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OZET

Bilimsel Zemin: Hava kirliligini kardiyovaskuler hastaliklar icin bir risk
faktord oldugu bilinmesine karsin inme ile iliskili yeterli veri heniz
yoktur. Calismamizda akut inme olgularinda inme sikhgi ile hava kirliligi
arasindaki iliski arastinld.

Yontem: Ocak 2000 ve Aralik 2003 yillar arasinda akut inme tanisi alan
olgulann kayitlan retrospektif olarak degerlendirildi. Ayni déneme ait
hava kirliligi verileri Malatya Cevre Mudurligt'nden elde edildi. Bu
kayitlar saatlik olarak 6lgim yapan 3 ayri istasyondan elde edilen
havadaki partik(l degerlerini ve kiiklrt dioksit degerlerini icermekteydi.
Sonuglar: Hava kirliligi degerleri ile akut inmeden kaynaklanan 6ltm
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski gozlenirken bu durum
iskemik ve hemorajik alt gruplarda gozlenmedi. Kasim-Nisan aylan
arasindaki hava kirliligi degerleri ve akut inme kaynakl 6ltim arasinda
yine anlaml bir artis gdzlendi.

Tartisma: Bu bulgular, hava kirliligi ile akut inme kaynakl ltim arasinda
anlaml bir iliski oldugunu ve hava kirliliginin serebrovaskler
sistemde olusturabilecedi akut patofizyopatolojik mekanizmalari
desteklemektedir.

Anahtar Kelimeler: hava kirliligi, inme, insidans, mortalite

ABSTRACT

Effects of Air Pollution on Acute Stroke Prognosis

Background and Purpose: Air pollution is known to be associated
with cardiovascular disease, but little is known about the relation of
stroke occurence. We investigated the association between acute stroke
incidence and air pollution.

Methods: Files of the acute stroke patients between January 2000 and
December 2003 were Investigated retrospectively. Air pollution data
were provided from the Department of the Environment (Malatya) for
the same period. Exposure measurements were taken from 3
monitoring sites, which provide hourly measurements of total
suspended particles and sulfur dioxide.

Results: The effects of air pollutants on acute stroke mortality were
statistically significant, whereas this was not the case for its subgroups
(ischemic and hemorrhagic). We observed significant increased
incidence for acute stroke mortality during November-April months
besides increment in total suspended particulates and sulfur dioxide
concentrations.

Conclusions: These findings indicate that air pollutants are significantly
associated with acute stroke mortality, which suggests, air pollution
induced the acute pathophysiological process in the cerebrovascular

system.
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GiRis

Hava kirliliginin solunum vyollari ve kalp damar
hastaliklari sikligi ve prognozu izerine olumsuz
etkileri bilinmektedir. Epidemiyolojik calisma
verilerinin  meta-analizi sonuclari havadaki
partiktl miktarindaki artisin nispi mortalite
riskinde artisla birlikte oldugunu géstermistir.”
Bu birlikteligin - mekanizmalari net olmamakla
birlikte cesitli faktorlerin etkili olabilecegi
dustnllmektedir. Yapilan calismalarda hava
kirliliginde artisin plazma viskozitesinde giinliik
degisikliklere yol actigi bildirilmistir.? Ayrica
hava kirliliginin arttigi dénemlerde kalp atim
hizinda artis olmaktadir.”” Bu hemodinamik
degisikliklerin kalp damar hastaliklarinda oldugu
gibi serebrovaskiler hastalik sikliginda artisa
neden olabilecedi ve mortaliteyi arttirabilecegi
dusundlebilir. Bu calismamizda, hava kirliliginin
inme prognozu ve sikhigr Gzerine olasi etkilerini
arastirdik.

YONTEM

Bu calismaya Inénti Universitesi, Turgut Ozal Tip
Merkezi Acil Servis'imize bagvuran, Néroloji
servisimiz ve yogun bakim Unitemizde, Ocak
2000-Mayis 2003 yillari arasinda takip edilen,
yalnizca Malatya ili icerisinden basvuran, klinik
ve goruntileme yoéntemleri ile serebrovaskiiler
hastalik tanisi alan, toplam 469 hasta alindi.
Tdm olgularda inme tanisi uygun anamnez ve
klinik bulgularin yani sira bilgisayarli beyin
tomografisi (BBT) verileri yardimiyla kondu.
Olgularin hepsinin en az bir BBT gérintilemesi
vardi. llk BBT'de bulgusu olmayan iskemik
olgularda tani bir gtin sonra alinan kontrol BBT
ile kesinlestirildi. Iskemik ve hemorajik inme
ayirc tanisi yine BBT ile yapildi. Subaraknoid
kanama tanisi alan olgular calismaya dahil
edilmedi. Tim olgularin retrospektif olarak arsiv
verileri taranarak atagin olus giint, demografik

bilgileri ve prognozlar tesbit edildi. ilimize ait
yine ayni dénemlere ait gunltk hava kirliligi
verileri Il Cevre Saghg Maudurligu'nden
saglandi. Hava kirliligine ait veriler ilimizdeki 3
ayr merkez tarafindan kaydedilen, havadaki
partikil miktari ve kuakirt dioksit (SO,)
oranlarindan olusmaktadir. Mevcut veriler
istatistiksel olarak karsilastirilarak inme sikligi ve
prognozu ile hava kirliligi verileri (SO,, partikdil
miktari) ve eslik eden risk faktorlerinin etkileri
arasindaki iliski degerlendirildi.

SONUCLAR

Olgulara ait demografik veriler Tablo 1'de
gorulmektedir. Tum inme olgular 469 kisiydi ve

Tablo 1. Olgulann demografik ozellikleri

iskemik Hemorajik Genel

n 329 140 469

Yas (ortalamazSD) 63.8+12.8 63.8+£12.6 63.8£12.5
Cinsiyet Kadin 155 74 229
Erkek 174 66 240
HT Var 143 65 208
Yok 186 i 261
DM Var 70 23 93
Yok 259 117 376
KOAH Var 14 6 20
Yok 315 134 449
Prognoz Yasayan 271 95 366
Ex 58 45 103

bunun %30'u hemorajik, %70 ise iskemik
olgulardan olusmaktaydi. Ilginc olarak inme alt
gruplarmin ve genel inme olgularinin yas
ortalamalar benzerdi. Genel inme olgular ve
iskemi alt grubunda erkek cinsiyet agirlikli iken
hemoraji grubunda kadin cinsiyet agirlikliydi.
Mortalite hemoraji grubunda iskemi grubuna
gore belirgin olarak daha fazlaydi (%47'ye
karsilik %21). Inme olgularinin atagin oldugu
gundeki hava kirliligi ortalama degerleri tablo
2'de gorilmektedir. Buna gére; gerek genel
olgular arasinda gerekse iskemi ve hemoraji

olgulari  arasinda istatistiksel  farklilik

Tlrk Néroloji Dergisi 2005 Cilt: 11 Sayu.3

231




#

Tablo 2. Olgularin atacin olus gintindeki SO2 ve partikil degerleri ortalamalart. Tim olgular
genel ofarak dederlendirilciginde ve iskerni-hemoraji olgular: arasinda istatistikse! farkhitk
gézlenmezken, yalnizca yagayan ve ex olgular dederlendirildiginde genelde partikil degerleri
agisindan anlami istatistiksel farklik meveuttu (41.9244.1 e karsihk 52.857.6, p=0.041). 502
degerleri ise anlamh olmamakla birlikte farklik gdistermekteydi (62.3+63.3 e karsiik
74.7£70.8, p=0.08}

iskemik Hemorajik Genel
Genel SOz 66.1+68.7 62.6+56.0 65.0+12.5
Partikal 45.1+49.2 42.3+43.4 44 3+47.5
Yasayan SOz 64.6+£67.3 55.9+49.9 62.3+63.3
Partikl 42.9+45.7 39.2+39.2 41.9+44 .1
Ex SO2 73.1+75.2 76.8+65.2 74.7+£70.8
Partikdl 55.7+62.6 49.0£50.9 52.8+457.6

gozlenmedi. Olgular yalnizca yasayan ve ex olan
olgular olarak degerlendirildiginde yine iskemi-
hemoraji alt gruplar arasinda anlamli farklilk
gozlenmezken, genel inme olgular arasinda
havadaki partikl degerleri ex olan olgularda
istatistiksel olarak anlamli sekilde daha fazlaydi
(41.9+44 1'e karsilik 52.8+57.6, p=0.041). 50,
degerleri ise anlamli olmamakla birlikte ex olan
olgularda biraz daha ylksekti (62.3+63.3'e
karsilik 74.7+70.8, p=0.08).

Hava kirliliginin daha yogun oldugu Kasim-
Nisan aylari déneminde tm inme olgularinin
%49'unun, diger aylarda ise %51'inin atak

Tablo 3. Hava kirliliginin yodun oldugiu Kasim-Nisan aylarna ait 50z ve partikal degerleri
acisindan inme tiplerine gore olgularin karsiastinimasi. Inme alt tipleri ve genel inme olgulari
arasinda istatistiksel farklink saptanmadi.

iskemik Hemorajik Genel

(n=158) (n=70) (n=228)
SOz 116.6+£69.7 105.9+49.7 113.3+64.3
Partikil 77.2+54.9 69.7+47.3 74.9+52.7

gecirdigi goézlendi (Tablo 3). Yine bu aylar icin
tim inme olgulart ve alt gruplarin
karsilastinimasinda SO, ve havadaki partikdl
degerleri acisindan olgular arasinda farklilik
gdzlenmedi. Ancak bu olgulara ait ortalama
hava kirlilik degerleri prognoz yoninden
karsilastinldiginda; atak sonrasi ve/veya yatis
doneminde olumle sonuglanan olgularda
yasayanlara gére hem SO, degerlerinin hem de

partikiil degerlerinin daha yiiksek oldugu
gdzlendi (sirasiyla p=0.002 ve p=0.001) (Sekil
1). Ozgecmisinde KOAH, DM, HT bulunan
olgular ile olmayanlar arasinda inme gecirme
sikhigl yontnden istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik saptanmadi (veriler gosterilmemistir).
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Sekil 1. Kasim-Nisan aylarina ait yasayan ve ex olan olgulara ait ortalama SO2 ve partikil
dederleri. Gerek 502 gerekse partikil degerlerinin ex olan olgularda yasayan olgulara gore
anlamli olarak yiksek oldugu gézlendi.

* p=0.002

**: p=0.001

TARTISMA

Kukirt dioksit bilinen en eski ve en énemli hava
kirletenidir. Havadaki SO, konsantrasyonu fosil
turt yakitlarn kullaniminin - artmasi, motorlu
tasitlarin - cogalmasi ve endustrilesme ile
artmaktadir. Gecmis vyillarda atmosferdeki
yiiksek konsantrasyonlardaki SO,'ye bagli olarak
toplu insan dlumleri bildirilmistir. llk olarak
bildirilen raporda, 1930 yilinda Belgika, Meuse
bolgesindeki  halkin  celik, ¢inko, cam
fabrikalarindan kaynaklanan 2600 mgr/m’
yogunlugundaki SO,'e ¢ glin boyunca maruz
kaldigi rapor edilmektedir.® Bu zaman
stirecinde kardiyopulmoner kokenli
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nedenlerden toplam 63 kisi élmustiir. 26 Ekim
1948'de, Pennsylvania’nin Donora kasaba-
sindaki benzer bir olayda da 23 kisi hayatini
kaybetmistir.” Bu gline kadarki en cok sayida
6lumdn yasandigi olay ise 5-8 Aralik 1952'de
Londra‘da yasanmistir.® Ug giin boyunca 38030
mgr/m’ SO, konsantrasyonuna maruz kalan
bolge halkindan toplam 4000 kisi hayatini
kaybetmistir.

Kukdrt  dioksit  bilinen en eski hava
kirletenlerinden oldugundan hakkinda yapilmis
cok calisma vardir. Yapilan ilk calismalar cok
ylksek konsantrasyonlardaki SO, ile yapilmistir.
Bu calismalarda SO, nin hava yollarinda hiicresel
hasara neden oldugu ve sonrasinda goblet
hicrelerinde  proliferasyona  yol  actig
gorllmustar. Bu bulgu yiiksek dozlarda SO,'nin
laboratuar hayvanlarinda bronsit ve hava
yollari hasari olusturulmasinda kullaniimasina
neden olmustur.” Hayvan modellerinde artmis
hava partikil  miktarinin  atheroskleroz
progresyonunu uyardigi ® ve motorsiklet egzos
gazlarindaki partikllerin endotel bagimli damar
gevsemesini baskiladigi bildirilmistir.”

Yiksek konsantrasyondaki SO,’ye uzun siirel;
maruziyet hayati tehdit edicidir. Bakir
madenlerinde calisan iscilerde, ocaktaki patlama
sonucunda burun ve bogazlarinda yanma, nefes
almada zorluk, agir hava yolu obstriksiyonu
bildirilmistir Solunum ile alinan SO, solunum
sisteminde kolayca sulfiirik aside hidrate edilir.
Sulfurik asid daha sonra bistlfit ve silfite
déntsmektedir.”” SO, vya da metabolitlerinin
(bisulfit, sulfite) neden oldugu toksisite
hakkinda ¢ok az bilgi vardir. Fakat
mekanizmanin - stlfir  oksidasyonu islemi
sirasinda olusan sulfir ve oksijen merkezli
serbest radikallerin neden oldugu hiicre, doku
ve organlara yonelik oksidatif hasardan

kaynaklandigi sanilmaktadir.""'” SO, tarafindan
olusturulan serbest radikaller niikleik asitlerde
hasar olusturabilir'™ ve mutasyonlara neden
olabilir.™ Ayrica olusan bu serbest radikaller
hiicrenin - yapisindaki protein ve lipitlerle
reaksiyona girebilir.™ Pek cok calismada
50, inhalasyonunun fare ve guinea pig
beyinlerinde lipid peroksidasyonunu  artirdigi
gosterilmistir."*"  Lipid peroksidasyonunun
hicre mebraninin fonksiyonlari ve yapisi
Uzerine yikici etkisi  bilinmektedir. Lipid
peroksidasyonunun ardindan mitokondrilerde
sisme ve oksidatif fosforilizasyonda azalma
olmaktadir.™ Lizozomlardan hidrolitik enzim-
lerin  salinimi,  endoplazmik  retikulumda
degisiklikler ~ de  tanimlanmistir.”®  Lipid
peroksidasyonu normal yaslanma, diyabet,
ateroskleroz ve norodejeneratif hastaliklar gibi
pek cok hastaligin gelisiminde rol oynadigina
inanilmaktadir.***"

Galismamizda; hava kirliligi parametrelerinden
50O, degerlerinin HT, DM, KOAH gibi risk
faktorleriyle birlikte inme sikliginda belirgin bir
etkisinin bulunmamasina ragmen, partikl
miktari ile anlamli iliskisinin oldugu gézlendi.
Buna gdre havada partikil miktarinin arttig
donemlerde inme sikliginda artis saptandi. Yine
mortalite agisindan iskemi veya hemoraji
olgulari arasinda farkliik yoktu. Literatirde
inme sikhigi ve hava kirliligi arasinda anlamli iliski
bulunduguna dair calismalar bulunmakla
birlikte hava kirliligi parametrelerinin hangisinin
daha etkili oldugu konusunda celiskili bulgular
rapor edilmektedir. Hong ve ark. havadaki
partikil miktarindaki artis ile hemorajik
inmeden cok, iskemik inme mortalitesinde artis
oldugunu  bildirmistir.*” Yine ayni grubun
yapmis oldugu baska bir calismada da 6zellikle
iskemik inme mortalitesi Uzerine hava kirliligi
parametrelerinin etkisi yinelenmistir.”¥ Bu
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calismada da hemorajik inme mortalitesinde
anlamli bir artis gdzlenmemistir. Hoek ve ark.
2001 yilinda Hollanda'da yapmis olduklari bir
calismada, gaz yapidaki hava kirliligi ajanlarinin
inme mortalitesi ile cok yakin iligkili oldugunu
gostermistir.® Maheswaran ve ark. Ingiltere
Sheffield  bolgesinde  yapmis  olduklari
calismada; 1994-1998 yillari arasinda 45 yas
(stii toplam 5122 inme kaynakli acil servis

basvurusu ve 2979 inme nedenli olum
saptamislardir.”” Inme mortalitesi Uzerine
hava  kirliligi ~ parametrelerinin  etkileri

degerlendirildiginde (havadaki partikdl miktar,
karbon monoksit ve nitrojen oksitler) inme
mortalitesinin yogun hava kirliligi ile anlaml
olarak arttigini goézlemlemislerdir. Sonug olarak
Sheffield bolgesindeki inmeye bagl oélimlerin
%11'inin hava kirliligi ile iliskili oldugunu
bildirmislerdir. Calismamizda ise, yalnizca
partikiil miktar ile inme sikhidi arasinda anlamli
iliski bulundu. Bu durum bati toplumlarinda,
genellikle yakit olarak dogaya dost yakit
tirlerinin (dogal gaz gibi) kullaniimasi ve
bunlarinda partikiil miktarinda artisa yol
acmamasindan kaynaklanabilir. llimizde ise yakit
olarak genellikle kémar ve fuel-oil tipi yakitlar
tercih edilmektedir. Bu tip yakitlarin yakilmasi
durumunda havadaki partikil miktari da bariz
sekilde artacaktir. Yine Ulkemizde yasanan
ekonomik kriz nedeniyle, daha ucuz olmasindan
dolayl kémurtn isinmada daha cok tercih
edilmesi de bu durum icin bir rol oynayabilir.
Ayrica, hava kirliliginin 6zellikle havalanin soguk
oldugu Kasim-Nisan  aylarinda  oldugu
dustnilecek olursa bu sonuglarin  aslinda
sasirtici olmadigi soylenebilir. Biz bu nedenle
olgularimizi Kasim-Nisan aylarindaki olgular
seklinde yeniden diizenlemeyi uygun bulduk.
Sonucta bu dénem igerisinde mortalite
acisindan yiksek SO. ve partikil degerlerinin
inme prognozu icin &nemli birer parametre
oldugunu gozledik. Calismamizda  baz

calismalarda belirtildigi gibi iskemik inme sikhig
ve mortalite ile hava kirliligi verileri arasinda
anlamli iliski goézlemlemedik. Bu sonucun
calismamizin yaklasik iki yillik bir streyi icermesi
ve daha az hasta populasyonunda galismamizla
iliskili olabilecegini dustntyoruz.

Sonuc olarak; artris hava kirliligi inme icin
potansiyel bir risk faktori olusturabilir. Bu
nedenle hava kirliligine yol acabilecek yakit
kullanimindan kacinmak, dogaya dost yakitlari
tercih etmek, gelisebilecek hastaliklardan
korunma acisindan da énem kazanmaktadir.
Koruyucu hekimlik agisindan hava kirliliginin
yogun oldugu dénemlerde beyin damar, kalp ve
solunum vyollari hastaliklari yonunden  riskli
bireylerin mecbur kalmadikca disari pek
ckmamalari ve ozellikle bu ddnemlerde
antiagregan ilac kullanimlarinda daha dikkatli
davranmalari égutlenebilir.
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