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Akut Karbonmonoksit Intoksikasyonu
Sonras1 Geligen Gecikmis Ensefalopati

Delayed Encephalopathy After
Acute Carbonmonoxide Intoxication:
Case Report

OZET intoksikasyon nedenleri arasinda karbonmonoksit (CO) intoksikasyonu, ilk siralarda yer al-
maktadir. Fakat, CO intoksikasyonuna bagl gecikmis ensefalopati nadir rastlanan bir durumdur. Bu
¢aligmanin amaci, CO’ya bagh gecikmis ensefalopati tanis ile izledigimiz 67 yasinda bir erkek has-
tay1 sunmak ve literatiirii gozden gegirmektir. Beyin manyetik rezonans goriintiileme (MRG)’de
difiiz beyaz cevher tutulumu vardi. Hastanin beyin omurilik sivis1 (BOS) incelemesinde zayif 14.3.3
protein pozitifligi tespit edildi. On bir ay sonrasinda yapilan norolojik muayenesinde kognitif ve
motor fonksiyonlarinda hafif diizelme izlendi. Ancak ¢ekilen kontrol beyin MRG de 6zellikle beyaz
cevherde olmak iizere yaygin serebral ve serebellar atrofi gelistigi goriildii.

Anahtar Kelimeler: Karbonmonoksit zehirlenmesi; beyin hasari, kronik; eko diizenli gériintiileme

ABSTRACT Carbonmonoxide (CO) poisoning is in the front ranks among poisonings. But, delayed
encephalopathy due to carbonmonoxide poisoning is rare. The aims of this article are to present 67
years old male case with delayed CO encephalopathy diagnosis and rewiev the literature. There
was diffuse white matter involvement in brain manyetic resonance imaging (MRI). The analysis of
cerebrospinal fluid revealed 14.3.3 protein with a weakly positive. After the 11-months follow-
up of the patient, slight improvement was observed in cognitive and motor functions. But the dif-
fuse cerebral, especially in the white matter and cerebellar atrophy was observed in the control
brain MRI scan.

Key Words: Carbonmonoxide poisoning; brain damage, chronic; echo-planar imaging
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arbonmonoksit (CO) kokusuz, renksiz, tatsiz, irritan 6zelligi olma-

yan ve akcigerlerden kolaylikla absorbe olan bir gazdir. Cocuklar,

yash hastalar ve aktif bireyler daha hizl etkilenmekte, egzersiz, stres
ve anemi intoksikasyona yatkinlig: arttirmaktadir. Yiiksek oksijen ihtiyaci
nedeni ile beyin ve kalp, CO intoksikasyonunun hipoksik etkilerine en has-
sas organlardir. ilk kez 1857 yilinda Bernard doku hipoksisinin toksik etki-
lerini tanimlamig ve 1895 yilinda Haldane, CO toksisitesinin mekanizmasini
ortaya koymustur.'?

CO, hidrokarbon yakitlarin tam olmayan yanmas: sonrasi ortaya ¢ik-
maktadir. Bulundugu ortama hizla ve difiiz olarak yayilir. Zehirlenme; soba,
sofben, kombi, sémine gibi 1s1ticilar, motorlu tasit egzozu, yangin, dogal gaz
kullanan araglar, kapali ortamda bulunan jeneratorler, tiner ve sprey boya-
lardan kaynaklanabilir.?

51



Giilten TUNALI ve ark.

Letal olmayan CO zehirlenmesinin belirtileri
viral enfeksiyonlar1 andirmakta, hem CO zehirlen-
melerinin hem de viral enfeksiyonlarin kig ayla-
rinda zirve yapmasi, taninin akla gelmesini giicles-
tirmekte ve birtakim CO zehirlenmesi vakalarinin
atlanmasina yol agmaktadir. Gergek vakalarin yak-
lagik {icte birinin taninamadig: diisiiniildiigiinde,
bir insidans belirtebilmek gii¢ goziikmektedir. Ge-
cikmis ensefalopati nadir rastlanan bir durumdur.
Intoksikasyon sonrasi hastaneye bagvuran hastala-
rin yaklasik %12’sinde giinler, hatta haftalar
siiren bir asemptomatik devreden sonra, hafiza
kayb1, kisilik degisiklikleri, demans, serebellar
ataksi gibi gecikmis noérolojik sekeller ortaya ¢ika-
bilmektedir.*”

Biz bu ¢aligmada, anamnezinde CO maruziyeti
olan ve gecikmis ensefalopati tablosu ile bagvuran,
manyetik rezonans goriintiilleme (MRG) ile yaygin
beyaz cevher tutulumu saptadigimiz ve bir yila
yakin bir siire takip ettigimiz bir CO intoksikas-
yonu vakasini nadir rastlanmasi nedeni ile sunmay1
uygun bulduk. Ayrica vakamizda beyin omurilik
sivist (BOS) incelemesinde 14.3.3 proteinini pozitif
olarak tespit ettik.

IOLGU SUNUMU

Koéyde yasayan, 67 yasindaki erkek hasta, servisi-
mize kabuliinden 25 giin 6nce soba ile 1s1nan, pen-
cereleri ve kapisi kapali bir odada baygin halde
bulunmus. Uzun yillardir ortalama giinde bir paket
sigara icme Oykiisii olan hastanin daha dncesinde
bilinen herhangi bir hastalig1 yokmus. Yaklagik bir
haftadan beri yattig1 odada komiir sobasi ile 1s1-
niyormus. Baygin halde bulundugunda, yasadig:
sehirdeki devlet hastanesine gotiirtilmiig. Bu has-
tanede iki giin izlenen hastanin bilincinde dii-
zelme olmasi iizerine taburcu edilmis.

Bir haftalik donemde hastanin herhangi bir si-
kayeti yokmus. Daha sonra hareketlerinde yavas-
lama, dalginlik, duraksayarak konusma, sorulara
gec yanit verme, unutkanhik ve garip davraniglar
gbzlenmis. Idrar ve gaita inkontinansi baglayan
hasta ile iletisim kurulmakta giiglitk ¢cekilmektey-
mis. Bilincinin hizla kétiillesmesi tizerine tekrar bu-
lundugu sehirdeki devlet hastanesinin noéroloji
klinigine bagvurmus. Orada ¢ekilen beyin MRG’de
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T2 agirlikli sekanslarda, beyaz cevherde bilateral,
yaygin, hafif derecede hiperintens lezyonlar sap-
tanmis. Elektroensefalografi (EEG)’de yaygin
zemin aktivite bozuklugu varmis. BOS incelemesi
normal imis. Hastada HSV ensefaliti olasi tanisi ile
asiklovir tedavisi uygulanmis ve fakiiltemiz enfek-
siyon hastaliklar1 boliimiine sevk edilmis.

Intravenéz asiklovir tedavisinin 14 giine ta-
mamlanmasina ragmen bilin¢ diizeyinde iyilesme
ve ense sertliginde gerileme olmamasi nedeni ile
hasta, ensefalopati 6n tanistyla enfeksiyon hasta-
liklar1 boliimiinden, servisimiz yogun bakim iini-
tesine kabul edildi. Hastanin vital bulgular; viicut
1s1s1: 38°C, TA: 140/85 mmHg, nabiz: 86/dk, solu-
num sayis1 23/dk olarak saptandi. Nérolojik mua-
yenesinde; Glasgow koma skoru 5 idi. Ense sertligi
ve ekstremitelerinde yaygin tonus artis1 saptandi.
Iki yanlh 151k refleksi, okiilosefalik refleks ve kor-
nea refleksi normaldi. Agrili uyaranla ekstremite-
lerde motor yanit yoktu. Derin tendon refleksleri
simetrik ve normoaktif idi. Plantar yanit bilateral
fleksordii.

Hastaya olayin baslangicindan iki ay sonra ya-
pilan beyin MRG incelemesinde; ventrikiillerde di-
latasyon, bilateral simetrik ve sentrum semiovale
kesimlerinde daha yogun olmak tizere periventri-
kiiler beyaz cevher alanlarinda difiiz sinyal artis1
dikkati ¢ekti (Resim 1). Diftizyon MRG’de, bu hi-
perintens alanlarda yer yer diftizyon kisithlig go-
rildi (Resim 2). MRG spektroskopide; NAA/Cr
orani azalmis ve Cho/Cr oran1 ise artmig olarak bu-
lundu.

Hasta yakinlarindan onay alinarak lomber
ponksiyon yapildi. BOS 6rneginin incelemesinde
basing: 15 cm H,O, BOS protein: 25 mg/dL olarak
bulundu. Mikroskobik incelemesinde eritrosit, 10-
kosit ve mikroorganizma goriilmedi. BOS’dan gén-
derilen ayrintili TORCH panelinde herhangi bir
anormallik saptanmadi. Hepatit panelinde anti-
HCV ve anti-HAV IgG pozitifligi izlenen hastanin
HBV paneli negatifti. BOS 14.3.3 proteini zay1f po-
zitif olarak geldi.

Hastanin takibi boyunca oksijen destegi sag-
land1 ve stirekli monitdrize edildi. Takip edildigi
slire icerisinde 6nce aspirasyon pnoémonisi ve daha
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RESIM 1: intoksikasyondan iki ay sonra MRG tetkikinde, sirasiyla T2 agirlikli ve FLAIR sekanslarinda beyin MRG kesitlerinde yaygin, diftiz beyaz cevher tutu-

lumu izlenmekte.

sonra idrar yolu enfeksiyonu gelisti ve intravendz
antibiyoterapi uygulandi. Olayin baslangicindan
yaklagik ii¢ bucuk ay sonra yapilan beyin MRG in-
celemesinde; beyaz cevher alanlarindaki diftiz hi-
perintensite ile difiizyon kisitlamasi gosteren
alanlarin boyutlarinin da belirgin olarak azalmais ol-
dugu goriildi (Resim 3). EEG’de; diisitk amplitadli,
3-4 Hz'lik delta dalgalar: saptandi. Hastanin taki-
binde yiiksek ateglerle giden, intravenoz antibi-
yotik almasini gerektiren tekrarlayan sistemik
enfeksiyonlar1 oldu. Fizik tedavi ve rehabilitasyon
bolimi ile konsiilte edilen hastaya yatak i¢i pasif
egzersiz uygulamasi bagland1 ve hastanin dort eks-
tremitesinin spontan hareketli hale geldigi izlendi.
Ekterne edilmeden 6nceki son norolojik muayene-
sinde; gozler spontan agik olup, kooperasyon kuru-
lamiyordu. Basit emirleri algiliyordu. Glasgow
koma skoru: 10 olarak degerlendirildi.

Hasta olaydan 11 ay sonra muayene ve tetkik-
lerinin yeniden gozden gecirilmesi amaciyla
cagirildi. Hasta giinliitk yasam aktivitelerini yar-
dimla stirdiirmekte olup, idrar ve gaita kontroli
yoktur. Beslenmesini gastrostomiden siirdiirmek-
tedir.Yapilan son norolojik muayenesinde; biling
acik, koopere, yer ve kisi oryantasyonu normal,
ancak zaman oryantasyonu bozuktu. Hasta, soru-
lan sorulara tek kelimelik yanitlar verebiliyordu.

Turkiye Klinikleri ] Neur 2012;7(2)

RESIM 2: intoksikasyondan iki ay sonra yapilan MRG tetkikinde, difiizyon
agirlikli gorinttilemede (DWI) beyin MRG kesitlerinde lateral ventrikiil ante-
rior ve posterior horn komsulugunda belirgin, beyaz cevher alanlarinda yaygin
diftizyon kisithhg izlenmekte.

RESIM 3: intoksikasyondan 3,5 ay sonra yapilan MRG tetkikinde, sirastyla T2
agirlikli ve FLAIR sekanslarinda, yaygin beyaz cevher tutulumunun bir énceki
goruntiilere gore biraz azaldigi izlenmekte.
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Ust ekstremite kaslarinda proksimal kas giigsiizlii-
giniin egemen oldugu hafif derecede kuvvet azlig1
saptandi. Bacaklarda diz ve ayak bileginde eklem
kontraktiirii gelismisti. Ense sertligi mevcut degildi.
Derin tendon refleksleri (DTR) canli olarak alindi,
ancak patolojik refleks tespit edilmedi. Plantar ya-
nitlar iki tarafl fleksérdi. Iki tarafli destek ile
ayakta durabiliyordu. Hareketlerinde ileri derecede
yavaglama mevcuttu. Ust ekstremitelerde rijidite
saptandi. Son beyin MRG incelemesinde; kortikal
diizeyde hafif, periventrikiiler beyaz cevherde daha
belirgin olmak tizere difiiz serebral ve serebellar at-
rofi gelistigi goriildii (Resim 4). Bir 6nceki goriin-
tlilerle karsilastirildiginda, hipokampal bolgede de
belirgin atrofi gelistigi izlendi. Difiizyon MRG'de,
daha o6nce difiizyon kisitlamasi olan genis alan-
larda beyaz cevher voliimiiniin azalmis oldugu ve
milimetrik, punktat tarzda frontal ve periventri-
kiiler subkortikal hiperintens odaklarin sebat et-
tigi izlendi (Resim 5). MRG spektroskopi'de;
Cho/Cr ve NAA/Cr oranlar: 6nceki degerleri ile
karsilastirildiginda anlamh fark saptanmadi. MRG
ile es zamanl kontrol EEG’de; hafif ve yaygin bi-
yoelektrik aktivite bozuklugu saptandi. Yapilan
kardiyak incelemelerinde elektrokardiyografi
(EKG)’de siniis aritmisi disginda herhangi bir pato-
lojik bulgu saptanmadi.

I TARTISMA

Akut CO intoksikasyonu sonucu gelisen gecikmis
ensefalopati nadir rastlanan bir durumdur. Akut in-
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toksikasyondan sonra bulgularin yeniden ¢iktig:
zamana (lucid interval) kadar olgularda herhangi
bir yakinma veya norolojik bozukluk yoktur. Bu
stire genellikle 1-4 hafta arasindadir.®

Bu durum intoksikasyon tablosunun bir¢ok
farkli hastalikla karigabilmesine neden olmaktadir.
Nitekim bizim hastamiz da enfeksiyon hastaliklar
boliimii tarafindan degerlendirilmis ve klinik tablo
once bir santral sinir sistemi (SSS) enfeksiyonuna
baglanmis, antiviral ajanlarla tedavi uygulanmas,
ancak yanit alinamamistir.

Absorbe edilen gazin miktari, klinigi belirle-
yici bir unsur olmakla birlikte, dakika ventilas-
yonu, maruziyet siiresi, ortamdaki oksijen ve
CO’nun rolatif konsantrasyonlar: da 6nemlidir.’
CO esas olarak akcigerlerden degismeden atil-
makta, %1’inden daha az1 karbondiokside okside
olmakta ve %10-15’ten az1 miyoglobin ve sitokrom
gibi proteinlere baglanmaktadir.”® Sivi kompart-
manda %]1’den az1 ¢6ziinmiis olarak bulunsa da,
arastirmalar bu diisiik fraksiyonun bile 6nemli rol
oynadigini gostermektedir.!!

Her bireyde mevcut olan endojen CO iiretimi
hemoglobin (Hb) katabolizmasinin bir sonucu
olup, normal biyokimyasal siirecin bir pargasidir.
Bu yiizden, her birey i¢in dlciilebilir bazal bir CO
konsantrasyonundan bahsedilebilir. Sigara igmeyen
bireylerde, karboksi-hemoglobin (COHb) diizeyi-
nin normal sinir1 %5’tir. Tan1 koymakta altin stan-

dart COHb diizeyi olmakla birlikte, yarilanma

RESIM 4: intoksikasyondan 11 ay sonra yapilan son MRG tetkikinde, sirasiyla T2 agirlikii, FLAIR sekanslarda difiiz serebral ve serebellar atrofi - beyaz cevher
volimunde belirgin azalma nedeni ile ventrikullerde ve sulkuslarda genisleme- izlenmekte.
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RESIM 5: Son MRG tetkikinde, difiizyon agirlikli (DWI) beyin MRG kesit-
lerinde beyaz cevher voliimiiniin azalma ve frontal, periventikiiler subkortikal
milimetrik hiperintens odaklar izlenmekte.

Omriuniin oldukca kisa olmasi nedeni ile akut d6-
nemde tespit edilemedigi takdirde daha sonra nor-
mal smmirlara geri doéner.”” Akut donemde
hastamizin CO Hb diizeyi hakkinda bilgiye sahip
degiliz. Ancak olayin 42. gliniine ait COHb oram
normal sinirlarda (%0,9), ancak oksihemoglobin
(O2Hb) orani diisiik (%73) olarak saptandi.

Hastamizda tespit edilen 6nemli bir parametre
de, BOS incelemesinde 14.3.3 proteininin zay1f po-
zitif olmasi idi. Bu durumun beyin parankimindeki
hipoksik yaygin hiicre hasarina bagh olarak ortaya
ciktigy diistiniilmistiir. Beyine 6zgli proteinler
diisiik molekiiler agirliga sahiptir, SSS’de yiiksek
konsantrasyonda bulunur ve hiicresel hasar olustu-
gunda erken dénemde biyolojik sivilarda saptana-

bilirler.!3

Esas itibariyle prion hastaliklarinin
tanisinda kullanilan bir belirte¢ olan 14.3.3 proteini
sitoplazmik, sitozol ve nukleus arasinda serbest ha-
reket eden ve 200’den fazla sitozolik proteinle et-
kileserek onlarin fonksiyonlarini diizenleyen,
yedi izoformu bulunan bir proteindir.'*!> Herpes
simpleks ensefaliti, hipoksik beyin hasari, atipik
ensefalitler, brongiyal karsinomun intraserebral
metastazlar1, metabolik ensefalopati ve progresif
demans hastalarinda da pozitif olarak bulunabil-
mektedir.'® Bu bulgu, SSS'nin inflamatuar hastalik-
lar, serebral iskemi ve “Lewy body” demans gibi
baska klinik durumlarda da ortaya ¢ikabilmekte-
dir."”

Genellikle terminal falanksa takilarak kullani-
lan pulse oksimetre, kolorimetrik bir yontemdir.
COHDb ve O2HDb benzer optikal absorbans 6zellik-
lerine sahip oldugundan, O2Hb ile COHb'yi birbi-
rinden ayirt edemez. Bunun da G&tesinde, CO

Turkiye Klinikleri ] Neur 2012;7(2)
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zehirlenmesinde arteriyel oksijeni gercek degerinin
iizerinde gosterir. Bu nedenle arteriyel kan 6rnek-
lerinin incelenmesi gereklidir.’® Nitekim hasta-
mizda da arteriyel kan gazi yakindan takip
edilmistir. Spektrofotometrik yontemle c¢alisan
pulse CO oksimetresi kullanimi CO intoksikasyo-
nunun erken tamisinda ve klinik durumun izle-
minde yararlanabilecegimiz, kullanimi kolay ve
glvenilir bir 6l¢tim teknigidir. Ancak gliniimiizde
kullanimi heniiz yaygin degildir."

CO intoksikasyonundan, ¢ocuklar, yash hasta-
lar ve aktif bireyler daha hizli etkilenmekte, egzer-
siz, stres ve anemi CO intoksikasyonuna yatkinlig
arttirmaktadir. Yiiksek atmosfer konsantrasyonlari
ve maruziyet siiresinin uzunlugu goéz éntinde bu-
lundurulmas: gereken diger faktorlerdir. Yiiksek
oksijen ihtiyaci nedeni ile beyin ve kalp, CO ma-
ruziyetinin hipoksik etkilerine en hassas organlar-
dir. SSS tutulumu CO zehirlenmesindeki semp-
tomlarin ¢ogundan sorumlu tutulmaktadir. Miyo-
kard iskemisi ve aritmi kardiyak tutulumun gos-
tergelerinden sadece birkacgidir.”? Acgikalin ve
ark.nin yaptig1 bir calismada, insan yag asidi bagla-
yic1 proteinin (H-FABP), CO intoksikasyonu vaka-
larinda kardiyak hasarin erken donemde tespit
edebilecegini gostermislerdir.’’ Hastamizin ileri
yasta olmasi, anemik olmasi ve bir hafta gibi uzun
bir siire CO maruziyeti, klinigini kotiilestiren ne-
denler olarak yorumlanmistir. Yapilan kardiyak in-
celemelerinde (EKG, EKO) belirgin bir patolojik
bulguya rastlanmamis olmasi kardiyak diizeyde tu-
tulum olmadigini gostermistir. On bir ay sonraki
kardiyak incelemelerinde ise, siniis aritmisi diginda
patolojik bulgu saptanmada.

CO’ya bagl hasarin mekanizmasi gesitli hipo-
tezlerle agiklanmaya calisilmaktadir. Hipotezler-
den ilki; CO’ya bagli doku hipoksisi sonras1 SSS’de
reoksijenizasyon hasarinin ortaya c¢ikmasidir.
CO’nun HB’ye afinitesi oksijenden 200-250, mi-
yoglobine afinitesi 60 kat daha fazladir. Bunun so-
nucunda O2Hb satiirasyonu diiser ve kanin oksijen
tagima kapasitesi azalir. {lave olarak oksi-hemoglo-
bin dissosiasyon egrisi sola kayar, bu durum oksije-
nin dokulara niifuz etmesini gii¢lestirir ve doku
hipoksisi olusur. Hiperoksijenizasyon, parsiyel re-
diikte oksijen radikallerine yol agmakta, bunlar
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esansiyel protein ve niikleik asitleri oksidize et-
mekte ve tipik reperfiizyon hasarini ortaya ¢ikar-
maktadir.?’ CO’nun miyoglobine baglanmasi, ¢iz-
gili kaslarin ve kalp kasinin kontraktilitesini boza-
rak kardiyak patolojilere neden olmaktadir. fkinci
hipotez, CO maruziyetinin lipid peroksidasyonuna
yol acarak (doymamis yag asidi degredasyonu)
SSS’de geri doniistimlii demiyelinizasyona yol ag-
masidir.?”?

Noronal apopitoz, mitokondriyal solunum zin-
cirinin disfonksiyonu, kimyasal olarak degismis
olan miyelin bazal protein (MBP) otoimm{in yanit,
aragtirilan diger hasar mekanizmalaridir. % CO in-
toksikasyonu tanisi ile izlenen hastalarda yapilan
bir caligmada, gecikmis ensefalopati olan ve olma-
yan iki grupta, BOS 6rneklerinde MBP seviyesi ki-
yaslanmigtir. izlemlerinde gecikmis ensefalopati
olan grupta seviye belirgin olarak yiiksek bulunur-
ken, diger grupta hic yiikselmedigi goriilmiistiir.
Sonug olarak, MBP’nin gecikmis ensefalopati geli-
sebilecegini 6ngérmede bir belirteg olarak kullani-
labilecegi rapor edilmistir.?

Yakin zamanda yapilan bir bagka aragtirmada,
bir serum glial isaretleyici proteini olan S100B ve
noron spesifik enolaz (NSE) serum seviyelerinin
CO intoksikasyonu sonucu biling kaybi geligsen bir
grup hastada yiiksek saptandigi ve bu nedenle
S100B ve NSE'nin CO zehirlenmesinde klinik tab-
lonun izlenmesinde uygun bir belirte¢ olabilecegi
ifade edilmigtir.””

Yapilan bir bagka ¢aligmada, BOS’taki 5-hid-
roksitriptamin (5-HT) ve dopamin (DA) diizeyleri-
nin tedavi 6ncesi ve sonrasinda anlamli dinamik
degisiklikler gosterdigi, bu nedenle tanida ve tedavi
etkilerinin takibinde kullanilacak 6nemli paramet-
reler oldugu belirtilmigtir.?®

Ge¢ donemde ensefalopati gelisiminin akut
donemde 6ngoriilmesinde, interlokin-6 (IL-6) dii-
zeyinin bir belirte¢ olup olamayacaginin arastiril-
dig1 bir calismada, erken donemde hastalarin hem
serum hem de BOS 6rneklerinde IL-6 diizeyine ba-
kilmis, BOS’ta IL-6 seviyesi yliksekliginin gecikmis
ensefalopati tablosunun gelisimi ile iliskili oldugu,
ancak serum IL-6 seviyesinin iliskili olmadig1 sap-
tanmigtir.” Yakin gelecekte bu konuda kullanila-
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bilecek 6nemli bir belirte¢ olabilir, ancak daha fazla
saylda hastayi iceren caligmalar gerekmektedir.

CO zehirlenmesinde gozlenen serebral lez-
yonlarin tanimlanmasinda MRG oldukga sensitiv-
dir.8%3! Hipoksik hasara en hassas alanlar serebral
korteks ve hipokampustur. Ancak, CO intoksikas-
yonunda en sik etkilenen alanlar beyaz cevher ve
globus pallidustur.'® Beyaz cevher degisiklikleri geg
ensefalopati olgularinda daha siktir ve Parkinson
benzeri norolojik bozukluklara sebep olabilirler.*
Beyaz cevher degisikliklerinin yayginlig: ile olgu-
larin prognozlan iligkilidir. T1A kesitlerde oldukc¢a
hipointens, T2A kesitlerde olduk¢a hiperintens
olarak ortaya ¢ikan beyaz cevher lezyonlarinin
izlenmesi, bu alanlarda geri doniisiimsiiz demiye-
linizasyon gelisiminin gostergesidir ve bu olgu-
larda prognoz kotiidiir.*® Ozellikle akut dénemde
diftizyon agirlikl sekanslarda 6dem etkisi nedeni
ile akut diftizyon kisithilig goriilebilir.>* Hastamizin
beyin MRG’de yaygin beyaz cevher tutulumu iz-
lenmis olup, bir buguk ay sonraki kontrol MRG’de
de bu goriintii azalmakla birlikte devam etmistir.
On bir ay sonra ¢ekilen son MRG’de, serebral ve
hafif diizeyde de serebellar atrofinin gelistigi goz-
lenmistir.

CO maruziyeti olan hastalarda néropsikiyatrik
bulgular olmasa da, kronik dénemde c¢ekilen
MRG’de yaygin serebral, serebellar atrofi varligs,
bazal ganglionlarda tutulum ve beyaz cevherde
gliotik degisiklikler izlenebilmektedir.* Chang ve
ark., kognitif bulgularin 6zellikle sentrum semio-
vale bolgesi lezyonlar ile iligkili oldugunu rapor et-
miglerdir.3® Bizim hastamizda oldugu gibi gec
donemde belirgin hipokampal atrofi izlenen vaka-
larin oldugu bildirilmistir.>”

Geri doniistimii olmayan néron hasarlarinin
ve ilerleyici demiyelinizasyonun gosterilmesi
amaciyla MR spektroskopi (MRS) kullanilmakta-
dir.

MRS, CO intoksikasyonunda hem beyaz hem
de gri cevher fonksiyonlar: hakkinda degerli bilgi-
ler vermektedir. Boylece MRG ile gosterilebilen ve
gosterilemeyen lezyonlarin ortaya konmasini
miimkiin kilar. Hasarli beyin dokusundaki néro-
kimyasal bozukluklarin gosterilmesi biiyiik 6nem
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tasir. MRS kronik ve diisitk doz CO maruziyetinde
normal kalirken, yiliksek doz maruziyette gri ve
beyaz cevherde NAA/Cr, Cho/Cr ve laktat diizey-
lerindeki anormallikler sirasiyla néronal fonksiyon
ve membran metabolizma bozuklugu ile anaerobik
enerji metabolizmas: gostergeleridir. En belirgin
anormallik NAA/Cr azalmasi, Cho/Cr azalmas:
olup, bizim olgumuzda da ayni bulgular saptan-
mugtir.!?

Son yillarda yapilan bir ¢alismada, 3.07T ile uy-
gulanan single-voksel proton manyetik rezonans
spektroskopi (H-MRS) ve diflizyon tensor goriin-
tileme (DTI) yontemlerinin birlikte kullanilmasi-
nin diger bircok goriintilleme ydntemine {stiin
oldugu gosterilmistir.

Son yillarda yayimlanan bagka ¢aligmalarda
da, CO intoksikasyonunun subakut déneminde
DTI kullanilarak hesaplanan median fraksiyonel
anizotropi (FA) ve “apperent diffusion coefficient
(ADC)” verileriyle beyin hasarinin kantitatif ola-
rak degerlendirilmesinin miimkiin hale geldigi
vurgulanmakta ve bu MRG y6nteminin konvan-
siyonel MRG’ye istiinliigli vurgulanmakta-
dlr.6’40’41

Hiperbarik oksijen (HBO tedavisi) COHDb dii-
zeylerinin siiratli bi¢cimde diistiriilmesini, doku ok-
sijen diizeylerinin arttirilmasini ve serebral 6demin
gerilemesini saglarken, CO’nun periferal baglanma
noktalarindan uzaklagtirilmasina yardime: olmak-
tadir. Akilda tutulmas: gereken 6nemli bir husus,
eger distiniilityorsa HBO tedavisine ge¢ kalinma-
dan karar verilmesidir. Ozellikle 6 saat ve sonrasi
olabilecek gecikmeler HBO tedavisinin etkinligini
diisirmektedir.3

Garrabou ve ark.nin yaptig bir ¢calismada, CO
toksik maruziyeti sonucunda mitokondriyal kom-
pleks IV (mtCIV)’in inhibe oldugunu ve normo-
barik oksijen (NBO) tedavisine kiyasla HBO
tedavisinin gelisen mitokondriyal hasar iyilestir-
digi gosterilmistir. Ayrica, mtCIV aktivitesinin te-
davinin etkinligini degerlendirmede oldukga iyi bir
belirte¢ oldugu da rapor edilmistir.*?

Yakin bir tarihte yayimlanan, akut CO intok-
sikasyon olgularinin dahil edildigi randomize,
kontrollii ¢aligmalarin meta-analizinde, NBO ile
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HBO tedavisinin etkinliginin karsilastirildig: 6 ¢a-
lisma degerlendirilmeye alinmistir. 1361 olguyu
kapsayan bu meta-analizde, iki calismada HBO te-
davisinin etkili oldugu, bir ay sonra norolojik se-
kellerin daha az oldugu rapor edilmistir. Buna
kargin dort caligmada iki tedavi arasinda istatistik-
sel olarak anlamli fark olmadigi gosterilmistir.
Ancak, caligmalar arasi metadolojik ve istatistiksel
degerlendirme farkliliklarinin oldugu vurgulan-
maktadir. Sonugta, tedavinin etkinliginin kesin ol-
madig1, bu konunun aydinlatilabilmesi i¢in bagka
caligmalara ihtiya¢ oldugu ifade edilmigtir.*

Literatiir taramamizda, CO intoksikasyonuna
bagli gecikmis ensefalopati tanisi ile izlenen ve
HBO tedavisinin etkili oldugu vaka orneklerine
rastladik.***¢ Burada, s6z edilmesi gereken iki ¢a-
lisma vardir. Ilki, 46 vakay: iceren bir retrospektif
caligmadir. Bu ¢alismada, vakalarin %50’sinin HBO
tedavisinden yararlandig: rapor edilmistir. Olgu sa-
yisinin az olmasi ve kontrol grubunun yer alma-
mas1 6nemli dezavantaj olarak vurgulanmaktadir.¥
Dokuz hastadan olusan prospektif ikinci ¢aligmada
ise HBO tedavisinin EEG, minimental durum mua-
yene (MMSE) testi, beyin MRG, olaya iliskin po-
tansiyel (ERP) ve beyin perfiizyon sintigrafi (beyin
SPECT) tizerine etkisi aragtirilmigtir. Caligmanin
sonucunda HBO tedavisinin, beyin MRG diginda
diger tim parametrelerde 6nemli diizelmelere
neden oldugu gosterilmistir.®

Ancak makalenin yazarlari, aynen bir onceki
calismanin yazarlar gibi daha kapsamli randomize
47,48

caligmalara ihtiyag oldugunu vurgulamaktadirlar.

Maruziyetin herhangi bir déneminde COHg
diizeyinin %25’in iizerinde olmas, biling kaybinin
da eslik ettigi norolojik fonksiyon bozuklugunun
bulunmasi, kardiyak iskemi, aritmi ve ventrikiiler
yetmezlik gibi kardiyak fonksiyon bozuklugunun
bulunmasi ve metabolik asidozun varligi, HBO
tedavisi icin tanimlanan kriterlerdir. Giiniimiizde
HBO tedavisi uygulama siklig1 ve siiresi konu-
sunda tanimlanmis standartlar mevcut degildir.
Kriterleri karsilamayan ya da bu tedaviye ulas-
manin miimkiin olmadig1 durumlarda, 6-12 saat
stireyle maske kullanarak %100 oksijen tedavisi
uygulanmalidir.®
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Tedavi konusunda yiiriitiilen ¢aligmalardan
biri de, nimodipin kullanimu ile ilgilidir. Farelerde,
maruziyet 6ncesi uygulanan nimodipin tedavisinin,
beyni iskemik hasardan koruyucu etkisi olduguna
dair calismalar mevcuttur.>%>!

Akut donemde HBO ve antitoksik tedavi uy-
gulanan, ancak anlamli yanit alinamayan, belirgin
kognitif disfonksiyonu ve idrar inkontinansi olan
bir CO intoksikasyonu olgusunda, kolinesteraz
enzim inhibit6ri olan donepezil tedavisi denen-
mistir. Iki aylik bir tedavi sonrasi mini mental
durum testinde belirgin bir diizelme gozlenmistir.>
Ancak, etkinlik konusunda klinik ¢aligmalara ihti-
yag vardir.

Hidrojen siilfiir (H2S) gazinin toksik oldugu
bilinmekte idi. Ancak son yillarda yapilan ¢aligma-
lar, SSS’de 6nemli bir néromodiilatdr gorevi oldugu
ve noronlar, kardiyomiyositleri, pankreas beta
hiicrelerini ve vaskiiler kas hiicrelerini koruyucu
antioksidan ve antiapopitotik etkileri oldugunu
gostermistir. Yu ve ark.nin yaptig1 deneysel bir ¢a-
ligmada, akut CO zehirlenmesi sonucu gelisen
beyin hasarinin ya da nitrik oksite bagl gelisen ha-
sarin tedavisinde H2S gazinin kullanilabilecegine
dair deliller 6ne siiriilmiigtiir.> Ancak bu konuda
baska ¢aligmalarin yapilmasina ihtiyag vardir.

Celikdemir ve ark.nin 17 CO intoksikasyonlu
vaka ile yaptig1 bir caligmada, terapotik amagla uy-
gulanan eritrositoferez tedavisinin mortaliteyi ve
morbiditeyi azaltici etkin bir tedavi yontemi ol-
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Yakin zamanda yapilan deneysel bir ¢calismada
ise N-asetilsistein (NAC) ve melatonin tedavisinin,
CO intoksikasyonu gelistirilen ratlarda etkinligi
aragtirilmistir. Hem NAC’nin hem de melatoninin
beyin ve karaciger dokusu hasarini azalttig1 goste-
rilmigtir. Ancak NAC’ye bagh bazi biyokimyasal
parametrelerde (CK, ALT, laktat ve MDA) olum-
suz etkilenmeler gézlenmistir.>

Gecikmis tip ensefalopatinin gériilme sikligi-
nin tiim olgular icin %0,06-2,8 arasinda oldugu,
hastane tedavisi gerektirenlerde ise bu oranin
%12’ye kadar ¢ikabilecegi bildirilmistir.® CO in-
toksikasyonuna bagh gecikmis ensefalopatinin
prognozu konusunda farkli oranlar telaffuz edil-
mektedir. En iyimser oranlar, %50-75 civarinda-
dir.>*5® Bizim hastamizda da, izledigimiz bir yila
yakin siire igerisinde kognitif ve motor fonksiyon-
larda kismi diizelme gozlenmistir.

Sonug olarak, CO intoksikasyonlar: da dahil
olmak tizere gecikmis post hipoksik 16koensafalo-
pati anamnez, laboratuvar bulgular1 ve néro go-
rintiileme 6zelliklerine dayanilarak teshis edilir.
Erken ve dogru tani, gereksiz hatta invaziv tet-
kikleri (beyin biyopsisi gibi) ve basarisiz tedavi
denemelerini engeller. CO’ya bagh gecikmis pos-
tanoksik ensefalopatinin tedavisi hentiz bilinme-
mektedir. $imdilik uygulanan tedavi, destek
tedavisi ve rehabilitasyondan ibarettir. CO in-
toksikasyonunda ge¢ donemde ortaya ¢ikan Par-
kinsonizm tablosunda amantadin tedavisinin etkili
olabilecegi bildirilmistir.>® Nitekim, biz de bu ol-

dugu gosterilmigtir.>*

Varon J, Marik PE, Fromm RE, Gueler A. Car-
bon monoxide poisoning: a review for clini-

cians. J Emerg Med 1999;17(1):87-93.

guda amantadin tedavisine bagladik.
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