analizi

Bagimlilik puanindaki artisin %72,2” si sigaraya baslama yagima atfedilmektedir (R?=0,722
p<0,001). (Sekil 2)
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Sekil 3. Sigaraya baslama yagi ile OSI arasindaki lineer regresyon analizi

OSI degerindeki artisin %13,4°1i sigaraya baslama yasina atfedilmektedir (R220,134, p<0,001).

(Sekil 3)
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Sekil 4. Sigaraya baslama yas1 ile vitamin E arasindaki lineer regresyon analizi

Vitamin E degerindeki diisiikliigiin %27,1°1 sigaraya baslama yasina atfedilmektedir (R*=0,271,
p<0,001). (Sekil 4)
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Sekil 5. Bagimhilik puam ve CO arasindaki lineer regresyon analizi

CO degerindeki artisin %64,5°1 bagimlilik puanina atfedilmektedir (R2:0,645, p<0,001).

(Sekil 5)
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Katilimcilar igtikleri sigara miktarina gore giinde 1-10 adet sigara icenler (a), 11-20 adet
icenler (b), 21-30 adet igenler (c), 31 ve iizeri adet icenler (d) olmak {izere 4 gruba ayrildi.

Icilen sigara miktar1 ile TAS karsilastirildiginda; giinde 1-10 adet sigara igen grupta TAS
degerleri, 31 ve lizeri adet sigara i¢en gruba gore anlamli derecede yiiksek idi (p=0,033) (Tablo
16).

Icilen sigara miktar1 ile TOS karsilastirildiginda; giinde 1-10 adet sigara icen grupta TOS
degerleri, 31 ve lizeri adet sigara icen gruba gore anlamli derecede diisiik idi (p<0,001) (Tablo
16).

Icilen sigara miktar1 ile OS] karsilastirildiginda; giinde 1-10 adet sigara icen grupta OSI
degerleri, 11-20 adet sigara igen (p<0,001), 21-30 adet sigara i¢en (p=0,011) ile 31 ve iizeri adet
sigara igen (P=0,005) gruba gore anlamli derecede diisiik idi (Tablo 16).

Icilen sigara miktar ile vitamin E karsilastirildiginda; giinde 1-10 adet sigara icen grupta
vitamin E degerleri, 11-20 adet sigara igen (p<0,001), 21-30 adet sigara igen (p<0,001) ile 31 ve
tizeri adet sigara igen (p<0,001) gruba gére anlamli derecede yiiksek idi (Tablo 16).

Icilen sigara miktar1 ile vitamin C karsilastinldiginda; ; giinde 1-10 adet sigara igen
grupta vitamin E degerleri, 11-20 adet sigara igen (p=0,002) ile 31 ve iizeri adet sigara icen

(p<0,001) gruba gore anlaml1 derecede yiiksek idi (Tablo 16).
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Tablo 16. icilen sigara miktar ile TAS, TOS, OSI, VIT C, VIT E degerlerinin

karsilastirilmasi

1-10 adet sigara

11-20 adet sigara

21-30 adet sigara

>31 adet sigara

(a) (n=86) (b) (n=23) (c) (n=26) (d) (n=25) p
Median (min-max) | Median (min-max) | Median (min-max) | Median (min-max)

TAS 1,07 (0,36-2,62) 0,95 (0,64-1,68) 1,00 (0,47-1,38) 0,93 (0,55-1,45) | 0,033
TOS 7,29 (2,43-32,60) | 12,81 (3,49-37,26) | 9,90 (3,49-25,62) | 10,48 (3,49-33,77) | 0,000%°
. 0,011%*
OSI 7,26 (1,84-62,21) | 14,53 (4,52-36,03) | 10,66 (4,14-23,44) | 11,84 (3,85-34,15) 0.000%
0,005

. 0,000%
VITE 6,48 (1,16-14,15) 1,53 (1,12-8,38) 1,62 (0,89-12,89) 1,63 (0,83-6,38) 0.000%
0,000*
VIT C 3,00 (0,47-11,65) 1,57 (0,59-8,23) 1,86 (0,92-9,36) 1,61 (0,81-11,93) 0,002az
0,000*

5. TARTISMA

Sigara kullanim1 erken ve Onlenebilir 6liimlerin en 6nemli nedenlerinden biridir ve

diinyada her yil 5 milyondan fazla kisi sigara kullanimina bagli hastaliklar nedeniyle hayatini

kaybetmektedir. Halen yaklasik 17 milyon kisinin sigara igmekte oldugu tilkemizde de sigara

bagimliligi, neden oldugu tibbi ve sosyoekonomik sorunlar nedeniyle dnemli bir halk saglig

problemidir. Bu ¢alismamizda sigara igen ve igmeyen kisilerde TAS, TOS, vitamin C, vitamin E

diizeyleri degerlendirildi.

Calismaya sigara birakmak amaciyla aile hekimligi poliklinigine basvuran ve sigara

icmekte olan 78 kisi ile herhangi bir nedenle poliklinigimize bagvuran ve sigara icmeyen 82 kisi

dahil edildi. Her iki grup cinsiyet ve yas agisindan birbirine benzer tutuldu.

Egitim durumu sigara i¢gme tizerine etkili nemli faktorlerden biridir. Bizim ¢alismamizda

katilimcilarin  egitim durumlarma gore sigara igme davramiglart incelendiginde ilkogretim
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mezunlarinda sigara igme siklig1r %54,2, lise mezunlarinda %82,0, {iniversite mezunlarinda ise
%27,9 idi. Lise mezunlarinda sigara igme sikligi anlamli derecede yiiksekti. T.C. Saglik
Bakanligi’nin 2012 yili verilerine gore ilkokul mezunlarinin %30,4’0 her giin, %3,6’s1 ara sira
titlin kullanmakta iken, lise mezunlarmin %36,8’1 herglin, %3,9’u ara sira, iiniversite
mezunlarinin %27,3°1 hergiin, %4,4’1 ara sira tiitiin kullanmakta idi. Bager ve arkadaslarinin
2007 yilinda Denizli il merkezinde yasayan 40 yas ve tizeri 1203 kisi ilizerinde yaptiklar1 bir
calismada ilkogretim mezunlarinda sigara igme sikligt % 29,7, lise mezunlarinda %36,9,
yiiksekokul mezunlarinda ise %38,2 olarak bulunmus, egitim diizeyi yiiksek olanlarda sigara
icme oranlarinin arttigi gorilmistiir.

Medeni durum ve meslek sigara igme {izerine etkili faktorlerden bazilaridir.
Calismamizda meslek gruplarina gore sigara igme sikligi; memurlarda %7,7, emeklilerde %5,1
iken isgilerin %30,8’1, esnaflarim %33,3’si, 6grencilerin ise %23,1’si sigara kullanmaktaydi.
Esnaflarda ve iscilerde sigara i¢cme sikligi diger meslek gruplarina gore anlamli olarak yiiksek
bulundu. Kutlu ve arkadaslarinin Konya’da yaptiklari c¢alismalarda sigara igme sikligi
ogretmenlerde %42,7, polislerde %41,9 ve hemsirelerde %56,5 olarak saptanmistir. Medeni
duruma gore sigara igme sikligina baktigimizda, evli olanlarin % 66,7’si, bekarlarin ise % 38,0’
sigara igmekteydi. Evli olan kisilerde sigara icme siklig1 bekar olan kisilere gore daha yiiksek
bulunmustur. Can ve arkadaslarinin 2007 yilinda Dogu Karadenizde yaptigi bir calismada sigara
icme siklig1 bekarlarda %41 siklik ile evlilere gére daha yiiksek bulunmustur.

Sigaraya baslama yasi, sigara igme siiresi, Fagerstrom nikotin bagimlilik puani ve
paket/yil  sigara bagimliliginin degerlendirilmesinde 6nemli faktérlerden bazilaridir.
Calismamizda sigaraya baslama yas1 ortalamasi 18,61+5,58 yas idi. Bizim ¢alismamiz ile benzer
sekilde T.C. Saglik Bakanligi'nin 2012 yili verilerine gore erkeklerde ilk sigara icme yasi

ortalamas1 16.60 yas idi. Ogel ve arkadaslarinin 2000 yilinda Istanbul’da 15 yas ve iizeri 707 kisi
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lizerinde yaptiklari bir arastirmada ilk olarak sigara igmeyi deneme yasi ortalamasi 16,9 + 5,4 yas
(erkekler igin 15,9 + 4,4) olarak bulunmustur.

Calismamizda sigara igenlerin ortalama sigara i¢me siiresi 16,09 £ 9,21 il iken
Fagerstrom bagimlilik puani ortalamast 6,29 + 2,14 idi. Calismamizda Fagerstrom nikotin
bagimlilik testine gore sigara igenlerin %42,3°1i yiiksek, %29,5’1 ise ¢ok yiiksek derecede
bagimli idi. Marakoglu ve arkadaslarinin 2006 yilinda Afyon’da tip fakiiltesi ogrencilerinde
yaptiklar1 calismada yiiksek derecede bagimlilarin sikligi %12,5 olarak bulunmustur. Onsiiz ve
arkadaslarinin 2007 yilinda Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’ne herhangi bir
nedenle basvuran 102 hasta ile yaptiklar1 bir ¢aligmada Fagerstrom nikotin bagimlilik testine
gore yiiksek derece bagimli olanlarin sikligi %13,7 olarak bulunmustur. Kutlu ve arkadaslarinin
2004 yilinda Selguk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi’nde galisan 248 hemsirede yaptiklar: bir
caligmada sigara i¢en hemsirelerde Fagerstrom nikotin bagimlilik testine gore %27,2’si yiiksek
ve c¢ok yiiksek derecede bagimli olarak bulunmustur. Bizim ¢alismamizda katilimcilarin
bagimlilik derecesi mevcut ¢aligmalardan daha yiiksekti.

Calismamizda sigara kullananlarin ortalama sigara igme miktar1 22,95 + 15,36 paket/y1l
olarak saptandi. Baser ve arkadaslarmin (2007) calismasinda ortalama sigara igme miktari
erkeklerde 32,9 + 23,1 paket/yil olarak bulunmustur. Balbay ve arkadaslarimin 2001 yilinda
Diizce Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklar1 Sigara Birakma Poliklinigine bagvuran 21’1 kadin, 28’1
erkek toplam 49 kiside yaptiklar1 ¢alismada sigara igme miktar1 ortalama 27,0+27,0 paket/y1l
olarak bulunmustur ve bu degerler bizim buldugumuz degerlerden daha yiiksektir. Bu calisma
gogiis hastaliklart poliklinigine basvuran hastalar ile yapildigindan ve bircogunun sigara
kullanimina bagli klinik semptomlart oldugundan, bu calismada katilimcilarin sigara i¢cme
miktarinin bizim ¢alismamizda bulunan sonuglardan yiliksek olmasi sasirtic1 degildir.

Sigara igen ve i¢cmeyen gruplar AKS, Hb, Hct, RBC degerleri agisindan

karsilagtirildiginda sigara icen grupta bu degerler istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksekti.
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WBC, MCV, Trombosit, MPV, LDL-c, HDL-c, T.kolesterol, Trigliserit, VKI, ABI degerleri
acisindan ise istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi.

Arslan ve arkadaslarinin (2008) sigara igen ve igmeyen 102 erkek iizerinde yapmis
olduklar1 arastirmada AKS, LDL-c, T.kolesterol, VKI degerleri ile sigara igme durumu arasinda
anlamli bir iliski saptanmamigti. Ancak HDL-C’ nin sigara i¢en grupta anlamli 6l¢iide diisiik
oldugunu ve trigliserit degerinin sigara igen grupta anlamli dl¢iide yiiksek oldugunu bulmuslard.
Kaleli ve arkadaslarinin (1996) sigara icen 30 kisi ve sigara igmeyen 30 kisi iizerinde yaptiklari
calismada sigara igen grupta HDL-C degeri 6nemli 6lgiide diisiik bulunurken, LDL-c ve trigliserit
degerleri sigara i¢en grupta 6nemli l¢iide yiiksek bulunmustur. T. kolesterol degeri agisindan ise
her iki grup arasinda fark saptanmamistir. Sharma ve arkadaslarinin Delhi’de 1999-2000 yilinda
50 sigara igen ve 50 sigara icmeyen kisi iizerinde yaptiklart arastirmada sigara icen grupta serum
LDL-c, T.kolesterol, trigliserit diizeyleri anlamli 6l¢iide yiiksekken HDL-C diizeyi sigara igen
grupta daha diisiik bulunmustur. Ozyurt ve arkadaslarinin (2004) yaslar1 18-45 arasinda degisen
60 kiside yaptiklar1 bir caligmada T.kolesterol ve trigliserit degerlerini sigara igen grupta anlamli
Olciide yiiksek tespit etmislerdir fakat HDL-c ve LDL-c degerleri agisindan bir iligki
saptanmamigtir.

Oksidatif strese katkida bulunan onemli faktorlerden biri de sigara i¢imidir. Sigara
dumani, ¢ok sayida oksidan icermektedir ve bu durum sigaranin neden oldugu bir¢cok olumsuz
etkiden sorumlu tutulmaktadir (Marangon 1998). Bizim g¢alismamizda antioksidanlarin toplam
etkisini degerlendirmek amaciyla TAS, oksidanlarin toplam etkisini degerlendirmek amaciyla ise
TOS degerine bakildi. TOS / TAS formiilii kullanilarak OS] hesaplandi. Calismaya alinan sigara
icmekte olan katilimcilarin TOS degeri ortancasi, sigara igmeyenlerin TOS degeri ortancasindan
daha yiiksek bulundu. Sigara icenlerde TAS ortancasi sigara igmeyenlerden daha disiik

bulundu. Sigara icen grupta OSI ortancasi sigara igmeyen gruba gore daha yiiksek bulundu.
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Kose ve arkadaglarinin 2006 yilinda Sanlwurfa’nin Ceylanpinar ilgesinde yaptiklar
calismada maras otu kullanan 21 erkek, sigara kullanan 27 erkek ve sigara ve maras otu kullanim
oykiisii olmayan 24 erkekte TAS, TOS ve oksidatif stres indeksi (OSI) degerlendirilmistir. Bu
caligmada sigara icenlerin TOS ortalamalarinin, sigara ya da maras otu kullanmayanlara gore
istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek oldugu bulunmustur. Sigara icen grup ve maras
otu kullanan grup arasinda ise istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir. TAS agisindan
degerlendirildiginde ise sigara icen grupta, sigara ya da maras otu kullanmayanlara gére TAS
ortalamasinin anlamli diizeyde diisiik oldugu saptanmistir. Ayrica maras otu kullananlarda TAS
ortalamasinin sigara icen gruba gore anlamli diizeyde diisiik oldugu saptanmistir. Sigara
icenlerin OSI ortalamasi sigara ya da maras otu icmeyen gruba gore anlamli dl¢iide yiiksek
bulunmustur. Ancak sigara igen ve maras otu kullanan gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark saptanmamustir.

Kosecik ve arkadaslarinin 2004 yilinda Sanlurfa’da pasif sigara dumanina maruz kalan
82 cocuk ve maruziyeti olmayan 61 g¢ocuk iizerinde yaptig1 ¢alismada, pasif sigara dumanina
maruz kalanlarda TAS ortalamasi, sigara dumanina maruz kalmamig gruptakilere gore anlaml
Olctlide diisiik bulunmustur.

Aygigek ve arkadaglarimin (2011) Sanliurfa’da sigara igen ve icmeyen 60 gebe iizerinde
yaptig1 bir ¢alismada katilimcilar sigara igen, pasif sigara dumanina maruz kalan ve sigara
icmeyenler olarak incelemisler ve her li¢ grupta da plasental doku, kord kani ve annenin venoz
kan 6rneginde TAS, TOS ve OSI degerlerine bakmslardir. Calismanin sonuglarina gore
plasental doku, kord kan1 ve annenin vendz kan 6rneginde bakilan TOS diizeyi ortalamasi aktif
sigara i¢en grupta en yiiksek iken, hi¢ sigara igmemis grupta en diisiik olarak bulunmustur ve bu
fark istatistiksel olarak c¢ok anlamlidir. Plasental doku, kord kani ve annenin vendz kan
orneginde TAS diizeyi ortalamas1 aktif sigara icen grupta sigara igmeyen gruba gore anlamli

ol¢iide diisiik bulunmustur. Aym sekilde her 3 érnekte de OSI hesaplandiginda aktif sigara igen
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grupta en yiiksek, sigara igmeyen grupta ise en diisiik oldugu saptanmistir. Mahmood ve
arkadaglarinin (2007) Musul’da 20 aktif sigara icicisi ve 20 sigara igcmeyen kisi iizerinde
yaptiklar1 bir calismada, TAS ortalamasi sigara icenlerde istatistiksel olarak anlamli Slgiide
diisitk bulunmustur. Mahmood ve arkadaglar1 bu sonucu sigaranin i¢inde bulunan ¢ok sayida
serbest radikale ve bunlarin neden oldugu oksidatif strese baglamislardir.

Bizim c¢alismamizda da literatiir bilgilerine benzer sekilde sigara i¢enlerde TAS degeri
sigara igmeyenlere oranla istatistiksel olarak daha diisiik iken, TOS ve OSI degerleri sigara
icenlerde istatistiksel olarak daha yiiksek idi. TAS ve TOS c¢ok sayida faktorden etkilenmektedir.
Bunlardan bazilari stres, iskemi, hemoraji, travma, enfeksiyonlar, radyoaktivite, ilaglar, uzun
stireli metabolik hastaliklar, giines 1sin1, sigara ve yaslanma siireci olarak sayilabilir (Cavdar
1997).

C vitamini plazmada oksidan ajanlara karsi ilk antioksidan savunmada 6nemli bir rol
oynar. LDL-c’nin oksidasyonunu Onleyerek ateroskleroza karsi korunmada yardimci olur.
Hidroksilasyon reaksiyonlarinin ¢ogunda indirgeyici molekiil olarak yer alir. Siiperoksid ve
hidroksil radikalleriyle bir dizi reaksiyona girip bu radikalleri temizleyen énemli bir antioksidan
olmakla birlikte tokoferoksil radikalinin yeniden tokoferole déniismesini saglar. Ocal ve
arkadaslar1 (2001), KOAH’l1 hastalar iizerinde yaptiklar1 ¢alismada C ve E vitamininin serum
diizeylerinin énemli oranda azaldigini ve bu azalmanin 6zellikle C vitamini i¢in sigara ig¢imi ile
daha da belirginlestigini saptamislardir. Duthie ve arkadaslar1 (1991), sigara igenlerde serum C
vitamini diizeyini normalden %50 daha diisiik, dehidroaskorbik asit diizeylerini ise belirgin
yiiksek bulmuslardir. Bu durumun C vitamininden fakir diyetten ziyade C vitamininin oksidan
etkiye bagh olarak turnoverindeki artmaya bagli olabilecegini belirtmislerdir. Calismamizda
literatiire benzer sekilde sigara igenlerde serum vitamin C diizeyi anlamli derecede diisiik
bulunmustur. Tribble ve arkadaslarinin (1993) yaptigi ¢alismada vitamin C eksikliginin, sigara

icmeyenlere oranla aktif sigara igen bireylerde %24, pasif sigara dumanina maruz kalan kisilerde
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ise %12 oraninda goriildiigiini ayrica vitamin C diizeyinin igilen sigara sayisiyla orantili bir
sekilde azaldigini belirtmislerdir.

E vitamini membranlarda oksijen radikallerinin ana temizleyicisidir. Zincir kirict
antioksidan olarak fonksiyon goren E vitamininin en aktif formu o- tokoferoldiir. Lipid
peroksidasyonunda aktif rol oynar. Bir dizi reaksiyon sonucu olusan tokoferoksil radikali
membran yiizeyinde askorbik asitle reaksiyona girerek tekrar aktif forma, tokoferole
donismektedir (Demir 2006,Uzaslan 2003, Haustein 2000, Ascher 1995, Jime’nez-Ruiz 2008).
a-tokoferol ve C vitamininin diisiik diizeylerde olmasi artmis kanser ve miyokard enfarktiisii
insidansiyla iligkili bulunmustur. Kutlu ve arkadaslari (2006) diyabetli ratlarin diyetlerinin
vitamin E ve C ile desteklenmesinin lipid peroksidasyonunu azalttigini1 bildirmislerdir. Yapilan
baska bir ¢alismada da tip 2 diyabetli hastalara 1 ay boyunca 800 IU/giin E vitamini takviyesinin
biitiin lipid ve lipid fraksiyonlarini, insiilin, C peptid ve fruktozamin diizeylerini, AKS, glutatyon
peroksidaz ile stiperoksit dismutaz aktivitelerini artirdigini, boylece tip 2 diyabetten korunmada
ayn1 zamanda tedavisinde E vitamininin yararli etkiler sagladigi rapor edilmektedir (Young
2001). Colak ve arkadaslar1 (1996), KOAH’l1 hastalarda serum E vitamini diizeyinin ¢ok diisiik
oldugunu saptamiglardir. Shariff ve arkadaslari1(1988) giinliik 800 IU E vitamini alim1 ile sigara
icen kisilerin solunum havalarinda yiliksek miktarlarda bulunan pentan ve ekstrelerinin siiprese
edildigini tespit etmislerdir. Francene ve arkadaslar1 (1998) sigara icen kisilerde yaptiklar
calismada, ¢alismaya katilan kisilere 600 mg/giin C vitamini ve 400 U E vitamini igeren meyve
suyu verip sonraki giinlerde 6zellikle 8. hafta sonunda, lipid peroksidasyon iiriinii olan pentan
atilimimin gozle goriiliir 6l¢lide azaldigini saptamislardir.

6.SONUC

Vaka kontrol tipindeki bu analitik arastirma Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip
Fakiiltesi Aile Hekimligi Poliklinigine sigara birakmak i¢in bagvuran 78 erkek olgu ile periyodik

saglik muayenesi sebebi ile bagvuran ve hig sigara igmemis 82 birey alinarak yapildi.
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Sigaranin; vitamin E, vitamin C ve TAS, TOS diizeylerine olan etkisini arastirdigimiz bu
caligmada elde edilen bulgular sonucunda;

*Sigara igen ve igmeyen gruplar AKS, Hb, Hct, RBC degerleri agisindan
karsilastirildiginda sigara igen grupta bu degerler istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksekti.
Sigara icen grup ile igmeyen grup TAS, TOS, OSI, vitamin C, vitamin E parametreleri
karsilastirildiginda, sigara igmeyen grupta TAS, vitamin C, vitamin E degerleri anlamli derecede
yiiksekti. TOS ve OSI diizeyleri ise sigara igen grupta daha yiiksek idi ve bu yiikseklik
istatistiksel olarak onemli idi.

* Vitamin C diizeyi, sigara igmeyen kisilerde sigara igen kisilere gore 4,319 kat daha
fazla idi.

* Vitamin E diizeyi, sigara igmeyen kisilerde sigara icen kigilere gore 6,492 kat daha
fazla idi.

*Katilanlarin sigaraya baslama yasi ile TAS degeri arasinda negatif yonde orta (r=-
0,283), vitamin E degeri arasinda negatif yonde gii¢lii (r=-0,520), vitamin C degeri arasinda
negatif yonde orta derecede (r=-0,272) anlamli bir iliski vardi. Sigaraya baslama yasi ile TOS
(r=0,272) ve OSI (r=0,366) degerleri arasinda pozitif yonde orta derecede anlamli bir iliski
bulundu.

*Sigara igme siiresi ile TAS degeri arasinda negatif yonde orta (r=-0,254), vitamin E (r=-
0,478), vitamin C degeri arasinda ise negatif yonde zayif diizeyde (r=-0,185) anlamli bir iliski
vardi.

*Sigara igme siiresi ile TOS degeri (1=0,215), OSI degeri (r=0,128) arasinda pozitif
yonde orta diizeyde anlamli bir iliski mevcuttu.

* Paket/yil ile TAS degeri arasinda negatif yonde orta (r=-0,237), vitamin E degeri

arasinda negatif yonde orta derecede (r=-0,446) anlamli bir iligki mevcuttu.
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* Paket/yil ile TOS degeri pozitif yonde zayif (=0,189), OSI degeri pozitif yonde orta
diizeyde (r=0,259) anlaml1 bir iliski vardi.

* Fagerstorm puani ile TAS degeri arasinda negatif yonde orta (r=-0,248), vitamin E
degeri arasinda negatif yonde giiglii derecede (r=-0,514) anlaml1 bir iligki mevcuttu.

* Fagerstorm puani ile TOS degeri pozitif yonde zayif (1=0,221), OSI degeri pozitif

yonde orta diizeyde (r=0,288) anlaml1 iligki vardi.

7.ONERILER

Sigara dumam igerdigi serbest radikallerin etkisiyle oksidatif dengenin bozulmasinda ve
hiicre hasarinda 6nemli bir faktordiir. Bu durum sigaranin neden oldugu kanser, kalp ve akciger
hastaliklar1 gibi birgok saglik probleminin temelini olugturmaktadir. Toplumun sigaranin
zararlar ile ilgili bilinglendirilmesi ve sigara kullanmakta olanlarin sigarayi birakma konusunda
tesvik edilmesi birgok hastaligin 6nlenmesinde etkili olacaktir.

Sigara igenlerde askorbik asit, a tokoferol gibi plazma antioksidan diizeylerinin diismesi
bu vitaminlerin tiiketimindeki ve absorbsiyonundaki azalmaya bagli olabilir. Bu da sigaranin
patojenitesini daha da arttirmaktadir. Bu nedenle sigara kullananlarin diyetleri antioksidan

vitaminler yoniinden zengin hale getirilmelidir.
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EK-1:DURUM SAPTAMA VE DEGERLENDIRME FORMU

Adiniz soyadiniz:
Dosya no:

Tel:

Adres:

1- Medeni durumunuz
[1 EVLI
[ ] BEKAR
2- Mesleginiz nedir?
[ ] Ev hanim
[ 1] Memur
[ 1 Emekli
[ ] Isci
[ ] Esnaf
[ ] Issiz
3- Egitim diizeyiniz nedir?
[ ] Tlkdgretim
[ ] Lise
[ ] Universite
4- Tam konmus hastali@imz var m?
[] EVET...... Nedir?......
[ 1 HAYIR
5- Siirekli kullandigimiz bir ila¢ var m?

Yasimmz:
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[1 EVET....... Nedir?......
[ ] HAYIR

6- Halen sigara iciyor musunuz?
[ 1 HAYIR HIC ICMEDIM
[ 1 ICIYORDUM AMA BIRAKTIM
[ 1 EVET HER GUN

7- Sigara icmeye kac¢ yasinda basladimiz?

9- Giinde kag sigara iciyorsunuz?.
[0] 10 ADET VEYA DAHA AZ SIGARA
[1] 11-20 ADET SIGARA
[2] 21-30 ADET SIGARA
[3] 31 ADET VE UZERI
10- Sababh ilk sigaranizi uyandiktan ne kadar sonra icersiniz?
[3] ILK 5 DAKIKA ICERISINDE
[2] 6-30 DAKIKA ICERISINDE
[1] 31-60 DAKIKA ICERISINDE
[0] 61 DAKIKA VE UZERI
11- Sigara i¢cmenin yasak oldugu yerlerde icmeden durmakta zorlaniyor musunuz?
[1] EVET
[0] HAYIR
12- Giin boyunca ictiginiz sigaralardan hangisi size en hos gelir?
[1] SABAHIN ILK SIGARASI
[0] DIGER ZAMANLARDA iCTIKLERIM
13- Uyanmay izleyen ilk saatlerde, giiniin diger saatlerine gore daha sik sigara
icermisiniz?
[1] EVET
[0] HAYIR
14- Giiniin cogunu yatakta gecirecek kadar hasta olsaniz, yinede sigara icer misiniz?
[1] EVET
[0] HAYIR
15- Fagerstrom bagimhlik puam
16- Fagerstrom bagimhilik diizeyi degerlendirilmesi
[ ] 0-2 puan: ¢ok az bagimli
[ 1 3-4 puan: az bagimhi
[ 1 5 puan: orta derecede bagiml
[ ] 6-7 puan: yiiksek derecede bagimli
[ ] 8-10 puan: ¢ok yiiksek derecede bagimli
17- Daha once sigaray1 birakmay1 denediniz mi?

[1 EVET

[1 HAYIR
Boy: Kilo: Bel ¢evresi: Kalga gevresi: TA:
AKS: T.kolesterol: TG: LDL: HDL:
TAS: TOS: Vitamin E: Vitamin C:
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