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1.0ZET

2- 12 Yas Grubu Cocuklarda, idrarda Kotinin Ve Eozinofil Katyonik Protein Diizeyi
Belirlenerek, Alt Solunum Yolu Enfeksiyonlarinda Pasif Sigara iciciliginin Etkisinin

Saptanmasi

Amac. Topluma dayali bu olgu-kontrol calismasinin amaci, ¢ocuklarda idrarda kotinin ve
eozinofil katyonik protein diizeyleri belirlenerek, alt solunum yolu enfeksiyonu

olusumunda pasif sigara iciciliginin etkisini saptamaktir.

Yontem. Arastirmanin 6rnek biiyiikliigii, arastirmanin giicii %80, etkenle karsilasma
prevalans1 %50, olgu/kontrol=1/1, OR=2.0 ve giiven aralig1 %95 olarak alindiginda olgu
ve kontrol grubunun her biri i¢in en az 148 ¢ocuk olarak bulunmustur. Arastirmaya en az
ornek biiyiikliigiinii karsilayacak sekilde 150 olgu ve 150 kontrol alinmistir. Ekim 2003 -
Mart 2004 tarihleri arasinda yapilan ¢alismada olgular Narlidere Bolgesi’ndeki ii¢ saglik
ocaginin kayitlarindan alinmig alt solunum yolu tamist almis 2-12 yas grubundaki
cocuklardir. Kontroller ayn1 saglik ocaklar1 bolgesinden olgularla yas, cins ve ayni sokakta
oturuyor olmasit agisindan eslestirmesi yapilmis, saglikli ¢ocuklardir. Caligmaya alinan
olgularin ve kontrollerin evlerine tan1 sonrasi ilk ii¢ giinde gidilerek nceden olusturulan
anketle gerekli bilgiler ve idrar 6rnegi toplanmustir. Idrarda kotinin diizeylerine
radioimmunoassay, eosinofil katyonik protein diizeylerine flouroenzymeimmunoassay
yontemleriyle bakilmistir. Veri ¢oziimlemeleri SPSS 11.0 programi kullanilarak McNemar
Ki-kare, ve bagimli grupta t-testi ve pearson korelasyon analizi ile degerlendirilmistir. P <

0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

Bulgular. Bildirime gore pasif icicilik prevalansi alt solunum yolu enfeksiyonu olan olgu
grubunda %71.3, saglikli kontrol grubunda %72.0 bulunmustur. Idrar kotinin/kreatinin
orant 30 ng/mg kesim degerine gore, olgu grubunda igicilik prevalansit %87.3, kontrol
grubunda %84.7 bulunmustur (p=0.618). Kesim degeri 60 ng/mg olarak alindiginda pasif
sigara iciciliginin alt solunum yolu enfeksiyonunun 4.7 kat arttirdifi saptanmistir
(p<0.001). Ortalama idrar eozinofil katyonik protein degerleri olgu grubunda kontrol

grubuna gore daha yiiksektir (p=0.018). Alt solunum yolu enfeksiyonu olan ¢ocuklarda



idrarda kotinin ve eozinofil katyonik protein degerleri arasinda olumlu birliktelik
bulunmaktadir (p=0.034).

Sonug. Pasif sigara iciciligi karsilasilan dumanin yogunluguna bagli olarak cocuklarda alt
solunum yolu enfeksiyonu sikligini arttirmaktadir. Alt solunum yolu enfeksiyonu pasif
sigara ile birlikte hava yolu yangisina yol acarak reaktif hava yolu hastaliklart icin risk

olusturmaktadir.

Anahtar kelimeler: alt solunum yolu enfeksiyonu, eozinofil katyonik protein, kotinin,

pasif sigara iciciligi



The determination of the effect of passive smoking on lower respiratory tract
infections in children aged 2-12 years by urinary cotinine and eosinophil cationic

protein levels

Summary
Aim. The aim of this community-based and case-control study was to determine the effect
of passive smoking on lower respiratory tract infections in children by urinary cotinine and

eosinophil cationic protein values.

Methods. The minimum sample size of the study was determined as 148 children in case
and control groups at 95% confidence interval, 80% power, case/control considered equal,
odds ratio=2.0, and possible exposure prevalence 50%; 150 children with lower respiratory
tract infection and 150 healthy children were included in the study. The children aged 2 to
12 years with lower respiratory tract diseases in the study carried out between October
2003 and March 2004 were selected from the records of three health centres in Narlidere
district. The children in control groups were healthy children who were paired with the
cases obtained from the same health centres according to age, gender and street of the
residing area. The residences of children diagnosed with LRTI and, also healthy children
were visited within first 3 days of diagnosis, and a specialy designed questionnaire was
used to obtain information, and urine samples were collected. The urine cotinine and
eosinophil cationic protein levels were measured by radioimmunoassay and fluoro enzyme
immunoassay methods respectively. Data were analyzed on SPSS 11.0 programme, and
were assessed by McNemar Chi-square, paired t-test and pearson corelation test. P< 0.05

was accepted statistically significant.

Results. The prevalence of parental self-reported, indoor smoking was 71.3% in children
with lower respiratory tract infection and 72.0% in healthy children. According to the
value of urinary cotinine/creatinine for 30 ng/mg, the prevalence of passive smoking was
87.3% in case group and 84.7% in control group (p=0.618). When the cut-off level of
urinary cotinin/creatinine was accepted as 60 ng/mg, it was found that passive smoking
increased lower respiratory tract infection 4.7 times (p<0.001). The mean urine eosinophil

cationic protein values were significantly higher in the case group compared with the



healthy children group (p=0.018). A positive association was determined between urinary
cotinine and eosinophil cationic protein values in children with lower respiratory tract

infection (p=0.034).

Conclusion. Dose-dependent exposure to environmental tobacco smoke increases the
prevalence of lower respiratory tract infection in children. Lower respiratory tract
infections together with passive smoking may be a risk factor for bronchial hyper-

responsiveness by airway inflammation.

Keywords. lower respiratory tract infection, eosinophil cationic protein cotinine, passive

smoking



2.GIRIS

Cocuklarda en az aktif sigara i¢iligi kadar olumsuz etkilere yol acan ve genellikle anne-
baba kaynakli pasif sigara sikligi tiim diinyada yiiksek olup %?29-69 arasinda
degismektedir (1-3). Tiirkiye’de yapilan ve daha cok bildirime dayali ¢calismalarda pasif
icicilik siklig1 %53-81 bulunmustur (4-7).

Pasif i¢iciligin basta erken ¢ocukluk doneminde olmak iizere tiim ¢ocukluk boyunca alt
solunum yolu hastaliklar1 iizerinde kolaylastirict ve arttirict etkisi vardir. Pasif sigara her
y1l pndmoni, bronsiolit ve siddetli astma nedeniyle cocuklarin hastaneye yatislarinda ve
saglik harcamalarinda onemli bir artisa neden olmaktadir (8,9). Gebelikte annenin sigara
icmesinin, fetusun hava yollarinin kii¢iik ve dar kalmasina, intrauterin gelisme geriligi,
diisik dogum agirligir ve erken doguma yol acarak akciger gelisiminin baskilanmasina,
solunum fonksiyonlarinin azalmasina neden oldugu ve alt solunum yolu enfeksiyonu
(ASYE) gelisimini kolaylastirdigi bildirilmektedir (10-17). Yapilan meta analizlerde,
derlemelerde ve ileriye yonelik yapilan arastirmalarda, dogum sonrasi donemde ailenin
sigara icimi ile karsilasan siit ¢ocuklarinda ve okul oncesi donem c¢ocuklarinda bronsiolit
ve bronkopnomoni, okul ¢ocuklarinda ise bronsit, bronsiolit, pndmoni gibi ASYE’nin
daha cok goriildiigii ve yinelendigi, astmanin erken donemde olusumunun, siklik ve
siddetinin arttigr saptanmistir (8-10,18-31). Pasif sigara ile karsilasma yogunlugu ev
icinde ailenin ve o6zellikle annenin sigara i¢cimi, sigara i¢en kisi sayisi, icilen sigara sayisi,
oda sayis1 ve hacmi, havalanma durumu, evde yasayan kisi sayis1 ve bireysel metabolik
farkliliklarla iliski gosterir (2,8,14,32-39). Cocuklardaki pasif sigara prevalans saptamalari,
sOzIi bildirimlerin yanisira nikotinin ana metaboliti olan kotininin sac, tiikriik, serum ve
idrar Orneklerinde Olctimii ile yapilmaktadir (2,3,10,40). Epidemiyolojik arastirmalar,
karsilagsma sikligini1 belirlemede sozlii bildirimlerin nicel ol¢timlere gore daha az giivenilir
oldugunu gostermektedir (33,40-43).

Pasif sigaranin cocuklarda alt solunum yolu enfeksiyonlarini arttirici etkisinin yanisira
ozellikle infeksiyon varliginda hava yolu mukozasinda yangiya yol agarak ilerde reaktif
hava yolu hastaliklarinin olusumunu kolaylastirdig1 diisiiniilmektedir (44-48). Hava yolu
yangisini gosteren markerlerin dlctimiiniin bu hastaliklarin sagaltim ve izlemlerinde yararli
oldugu bildirilmektedir. Bu amagla klinik calismalarda en fazla kullanilan belirteg

eozinofil katyonik proteindir (ECP). Ancak c¢alismalarda cesitli viicut sivilarinda olciilen



ECP’nin duyarliligr ve 6zgiilliigii konusunda literatiirde celigkili yayimlar bulunmaktadir
(49-53). Cocuklarda pasif sigaranin yangisal belirtecler iizerindeki etkileri ile ilgili az
sayida calisma yapilmistir (54).

Topluma dayali bu olgu-kontrol ¢alismasinin amaci, 2—12 yas grubu ¢ocuklarda, idrarda
kotinin ve eozinofil katyonik protein diizeyleri belirlenerek, alt solunum yolu enfeksiyonu

(ASYE) olusumunda pasif sigara iciciliginin etkisini saptamaktir.



3. GENEL BIiLGIiLER

3.1. Tiitiin ve Sigara Kullammminin Tarihcesi

3.1.1. Diinyada Tiitiiniin ve Sigaranin Tarihcesi

Tiitiin iiretimi ve kullanimu ile ilgili ilk bilgiler MO 6000 yillar1 ve Amerika kitasina kitasi
ile ilgilidir. MO 6000 yillarinda Amerika kitasinda tiitiin tarim1 yapildi1 ve bu tarihten
4500 yil sonra Mayalarin tiitiin kullandig1 tarih kitaplarinda yer almaktadir. Tiitiin
yapraklarinin ¢ignenmesi, tozunun yaralara siiriilmesi, lavman olarak kullanilmasi o
donemdeki baglica tiitiin kullanim sekilleridir. Amerika kitasinda ticari amacla ilk tiitiin
yetistirilmesi 1612°de Virginia’da gergeklestirilmis ve 1619°da 9 tonluk ilk tiitiin ihracati
Londra’ya yapilmistir. 1881°de ABD’de ilk sigara iiretim makinesi kullanilmistir. Amerika
kitasinda sigaraya kars1 yaptirim ve bilimsel bilgi tarihinde, 1862’de sigaradan ilk verginin
alinmas1 ve 1964’de Amerikan Cerrahlar Birliginin erkeklerde sigaranin akciger kanseri
yaptigini bildirmesi 6nem tagir (1,55).

Tiitiin 1492°de Colomb tarafindan Avrupa’ya getirilmis, Onceleri cignenerek, daha sonra
16. yiizy1l sonlarnda Ingiltere’de puro olarak kullamlmistir. 16.yiizyillda Avrupa’da
tiittintin her tiir hastaliga iyi geldigine inaniliyordu. 1700’lii yillarda Rusya’da ¢ok yogun
kullanilmaya baslanmistir. 1883’de sigaranin fabrikasyon iiretimine gecilmistir. 1901
yilinda British American Tobacco ve Imperial Tobacco sirketleri kurulmustur. Avrupa
Bolgesi’nde sigara karsit1 harekette, Ingiltere’de 1761°de John Hill’in nasal kanser sigara
iliskili calismas1 ve Almanya’da Sammuel Thomas’in dudak kanseri ve pipo i¢imi
arasindaki iliskiyi bildirmesi 6nemlidir. En énemli calisma Doll ve Hill’in Ingiliz Hekimler
Calismasidir (1,56).

Cin ve Hindistan 1530-1600 yillar1 arasinda Japon ve Filipinliler’den tiitiin kullanimini
ogrenmistir. Cin 1858 yilinda Tianjin anlagmasi ile glimriiksiiz olarak tiitiin ithaline
baslamis ve 1900’lii yillarin basinda iilke ekonomisi tiitiin sirketlerine teslim olmustur.
1950’de Cin Devlet Tekeli kurularak, yabanci tiitiin sirketleri Cin’den cikarildi. Asya
kitasinda sigara karsiti calismalar icinde Hirayama ve ark. 1981°de yayinladigi raporda
pasif iciciligin zararlarina dikkat ¢ekilmistir.

Afrika kitasinin tiitiinle tanismasi1 1560 yillarinda Ispanyol ve Portekiz gemileri araciligiyla

olmustur. Avrupali gocmenler, Giiney Afrika’da tiitiin tanimin1 1650’11 yillarda baslatarak,



ticaretini yapmustir (1,55). Giiney Afrika’da sigara karsiti savas etkin olarak 1993’te
baglamistir. Bu iilke 2003 yilinda Diinya Saghk Orgiitii (DSO) tarafindan sigara
reklamlarinin kaldirilmasini, sigara fiyat ve vergilerinin iilkeler arasinda dengelenmesini ve
az gelismis iilkelerin daha az zarar gormesini_saglayan onlemleri getiren Tiitiin Kontrolii
Cerceve Anlagsmasi’nin hazirlanmasinda onderlik yapmustir (57).

Avustralya 1788 yilinda tiitiin yiiklii ilk geminin gelmesi ile bu iriinii tanimistir. Bu kita

Victoria bolgesinde 1987°de ilk kez sigara ile savas icin tiitiin vergisi ¢ikaran yer olmustur

(1).

3.1.2. Tiirkiye’de Tiitiin ve Tiitiin Endiistrisinin Gelisimi

Tiitiin Anadolu topraklarinda da 17. yiizyildan bu yana bilinmekte ve kullanilmaktadir.
Osmanli’nin tiitiinle ilk tanismast 1500’14 yillarda Misir’da olmustur. Osmanli’da tiitiin
tiretimi Bati1 Trakya’da yapilmis, 1874 yilinda ¢ikarilan bir yasa ile tiitiin iiretimi, sigara
yapimi ve satist devlet tarafindan yapilir duruma getirilmistir. Anadolu’da iiretilen tiitiin
Sark Tiitlinii olarak bilinmekte ve tiitiin pazarinda ¢ok tutulmaktaydi. Ekonomik sorunlar
nedeni ile 1884’te tiitiin tekelinin yar1 hissesi Fransiz Reji sirketine verilmistir. Yabanci
sirketlerin tekel ortakligi Kurtulus Savasina kadar devam etmis, Kurtulus Savasi’ndan
hemen sonra 1924°te yabanci tekeline son verilerek, “Ulusal Tekel” kurulmustur.

1984 yilina kadar iilkemizde yalnizca yerli sigaralarin iiretim ve satigina izin verilirken, bu
yilda ¢ikarilan bir yasa ile yabanci sigaralar tekel araciligi ile ithal edilmeye baslanmistir.
1984 yilinda hazirlanan Besinci Bes Yillik Planda “Yeni tip tiitiin tariminin desteklenmesi
ve tiitiinde Tekel’in kaldirilmasint” 6nerilmistir.

1986 tarih ve 3291 sayili yasa ile Tiitiin liretimi, satigi, ihracat1 ve fiyatlandirmasi yeniden
diizenlenmistir. Ozel kesimin tiitiin ve tiitiin riinleri iiretimini ithalatinl ve satisini
yapabilmesine olanak taninmistir.

1991°de c¢ikarilan bir kararname ile yabanci sigara sirketlerinin iilkemizde fabrikalarini
kurup, sigara liretmelerine izin verilmistir.

9 Ocak 2002 Tiitiin Yasas1 ile (Kanun No. 473) sigara fiyatlarin1 belirleme yetkisi yabanci

sigara firmalarina birakilmistir (58).



3.2. Ekonomik Deger Olarak Tiitiin ve Sigara

3.2.1 Tiitiin Uretimi

Tiitiin diinyada 125 iilkede 4 milyon hektar iizerinde iiretilmektedir. Diinya toplam tiitiin
tiretiminin 2/3’ti Brezilya, Cin, Hindistan, Amerika Birlesik Devletleri (ABD) ve
Tiirkiye’de iiretilmektedir.1960’dan bu yana tiitiin tiretimi iki katdan fazla artmis ve 7

milyon tona ulagmustir (1).

2001°de tiitiin iiretimi en fazla olan iilkeler (1000 ton)

Cin 2661 Endonezya 147
Hindistan 701 Italya 132
Brezilya 508 Yunanistan 130
ABD 450 Malawi 120
Tiirkiye 260 Pakistan 103
Zimbabwe 175 Arjantin 101
3.2.2 Tiitiin Endiistrisi:

Her yil 5 trilyonun iizerinde sigara iiretilmektedir. En biiyilik iiretici olan Cin’i, ABD
izlemektedir. Cin’de sigara iiretimi 1960-1995 yillar1 arasinda 7 kat artarak yilda 225
milyar adet sigaradan 1.7 trilyon sigaraya c¢ikmustir. Yillik iiretimi yiizlerce milyar
dolarlarla olciilen sigara iiretimi kapitalist ekonomi icin 6nemli bir maldir. Uretimde
harcanan paranin ¢ok az bir kism tiitiine gider. Cogu kismu, kagit, filtre, paketleme gibi
harcamalarda kullanilir. 2/3’si Cin, Hindistan ve Endonezya’da olmak iizere yaklasik 2
milyon insan sigara endiistrisinde c¢alismaktadir. Sigara endiistrisinde tiitiine ylizlerce
kimyasal madde eklenmektedir. Eklenen katki maddeleri sigara dumaninin akcigere kadar
daha kolay inhalasyonu ve i¢ilen her sigarada kullanilan tiitiin miktarinin daha azalmasini
saglar. Hindistan’da 4-14 yas arasinda 6 milyon c¢ocuk tam zamanli olarak tiitiin
endiistrisinde calismaktadir (1).

Philip Morris sirketinin yillik biit¢esi Peru, Banglades, Macaristan gibi iilkelerin Yurt Igi
Hasilasindan daha fazladir (1)



Tablo 1. Diinyadaki En Biiyiik Sigara Sirketlerinin Biitce ve Piyasa Paylar: (1999)

Sigara Sirketi Biitcesi Piyasadaki pay1 (%)
Philip Morris 47.1 milyar dolar 16.4

British American Tobbacco (BAT) 31.1 milyar dolar 154

Japan Tobbacco International (JTT) 21.6 milyar dolar 7.2

Reemita 6.1 milyar dolar 2.6

Altadis 2.3 milyar dolar 1.9

Ulkelerin yerel tiitiin tekelleri, 1980’den bu yana azalmistir. 1990’1lar sonunda IMF, Kore
Cumhuriyeti, Moldova, Tayland, Tiirkiye gibi iilkelere verdigi borclar karsiliginda
tilkelerin kendi sigara endiistrilerinin fiyatlandirmalar1 iizerinde baski olusturmustur.
1990’lardan bu yana cokuluslu sigara sirketleri iiretimlerini ¢ok arttirmis ve hedef

ilkelerini Dogu Avrupa ve gelismekte olan iilkeler olarak belirlemislerdir (1,58,59).

3.2.3 Tiitiin ve Sigara Ticareti

Tiitiin ve sigara ticareti (ham madde ve c¢ikti olarak), kapitalist ekonominin en karli
alanlarindan birisidir. Tiitiiniin en biiyiik ihracatc¢is1 Brezilya ve en biiyiik alicis1 Rusya ve
ABD’dir. ABD’nin tiitiin alim ve satimi yaklasik olarak birbirine esittir. Ancak ihrag ettigi
sigara, ithal ettiginden 10 kat fazladir. Sigarada en biiyiik ihracat¢1 iilke ABD’dir. Japonya
en biiyiik ithalatc tilkedir (1).

3.2.4 Tiitiin Endiistrisi Tanitimlar:

Tiitiin endiistrisi tanittm ve reklam icin her gecen giin daha ¢ok harcama yapmaktadir.
Yalniz ABD’de bir yilda 10 milyar dolar harcanmaktadir. Gelismekte olan iilkelerde sigara
pazarlamasi daha yogun ve saldirgan yapilmaktadir (59-62).

3.2.5 Sigara Tiiketimi
Diinyada her giin 15 milyar adet sigara tiiketilmektedir. Sigara tiiketiminin ulastig1 bu
nokta, kiiresel bir epidemi olarak degerlendirilmektedir. Az da olsa sigara tiiketiminin

azaldig iilkeler bulunmaktadir. Bu iilkeler genelde gelismis iilkelerdir (1,63).
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Tablo 2. Yillara Gore Diinyada Sigara Tiiketimi (Milyar Paket)

Yil Tiiketim Yil Tiiketim Yil Tiiketim
1880 10 1930 600 1980 4388
1890 20 1940 1000 1990 5419
1900 50 1950 1686 2000 5500
1910 100 1960 2150

1920 300 1970 3112

1998’de en fazla sigara tiiketen 5 iilke (1):
Cin 1643 milyar Japonya 328 milyar Endonezya 215 milyar
ABD 451 milyar Rusya 258 milyar

1990-1999 Yillar1 Arasinda Sigara Tiiketim Artis1 En Fazla Olan Ulkeler (1)

1990 1999 Yiizde Degisim
Pakistan 31,934 54,500 % 70.66
Bulgaristan 12,200 19,000 %55.74
Tiirkiye 73,270 111,500 % 52.18
Endonezya 140,936 207,685 % 47.36
Hollanda 23,251 30,124 % 29.56

Toplam 4,538,890 4,351,770 % -4.12

3.3. Sigara ve Sigara Dumaninin icerigi
3.3.1 Sigaranin icerigi
Sigarada genelde dort boliim bulunmaktadir. Nadiren filtre boliimii olmayan iiriinlerde
bulunmaktadir (11)
Bu boliimler sunlardir;
1. Kagt
2. Filtre kisimlari
3. Katkilar
4. Kalintilar:

e Pestisid
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e Fertilizer (giibre)
¢ Fumigants (buharla dezenfekte eden ajanlar)
e Fabrikasyon sirasinda islem ajanlari (soslandirma, kokulandirma,

sabitlestirici ve koruyucularin eklenmesi)

3.3.2 Sigara Dumaninin Yapisi

Sigara dumani Katran, karbon monoksit (CO) gibi ¢esitli gazlar, ugcucu maddeler, nikotin
gibi ¢ok sayida kimyasal maddeden olusur. Dumanin yapis1 degismekte ve yaslanmaktadir.
Dumandaki kimyasallar ¢evredeki farkli atmosfer arasinda ultraviyole etkisi ile degisik

kimyasal reaksiyonlar olusturur (10,32).

Ana akim dumam

Yanan bir sigaranin icici kisi tarafindan solunmasi edilmesi sirasinda sigaranin agiz
kismindan c¢ikan duman karisimidir. Ana akim dumaninda farmakolojik olarak aktif,
toksik, mutajenik veya karsinojenik oldugu bilinen madde sayis1t 4000’den fazladir (10).
Uluslararas1 Kanser Arastirma Dairesi (The International Agency for Research on Cancer-
IARC) sigara ana akim dumanini, 1985 yilinda Grup 1 (insan i¢in) karsinojen olarak kabul
etmistir. Smith CJ ve ark (64) 2002’de yaptiklar1 ¢calismada IARC’nin sigara dumaninda

61 adet olarak bildirdigi insan i¢in karsinojen madde sayisim1 81’e yiikseltmistir.

Cevresel Sigara Dumani
Literatiirde ¢evresel sigara dumaninin adlandirilmas:
Yan akim dumani (sidestream smoke)
Cevresel sigara dumani (Environmental Tobacco Smoke-ETS),
Ikinci el icicilik (second-hand smoke),
Goniillii olmayan igicilik (involuntary smoking)
Pasif igicilik (passive smoking)
Cevresel Sigara Dumani (CSD); dogrudan sigaray: icme disinda baska kisinin soludugu
dumandir. Su dumanlardan olusur:
1. Icici tarafindan iiflenen(exhale edilen)duman (second-hand smoke, ikinci-el
duman);

2. Sigaranin ucundan yanmakla olusan duman (sidestream smoke, yan akim dumani)
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3. Yanan bir sigaranin kagid1 ve filtresinden sizan duman (lateralstream smoke, yanal
duman)

Cikan duman ¢evre havasi ile reaksiyona girebilir (10,32).

3.3.3. Cevresel Sigara Dumanmin Baz1 Ozellikleri

¢ Ana dumana gore daha fazla nikotin icerir.

e Karsinojenler daha yliksek konsantrasyondadir.

¢ Insanlarin cogu hayatlarinin %90’1n1 ev ve is yeri olmak iizere kapal1 alanlarda
gecirirler. Kapal1 alanlarda ¢evresel sigara dumanindan etkilenimin boyutu fazladir.
Ozellikle ev ici CSD daha biiyiik boyutlardadur.

e 1992’de Cevre Koruma Ajansi (Enviromental Protection Agency-EPA) CSD’yi Grup
A karsinojen olarak tanimlamaistir.

e EPA’nin raporuna gore yapilan 24 aragtirmada kocasi sigara icen kadinlarda akciger
kanseri riski artmaktadir.

CSD ana dumandan farklidir; 8 saatlik CSD ile karsilagma ve etkilenim dogrudan 20 sigara

iciminin etkilerine karsilik gelmektedir (10,32).

CSD’1inda irritanlar, sistemik zehirleyiciler, mutajenler, karsinojenler, tiremeye ve

gelismeye etki eden zehirler gibi kimyasallar bulunur (10). CSD’1nda bulunan, akut etkileri

olan bazi irritan ve toksinler sunlardir: ammonia (amonyak), acrolein, carbon monoxide,

formaldehyde, hydrogen cyanide, nicotine, nitrogen oxides, phenol ve sulfur dioxide.

Bugiine kadar CSD’1nda 50 adet karsinojen, 6 tane adet iireme ve gelismeye etkili toksin

ve 12 adet hava i¢in zehirli bulagict madde saptanmistir. Dumandan ayristirilan

nitrozaminlerin ¢ogu deney hayvanlar icin karsinojendir ve bazilart (V-

nitrosodimethylamine gibi) yan dumanda ana dumana gore 10 — 200 kat daha fazladir (32).
3.4. Sigara Iciciliginin Epidemiyolojisi
3.4.1. Diinyada Eriskinlerde Sigara Iciciliginin Sikhg

Tiim diinyada 1 milyar erkek ve 250 milyon kadin igici oldugu tahmin edilmektedir.

Erkeklerde i¢icilik, gelismis iilkelerde %35, gelismekte olan iilkelerde % 50 dolayindadir
(1).
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Cin, Beyaz Rusya ve Tiirkiye gibi iilkelerde erkeklerde icicilik siklig1 %60’ 1n iizerindedir.
Icicilik kadinlarda gelismis iilkelerde %22, gelismekte olan iilkelerde %9 dolayindadir.
Gelismis iilkelerde sigara aktif iciciliginde oOzellikle erkeklerde belirgin diisiisler
goriilmektedir. 40 yillik siirecte ABD ve Ingiltere’de erkeklerde iciciliginin siklign %50 ve
tizerinde Japonya’da ise %30 dolayinda azalma gostermistir (1,63). (Tablo 3)

Tablo 3. Baz1 Gelismis Ulkelerde Erkek ve Kadinlarda Degisen Sigara Iciciligi (%)

Ulkeler 1960 1970 1980 1990 2000
Erkekler
Japonya (15 yas ve iizeri) 81 78 70 61 54
Ingiltere (16 yas ve iizeri) 61 55 42 31 28
ABD (18 yas ve lizeri) 52 44 38 28 26
Kadinlar
Japonya (15 yas ve iizeri) 13 16 14 14 14
Ingiltere (16 yas ve iizeri) 42 44 37 29 26
ABD (18 yas ve lizeri) 34 32 30 23 22

Gelismis iilkelerde de kadinlarda igicilik sikliginda bir azalma goriilmekle birlikte, bu
azalma erkeklerdeki kadar belirgin degildir. Japonya’da kadinlarda igicilik sikligi bu 40
yillik siirecte azalmamugtir. (Tablo 3)

Sigara igiciligi, Avustralya, Kanada, Ingiltere, ABD gibi gelismis iilkelerdeki kadinlarda
azalma gostermektedir. Ancak, Giiney, merkez ve Dogu Avrupa iilkelerinde artig goriilmiis
ya da azalma hi¢ saglanamamistir. 2025 yilindaki Ongoriilere gore; gelismis iilkelerde
kadinlarda iciciligin %?20.0’a diisecegi, gelismemis iilkelerde ise %?20.0’a yiikselecegi
tahmin edilmektedir (1).

Tiitiin sirketlerinin yeni hedef grubunu kadinlar olusturmakta ve sigara kullanimi
modernlik, canlilik, zayiflik, seksiiel olarak aktif olma gibi imajlarla birlestirilerek

sunulmakta, kadinlara 6zgii sigaralar tiretilmektedir (59,60).
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3.4.2. Tiirkiye’de Eriskinlerde Sigara Icicilik Sikhg

DSO tahminlerine gore 2000 yilinda iilkemizde 15 yas ve iistii niifusta sigara icicilik oran1
% 44.0 diizeyindedir (erkeklerde %60.0-65.0, kadimlarda %20.0-24.0) (1). Ulkemizde
degisik bolgelerde yapilan calismalarda da bu sayiya yakin prevalanslar saptanmistir

(65,60).

Tablo 4. Eriskinlerde AKktif icicilik Sikhig

Arastirma Yil Arastirma grubu Bulgular

Dedeoglu N ve ark.(65) 1993 Doktorlar Erkek 9%51.0
Kadin %49.0

Tiirkiye Tiitiin Enstitiisii (65) 1997 Erkek %51.0
Kadin %49.0

Tiirk Psikologlar Dernegi 2002 15 yas ve lizeri  Yas

Arastirmasi (66) 15-24 yas %27.4
25 yas ve iizeri  %47.1
Cinsiyet
Erkek %57.2
Kadin %?28.4

3.4.3. Diinyada Genclerde ve Cocuklarda Aktif ve Pasif Icicilik

Sigara icen genclerin 1/4' inin sigaraya baslama yasimmin 10 yasin altinda oldugu
bildirilmektedir. Erken yasta sigaraya baglamada, tiitiin endiistrisinin tanitim ve reklamlari,
tiitlin triinlerine kolay ulagim ve fiyatlarin diisiik olmasi 6nem tasir. Cok erken yasta

sigaraya baglayanlarin %50.0’1 dmiir boyu i¢ici olmaktadir (1,59,63).

Tablo 5. Baz1 Ulkelerde 15 Yas Altinda Aktif Sigara Icicilik Sikhig (%)

Ulke Erkek Kadin Toplam
Cin 7.0 14.0 10.8
Kiiba 18.0 20.0 19.2
Polonya 29.0 20.0 244
Rusya 40.9 29.5 35.1
ABD 27.5 24.2 25.8
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Diinyada ¢ocuklarin %40.0’1 pasif icicidir. Amerikan Pediyatri Akademisi’nin 1997°de
yayinladig1r ortak raporda, ABD’de 2-11 yaslarnn arasindaki c¢ocuklarda pasif sigara
iciciliginin %43.0 oldugu bildirilmistir (10,67).

Baz Ulkelerde Cocuklarin Evde Pasif Sigara icicilik Sikhig1 (%) (1)

Kiiba % 68.9 Endonezya % 63.0 ABD %42.1
Arjantin % 68.0 Cin % 53.0 Peru  %29.0
Polonya % 67.0 Rusya % 55.3

Peru gibi ¢ocuklarda pasif iciciligin daha az oldugu iilkelerde erigkinlerde aktif icicilik
siklig1 da diistiktiir. Peru’da eriskin i¢icilik siklig1 %19.5’tir.

Ingiltere’de 3.5 milyon cocuk ya da bagka bir tanimla 10 yas altindaki cocuklarin yaris1 en
az bir sigara icen eriskinle yasamaktadir. Bu cocuklarin % 20.0’inda her iki ebeveyn, %

11.0’1inda yalmiz annesi ve % 19.0’1inda yalniz babasi evde sigara igmektedir (2).

Halken ve arkadaslarinin (3) Danimarka’da yaptig1 calismada annelerin %42.0’1 her giin
sigara icmekte ve cocuklarin %58.0’1 evde pasif sigara ile karsilasmaktadir. Gebelikte

sigara icen annelerin % 90.0’1 5 y1l sonra hala sigara igmeye devam etmektedir.

3.4.4. Tiirkiye’de Cocuklarda Aktif ve Pasif Sigara iciciligi

Saglik Bakanlig: tarafindan Ilkogretim 7., 8. smif ve Lise 1. siiflardan 6rnek segilerek
ilke genelinde yapilan “Tiirkiye Kiiresel Genglik Tiitiin Arastirmasi-2003” calismasina 61
ilden 15957 6grenci katilmistir. Bu 6grencilerin %9.1°1 halen sigara igmektedir, %29.3’1
Ogrenci sigara icmeyi en az bir kez denemistir. %89.0’1 evlerinde genglerin oldugu ortamda

sigara i¢ildigini bildirmislerdir (68).

Yerel diizeyde yapilan ¢alismalarin bazilar1 Tablo 6’da sunulmustur.
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Tablo 6. Genclerde ve Cocuklarda Baz1 Arastirmalarda Aktif Sigara Icicilik Sikhig

Arastirma Yil Il Simif Ornek %
R. Erol Sezer(69) 1983 Ankara Lise 1 2428 24.1
R. Erol Sezer(69) 1983 Ankara Orta 3 935 5.2
R. Erol Sezer(70) 1989 Elazig Lise 1 Erkek  %47.6
Kadin  %15.0
Saghk Bakanhgi(71) 1992 Tiirkiye Lise 12781 20.1
N. Bilgin(69) 1995 Elazig 12 yas ve alti 20.5
13 yas 29.5
14 yas 50.5
15 yas 60.0
Emri S. ve ark.(72) 1996 Ankara 7-13 yas Erkek  %13.9
Kadin  %9.1

Tiirkiye’de cocuklarda pasif icicilik prevalansinin % 70.0-75.0 oldugu diisiiniilmektedir.
Karakog¢ ve ark.nin(24) yaptig1 calismada okul ¢ocuklarinin %74.0’1nin evde pasif sigara
icimi ile karsilastigi belirtilmektedir. Evlerinde sigara igilen cocuklarin %42.0’1nin
yalnizca babasinin, %6.6’sinin yalnizca annesinin, %25.0’1nin anne-babalarin her ikisinin

de sigara igtigi saptanmistir.

3.5. Sigara lciciliginin Neden Oldugu Saghk Sorunlar

3.5.1. AKktif Sigara iciciliginin Neden Oldugu Saghk Sorunlari

Sigara basta akciger ve kardiyovaskiiler sistem olmak iizere pek ¢ok organ ve sistemde
hastalik yapar (10). Degisik sistemlerdeki etkilerinden bazilar1 asagida 6zetlenmistir.
Solunum sisteminde: Akciger kanseri, kronik obstriktif akciger hastaligt (KOAH),
komplike tiiberkiiloz, pndmoni, astim, nezle ve grip. Sigara igiciligi yok edilirse akciger
kanserlerinin %90.0’1n1n engellenebilecegi hesaplanmugtir.

Kardiyovaskiiler sistemde: Koroner kalp hastaliklari, periferik arter ve serebrovaskiiler
sistem hastaliklar1 6nem tasir.

Diger kanserler: Agiz, dudak, larinks, 6zafagus, mesane, bobrek, mide, pankreas, serviks
kanserlerinin etyopatogenezinde rol aldig: bilinmektedir.

Gastrointestinal sistemde: Gastroozefagial reflii, peptik ve duodenal iilser olusumuna katki

saglar.
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Agiz ici hastaliklar: Koku ve tat alma duyusunun bozulmasi, peridontal hastaliklarin

gelisiminde sigara icimi 6nemlidir.

3.5.2. Aktif iciciliginin Neden Oldugu Oliimler (1)

Tiim kullanicilarin toplam yasam siiresinin yarisini yok etmektedir.

Oliimlerin yaris1 orta yasta (35-69) gerceklesmektedir.

Sigaraya bagh oliimler, gelismekte olan iilkelerde daha ¢oktur.

2000 yilinda sigaraya bagli erken oliimlerin 4.2 milyon (erkeklerde 3.4 milyon,

kadinlarda 0.8 milyon) oldugu hesaplanmaktadir.

Annenin gebeliginde sigara iciciliginin fetal 6limde ve Ani Bebek Oliimii

Sendromu’nda onemli bir neden oldugu bilinmektedir.

1950-2030 Arasinda Diinyada Sigaraya Bagh Oliimler (1)

Yillar Gelismis Ulkeler Gelismekte Olan Ulkeler
1950 0.3 milyon -

1975 1.3 milyon 0.2 milyon

2000 2.1 milyon 2.1 milyon

2030 3 milyon 7 milyon

3.5.3. Aktif Iciciliginin Neden Oldugu Hastahk Yiikii (73)

Tablo 7. Secilmis risk faktorlerine kiiresel hastalik ve yaralanma yiikii, 1990 (x1000)

Risk etmeni Oliimler Oliimler Kayip yil  Toplam kayip
(1000) icinde % (1000) yil icinde %

Malniitrisyon 5,881 11.7 199,486 22.0

Sigara 3,038 6.0 26,217 29
Hipertansiyon 2,918 5.8 17,665 1.9

Kotii sanitasyon ve hijyen 2,668 5.3 85,520 9.4

Fiziksel inaktivite 1,991 3.9 11,353 1.3

15 ve Meslek hastaliklari 1,129 2.2 22,493 2.5

Giivenli olmayan seks 1,095 2.2 27,602 3.0

Alkol 774 1.5 19,287 2.1
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Sigaranin tiim Oliimler i¢inde 2. sirada, toplam kayip yillar i¢inde 4. sirada neden oldugu

goriilmektedir.

3.5.4. Pasif Sigara iciciliginin Neden Oldugu Saghk Sorunlar

Eriskinlerde; inme, nazal irritasyon, akciger kanseri, astim, obstriiktif akciger hastaliklari,
koroner arter hastaligi, gebe kadinin pasif igiciligi diisiik dogum agirligi ve kiiciik dogum
yas1 gibi onemli sorunlara yol agmaktadir.

Cocukta; uzun siire etkilenimde olasi mental etkiler, otitis media, alt solunum yolu
enfeksiyonlari, astimda ataklarin siklagsmasi ve agirlasmasi, kronik solunum sistemi
bulgulart (hisilti, Oksiiriik), akciger solunum fonksiyonlarinda azalma, kalpte nikotin
reseptorlerinde artma gibi onemli sorunlar bazilaridir (10,11,67,74-77).

ABD’de Pasif iciciligin Neden Oldugu Saghk Sorunlarmm Ongoriilen Boyutu (10):
Eriskinlerde;

Akciger kanseri 3000 olgu

Iskemik Kalp Hastaliklar1 35000—62000 olgu
Bebek ve Cocuklarda;

Diistik Dogum Agirlig 9700-18600

Ani Bebek Oliimii Sendromu 1900-2700
Bronsit, pndmoni 260 000-300 000
Otitis Media 700 000-1 500 000
Astim indiiksiyonu (yeni olgu) 8 000-26 000
Astim alevlenmesi 400 000-1 000 000

3.5.5. Pasif sigaranin alt solunum yolu hastaliklarindaki etkisi

Pasif sigara iciciligi, sigara igmeyen bir kisinin, ayn1 yasam ortamlarini paylastiklari, yakin
iliskide bulunduklar1 kimselerin igtikleri sigaranin dumani ile karsi karsiya kalmasidir
(32,75).

Sigaranin olusturdugu orta ve yan akim dumani, goz ve solunum igin irritan iiriinler,
sistemik toksik maddeler, mutajenler, karsinojenler (benzopyrene, formaldehyde, 4-
aminobiphenyl) icerir. Pasif icicilikte dnemli olan yan akim dumanidir. Cevresel sigara
dumaninin akut olarak saglik iizerinde olusturdugu olumsuz etkilere neden olan iiriinleri,

amonyak, acrolein, karbon monoksit, formaldehit, hidrojen siyanid, nikotin, nitrojen
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oksitler, fenol ve siilfiir dioksitdir. Tiitiindeki etkilerden asil sorumlu alkoloid nikotindir;
nikotinin ¢esitli farmakolojik ve toksik etkileri vardir, akut ve kronik etkilere yol acarak
saglik iizerinde olumsuz etkilere neden olur.

Nikotin sigaradaki diger biyolojik aktif iiriinlere gore havada daha hizli kaybolur, bu
nedenle dl¢iimleri tam olarak dogruyu yansitmaz. Sigaranin baslica biyolojik aktif {iriinleri,
nikotin, kotinin, tiosiyanat, karboksihemoglobin, hidroksiprolin, N-nitrosoprolin, aromatik
aminler ve bazi proteinlerdir (10,32,75,78). Bu iiriinler sigara ile karsilasma ve etkilenimi
gosteren maddelerdir, serum, idrar, tiikriik ve sagta saptanabilirler (10).

Sigara dumaninin i¢ ortam havasindaki yogunlugu; icilen sigara miktarina, oda hacmine ve
oda havalandirmasina bagl olarak degisir. Cinsiyet, yas, agirlik ve karsilagsma sirasindaki
aktivite de etkilidir. Ayrica sigara dumaninin alim, dagilim ve metabolizmasindaki bireysel
farkliliklar da doku ve sivilardaki biyolojik aktif maddelerin yogunlugunu etkiler (2,32,40).
Sigaranin en etkili iirlinleri nikotin ve onun asil metaboliti olan kotinindir. Nikotin ve
kotinin pasif igicilikte temel olarak bakilan biyolojik iirtinlerdir. Nikotinin yar1 Omrii
yaklasik 2 saat olup birkag¢ saat onceki karsilasma ve etkilesimi gosterir. Yarilanma omrii
daha uzun oldugundan kotinin diizeyine bakilmasi tercih edilmektedir. Plasma ve tiikriikte
kotinin diizeyleri birbirine benzerken, idrar/ plasma degerleri; 5/6 oramindadir. idrardaki
kotinin degerleri; kisiler arasinda, yasa bagl olarak degisirken renal fonksiyonlar, idrar
akimi ve idrar pH’sindan etkilenir. Dilusyon etkisindeki farkliliklar da goz Oniine
alindiginda idrar kotinin diizeylerinin nanogram/mg kreatinin olarak oOl¢iilmesinin daha
dogru oldugu bildirilmektedir. Kotininin biyolojik sivilardaki (idrar, serum, tiikriik ) yar1
omrii ayni olup 15-19 saat kadardir; yakin zamandaki pasif sigara icimi ile karsilasma ve
etkilenimi (2-3 giin gibi) gosterir. 0—1 yas ve cocuklardaki yarilanma omrii erigkinden
yiiksektir; yenidoganda 65 saat, 18 ayin altindaki siit cocugunda 60 saat, 18 ayin iistiindeki
cocuklarda yaklasik 40 saattir. Serum, tiikriik ve sa¢ gibi cesitli sivi ve dokularda
bakilmasina karsin invaziv olmamasi ve goreceli olarak daha uzun siireli etkilenimi
gostermesi agisindan Ozellikle epidemiyolojik arastirmalarda idrarda kotinin Ol¢iimii
secilmektedir. Cocuklardaki kotinin diizeyi, en fazla annenin sigara iciminden etkilenir
(2,3,10,18,40,33-35,79, 80).

Pasif sigara dogum Oncesi ve dogum sonrasi yasamda solunum sistemi iizerinde olumsuz
etkide bulunarak solunum yolu hastaliklarinin olusumunu kolaylastirmaktadir (2,78,81).

Gebelikte annenin sigara icmesi, fetusta bir yandan hava yollarinin kii¢iik ve dar kalmasina
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yol acarken, diger yandan diisiik dogum agirligi ve erken doguma neden olarak hava
yollarinin olgunlagmasini engellemektedir. Yapilan calismalarda dogum 6ncesi donemde
pasif sigara iciciligi ile karsilasan bebeklerde dogum sonrasi solunum fonksiyonlarinin
bozuk oldugu ve bunun ileri ¢ocukluk donemlerinde de devam ettigi gosterilmistir
(8,12,13,19).

Dogum oOncesi basta sigara olmak iizere cevresel etkenlerle karsilasma fetusun immiin
sistemini de etkileyerek, bebeklik doneminden baslayan solunum yolu enfeksiyonlarinin
olusmasin1 kolaylastirmakta, hava yolu yangisina ve reaktif hava yolu hastaliklarinin
gelisimine neden olmaktadir (14,45,82,83).

Peter ve arkadaslarinin ¢alismasinda annenin sigara i¢iminin ¢ocuklarin solunum sorunlari
ile ilgili saglik harcamalarin1 her yil 120 dolar arttirdigi, kotinin diizeylerinin kisin daha
cok artig1, anneleri sigara i¢en ¢ocuklarda kotininin daha yiiksek degerlerde bulundugu, ev
dist diger yasam ortamlarinin da (kres ve yakin akrabalarin iciciligininde) etkili oldugu
saptanmugstir (18).

Pasif sigaranin cocuklarda alt solunum yolu enfeksiyonlarina yol agma mekanizmalar1
yeterince aciklik kazanmamistir. Ani bebek 6liimii nedeniyle yapilan otopsi ¢alismalarinda
bebeklerin hava yolu doku Ornekleri incelendiginde, annesi giinde 20’den fazla sigara
icenlerde biiyiik hava yollarinda i¢ duvar kalinlagmasinin fazla oldugu saptanmistir. Bu
kalinlagsmanin direkt etkileri bilinmemekle birlikte erken bebeklik doneminde bunun hava
yollarinda daralmaya yol agacagi ve alt solunum yolu hastaliklarinin olusmasina zemin
hazirlayacagi diistiniilmektedir (19).

Pasif sigara hava yolu mukozasimmin epitel hiicreleri iizerinde bulunan siliyalarin
hareketlerini bozarak mikroorganizmalara kars: siipiiriicii etkilerini engeller, diger taraftan
epitel hiicrelerinde yikima yol agarak baraj etkisini kirar, mikroorganizmalarin ve allerjen
etkenlerin solunum sistemine girisini kolaylastirir (19,84). Olusan alt solunum yolu
enfeksiyonlart hava yolu yangisina yol acarak ilerde ¢ocuklarda astima kadar uzanan
bir¢ok allerjik hastaliklarin gelismesine neden olur. Pasif sigara ile dogum Oncesi donemde
baslayan ve dogum sonrasi1 donemde de devam eden karsilasma, hava yollarinda yangisal
olaylarin ve asir1 uyarilmanin siiregenlesmesini saglar (15,45,85-87). Atopik ya da atopik
olmayan cogu astimli cocuklarin erken yaslarinda tekrarlayan alt solunum yolu
enfeksiyonlar1 (6zellikle tekrarlayan viral bronsiolitler) gecirdikleri bilinmektedir (20,88-
93).
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Oymar(94) ve Ingram’in(49) yaptiklar1 calismalarda c¢ocuklarda tekrarlayici hisiltinin
(wheezing) gelisiminde ebeveynlerinin sigara icimi Onemli bulunmazken, Koller ve
ark.’nin(50) yaptiklar ¢alismada hisiltili ¢cocuklarda gebelikte pasif sigara igicilik sikligi
%18.2, evde pasif sigara ile karsilagsma ise %30.3 siklikta saptanmus, infantil astim i¢in en
onemli risk faktorii olarak; pasif sigara, erkek cinsiyet ve giic yasam kosullari
belirlenmistir.

Pasif sigara ile karsilasma, cocuklarda atopi gelisimi iligkisi konusunda literatiirde
birbiriyle ¢elisen caligmalarla karsilasilmaktadir. Bazi ¢calismalarda 6zellikle dogum oncesi
pasif sigaranin bebeklerin serum Immiinglobulin E (Ig E) diizeylerini arttirdigi, bu
durumun allerjik hastalik gelisiminde 6nemli oldugu belirtilmektedir. Annesi sigara igen
cocuklarda atopi gelisme riskinin pasif sigaraya maruz kalmayan ¢ocuklardan daha fazla
oldugu saptanmistir (10,15,47,54,95,96). Baz1 arastirmacilar ise aksine pasif sigaranin
kordon kaninda Ig E diizeylerini arttirmadigini, eozinofiliye neden olmadigini, dogum
oncesi ve sonrasi ebeveyn sigara i¢imi ile allerjik duyarlanma arasinda iliski bulunmadigini
belirtmislerdir (10,83,97). Murray, annesi sigara icen cocuklarda sadece atopik dermatit

hastalig1 varsa astim gelisebilecegini soylemektedir (98).

3.5.6. Pasif Sigaranin Solunum Hastaliklar1 Uzerindeki Etki Mekanizmalari (9,19)

¢ Duyusal Uyarim: Akut goz ve burun irritasyonu, bronkospazm,

e Mukozal Odem: Orta kulak enfeksiyonu

e Azalms Siliyer Klerens: Orta kulak enfeksiyonu, kronik oksiiriik, balgam, alt
solunum yolu enfeksiyonu,

e Goblet Hiicre Hipertrofisi veya Asir1 Salgilamasi: Kronik oksiiriik, balgam,
burun akintisi,

¢ Solunum Enfeksiyonu Riskinde Artma/Enfeksiyonun Siddetlenmesi: erken
bebeklik doneminde baslayan alt solunum yolu enfeksiyonlari, hisiltt bronsiyal asiri

uyarim
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3.6. Alt Solunum Yolu Enfeksiyonunun (ASYE) Cocuk Saghg Acisindan Onemi

3.6.1. ASYE Tanmim

International Classification of Diseases (ICD-10)’a gore ASYE; epiglottis altindaki hava
yollarini etkileyen enfeksiyon olarak tanimlanir. Bunlar; larenjit, trakeit, bronsit, bronsiolit,
bronkopndmoni ve pnomonidir (99). En ¢ok goriilen, morbidite ve mortalite agisindan en
onemlileri; bronsiolit, bronsit ve pnomonilerdir.

ASYEFE’larinda bulas genellikle damlacik yoluyla olur, kalabalik yasam kosullar1 ve kapali

alanlar bulas1 kolaylastirir.

3.6.2.ASYE olusumunda risk etmenleri (100)
® Yas (0-1 yas)

e Prematiir dogum, diisiik agirligs dogum

e Malniitrisyon

® Anne siitii ile beslenememe

¢ Diisiik sosyo-ekonomik durum

e Kalabalik yagam kosullar1

® Anne yags1 ve egitim durumu (geng yas ve egitim diizeyinin diistikliigii)

¢ Ebeveynin sigara icmesi, ev ici ve dis1 hava kirliligi

® Yetersiz bagisiklama

e Kis mevsimi

e Altta yatan hastalik varligi (kizamik, diyabet, konjenital kalp hastaligi, bagisik
sisteminde bozukluk, kronik akciger hastalig)

3.6.3. ASYE Morbidite ve Mortalitesi

ASYE ozellikle cocuk ve yaslilarda onemli mortalite ve morbidite nedenidir. Diinya
genelinde akut solunum yolu enfeksiyonlari; kalp hastaliklari, kanser ve serebrovaskiiler
hastaliklardan sonra en sik 6liim nedenleri arasinda yer almaktadir. Cocukluk ¢caginda daha
ok ilk 5 yasta goriiliir. DSO tahminlerine gore akut solunum yolu enfeksiyonlarina bagh
Olimler en fazla (%22.0) Afrika’da, en az Avrupa’da (%11.0) goriilmektedir. ASYE; 0-5
yaglarinda erkeklerde daha fazla goriiliirken, ergen yaslarinda kiz-erkek oranlar esitlenir.

Akut solunum yolu enfeksiyonlar: diinyada yilda yaklagik 3 milyon kisinin 6liimiine neden
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olmaktadir. DSO tahminlerine gore 5 yas altindaki ¢ocuklarda yilda 1.6-2.2 milyon
cocukta akut solunum yolu enfeksiyonlarina bagli olimler gerceklesmektedir (101,102).
Gelismekte olan iilkelerde tiim Oliimlerin %17.7°si, gelismis iilkelerde ise %6.1i alt
solunum enfeksiyonlarina bagh olarak gerceklesmektedir. Gelismis ve gelismekte olan
tilkeler arasindaki mortalite farkliliginin nedenleri arasinda; ASYE prevalansi,
sosyoekonomik farkliliklar, saglik hizmetlerinden yeterli yararlanma ve bu hizmetlerin
kalitesi, kotii yasam kosullar1, malniitrisyon, ¢ocuk niifusun fazlalig1 gibi risk etmenlerinin
varligir gosterilebilir. Solunum yolu enfeksiyonlarina bagli 6liimlerin %75.0’1nin nedeni
pnomonidir. Yashlar da akut solunum yoluna bagli 6liimler i¢in risk altindadir (100).
Tiirkiyede 5 yas alt1 cocuk oliimlerinin ikinci siradaki nedeni pnomonidir (103).

Akut solunum yolu enfeksiyonlar1 ayn1 zamanda saglikli yasam yillarinin kaybinda da
onemli rol oynamaktadir. DALYs (disability-adjusted life years) yiizdesi olarak ele
alindiginda akut solunum yolu enfeksiyonlar1 ilk siralarda yer almaktadir: DALYS’in
diinya genelinde %8.5, az gelismis iilkelerde %9.4, gelismis iilkelerde %1.9’unun nedeni
olarak gosterilmektedir (36).

3.6.4. Sik Goriilen Alt olunum Yolu Enfeksiyonlar:

Bronsiolit: Obstriiktif hava yolu hastaliginin belirti ve bulgularin1 veren, daha ¢ok 0-1 yas
doneminde goriilen, genellikle viral nedenli hastaliktir. Mevsimsel dagilim gosterir, kis ve
sonbahar aylarinda daha sik goriiliir. Gelismis iilkelerde, kis aylarinda 1 yas altindaki daha
onceden saglikli cocuklarin %1-2’sinin hastaneye yatis nedenidir. Ozellikle sanayilesmis
kentlerde prevalansi hava kirliligine paralel olarak kirsal kesimlerden daha yiiksektir,
gelismekte olan iilkelerde de 6nemli mortalite ve morbidite deneleri arasinda yer alir.
Respiratory syncytial virus (RSV), parainfluenza ve influenza viruslar1 en 6nemli viral
etkenlerdir (104).

Pnomoni: Her yil 100 cocuk basina episod sayisi olarak belirtilen pnomoni insidansi;
ABD’de ve Avrupa’da 5 yas altindaki cocuklarda 4 episod iken, 12-15 yasindaki
cocuklarda 0.7 episod olarak goriiliir. Gelismekte olan iilkelerde ise yilda her 100 ¢ocuk
basina 21-296 episod olarak saptanmaktadir. En fazla 0-1 yas doneminde ve
bronkopndmoni seklinde goriiliir. Bronsiolit gibi mevsimsel dagilim gosterir. Bakteriyel

kokenli pnomoniler en cok kis ve erken ilkbahar aylarinda daha sik goriiliir. Etyolojisinde
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yas en belirleyici etmendir. Gelismis iilkelerde pndmoni morbiditenin en énemli nedenleri

arasinda yer alirken, gelismekte olan iilkelerde 6liimlerin en 6nemli nedenleri arasindadir.

Yas gruplarina gore en sik etkenler sunlardir:

a) Dogum-3 hafta arasinda: Grup B Streptokok, gram negatif enterik basiller,
Cytomegalovirus, Listeria monocytogenes.

b) 3hafta-3ay arasinda: Chlamydia trachomatis, RSV, parainfluenzae, Streptococcus
pneumonia, Bordotella pertussis, Staphylococcus aureus

c) 3ay-Syas arasinda: Viral etkenler (RSV, parainfluenza, adenoviruslar), Streptococcus
pneumonia, Hemophylus influenzae, Mycoplasma pneumonia, Mycobacterium
tuberculosis.

d) 5-15 yas: Mycoplasma pneumonia, Streptococcus pneumonia, Mycobacterium
tuberculosis.

Cocukluk ¢aginda gelismekte olan iilkelerde ASYE’nunda etyolojiye yonelik ¢alismalarda
S.pneumonia, H.influenzae ve S. aureus en fazla saptanan bakteriyel etkenlerdir. Viral
etkenler arasinda ise RSV’ye bagli bronkopnémoni ya da bronsiolitler ilk sirada yer

almaktadir. Bu iilkelerde bakteriyel etkenli pnodmoniler 6n plandadir (100,105).

3.6.5.ASYE icin DSO tam kriterleri:

Yasa gore solunum sayisinda artma, gogiis duvarinda cekilme, hisilti, dinlemekle ral
varlig1 ve siyanoz 6nemli fizik bulgulardir. Ust solunum yolu enfeksiyonlarindan ayirimda
en gilivenilir bulgular; solunum sayisinda artma, gogiis duvarinda cekilme ve patolojik

solunum seslerinin varligidir (106).

DSO ASYE tam kriterlerine gore yasa gore solunum sayisi siniri:
<2 yas 60/dk 1-5 yas 40/dk
3-11 yas 50/dk >5 yas 30/dk

ASYE tanis1 igin birinci basamak saglik hizmetlerinde DSO kriterleri olarak tasipne
(genellikle 0-1 yasta solunum sayisinin 50/dk’nin iizerinde olmasi), solunum kaslarinda
cekilme ve Oksiiriik dikkate alinmaktadir (107).

ASYE’nin siddetine gore su sekilde gruplandirilmaktadir:
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1. Agir ASYE: tasipne, Oksiiriik ve gogiiste cekilmenin olmasi ya da c¢ocuk
hareketsizken stridor (i¢ cekme) olmasi

2. b) Orta siddette ASYE: Oksiiriik ve tasipnenin ( solunum sayis1 50/dk.nin iizerinde)
olmasina karsin gogiiste ¢ekilme olmayabilir.

3. ¢) Hafif ASYE: Oksiiriigiin olmasma karsin cekilme ve tasipnenin olmamasi,
birlikte bogaz agrisi, burun akintis1 ve 2 haftadan uzun siireli kulak akintisinin
olmasi (106,108).

Cocukluk cagr ASYE’da en iyi kosullarda bile (kiiltiir, seroloji ve molekiiler biyoloji
yontemleri ile) etkenlerin ancak %40-50’si saptanabilir. Etkene yonelik bakteriyel ve viral
izolasyon caligmalar1 oldukca giictiir ve pratik degildir. Tan1 daha cok fizik bulgu ve
belirtiler ile konulmaktadir (107). Bu nedenle her iilkenin sosyo-ekonomik kosullari,
ASYE siklig1 ve oliimliiliik verileri géz 6niinde bulundurularak erken donemde sagaltimin

baslatilmasi morbidite ve mortalite acisindan dnemlidir.

3.7. Hava Yolu Yangisi

Hava yollarinin ¢evresel uyaranlara yanitt dogum oncesi yasamda baslamaktadir. Dogum
oncesi donemde annenin aktif ya da pasif i¢iciligi, bazi mikroorganizmalar, gegirilen
enfeksiyonlar gibi cevresel etkenler Th2 (T helper cell-2) olusumunu yogunlastirarak hava
yolu yangisina neden olmaktadir. Dogumda yogun Th2 varligi sonraki yaslarda atopinin ve
astim gibi allerjik yangisal hastalilarin gelisiminde etkin rol oynamaktadir (19,109,110).
Kalic1 hava yolu yangisinin olugsmasinda, enfeksiyonlarin ve sigaranin etkisi ozellikle
bebeklik caginda da devam etmektedir. Son yillarda, kalict hava yolu yangisinin
olusumunda, genetik yatkinlik ile enfeksiyonlari sigara gibi cevresel 6zelliklerin birlikte

etkili oldugu 6ngoriilmektedir (45).

3.7.1 Kahc Hava Yolu Yangisinin Gelisiminde Enfeksiyonlarin Rolii

Son yillarda hijyen hipotezinin aksine bebeklikte gecirilen alt solunum yolu
enfeksiyonlarinin 6zellikle viral bronsiolitlerin hava yollarinda allerjik yangisal yanita yol
actig1 belirtilmektedir. Basta respiratory syncytial virus (RSV), rhinovirus (RV), influenzae
ve parainfluenzae gibi viral etkenli bronsiolitlerin erken dénemlerde gecirilmesinin sonraki

yaslarda kalic1 hisilt1 ve astim gelisimine yol agabilecegi ileri siiriilmektedir. Hepatit A ve
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kizamik gibi viral kaynakli enfeksiyonlarin ve bakterilerin astim prevalansini azalttigi
gosterilmisse de genel kani, diger viral kaynakl alt solunum yolu enfeksiyonlarinin allerjik
yangisal yanita yol actigi seklindedir. Viral enfeksiyonlara karsi yangisal yanitin asil
belirleyicisi; cocugun genetik yatkinligi ve basta pasif sigara olmak iizere dogum Oncesi
cevresel etkenlerdir. Viral enfeksiyonlarin ve pasif sigara gibi allerjenlerin solunum
yollarindaki patolojik etkileri sinerjik olmaktadir (20,45,69,82,89-93).

Pasif sigara ile karsilasma, erken bebeklik doneminde alt solunum yolu hastaliklarinin
olusumunu kolaylastirmaktadir. Pasif sigara ile karsilasan ve etkilenen bebeklerde 6zellikle
RSV etkenli viral bronsiolitler, tekrarlayan hisilti ve astim gelisimi daha sik olmaktadir.
RSV brongioliti 0-1 yasindaki ¢ocuklarda en sik goriilen bronsiolit tipidir (44,46,78,
82,86,88,92,111-114).

Almanya’da yapilan bir calismada RSV etkenli bronsiolitin, herhangi bir higilt1 (wheezing)
ve allerjik duyarlanma i¢in de onemli bir risk faktorii oldugu belirtilmektedir (115). Bir
baska calismada ise RSV’ ye bagh alt solunum yolu enfeksiyonu 6 yasina kadar tekrarlayici
hisilt1 icin 6nemli bir risk faktorii olarak bulunmus, 13 yasindan sonra ise 6neminin ortadan
kalktig1 saptanmustir (116).

Viral enfeksiyonlar pasif sigara gibi cevresel etkenlerin sinerjik etkilesimiyle; solunum
mukozasinda epitel hasari, mukus salgilamasi, siliyer aktivitenin azalmasi, vaskiiler
gecirgenlikte artma, yangida etkin hiicrelerin hava yollarina akimi ve ikincil
enfeksiyonlarin yerlesimi gibi durumlara neden olmaktadir. Gelisen epitel hasar1 hava yolu
zedelenmesinin  6nemli bir kismini olusturmakta ve hava yollarinin yeniden
sekillenmesinde itici rol oynamaktadir (20,88,89-91,93).

[k 3 yasta tekrarlayan bronsiolitlerin genellikle gecici hisiltiya neden oldugu, atopik yapi
olmadikca astima yol acmayacagi belirtilmektedir. Asttimin gelisiminde daha cok kalici
hisilt1 etkin olmaktadir. Hisiltinin cocukta gecici veya kalic1 olmasini belirleyen temel 6ge

gen-cevre etkilesimidir (89,90).

Nafstad ozellikle 6-12 aylik bebeklerde gegcirilen alt solunum yolu enfeksiyonlarinin

allerjik hava yolu yangisina katkida bulundugunu belirtmektedir (117).
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3.7.2. Eozinofil hiicreleri

Hava yolu yangisinin etkin hiicreleri arasinda yer almaktadir. Eozinofiller hava yolu
yangisinda rol oynayan proinflamatuar sitokinleri (IL-4, IL-5, IL-13 gibi) sentezleme,
depolama ve salgilama 6zelligine sahiptir. Viruslarin ve sigara gibi cevresel etkenlerin
neden oldugu Th2 lenfositlerinde uyarilma sonucu saldiklar sitokinlerle hava yollarinda
eozinofil birikimi olmaktadir. Eozinofiller, mast, bazofil, epitel ve hava yollarindaki diiz
kas hiicrelerinin salgiladiklar1 bir ¢ok sitokin ve kemoatraktan aracilarla hava yolu

yangisinin siirdiiriilmesine katilmaktadir (118).

Eozinofil hiicreleri 0zgiin graniiller icermektedir. Aktivasyon sirasinda hiicrelerin
graniilleri a¢iga cikarak yangiya katkida bulunur. Ozgiin graniiller, cekirdek ve etrafini

saran matriksden olusmaktadir (119,120). Baslica eozinofilik graniiller sunlardir:
Major Basic Protein (MBP)
Eosinophil-derived neurotoxin (EDN= EPX:Eosinophil Protein X)
Eosinophil peroxidase (EPO)

Eosinophil Cationic Protein (ECP)

3.7.3. Eozinofil Katyonik Protein (Eosinophil cationic protein-ECP)

Zay1f giigte bir riboniikleaz olup 18-21 kDA mol. agirhiginda tek zincirli argininden zengin

bir polipeptiddir. Eozinofilden baska az miktarda bazofil ve notrofil hiicrelerinde de

bulunur. Amino asit yapist yoniinden EDN ile %66 homoloji gosterir. Baslica islevleri

sunlardir:

a) Potent helmintotoksik etkiye sahiptir. Shistosoma mansoni, Trichinella spiralis,
Trypanasoma crusi gibi parazitleri 6ldiirebilmektedir.

b) Potent norotoksik etkisi bulunmaktadir. Ancak insanda demyelinizasyona neden
oldugunun gii¢lii bir kanit1 yoktur.

¢) In vitro sartlarda lenfosit proliferasyonunu inhibe eder,

d) Farelerde mast hiicrelerinden histamin salar, insanda bu etki belirgin degildir.

e) Bakterisidal etki gosterir. Ancak bu etki nétrofil fagositozu kadar giiclii degildir,

f) Heparinin antikoagiilan etkisini notralize eder, fibrinolizisi degistirir: doza bagl olarak
koagiilasyon zamanint azaltir, pithtilasma zamanini uzatir, plazminojen aktivitesini

arttirir.
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g) Ozellikle brons mukozasindaki epitel hiicrelerinde deskuamasyona neden olur. Genel
olarak ECP nin sitotoksik etki mekanizmasi net anlasilmamistir. Hiicre memraninda
delikler (por) acarak ve transmembran kanallar1 aktive ederek yikima yol agar.

ECP allerjik hava yolu hastaliginin disinda eozinofil aktivasyonunun olabilecegi bazi

hastaliklarda da artis gdstermektedir: atopik dermatit, basta bazi paraziter hastaliklar olmak

tizere enfeksiyonlar, malignansiler (Hodgkin hastaligi gibi), kronik romatoid artrit,
inflamatuar barsak hastaliklar1 ve otoimmiin vaskiilitler bunlar arasinda sayilmaktadir

(121,122).

ECP basta serumda olmak iizere nazal sekresyonda, bronkoalveoler lavajda(BAL), idrarda,

feceste RIA (radioimmunoassay) veya FEIA (flourocein enzyme immunoassay)

yontemleriyle bakilabilmektedir. ECP salinimi diiirnal varyasyon gosterip, hava 1sisindan,

uzamis pihtilagma siiresinden ve yetersiz santrifiijden etkilenmektedir (50,123,124).

Eosinofil hiicre graniillerinin bronslar tizerindeki baslica etkileri soyle 6zetlenebilir:
¢ solunum epiteline toksik etki,
e iliyer aktiviteyi azaltmak,
¢ miikiis salgilamasini artirmak,

e damar gecirgenligini artirmak (118,120).

MEP, ECP, EPO,EDN

Sekil 1.Eozinofilin hava yolu yangisindaki etkisi
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3.7.4 ECP hava yolu yangisi ile iliskisi

Cocuklarda ECP bronsial yanginin bir gostergesi olarak degerlendirilmektedir (121).
Saglikli ¢ocuklarda serumda ve viicut sivilarinda ECP degerleri diisiiktiir (99). Ozellikle
astim basta olmak iizere allerjik hastaliklarin ve atopinin belirlenmesindeki tan1 koydurucu
degeri tartismalidir. Baz1 arastirmacilar atopik ya da atopik olmayan ¢ocuklarda serumda
ECP olctimlerinin hastaligin ortaya c¢ikmasini belirlemede anlamli deger tasimadigini,
ancak astimin alevlenmesinin ve belirtilerinin siddetlenmesinin bir gostergesi olarak
kullanilabilecegini belirtmektedir. Astimin belirlenmesinde ECP’nin duyarliginin yiiksek,
seciciliginin diisiik oldugunu belirten calismalarin yani sira her ikisinin de diisiik oldugunu
savlayan calismalarla karsilasilmaktadir (49,51,125-135).

ECP’nin dogum sonrasi erken donemde yiiksek bulunmasinin O-1 yastaki ve oyun
cagindaki cocuklarda tekrarlayan, kalici hisiltinin, atopik astim ve hava yolu asiri
uyarimin gelismesinde Ongorii degeri tasityacagini belirten calismalar da bulunmaktadir
(130,136-139). ECP’nin serumdan c¢ok burun akintisi ve BAL’da yiiksek degerde
bulundugu belirtilmektedir (49,52,123).

Cocuklarin alt solunum yolu hastaliklarinda ECP ile allerjik yangi iliskisi arastirilmstir.
Annenin ictigi sigara sayisina bagl olarak serumda ECP degerleri yiiksek bulunmustur
(54). Pifferi ve ark. (137) akut viral bronsiolitli (genelde RSV’ye bagli) bebeklerin serum
ECP diizeyni kontrol saglikli bebeklere gore cok yiiksek bulmus, bu degerlerin 5 yil
sonraki higiltiyr tahmin etmede ¢cok degerli oldugunu belirtmislerdir.

Ozellikle bronsiolit sonrasi ilk 12 ay icerisinde hisilt1 tekrarlamasinda, ECP degerlerinin
duyarhigimi ve seciciligini yiiksek olarak saptamislardir. Azavedo (52) tekrarlayan hisiltili
kiigiik cocuklarin brons lavajinda bakilan ECP diizeylerinin hastaligin belirtisiz seyrettigi
donemlerde de yiiksek kaldigini saptamistir. Bu durum arastirmaciya gore siiregen yangiy1
gostermektedir. ECP artis1 her zaman periferal kanda eozinofili ve Ig E artimi ile birlikte
gitmemektedir. Reijonen’e (138) gore bronsiolitli ¢ocuklarin BAL’da ECP degerlerinin
yiksek bulunmasi hava yollarinda eozinofilik infiltrasyonun bir goOstergesi olarak
algilanmalidir.

Shields ve ark. (139) yaptiklar1 calismada serumda ECP degerlerinin normal referans

degerleri verilmis ve bu degerlerin bazi yazarlarin aksine yasla degismedigi
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vurgulanmistir. Yazarlar 20ug/L esik deger olarak kullanildiginda bunun kalici higiltiy1

belirlemede daha anlamli olacagini belirtmektedir.

3.7.5. ECP, ASYE ve pasif sigara iliskisi:

Cocuklarda solunum hastaliklar ile ilgili yaniti aranan énemli sorunlardan biri; gelecekte
kalic1 higilti, astim gibi siiregen hastaligr olacak ¢ocuklarin belirlenmesidir. Bronsiolit,
bronkopnomoni gibi tekrarlayan alt solunum yolu enfeksiyonlar1 gecirenlerde erken
donemde allerjik yangiy1 ve bu yangiya neden olabilecek pasif sigara iciciligi gibi cevresel
etkenleri saptayabilmek onem tasir. Yapilan calismalarda atopik kisilerde ve tekrarlayici
hisiltis1 olan ¢ocuklarda, serumda ECP Olciimiiniin; astim aktivitesi ile artigi, anti-

inflamatuar sagaltimla azaldig1 gosterilmistir (51,128-130).

Cocuklarda ASYE’nin ECP degerleri iizerindeki etkisini irdeleyen az sayida ¢alismaya
rastlanilmaktadir. Yapilan ¢aligsmalarin biiyiik cogunlugu tekrarlayan bronsiolitli ve astmali
cocuklarla ilgilidir. Sigurs (140) ve Koller (136) ASYE’li 0-1 yasta ve 6 yasindan kii¢iik
cocuklarda yasin serum ECP iizerine herhangi bir etkisini saptamamislardir. ASYE’li
hastalarda idrarda ECP Ol¢limiinii bildiren bir calismaya rastlanilmamistir. Diger bir
eozinofil proteini olan EPX’in oOl¢iimleri yapilmis ve idrarda EPX degerleri semptomlu
astimlilar ve atopik astimlilarin yani sira, pnodmoni larenjit, rinit gibi solunum enfeksiyonu
olan cocuklarda da yiiksek bulunmustur. Ozellikle pnomoni basta olmak iizere bakteriyel
solunum yolu enfeksiyonlarinda bakteriyel ve viral ajanlarin sitokinler yoluyla eozinofil
inflamasyonuna, proteinleri degraniile ederek EPX artimina yol actigi belirtilmektedir
(141,142). Oymar ve ark.nin (94) yaptiklar1 ¢alismada; saglikli ¢ocuklarda idrar EPX
degerleri; 62 (41-93)u/mmol kreatinin iken, pndmonide 207, larinjitte 109 ve rinitte172

p/mmol kreatinin bulunmustur.

Cocuklarda pasif sigaranin serum ECP iizerindeki etkileriyle ilgili calismalar yok denecek
kadar azdir, yapilan ¢alismalarda da 6rnek biiyiikliigii cok kiiciiktiir (54). Eriskinlerde aktif
sigara i¢imi ile serumda ECP’nin arttig1 saptanmustir (48,143). Norveg’te yapilan bir okul
calismasinda, saglikli ¢ocuklarda serumda ECP i¢in referans deger 19.1ug/l alindiginda ev
ici sigaranin ECP iizerine etkisi 6nemsiz bulunmustur (135). Matsumoto (144), diisiik ve
yiiksek diizeyde serum ECP degerlerine gore ayirdigi gruplarda pasif sigaranin etkisini

onemli bulmamustir. Carlsen (54) 4 yas altindaki saglikli ¢ocuklarda yaptigr calismada;
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saglikli non atopik ¢ocuklarda serum ECP degerleri annenin sigara i¢mesi ve giinliik icilen
sigara sayis1 ile anlaml iligki gOsterirken yas, cins, babanin sigara i¢cimi ve ailede atopi
olmasindan etkilenmemistir. Ozellikle annenin giinliik ictigi ortalama 10 sigara serum ECP
degerlerinde ortalama 4.7 pg/l. lik bir artisa neden olmustu. Bu calismada serum ECP
degerlerinin geometrik ortalamalari 24 aymn altinda 11.8, istiinde 7.9ug/l olarak
saptanmistir. Fitch’in (125) calismasinda saglikli non atopik 1-15 yas arasindaki
cocuklarda ortanca serum ECP: 6.5 pg/l (95 percentilde 19; 97.5 percentilde 20ug/1)
bulunmustur. Yas ve pasif icicilik serum ECP degerlerini degistirmemistir. Bazi
arastirmalar 2 yasin altinda serum ECP’yi daha yiiksek saptarken, bazilar1 daha diisiik

saptamistir (49,130,136,138).

Cevresel sigara dumam (CSD) ile serum ECP artisinin nedeni CSD’nin olasilikla epitel
yikimi olusturarak, inflamatuar mediatorlerde degisiklik yaparak cocuklarda eozinofil

aktivasyonuna yol actigini diisiindiirmektedir.

3.7.6. ECP olciimleri

Cocuklarda solunum yolu hastaliklarin1 tanimlamada kullanilan inflamatuar belirteclerden
beklenenler kolay uygulanabilir, tekrarlanabilir, agrisiz, solunum sistemindeki yangisal
olaya katilan tek bir hiicreye 0zgiil, viicut sivilarindaki belirteclerin havayolundaki
yangisal aktiviteyle yakin iligkili, kisideki inlamatuar aktiviteyle iligkili olmas1 ve solunum
yolu disindaki karistiricilardan etkilenmemesidir. Belirtilen 6zellikte bir hastaliga 6zgii tek

bir belirte¢ bulunmamaktadir (123).

Alt solunum yollarinda enfeksiyon ve yanginin olus mekanizmalari olduk¢a karisik olup,
olaylar birbiri icerisine ge¢mekte, enfeksiyonlar duyarl: bir kiside ¢evresel etkenlerle yangi
gelisimine yol agmaktadir (45,89,90). Eozinofil proteinlerinin (ECP ve EPX gibi) ol¢iimii,
alt solunum yolu hastaliklarinin ortaya ¢ikmasinda, siirmesinde ve alevlenmesinde

bagvurulan bir laboratuar yontemidir (49,50,53,94,127,139,145,146).

ECP serum, BAL 0Ornegi, balgam, nazal akinti, gozyas1 ve idrar gibi viicut sivilarinda
Olciilebilen, ve eozinofillerin indirekt aktivasyonunu gosteren bir proteindir. Dogru
degerlendirme yapabilmek i¢in, ornek ve laboratuvar islemlerinde standardize edilmis

kontroller mutlaka kullanilmalidir (123).
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Hava yolu yangisinin degerlendirilmesinde bronkoskopi ve bronsial biopsi gibi invaziv
islemleri ¢ocuklarda uygulamak olduk¢a zordur. Bu nedenle hava yolu yangisinin indirekt
Olctimii olan serum, idrar ve nasal sekresyon ve balgamda ECP’ye bakmak daha
uygulanabilir bir girisimdir. Nasal lavaj ve balgamda ECP 06lctimii hava yolu
inflamasyonunu gostermede daha dogrudan bir yaklasim gibi goziikse de, ozellikle alan
calismalarinda ve hatta klinik ¢alismalarda ¢ocuklardan nasal sekresyon ve balgami almak
kolay degildir. ECP, kan ve idrarda spesifik radioimmunoassay (RIA) ve flourocein
enzyme immunoassay (FEIA) yontemleriyle olciilmektedir. Ideal olam EDTA’l1
(ethylenediaminetetraacetic acid) plasmada ECP bakmaktir. Serumda ECP degerleri; kan
Oornegi alma islemleri sirasinda eozinofilden spontan salinan proteinleri de igerdiginden
plazmadaki degerlerden yiiksektirr ECP ve EPX islem sirasindaki inkiibasyon
sicakligindan, santrifiij Oncesi gec¢en zamandan, kanin toplanmasi icin kullanilan
kontainerden etkilenir (123). Alan calismalarinda serumda eozinofil proteinlerine bakmak,

uygulamasi zor, zaman kaybettirici ve invaziv bir girisimdir.

ECP ve EPX %70 molekiiler homoloji gosterir ve her ikisi de renal yoldan atilir (94). Daha
stabil bir protein olmasina karsin, yapilan arastirmalarda EPX degerleri hastalikli ve
saglikli cocuklarda birbiriyle ¢cakisan degerler gostermektedir (123,131, 141,142). Ayrica,
yapilan hayvan deneylerinde EPX’in solunum epitelinde yikima yol ag¢tig1 ya da sitotoksik

etki yaptig1 gosterilememistir.

Idrarda ECP ol¢iimii ile ilgili az sayida ¢aligma yapilmistir. Saglikli kisilerde kullanilan
yontemlerin duyarliligina bagli olarak EPX gibi kolay saptanamamasi, daha az stabil
olmasi, normalde idrarda cok diisiik degerlerde ya da hi¢ bulunmamasi ve degerlerin
standardize edilmemis olmasi ECP’nin idrarda Olciilmesi Oniindeki engeller olabilir
(53,123). Genellikle erigkinlerde olmak iizere idrarda ECP Olciimlerine; Schistosoma gibi
parazitelere bagli {iiriner enfeksiyonlarda, interstisyel ve eozinofilik sistitte, mesane
tiimorlerinde bakilmis ve kontrollere gore anlamli yiiksek degerler saptanmistir (147).
Tischendorf ve ark.(148) eriskin Afrikalilar’da yaptig1 ¢aligmada; helmintlere bagh iiriner
enfeksiyonlarda Avrupali saglikli kontrollere gore yiiksek idrar ECP degerleri saptamistir.
RIA (Pharmacia and Upjohn Diagnostic, Sweden) yontemiyle idrarda ECP degerleri
kontrollerde:0.22-1.54ug/g kreatinin (ort:0.65) iken hasta grubunda ortanca deger:3.53ug/g

bulunmustur. Reimert ve ark. da (149) iriner schistomiasisli okul ¢ocuklarinda idrarda
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yiksek ECP degerleri bulmus ve ECP’nin enfeksiyonu belirleme de EPX o6l¢iimlerinden
daha 0zgiin oldugunu saptamistir. Literatiirde eriskin ve cocuklarda alt solunum yolu
hastaliklarinin degerlendirilmesinde idrarda ECP olciimii ile ilgili herhangi bir ¢alismaya
rastlanilmamustir.

Idrardaki eozinofil proteinleri, eozinofil degraniile olduktan sonra brons epitelinden sizan
miktarlara baglidir. Renal fonksiyonlardaki degisiklikleri standardize etmek i¢in bazi
arastirmacilar idrarda eozinofil proteinlerini kreatinin atilimina gore diizelterek
degerlendirmeyi (ug/mmol kreatinin olarak) savunmaktadir (142). Cocuklar i¢in yapilan

caligsmalarda spot idrarda, kanda ECP bakmak daha kullanigh ve uygulanmasi kolaydir.
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4. AMAC
Narlidere Saglik Grup Baskanligi Bolgesi’nde, alt solunum yolu enfeksiyonu (ASYE) olan

2-12 yas grubu cocuklarda, idrarda kotinin ve eozinofil katyonik protein diizeyleri

belirlenerek, ASYE olusumunda pasif sigara i¢iciliginin etkisini saptamaktir.
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5. YONTEM:

5.1. Arastirma Bolgesi:

Bu arastirma Izmir Ili’nin 9 anakent ilgesinden biri olan Narlidere Bolgesi’nde yapilmistir.
2000 niifus saymmina goére, Izmir Ili’nin anakent toplam niifusu 2,273,388 Kisidir.
Narlidere Bolgesi, Izmir ili'nde bulunan Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Halk
Saghigi Anabilim Dali’'min Egitim Arastirma ve Uygulama Bolgesi’dir. Bu bolgede ii¢
saglik ocagl bulunmaktadir. Uc saglik ocaginin Ev Halki Tespit Fislerine gore, 2003 yil

ortasi niifusu toplam niifusu 49,051 kisidir.

5.2. Arastirmanin Tipi:

Olgu kontrol caligmasidir.

5.3. Arastirmanin Evreni ve Ornegi:

2001 ve 2002 yillarina ait her ii¢ saglik ocaginin saglik ocaklarinda tani alan Alt Solunum
Yolu Enfeksiyonlar1 bildirimlerini iceren Form 018’ler irdelenmistir. Bu bildirimler besli
yas dilimleri (04, 5-9, 10-14...) kullanilarak yapilmaktadir. Bu arastirmada ¢cocuk grubu
olarak, bebek (0 yas), 1-5 yas ve okul cocuklarindan da 6-12 yas grubu cocuklarin
alinmasi planlanmistir. Ancak, 0-1 yas grubu ¢ocuklardan idrar 6rneginin toplanmasi i¢in
idrar torbasi kullanmilmas1 gerekmektedir. Idrarlarin toplanmasi evlerde arastirmaci kisi
tarafindan yapilmistir. Ev kosullarinda idrar torbasi ile idrar 6rnegi almak calismanin
laboratuvar analizleri ile ilgili standardizasyonu bozabilecegi diisiiniilerek, arastirma grubu
cocuklarin idrar kab1 ile 6rnek alinacak cocuk yas grubunda yapilmasi planlanmistir. Daha
onceki yillara ait bildirimlerden 0-14 yas grubunda olgularin %80.0’1nin Ekim-Mart aylar1
icinde tanm1 aldigi saptanmistir. Laboratuar olanaklar1 (kullanilan kotinin kitlerinin
radyoaktif maddesinin alti aylik kullanim siiresi olmasi) da goz Oniine alinarak, olgu
bildirimlerinin yiiksek oldugu alt1 aylik siiredeki tiim olgularin evren olarak tanimlanmasi
planlanmustir. 01.10.2003 ve 31.03.2004 tarihleri arasinda Ilica, Inénii ve Narlidere Saglik
Ocaklarinda bronsit, bronsiolit, astim bronsit akut atak, pnomoni tanis1i alan 2-12 yas
grubunda 154 tane ASYE’si olan ¢cocugun hepsine ulasilmasi hedeflenmistir.

Eslestirilmis olgu-kontrol ¢alismasi i¢in, %95 giiven araliginda, arastirmanin giicii %80,

olgu/kontrol=1/1, odd ratio (OR; olasilik oran1) =2.0 ve etkenle karsilasma prevalansi

36



%350.0 alinarak, olgu ve kontrol grubunun her biri i¢in en az 139 cocugun arastirmaya
alinmast gerektigi hesaplanmis, evrendeki olgu sayisi en az ornek biiylikliiglindeki olgu
sayisina benzer oldugu i¢in 6rnek secilmemis tiim olgular calismaya alinmistir.

Saglik ocaklarinin poliklinik kayitlarinda adi, adresi ve tanisit olan 154 olgunun 150’si
evinde bulunmus, calismaya katilmis ve idrar Ornegi alinmistir. Olgular calismaya
katilmay1 kabul ettikten ve idrar 6rnegi alindiktan sonra, her olguya bir kontrol secilmis,

150 olguya ulasildigi i¢in 150 kontrol secilmis ve segilen tiim kontrollere ulagilmistir.

5.4. Olgular:

01.10.2003-31.03.2004 tarihleri arasinda 3 saglik ocagi kayitlarinda alt solunum yolu
enfeksiyonu (bronsit, brongiolit, pndmoni, astim brongiale akut atak) tanisi alan 2-12 yas
154 ¢ocuktur. Tam standardizasyonunun saglanmasi i¢in veri toplama isleminin basinda,
her ii¢ saghk ocaginda ASYE egitimi yapilmis ve egitimde Diinya Saghk Orgiitii’niin
ASYE tanis1 i¢in, tani standartlar1 temel alinmistir (106). Egitim, arastirmaci tarafindan,
gorsel egitim gerecleri ile desteklenerek, saglik ocaklarinda tam1 koyacak hekimlerin

tiimiiniin katilimi ve isteyen saglik ¢alisaninin da katilimi ile gerceklestirilmistir.

5.5. Kontroller:

Ayni saglik ocaklar1 bolgesinden, olgularla adres (ayni sokak), cins ve yas eslestirmesi
yapilmig saglikli ¢ocuklardir. Her olgudan idrar 6rnegi alinip, anket bilgileri alindiktan
sonra, apartmanda yasiyorsa ayni apartmandan, gecekondu ve miistakil evde ise evin
hemen yanindaki evden baslanarak, olgunun bulundugu sokakta iki tarafindaki tiim evler
sorularak, olgu ile aym yi1l dogumlu, ayni cinste ¢ocuk bulunmustur. Olgu ve kontroller

yas, cinsiyet ve adres (sokak) olarak bire-bir eglestirilmistir.

5.6. Arastirmanin Degiskenleri:
5.6.1. Bagimh Degisken:
Alt Solunum Yolu Enfeksiyonu
5.6.2. Bagimsiz Degiskenler:
e (Cocugun yasi
e (ocugun cinsiyeti

e Kardes sayisi
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Annenin 6grenim durumu

Babanin 6grenim durumu

Annenin isi

Babanin isi

Ailenin sosyo ekonomik durumu

Cocugun bakildig yer

Cocugun 6zgecmisinde gegirilen alt solunum yolu enfeksiyonlari bilgisi
Cocugun tibbi 6zge¢misinde siirekli izlem gerektiren hastalik

Ailenin tibbi 6zge¢misinde tan1 konmus solunum sistemi hastaliklar bilgisi
Ailenin tibbi 6zge¢misinde siirekli izlem gerektiren hastalik

Yasanilan evin tipi

Evin metrekiipii

Evde yasayan kisi sayisi

Kisi basina diisen metrekiip

Evin Isinmasi

Evin havalandirilmasi

Evde hayvan besleme durumu

Annenin gebeliginde sigara igme durumu

Evde sigara igme durumu

Okul Oncesi ¢ocugun giindiiz yasaminin yarisindan cogunu gecirdigi
alaninda sigara icme durum

Idrar kotinin diizeyi

Brons mukozas1 yikimi

5.7. Degiskenlerle ilgili Tanimlamalar

bronsiolit, pndmoni, astim bronsiale akut atak, bronkopnémoni olgularidir.

gruplandirilmastir.

yasam

* Alt Solunum Yolu Enfeksiyonu: Doktor tarafindan tam1 konmus, saglik ocagi

kayitlarina gecmis (poliklinik defter kayd: ya da Kisisel Saglhik Karti kaydi) bronsit,

* Cocugun yasi: Kimlik bilgileri, anne veya babanin dogum tarihine ait verdigi bilgi

birlikte degerlendirilerek, bitirilen yas kaydedilmistir. 2-6 yas/ 7 yas ve lizeri olarak
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* Cocugun cinsiyeti: Erkek veya kiz olarak belirtilmistir.

* Kardes sayisi:Tim kardes sayis1 kaydedilmistir. Kardesi var/yok olarak
degerlendirilmistir.

* Annenin 0grenim durumu: Okur-yazar degil, okur-yazar, ilkokul mezunu, ortaokul
mezunu, lise mezunu, iiniversite/yiiksekokul mezunu olarak alinmistir. Analizde hig
Ogrenim gormemis/ ilkokul ve iizeri Ogrenimi var olarak simiflandirilarak
degerlendirilmistir.

* Babanin 6grenim durumu: Okur-yazar degil, okur-yazar, ilk okul mezunu, ortaokul
mezunu, lise mezunu, iiniversite-yiikksekokul mezunu olarak kaydedilmistir. Ortaokul ve
alt/lise ve tizeri 6grenim diizeyi olarak degerlendirilmisitr.

* Annenin isi: Ev hanimi, issiz, is¢i (iicretli), memur (maagh), diizensiz isler (isporta,
giindelik is, gotiirii i), esnaf zanaatkar, 3’den az isci calistiran igveren, 3 ve iizeri is¢i
calistiran igveren, seklinde simniflandirilmigtir. Ev hanimi ve issiz/ isi var seklinde
gruplandirilmstir.

* Babamn isi: Issiz, isci (iicretli), memur (maash), diizensiz isler (isporta, giindelik is,
gotiirii is), esnaf zanaatkar, 3’den az is¢i calistiran isveren, 3 ve iizeri isci calistiran igveren
seklinde kaydedilmis, Issiz ve diizensiz isci/ isi var seklinde gruplandirilmistir.

* Ailenin sosyo ekonomik durumu: Aileye sorularak, algilanan ekonomik diizey, kotii,
orta, 1yi olarak belirtilmistir. K&tii/orta ve 1yi seklinde degerlendirilmistir.

* Cocugun bakildig1 yer: Okula gitmeyen cocuklar i¢in, giindiiz zamaninin yarisindan
cogunu gecirdigi yer kaydedilmistir.

* Cocugun 0zgecmisinde gecirilen alt solunum yolu enfeksiyonlar: bilgisi: Cocugun
son iki y1l icinde gecirdigi, bronsit, bronsiolit, astim bronsiale, pndmoni, bronkopnémoni
tanilar1 ve kag kez gecirdikleri sorulmustur. Var/yok olarak degerlendirilmistir.

* Cocugun tibbi 6zgecmisinde siirekli izlem gerektiren hastalik: Doktor tarafindan tani
konmus, siirekli izlem gerektiren hastaliklar  belirlenmistir.  Var/yok olarak
degerlendirilmistir.

* Ailenin tibbi 6zgec¢misinde siirekli izlem gerektiren hastalik: Cocugun birinci derece
yakinlarinda (anne, baba, kardes) tan1 konmus kronik hastaliklar kaydedilecektir. Var/yok
olarak degerlendirilmistir.

* Yasanilan evin tipi: Gecekondu, Apartman dairesi, bahceli-miistakil olarak kaydedilmis,

gecekondu/apartman, miistakil olarak gruplandirilarak degerlendirilmistir.
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* Evin metrekiipii: Aileye sorularak ve arastirmacinin ev i¢inde gozlemi ile alinan evin
metrekaresi, aragtirmaci tarafindan olciilen yiikseklik ile carpilarak hesaplanmustir.
* Kisi basina diisen metrekiip:
* Evin Isitnmasi: Komiir sobasi, gaz sobasi, tiipgaz soba, kalorifer, elektrik sobasi ya da
diger 1sinma araclar1 kaydedilmistir. Daha sonra ev i¢i havasin kirleten (komiir sobasi, gaz
sobasi, tiipgaz sobalar) ve ev ici solunum havasini kirletmeyen 1sinma araclan (kalorifer,
elektrikli soba ve diger elektrikli 1siticilar) seklinde siniflandirilmastir.
* Evin havalandirilmasi: Pencere, klima, hava nemlendiricisi, aspiratér-hava
temizleyicisi varligt ve kullanilma durumu sorulmustur.
Pencere varligi: Evin yasam alani olarak kullanilan her odasinda (salon, odalar ve mutfak)
pencere olmasi yeterli, hi¢ pencere olmamasi ya da odalarda eksik pencere olmasi yetersiz
olarak gruplandirilarak ¢coziimleme yapilmistir.
Klima, hava nemlendiricisi, aspirator varligi ve kullanimi: Bu cihazlarin var olmasi ve her
giin  kullanilmast var, olmamasi ve var olup, yetersiz kullanomi yok olarak
siniflandirilmastir.
* Evde hayvan besleme durumu: Evin i¢ ortaminda hayvan besleniyorsa var olarak kabul
edilmistir. Bah¢ede yasayan hayvanlar degerlendirilmemistir.
* Annenin gebeliginde sigara icme durumu: Annenin verdigi bilgiye gore, gebeligi
siiresince icilen giinliik sigara sayisi ve siiresi kaydedilecektir.
* Evde sigara icme durumu

Sigara icen kisi sayisi

Toplam i¢ilen sigara sayis1 / giin

Annenin sigara igme durumu (var/yok ve giinliik say1)

Babanin sigara icme durumu (var/yok ve giinliik say1)

Evde yasayan diger kisilerin sigara igme durumu(var/yok, giinliik

say1)

Cocugun odasinda sigara icme durumu(var/yok ve giinliik say1)
* Okul oncesi cocugun giindiiz yasaminin yarisindan cogunu gecirdigi yasam
alanminda sigara icme durumu:

Sigara icen kisi sayist

Toplam i¢ilen sigara sayis1 / giin
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* Jdrar kotinin diizeyi: Nikotin metaboliti (kotinin) 6zgiil radioimmunoassay kullanilarak
Olctilmiistiir [Double Antibody Nicotine Metabolite, Diagnostic Products Corporation
(DPC), Los Angeles, USA]. Uretici firmanin belirttigi gibi sinir deger < 10 ng/mL ve
degisim katsayis1 <6.8% alinmistir. Tiim kotinin ol¢timleri idrar kreatinin degerine gore
hesaplanmugtir. Idrar kreatinin ol¢iimleri ROCHE Modiiler Analitik Sistem reagenleri
kullanilarak bakilmistir (Roche/Hitachi MODULAR Analytics Systems, Almanya).
Olgiilen kotinin degerleri siirekli veri ve gruplandirilmis veri olarak kullanilarak
coziimleme yapilmustir. Pasif igicilik sinir1 literatiirde verilen 30ng/ml kreatinin degeri sinir
deger alinarak bu degerin alt1 pasif icicilik yok, bu degere esit ve daha lizeri degerler
i¢icilik var olarak gruplandirilip analiz edilmistir.

Literatiirde pasif igicilik icin idrarda kotinin degeri 30 ng/ml keratinin (33) olarak
bildirilmesine karsin ¢ok diisiik dozda pasif sigara ile karsilasma ve etkilesimin ASYE ile
nedensel iliskiyi ortaya ¢cikarmada engel olabilecegi diisiiniilerek, esik degerin iki kat1 olan

60 ng/ml kreatinin degeri kesim noktas1 alinarak ¢oziimleme yapilmistir.

* Brons mukozas1 yikim: idrarda Eozinofil Katyonik Protein (ECP) UniCAP yontemi ile
bakilarak degerlendirilmistir. Tim ECP oOlcliimleri idrar kreatinin degerine gore
hesaplanmistir.  Normal serum degeri 2-11 mikrogram/Litre’dir. Idrar normal smr
degerleri ile ilgili arastirmalarin devam ettigi idrar ECP diizeyi i¢in olgu ve kontrollerin
ortalamalari karsilastirilmistir. Idrar ECP diizeyi UniCAP yontemi ile 6zgiil flouro enzyme
immunassay (FEIA) kullanilarak o6lctilmiistir (UniCAP ECP FEIA; Pharmacia
Diagnostics AB, Uppsala, Sweden). Uretici firmanin belirttigi gibi simir deger < 2ug/L ve
degisim katsayist <3.8% alinmistir. Tiim ECP oOl¢iimleri idrar kreatinin degerine gore

hesaplanmustir.

5.8.Verinin Toplanma Yontemi

01.10.2003 ve 31.03.2004 tarihleri arasinda Narlidere, Ilica ve Inonii Saglik Ocaklari’nda
alt solunum yolu enfeksiyonu (Bronsit, bronsiolit, pndmoni, astim bronsiale akut atak)
tanis1 ya da On tanisi alan 2-12 yas grubu kesin olgu ve olasi olgularin evine tanidan sonra
en gec 3 giin icinde gidilmistir. Cocugun anne ya da babasina arastirmanin amaci ve
yapilacak islem anlatilmis ve s6zlii onam alinmistir. Calismaya katilmayi kabul eden

olgulardan, en az 5 cc idrar orne8i alinmis ve daha 6nceden olusturulan anketle gerekli
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bilgiler anne ya da babasina sorularak toplanmustir. Idrar 6rnekleri, ¢ocuklarin idrar
toplama kaplarina yapmasi saglanarak evlerinde alinmustir. Idrarlar alindiktan sonra en geg
1 saat icinde Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Merkez Laboratuarina
getirilmesi saglanmistir. Bu siire i¢inde alinan idrar 6rnegi, bir buz akiisii ile taginmistir. 3
giin i¢indeki ev ziyaretlerinde, ¢ocuk ya da ailesi evde bulunamazsa ikisi mutlaka calisma
saatleri disinda olmak iizere 5 kez gidilmistir. Saglik ocagindan bagka kuruma sevk edilen
cocuklarin kesin tanis1 ogrenildikten sonra calismaya alinmistir. Olgularla yas, cins ve
adres eslestirmesi yapilmis kontrollerden de ayni anketle ve ayn1 yontemle idrar 6rnekleri
toplanmistir. Olgunun idrar1 laboratuarda saklanmasindan sonra, ayni sokaga gidilerek,
olgunun bulundugu binadan baslayarak, olgu ile ayn: yil dogan, ayni cinsiyetteki saglikli
cocuklar kontrol olarak alinmistir. Eslestirmeye uyan saglikli ¢ocuga ulasildiginda, aileye
calisma hakkinda bilgi verilmis, katilma karar1 sorulmustur. Kontrollerden c¢alismaya

katilmay: istemeyen aile olmamustir.

5.8.1. idrar Orneklerinin Saklanmasi ve Laboratuvar Analizleri:

Idrar ornekleri alindiktan sonra, en ge¢ 1 saat icinde laboratuara ulastirilarak, bulaniklik
varsa Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Merkez Endokrin Laboratuvari’nda 3000
g’de 5 dk santrifiij edilmigtir. Santrifiij edilecek sekilde bulanikligi olan ve bu bulaniklig
cokelmeyen 12 idrar ornegi olmustur. Bu ornekler santrifiij edildikten sonra, ¢okeltinin
tizerinde kalan idrar 6rnegi alinarak saklanmistir. Tiim Ornek santrifiij edildikten sonra olgu
ve kontrollere ayni numaralar verilerek olgu / kontrol oldugu belirtilerek, o6rnek iice
ayrilmistir (ECP, kotinin, kreatinin icin). Iki 6rnek (kotinin ve kreatinin analizi igin)
Merkez Endokrin laboratuarinda -20 derecede saklanmigtir. Ayni idrarlarin bir 6rnegi ise
ECP analizleri igin, Dokuz Eyliil Universitesi Saglik Bilimleri Enstiitisi Arastirma
Laboratuvari’nda bulunan, daha diisiik derecelerde saklama yapilan dolapta -70 derecede

laboratuvar analizleri yapilacak tarihe kadar saklanmistir.

5.9.Veri Analizi:
SPSS 11.0 paket programi kullanilmistir. ASYE ve pasif sigara iciciligi iliskisinde olasi
karistiric1 faktorler olan yas, cinsiyet ve adres (kalabalik yasam kosullart ve yasam

diizeylerinin benzesmesi i¢in) degiskenlerine gore bire-bir eslestirme yapilmistir. Bu
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nedenle karsilastirilan gruplar bagimli oldugu igin, olgu ve kontrol grubu arasinda
degiskenlere gore fark olup olmadigi, sayimla elde edilen veride McNemar Ki-kare,
Olctimle elde edilen veride bagimli gruplarda t-testi ile degerlendirilmistir. Pasif iciciligi
belirlemede kullanilan evde igicilik bildirimi ve idrar kotinin Ol¢iimleri icin tutarlilik
analizi, idrar kotinin Olciimii altin test kabul edilerek olgu ve kontrollerde ayri ayri
degerlendirilmistir. Ayrica, idrar kotinin/kreatinin degeri evde bir giinde igilen sigara
sayis1, evde icici kisi sayisi, evde kisi bast m’, cocugun yasi degiskenleri arasinda ve
kotinin/kreatinin, ECP, annenin, babanin, diger kisinin icgtigi sigara sayisi, evde icilen
sigara sayist degiskenleri arasinda olgu ve kontrol gruplari i¢in ayr1 ayr1 korelasyona
bakilmistir. Sonuclarda iliski varligi p degeri, olasiliklar oram1 ve miettinen formiilii ile
hesaplanan olasiliklar oraninin giiven araliklar1 degerlendirilerek yapilmistir. Tiim analiz
sonucglarinda p = 0.05 oldugu durumlarda irdelenen iliskinin anlamli oldugu kabul

edilmistir(150).

5.10. Arastirmanin Zaman Cizelgesi

2002 2003 2004 2005 2006 2007

9-12 |1-6 |7-12 |16 |7-12 |1-6 |7-12 |1-6 |7-12 |1-10

Konu Se¢imi

Kaynak Inceleme

Projelendirme

On calisma

Veri Toplama

Laboratuar analizi

Veri Girisi

Analiz

Yazim

Diizeltme

Sunum
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6. BULGULAR

6.1. Olgu ve Kontrollerde Ulasma Orani
01.10.2003 ve 31.03.2004. tarihleri arasinda ii¢ saglik ocagi bolgesinde saglik ocaklarinin
poliklinik kayitlarina gore, akut bronsit, bronsiolit, astim bronsit akut atak, pndmoni tanist

alan 154 adet olgu bulunmaktadir. Bu olgularin 150’sine (%97.4) ulasilmistir.

2 olgunun enfeksiyon siiresi i¢inde gegici olarak adreslerinde bulunmamasi, 1 olgunun
calismaya katilmay1 reddetmesi, 1 olgudan idrar 6rnegi alinamamasi nedeniyle toplam 4
olgu caligmaya alinamamustir.

Olgularla eslestirilmis 150 kontrol se¢ilmis ve secilen 150 kontroliin tiimiine ulasilmstir.

Kontrollerde ulasma orani %100.0’dur.

6.2. Cahismaya Katilan Olgu ve Kontrollerin Tammlayici Ozellikleri

Olgu ve kontroller arasinda yas, cins ve adres eslestirmesi yapilmistir.

Olgularin yas ortalamas1 5.08 + 2.7 (en kiiciik=2, en biiyiik=12)’dir. 96’s1 (%64.0) erkek,
54’1 (%36) kadindir.

Kontrollerin de yas ortalamas1 5.08 = 2.7 (en kiiciik=2, en biiyiik=12)"dir. 96’s1 (%64.0)
erkek, 54’1 (%36) kadindr.

Olgu ve kontrollerin demografik, ekonomik 6zellik gruplarina gore dagilimlar1 Tablo 8’de

Ozetlenmistir.
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Tablo 8. Olgu ve kontrollerin demografik, ekonomik 6zelliklerine gore dagilimlar

Orzellik Olgu Kontrol Toplam
Say1 %* Say1 %* Say1 %*

Yas grup

2-6 yas 107 71.3 107 71.3 166 553
7-12 yas 43 28.7 43 28.7 72 24.0
Kardes sayis1

Kardesi var 107 71.3 113 74.3 202 67.3
Kardesi yok 43 28.7 37 24.7 80 26.7
Annenin 6grenimi

Hig okula gitmemis 44 29.3 35 23.3 79 26.3
[lkokul, orta, lise, iiniversite 106 70.7 115 76.7 221 73.7
Annenin isi

Issiz, ev hanimi 131 87.3 124 82.7 255 85.0
Isi var 19 12.7 26 17.7 45 15.0
Babanin 6grenimi

Ortaokul ve alt1 105 70.0 125 83.3 230 76.7
Lise, iiniversite 45 30.0 25 16.7 70 233
Babanin isi

Issiz, diizensiz isci 64 42.7 68 45.3 132 44.0
Diizenli isi var 86 57.3 82 54.7 168 56.0
Algilanan ekonomik durum

Kotii 65 43.3 65 43.3 130 43.3
Orta- lyi 85 56.7 85 56.7 146 48.7
Toplam 150 100.0 150 100.0 300 100.0

*stitun ylizdesi

Yas eslestirmesi yapilan olgu ve kontrollerin %71.3’i 2-6 yas grubundadir. Olgularin

%71.3’iinlin, kontrollerin %74.3’iiniin en az bir kardesi vardir. Olgularin annelerinin

%?29.3’1, kontrollerin annelerinin %23.3’ii hi¢ okula gitmemistir. Olgularin annelerinin

%87.3’1i kontrollerin annelerinin %82.7’si igsiz ya da ev hanimidir. Olgularin babalarinin

%30.0’1 kontrollerin babalarinin %16.7’s1 lise ya da {iiniversiteyi bitirmistir. Olgularin
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babalarinin %42.7’si, kontrollerin %45.3’ii issiz ya da diizenli bir ise sahip degildir. Olgu

ve kontrollerin ailelerinin %43.3’ii ekonomik durumlarin1 kotii olarak algilamaktadir.

Olgu ve kontrollerin yasadiklar1 evin ozellik gruplarina gore dagilimi Tablo 9°da yer

almaktadir.

Tablo 9. Olgu ve kontrollerin yasadiklar1 evin 6zelliklerine gore dagilim

Oellik Olgu Kontrol Toplam
Say1 %* Say1 %* Say1 %*

Evin tipi

Gecekondu 64 42.7 73 48.7 137 45.7

Apartman, miistakil 86 57.3 77 513 163 54.3
Kisi bas1 metrekiip

25 metrekiip altinda 19 12.7 24 16.0 43 14.3

25-49 66 44.0 62 41.3 128 42.7

50-74 31 20.7 41 27.3 72 24.0

75 ve + 34 22.7 23 15.3 57 19.0
Evin 1sinma araci

Odun, komiir, gaz sobasi 122 81.3 136 90.7 258 86.0

Kalorifer, elektrik sobasi 28 18.7 14 9.3 42 14.0
Evin pencere durumu

Yok-yetersiz 37 24.7 32 21.3 69 23.0

Var 113 75.3 118 78.7 231 77.0
Toplam 150 100.0 150 100.0 300 100.0

* Siitun ytizdesi

Olgularin %42.7’s1, kontrollerin %48.7’s1 gecekonduda yasamaktadir. Yasadiklar: evlerde

kisi basina diisen hacim 25 metrekiip altinda olanlar, olgularda %12.7, kontrollerde

%16.0’dir. Ev icindeki havay1 kirleten 1sinma araglarini kullanma, olgularda %81.3,

kontrollerde %90.7 oranindadir. Her odada en az bir pencere olmasi yeterli olarak

gruplandirildiginda, penceresi hi¢c olmayan ya da yetersiz olmasi olgularda %?24.7,

kontrollerde %21.3 oranindadir.
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Olgu ve kontrollerin 6z ve soy ge¢misinde hastalik varligina gore dagilimi Tablo 10’da

sunulmustur.

Tablo 10. Olgu ve kontrollerin 6z ve soy gecmisindeki hastalik varhigina gore dagilim

Olgu Kontrol Toplam
Say1 Yo* Say1 Yo* Say1 Yo*

Ozellik

Ozgecmiste kronik hastahk

Var 13 8.7 5 33 18 6.0

Yok 137 91.3 145 96.7 282 94.0
Ozgecmiste ASYE

Var 64 42.7 25 16.7 89 29.7

Yok 86 57.3 125 83.3 211 70.3
Soy gecmiste kronik hastahk

Var 22 14.7 18 12.0 40 13.3

Yok 128 85.3 132 88.0 260 86.7
Toplam 150 100.0 150 100.0 300 100.0

* Siitun ylizdesi

Olgularin  %8.7’sinin, kontrollerin %3.3’liniin 6zge¢cmislerin kronik hastalik oldugu,
olgularin %42.7’sinde, kontrollerin %16.7’sinde son 2 yilda ASYE gecirdigi ve olgu
ailelerinin %14.7’sinde, kontrol ailelerinin %12.0’inda bir kronik hastalik oldugu

bildirilmistir.

Olgu ve kontrollerin bildirime gore ve kotinin Olctimlerine gore dagilimlar1 Tablo 11°de

Ozetlenmistir.
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Tablo 11. Olgu ve kontrollerin pasif icicilik durumlarina gore dagilim

Ormellik Olgu Kontrol Toplam
Say1 % Say1 % Say1 %

Evde sigara icilmesi

Var 107 71.3 108 72.0 215 71.7

Yok 43 28.7 42 28.0 85 28.3
Babanin sigara iciciligi

Var 82 54.7 92 61.3 174 58

Yok 68 45.3 58 38.7 126 42
Annenin sigara iciciligi

Var 52 34.7 59 39.3 111 37

Yok 98 65.3 91 60.7 189 63
Diger Kkisin sigara iciciligi

Var 14 9.3 14 9.3 28 9.3

Yok 136 90.7 136 90.7 272 90.7
Cocugun odasinda icicilik

Var 59 39.3 61 40.7 120 40.0

Yok 91 60.7 89 59.3 180 60.0
Idrar kotinin/kreatinin

< 30ng/mg kreatinin 19 12.7 23 15.3 42 14.0

> 30ng/mg kreatinin 131 87.3 127 84.7 258 86.0
Toplam 150 100.0 150 100.0 300 100.0

*Siitun ylizdesi

Ailelerin bildirimine gore, olgularin %71.3’tinde, kontrollerin %72.0’sinde evlerinde sigara

icilmektedir. Olgularin babalarinin %54.7’si, kontrollerin babalarinin %61.3’1i, olgularin

annelerinin  %34.7’si, kontrollerin annelerinin %39.3’ii bildirimlerine gbre sigara

icmektedirler. Anne ve baba disinda aymi evde kalan diger kisilerin icicilik durumlar1 olgu

ve kontrollerde de %9.3’tiir. Olgularin %39.3’linde, kontrollerin %40.7’sinde ¢cocugun

bulundugu odada sigara i¢ilmektedir. Idrar kotinin-kreatinin diizeyinde pasif icicilik sinr1

30 ng/ml alindiginda, olgularin %87.3’ii, kontrollerin %84.7’si pasif i¢icidir.
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6.3. Cahsmaya Katilan Olgu ve Kontrollerin Tammlayict Ozelliklerinin ve

Laboratuvar Olciim Ortalamalarimin Karsilastiriimasi

Olgu ve kontrollerin %71.3’1i 2-6 yasinda, %28.7’si 7 yas ve {lizerindedir. Olgu ve
kontrollerin yas dagilimi estir (p=1.OOOx2McNemM).

Olgu ve kontrollerin %64.0’1 erkek, %36.0’1 kadindir. Olgu ve kontrollerin cinsiyete gore
dagilimi estir (p=1.000)*MeNemar)-

Tablo 12. Olgu ve kontrollerin kardes varhigina gore dagilim

Kontrol
Kardes varhg Toplam
var yok

var 79 28 107
Olgu

yok 34 9 43

Toplam 113 37 150

p=0.526 (X MeNemar) OR=0.824 (GAmniettinen = 0.072-3.836)

Olgu ve kontrol ciftlerinden, 79’unun enaz bir kardesi var, 9 ciftin hi¢ kardesi yoktur.
Olgularin 28’inin kardesi varken, bu olgularin kontrollerinin kardesi yoktur. Olgularin
34’{intin kardesi yokken, bu olgularin kontrollerinin kardesi vardir. Kardes varligi ASYE
icin risk olusturmamaktadir (Tablo 12).

Tablo 13. Olgu ve kontrollerin annelerinin 6grenim grubuna gore dagilimi

Kontrol
Annelerinin 6grenimi Toplam
ogrenimi yok ilkokul ve iizeri

ogrenimi yok 18 26 44
Olgu

ilkokul ve iizeri 17 89 106

Toplam 35 115 150

p=0.222 (% MeNemar) OR=1.529 (GAniettinen = 0.786-2.818)

Olgu-kontrol ¢iftlerinin 18’inin annesinin hi¢ 6grenimi yoktur, 89 ciftin annesinin
ogrenimi vardir. Ciftlerin 26’sinda olgularin annesinin egitimi yokken, bu olgularin
kontrollerinin annelerinin egitimi vardir. Ciftlerden 17’sinde olgularin annesinin egitimi
varken, bu olgularin kontrollerinin annelerinin egitimi yoktur. Annelerin 6grenim durumu

ASYE i¢in risk olusturmamaktadir (Tablo 13).
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Tablo 14. Olgu ve kontrollerin annelerinin is varhgina gore dagilin

Kontrol
Annelerinin is durumu Toplam
issiz, evhanim isi var

issiz, evhanimm 111 20 131
Olgu

isi var 13 6 19

Toplam 124 26 150

p=0.296 (% McNemar) OR=1.585 (GAiettinen = 0.668-3.762)

Olgu ve kontroller ciftlerinin 111’inin annesi issiz-evhanimidir, 6 olgu-kontrol ¢iftinin
annesinin isi vardir. Ciftlerden 20’sinde olgularin annesi igsizken, kontrollerin annelerinin
isi vardir, 13 cifte ise olgunun annesinin isi varken, kontrollerin annelerinin isi yoktur.

Annelerin isi durumu ASYE i¢in risk olusturmamaktadir (Tablo 14).

Tablo 15. Olgu ve kontrollerin babalarinin 6grenim gruplarina gore dagilim

Kontrol
Babalarinin 6grenimi Toplam
ortaokul ve alt1 lise ve tizeri

ortaokul ve alt1 93 12 105
Olgu

lise ve tuizeri 32 13 45

Toplam 125 25 150

p=0.004 (XchNemar) OR=0.333 (GAmiettinen = 0.157-0.707)

Olgu-kontrol ciftlerinin 93’iinde babasinin 6grenimi ortaokul ve altindadir, 13 olgu-kontrol
ciftinde babanin 6grenimi lise ve iizerindedir. Ciftlerden 12’sinde olgularin babasinin
egitimi ortaokul ve altinda iken, kontrollerin babalarmin egitimi lise ve iizeri diizeydedir.
32 cifte olgularin babasinin egitimi lise ve iizeri iken, kontrollerinin babalarinin egitimi
ortaokul ve alt1 diizeydedir. Babanin egitimin ortaokul ve altinda olmasinin, ASYE

gelisimi anlamli olarak azalttigi saptanmistir (p=0.004, OR=0.333) (Tablo 15).
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Tablo 16. Olgu ve kontrollerin babalarinin diizenli is varh@ina gore dagilinm

Kontrol
Babalarin diizenli is varhgi Toplam
isi yok isi var

isi yok 41 23 64
Olgu y

isi var 27 59 86

Toplam 68 82 150

p=0.672 () *MeNemar) OR=0.852 (GAniettinen = 0.460—1.790)

Olgu-kontrol ciftlerinden 41’inin babas1 issizdir, 59 ciftin babasinin isi vardir. Olgu-
kontrol c¢iftlerinden 23’iinde olgularin babasiissizken, kontrollerin babalar1 isi vardir, 27
ciftte ise olgularin babasinin isi varken, kontrollerin babalari igsizdir. Babanin is durumu,

ASYE gelisiminde etkili degildir (Tablo 16).

Tablo 17. Olgu ve kontrollerin ailelerinin sosyoekonomik durum algilarmma gore

dagilim
Ailelerinin sosyoekonomik Kontrol
Toplam

durum algisi kotii alg orta-iyi algi

kotii alg 40 25 65
Olgu

orta-iyi alg: 25 60 85

Toplam 65 85 150

p=1.000 () *MeNemar) OR=1.000

Olgu ve kontrol c¢iftlerinden 40’1 ailesinin ekonomik durumunu koétii algilamaktadir, 25
olgu-kontrol ¢ifti ekonomik durumunu orta-iyi algilamaktadir. Olgularin 25’1 kotii
algilarken, bu olgularin esi olan kontrolleri orta-iyi algilamaktadir, olgularin 25’1 orta-iyi
algilarken, kontrolleri ise kotii algilamaktadir. Olgu ve kontrollerin ekonomik durum

algilar1 benzerdir (Tablo 17).
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Tablo 18. Olgu ve kontrollerin yasadiklari evin tipine gore dagilimm

Kontrol
Evin tipi Toplam
gecekondu apartman, miistakil

gecekondu 67 4 71
Olgu

apartman, miistakil 6 73 79

Toplam 73 77 150
p=0.754 (% MeNemar) OR=0.667 (GAmniettinen = 0.054-8.220)

Olgu ve kontrol ciftlerinden 67’si gecekonduda, 73 cift apartman ya da miistakil evde
yasamaktadir. Olgu-kontrol ciftlerinin 4’iinde ise, olgular gecekonduda yasarken,
kontrolleri apartman-miistakil evde yasamaktadir, 6 olgu-kontrol ciftinde de, olgular
apartman-miistakil evde yasamakta iken,  kontrolleri gecekonduda yasamaktadir.

Yasanilan ev ortam1 ASYE gelisiminde risk olusturmamaktadir (Tablo 18).

Tablo 19. Olgu ve kontrollerin yasadiklar: evde Kkisi bas1 diisen m’ hacim

gruplarma gore dagilim

Kontrol
Evde Kkisi bas1 hava hacmi . . Toplam
49 m” ve alt1 50 m” ve iizeri

49.9 m’ ve alt1 68 16 84
Olgu 3

50.0 m’ ve tizeri 17 48 65

Toplam 85 64 150

p= 1000 (XchNemar) OR=0942

Olgu ve kontrol ¢iftlerinin 68’inde yasanilan evde kisi bagina diisen hava hacmi 49.9 m® ve
altinda, 48 olgu-kontrol ¢iftinde 50 m® ve iizerindedir. Kisi basi hava hacmi 16 olguda 49.9
m’ ve altinda iken, kontrollerinde 50 m® ve iizerindedir. Onyedi olguda 50 m’ ve iizerinde
iken, kontrollerinde 49.9 m’ ve altindadr. Olgu ve kontrollerin yasadiklar1 evlerde kisi
basina diisen m’ olarak hacim 49.9 m® ve alt1 / 50.0 m3 ve iizeri olarak siniflandirildiginda
benzer bulunmustur. 24.9 m® altinda /25.0 m®* ve 74.9 m’ / 75.0 m® ve iizeri seklinde

siniflandirilip analiz edildiginde de olgu ve kontrollerin yasadiklar1 evlerde kisi bas1 hacim
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gruplarina gore dagilimlar1 benzer bulunmus ve ASYE i¢in risk olusturmadig goriilmiistiir
(Tablo19).

Tablo 20. Olgu ve kontrollerin yasadiklar: 1sinma aracina gore dagilinm

Kontrol
Evdeki 1sinma araci Odun, k6miir, Kalorifer, Toplam
gaz sobasi elektrik sobasi

Odun, kémiir, gaz
Olgu sobasi 17 > 122

Kalorifer, elektrik 19 9 8

sobast

Toplam 136 14 150

p=0.007 () MeNemar) OR=0.263 (GAniettinen = 0.098-0.706)

Olgu-kontrol c¢iftlerinin 117’sinin evlerinde kullanilan 1sinma araci, ev ic¢i hava kirliligi
yaratabilecek, odun, komiir ve gaz sobasidir, 9 olgu ve kontrol ciftinde ise kalorifer ve
elektrik sobasidir. Ciftlerin 5’inde olgularin evinde odun-komiir- gaz sobasi kullanirken,
kontrollerin evinde kalorifer-elektrik sobasi kullanmaktadir. Ciftlerin 19’unda olgular
odun, koOmiir, gaz sobast kullanirken, kontroller elektrik sobast yada kalorifer
kullanmaktadir. Odun, komiir, gaz sobasi1 kullanim1 olgularda anlamli olarak fazladir ve

ASYE gelisimini azaltmaktadir (p= 0.007, OR=0.263) (Tablo 20).

Tablo 21. Olgu ve kontrollerin yasadiklari evde pencere varhigina gore dagilim

Kontrol
Yasadiklar: evde pencere varhgi Toplam
Yok-yetersiz Var, yeterli

Yok-yetersiz 17 20 37
Olgu

Var, yeterli 15 98 113

Toplam 32 118 150
p= 0.499 (% *McNemar ) OR=1.333 (GAmniettinen = 0.579-2.574)

Olgu-kontrol ciftlerinin 17°sinde yasadig1r evde pencere yok yada yetersizdir, 98 olgu ve
kontrol ciftinin yasadig1 evde pencere var ve yeterlidir. Olgularin 20’sinin yasadig1 evde
pencere yok yada yetersiz iken, kontrollerinde var ve yeterli sayidadir. Olgularin 15’inde

evlerinde pencere var ve yeterli sayida iken, kontrollerinde yok yada yetersizdir.
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Yasadiklar1 evde pencere varligi ve yeterli olmasi, ASYE gelisiminde etkili olmadig1

saptanmugstir. (Tablo 21).

Tablo 22. Olgu ve kontrollerin 6zgecmislerinde kronik hastahlk varhigina gore

dagilim
.. Kontrol
Ozgecmiste kronik hastalik Toplam
Var Yok

Var 1 12 13
Olgu

Yok 4 133 137

Toplam 5 145 150

p=0.077 () MeNemar) OR=3.000 (GA niettinen = 0.876—-10.286)

Olgu ve kontrol ciftlerinin 1’inde 6zge¢miste kronik hastalik vardir, 133’tinde yoktur.
Olgularin 12’sinin 6zgecmisinde kronik hastalik varken, kontrollerinde yoktur. Dort
olguda ise kronik hastalik varken, kontrollerinde yoktur. Ozgecmislerinde kronik hastalik

bulunmasi1 ASYE icin risk olusturmadig saptanmistir (Tablo 22).

Tablo 23. Olgu ve kontrollerin 6zgecmislerinde ASYE varhgina gore dagilim

.. Kontrol
Ozgecmiste ASYE varhgi Toplam
Var Yok

Var 6 58 64
Olgu

Yok 19 67 86

Toplam 25 125 150

p= 0.000 () *MeNemar) OR=3.052 (GAmniettinen = 1.841-5.057)

Olgu-kontrol ciftlerin 6’s1 daha dncesinde ASYE tanis1 almistir, 67 olgu ve kontrol daha
once hi¢c ASYE tanis1 almamugstir. Olgularin 58’inin 6zge¢cmisinde ASYE varken, bu
olgularin kontrollerinin 6zge¢mislerinde ASYE bildirimi yoktur. Olgularin 19’unda
ozgecmiste ASYE yokken, kontrollerinde vardir. Olgular 6zge¢mislerinde ASYE varligim
anlamli olarak daha fazla oldugunu bildirmistir ve Ozgecmiste ASYE varligi, ASYE

gelisimi i¢in bir risk olarak saptanmistir (Tablo 23).
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Tablo 24. Olgu ve kontrollerin soy gecmislerinde kronik hastahk varhgmma gore

dagilim
Kontrol
Soygecmiste kronik hastalik Toplam
Var Yok

Var 1 21 22
Olgu

Yok 17 111 128

Toplam 18 132 150

p=0.627 (*MeNemar) OR=1.236 (GA niettinen = 0.527-2.900)

Olgu ve kontrol ciftlerinin 1’inde soyge¢miste kronik hastalik vardir, 111°inde yoktur.
Olgularin 21’inin soygecmisinde kronik hastalik varken, kontrollerinde yoktur. Onyedi
olguda ise soygec¢miste kronik hastalik varken, kontrollerinde yoktur. Soyge¢cmislerinde

kronik hastalik bulunmasinin, ASYE olusmasini etkilemedigi saptanmistir (Tablo 24).

Tablo 25. Olgu ve kontrollerin evlerinde sigara icilme durumuna gore dagilin

Kontrol
Evde sigara icilme durumu Toplam
iciliyor icilmiyor

iciliyor 75 32 107
Olgu sy

icilmiyor 33 10 43

Toplam 108 42 150

p=1.000 (X MeNemar) OR=0.970

Ailelerin bildirimine gore, olgu-kontrol ¢iftlerinin 75’inin evinde sigara iciliyor, 10’unda
icilmiyor. Ciftlerden 32’sinde olgularin evinde sigara igilirken, kontrollerinin evinde
icilmemektedir, 33 ciftte ise olgularn evinde sigara icilmezken, kontrollerin evinde

icilmektedir. Ailelerin bildirimine gore evde sigara icilme durumu benzerdir (Tablo 25).

Tablo 26. Olgu ve kontrollerin babalarinin sigara icme durumuna gore dagilin

Kontrol
Babanin sigara icme durumu Toplam
icici icici degil
Icici 51 31 82
Olgu
icici degil 41 27 68
Toplam 92 58 150
p=0.289 (X MeNemar) OR=0.756 (GAnmiettinen = 0.451-1.263)
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Ailelerin bildirimine gore olgu-kontrol ciftlerinden 51’inin babasi icici, 27’sinin igici
degildir. Otuzbir olgu-kontrol ciftinde, olgularin babasi i¢ici iken, kontrollerinin babasi
icici degildir, 41 c¢iftte olgularin babalar1 i¢ici degilken, kontrollerin babasi icicidir. Olgu

ve kontrollerin babalarinin i¢icilikleri benzer saptanmistir (Tablo 26).

Tablo 27. Olgu ve kontrollerin annelerinin sigara icme durumuna gore dagilim

Kontrol
Annenin sigara icme durumu Toplam
icici icici degil

Icici 18 34 52
Olgu

icici degil 41 57 98

Toplam 59 91 150

p=0.489 (X MeNemar) OR=0.829 (GAmiettinen = 0.488-1.409)

Ailelerin bildirimine gore olgu ve kontrollerin 18’inin annesi i¢ici, 57 sinin igici degildir.
Olgularin 34’{iniin annesi igici iken, kontrollerinin annesi icici degildir. Olgularin
annelerinin 41°1 i¢ici degilken, kontrollerin annesi i¢icidir. Olgu ve kontrollerin annelerinin

i¢icilikleri benzer saptanmistir (Tablo 27).

Tablo 28. Olgu ve kontrollerin diger Kisilerin icicilik durumuna gore dagilimi

Kontrol
Evde diger Kisilerin iciciligi Toplam
icici icici degil

Icici 1 13 14
Olgu

icici degil 13 123 136

Toplam 14 136 150

p=1.000 () mcNemar) OR=1.000

Bir olgu ve kontroliin evinde anne ve baba disinda diger bir icici kisi bulunmaktadir, 123
olgu ve kontrol c¢iftinde evde anne ve baba disinda igici kisi yoktur. Olgularin 13’iinde
evde bagka i¢ici varken, kontrollerinin evinde icici yoktur. Olgularin 13’{iniin evinde diger
icici kisi yokken, kontrollerin evinde igici kisi vardir. Evde anne baba disinda icici kisi

varlig1 acisindan olgu ve kontrol gruplar1 benzerdir (Tablo 28).

56



Tablo 29. Olgu ve kontrollerin odalarinda sigara icicilik varhgina gore dagilhim

Cocugun odasinda sigara Kontrol
Toplam
icilme durumu iciliyor icilmiyor
Iciliyor 29 30 59
Olgu .(; y
Icilmiyor 32 59 91
Toplam 61 89 150

p=0.899 (% *MeNemar) OR=0.937 (GAmictinen = 0.346-2.538)

Ailelerin bildirimine gore, olgu ve kontrol ciftlerinin 29’unun kaldigi odada sigara
icilmektedir, 59 olgu kontrol ciftinin odasinda sigara icilmemektedir. Otuz olgunun
odasinda sigaraigilirken, kontrollerinin odalarinda icilmemektedir, 32 olgunun odasinda
sigara icilmezken, kontrollerin odasinda i¢ilmektedir. Olgu ve kontrollerin odalarinda

sigara icicilik durumu benzer saptanmugstir (Tablo 29).

Tablo 30. Olgu ve kontrollerde annenin gebeliginde sigara icme durumuna gore dagilimi

Annenin gebeliginde sigara Kontrol
) Toplam
icme durumu icmis icmemis
I¢mi 11 29 40
Olgu e
icmemis 31 79 110
Toplam 42 108 150

p=0.902 (% *MeNemar) OR=0.935 (GAmictinen = 0.339-2.574)

Olgu-kontrol ¢iftlerinin 11’inde anne gebelikte sigara i¢cmistir, 79’unda i¢memistir, 29
olgunun annesi gebelikte sigara icerken, kontrollerin annesi icmemistir, 31 olgu annesi
gebelikte sigara i¢cmezken, kontrol anneleri i¢mistir. Annenin gebeliginde sigara

kullaniminin benzer oldugu saptanmistir (Tablo 30).

Tablo 31. Olgu ve kontrollerin idrar kotinin-kreatinin diizeyine (30 ng/mg) gore pasif

iciciliklerinin dagilim

CCR’e gore pasif icicilik Kontrol
Toplam

varhg: icici icici degil

icici 115 16 131
Olgu

icici degil 12 7 19

Toplam 127 23 150

p= 0572 (X MeNemar) OR=1.333 (GAnctinen = 0.493-3.604)
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Idrar kotinin/kreatinin diizeyi 30ng/mg kreatinin degeri pasif icicilik sinir1 olarak
alindiginda, 115 olgu ve kontrol pasif i¢ici, 7 olgu ve kontroliin i¢ici olmadig1 saptanmistir.
Olgularin 16’s1 pasif icici iken, kontrolleri pasif icici degildir, 12 olgu pasif icici degilken,
kontrolleri pasif icicidir. Idrar kotinin/kreatinin diizeyi 30ng/mg kreatinin alindiginda pasif
sigara icicilignin ASYE icin risk olmadig saptanmistir (Tablo 31).

Olgu ve kontrollerin karsilastig1 ve etkilendigi, ¢cevresel sigara dumaninin yogunlugunun
karsilastirilmasi icin, annenin, babanin, evde yasayan diger kisilerin bir giinde igtikleri
sigara sayisi ortalamasi, evde ve cocugun odasinda icilen sigara sayisi ortalamasi ve idrar

kotinin/kreatinin ortalamalar1 karsilastirilmistir (Tablo 32).

Tablo 32. Olgu ve kontrollerin pasif icicilik ortalamalarina gore karsilastirilmasi

) Olgu Kontrol p*
Ozellik Ortalama  Standart  Ortalama Standart
hata hata

Kotinin ng/mg kreatinin 141.78 11.9 108.95 10.6 0.016
Evde i¢ilen sigara sayisi/giin 7.97 0.72 5.96 0.52 0.040
Annenin i¢tigi say1/giin 4.44 0.58 3.56 0.48 0.244
Babanin ictigi sayi/giin 10.24 0.99 10.13 0.87 0.936
Diger kisinin igtigi say1/giin 1.96 0.60 1.17 0.36 0.228
Cocuk odasinda i¢ilen say1/giin 2.62 0.36 2.13 0.27 0.268

* Bagimli gruplarda t-testi

Olgularin yasadig1 evlerde icilen sigara sayist ortalamasi 7.97 adet, kontrollerin 5.96
adettir. Olgularin idrar kotinin ortalamasi 141.78 ng/mg kreatinin, kontrollerin 108.95
ng/mg kreatinindir. Olgularin evlerinde bir giinde icilen ortalama sigara sayisinin ve
olgularin idrar kotinin/kreatinin ortalamasinin anlamli olarak daha yiiksek oldugu
saptanmustir (p=0.016, p=0.040). Olgular daha agir pasif i¢icidir, daha yiiksek dozda
cevresel sigara duman ile karsilagsmaktadir (Tablo 32).

Olgularda, annenin, evde yasayan diger kisinin ve ¢cocugun odasinda bir giinde i¢ilen sigara
sayist ortalamasinin anlamli fark olusturmayacak sekilde biraz yiiksek oldugu

goriilmektedir (Tablo 32).
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Olgulardan dort, kontrollerden dort cocugun giindiiz bakildigi yerin ailenin yam degil,
kres, bakici veya aile yakinlar1 oldugu 6grenilmis, ancak bakim yerlerinde kapali ortamda
icilen sigara bilgisine saglikli olarak ulagilamadig icin degerlendirilmemistir.

ASYE’de brons mukozasi yikimi1 nedeniyle olgularda artmasi1 beklenen ECP degerlerinin

ortalamasi karsilastirllmigtir (Tablo 33).

Tablo 33. Olgu ve kontrollerin ECP ortalamalarimin karsilastirilmasi

Olgu Kontrol p*
Ortalama 2.86 1.87 0.018
En diisiik deger 0.31 0.26
En yiiksek deger 36.04 19.38
Standart hata 0.36 0.23

*Bagimh gruplarda t-testi

Idrarda bakilan ECP (ug/mg kreatinin) ortalamasi, olgularda anlamli olarak daha yiiksek
saptanmustir (p=0.018) (Tablo 33) .

6.4. Olgu ve Kontrollerde Secilmis Baz1 Degiskenler Arasindaki Birlikteliklerin

Degerlendirilmesi

Evde igilen sigara sayisi, idrar kotinin/kreatinin ortalamasi, evde igilen giinliik sigara
sayis1, evde aktif icici kisi sayisi, evde kisi basina diisen metrekiip hacim ve ¢ocugun yasi
degiskenleri arasinda olgularda ve kontrollerde her grup kendi i¢inde degerlendirilerek,

ayr1 ayr1 korelasyona bakilmistir (Tablo 34).
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Tablo 34. Olgu ve kontrol grubunda, kotinin, evde icilen sigara sayisi, icici sayisi, kisi

basi m® ve cocugun yasi1 arasindaki korelasyonlar

Kotinin Sigara sayisi Icici kisi Kisi bast m’
sayisl
r* p r* p r¥ p r* p

Olgu grubu (n=150)

Kotinin

Evde icilen sigara sayis1 0.197  0.016

Evde igici sayisi 0.218 0.006 0.686 0.000
Evde kisi bagina m’ -0.036  0.665 -0.128 0.119 -0.091 0.268
Cocugun yas1 -0.295 0.000 -0.039 0.633 -0.144 0.078 0.104 0.206

Kontrol grubu (n=150)

Kotinin

Evde icilen sigara sayis1 0.331  0.000

Evde i¢ici sayisi 0.358  0.000 0.692  0.000
Evde kisi bagina m’ -0.142  0.082 -0.138 0.093 0.207 0.011
Cocugun yas1 -0.262  0.001 0.068 0.406 0.032 0.701 -0.001 0.992

r*=Pearson korelasyon sayisi

Evde icilen sigara sayisi arttikca, olgu ve kontrollerde idrar kotinin/kreatinin diizeyi
anlaml olarak artis gdstermektedir. Evde icici kisi sayis1 arttik¢a, evde igilen sigara sayist
ve idrar kotinin/kreatinin diizeyi anlamli olarak artmaktadir. Ancak bu korelasyonlar zayif
korelasyonlardir, korelasyon katsay1 degerleri ( r ) olduk¢a diisiiktiir.

Ayrica olgu grubunda daha belirgin olmak iizere, cocugun yasi ile idrar kotinin/kreatinin
diizeyi arasinda anlamli negatif bir korelasyon vardir. Cocuklarin yas: kiiciildiikce, idrar
kotinin diizeyi artmaktadir. Bu negatif korelasyonlar da zayif iliski gostermektedir, r

degerleri diisiiktiir.
ECP, kotinin, annenin, babanin, evde diger kisinin ictigi sigara sayisi, evde icilen toplam

sigara sayis1 degiskenleri arasinda olgu ve kontrol gruplar i¢in ayr1 ayr1 korelasyonlara

bakilmistir (Tablo 35).
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Tablo 35. Olgu ve kontrol grubunda, kotinin, ECP, annenin, babanin, diger

kisinin ictigi sigara ve evde icilen sigara sayisi arasindaki korelasyonlar

Kotinin ECP  Anne say1 Baba say1 Diger say1 Evde say1
r¥* p r¥* p r¥* p r¥* p r¥* p r¥* p
Olgu (n=150)
ECP 0.173 0.034
Annenin ictigi say1 0.271 0.001 -0.0130.874
Babanin ictigi say1 0.107 0.192 -0.070 0.395 0.116 0.158
Digerinin igtigi say1 0.029 0.728 -0.077 0.348 0.039 0.632 -0.046 0.579

Evde icilen sigara sayis1  0.202 0.013 -0.064 0.436 0.521 0.000 0.471 0.000 0.389 0.000
Cocugun kaldig1 odada 0.137 0.096 0.009 0.913 0.144 0.078 0.433 0.000 0.273 0.001 0.686 0.000

icilen sigara sayis1

Kontrol (n=150)

ECP 0.149 0.068

Annenin igtigi say1 0.249 0.002 -0.072 0.376

Babanin igtigi say1 0.169 0.039 -0.043 0.599 0.225 0.006

Digerinin igtigi say1 0.274 0.001 -0.025 0.761 0.055 0.507 -0.048 0.563

Evde icilen sigara sayis1 ~ 0.315 0.000 -0.068 0.411 0.654 0.000 0.422 0.000 0.350 0.000
Cocugun kaldig1 odada  0.411 0.000 -0.079 0.335 0.379 0.000 0.350 0.00 0.302 0.000 0.411 0.000

icilen sigara sayis1

r*=Pearson korelasyon sayisi

Tablo 35°te olgu ve kontrol gruplarinda ayr1 ayri degerlendirilen korelasyonlar
incelendiginde, olgularda kotinin ve ECP Ol¢timleri arasinda anlamli ¢cok zayif pozitif bir
korelasyon saptanmistir. Bu iki laboratuvar 6l¢iim degerleri arasinda kontrollerde anlaml
bir korelasyon bulunmamaktadir. Olgularda bildirim ile alinan igicilik sayilar1 (evde bir
giinde icilen ve annenin bir giinde ictigi sigara sayisi) ile kotinin 6l¢iim degerleri arasinda
anlaml ¢ok zayif pozitif bir korelasyon vardir. Kontrollerde ise kotinin degerleri ile pasif
icicilige neden olan tiim i¢icilerin ve evde bir giinde i¢ilen sigara sayis1 arasinda anlaml

zay1f pozitif korelasyon vardir (Tablo 35).
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6.5. icicilikle flgili Bildirim ve Kotinin Ol¢iimleri Arasinda Tutarhhk
Degerlendirilmesi
Ailelerin bildirimi ve idrar kotinin/kreatinin degeri arasinda uyumsuzluk vardir (Tablo 36-

37). Uyumsuzluk olgularda daha belirgindir.

Tablo 36. Olgularda bildirime dayah icicilik ile kotinin degerlerine(30 ng/mg) dayah

iciciligin karsilastirilmasi

Kotinin diizeyine Kotinin diizeyine gore Toplam
gore icici degil
icici
Evde sigara iciliyor 96 11 107
Evde sigara icilmiyor 35 8 43
Toplam 131 19 150
p=0.001 (3’ McNemar ) Kappa= 0.100

Bildirime ve kotinin 6l¢iim degerine gore 96 olgu pasif i¢gici ve 8 olgu her iki yonteme gore
de icgici degildir. Bildirime gore 11 olgu pasif i¢ici iken, kotinin diizeyine gore icici
degildir. Bildirime gore 35 olgu icgici degilken, kotinin diizeyine gore icici oldugu
saptanmistir.  Bildirim ve kotinin diizeyine gore saptanan pasif igicilikte anlamli fark
vardir (Tablo 36).

Bildirime gore, olgularda evde sigara icilmedigini belirten 43 olgunun 35’inde (%81.4),
idrar kotinin/kreatinin degeri 30 ng/mg kreatinin iizerindedir (Tablo 36, XchNemar,
p=0.001). Evde sigara i¢iciligi bildirimi ile kotinin ol¢ciim sonuglarina gore igiciligin

tutarliligr %69.3’tiir.

Tablo 37. Kontrollerde bildirime dayal icicilik ile kotinin degerlerine(30 ng/mg)

dayal iciciligin karsilastirilmasi

Kotinin diizeyine Kotinin diizeyine Toplam
gore gore
icici icici degil
Evde sigara iciliyor 99 9 108
Evde sigara icilmiyor 28 14 42
Toplam 127 23 150
p= 0.003 (XZMCNemar) Kappa= 0.290
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Bildirime ve kotinin dl¢iim degerine gore 99 kontrol pasif igici ve 14 kontrol her iki
yonteme gore de i¢ici degildir. Bildirime gore 9 kontrol pasif igici iken, kotinin diizeyine
gore i¢ici degildir. Bildirime gore 28 kontrol igici degilken, kotinin diizeyine gore icicidir.
Bildirim ve kotinin diizeyine gore saptanan pasif i¢icilikte anlamli fark vardir (Tablo 37).

Kontrollerde evde sigara icilmedigini belirten 42 olgunun 28’inde (%66.7), idrar
kotinin/kreatinin sonuglar1 30 ng/mg/kreatinin iizerindedir (Tablo 37, szcNemar, p=0.003).
Kontrollerde evde sigara icicilik bildirimi ile kotinin 6l¢iim sonuglarina gore igiciligin

tutarliligt %75.3 oraninda ve olgulardan daha yiiksek bir tutarliliktadir.

6.6. Doz- yamt Iliskisinin Degerlendirilmesi
Pasif icicilik esik degerin iki kat1 olan 60 ng/mg kreatinin degeri kesim noktas1 alinarak

yapilan ¢oziimleme Tablo 38’te sunulmustur.

Tablo 38. Olgu ve kontrollerin idrar kotinin-kreatinin diizeyine (60 ng/mg) gore

pasif icicilik dagilim

Kontrol
Toplam
icici icici degil
icici 63 52 115
Olgu
icici degil 11 24 35
Toplam 76 74 150

* siitun yiizdesi p=0.000 (xmcNemar)  OR= 4.727 (GA miettinen = 2.624-8.516)

Pasif icicilik i¢in, kotinin sinir degeri 60 ng/mg alindiginda, olgu ve kontrollerin 63’ pasif
icicidir, 24’ icici degildir. Olgularin 52’sinde pasif i¢icilik varken, kontrollerinde yoktur.
Onbir olguda pasif icicilik yokken, kontrolleri pasif i¢icidir. Pasif icicilik i¢in, kotinin sinir
degeri 60 ng/mg kreatinin degerine gore, pasif olarak sigara ile karsilasma ASYE
olusumunu anlamli olarak artirmaktadir (OR= 4.7) (Tablo 38).
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7. TARTISMA

Bu arastirmada, idrar kotinin diizeyine gore pasif sigara igicilik prevalansi, olgu (ASYE’li
cocuk) grubunda %87.3, kontrol grubunda %84.7 olarak saptanmustir. Bildirime dayali
pasif igicilik prevalansinin ise olgularda %71.3, kontrollerde %71.7 oldugu bulunmustur.
Bildirime ve idrar kotinin Ol¢iimiine gore, olgu ve kontrol gruplar arasinda pasif igicilik
prevalansinda anlamli fark bulunmamustir. Tiirkiye’de yapilan ve ¢ocuklarda pasif igiciligi
arastiran c¢alismalardaki prevalans degerleri arastirmadaki bildirime dayali igicilik ile
benzerlik gostermektedir. Okul ¢ocuklarinda yapilan bildirime dayali arastirmalarda pasif
sigara prevalansini Ersu ve ark. (5) %81, Glineser ve ark. (6) %67, Karakog ve ark (4) %74
olarak saptamistir. Boyaci ve ark.nin (7) okul cocuklarinda yaptigi calismada idrarda
kotinin 6l¢iimii ile saptanan pasif igicilik prevalansi (%53) bu arastirmaya gore olduk¢a
diisiik bulunmustur.

Yapilan arastirmalarda ya da iilke diizeyinde bildirimlerde, cocuklarda pasif igicilik,
ailenin aktif iciciliginden daha yiiksek sikliktadir. Ciinkii aileden herhangi birinin igiciligi
cocugun pasif icici olmasina neden oldugu i¢in, yalniz anne ya da babanin igiciliginden
yiikksek saptanir. 1997 Amerikan Pediatri Akademisi’nin raporunda ABD’de eriskinlerde
aktif icicilik siklign %26.5, 2 ay-11 yas cocuklarda cevresel sigara dumani ile karsilagma
siklig1 ise %43 olarak bildirilmektedir (67). ingiltere’de 1988-1998 yillar1 arasinda ulusal
diizeyde yapilan kesitsel calismalarda 11-15 yas arasi okul ¢ocuklarinda tiikriik kotinin
diizeyi olgiilerek ¢ocuklardaki pasif igicilik siklig1 belirlenmistir. 1996’da ¢ocuklarda pasif
icicilik %54.5 siklikta saptanirken, annenin igiciligi %29.2, babanin icicilik siklig1 %28.1
olarak bildirilmistir (41).

Gelismekte olan iilkelerde daha fazla olmak {iizere tiim diinyada ¢ocuklarda pasif icicilik
prevalansi oldukca yiiksek olup %29-69 arasinda degismektedir (1). Cocuklar en cok
kiiciik yaslarda pasif sigara ile karsilagsmaktadir. Pasif i¢icilik prevalansinin tiim diinyada
yiksek olmasmmin nedeni aktif sigara iciciginde Ongorillen azalmanin yeterince
saglanamamasidir. Ozellikle kadinlarin sigara icme oranlarinda erkeklere gore belirgin
azalma goriilmemekte, aksine Giiney, Orta, ve Dogu Avrupa iilkelerinde icicilikte son
yillarda artis oldugu belirtilmektedir. Erkeklerde igicilik, gelismis iilkelerde %35,
gelismekte olan iilkelerde % 50 dolayindadir. Cin, Beyaz Rusya ve Tiirkiye gibi iilkelerde
erkeklerde icicilik %60’1n iizerindedir. Kadinlarda aktif icicilik oranlar gelismis iilkelerde
%22, gelismekte olan iilkelerde %9 dolayindadir. DSO 2000 yili tahminine gore
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Tirkiye’de aktif icicilik prevalansinin, 15 yas lizeri kadinlarda %20-29, erkeklerde %60’ 1n
tizerinde oldugu belirtilmektedir (1). Arastirmada olgu ve kontrollerin anne ve babalarinin
icicilik prevalanslar1 arasinda anlamli fark saptanmamistir. Annelerin icicilikleri DSO’niin
15 vyas tizeri Tirkiye kadin icicilik Ongoriisiinden daha yiiksek (olgu:%34.7,
kontrol:%39.3), babalarin igicilikleri (olgu: %354.7, kontrol: %61.3) ise daha diisiik
bulunmustur. Bu durum annelerin igicilik prevalansina gore beklenen bir sonuctur. Kentsel
ve gecekondu bolgelerde kadinlarda sigara iciciliginin Tiirkiye genelinden daha yiiksek
oldugu tahmin edilmektedir.

Literatiirdeki caligmalarda idrarda kotinin Olciimlerine dayali pasif sigara karsilasiminda
belirtilen kesim deger i¢in genellikle Henderson’un (33) okul oncesi cocuklarda yaptigi
caligmasinda belirttigi 30ng/mg kreatinin degeri kaynakca gosterilmektedir. Bu kesim
degere gore arastirmada cocuklarda pasif sigara ile karsilasma olgu ve kontroller arasinda
benzer bulunmustur. Buna karsin, karsilasimin doza bagli iliskisini gosteren bir giinde evde
icilen ortalama sigara sayis1 ve idrar kotinin ortalamasi olgularda anlamli olarak yiiksektir.
Belirtilen kesim degerin iilkemiz gibi aktif ve pasif iciciligin cok yiiksek oldugu yerlerde
pasif iciciligin ASYE ile nedensel iliskisini gostermede yetersiz kalabilecegi
diistiniildiigiinden, esik diizeyi 60ng/mg kreatinine gore de degerlendirilmis ve bu diizeye
gore olgularda igicilik prevalanst %76.7, kontrollerde %50.7 olarak bulunmustur. Kotinin
esik degeri 60 ng/mg kreatinine gore, olgularin pasif icicilik siklig1 kontrollerden anlamli
yiiksektir ve pasif sigara iciciligi ASYE riskini 4.7 kat arttirmaktadir. Literatiirde yapilan
baz1 ¢alismalarda da doz yanit iliskisi bulunmustur. Bildirilen maruz kalim ve idrar kotinin
diizeyi artik¢a cocuklarda gecirilen ASYE sayisinin arttig1 saptanmastir (8).

Narlidere Bolgesi’nde yapilan bu calismada idrarda kotininin pasif i¢icilik kesim degeri 30
ng/mg kreatinin olarak alindiginda ASYE ile bir iligki saptanmazken, 60 ng/mg diizeyinde
pasif sigaranin ASYE olusumunu anlamli olarak arttirmasi doz yanit iliskisi acisindan
onemli bir bulgudur. Henderson’un (33) 1989 yilinda saptadigi ve daha sonra yapilan
bircok arastirmada referans olarak gosterilen pasif igicilikte kesim degeri olan idrarda 30
ng/mg kreatinin diizeyi o calismada yapildigi gibi pasif sigara karsilasiminin goreceli
olarak diisiik oldugu bolgeler icin gecerli olabilir. Tiirkiye gibi aktif ve pasif sigara
igiciliginin yiiksek oldugu iilkelerde sigaranin doza bagli olumsuz saglik etkilerini
gostermede daha yiiksek, ornegin 60 ng/mg gibi esik deger iizerinden icicilik sikliginin

belirlenmesinin daha gercekci bir yaklasim oldugu diistiniilmektedir.
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Bu arastirmada, planlamada yapilan eslestirmelerle yas, cins ve diger cevresel faktorlerin
etkisi kontrol edildigi i¢in, ASYE iizerinde yalnizca sigaranin doza baglh etkili oldugu

gozlenmistir.

Olgu ve kontrol grubunun her ikisinde de kotinin Ol¢iimlerine dayali icicilik sikligi,
ailelerin bildirimine dayali icicilik sikligindan daha yiiksektir. Olgu grubunda aile bildirimi
ile kotinin Olclimii arasinda, gozlenen tutarlilik %69.3, kontrol grubunda bu iki 6l¢ciim
degeri arasindaki gozlenen tutarlilik %75.3’tlir. Olgu grubunda tutarliligin daha diisiik
olmas1 oOzellikle ailelerin igicilik bildirimlerinin diisiik oldugunu gostermektedir. ASYE-
sigara gibi nedensel iligkinin kurulabilecegi durumlarda 6zellikle olgu gruplarinda bu
tutarlilik daha da azalmaktadir.

Bu arastirmada kotinin 6l¢iimiine dayali pasif i¢icilik sikliginin, sozlii bildirimlerden daha
yiiksek bulunmasinin olasi nedenlerin, ailelerin igiciligi gizlemeleri, 6nemsememeleri ya
da ev disinda cocugun sigara dumani ile karsilasmasi oldugu diisiiniilmiistiir. Ozellikle
olgu grubunda sozlii bildirimle kotinin 6l¢timii arasinda tutarliligin daha diisiik olmasinda,
ailelerin ¢ocuktaki varolan hastaligin nedeni olarak ictikleri sigaray1 bilerek gizlemelerinin

etkili olabilecegi diisiiniilmektedir.

Italya’da MATISS projesi icinde serum kotinin degeri bakilarak, kotininin genis olgekli
epidemiyolojik caligmalar i¢in giivenilir bir belirte¢ olup olmadigi degerlendirilmis ve
sigara icen, icmeyen ve pasif icici oldugu bildirenler kisilerle, sigara icmeyen ve pasif igici
de olmadigimi bildirenler ¢alismaya alinmistir. Bu arastirmada 15 ng/mL serum kotinin
degerinin %95 duyarlilik ve %96 seciciliginin oldugu belirlenmis, bu kesim degerine gore

kisilerin bildirimlerinin nicel 6l¢iim sonuglarindan daha diisiik oldugu saptanmustir (42).

Epidemiyolojik arastirmalarda pasif sigara ile karsilasmay1 degerlendirmede uygulamasi
kolay olan idrarda kotinin 6l¢iimlerinin dogru ve yiiksek duyarlilikta bir yontem oldugu,
invaziv bir girisim olan serum kotinin degerlerine gore daha uzun siireli karsilasmay1
gosterdigi bildirilmektedir (40,33,34,79). Bu nedenle laboratuvar degerlendirmesi olarak
bu arastirmada da idrarda kotinin Ol¢tiimii se¢ilmistir. Literatiirde de sozlii bildirimlerin
pasif sigara ile karsilasma sikligin1 belirlemede laboratuar 6l¢iim sonuglarina gore daha az
giivenilir oldugu bildirilmektedir (33,40, 41,43). Couriel’in (2) 1994’te editére yazdig
yazida, kotinin Ol¢iimlerinin bildirimlerden daha giivenilir oldugunu belirten ¢alismalara

yer vermektedir. Fielding ve Phenow (74) yaptiklar1 derlemede idrar kotinin 6l¢iimiiniin
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pasif igiciligi belirlemede giivenilir bir yontem oldugunu bildirmislerdir. Gergen’in (18)
yaptig1 derlemede, kotinin Olciimlerinin kisilerin kendi bildirimlerine gore pasif iciciligi
daha iyi belirledigini gosterir calismalar Ozetlenmistir. Irvine ve ark.nin (151) yaptigi
caligmada astimli cocuklarin cevresel sigara dumanindan etkilenimlerine daha giivenilir
oldugu i¢in kotinin 6l¢iimii ile bakilmistir. Fransa’da 4-14 yasindaki astimli ¢ocuklarda
yapilan calismada ise idrar kotinin diizeyi ile ailerin aktif iciciligini belirlemenin daha
giivenilir oldugu belirtilmistir (152). Mat ve ark.nin yaptiklar1 ¢alismada ise degisik iki
yontemle idrarda kotinin diizeyi ve ailenin bildirimi ile pasif icicilik siklig1 belirlenmis,
ancak sigara icen annenin igicilik bildiriminin diisiik oldugunu gosterir bulgular

saptanamamustir (43).

Bu arastirmada korelasyon analizleri ile, olgu ve kontrol grubunun her ikisinde de evde
icilen sigara sayisi, evde sigara icen kisi sayisi arttik¢a ve cogugun yasi kiigiildiikge idrar
kotinin diizeyinin anlamli olarak arttig1 saptanmustir. Irvine ve ark.(151) ¢ocuklarda evde
icilen sigara sayist ve evde sigara icen kisi sayisi ile kotinin diizeyleri arasinda pozitif
korelasyon saptamistir. Mannino ve ark. (35) c¢alismasinda diisiik gelirli, diisiik egitimli,
kiiciik ve az oda sayili ve evi olan kalabalik ailelerde ¢ocuklarin daha fazla pasif sigarayla
karsilastigin1  belirtmektedir. Aslinda bu beklenen bir sonugtur ve literatiirdeki diger
calismalarla da uyumludur (14,33,34,36,37-39). Cocuklar zamaninin biiyiik bir kismini
gecirdikleri evlerinde anne-babalarin ve evde yasayan diger kisilerin igtikleri sigara
dumanindan etkilenmekte ve 6zellikle kiigiik yaslardaki ¢cocuklarda etkilenim daha fazla

olmaktadir.

Bu arastirmada anne ve babanin bildirime dayali aktif i¢iciliginin ASYE olusumunu
arttiricr etkisi saptanmamistir. Bu sonug literatiirdeki cogu arastirmacilarin bulgular ile
celigkili goriilmektedir. Yapilan epidemiyolojik, klinik ve meta-analitik calismalarin
cogunda basta anne olmak {izere anne ve baba iciciliginin ¢ocuklarda alt solunum yolu
enfeksiyonlar: gelisimini kolaylastirdigi, kiiciik yaslardan baglayarak akciger gelisimini ve
solunum fonksiyonlarim1 bozdugu, reaktif hava yolu ve astim olusumuna yol actig
belirtilmektedir (8-10,16,18,19,20,21-31). Strachan ve Cook (9) ¢ocuklarda ilk 3 yasta
akut alt solunum yolu hastaliklar1 ile anne-baba sigara icimi iliskisini incelemistir.
Yazarlara gore anne sigara i¢iminin alt solunum yolu hastaliklar iizerine etkisi babanin
sigara icmesinden daha fazla etkili olmakta, cocuklarda karsilasima bagli ASYE nedeniyle

hastaneye yatis 3 kat artmaktadir. Aym yazarlar yapmis olduklar1 metaanalizlerde ailelerin
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bildirimine dayali sigara i¢iciliginin ¢ocuklarda astim ve higiltili solunumun yamn sira, uzun
stireli  Oksiiriik, kronik balgam gibi solum semptomlarini arttirdigini, spirometrik
incelemelerde solunum fonksiyonlarimi azalttigini gostermislerdir (12,83,113). ABD ve
Kanada’da 8-11 yas cocuklarda yapilan genis oOlcekli bir caligmada, ailenin sigara
iciciliginin soguk alginhigm 1.7 kat ve kalict hisiltili solunumu 1.4 kat arttirdigist
saptanmustir (87). Cape-Town’da 7-9 yas grubu cocuklarda yapilan bir olgu kontrol
caligmasinda arastirmaya katilan ¢ocuklarin ailelerinin igicilik bildirimlerine gore ¢ocukla
ayni evde yasayan her bir sigara icicisinin ¢ocuklarda astim ve hisiltiyr 1.15 kat arttirdigi
bildirilmistir (153). Ferguson ve ark. (30) yaptig1 calismalarda 6zellikle 0-3 yas ve 0-6
yasta annenin igtigi sigara sayisinin giinde 5 ve iizerinde olmast durumunda cocuklarda
ASYE goriilme riskinin 3.5 ve 2.5 kat arttigias gosterilmistir. Isvec’te hastane tabanl
yapilan bir calismada 3-15 yas ¢ocuklarda astim alevlenmesini pasif sigara i¢iciliginin 2.6

kat arttirdigr saptanmustir (80).

Anne-babanin her ikisinin sigara i¢cmesi durumunda ASYE goriilme sikligi daha fazla
artmaktadir. Okul ¢ocuklarinda da anne-babanin sigara i¢iminin astma, oksiiriik ve hisilti
goriilme sikligim arttirdign saptanmustir (24,47). Gilliland (13) ise yaptig1 calismada okul
cocuklarinda doktor tanili astma prevalansindaki artista postnatal degil, intrauterin
donemdeki sigara ile karsilasmanin etkisi oldugunu saptamistir. Bir baska ¢alismada okul
cocuklarinda annenin sigara i¢iminin ¢ocuklarda hisilti, 6ksiiriik ve bronsit sikligint %25-
35 arttirdigi, babanin sigara i¢iminin ise daha az etkili oldugu saptanmistir (154). Li ve
ark.(8) yaptig1 metanalizde, anne ya da babanin sigara i¢mesi ¢ocuklarda hastaneyi yatisi
gerektiren ciddi ASYE riskini 2 kat arttirdigr bildirilmektedir.

Bu arastirmada alt solunum yolu enfeksiyonu gelisimini kolaylastirici, yas (daha kiigiik
yas), cinsiyet (erkek), kalabalik yasam kosullar1 gibi karistiric1 faktorler, yas, cinsiyet ve
adres eslestirmeleri ile aragtirmanin planlama asamasinda kontrol altina alinmistir. Olgu ve
kontrollerin, yas ve cins dagilimi es, adres eslestirmesi ile de yasanilan evin ozellikleri,
anne ve babanin isi, evde kisi basi hava hacmi, annenin 6grenimi, algilanan ekonomik
durum gibi degiskenler benzer 6zellikte bulunmustur. Her iki grupta annelerin %4’1 hig
okula gitmemistir, 3/4’{iniin herhangi bir isi yoktur. Babalarin yaklasik yarisinin diizenli
bir isi yoktur ya da issizdir. Her iki grupta da ailelerin yaris1 gecekondu evlerde
oturmaktadir. Yasanilan evlerde kisi basimna diisen hava hacmi i¢in yapilan degisik

gruplandirmalarda (25 m® alti/25 m® ve tizeri, 50 m® alt/50 m® ve tizeri, 75 m® alt/75 m’
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ve lizeri) olgu ve kontrollerin dagilimi, olgu ve kontrol gruplarinda kisi basina diisen hava
hacmi ortalamalart benzer bulunmustur. Bu 6zelliklerin ASYE olusumunda arttirict etkisi
saptanmamistir. Arastirmanin yapildigi 3 bolge igerisinde sosyoekonomik diizeyi en kotii
olan In6nii Saglik Ocagi Bolgesi, cocuklarin pasif icicilik prevalansinin en yiiksek oldugu
(%90.8) bolge olarak belirlenmistir. Ancak arastirmada planlamada yapilan adres
eslestirmesi ile cocuklarin sosyoekonomik durumlari benzer bulundugundan Narlidere
Bolgesindeki kotii sosyoekonomik durum algisi bir risk olarak saptanmamuistir.

Aragtirmanin planlamasinda bu karistiric1 etkenlerin kontrol edilmedigi calismalarda bu
etkenler de bir risk olarak saptanmaktadir. Koch ve ark.nin (31) yaptig ileriye yonelik bir
calismada pasif igicilik disginda 0-2 yas grubu cocuklarda kalabalik yasam kosullar;
Prietsch ve ark.nin (155) Brezilya’da yaptiklart kesitsel calismada 0-59 ay cocuklarda,
pasif icicilik, annenin egitiminin diisilk olmasi, kotii cevre kosullari, diisiik gelir ve
kalabalik yasam kosullart ASYE gelisiminde risk etmenleri olarak bulunmustur.
Danimarka’da yapilan kohort ¢alismada 0-2 yas ¢ocuklar 2 y1l izlenmis ve ASYE’de risk
faktorleri erkek cinsiyet (goreceli risk; relative risk: RR=1.5), ¢cocuk bakim merkezine
baghh olma (RR=3.3), pasif icicilik (RR=2.1), kalabalik yasam (RR=2.0) olarak
bulunmustur (31). Pasif i¢gicilik ve ASYE iliskisini irdeleyen bir metaanalizde, kiiciik yas
Onemli bir risk etmeni olarak belirtilmektedir. Hisilti semptomu ve prenatal sigaraya maruz
kalim iligkisini inceleyen bu ¢alismada, erkek cinsiyet, prematiirite, annede astim Oykiisii
diger risk etmenleri olarak saptanmistir (50). ABD’de Ulusal Saglik ve Beslenme
Aragtirmasi’nda serum kotinin diizeyi belirlenerek cocuklarin pasif icicilik durumlari
belirlenmis, Meksika kokenli Amerikali olma, yas: kiiciik olma, evde oda sayis1 azlig1 ve
ailenin 6grenminin diisiik olmas1 serum kotinin diizeyini arttiran risk etmenleri olarak
bulunmustur (35). Murray ve Morrison’un (156) Kanada’da yaptifi calismada astimli
cocuklarda pasif i¢gicilik etkisi arastirilmis, erkek cinsiyet ve yasin biiyiik olmasi risk olarak
saptanmistir. Cocuklarda solunum yolu infeksiyonlar1 ve ailelerin sigara igiciliklerini
arastiran metaanalizlerin 6zetlendigi derlemede cinsiyet, etnisite, evin Ozellikleri, cocugun
bakildig1 yerin Ozellikleri, ailenin 6grenimi ve kalabalik yasamanin karistiric1 faktorler
oldugu bildirilmektedir. Cin’de 7058 okul cagi ¢ocukta yapilan bir calismada ASYE, alt
solunum yolu semptomlart ve astim iizerine etkili olan faktorler arastirilmis, diisiik
sosyoekonomik durumun bronsit ve kalic1 oksiigii arttirdigi, evde solunan hava genisliginin

artmasinin, kalic1 oksiiriik, balgam, bronsit ve higiltili solunumu azalttig1 bulunmustur (37).
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Strachan ve Cook’un (113) yaptig1 olgu kontrol ¢alismalart ve kohort ¢alismalarini iceren
sistematik derlemede, ailenin sigara i¢iciligi ve ¢cocukta astim iligkisi incelenmis, cocugun
yast biiylidilkce maruz kaliminin azaldigi gosterilmistir. Narlidere Bolgesi’nde yapilan bu
caligmada ise adres eslestirmesi ile olgu ve kontrollerin yasam kosullar1 ve sosyoekonomik
durumlar1 benzer saptanmis ve eslestirme ile kontrol edildiginden ASYE gelismesinde bu

faktorler risk olarak bulunmamistir.

Cesitli calismalarda annenin sigara igiciliginin, ¢ocuklarda ASYE gelisimini ve astim akut
atak siddetini anlamli  olarak arttirdigit  gosterilmistir  (8,9,14, 17,19,20,27,
44.78,85,113,155). Ozellikle okul 6ncesi cocuklarin evde anneleri ile daha ¢ok zaman
gecirmesine bagli olarak, etkilenimin artmasi beklenir. Ancak c¢alismamizda olgu ve
kontrol gruplarinda annenin ig¢icilik oranlar1 benzer saptanmistir. Olgularin annelerinin bir
giinde ictigi sigara sayis1 ortalamasi (4.44) kontrollerin annelerinin bir giinde ictikleri
sigara sayis1 ortalamasindan (3.56) yiiksek olmasina karsin, fark anlamli degildir. Olgu ve
kontroller arasinda annenin igicilik prevalansi ve igicilik dozunda bir farklilik olmamasina
karsin, evde giinde icilen sigara sayisi ortalamasinin olgularda anlamli olarak yiiksek olusu
celigki yaratan bir bulgudur. Chen ve ark.(29) annesi sigara icmeyen cocuklarin babalarin
sigara iciminden doza bagh olarak etkilendigini saptamis, ancak cinsiyet, anne yasl,
sosyoekonomik durum, hane halki kalabaligi ve kardes sayisinin pasif icicilige etkisi
saptanmamigtir.

Bu calismada, annenin gebelikte sigara i¢mesinin ASYE gelisimini arttiric1 bir etkisi
saptanmamugstir. Literatiirde annenin gebelikte aktif veya pasif sigara igiciliginin
cocuklarda dogum sonrasi1 erken yaslarda ASYE gecirilmesine neden oldugu
belirtilmektedir (14-16). Pasif sigaranin intrauterin etkisi ¢ok Onemlidir. Gebelik
doneminde sigara icen annelerin bebeklerinde dogumdan sonraki ilk giinlerde ve ilk 6 ay
icinde bebeklerde yapilan solunum testlerinde énemli bozukluklar saptanmis, bu bebekler
6 yasina dek izlendiklerinde solunum testlerinin hala diizelmedigi goriilmiistiir. Bu durum
bebegin yasaminin ilk yilinda ASYE gecirme olasiligini arttirmaktadir (15,17). Gebelikte
annenin sigara i¢gmesinin, fetusun hava yollarinin kii¢iik ve dar kalmasina, intrauterin
gelisme geriligi, diisiik dogum agirligi ve erken doguma yol acarak akciger gelisiminin
baskilanmasina ve solunum fonksiyonlarinin azalmasina neden oldugu ve ASYE gelisimini
kolaylastirdigr  belirtilmektedir. Bebeklerde solunum enfeksiyonlarinin daha fazla

olmasinin biyolojik nedenleri; bebeklerin akcigerlerinin hizli biiyiime ve gelismeye

70



ugramasi ve olaylardan daha fazla etkilenmesidir. Bu donemde immun sistemin goreceli
immatiir olmas1 da bu etkilenimi arttirmaktadir. Gebelikte sigara icen annelerin dogum
sonrasinda da ¢ogu kez icmeye devam etmesi karsilasimi arttirmaktadir (10-12). Lux ve
ark.nin (15) yaptig1 calismada 18-30 ay arasi ¢ocuklarda, higiltili solunumla birlikte olan
ASYE’nin gelismesinde, annenin gebeliginde sigara iciciliginin etkisi oldugu saptanmustir.
Cin’de yapilan bir calismada, hanedeki sigara icen kisi sayisi ile ¢ocuklarda solunum
enfeksiyonlarindan hastaneye yatis arasinda pozitif iliskinin olmasi, gebelik doneminde
hemen hic¢ sigara i¢ilmediginden dogum sonrasi gelisen karsilasimi (6zellikle annenin
igmesini) gostermektedir (28).

Narlidere Bolgesi’'nde yapilan bu arastirmaya katilan ¢ocuklarda en kiigiik yasi 2.0°dir
(cocuklarin %71.3’11 2-6 yas grubundadir ve yas ortalamasi 5.08’dir). Annenin gebeliginde
sigara ig¢iciliginin ASYE olusunda etkisi daha erken donemde ortaya cikmaktadir.
Arastirma grubu cocuklarin ileri yasta olmasinin, bu etkinin saptanmasini engellemis
olabilecegi diistiniilmiistiir.

Annenin sigara igmesi 6zellikle bebeklerde ciddi alt solunum yolu enfeksiyonlarinda esas
belirleyici rolii oynamaktadir. Strachan ve Cook’un yaptiklar1 metaanalizde, bebeklerde ve
erken cocukluk doneminde alt solunum yolu hastaliklarinin olusumunda annenin
iciciliginin daha fazla etkili oldugu saptanmistir. (ORypne=1.72, ORpapa=1.29)(27). Aym
arastirmacilar, higiltitli solunum ve astimi arttiran riskleri belirlemek igin yaptiklari
metaaanalizde ise, annenin sigara i¢cmesinin cocugun 6 yasina kadar bu hastaliklarin
insidansin1 arttirdigini bildirmislerdir (113). Ingiltere’de ilkokul cocuklarinda yapilan
calismada annenin aktif iciciliginin ¢ocugun solunum hastaliklar iizerine etkili oldugu,
babanin iciciliginin etkili olmadig1 bulunmugstur (154). Brezilya’da yapilan calismada da
annenin hem gebeligindeki iciciliginin hem de c¢alismanin yapildigir andaki igiciliginin
Akut Alt Solunum Yolu Enfeksiyonlarinin gelisiminde risk olusturdugu saptanmistir (155).
Murray ve ark.min (98) yaptigr kohort calismada, dogumdan 3 yasina kadar izlenen
cocuklarda annenin ¢ocugun ilk yasi sirasinda i¢ici olmasinin ¢ocukta kalici hisiltt i¢in bir
risk oldugu saptanmistir. Fergusson (30) annenin igiciciligi ile pnomoni, bronsit ve
bronsiolit arasinda doz-yanit iligkisi saptamistir.

Bu arastirmada olgularin son iki yil icinde gecirdikleri ASYE sayis1 anlamli olarak 3.052
fazladir. Olgularm tam1 konmus kronik hastaliklart kontrollere gore, anlamli fark

gostermese de, daha fazla goriilmesi, pasif igiciligin alt solunum yolu enfeksiyonlar1 ve
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cocugun genel saglik durumuna olan etkisinde Onemli rolii oldugunu gostermektedir.
Ozgecmiste goriilen kronik hastaliklarin %58.9’u pasif sigara igiciliginin olusumunda etkili
oldugu yineleyen otit media, rinit, adenoid hipertrofisi, kronik tonsillit gibi hastaliklardir.
Yapilan calismalarda pasif icicilige baglh olarak cocuklarda otitis media ve kronik orta
kulak effiizyonlarimin daha fazla goriildiigii belirtilmektedir. Hastaliin olusum
mekanizmalart  olarak; pasif sigaranin kulak mukozasinda mukosilier klerens
mekanizmasin1 bozdugu, pasif sigaranin adenoid hiperplazi gelisimine, mukozal 6deme
veya viral iist solunum yolu enfeksiyonlarina zemin hazirlayarak ostaki a¢ikligini daralttig
ileri siiriilmektedir (10).

Pasif sigaranin cocuklarda alt solunum yolu enfeksiyonlarini arttirici etkisinin yanisira
ozellikle infeksiyon varliginda hava yolu mukozasinda inflamasyona yol agarak ilerde
reaktif hava yolu hastaliklarinin olusumunu kolaylastirdigi diisiiniilmektedir (44-48). Bu
calismada pasif sigara i¢iciligi olan ASYE’li olgularda hava yolu inflamasyonunun varligi
da arastirilmistir. Bu amacla 6zgiilliigii ve duyarliligi konusunda ¢eliskili yayinlar olmasina
karsin klinik caligmalardaki yangisal belirte¢ olarak en fazla olgiilen eozinofil katyonik
protein (ECP) varligi saptanmaya caligilmistir (49-53).

Cocuklarda alt solunum yolu enfeksiyonu, pasif sigara igiciligi ve ECP iligkisini gosteren
calismalar olduk¢ca az ve oOrnek biiyiikliigli acisindan yetersizdir (54). Cocuklardaki
calismalar daha c¢ok bronsiolit ve astim gibi hava yolu inflamasyonuna neden olan
hastaliklar ile ECP’nin iliskileri iizerinedir (127,129,133,135-139,144-146).

Azevedo I ve ark.nin yaptig1 olgu kontrol ¢alismasinda, hisiltili solunum bulgusu olan 36
aylik cocuklarin bronkoalveolar lavaj (BAL) sivisinda 2.2 pg/I'nin iizerindeki ECP
diizeyine gore kontrol ¢cocuklarindan anlaml fark bulunmustur (115). Ingiltere’de yapilan
bir calismada 1-15 yas arasinada 161 cocukta BAL’da ECP diizeyi atopik astmatik
cocuklarda daha yiiksek bulunmustur (126). Fitch ve ark.nin (125) yaptig1 calismada,
nedeni belirlenemeyen kronik oOksiiriigii olan cocuklarda BAL’da ECP diizeyi kontrol
grubu cocuklardan anlamli olarak yiiksek saptanmigir. Japonya’da yapilan bir ¢alismada
ise ECP’in astimli ¢ocuklarin klinik gidisini izlemede 6nemli bir belirte¢ olabilecegi
belirtilmektedir (51). Ingram ve ark.nin (49) yaptig1 olgu kontrol ¢alismasinda serum ve
nazal sivida ECP diizeyi bakilmis ve olgularda anlamli olarak yiiksek saptanmistir.
ECP’nin higiltili solunumu olan ¢ocuklarda erken dénemde hava yolu inflamasyonunu

belirlemede Onemli bir belirte¢ olabilecegi bildirilmistir. Villa’nin (130) yaptigi
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arastirmada ise hisiltili solunumu olan kiigiik c¢ocuklarin kilinik gidisinin izlenmesinde
ECP’nin 6nemli oldugu saptanmistir. Koller’in (50) yaptigi calismada astimli ¢ocuklarda
ECP ve Eosinophil Protein X (EPX) serum, nazal lavaj sivis1 ve serumda bakilmis,
semptomu olan cocuklarda daha yiiksek degerler bulunmustur. Koller’in (136) yaptig1 bir
baska caligmada higiltili solunumu, iist solunum yolu infeksiyonu olan ve saglikli olan
cocuklarin serum ECP diizeyleri karsilastirilmig ve hisiltili solunumu olan ¢cocuklarda ECP
degerleri belirgin yiiksek saptanmistir. Lugosi ve ark.nin (141) yaptig1 calismada
cocuklardaki astim hastaliginda inflamasyonu izlemek i¢in idrarda Eozinofil Protein-X
(ECP ile %60 homolog protein igerir) bakilmis ve U-EPX degerleri solunum fonksiyon
testleri ile korele bulunmustur. Pifferi’nin (137) Italya’da yaptign calismada RSV
bronsioliti olan ¢ocuklar serum ECP diizeyi ile izlenmis ve kalic1 higiltili solunumu gelisen
cocuklarda daha yiiksek degerler saptanmustir.

Cocuklarda pasif sigara iciciliginin yangisal belirtecler iizerindeki etkileri ile ilgili az
sayida calisma yapilmistir (54,134,140). Eriskinlerde yapilan caligmalarda aktif sigara
iciminin serum ECP degerlerini arttirdigr gosterilmistir (48). Bu arastirmada idrarda
ortalama ECP degerlerinin olgu grubunda (ASYE’li) kontrol grubuna gore anlamli olarak
yiiksek oldugu bulunmustur. Ayrica ASYE’li cocuk grubunda kotinin ve ECP 6dl¢iimleri
arasinda zayif diizeyde de olsa, anlaml pozitif korelasyon (p=0.034) bulunmasina karsin,
saglikli cocuk grubunda anlamli bir birliktelik goriilmemistir (p=0.068).

Matsumoto (144), diisik ve yiiksek diizeyde serum ECP degerlerine gore ayirdig
gruplarda pasif sigara iciciliginin etkisini gosterememistir. Fitch (125), saglikli atopik
olmayan 1-15 yas arasindaki ¢ocuklarda yas ve pasif iciciligin serum ECP degerlerini
degistirmedigini saptamistir. Norveg’te yapilan bir okul ¢alismasinda, saglikli ¢cocuklarda
serumda ECP icin esik deger 19.1ug/l olarak alindiginda, evde icilen sigaranin ECP
tizerine etkisi Oonemsiz bulunmustur (135). Carlsen (54) erken c¢ocukluk (0-41 aylik)
doneminde non-astmatik ¢ocuklarda yaptigi calismada serum ECP degerlerinin yasla
negatif; giinliik icilen sigara sayisina bagl olarak annenin sigara i¢gmesiyle pozitif iligki
gosterdigini, cinsiyet ve ailesel atopiden ise etkilenmedigini saptamistir.

Pasif sigara i¢iciliginin hangi mekanizmalarla ECP’yi arttirdig1 bilinmemektedir. Solunum
yollarinda epitel hasarina yol acarak ya da inflamatuar mediatorler yoluyla eozinofil

aktivasyonuna yol actig1 diisiiniilmektedir (143).
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Calismalarda normal serum ECP degerleri icin farkli esik degerler verilmis, bireyler
arasinda biiyiik farkliliklarin oldugu bulunmustur (125,123,140). Yukarida belirtilen
literatiir calismalarinda goriildiigii gibi ECP gibi inflamatuar belirtecler daha ¢ok serum,
BAL ve nazal akinti orneklerinde bakilmaktadir. Literatiirde alt solunum yolu hastaligi
olan ¢ocuklarda idrarda ECP olciimii ile ilgili herhangi bir ¢alisma bulunmadigindan bu
arastirma ile ilgili bir karsilastirma yapilamamistir. Non-invaziv bir yontem olan ve alan
caligmalar1 i¢in daha kolay uygulanabilirligi oldugundan ¢aligsmalarda siklikla kullanilan
serum ya da bronko-alveoler lavaj yerine bu arastirmada idrarda ECP bakilmasi
yeglenmistir. Ancak idrarda ECP olciimii ile ilgili literatiirde cok az sayida caligma
bulunmaktadir. Bu ¢aligmalar genellikle paraziter ve iiriner sistem hastaliklari ile ilgilidir
ve daha ¢ok eriskinlerde yapilmistir (147,149).

Bu calismada ASYE’li ve saglikli ¢cocuklarda idrarda ECP degerleri i¢in iiretici firmanin
belirttigi flouroenzymeimmunoassay (FEIA) yontemiyle Ol¢timler yapilmistir. ECP
belirleme alt sinirt olan 2ug/L degeri kullanilmis ve kotinin Ol¢iimiinde oldugu gibi
kreatinine gore diizeyleri saptanmistir.

Cocuklarda idrarda yangisal belirte¢ olarak ECP’den ¢ok diger bir eozinofil graniiler
protein olan ve ECP ile biiyiik oranda molekiiler benzerlik gosteren Eozinofil Protein-X
(EPX) ol¢timlerini igeren caligmalar yapilmistir (141). Oymar ve ark. (94) idrarda EPX
degerlerinin pnomoni ve larenjitli cocuklarda saglikli ¢ocuklardan daha yiiksek oldugunu
saptarken, bir bagka calismada cocuklarda idrarda yiiksek EPX degerlerinin kalic1 atopik
astim igin belirleyici oldugu belirtilmistir (141). Ileriye yonelik planlanmis bir baska
calismada bronsiolit sonras1 kalic1 higiltiyr belirlemede EPX’in onemli bir belirte¢ oldugu
ve idrarda yiiksek diizeyde saptandig: bildirilmistir (142).

ECP’nin normalde idrarda ¢ok diisiik degerlerde bulunmasi ya da hi¢ bulunmamasi ve daha
az stabil olmas1 calismalarda EPX’den daha az tercih edilme nedeni olabilir (53). Ancak
her iki proteinin Ol¢iimiinde de standardize edilmis calismalara gereksinim oldugundan
literatiirde belirtilen saglikli cocuklardaki esik degerleri yeterli 6lciide giivenilir degildir.
Bu arastirmada ASYE’li ¢ocuklarda saglikli cocuklara gore idrarda ECP ortalamasinin
daha yiiksek saptanmasina ve kotininle pozitif korelasyon gostermesine karsin idrardaki
ECP diizeyleri oldukca diisiik bulunmustur. Bunun cesitli nedeni olabilir; pasif sigara
ASYE ile birlikte 6nemli Olciide hava yolu inflamasyonuna neden olmamis olabilir ya da

solunum yollarinda olusan inflamasyonda degraniile eozinofillerden salinan ECP’nin renal
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atilimiin iyi olmamasi1 nedeniyle idrarda kullanilan yontemle saptanamamis olabilir.
Ayrica ECP’nin hava yolu inflamasyonunu belirlemedeki 6zgiilliik ve duyarliligi da
tartismaya acik bir konudur.

Bu arastirmada olgularda idrarda ECP ortalamasinin anlamli olarak daha yiiksek
saptanmasi, pasif sigara iciciliginin infeksiyonla birlikte ya da dogrudan solunum
yollarinda inflamasyona neden olabilecegini diisiindiirmiistiir. Pasif sigara igiciliginin
tekrarlayan hava yolu inflamasyonuna neden olmasi ve ilerde astim gibi reaktif hava yolu
hastaliklarinin ortaya ¢ikma olasiligini arttirmasi beklenirse de, erken donemde ECP gibi
yalmizca bir tek mediatorle bunu Onceden belirlemenin yeterli olmadidi, sigarayla
karsilasan cocuklarin ilerki donemlerde de ECP oOl¢iimlerinin diger yangisal belirteclerle
birlikte yinelenmesinin daha dogru sonug verebilecegi ongoriilmektedir. Ayrica cocuklarda
serum ve idrar dahil tiim biyolojik sivilarda ECP’nin esik degerleri icin biiyiik ol¢ekli,
Ornegi arastirma planimna uygun secilmis, gecerlilik, giivenilirlik caligmalart yapilmis
orneklerle aragtirmalarin yapilmas: gerekliligi vardir.

Bu arastirmada, olgu ve kontroller arasinda bildirime dayali ve 30 ng/mg kreatinin esik
degerine gore pasif sigara ile karsilasma sikliginda anlamli fark bulunmamasina karsin,
tim cocuklarda pasif sigara igicilik sikhiginin ¢ok yiiksek saptanmasi, pasif icicilik esik
degeri 60 ng/mg kreatinine gore ASYE riskinin anlamli olarak 4.7 kat artmasi, olgularin
daha agir icici olmas1 ve gecirdikleri ASYE sikliginin anlamli olarak daha yiiksekligi
cocuklarda ASYE olusmasinda pasif sigara iciciliginin énemli bir risk etmeni oldugunu
gostermektedir. Olgularda ECP ortalamasinin yiiksek bulunmasi pasif sigara ig¢iciliginin

hava yolu inflamasyonu ile ilgisi olabilecegini diisiindiirmiistiir.
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8. SONUC VE ONERILER

Bu arastirmada olgu ve kontroller arasinda evde sigara iciciligi bildirime ve 30 ng/mg
kreatinin esik degerine dayali pasif sigara ile karsilasma sikliginda anlamli fark
bulunmamistir. Buna karsin, tiim cocuklarda pasif sigara igicilik sikliginin cok yiiksek
saptanmasi, pasif i¢icilik esik degeri 60 ng/mg kreatinin diizeyine gére ASYE riskinin
anlaml olarak 4.7 kat artmasi, olgularin daha agir pasif icici olmasi ve son iki yilda
gecirdikleri ASYE sikliginin  anlamli olarak daha yiiksekligi c¢ocuklarda ASYE
olusmasinda pasif sigara i¢iciliginin onemli bir risk etmeni oldugunu gostermektedir.
Olgularda ECP ortalamasinin yiiksek bulunmasi pasif sigara igiciliginin hava yolu
inflamasyonu ile ilgisi olabilecegini diisiindiirmiistiir.

Cocukluk caginda en Onemli mortalite ve morbidite nedeni olan ASYE’nin kontrol
edilmesinde, c¢ocuklarin zamaninin cogunlugunu gecirdigi kendi evlerinde pasif igici
olmasinin engellenmesi gerekmektedir. Ailelere ¢ocuklarda pasif iciciligin sonuglart anne
gebe kaldigr siiregten itibaren aktarilmalidir.

Evde icilen sigara sayis1 ortalamasi, cocukta kotinin deger ortalamasi ve ECP ortalamasi
arasinda olgularda pozitif anlamli korelasyonlarin saptanmasi evde aktif iciciligin
yogunlugu artik¢a pasif icicilik yogunlugunun da arttiginin gostergesidir. Bu sonug pasif
iciciligin azaltilmas: icin en dogru girisimin aktif igiciligin azaltilmasi oldugunu

diistindiirm{istiir.
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9.ARASTIRMANIN USTUNLUKLERI VE KISITLILIKLARI

9.1. ARASTIRMANIN USTUNLUKLERI

1. Olgu kontrol ¢alismasina uygun olarak, bir neden—sonug iligkisi incelenmistir.
ASYE’de etkili olabilecek diger nedenler karistirici etken olarak ele alinmistir.

2. ASYE icin temel karistirici etkenler arastirmanin planlama asamasinda, bire-bir
eslestirme ile kontrol altina alinmustir.

3. Olgu tanimlamasi ve kontrol tanimlamalar1 ac¢ik olarak yapilmustir.

4. Olgu tanm standardizasyonu saglanmasi icin saglik ocaklarinda egitimler
diizenlenmistir.

5. Olgularin saglik ocaklarinda tami alan cocuklar olmasi nedeni ile olgular tam
aldiklar1 saglik ocagi bolgesindeki ¢ocuklarin 6zelliklerini tasimaktadir.

6. Kontrollerin toplum i¢inden se¢ilmesi 6nemlidir.

7. Ekim-Mart aylar arasindaki 6 aylik donemde olgu olarak ortaya c¢ikan 154 ¢ocugun
150’sine ulagilmistir. Ulagma oran1 yiiksektir.

8. Arastirma planlamasinda bildirime dayali pasif icicilik prevalansit %50.0, OR=2.0
giic= %80 alinarak ulasilmasi gereken en az olgu sayis1 139 olarak hesaplanmistir.
Arastirmanin yapildig1 bolge olan Narlidere Bolgesi’nin Hastalik Bildirim Formlari
(Form 018) bir onceki yildan baslamak iizere 3 yil geriye dogru degerlendirilmis,
altt aylik infeksiyon doneminde tani konan olgu sayisinin en az 139 olabilecegi
daha onceki yillardaki ASYE bildirilerimleri kayitlarindan belirlenmistir.

9. Pasif icicilikle ilgili tanimlama yalnizca bildirime gore degil kotinin Olglim
degerlerine gore de belirlenmistir. Bu durumda olgu kontrol caligmalarinda en
onemli elestiri nedeni olan etkene yonelik animsamaya dayali yan tutmayi en aza

indirmistir.
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9.2. ARASTIRMANIN KISITLILIKLARI

1. Olgu ve kontrol tanimlamalar1 arastirmanin planlamasinda agik olarak yapilmis
olmasina ve tani standardizasyonu saglama caligmalarina karsin, verinin toplanmasi
sirasinda (tanidan sonra en ge¢ 3 giin i¢cinde olgular goriilmiistiir) bazi1 olgularin
klinik bulgularinin ¢ok az oldugu, cok az bir olguda da ASYE klinik bulgusunun
olmadig1 goriilmiistiir.

2. Aragtirmanin basinda gii¢ analizi ile olgu ve kontrol olarak en az kag kisi alinacagi
hesaplanmistir. Bu Hesaplamada etkene maruz olmaya grupta prevalans %350.0,
OR=2.0 alinmistir. Oysa arastirmada bildirime dayali olarak prevalans %72.0 ve
kotinin Ol¢iimlerine gore %84.7 saptanmistir.

Bu bulgular arastirmanin planlamasindaki ongoriiler ile uyusmamaktadir.
Evde sigara icicilik bildirimine dayali aragtirmanin giicii: % 5.1

Kotinin 30 ng/mg degerine gore arastirmanin giicii: %11.7

Kotinin 60 ng/mg degerine gore arastirmanin giicii: % 99.9

3. ECP’nin idrarda bakilmasi laboratuar bulgularinin yorumlanmasinda 6nemli bir
kisithlik yaratmustir. idrarda ECP’nin tam1 deger noktasi yoktur. Yalnizca ortalama
degerinin olgularda daha yiiksek oldugu saptanmistir.

4. Saglik ocaginda tam1 konan olgularin alinmasi, ASYE siddeti daha az olan
olgularla, dolayisiyla da kronik inflamatuar yanit1 daha az gelismis olgularin
arastirmaya alinmasina neden olmus olabilir. Bu durum da ECP diizeylerinin daha
diisiik saptanmasina neden olmus olabilir.

5. Saglik Ocaklarinda ASYE genel tamisinin da tam olarak yer aldigi poliklinik
kayitlarinda saptanmistir. Oysa pnomoni, bronsit, bronsiolit, astim akut atak vb.
ayirici tanilarin olmasi klinik degerlendirme ile birlikte saptanan ASYE’nin viral
ya da bakteriyel bir enfeksiyon olup olmadigi konusunda bir 6ngorii saglayabilirdi.
Du durumda, ASYE’nin tipine ve olas1 etkenlerden hangisinde inflamatuar yanitin
daha cok arttigina yonelik degerlendirilme yapilmasina yardimci olabilirdi.

6. Bu arastirmada karistirici etkenleri kontrol edebilmek icin bire-bir eslestirme
yapilmistir. Ancak bu eslestirme cok fazla bagimsiz degisken i¢in yapilmistir. Bu
durum asir1 eslestirme=(overmatch) bir etkenin saptanmasinda sorun yaratmis

olabilir. Bu sorun olgu ve kontrol grubunda etkenin de (pasif icicilik) benzer
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saptanmasinin nedeni olabilir. Cinsiyet i¢in bire-bir eslestirme yapilip, adres
eslestirmesi ebe bolgesi temelinde ve yas eslestirmesi i¢inde yas grubu dikkate

alinarak eslestirme yapilabilirdi.

. Bu caligmada akut gelisen bir hastalikta, kronik bir maruz kalim (pasif igicilik)

arastirllmigtir. Pasif sigaraya kronik olarak maruz kalan kontrollerin de bu siire
icinde olgu olabilme sans1 vardir. Kontrollerin verinin toplandigi 6 aylik siire icinde
olgu olma durumu yalnizca saglik ocaklarinin kayitlart incelenerek yapilabilmistir.
Bu kontrollerden olgu olan ve saglik ocagina basvurmayanlar olabilir. Bu olasi
sorun olgu ve kontrol grubunun etken agisindan birbirine benzesmesine neden
olmus olabilir.

. Yukarida 7. madde de bildirilen sorunun asilmasi i¢in, olgu ve kontrollere son 2 yil
icinde gecirdikleri ASYE varlig1 sorulmustur. Olgular son 2 yilda daha cok ASYE
gecirmistir. Bu sonu¢ 7. madde de bildirilen soruna ¢oziim gibi goriinmekle
birlikte, olgularin ailelerinin ¢ocuklarinin gegirmekte olduklar: hastaliga kars1 daha
duyarli olduklar1 i¢in animsamaya dayali bir yan tutmanin da olabilecegini
diisindiirmektedir. (Olgularin aileleri, son 2 yilda gecirilen ASYE’i daha kolay
hatirlamaktadirlar)
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11.2. Anket Formu

2-12 YAS GRUBU COCUKLARDA, ALT SOLUNUM YOLU ENFEKSIYONLARINDA PASIF
SIGARA ICICILIEININ ETKISININ SAPTANMASI ANKETI

AMAC: Narlidere Bolgesinde 2-12 yas grubu gocuklarda, doktor tarafindan alt solunum yolu
enfeksiyonu ve allerjik akciger hastaliklar (Bronsit, bronsiclit, pnémoni, astim) tanisi alan tim
cocuklarda ve saglikli kontrollerde alt solunum yolu enfeksiyonu olusumunda ev ortaminda
sigara igiminin etkisini saptamay! amagladik. Bunun icin, cocugunuzdan yarim ¢ay bardagi kadar
idrar 6rnedi alacagiz ve size bir anket uygulayacagiz.

Cocugun Adr:

Gorisilen Kisinin Ad: Gorisme tarihi:
Adres: Telefon no:
Olgu sira no: Kentrol sira no:
Tani: 5@:

1. Cecugun yast:
. Cocugun cinsiyefti:

2
3. Kardes sayisr:
4

. Annenin Ggrenim durumu: 1. Okur-yazar degil 4. Ortaokul mezunu
2. Okur-yazar 5. Lise mezunu
3. Tlkokul mezunu 6. Universite-yiiksekokul
5. Babanin 6grenim durumu: 1. Okur-yazar degil 4. Ortaokul mezunu
2. Okur-yazar 5. Lise mezunu
3. Ilkokul mezunu 6. Universite-yiiksekokul
6. Anneninisi  1.Igsiz 5. Esnaf zanaatkar
2.Isci (lcretli) 6. Ucten az isgi ¢alistiran isveren
3.Memur (maaglh) 7.Ug ve Uzeri isgi galigtiran isveren

4 Diizensiz ig(isparta, giindelik, gtird) 8.Ev hanimi

7. Babaninisi: 1. Igsiz B. Esnaf zanaatkar
2. Isgi (ucretli) 6. Ugten qz is¢i calistiran isveren
3. Memur (maagh) 7.Ug ve iizeri igsi galistiran igveren

4, Dizensiz iglisporta, giindelik, g&tird)

B. Ailenin sosyoekonomik dyrumu: 1. Koty
2. Orta
8. Iyi
- 9. Yasanilan evin tipi 0, Apartman dairesi
: RN 1. Gecekondu

10. qucm!aﬁ'evln metrekiipii: (Anketor RESAPIAYACAK). ... re v s s

14. Evde yagayan Kigi 8ay1S1i. oo
12. Kisi basina diigen metreklp: ...
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13 Evin Isinmas:: Q. Kalorifer 2. Gaz sobasi 4 Borusuz soba
1. Elektrik sobasi 3. Kémiir sobas! B.. DIGEr......coeiiissmpsssionn

14. Evin havalandiriimas:

Pencere 0. Yok 1.Var (OKullanihyor  1Kullanilmiyor)
Klima 0. Yok 1.Var (0.Kullanihyor 1.Kullaniimiyor)
Hava nemlendiricisi 0. Yok 1.Var (O.Kullaniyor — 1.Kullanilmiyor)

Aspirator-hava temizleyicisi 0. Yok 1 Var (O.Kullanihyor  LKullanilmiyor)

15. Evde hayvan besliyor musunuz? 0.Hayr 1 BVRT e i)
16. Cocugunuzun sirekli kontrol gerektiren veya strekli ilac kullanimini gerektiren bir
hastaligi var M2 0. YOK T VAP st s s s
17. Cocugunuz son iki yil iginde alt solunum yolu enfeksiyonu veya allerjik akciger hastahg
gegirdi mi? (Bronsit, bronsiolit, astim brongiale, pndm(?ni, bronkopnomaeni)

ek TNVAP diniimmmmimme st o B I B sossssmssassssispmnarnssn s RS S s s oo
18. Cocugun anne, baba ve kardeslerinde siirekli kontrol gerektiren veya siirekli ilag kulanimini

gerektiren bir hastaligi var mi? O YOK 1 VAP oottt
19.Cocugunuzun odasinda kag kigi kaliyor?0.Yalniz 1.+ bir kigi 2.+ iki kisi 3.+ lg kigi ve Uzeri
20. Gebeliginizde sigara kullandimz mi? O.Hayir 1.Evet ... adet/gin, .....Sure(ay)
21. Evde sigara igiliyor mu? 0.Hayir 1.Evet ........adet/gun

22 Evde kim sigara igiyor ve glinlik tiketimleri ne kadardir ?

1./Baba igiel o iamennn adet/gun
2. Anne igici ..........adet/gun
3 Anne + baba (........adet/gunanne + ... ..adet/glin baba)
YO8 o7 - RO e S adef/glin
23. Cocugun kaldigi odada sigara igiliyor mu?2  O.Hayir 1.Evet ... ....adet/gun?

24 Cocuk giindiiz nerede bakiliyor?0. Kendi evi 1. Bakici 2. Aileyakini 3. Diger ...

25 Cocugun giindiiz bakildigi yerde sigara iciliyor mu? O.Hayir 1.Evel ... adet/giin?

Calismaya katildigimz igin tegekkiirier.
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11.3 Tez Konusu ve Tez Proje Olanaklar Ile Yapilan Yayin ve Bildiriler
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Abstract

Introduction The aim of this study was 1o investigate the
effect of passive smoking on urine eosinophil cationic
protein (u-ECP) in children with lower respiratory tract
infections (LRTT).

Method This was a case-control study. The study cohort
consisted of 150 children with LRET] {case group) and 150
healthy children (control), all from a urban setting. The
statistical parameters were: a minimum of 139 children for
a 95% confidence interval (95% CI). 80% power, and a
possible exposure prevalence of 50%4. The u-cotinine and u-
ECP levels were measured by radioimmunoassay and
fluoroimmunoassay methods, respectively. Data were ana-
Ivzed by the McMNemar chi-square test, r-test. and Pearson
correlation.

Results When the generally accepted cut-off level of
30 ng/mg urinary colining'creatinine was applied, 87.3%
of the children with LRTI and 84.7% of healthy children
were passive smokers. Using a cut-off level of 60 ng/mg.
passive smoking increased the prevalence of LRTT by 4.7-
fold (p=0.000). The mean u-ECP values were significant-
Iy higher in the case group than in the healthy control
group (p=0.018). A posilive association was found
between u-cotinine and uw-ECP values in children with
LRTI (p=0.034).

P. Keskinog lu{ -]) - (. Aksakoghe

Schonl of Medicine, Department of Public Health,
Dokuz Evliil University,

353440 Incirahi/Tzmir, Turkey

c-mail: pembekesk inday ahoo.com

L. Cimrin
Central Laboratory, Dokue Eylil University Hospital,
Imszima i Temir, Turey

Conclusion The results of this study indicate that passive
smoking may play an important role in the development of
respiratory infections and can cause atrway inflammation in
children with existing LETL

Keywords Eosinophil cationic protein - Lower respiratory
tractinfections - Passive smoking

Abbreviations

CCR colining/creatinine ratio

ECP eosinophil cationic protein

ETS environmental tobacco smoke
LETI  lower respiratory teact infection
u-ECP  wrinary ecsinophil cationic protein
u-EPX  eosinophil protein X

Introduction

Environmental tobacco smoke (ETS) exposure is consid-
ered to be an important risk factor for lower respiratory
tract infections (LETT) and chronic respiratory disesses
such as asthma in children [6. 13, 22]. The adverse effects
of passive smoking on the respiratory system are closely
associated with the period of exposure. intensity of
exposure, the smoking (e.g.. cigarette) habits of the parents
{especially the mother), and bad living conditions, with the
detrimental effects continuing throughout the childhood
peripd [1. 19]. Passive smoking is a worldwide public
health problem [3]. The association between ETS exposure
and allergic sensitization is nol clear, although ETS
exposure has been implicated in the development of allergic
sensitization and airway hyperresponsiveness [7]. It is
reported that the messurements of inflaimmatory markers

4 springer
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are particularly valuable in the follow-up of asthma,
Eosinophil cationic protein (ECP) is also widely used in
clinical practice as a marker of airway inflanmation.
However, the results of studies on the specificity and
sensitivity of ECP in allergic diseases are controversial [21,
25, 26].

Few studies have been published on the effects of
passive smoking on inflammatory markers in children [14,
20], although studies carried out on adults indicate that
active smoking increases serum ECP values [11]. The aim
of this population-based study was 1o investigate the effect
of passive smoking on urine ECP (u-ECP) in children who
have lower respiratory tract infections.

Materiakk and methods

This case-control study was conducted between Oclober
2003 and April 2004 in an wban district (Narlidere) of
Lemir province, which is located in the western part of
Turkey.

The case group consisted of children aged 2-12 vears
that had been diagnosed with LRTI (bronchiolitis, bron-
chopneumenia, pneumonia, or acule exacerbation of asthma
induced by infection) in health centers. Case definitions
were performed according to the disgnostic criteria for
LETI published by the World Health Organization (WHO)
[20]. Only two patients had acute attack of asthma during
visils to the health centers. and the other patients had
bronchiolitis, bronchopneumonia, or pnewmonia. All chil-
dren were visited in their houses within the first 3 days of
diagnosis. The control group comprised healthy children
during the peried of the study, and these children were paired
with the cases according to age. gender, and street of the
district (just one child per family). The control children were
also visited in their houses on the same day as the children of
the case group. The exclusion criteria were: children with a
family history of atopy. immunodeficiency, congenital
mal formation, and illnesses likely to impair respiration, such
as cardiovascular, neuromuscular or metabolic disease.

The dependent variable of the study was LRTL Inde-
pendent variables were the child’s age. gender. number of
siblings. socio-cconomic stats of the family, history of
LETL type of the residence. status of cigaretle smoking in
the resident. u-cotinine levels. and u-ECP levels. After an
interviewer had completed a questionnaire during a face-lo-
face interview with the parents at home, urine samples were
collected for the determination of eotinine and ECP. Urine
samples were centrifuged within 1 h of collection, and
approximately 2 ml of urine supernatant was frozen at
—20¢C for the measurement of cotinine and at —70°C for
the measurement of ECP; the samples were kept frozen
until the time of analyses.

D Suingr

This study was approved by the ethics committee of the
Faculty of Medicine of Dokuz Evlil University, and a
writlen informed consent was oblained from each parent
before commencement of the study.

Urinary cotinine. as a marker of exposure to cigarette
smoke. was measured by a radicimmunoassay (RIA)
methed (Diagnestic Products Corporation, Los Angeles,
Calif). Memsurements of cotinine were calculated in
association with urine creatinine values. In the literature, a
urinary colinine/creatinine ratio (CCR) of 30 ng'mg
creatinine i considered to be the cut-off level that indicated
exposure to passive smoking [9 14]. Howewver, as the
prevalence of passive smoking in developing countries such
as Turkey [4] s very high. this cut-off level would be
unable 1o indicate the causative effect of ETS in LRTI
correctly. For this reason, ETS exposure was also evaluated
using a cut-off level of 60 ng/mg 1o investigate whether
there is any correlation between ETS exposure and LRTTin
an intensive exposure status and 1o assess the dose-
dependent relationship.

The concentrations of w-ECP were messured with a
conmmercially available fluoroimmunoassay (UniCAP-ECP-
FELA; Phamacia Diagnostics, Uppsala, Sweden) according
to the specifications of the manufacturer. The measurements
of ECP levels were recalibrated for urine. The detection lirmit
of the assay for u-ECP was 2 pg/l. and the inter-assay
cocfficient variation was below 3.8%. All assays were
performed in duplicate. uw-ECP levels were adjusted to
creatinine levels in the unne. Urinary eosinophil protein X
{u-EPX) and serum ECP were not measured simultaneously.

The mininum sample size of the study was calculated 1o
be 139 children at the 95% confidence interval (95% CI),
#0% power, with the case‘control groups considered to
equal. an odds ratio (OR) of 2.0, and 30.0% possible
exposureprevalence to passive smoking. During the time
frame of the investigation. 154 children with LRTI were
admitted 1o health centers; all children without any
limitation in the sampling size were therefore included in
the study.

The data were analyzed usingsess ver. 11,0 software
{SPPS, Chicago, 1L}, The significance was assessed by
the McMNemar chi-square and rtests. The independent
variables in each group were evaluated with the Pearson
correlation. The level p=0.05 was accepted as being
statistically significant.

Results

Children were reached by home visits. OF thel 54 children
approached to participate in the study. four were excluded:
one mother refused 1o participate and three children could
noet be found at home. Therefore, the study cohort
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comprised]130 children in the case group and 150 healthy
control subjects. There were 192 (64.0%) males and 108
(36%) females; the mean age of all children was 5.1 years
(range: 2-12 wyears. SD: =2.7) with 71.3% of the paired
cases and controls between the age of 2 and 6 vears. Forty-
three percent of the cases and 48.7% of the controls were
living in shanties (p=0.754). Forty-three percent of the
cases and 16.7% of the controls had lower respiratory tract
infections before (p=0.000}. The distribution of cases and
controls according to parental reports and measurements of
uring cotining is shown in Table 1.

When the 30 ng/mg cut-off level of urinary cotinine was
applied. 87.3% of the children with LRTI and 84.7% of
healthy children were passive smokers. There was no
significant difference between the groups (p=0.618). The
mean value of u-cotinine in the case group was
141.78 ng/mg creatining and in the contrel group.
10895 ng/mg creatinine (p=0.016). One hundred and
fifteen children in the case group and 76 children in the
contrel group were passive smokers when a CCR of
60 ng/mg creatinine was accepled as the cut-off level. The
children with LRTI were found to have had much more
intensive ETS exposure than the healthy children
(0001, OR: 4.72, 95% CL: 2.624-8.516). Nevertheless,
none of the children in either group were active smokers.

The mean u-BECP value in the case group was 2,86 pgimg
creatining (range: 0.31-36.04; SE: 0.36) and in the control
group, 1.87 pg'mg creatinine (range: 0.26-19.38; SE: 0.23)
(p=0.018}. ETS significantly increased u-ECP exeretions in
children with LRTL but not in healthy control subjects.
LRTI could have an incremental effect on the association
between ETS exposure and u-ECP (Table 2).

D¥iscussion

The results of this study demonstrate that exposure to
environmental tobacco smoke in children increased the risk
and frequency of LRTI in a manner that was dependent on
the intensity of the passive smoking, Several studies have
reported a positive relationship between passive smoking
and respiratory tract infections. especially in early child-
hood [2, 24].

ETS causes airway inflammation and reactive airway
disease accompanied with other environmental and genetic
factors. Respiratory tract infections may create a synergistic
effect in the development of airway inflammation. Markers
of inflammation are used widely in clinical practice as an
objective tool to aid the diagnosis and monitoring of airway
inflammation. One of the most frequently used of such
markers is ECP Studies aimed at defining the relationship
between LRTL, passive smoking. and serum ECP in
children are rare, and those that have been conducted have
used relatively small, selected groups [12, 20] and have
usually investigated the relationship between bronchitis,
asthma and ECP In a study carried out in voung non-
asthmatic children, Lodrup Carlsen observed that serum
ECP values showed an inverse association with age of the
child and a positive association with maternal smoking
{depending on the number of cigarettes smoked daily) and
that they were not influenced by sex and parental atopy
[14]. In a school study performed in Norway, the effect of
cigaretles smoked by households on serum BCP levels was
not found to be significant according 1o the reference value
of 19.1 pg/l for serum ECP level in healthy children [17].
Matsumoto was unable to observe any important effect of
passive smoking on serum ECP levels among groups which
were classified in sccordance to low and high levels of
serum ECP [16]. Fitch also determined that age and passive
smoking did net affect serum ECP values in healthy atopic
children [5]. Previous studies have used many different

Table 1 The prevalences of active and passive smoking in the caze and control groups

Charactenistics Case Control Total i OR 5% CI

{n=15) (=150 (=300

%% % e
Pazsive smoking prevalence by parental report T1.3 T2 TLT (ML 0.970 -
Paternal smoking prevalence 54.7 613 SH.O 0280 0.756 0.451-1.263
Maternal smoking prevalence 34.7 393 37.0 .48 0829 DLARE-1.40%
Oither residents” smoking prevalence 9.3 93 93 0843 1.0 -
Passive smoking provalence by wrine cotinine (30 ng/'mg 73 847 B6D 0.G1E 0.937 0.346-2.538
cut-ofT level)
Passive smoking provalence by wrine cotinine (60 ng/'mg THh.T 507 637 (N1 4.727 L624-K.516
cut-oft level)
Taotal LHTERH (L] (REERE
* MeMemar Chi-sguane test; significant difference is highlighted in bold

2 gninger
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Tahble 2 Correlations between wrinary eosinophil cationic protzin u-
ECP), wrinary cotinine and cigarettes smokaed by howseholds in the
Wi groups

w-Cotinine w-ECP Mumber of
ciganeties
smoked ot
e
» " r il r ]
Casze group (=150
u-Cotinine LD0D  D.D0h
u-ECP 0173 003 LDDD .00
Mumber of 0202 L3 obed 0436 1000 D.0DD
cligaretes
amkad at
e
Control group (e=150)
u-Ciotinine 1000
u-ECP 149 Do6E  LoDo LEREE]
Mumber of 0315 (LN OD6E 0411 1000 0.0DD
cigarattes
smoked at
b

“r, Pearson cornelation
" Significant differences are highlighied in hold

reference limits for normal serum ECP levels. and there are
large inter-individual variations among these studies.
Additionally. in these studies the prevalence of passive
smoking was based on self reports, but not on quantitative
measurements. Epidemiological studies on ETS exposure
report that the measurement of urinary levels of cotinine is
a more reliable method of measuring ETS exposure than
parental self-reports [10]. One of the main differences
between the present study and several of the studies
reported in the literature was the level of ETS exposure.
The prevalences of passive smoking in children in both
groups (LET] and control children) in the present study
were higher than that found in other studies but consistent
with other studies carried out in Turkey [4].

This study demonstrates that uw-ECP values had signif-
icantly increased in children with LRTI compared to
healthy children and that both u-cotinine and uw-ECP levels
had a positive association in children with LETL but not in
healthy children. This finding indicates that passive
smoking can cinse airway inflammation in children, and
LRTI could have a promoting effect in this association.
There have been a few studies related with the measure-
ments of u-ECP, which is a non-imvasive method and more
applicable for population-based studies. The investigations
were usually performed in adults and were related with
parasitosis and urinary system diseases [15, 23], A literature
search revealed the absence of any publications dealing
with u-ECP memsurements in children with respiratory

A Sqwinger

infections, and this study is assumed 1o be the first on u-ECP
measurements related to LRTL.

The major limitation to this study is the standardization
of the u-ECP measurement. A few studies on u-ECP levels
in children have vsed different, unstandardized measure-
ment methods. A detection limit of 2 pg/l for w-ECP level
was used in the studies applying the same UniCAP FELA
method as that used in the present investigation. ECP was
measured according to the manufacturer’s instructions
using a calibrator curve, but wrinary levels of EPX and
serum levels of ECP were not measured simultaneously.
u-EPX is another eosinophil granular protein which is
usually evaluated in clinical practice and shows molecular
homoelogy with ECP. Oymar et al. [18] found that u-EPX
values were higher in children with respirstory infections
than in their healthy counterparts and observed that the
presence of high concentrations of EPX in urine was a
predictor for persistent atopic asthma. ECP is normally
present in urine at very low levels. or it can be absent
entirely, and it is less stable than u-EPX. Consequently u-
EPX mexsurements may be the method of choice in clinical
practice and preferable to u-ECP measurements. However,
the reference values of u-EPX reported in the literature for
healthy children are often not precisely reliable due to
unstandardized measurements.

We determined that the concentrations of u-ECP levels
in the children with LRT] were significantly higher than
those in healthy children and that these levels showed a
positive association with u-cotinine. However, in this study
the u-ECP levels and the rates of detection in the urine were
very low. The reasons for the detection of low levels of
ECP in the urine may be s follows: (1) passive smoking
does not cause a significant airway inflammation during
LRTL {2} u-ECP may not be detectable in the urine due to
insufficient renal discharge of ECP released from the
activated eosinophil cells during inflammation in the
respiratory tract, whereas a higher concentration of ECP
in serum or bronchoalveolar lavage could be determined if
attempis are made to detect it. 1t is not well understood how
passive smoking causes the secretion of ECPE although it
has been suggested that it causes epithelium damage to the
respiratory tract or that it leads to eosinophil activation by
inflanmatory mediators [8].

Parasitic diseases are widespread in children of low
socio-cconomic status and/or living in shanties. However,
we assume that parssitosis would not be a confounding
factor. although it might affect ECP levels because the
children in the case and control groups were paired
according to age, gender, and area of residence. In addition.
there was no family history of atopy in the case and control
groups which might have affected ECP levels.

In conclusion, this study shows that exposure 1o ETS in
childhood increases u-ECP which may be reflected in the
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inflammatory response in the airways. LRTI could have a
potentiating effect on the association between ETS and
u-ECP. However, it cannot be said with any degree of
certainty that the measurement of u-ECP as a mediator of
airway inflammation is a very useful marker for epidemi-
ological pediatric studies. Considering the complexity of
airway inflammation, a single mediator messurement such
as BECP during early childhood may not be sufficient to
determine inflammation of airways. The effects of ETS
exposure on airway inflammation should be evaluated
throughout the entire childhood period. Moreover, studies
with larger sample sizes are needed 1o determine reference
limits of ECP levels in all biological fluids in children.
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Summary
Environmental tobaceo smoke is an important public health problem. The objective of this study was to
cvaluate the effect of passive smoking on lower respiratory tract infections (LRTIs) in children aged
212 vears. A esse-control study was conducted on matehed-pair design. Onehundred and fifty children
with LRTIs and 150 healthy children were included in the study. Data were collected through
questionmaire and wrine samples for the determination of cotinine levels, and were analvsed by
McMNemar chi-square, paired stest and Pearson correlation tests. The prevalence of parental
s reported, indoor smoking was 71.3% in children with LRTI and 720% in healthy children
Employing 30 ng mg . the cot-off level of urinary cotinine jereatinine as commonly aceepted, 87.3% of
the children with LRTIs and 84.7 % of healthy children were found to be passive smokers {p= 0L61, odds
ratio (OR)=10.93; confidence interval (CI= 0.34-2.53), IT &0 ng mg " of wrinary cotinine/ creatinine
was accepied as a cut-off level, it was observed that the rates of passive smoking were 76.7% and
50 7%. respectively (p=0.000, OR =4.72; 95%, I =262-852). Duscdependent exposure to

environmental tobaceo smoke was foumd o be associated with the incidence of LRTL

Kev words: children, cotinine, lower respiratory trasct infection, passive smoking.

Introduction
Environmental tobacco smoke (ETS) 15 an important
public health problem causing adverse effects on
the health outcomes of childreen [1-7]. Parental
smeking has an increasing impact on infectious and
non-infectious lower respiratory tract diseases in
children [E-13]. In several studies it has been
demonstrated that infants and preschool children
who were exposed o parentzl smoking developed
bronchiclitis  and  bronchopneumenia.  Bronchits,
ponewmenia  and chronic cough were seen more
frequently among school children [14-16]. In ETS-
exposed children, asthma occurved at an earlier
period  during childhood  and  its frequeney and
severily tend Lo increase [17-19].
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Exposure intensi v of ETS shows a strong correla-
tion with indeor parental and espedally maternal
smoking., the number of cigarettes smoked. the
number and volume capacity of the rooms where
cigaretles  are smoked and individual metabolic
diversities [2, 7. 20-23]. Globally the percentage of
children exposed w ETS is considerably high and
varies from 29% to 69% [24]. In a swdy carried
oul in elementary school children in Turkey, the
prevalence of passive smoking was B1.3% [25).
Determination of the prevalence of passive smoking
in children can be performed by parental sell-veports
and by the measuranents of cotinine which is the
major melabolite of nicotine. Epidemiclogical siudies
on ETS exposure report thal urine colinine measure-
mentl is more reliable compared o parenial self-
reporting, has a higher sensitivity and indicates a
lomger period of exposure [26-29],

The obpective of this study was o determine the
impact of passive smoking on lower respiratory tracl
infection { LRTL) in children aged 2-12 vears.

Material amd Methods
The study was performed in the Narlidere district of
Izmir, which is located at west region of Turkey.
There are three health centres in this area.
A aase-control study was conducted on mached -
pair desizn. To detect an odds ratio (OR) of 2 with

v i it o o B cirg laf6
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0% power, and assuming 30% of the control group
will be exposed 1o ETS, approximately 139 cases and
I 3 controls were required as the sample size of the
study, One hundred and Oy cases angd 150 contrel
children were ineluded in the study, The study was
approved by the Ethics Committee of the Faculy of
Mediane and writien informed consent was o blrined
from each parent.

Case group

This group included children 2-12 vears of age with
LRETIs {bronchiolitis, pneumonia, or acule exacerba-
tien of asthma induced by infection) who were
diagnosed in health centres, Case delinitions were
performed according Lo the dizgnostic eriteria of the
World Health Organization (WHO) [30]. The cases
were selecied daily from the patient records of health
cenlres.

Conitral group

This group incuded healthy children during the
study, and they were paired with the cases oblained
froom the same health centre district according Lo ape.
sender and street of the residing arvea (just one child
per Familvi. The contrels were selected randomly
froam information in health centres.

The dependent variable was LRTL The indepen-
dent variables were soco-cconomic variables, vari-
ables of health status, variables related 1w housing
and variables related with passive smoking.

In the literature, a urinary colinine 'areatinine ratis
(CCRY of Mingme " creatinine is considered o be
the cut-off level that indicale exposure Lo passive
simoking [31]. However, as the prevalence of passive
smoking in developing countries such as Turkey is
very high, this cut-off level would be unable
indicate the causative effect of ETS in LRTI
correctly, For this reason, ETS exposure was also
evaluated using a cut-off level of &lngme ' o

FoRES KIDNOCGLL EX AL

investigate whether there 1s anv correlation between
ETS exposure and LRTI in an inlensive exposure
slatus and Lo assess the dose-dependent relationship.

This case-control study was arried oul berween
October 2003 and March 2004 The residences of
children diagnosed with LRTI at health centres were
visited within fest 3 davs of diagnosis, A specially
desiened questionnaire was used. and urine samples
were colleded for the determination of colinine.
Control children were visited at home at the same
davs, weether cases and the same methods were
applied.

The uwrinary cotinine was messured by RIA
method (Diagnostic Products Corporation. Los
Angeles, US) The detection level of urinary cotinine
was Ingml™' To adjust the effect of variable
dilution on the spol concentration of colinine,
urinary CCR was calenlated and  expressed as
nanoeram per milligram of aeatinine.

Data were analvsed on SPSS 1100 McMNemar
chi-square test, &lest and Pearson correlation coelhi-
clenl were used For statistical analvsis, A p= 005 was
accepled as statistically significant.

Results
The mean age of the cases and control children was
50427 vears {range 212, SD 4 2.7}, One hundred -
minely two (64.0%) of the children were male. Mean
number of household was 4.25 (SD 4+ 1L.36) in case
eroups; 4.26 (SD 41260 in controls group, with no
significant difference {p =0.499}), Table | shows some
characteristics of the groups. Total 701.3% of the
children were aged 26 vears; 70.3% of cases and
T4. 3% of controls had at least one sibling. The
percen lrge of the uneducated mothers was higher in
the case group (29 3% v 23.3%). The percentage of
the mothers who were unemploved and housewives
in the case group was higher than the control group.
but difference was nol significant. The percentage of

Taee |
Distribution of cases and controls gocording to demographic mmd economic characteristics
Characteristics Case (n=150) Contral {x=150) s OR 95% C1
(%) {0

Age (2-6 years ald) T1.3 T1.3 1.0 1000
Sihlings {yes) T1.3 T4.3 0.525 0.824 0OT2-3836
Maother's education

Mewver attended school 293 2313 0,222 1.529 0.TR6—2R18
Maother's occupation

Unem ployed, howsewile #73 BT 0,296 1.585 -
Father's education

Middle school or unider T i3 [EREES 0.333 0. 157T—0.707
Father's occupation

Unem ployed, itregularly employed 427 453 0671 0852 0.460—1.7H
Perceived aconomical status had 433 43.3 1.0 1.0 -

MeMemar chi-sguare test.

2ol b
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children with LTRI whose [athers graduated [rom
middle school or under was significantly lower than
the controls (p={0.004).

The rate of cases living in apartments and detached
houses with a lesser number of wind ows was higher
than the contols; with no significant difference
{(p=0.499) The percentage of indoor pollution
fuels in the homes like wood, coal and gas were
quite high in two groups (81.3% in case sroup:
Q0.7 in conleol groupl Centeal heating and electric
slovves were more conumen in Lhe howses of the cases,
while fuels used for cooking or heating, such as
firewood, charcoal and gas were more common in
the houses of controls {(p=0.007) No significant
difference was found between the case and control
groups according te the mean air volume per
individual (p=0200) {(32.7 vs 530.2m ) The ratio
ol LRTI in the last two vears was found significantly
higher in the case group (42.7 va 16.7%: p <0001 ).
Existence of chronic diseases in parents were Found
at similar ratios while the ratio of chronic diseases in
the cases was higher; the difference was notl
significant (p=0.077).

Paternal smoking frequency was 54.7 and 61.3% in
the cases and the contrels, respectvely, Maternal
smoking Mrequency was 34.7 and 3.0%,, respectively.
The percentange of other smokers was determinesd as
9.3% in both sroups. The rates of paternal, malernal
or othe's smoking al home were similar in two
EEOUPS,

According to cut-off value of 3ngme ™ of
urinary CCR. the prevalence of passive smoking
was 87.3% in case group and 84.7% in conirol group
{(p=0.618) However, a significant difference was
found between passive smoking prevalence in groups
at level of 60ngme " of winay CCR (p<0.001),

The children with LETI had more dense ETS
exposure  compared o the  healthy  children
(OR=472; 953% Cl=2.62) (Table 2} None in

EroUPE was aclive smoker.

Indoor smoking status of two groups s shown in
Table X In the case group, the mean number of
clgaretles smoked at home and the mean urinary
CCR were significantly higher than the control group
(p=0.040, p=0.006 respectively). The cases with
LETI were heavy smokers and were exposed o a
higher intensity of ETS.

In the case group the mean number of cigareties
simoked per dav by the mother, by other individual
living in the home or in the child's room was higher
than the contrel group althoueh it did not cause a
significant difference. The correlations between some
variables in groups are shown in Table 4.

As the number of cigarettes smoked at home
inessed, urinary OCR in the cases amd  the
controls incremsed significantly (p=0.016, p< LI,
respectivelv]. As the number of smokers al home
inareased ., the number of cigaretles smoked al home
and urinary CCR also increased (p= 0007, p < 0LO0 L,
p =001, respectively). Additionally, as it was more

TasLe 2
Distribution of cases and conirols gecording to passive smaoking s talus

Characteritics Case (n=1350) Contral (=150 e QR 93% C1
[ ()]
Smoking in residencs T3 T20 1 {0 0.0 -
Paternal smoking 4.7 613 (289 0. 756 0.451-1.263
Maternal smoking 4.7 393 (A8S 0819 (LARE-] 409
Oither residenis amoking 93 93 (1843 1. -
Utinary CCR = Mngmg  creatining 873 BT [IT R (0,937 0.346-2.534
Utinary CCR = 6lngmg ' creatining T6.T 0.7 [ETEEH 4. 727 26248516
“MoMemar chi-square lest.
Tawie 3
Comperizon of cove and control groups according to mem passive smoking exposure
Characteristics Case Comirol I
Mean Standard error Mean Standard crror
Caotinine ng mg " creatinine 141.7# 11.9 108 %5 1.6 0016
Mumber of cigareties (at homse/day) 197 072 5.9 .52 QU0
MNumber of cigarcties (mother/day) 444 0.58 3.56 .48 0244
Mumber of cigareties (father day) 100.24 (.99 1013 087 0936
Mumber of cigareties (other residents day) 136 X 1.17 .36 0214
Mumber of cigareties (chikdren’s room) day) 262 .36 213 027 268
“Paired i-tea.
Jowrnal of Tropical Pediatrics Jaole
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Tawse 4

Correlation hetween some variables in case and controd groups

u-CCR Mumber af Mumber of smokers m per individual
cigarettes
i I P I i I i I
Case group (x=150)
Mumber of cigareties smoked at home 00197 0016
Mumhber of smokers at home 0218 Qa7 0686 (.00
m per individual at home 0036 0665 —0128 0119 —.0%] . 268
Age of child —0.295 0000 —003% 0.633 —. 144 00T 0. 104 .26
Contral group (= 1500
Mumber of cigareties smoked at home  0.331 000
Mumber of smokers at home 0,358 Q.00 0692 (.00
m” per individual at home —0.142 0082 —0.138 0.093 0,207 0.l
Age of child —0.262 0001 QUG8 (L4 (0.032 0.701 —.01 .92
TapLe 3
Comparison of smoking hased on parentad reporis and uring cotinine levels
u-CCR = 30ngmg ' creatining w-OCR < 30 ngmg ' creatinine Tartal o
Mumber (%) Mumher (%) Mumber (%)
Case group (x=150)
Cigareties smaoked at home” M 29T 11 10.3 17 10 QU1
Cigareties not smoked at home is #1.4 # 1%.6 43 100
Taotal 131 BT.3 19 12.7 150 1y
Contral group (= 1500
Cigareties smaked at home' fut 941.7 G #.3 108 10000 QU3
Cigareties not amoked at home 28 . 7 14 333 42 1
Taotal 127 #4.7 23 15.7 150 1y

MeMemar chi-sguane test.
“Parental report.

apparent in the case group, there was significant
nezative correlation between the child's ape and the
urinary CCR. As the child's age decreased. urinary
CCR increased. In this study 55.3% of the LRTI was
determined in vounger children {2-4 vears old).

There was  discordance between  the  parental
reports and cotnine measurements and this incom-
patibility has been observed more in the case group.
Urinary CCR were =30nzmez " in 35 (81.4%) of the
43 cases and in 28 (66.7%) of the 42 controls whose
parents reported that they did not smeke al home
(p="0.001 p=0.003, respectively) (Table 53

Maternal smoking prevalence during pregnancy
wiere similar in the two groups.

Discussion
In this study, passive smoking prevalence determined
by urine cotinine measurement was 87.3% in children
with LRTI and 84.7% in  healthv  children.
The prevalence based on quanlitative measuremen L

4 af &

i5 higher than parental sell-reports and this finding
was consistent with the litesature [7. 16, 23 26,
28, 2. A higher discordance was present between
the parental self-reports and urine cotinine levels in
the case group comparad with the control group.
This finding may suggest that Families usuallv hide or
nol consider the possibility of ETS exposure by
their smoking or the child mayv be exposed w ETS
oul of home.

The prevalence of active smoking among fmales
ased 15 and over in Turkey was 20% o 20%, amnd
=60% among males aged [5 and over [24]. In our
study, paternal smoeking prevalence was similar in the
case and control groups. However, maternal smoking
prevalence was higher in both groups (34.7% v,
39.3%). This [linding s nol surprising  because
smoking prevalence is significantly higher in urban
and slum areas compared o the general population
in Turkey.

In the present sy, the confounding factors
such as age, pender. crowded living conditions that

Jourmal of Tropical Pediatnics
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facilimted the development of LRTI were con-
troslled by pairing ase, gender and residing streel
The number of houschold (.25 va. 4.26) was nol a
risk [etor for LRTIL The disteibution of age and
eender was same among the twoe groups and the
variables like the cecupation of parents, mother's
education and perceived economical satus were also
similar. In a sindy carried out by Koch e al. [14], it
was found that crowded hving conditions were a risk
Factor in the 0-2 yvears old children. Prieischer o [15]
observed that low edocated mothers, bad environ-
mental conditions, low income and crowded living
conditions were risk faetors for LRTI in children
between 039 months old. In this swdy, cases and
controls were matched sccording Lo age. ender and
other envirommental factors during the study plan-
ning siage leaving the ETS exposure intensity the
only varizble effecting LRTI The presence of smoke
in the home from fuel such as firewood , coal, gas had
ne impact on LRTL

Lux [32] showed that, maternal smoking during
pregnancy  caused the development of LRETI in
children between [8-30 months of age. Several
researchers also, have reported that maternal smok-
ing during pregnancy is an important risk factor for
LRTL especially in early childhood [3, 4, 7, 17, 33].
In the current stwdy any  relationship  between
maternal smoking during pregnancy and LRTT was
nel found. I0is assumed that the high percentage of
the older children according o voung children in
the studv impeded the determination of the men-
tioned elTect.

Several studies demonsiraied that maternal smok-
ing faalitated the development of LRTI and
increased the severity of acute asthmatic atiacks
[11. 18, 19] Especially pre-schood children spend the
majority of their time with their mothers and
therefore the impact of passive smoking on these
children 15 expected o be more intense. The
prevalence of maternal smoking in this studv was
found similar in the two groups. The mean number of
cigareties smoked per day by mothers of children
with LETI was higher than the control group (4.44
va, 3560 this difference was nol sabstcally sig-
nificant. However, the wial number of cigareltes
smked at home was significanty higher in the cases,
This can be an indiction of poor reporting of
cigarelle smoeking at home by mothers in the case
Zroup.

According o correlation analvses, Lthere was a
significant positive correlation between urinary CCR
and number of cigareltes smoked at home in two
eroups, significancy being higher in control group.
This Anding sugeests that the parents of children in
case group may under-report the child's exposure Lo
Lobacco smoking. This is consistent with the findings
of Kohler e al, [34].

Although the ETS exposure rates were similar
between the case and control groups at cut-ofT level

Journal of Tropical Pediatrics

of Mngmeg " ereatinine of CCR, the mean number
of cearetes smoked per day and the mean arinary
CCR owere significantly higher in the case group.
When the cut-ofT level of urinary COR was accepled
as Mngme | aeatinine it was found that passive
smoking  increased LRTI 4.7 times in children.
It shows dose-dependant exposure. However this is
an expected resull and is consistent with the studies in
the literare [5, 18, 23, 35 The level of 30ne me
creatinine of CCR as passive smoking indicator may
b appropriste for countries having the low smoking
prevalence. Nevertheless, a higher cut-off level of
CCR e @ngme " creatinine) must be aceepied
for countries having higher exposure rates, like
Turkey.

LETI within the last 2 vears is significantly higher
in the case group. Chronic diseases were more
frequentin the case group compared with the control
eroup. The 38.9% of the previous chronic diseases in
children are recurrent olts media, adenoid hvper-
trophy and chronie tonsillitis, where passive smoking
could be have a cawsal effect. In the literature, a
positive correlation between passive smoking and
upper respiralory ract infections it alse reported [1.
1. 22). These covariates are considerad as imporiant
markers demonstrating the impact of ETS exposure
on LRTI and the child's health, In present study.
exposure o ETS was higher in preschool age.

In conclusion, passive smoking prevalence is very
high in children with LRTT and in healthy children.
A higher discordance was present  between  the
parenial  sell-reports and urine cotinine  levels.
Severe exposure Lo passive smoking in children was
correlated positivelv with LRTI. It was coneluded
that passive smoking was an important risk factor for
LRETI in children.
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Which cut-off level of urine
cotinine:creatinine ratio (CCR)
should be used to determine
passive smoking prevalence in
children in community based
studies?

Envimnmental wbacco smoke (ETS) in the
home is a major preventable health problem
for children around the world. In children, ETS
exposure {passive smoking ) has been shown to
be particulary associated with  respiratory
infection, especially lower respiratory  tract
infection (LRTI).”" Exposure intensity of ETS
among children shows a strong correlation
with indoor parental and, especially, maternal
smoking, the number of cigarettes smoked, the
number and volume capacity of the rooms
where cigarettes are smoked and individual
metabolic diversities” The use of cotinine, a
major metabolite of nicotine, as a biological
marker of smoke absorption has been sug-
gested as an approach to strengthen the
evidence of the relation between passive
smoking and respiratory illness. In several
studies, a strong disagreement was present
between parental self reponts and quantitative
measures.  Epidemiological studies on ETS
exposure report that cotinine measurement in
body fluids (especially in urine) is a more
powerful predictor of actual exposure com-
pared to parental self reports, has a higher
sensitivity and indicates a longer period of
exposure.” Globally the percentage of children
exposed to ETS is considerably high and has
been reported at between 29% and 69%.

With regard to cut-off values, several limits
have been proposed by investigators who
compared cotining in body fluids of smokers
and non-smokers. Henderson et af reported
that a cut-off cotinine:creatinine ratio (CCR) of
30 ng/mg identifies children exposed to smok-
ing at home with a high degree of sensitivity
(80%) and specificity { 100% ). This cut-off point
has been commonly used w compare children
unexposed and exposed to ETS. The cut-off
CCR of 30 ng/mg creatinine as a passive
smoking indicator may be appropriate for
countries  having low smoking prevalence.
However, as the prevalence of passive smoking
in developing countries such as Turkey is very
high, this cut-off level would be insufficient to
indicate the causative effect of ETS in LRTI
correctly.””

The case-control study  carried out by
Keskinoglu ¢t al® was conducted between
October 2003 and April 2004 in an urban
district of Izmir, Turkey. The case group
(n =150} consisted of childrenaged 2-12 years
who had been diagnosed with LRTI. The
control group  (n =150} comprised healthy
children during the period of the study, and
these children were paired with the cases
according to age, sex and street resided in by
the family. In our study, according o the cut-
off CCR of 30 ng/mg, the prevalence of passive
smoking was 87.3% in the case group with
LRTT {n=150) and 847% in the healthy
children group (n= 150), with no significant
difference (p =0.618). However, a significant
difference was found between passive smoking
prevalence in groups at aurinary CCR of 60 ng/
mg {76.7% and 50.7%, respectively ) { p=<0.001).
The children with LRTI had more dense ETS
exposure compared o the healthy children
(OR=4.72; 95% CI=2.62 to 851). When the
cut-off level of urinary CCR was accepted as
&0 ng/mg creatinine, it was found that passive

tc21998 Module 8 Tobacco Control 1&/&07 17:15:14

smoking increased LRTI in children signifi-
cantly {p=0.000). This finding indicated that
the causative effect on LRTT of passive smoking
was dose dependent.

We  believe that the evaluation of ETS
exposure using a higher cut-off level of CCR
than 30 ng/mg creatinine, such as 60 ng/mg
and over, to investigate whether there is any
association between ETS exposure and LRTT in
an intensive exposure status and to assess the
dose dependent relation will be more accurate.
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Gebelerde Aktif ve Pasif Sigara lgiciligi ve Etkileyen
Etmenler

AMAGC: Izmir ili Inonit Saglik Ocag bolgesindeki gebeler-
de aktif ve pasif sigara igiciligini ve erkileyen etmenleri be-
lirlemektir.

MATERYAL ve METQD: Kesitsel ve analitik aragtirma
yapilmigtir, Caligmanin evreni 2004 yii Mayts ayinda sag-
lik ocag kayilarinda yer alan 91 gebedir. Laboratuvar
olanaklarin kisithihge nedeniyle drnek se¢imi yapilmugnr.
% 95 giiven araliinda, bilinmeyen prevalans ve sapma %
5 alinarak hesaplanan en az érnek biiyiikiiigi 74 gebeyken,
laboratuvar olanaklar: géz éniinde bulundurularak sapma
% 7 alinnug, en az ornek biiyitkligii 62 gebe olarak bulun-
mugtur. Ornek sistematik érnekleme ile saghk ocagr kay-
laridan secilmigtir. Bagimli degigken olan gebenin akuf
velveya pasif sigara iciciligi, gebenin kendi bildirimi ve id-
rarda kotinin diizeyi saptanarak belirlenmigtir. Sosyode-
mografik, ekonomik, gebelik ve dogumla ilgili degiskenler
bagimsiz degigkenieri olusturmugtur. Veri ¢oziimlemesinde
SPSS 11.0 programe kullantlarak, Mann Whitmey U ve
Kruskal Wallis testi uygulanmug, p=0.05 anlamlilik diizeyi
kabul edilmigtir.

BULGULAR: Ornege gikan tim gebelere ulagimgnr.
Altmugiki gebenin yag ortalamas: 25.0, gebelik haftast or-
talamasi 22.9" dur. Oniki gebe (% 19.4) aktif velveya pasif
sigara igiciligi bildirmedigi halde, idrar kotinin diizeyine
gdire tiim gebelerde sigara ile karyilagma saptanmigtir. Bil-
dirime gére akiif igicilik % 29.0"dir. Yag, Ggrenim, ev 6zel-
ligi, kigi bag! gelir, saghk ve sosyal giivence gruplarinda
kotinin ortalamalar: arasinda anlamii farkhik saptanma-
mugtir, Evde sigara igici sayisinin birden fazla olmasinin ve
gebenin igicilik dzelliginin (pasif, aksif ya da akiif ve pasif)
kotinin ortalamastn anlamiy olarak arnrdigy bulunmugtur
(p=0.000, p=0.000).

SONUC: Tiim gebelerin sigarayla karsilagngi ve etkilendi-
gi, akdif igiciligin yitksek oldugu bulunmugstur. Bildirime
dayall aktif ve pasif sigara igiciligi, kotinin dlgiimlerine
gare diigitk saptanmigtir.

Jinekolojik ve Obstetrik Dergisi, 19(3):153-158, 2005

Anahtar kelimeler: Gebelik, Sigara Igme, Kotinin

Active and Passive Cigarelte Smoking in Pregnant
Women and Effective Factors

OBJECTIVE: To determine the active andlor passive
smoking and the effecting factors in pregnant wormen in
Inénii Health Centre Area in Izmir.

STUDY DESING: A cross-sectional and analytic study
was performed. The study population was the 91 pregnant
women registered in the Health Centre in May 2004, Due
1o the limitations of the laboratory facilities, a sample was
selected. At 95 % confidence interval (Cl), with unknown
prevalance and 5 % deviation, minimum sample size was
74 pregnant women, although concerning the limited labo-
ratory facilities, deviation was accepted 7 % and the cal-
culated minimum sample size was 62 pregnant. The samp-
le was selected from Health Center records with systema-
tic sampling. Smoking (active andlor passive} exposure
which was the dependent variable was determined by self-
reporting and urine cotinine measurements. Independent
variables of the study were socio-demographic and econo-
mic characteristic; pregnancy and birth related factors.
Data analyses were performed with Mann Whitney U and
Kruskal Wallis tests on SPSS 11.0 programme where
p=0.05 was selected as significance.

RESULT(s): All the subjects were accessed. Mean age of
the pregnant women was 25.0, mean gestation week was
229. Although 12 women reported absence of active
andlor passive smoking, urine cotinine measurements re-
vealed exposure in all the pregnant. The self reported acti-
ve smoking was 29.0 %. Cotinine mean levels were not sta-
tistically significant on maternal age, literacy, home status,
per capita income, social and health security groups. Pre-
sence of more than one smoker in the home and the smo-
king status of pregnant woman (passive, active or both)
significantly increased the mean cotinine level (p=0.000,
p=0.000 respectively).

CONCLUSION(s): All pregnant women were exposed (o
tobacco smoke and the active smoking rate was high. Self
reported active andlor passive smoking was less than coti-
nine measurements.

Journal of Gynecology and Obstetrics, 19(3):153-158, 2005

Key words: Pregnancy, Cigarette Smoking, Cotinine
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GIRIS

Gebelikte sigara igilmesinin fetal yasam, bebek ve
cocuklar iizerinde kisa ve uzun siiregte cesitli olum-
suz etkilerinin oldugu, bu etkilerde hem aktif, hem de
pasif sigara igiciliginin benzer nedensel iligki goster-
digi bilinmektedir (!). Sigara, ana iiriinii olan nikoti-
nin olugturdugu plasental yetersizlik ve fetal hipoksi
nedeniyle dig gebelik, ablatio plasenta, plasenta pre-
via, erken membran riiptiirii gibi obstetrik kompli-
kasyonlara neden olurken, sponton abortus, olii do-
gum, prematiirelik, diigiik dogum agurligs, intrauterin
geligme geriligi nedeniyle de perinatal, bebeklik ve
erken cocukluk dénemlerinde morbidite ve mortalite
sikliim1 artirmaktadir. Sigara fetusta hava yollarini,
akciger geligimini ve solunum fonksiyonlarmni baski-
layarak tekrarlayan alt solunum yolu enfeksiyonlan-
na, higiltili solunuma, astmanin ortaya gikmasina ve
alevlenmesine neden olmaktadir 2-12). Aragtirmalar
gebelikte sigara igilmesinin anne siitiiniin azalmasin-
da, ani bebek oliimiiniin goriilmesinde ve ilerde go-
cuklarda geligimsel davranigsal sorunlann ortaya
¢ikmasinda belirleyici rol oynadifim gostermektedir
(13-16), Sigaranin neden oldufu sorunlar, antenatal
donemde sigaramin icilme donemi, siiresi ve kargilag-
ma yogunluguna bagl olarak degigmektedir.

Son yillarda anne ve gocuk saghgmda sigaranin za-
rarh etkilerinin anlagilmasina bagl olarak birgok iil-
kede gebelikte aktif sigara igme sikhifinda belirgin
azalmanin gozlenmesine karsin, ozellikle pasif ola-
rak sigara ile karsilasmada énemli azalmanin olmadi-
fi1, bazi gelismekte olan iilkelerde arttify, sigaray1 bi-
rakmaya yonelik wtum ve davranslarin gok yavag
depistigi goriilmektedir. Yapilan gesitli aragirmalar-
da, gebelerde akiif sigara igicilik prevalans: % 10-37,
pasif sigara igicilik prevalans ise, % 22-49 arasinda
degismektedir (58.17.18.1920) Gebelik oncesi aktif
olarak sigara igenlerin yaklagtk % 30"unun gebelik
boyunca igmeyi birakmadii, gebelikie sigara icenle-
rin iigte birinin de dogum sonrasi igmeye devam etti-
gi bildirilmektedir. Egitim diizeyi ve geliri diigiik, ¢a-
ligmayan, gebelik sayis1 fazla, evlerinde oda say1s: az
ve kalabalik aile yasanu olan gebelerde aktif ve pasif
sigara igimi daha fazla olmaktadir (18:21.22),

Epidemiyolojik aragtirmalar gebelik doneminde igi-
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kisisel bildirimlerin, nikotinin ana metaboliti olan ve
kargilasimi nicel olarak gosteren kotinin Sl¢limiine
gore diigiik prevalansta ve daha az giivenilir oldugu-
nu gostermektedir (1:4:232425.26). Kotinin baghca
plazma, tilkrilk, idrar ve sag telinde dlgiilmektedir.
idrarda yarilanma dmrii ortalama 20 saattir ve serum
degerlerine gore daha uzun siireli kargilagmanin bir
gostergesi olarak degerlendirilmektedir 7). Tirkiye
genelinde yaptlan bir arastirmada sigara icme preva-
|ans1 erkeklerde % 62.8, kadinlarda % 24.3 (ortalama
% 43.6) bulunmugtur (28), Ulkemizde gebelerde aktif
ve pasif sigara igicilifi prevalansi konusunda yaym-
lanmis bir aragtirmaya rastlanilmarmsgtir.

Bu arastirmada, izmir ili Inonii Saglik Ocagr bolge-
sindeki gebelerde akiif ve pasif sigara igicilik preva-
lansim ve igiciligi artiran ozellikleri belirlemek
amaglanmigtir.

MATERYAL ve METOD

Aragtirma {zmir ili Inonii Saglik Ocag1 bolgesinde yapil-
migtir. Bu bolge gecekondu yerlegim ozelligindedir, saghk
ocagi kayitlarina gére niifusu 10,946 ve Nisan 2004 saghk
ocag bildirimine gore gebe sayis1 91°dir.

Bu ¢aligma, aragtirmaya alinan gebelerin dogacak bebekle-
rini 0-1 yag iginde izleyerek, gebelikteki igiciligin, bebek-
Jerde alt solunum yolu enfeksiyonu geligimine etkisini sap-
tamay1 amaglayan ileriye yonelik bir galigmanin kesitsel
toplanan ilk agama verisinin degerlendirilmesini igermek-
tedir. Arastirma kesitsel-analitik bir galigmadir.

Aragtirmanin evrenini, 2004 yih Mayis ayinda saglik oca-
# kayitlaninda bulunan, Inénii Saglik Ocagi bolgesinde ya-
sayan 91 gebe olugturmugtur. Tim gebelerin adres bilgile-
ti tam ve gebelerin hepsine ulagilabilecekken, laboratuvar
olanaklarimin kisitliligt nedeni ile 6rnek segimi yapilmigtir.
% 95 giiven araliginda, bilinmeyen siklikta, % 5 sapma ile
hesaplanan en az omek bilyiklugi 74’ken, idrar kotinin
analizi igin gerekli olan Kit sayis1 goz dniine alnarak % 7
sapma ile hesaplanan en az drmek bilyiikliigii olan 62 gebe,
saghk ocagi kayitlarindan sistematik ornekleme ile segil-
migtir. Omege ¢ikan 62 gebe, saghk ocag ebeleri tarafin-
dan saglik ocagina ¢agrilmis, aragtirmayr yapan kisiler ta-
rafindan yiizyiize gériigme yontemi ile veri toplanmig ve
idrar 6rnegi alinmigtir.

Aragtirmanin degiskenleri:

Bagimh Degiskenler:

Gebenin aktif ve pasif sigara igiciligi: ki yontemle belir-
lenmigtir. Olugturnlan anketle, gebenin verdigi bilgiye go-
re gebeligi sirasinda kendisinin ve ayni evde yagadigt kigi-

lerin ev icinde sigara icicilik bilgileri alinmigtir. Ayrica,
gebeden alinan idrar Gmeginde radyoimmunassay (RIA)
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ybntemi ile kotinin bakilmustr. Idrar laboratuvar analizi
sonuglanina gore 30 ng/ml/kreatinin diizeyi, gebelerde gev-
resel sigara duman ile kargilagmay: gosteren sinir defer
olarak kabul edilmigtir (29),

Bagimsiz Degigkenler:

Gebenin yag1, 6grenim durumu, igi, gebenin eginin igi ve
dgrenim durumu, gebenin sosyal ve saghk glivencesi, aile-
nin yaklagik aylik geliri, ailede kigi bagi ayhk gelir, algila-
nan sosyockonomik durum, sosyoekonomik ve demografik
degigkenleri olugturmugtur.

Gebelik, dogum ve sigara igiciligi ile ilgili degiskenler; do-
gum ve gebelik sayisi, istemli ve istemsiz diisiik sayisi, su
andaki gebeligin haftasi, gebenin 6zgegmiginde ve soygeg-
miginde hastalik varligi, su anki gebelikte sorun varhigi, ge-
belikte izlem durumu, gebelikte aktif ve pasif igiciligin za-
rarlarini bilme durumudur.

Olusgturulan anket ile gebelerle yiiz yiize goriigiilmiis ve ge-
belerden idrar 6rnegi alinarak veri toplanmigtir. idrar 6r-
nekleri alanda alindiktan sonra en geg 2 saat iginde labora-
tuvara ulagtinlmig, bulaniklik varsa santrifiij yapilarak, la-
boratuvar analizi yapilana kadar —20°C’de saklanmigtir.

Laboratuvar analizi: Toplanan idrarlarda nikotin metaboli-
ti (kotinin), dzgiil radicimmunassay yéntem (DPC, CA,
USA) ile saptanmugtir. Idrarda kreatinin diizeyi ROCHE
Modiiler Sistem kullanilarak dl¢iilmiigtiir. Idrarda kotinin
degeri, ng/mg kreatinin olarak hesaplanmustir.

Veri goziimlemesinde, SPSS 11.0 programu kullamlarak,
bagimsiz degigken gruplan arasinda idrar kotinin/kreatinin
ortalamalant Mann Whitney U testi ile grup sayis: ikiden
fazla ise, Kruskal Wallis testi ile karsilagtinlmg, p =0.05
olmasi durumunda etkisi irdelenen degigkenin anlamh ola-
rak idrar kotinin/kreatinini artirdigi belirlenmigtir.

BULGULAR

Arastirmanin 6rnefi olan 62 gebenin tiimiine ulagil-
migur. Altmig iki gebeden anket bilgileri ve idrar or-
negi alinmugtir, Caltgmaya katilan gebelerin yag orta-
lamasi 25.0 (en az=16.0, en ¢ok=40.0, S=+5.145)
olarak saptanmigtir.

Aragtirmaya katilan gebelerin sosyodemografik, eko-
nomik, dofurganhk 6zellikleri Tablo I'de, dzetlen-
mistir.

Gebelerin % 64.5'1 20-29 vag grubunda, 1/3’iinden
fazlas1 (% 38.7) okula gitmemig, 61 gebe (% 98.4) ev
kadimt ve herhangi bir iste ¢calismamus, eslerinin %
83.9u ilkokulu bitirmis oldugu ve yansindan fazla-
sinn diizenli gelir getiren bir isi olmadig bulunmusg-
tur (Tablo I).

Tablo 1. Aragtirmaya katilan gebelerin sosyodemografik,
ekonomik ve dogurganhk dzelliklerine gire dagilimi.

Ozellikler Sayi (n=62) %
Yas Gruplan
19 ve altr 8 12.9
20-29 yas 40 64.5
30 yag ve iizeri 14 226
Ogrenim Durumlar
Okula gitmemig 24 387
ilkokulu bitirmis 32 51.6
Ortackul ve tizeri 6 97
Saghk giivencesi
Emekli Sandifs 1 1.6
SSK 16 25.8
Bagkur 1 1.6
Yesil kart 33 532
Yok 11 17.7
Gebelik sayis1
1 20 323
2-4 33 53.2
5-6 9 14.5

Gebelerin yandan fazlasimin (% 54.8) hane geliri
tizerinden hesaplanan, aylik kisi bas1 geliri yoksulluk
stmirt altinda (Diinya Saglik Orgiitii’niin giinliik kisi
bag1 yoksulluk simirt 2 dolar alinarak) olmasina rag-
men, yalmzca 19 gebe (% 30.9) ekonomik durumla-
rint koétii olarak nitelendirmistir. Gebelerin %
71.0"nin sosyal, % 17.7’sinin saghk giivencesi bu-
lunmamaktadir. % 53.4’1 yetersiz bir saglk giiven-
cesi olan ve ayaktan sagalim giderlerini kargilama-
yan yesil karta sahiptir. Gebelerin 47 sinin (% 75.8)
yagadif1 evler gecekondu 6zellijindedir.

Gebelerin yarisindan gogunun (% 67.7) toplam gebe-
lik sayis1 birden fazladir, % 37.1°i daha dnce dogum
yapmamugtir, % 17.7sinin istemsiz digiik oykiisii
bulunmaktadir. $u anki gebelik haftas: ortalamasi
22.9°dur (en az=5, en ¢ok=40, S=19.4). 24 gebe (%
38.7) su andaki gebeligi sirasinda tam almig ve sagal-
tim gerektiren sorunu olduunu bildirmigtir. Bu tam-
larin 22’si gebelige bagh sorunlardur.

Bildirime gore, gebelerin 33’i yalmizca pasif igici,
6’s1 aktif icici, 12°si hem aktif hem pasif igicidir. 11
gebe (% 17.7) aktif ya da pasif icicilik bildirmemesi-
ne kargin, gebelerin tamaminda idrarda kotinin dege-
ri gevresel sigara dumam ile karsilasmanin sinur de-
geri olan 30 ng/mg kreatinin iizerinde bulunmugtur.

Gebelerin tiimii aktif ya da pasif olarak sigaradan et-

kilenmektedir. 62 gebenin idrar kotinin/kreatinin or-
talamas1 2075.0 ve ortanca degeri 186.1 ng/mg kre-
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Table II. Aragtirmaya katilan gebelerin igicilik diizeyine gore
dagilmm.
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Tablo IV. Aragtirmaya katilan gebelerin igicilik ozelliklerine
gire kotinin/kreatinin ortalamalarimin kargilagtiriimasi.

Sayi (n=62) %
30-99 ng/ml/kreatinin 15 24.2
100-499 ng/ml/kreatinin 28 45.2
500-4999 ng/mli/kreatinin 19 27.4
5000 ve iizeri ng/ml/kreatinin 2 32

Tablo I1L. Araghrmaya katilan gebelerin sosyodemografik ve
ekonomik dzelliklerine gore kotinin/kreatinin ortalamalarinin
kargilagtinimas.

Ozelikler Kotinin  Standart  p
ortalamasi hata degeri
Yag grubu
29 yag ve alti (n=48) 22371.3 16080 0,080%
30 yag ve lizeri (n=14) 1059.3 576.63

Ogrenim durumu
Hig okula gitmemis (n=24)  3960.6 3207.83  0,942*

likokul ve iizeri (n=38) 884.10 256.97
Yagadiklar evin dzelligi

Apartman (n=15) 1725 2524 0.150%

Gecekondu (n=47) 26822 1643.60
Gebelikte saghk sorunu

Var (n=24) 1045.4 390.06 0.613*

Yok (n=38) 2738.6 2084.28

Hanede kigi bagi giinlik gelir
1 dolar ve altnda (n=13) 6751.0 5911.68 0.364*

1 dolar iizerinde (n=49) 834.5 206.91
Hanede kigi bagi glinlik gelir
2 dolar altinda (n=34) 3012.1 2267.77 0.977*

2 dolar ve iizerinde (n=28) 937.2 316.73

#Mann Whitney U testi

atinindir. Pasif igici oldugunu bildiren bir gebede
77600.0 ng/mg kreatinin olan yiiksek bir deger sap-
tanmugtir. Bu gebenin idrar tekrar analiz edilmis ve
ayni deger bulunmustur.

Gebelerin % 30.6’sinin orta diizeyde aktif igicilik s1-
nir defieri lizerinde sigara dumam ile karsilagtiklan
va da igici olduklan saptanmustir (Tablo II).

Gebelerin baz: zelliklerine gire idrar kotinin/kreati-
nin ortalamalar1 karsilasimlmigtir. Sonuglar Tablo
III’te Gzetlenmistir.

Yas grubu, 6grenim diizeyi, yaganilan evin ozelligi,
ekonomik durumu ve gebelikte saglik sorunu varhgi-
nin, idrar kotinin ortalamasini anlaml olarak etkile-
medigi saptanmstr (Tablo IIT). Aynica gebenin sos-
yal ve saglik giivencesi varligs, éginin ig ve dgrenim
durumu, gebenin aktif-pasif.i¢iciligin gebelikte za-
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Ozelikler Kotinin  Standart  p
ortalamasi  hata degeri

Evde sigara igen Kigi sayis1

0-1 kisi (n=47) 1902.7 136.04  0.000*
2-3 kisi (n=15) 2130.0 506.13

Gebelikte igicilik ozelligi
Igicilik yok (n=11) 638.0 1240 0.000%*
Pasif igicilik (n=33) 2409.6 23442
Aktif igicilik (n=6) 2207.8 655.2

Pasif ve aktif igicilik (n=12)  2556.7 606.9

*Mann Whitney U testi **Kruskal Wallis resti

rarli olmasim bilme durumuna gore idrar kotinin/kre-
atinin ortalamalart karsilagtinlms, gruplar arasinda
anlaml farklilik bulunmarmsgtir.

Evde sigara igen kisi sayis: iki ve iizerinde ise idrar
kotinin ortalamasi anlamli olarak artmaktadir
(p=0.000). Gebenin igicilik vzellifi degerlendirildi-
ginde, igicilik gruplannin idrar kotinin ortalamalan
arasinda anlamli fark oldugu goriilmiistir (p=0.000)
(Tablo IV).

TARTISMA

Bu ¢alismada, tiim gebelerin sigara dumam ile kargi-
lagtif ve etkilendiginin belirlenmesi en dnemli bul-
gudur, Ulkemizde gebelerde sigaradan etkilenimi ol-
ciimle saptayan ve gebelerde aktif ya da pasif icicilik
prevalanst bildiren herhangi bir yaymlanmig ¢ahs-
maya rastlanmamugtr. Literatiirde gebelikte aktif igi-
cilik oram % 10-37, pasif igicilik oram ise, % 22-49
olarak bildirilmektedir (17.18.1922)_ Gebenin kendi
bildirimine gore 50 gebe (% 82.3) aktif veya pasif si-
gara igicisi oldugunu belirtmis olmasina kargin idrar
kotinin analizinde tiimiiniin igici oldugu saptanmis-
tr. Sozel bildirime dayali sigara ile karsilasmanin,
kotinin blciimlerine gore daha az giivenilir oldugu ve
gergek kargilagmay diisiik gosterdigi bildirilmekte-
dir (14), Bu galigmada hem bildirime, hem de dlgiime
dayanan prevalansin literatiirdeki ¢aligmalardan daha .
yiiksek bir sonug gistermesi oldukga onemlidir. Ay-
rica, yoksul bir bolgede gebelerde bildirime dayali
aktif . igicilik prevalansimin, Tirkiye genelinde
1988°de yapilan genis dlcekli bir calismadaki tiim 15
yag ve lizeri kadinlann igicilik oranindan yiiksek olu-
su da dikkat gekicidir (28). Kigi bagi aylik gelirin de-
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gisik simflandinimalarinda (aghk simr, yoksulluk
sinur1 ve asgari licrete gore) gruplar arasinda idrar ko-
tinin/kreatinin ortalamalarinda anlamhi fark bulun-
mamigtir. Farklih@in saptanmamasi, yoksul bir gece-
kondu bolgesindeki kisilerin aghik sinmininda bir aylik
gelir ile geginme durumunda olsalar da, sigara igici-
lik ozelliklerini bir gereksinim gibi siirdiirdiiklerini
diisiindiirmektedir. Idrar kotinin/kreatinin ortalama-
lart arasindaki farklihk anlamli olmasa da, evlerinin
gecekondu oldugunu bildiren gebelerde kotinin/kre-
alinin ortalamasimn daha yiiksek oldugu saptanmus-
ur. Goel ve ark. az egitimli, gebelik sayist fazla ve
daha kalabalik ev yagaminda gebelerin pasif sigara
ile kargilasmalarini daha yiiksek bulurken, gebelerin
aktif ve pasifl sigara igicilik farkini bilmediklerini
saptamugtir (). Inénii bolgesindeki gebelerin 2’si ak-
tif sigaranin, 7'si pasif sigaranin gebelikte bebege za-
rarlt oldufunu bilmediklerini belirtmigtir. Chaaya ve
ark. diisiik egitim, kalabalik ev yagami ve geng yagin
pasif igilikle pozitif iligki gésterdigini, Penn ve ark.
ek olarak issizlifiin ve evde sigara igen kigi sayisinin
da karsilagim ve etkilenimi arttirdiin: saptamiglardir
(18,22}, Bu ¢aligmada yas, effitim, gelir, sosyal ve sag-
lik giivencesinin gebelerde idrar kotinin/kreatinin or-
talamasini etkilemedigi saptanmugtir. Bunun nedeni-
nin, Inénii Saglik Ocag hilgesindeki gebelerin ya-
gsam ortamlarimin ve ekonomik kosullannin benzer
olmasi gosterilebilir. Britton ve ark. yaptigi ¢aligma-
da gosterildigi gibi bu ¢aliymada da, evde sigara icen
kisi sayist arttikga, idrar kotinin ortalamasi anlaml
olarak artmaktadir G1),

Gelismekte olan (ilkelerde kadinlarda igicilik preva-
lansi artmaktadir. Bu egilim Tiirkiye’deki kadin nii-
fus igin de gegerlidir. 1988°de yapilan PIAR aragtir-
masinda kadinlarda igicilik % 25 diizeylerindeyken,
Diinya Saglik Orgiitii’niin Tiirkiye’de kadinlarda igi-
cilik prevalans: 6ngériisii 2000 yili i¢in % 29.0 dola-
yindadir (2839). Bu artig1 destekleyen en énemli bul-
gu, ortalamalar aras: fark anlamli ¢ikmasa da
(p=0.08), 30 yas ve iizeri gebelerde idrar kotinin/kre-
atinin degerlerinin daha diigiik bulunmasidir.

Sonug olarak, bu galigmada bildirime dayal: ve koti-
nin degeri saptanarak gebelerin aktif sigara igiciligi
ve cevresel sigara dumam ile kargilagmas: gok yiik-
sek bulunmugtur, idrar kotinin/kreatinin diizeyini art-
tiran en Snemli dzellifin evde sigara icen kisi say1si-
nin artmasi ve gebenin igicilik gesidi (aktif veya pa-

sif) oldugu saptanmigur. Anne ve bebek sagh@m
olumsuz etkileyen aktif ve pasif igiciligi azaltmaya
yonelik 6nlemlerin yalnizca gebelere ve gocuk sagli-
gina yonelik kalmamasi gerekir. Basariya ulagilmasi
i¢in temel ¢oziim olarak, toplumda genel iciciligi
azaltacak resimde toplum bilinglendirilmeli, yasal
yaptimmlar uygulanmali ve artinlmali, sigara ile ilgi-
li iicret politikalarinin belirlenmesinde sigara girket-
lerini degil toplum saghgini gelistirmek hedeflenme-
lidir. Sigaraya kars1 savagim iilke yonetim politikasi
olarak benimsenmelidir. Ancak en ¢ok etkilenen, igi-
cilik kendi segimi olmayan, saglik riskleri daha fazla
olan ¢ocuk ve gebe gibi gruplarin korunmasina yéne-
lik énlemler, gecici ya da kalici olmasina bakilmak-
s1zin, acil ve oncelikli olmal, her tiir kazanim deger-
lendirilmelidir.

Tesekkiir: Caligmaya katkilarindan dolayr Dokuz Eyliil
Universitesi Tip Fakiiltesi Merkez Endokrin Laboratuvar
galigam Biyolog Tevfik Uslu’ya tegekkiir ederiz.
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Ozet

Pasif sigara (cevresel sigara dumani) cocuk saghigi lizerinde bircok olumsuz etkileri olan onemli bir halk
sagligi sorunudur. Sigaranin olumsuz etkileri gebelik baslangicindan baslayarak ergenlik donemi boyunca
stirmektedir. Pasif sigara cocuklarda Ozellikle iist ve alt solunum yolu enfeksiyonlarinin ve astmatik
belirtilerin artmasina yol agmaktadir. Cocuklarin pasif sigara maruziyeti Tiirkiye’de dahil olmak iizere tiim
diinyada oldukc¢a yaygindir. Pasif sigaraya maruziyet yogunlugu ev i¢inde ebeveynin ve 6zellikle de annenin
ictigi sigara, igilen sigara sayisi, sigara icilen oda sayisi ve hacmi ve bireyin metabolik 6zellikleriyle yakin
iliski gosterir.

Anahtar kelimeler: pasif sigara i¢iciligi, cocuk sagligi, solunum sistemi enfeksiyonu

Abstract

Passive smoking (environmental tobacco smoke) is an important public health problem causing several
adverse effects on the health outcomes of children. Adverse effects of passive smoking occur from
conception through adolescence. Exposure to passive smoking in children is associated especially with
increased upper and lower respiratory infection and increased asthmatic symptoms. Globally the percentage
of children exposed to environmental tobacco smoke is considerably high, including Turkey. Exposure
intensity of passive smoking shows a strong correlation with indoor parental and especially maternal
smoking, the number of cigarettes smoked, the number and volume capacity of the rooms where cigarettes
are smoked, and individual metabolic diversities.

Key words: passive smoking, child health, respiratory tract infection

Tammlama
Pasif sigara iciciligi; sigara igmeyen bir kiginin, aynm1 yasam ortamlarini paylastiklart ve yakin iliskide
bulunduklar1 kimselerin igtikleri sigaranin dumani ile kars1 karsiya kalmasidir (1). Literatiirde pasif igicilik
(passive smoking) yerine yan akim dumani (sidestream smoke), cevresel sigara dumani (environmental
tobacco smoke), ikinci el igicilik (second-hand smoke) ve goniillii olmayan ig¢icilik (involuntary smoking)
gibi tanimlamalar da kullanilmaktadir.
Cevresel Sigara Duman1 (CSD); dogrudan sigarayr icme durumu disinda bagka kisinin soludugu duman olup,
asagidaki bilesenlerden olusur:
1. Icici tarafindan iiflenen (exhaled) duman (second-hand smoke, ikinci-el duman);
2. Sigaranin ucundan yanmakla olusan duman (sidestream smoke, yan akim dumant)
3. Yanan bir sigaranin kagidi ve filtresinden s1izan duman (lateral stream smoke, yanal duman)
(2,3).
Cevresel sigara dumanimin (CSD) o6zellikleri:

a. Ana dumana gore daha fazla nikotin igerir.

b. icerigindeki kanser yapici maddeler daha yiiksek yogunluktadir.

c. Ev, isyeri, eglence yeri, lokanta gibi kapali alanlarda cevresel sigara dumani yogundur. Ozellikle

sigara i¢gilen evlerde ev ici CSD yogunlugu daha biiyiik boyutlardadir.
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d. 1992°de Cevre Koruma Ajans: (Enviromental Protection Agency-EPA) CSD’yi Grup A kanser yapict

madde olarak tanimlamustir (Tablo I).

CSD ana dumandan farklidir; 8 saatlik CSD ile karsilasma dogrudan 20 sigara i¢iminin etkilerine karsilik
gelmektedir (2,3). CSD’inda sistemik zehirleyiciler, gen degistiriciler, kanser yapict maddeler tiremeye ve
gelismeye etki eden zehirler gibi kimyasallar bulunur (2). CSD’inda bulunan ve akut etkileri olan bazt irritan
ve zehirler sunlardir: amonyak, akrolein, karbonmonoksit, formaldehit, hidrojen siyanit, nikotin, nitrojen
oksit, fenol ve siilfiir dioksit. Bugiine kadar CSD’inda 50 adet kanser yapict madde, 6 adet iireme ve
gelismeye etkili zehir ve 12 adet hava icin zehirli bulasici madde saptanmistir. (3). Sigaranmin baslica
biyolojik aktif iiriinleri, nikotin, kotinin, tiyosiyanat, karboksihemoglobin, hidroksiprolin, N-nitrosoprolin,
aromatik aminler ve bazi proteinlerdir (2,4,5). Bu iiriinler sigaradan etkilenimi gosteren maddelerdir, serum,
idrar, tiikiiriik ve sagta saptanabilirler (2). Tiitliniin etkilerinden asil sorumlu olan madde nikotindir. Nikotin
sigaradaki diger biyolojik aktif iiriinlere gore havada daha hizli kaybolur, bu nedenle 6l¢timleri tam olarak
dogruyu yansitmaz.

Pasif icicilik epidemiyolojisi

Cocuk saghig iizerinde en az aktif sigara iciligi kadar olumsuz etkilere yol acan ve genellikle anne-baba
kaynakli olan pasif sigara sikli1 tiim diinyada yiiksektir. Diinyada ¢ocuklarin yaklasik %40.0’1 pasif i¢icidir.
Amerikan Pediyatri Akademisi’nin 1997°de yayinladigi ortak raporda, ABD’de 2-11 yaslar1 arasindaki
cocuklarda pasif sigara igiciliginin %43.0 oldugu bildirilmistir. Pasif sigara iciciligi sikligi, Kiiba’da; %
68.9, Endonezya’da; % 63.0, Arjantin’de; % 68.0, Cin’de; % 53.0; Peru’da; %29.0, Polonya’da; % 67.0,
Rusya’da; % 55.3 olarak bildirilmistir (2,6-8). Ingiltere’de 3.5 milyon cocuk ya da bagka bir tamimla 10 yas
altindaki cocuklarin yaris1 en az bir sigara igen erigkinle birlikte yasamaktadir. Bu ¢ocuklarin % 20.0’1nda
anne ve baba, % 11.0’1nda yalniz anne ve % 19.0’inda yalmz baba evde sigara icmektedir (7). Halken ve
arkadaslarinin (8) Danimarka’da yaptig1 bir calijmada annelerin %42.0’1 her giin sigara igmekte ve
cocuklarin %58.0’1 evde pasif sigara ile karsilagmaktadir. Gebelikte sigara icen annelerin % 90.0’1 5 yil sonra
da sigara icmeye devam etmektedir.

Tiirkiye’de yapilan ve daha ¢ok bildirime dayali caligmalarda yiiksek bir pasif icicilik sikligi ile
kargilagilmaktadir. Okul ¢ocuklarinda yapilan bildirime dayali arastirmalarda pasif sigara prevalansinit Ersu
ve arkadaslar1 (9) %81, Giineser ve arkadaglart (10) %67 bulmuslardir. Karako¢ ve arkadaglarinin (11)
yaptig1 calismada okul ¢ocuklarmin %74.0’min evde pasif sigara icimi ile karsilastigi belirtilmektedir.
Evlerinde sigara igilen ¢cocuklarin %42.0’mnin yalmizca babasinin, %6.6’sinin yalnizca annesinin, %25.0’mnin
anne-babalarin her ikisinin de sigara igtigi saptanmistir. Boyact ve arkadaslarinin (12) okul cocuklarinda
yaptig1 caligmada idrarda kotinin Ol¢limii ile saptanan pasif icicilik prevalansi daha diisiik (%53)
bulunmustur.

Yapilan arastirmalarda ¢ocuklarda pasif igicilik, ailenin aktif iciciliginden daha yiiksek sikliktadir. Ciinkii
aileden herhangi birinin iciciligi cocugun pasif i¢ici olmasina neden oldugu icin, yalniz anne ya da babanin
iciciliginden daha yiiksek saptanir. ABD’de eriskinlerde aktif igicilik siklig1 %26.5, 2 ay-11 yas cocuklarda
cevresel sigara dumani ile karsilasma siklig1 ise %43 olarak bildirilmistir (5). Ingiltere’de ulusal diizeyde

yapilan kesitsel calismada 11-15 yas aras1 okul ¢ocuklarinda tiikiiriikte kotinin diizeyi dl¢iilerek pasif i¢icilik
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sikligy arastirilmig, cocuklarda pasif icicilik %54.5, annenin icicilik sikligr %29.2 ve babanin igicilik siklig
%?28.1 olarak saptanmugtir (13).

Cocuklar en fazla kiiciik yaslarda pasif sigara ile karsilasmaktadir. Pasif i¢icilik prevalansinin tiim diinyada
yiiksek olmasinin nedeni aktif sigara iciciliginde beklenilen azalmanin yeterince saglanamamasidir. Ozellikle
kadinlarin sigara icme sikliginda, erkeklere gore belirgin azalma goriillmemekte, tersine Giiney, Orta, ve
Dogu Avrupa iilkelerinde igicilik sikliginda son yillarda artis oldugu belirtilmektedir. Erkeklerde icicilik,
gelismis iilkelerde %35, gelismekte olan iilkelerde % 50 dolayindadir. Cin, Beyaz Rusya ve Tiirkiye gibi
iilkelerde erkeklerde icicilik %60’1n iizerindedir. Kadinlarda aktif icicilik oranlar1 gelismis iilkelerde %22,
gelismekte olan iilkelerde %9 dolayindadir. Diinya Saglik Orgiitii 2000 yil kestirimine gore Tiirkiye’de aktif
icicilik prevalansinin, 15 yas tizeri kadinlarda%20-29,erkeklerde %60’1n iizerinde oldugu belirtilmektedir (6).
Pasif sigaranin ¢ocuk saghg iizerindeki etkileri: (14-16)

a) Dogum eylemi iizerine etkileri: Pasif icicilik spontan abortus, 6lii dogum, ektopik gebelik, plasenta
previya, ablasyo plasenta ve erken membran riiptiirii goriilme sikligini artirmaktadir.

b) Fetal etkileri: Pasif sigaranin fetal biiytimeye etkisi; diisiik dogum agirligi, intrauterin gelisme geriligi,
akciger biiylimesinin azalmasi ve solunum fonksiyonlarinin azalmasi biciminde olmaktadir. Sigara
dumaninin olusturdugu olumsuz etkiler uterus ic¢i oksijen azligina baglanmaktadir. Nikotin prostasiklin
sentezini azaltir, damarlarda trombosit birikimine yol acarak arterlerin daralmasina neden olur. Dumandaki
karbonmonoksit ise karboksihemoglobin olugturarak hemoglobinin taginmasini ve oksijen doygunlugunu
azaltr. Annenin gebelik doneminde sigara i¢gmesi diisiik, 6lii dogum ve yenidogan Olumlerini % 25-35
arttirmaktadir.

¢) Ani bebek 6liimii sendromu (SIDS: sudden infant death syndrome) : Gebelik sirasinda annenin sigara
igcmesi ani bebek 6liimii sendromu (SIDS) icin 6nemli bir risk etmenidir. Ani bebek 6liimiiniin nedeni agik
degilse de gecerli olan hipotez fetal hipoksi olayidir. Annenin gebelikte sigara icmesi plasental yetersizlige
yol agarak ya da fetustaki karbon monoksit ve karboksihemoglobin yogunlugunu arttirarak fetal hipoksiye
neden olmakta, hipoksiden fetusun santral sisteminin gelisimi olumsuz etkilenip kalp-solunum merkezlerin
kontrolii bozulmaktadir.

d) Solunum sistemine etkileri:

1) Alt solunum yolu enfeksiyonlari; bronsiyolit, bronkopnomoni, pnomoni, bronsit,
2) Astma olusumu ve astmanin alevlenmesi

3) Siiregen solunum belirtileri: Cesitli calismalar cevresel sigara duman ile tekrarlayici Oksiiriik,
hisiltili solunum (wheezing) ve fazla balgam ¢ikartma arasinda olumlu iligki saptamistir; anne ya da babasi
sigara igen ¢ocuklarda siiregen Oksiiriik ve balgam, ailesi sigara icmeyenlere gore %30-80 fazla ve higilt1 riski
0-6 kat artmaktadir. Belirtiler daha cok 0-1 yas ve okul oncesi ¢ocuklarda goriilmektedir. Belirtilerin
goriilmesinde prematiirelik, ailede allerji Oykiisii, aile bireylerinde kiiciik yaglarda solunum hastaliklarinin
olmasi ve diger ¢evre kirleticileri katkida bulunmaktadir (Tablo IT).

4) Kistik fibrozis hastaliginin alevlenmesi

5) Solunum fonksiyonlarinda azalma
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e) Orta kulak enfeksiyonu: Yapilan bir¢ok calismada pasif igicilige bagh olarak cocuklarda kronik orta
kulak enfeksiyonu ve orta kulak effiizyonlarinin daha sik goriildiigti belirtilmektedir. Hastaligin olusum
mekanizmalar1 olarak; pasif sigaranin mukosilier temizleme (klerens) mekanizmasini bozmasi, adenoid
hiperplazi ve mukozal 6deme yol acarak staki borusunu daraltmasi, viral iist solunum yolu enfeksiyonlarina
zemin hazirlayarak ostaki islevini bozmasi gosterilmektedir.

f) Karsinojenik etkiler: Cocukluk ¢ag1 kanserleri ile pasif sigara arasindaki iliskiye 6zgii az sayida ¢calisma
bulunmaktadir. Yasaminda bir dénem pasif sigaraya maruz kalan c¢ocuk ve erigkinlerde biitiinsel olarak
kanser riskinde artis oldugu belirtilmektedir. Erigkinlerdeki 16semi ve lenfomanin gelisiminde kisinin 10
yasindan 6nce anne sigarasina maruz kalmasinin 6nemli etkisi oldugu vurgulanmaktadir.

g) Algilama ve davrams iizerine olumsuz etkiler: psikomotor, sozel iletisim ve ince motor hareketlerde
bozulma, okul basarisinin azalmasi, algilama bozuklugu, hiperaktivite-dikkat eksikligi gibi olumsuz etkilerin

pasif sigara iciminde daha fazla oldugu belirtilmektedir.
h) Biiyiime geriligi

Pasif sigara iciciliginin ¢ocuklarda solunum sistemi iizerindeki etkileri

Pasif sigara iciciligi ¢cocuklardaki olumsuz etkilerini daha ¢ok alt ve {ist solunum sistemleri iizerinde gosterir.
Pasif iciciligin basta erken cocukluk doneminde olmak iizere tiim cocukluk boyunca alt solunum yolu
hastaliklar1 iizerinde kolaylastiric1 ve artirict etkisi vardir. Pasif sigara i¢iciligi her y1l pndmoni, bronsiyolit ya
da siddetli astma nedeniyle ¢ocuklarin hastaneye yatislarinda ve saglik harcamalarinda onemli bir artisa
neden olmaktadir (15,16). ABD’de pasif sigara igiciligi dogrudan ya da dolayli yoldan yilda 1.900-2.700
bebekte ani bebek o6liimii sendromu’na, 260.000-300.000 cocukta bronsiyolit ve pnomoniye, 700.000-
1.500.000 cocukta orta kulak enfeksiyonuna, 400.000-1.000.000 c¢ocukta astim alevlenmesine neden
olmaktadir (2).

Pasif sigara ile ¢ocugun karsilasimi gebelik doneminde baslamaktadir (4,7,17). Gebelikte annenin sigara
i¢gmesi, fetusta bir yandan hava yollarinin kiigiik ve dar kalmasina yol agarken, diger yandan diisiik dogum
agirhigi ve erken doguma neden olarak hava yollarinin olgunlagsmasini engellemektedir. Yapilan ¢alismalarda
dogum oOncesi donemde pasif sigara iciciligi ile karsilasan bebeklerde dogum sonrasi solunum
fonksiyonlarinin bozuk oldugu ve bunun ileri ¢ocukluk dénemlerinde de devam ettigi gosterilmistir (15,18-
20). Dogum Oncesi basta sigara olmak iizere cevresel etkenlerle karsilagma fetusun immiin sistemini de
etkileyerek dogum sonrast bebeklik doneminden baslayan solunum yolu enfeksiyonlarinin olusmasini
kolaylastirmakta, hava yolu yangisina ve reaktif hava yolu hastaliklarinin gelisimine neden olmaktadir (21-
28). Bebeklerde solunum enfeksiyonlarinin daha fazla olmasimin bebeklerin akcigerlerinin hizli bilyiime ve
gelismeye ugramasi ve olaylardan daha fazla etkilenmesi gibi biyolojik nedenleri de bulunmaktadir. Bu
donemde bagigiklik sistemin gorece olgunlagsmamis olmasi da bu etkilenimi arttirmaktadir.

Yapilan meta-analizlerde, derlemelerde ve ileriye yonelik arastirmalarda, dogum sonrasi donemde ailenin
sigara icimi ile karsilagan 0-1 yas grubu ve okul 6ncesi donem ¢ocuklarinda bronsiyolit ve bronkopndmoni,
okul ¢ocuklarinda bronsit, bronsiyolit, pndmoni gibi alt solunum yolu enfeksiyonlarinin (ASYE) daha cok
goriildiigli ve yinelendigi, astmanin erken donemde olusumunun, siklik ve siddetinin arttigi saptanmistir

(2,15,16,29-33).
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Cook ve Strachan (16) ¢ocuklarda ilk 3 yasta akut alt solunum yolu hastaliklar: ile anne-baba sigara i¢imi
iligskisini incelemis, anne sigara iciminin enfeksiyon {iizerine etkisinin babanin sigara i¢gmesinden fazla
oldugunu ve ASYE nedeniyle hastaneye yatisin 3 kat artti§ini1 saptamislardir. Ayni yazarlar yapmis olduklari
meta-analizlerde sigara igiciliginin ¢ocuklarda astim ve hisiltili solunumun yani sira, uzun siireli oksiiriik,
kronik balgam gibi solunum semptomlarini artirdigini, spirometrik incelemelerde solunum fonksiyonlarini
azalttigim gostermisglerdir (18,28,33-37). ABD ve Kanada’da 8-11 yas ¢ocuklarda yapilan genis 6lcekli bir
calismada, ailenin sigara i¢iciliginin iist solunum yolu enfeksiyonunu 1.7 kat ve kalic1 hisiltitli solunumu 1.4
kat artirdig1 saptanmustir (33). Cape-Town’da 7-9 yas grubu ¢ocuklarda yapilan bir olgu kontrol ¢caligmasinda
cocukla ayn1 evde yasayan her bir sigara icicisinin ¢ocuklarda astim ve higiltiy1 bir kat arttirdig bildirilmistir
(35). Ferguson ve arkadaslar1 (36) yaptig1 ¢alismada annenin ictigi sigara sayisinin giinde 5 ve iizerinde
olmas1 durumunda 0-3 yas ve 0—6 yas grubu ¢ocuklarda ASYE goriilme riskinin sirayla 3.5 ve 2.5 kat arttif1
gosterilmistir. Isve¢’te hastane tabanli yapilan bir calismada 3-15 yas ¢ocuklarda pasif sigara iciciliginin
astim alevlenmesini 2.6 kat arttirdig1 saptanmustir (37). Anne-babanin her ikisinin sigara igmesi durumunda

ASYE goriilme siklig1 daha fazla artmaktadir.

Okul ¢ocuklarinda sigara i¢iminin astma, oksiiriik ve hisilti goriilme sikligimi arttirdigr saptanmistir (30,38).
Gilliland (22) yaptig1 calismada okul cocuklarinda doktor tanili astma prevalansindaki artigta dogum sonrasi
degil, dogum Oncesi donemdeki sigara ile karsilasmanin etkisi oldugunu saptamistir. Bir baska calismada
okul cocuklarinda annenin sigara i¢iminin ¢ocuklarda hisilti, oksiiriik ve bronsit siklifint %25-35 arttirdigy,
babanin sigara i¢iminin ise daha az etkili oldugu saptanmistir (39). Li ve arkadaslarinin.(15) yaptig1 meta-
analizde, anne ya da babanin sigara icmesinin ¢ocuklarda hastaneye yatisi gerektiren ASYE riskini 2 kat

arttirdigy belirtilmektedir.

Etki yollar:

Pasif sigaranin cocuklarda alt solunum yolu enfeksiyonlarina yol agma mekanizmalar1 yeterince aciklik
kazanmamistir. Ani bebek Olimii nedeniyle yapilan otopsi caligmalarinda bebeklerin hava yolu doku
ornekleri incelendiginde, annesi giinde 20’den fazla sigara icenlerde biiyiik hava yollarinda i¢ duvar
kalinlagsmasinin fazla oldugu saptanmistir. Bu kalinlasmanin dogrudan etkileri bilinmemekle birlikte erken
bebeklik doneminde duvar kalinlagmasinin hava yollarinda daralmaya yol agacagi ve alt solunum yolu
hastaliklarinin olusmasina zemin hazirlayacag diigiiniilmektedir (2,14).

Pasif sigara hava yolu mukozasindaki epitel hiicreleri iizerinde bulunan kirpiksi cisimciklerin hareketlerini
bozarak bu cisimciklerin mikroorganizmalara kars1 siipiiriicii etkilerini engeller, epitel hiicrelerinde yikima
yol acarak mukozanin baraj etkisini bozar, boylece mikroorganizmalarin ve allerjen etkenlerin solunum
sistemine girisini kolaylastirir (2,14,19). Olusan alt solunum yolu enfeksiyonlar1 uzun siirecte hava yolu
yangisina yol acarak cocuklarda astima kadar uzanan bircok allerjik hastaliklarin gelismesine neden olur.
Nikotinin nétrofil ya da makrofaj/monosit hiicrelerinde siiperoksit anyon ve oksijen radikallerinin olusumunu
baskilayarak bu hiicrelerin fagositik aktivitelerini azalttigr ve enfeksiyon olusumuna katkida bulundugu
belirtilmektedir. (2)

Pasif sigara “T-helper 17 (Thl) lenfositlerini baskilar, Th2 hiicrelerini uyararak yangisal sitokinlerin

(interleukine; IL) (IL-4, IL-5, IL-10, IL-13) salintmini artirir. Atopik ya da atopik olmayan ¢ogu astiml
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cocuklarin erken yaglarinda tekrarlayan alt solunum yolu enfeksiyonlar1 (6zellikle tekrarlayan viral
bronsiyolitler) gecirdikleri bilinmektedir (40-44).

Oymar (45) ve Ingram’in (46) yaptiklar1 calismalarda cocuklarda tekrarlayict hisiltinin  gelisiminde
ebeveynlerinin sigara i¢cimi anlamli bulunmazken, Koller ve arkadaslarinin (47) yaptiklar1 calismada hisiltili
cocuklarda gebelikte pasif sigara icicilik sikligi %18.2, evde pasif sigara ile karsilasma ise %30.3 siklikta
saptanmis, infantil astim i¢in en 6nemli risk etmeni olarak; pasif sigara, erkek cinsiyet ve giic yasam kosullar
belirlenmistir.

Pasif sigara ile cocuklarda atopi gelisimi iliskisi konusunda literatiirde birbiriyle c¢elisen calismalarla
karsilasilmaktadir. Bazi1 calismalarda Ozellikle dogum Oncesi pasif sigaranin bebeklerde serum
immiinglobulin E (Ig E) diizeylerini arttirdigi, bu durumun allerjik hastalik gelisiminde 6nemli oldugu
belirtilmektedir. Annesi sigara igen ¢ocuklarda atopi gelisme riskinin pasif sigaraya maruz kalmayan
¢ocuklardan daha fazla oldugu saptanmistir (48-50). Baz1 aragtirmacilar ise tersine pasif sigaranin kordon
kaninda Ig E diizeylerini arttirmadigini, eozinofiliye neden olmadigini, dogum 6ncesi ve sonrasi ebeveyn
sigara i¢imi ile allerjik duyarlanma arasinda iliski bulunmadigim belirtmislerdir (2,24). Murray (50) annesi
sigara icen cocuklarda sadece atopik dermatit hastalifi varsa astim gelisebilecegini sOylemektedir. Pasif
sigaranin hava yolu yangisinin varligin1 dolayli olarak gosteren belirtecler lizerindeki etkisini gosteren az
sayida calisma bulunmaktadir. Norveg’te yapilan bir okul caligmasinda ev ici sigaranin Eozinofil Katyonik
Protein (ECP) iizerine etkisi anlamli bulunmamustir (51). Carlsen’in (52) 4 yas altindaki saglikli cocuklarda
yaptig1 ¢alismada; saglikli non atopik ¢ocuklardaki serum ECP degerleri annenin sigara igmesi ve giinliik
icilen sigara sayisi ile anlamli iliski gosterirken yas, cins, babanin sigara icimi ve ailede atopik 6ykiiniin
varlig1 anlamli bulunmamistir. Pasif i¢imin olasilikla epitel yikimi olusturup, yangisal aracilarda degisiklik
yaparak eozinofil aktivasyonuna yol actigr diisliniilmektedir. Pasif sigaranin solunum sistemi hastaliklar

iizerindeki etki mekanizmalar1 agagidaki gibi 6zetlenebilir: (2,16,40) (Tablo III)

¢ Duyusal uyarim: Akut goz ve burun irritasyonu, bronkospazm

e  Mukozal 6dem: Orta kulak enfeksiyonu

e Azalmis siliyer klerens: Orta kulak enfeksiyonu, kronik oksiiriik, balgam, alt solunum yolu
enfeksiyonu

e Goblet hiicre hipertrofisi ya da asir1 salgilama: Kronik oksiiriik, balgam, burun akintis

¢  Solunum enfeksiyonu riskinde artma/enfeksiyonun siddetlenmesi: erken bebeklik doneminde

baglayan alt solunum yolu enfeksiyonlari, hisilti, bronsiyal hiperreaktivite

Pasif sigara iciminde tam

Sigara dumaninin i¢ ortam havasindaki yogunlugu igilen sigara miktarina, oda hacmine ve oda
havalandirmasina bagl olarak degisir. Cinsiyet, yas, agirlik ve karsilagma sirasindaki aktivite de etkilidir.
Ayrica sigara dumaninin alim, dagilim ve metabolizmasindaki bireysel farkliliklar da doku ve sivilardaki
biyolojik aktif maddelerin yogunlugunu etkiler (3,7,15,19).

Cocuklardaki pasif sigara prevalans saptamalari, sozlii bildirimlerin yanisira nikotinin ana metaboliti olan

kotininin sag, tiikiiriik, serum ve idrar orneklerinde 6l¢iimii ile yapilmaktadir (2,7, 37,53). Sigaranin en etkili
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iiriinleri nikotin ve onun asil metaboliti olan kotinindir. Bunlar pasif icicilikte temel olarak bakilan biyolojik
iriinlerdir. Nikotinin yar1 émrii yaklasik 2 saat olup, birka¢ saat once sigara ile karsilagma ve etkilesimi
gosterir. Yartlanma 6mrii daha uzun oldugundan aragtirmalarda kotinin diizeyine bakilmasi onerilmektedir.
Plazma ve tiikiiriikte kotinin diizeyleri birbirine benzerken, idrar degerleri plasma degerinin 5/6’s1 kadardir.
[drardaki kotinin degerleri; kisiler arasinda, yasa bagli olarak degisirken bobrek fonksiyonlari, idrar akimi ve
idrar pH’sindan etkilenir. Seyreltme etkisindeki farkliliklar da g6z o©niine alindiginda idrar kotinin
diizeylerinin nanogram/mg kreatinin olarak ol¢iilmesinin daha dogru oldugu bildirilmektedir. Kotininin
biyolojik sivilardaki (idrar, serum, tiikiiriik ) yar1 dmrii 15-19 saat kadardir; yakin zamandaki (son 2-3 giin)
pasif sigara karsilagimin1 gosterir, ancak bu siire nikotine gére daha uzundur. Kotininin siit cocugu ve daha
biiyilk ¢ocuklardaki yarilanma Omrii eriskinden yiiksektir; yenidoganda 65 saat, 18 ayin altindaki siit
cocugunda 60 saat, 18 ayin uistiindeki ¢cocuklarda yaklasik 40 saattir. Serum, tiikiiriik ve sac gibi cesitli siv1 ve
dokularda bakilmasina karsin, yayilgan olmamasi ve gorece daha uzun siireli etkilenim gostermesi agisindan
ozellikle epidemiyolojik aragtirmalarda idrarda kotinin 6l¢timii secilmektedir. Kotinin en fazla annenin sigara
iciminden etkilenir (2,11-13, 37).

Literatiirdeki caligmalarda idrarda kotinin Ol¢iimlerine dayali pasif sigara karsilasiminda belirtilen kesim
degeri (cut-off) icin genellikle Henderson’un (54) okul oncesi ¢ocuklarda yaptigi caligmasinda belirttigi
30ng/mg kreatinin degeri kaynak gosterilmektedir. Bununla birlikte Tiirkiye gibi aktif ve pasif sigara
iciciliginin yiiksek oldugu iilkelerde sigaranin doza bagl olumsuz saglik etkilerini gostermede 60 ng/mg ve
iizeri gibi daha yiiksek kesim deger iizerinden igicilik sikligimin belirlenmesi daha gergekci bir yaklagim
olacaktir. Yapilan bazi calismalarda da hastalik olusumunda pasif i¢iciligin doz-yanit etkisi gosterilmistir.
Bildirilen maruz kalim ve idrar kotinin diizeyi artikca ¢ocuklarda gegirilen alt solunum yolu enfeksiyon
sikliginin artti1 saptanmustir (15).

Epidemiyolojik arastirmalar pasif sigara ile karsilasma sikligini1 belirlemede sozlii bildirimlerin nicel

Olciimlere gore daha az giivenilir oldugunu gostermektedir (30,53).

Sonug

Sigara yasamun her doneminde insan saglifim tehdit eden en Onemli toplumsal sorunlar arasinda yer
almaktadir. Tiirkiye gibi gelismekte olan bir¢ok iilkede erigkinlerde aktif sigara icim siklig1 ¢ok yiiksek
oldugundan ¢ocuklar ¢ok kiiciik yaslarda (dogum 6ncesi donemden baslayarak) sigara ile karsilagmakta ve
sigaranin cocuk sagligi iizerine olumsuz etkileri omiir boyu stirmektedir. Cocuklarin pasif sigara ile
kargilagimi genellikle evde anne-babanin sigara i¢mesi ile olmakta, zamaninin biiyiik cogunlugunu daha ¢ok
anne ile gecirdiginden annenin sigara icmesi cocuk sagligini daha fazla etkilemektedir. Cocuklarda pasif
sigara nedeniyle agirlikli olarak iist ve alt solunum yolu enfeksiyonlar1 daha fazla goriilmektedir. Pasif
sigaranin olumsuz saglik etkilerini en aza indirmek i¢in ¢ocuklu evlerde sigara icilmemesi, eriskinlerin (ve
cocuklarin) sigara icmelerine kars1 yasal uygulamalarin etkinlestirilmesi, isyerleri, eglence yerleri, lokantalar,
kamu binalar1 gibi kamuya acik alanlarda sigara icme yasaginin yayginlagtirilarak uygulanmasi ve sigara
kisitlamasina direncin kirilmasi, tiitiin reklam ve promosyonlarinin engellenmesi, okullarda Ogrenci ve
ogretmenlere yonelik egitim programlari, bagta aile egitimi olmak iizere kitlesel egitim kampanyalar1 ve

medya destegi gibi etkin savasim yontemlerinin siirdiiriilmesi gerekmektedir.
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Tablo 1. Cevresel sigara dumanmmn (CSD) ozellikleri

a. Ana dumana gore daha fazla nikotin igerir.
b. Icerdigi kanser yapict maddeler daha yiiksek yogunluktadir.
c. Sigara icilen kapal1 alanlarda i¢ ortam CSD yogunlugu daha fazladir.

Tablo II. Pasif sigaranin ¢ocuk saghg iizerindeki etkileri

Dogum eylemine etkileri: spontan abortus, 6lii dogum, ektopik gebelik, plasenta previya,
ablasyo plasenta, erken membran riiptiirii
Fetal etkileri: disik dogum agirligi, intrauterin gelisme geriligi, solunum

fonksiyonlarinda azalma
Ani bebek 6liimii sendromu

Alt solunum yolu enfeksiyonlari: bronsiyolit, bronkopnémoni, pnémoni, bronsit
Astma ve astmamn alevlenmesi
Kronik solunum semptomlar:: tekrarlayic oksiiriik, hisiltili solunum, balgam

Solunum fonksiyonlarinda azalma,
Orta kulak enfeksiyonu,

Biiyiime geriligi

Algilama ve davrams bozukluklar:
Kanser

Tablo III. Pasif sigaramin solunum sistemi hastaliklari iizerindeki etki mekanizmalari.

Duyusal uyarim: Burun irritasyonu, bronkospazm

Mukozal 6dem: Orta kulak enfeksiyonu

Azalmus siliyer temizleme: Orta kulak enfeksiyonu, kronik oksiiriik, balgam, ASYE

Goblet hiicre hipertrofisi-asir1 salgilama: Kronik 6ksiiriik, balgam, burun akintist

Enfeksiyon riskinde artma/enfeksiyonun siddetlenmesi: ASYE, higilti, bronsiyal
hiperreaktivite
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