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OZET

Eser elementler insan yasami icin vazgecilmez 6neme sahip olan maddeler olup,
metabolizmadaki c¢ok sayida reaksiyonda Onemli gorevlere sahiptir. Metabolik
islemler sirasinda dogal olarak serbest radikaller olusmaktadir. Bu oksidan
molekiillerin organizmaya zarar vermelerini Onleyici mekanizma antioksidanlar
tarafindan saglanmaktadir. Oksidan-antioksidan sistem, organizmada denge halinde
bulunmaktadir. Bu dengenin oksidanlar lehine bozulmasi doku hasari i¢in neden
olusturmakta olup, akut ve kronik enfeksiyonlarin olusumunda 6nemli bir etken
oldugu diisiiniilmektedir. Glutatyon peroksidaz antioksidan enzimlerden biri olup

selenyum icermektedir.

Calismanmiza Ocak 2005 ile Aralik 2006 arasinda Kahramanmaras Siitcii imam
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Kulak Burun Bogaz Hastaliklar1 Poliklinigi'ne
stk bogaz enfeksiyonu, horlama gibi yakinmalarla basvuran ve kronik tonsillit
tanisiyla ameliyat edilen 53 olgu ile 51 saglikli ¢ocuk alindi. Hasta ve kontrol
grubunu olusturan ¢ocuklarin yaglar 3 ile 13 arasindaydi. Olgularin ortalama kan Se
diizeyleri hasta grubunda 60,4 pg/dl, kontrol grubunda 78,7 ug/dl idi. Ortalama kan
GSH-Px diizeyleri ise hasta grubunda 7,0 U/g hb, kontrol grubunda 23,1U/g hb idi.
Aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,001).

Calismamizda kronik tonsillitli olgularda kan Se ve GSH-Px diizeylerinin
saglikli kontrol grubuna gore anlamli olarak daha diisiik oldugu saptanmustir. Kronik
tonsillitli olgularda Se ve GSH-Px diizeylerinin diigiik olmasi antioksidan sistemde

zayiflama oldugunu ve enfeksiyonlara yatkinligin arttigimi diisiindiirmektedir.

Anahtar sozciikler: Kronik tonsillit, Selenyum, Glutatyon peroksidaz



ABSTRACT

The trace elements are very important for human life and have important roles in
many reactions in the metabolism. Free radicals are naturally formed during metabolic
activity. The mechanism that prevents these oxidant molecules to damage the organism
is provided by antioxidants. Oxidant-antioxidant mechanisms are balanced in the
organism. Increased products of these oxidants that cause tissue damage, is an important
factor in the occurrence of acute and chronic enfections. Glutathione peroxidase that

contains selenium is one of the antioxidant enzymes.

Our study included 53 cases whom admitted to Kahramanmaras Sutcu Imam
University Faculty of Medicine, Clinic of Otolaryngology from January 2005
through December 2006 with complaints of recurrent throat infections, snoring and
operated with diagnosis of chronic tonsillitis and 51 healthy chidren. The children in
both groups ranging in age from 3 to 13. The mean blood Se levels in patients and
control groups were 60,4 pg/dl and 78,7 pg/dl respectively. The mean blood GSH-Px
levels in patients and control groups were 7,0 U/g hb and 23,1U/g hb respectively.

The difference between them was statistically significant (p<0,001).

In our study, we found that blood Se and GSH-Px levels of cases with chronic
tonsillitis were significantly lower than healthy control group. The decline in blood
Se and GSH-Px levels in the cases of chronic tonsillitis is thought that there is a

weakness in antioxidant system and increase predisposition to infections.

Key words: Chronic tonsillitis, Selenium, Glutathione peroxidase.
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1. GIRIS VE AMAC

Eser elementler insan yasamu igin temel maddelerdir. Immiin fonksiyon ve
normal metobolizmada o©nemli rollere sahiptirler. Bazi calismalar cesitli
enfeksiyonlar ve hastaliklarda eser elementlerin plazma konsantrasyonu diizeylerinde

degisiklik oldugunu ortaya koymustur (1,2,3).

Eser elementler ayn1 zamanda enfeksiyonlarin akut ve kronik formlarinda
organizmanin immiin yanitinda 6nemli rol alirlar. Metabolik islemler sirasinda dogal
olarak serbest radikaller olusmaktadir. Bu oksidan molekiillerin organizmaya zarar
vermelerini Onleyici mekanizma antioksidanlar tarafindan saglanmaktadir. Oksidan-
antioksidan sistem, organizmada denge halinde bulunmaktadir. Bu dengenin
oksidanlar lehine bozulmasi doku hasar1 i¢in neden olusturmakta olup akut ve kronik
enfeksiyonlarin olusumunda o©nemli bir etken oldugu diisiiniilmektedir (4).
Selenyum, viicutta Onemli antioksidan enzimlerden olan glutatyon peroksidaz
enziminin esansiyel bir bilesigi olmasindan dolay1 insan saglig1 i¢in 6nemli bir yere
sahip olan bir eser elementtir. GSH-Px’ 1n ise lipid peroksidasyonunun 6nemli bir
baslaticis1 olan siiperoksit anyonu ve hidrojen peroksid reaksiyonu sonucu olusan
hidroksil radikalinin olusumunu 6nlemeye yonelik mekanizmada 6nemli bir roli
bulunmaktadir. Baz1 kronik hastaliklarda Se ve GSH-Px diizeylerinin kontrol

grubuna gore daha diisiik oldugu bildirilmistir (1,2,3,4,5).

Kronik tonsillit oldukg¢a sik goriilen ve bu nedenle sik cerrahiye basvurulan bir
hastaliktir. Literatiirde kronik tonsillitli ya da kronik tonsillit nedeniyle opere edilen
cocuklarda kan Se diizeyleri ile ilgili calismaya rastlanmamistir. Calismamizda da,
kronik tonsillit nedeniyle opere edilen ¢ocuklar ile normal saglikli ¢ocuklardaki kan

Se ve GSH-Px diizeylerinin karsilastirilmas1 amaglanmistir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Palatin Tonsillerin Embriyolojisi

Palatin tonsiller intrauterin 3. ayda gelismeye baslar. ikinci faringeal cebin
ventral boliimiinden koken alir. Dordiincii ayda faringeal duvan cevreleyen
mezenkim dokusu i¢cinde endodermal tomurcuklar bityiimeye baslar. Bu ¢ikintilarin
santral boliimiindeki hiicreler oliirler ve likefiye olurlar. Bu programlanmis hiicre
olimii sonucunda tonsil kriptleri olugsmaya baglar. Baslangicta palatin tonsil kriptleri
diffiiz olarak lenfoid dokular tarafindan infilitre edilir. Ger¢ek lenf folikiilleri, son
trimestire kadar kriptler etrafinda organize olmazlar. ikinci tomurcuklanma olusunca
kriptler ve palatin tonsiller tam anlamiyla yeterli biiyiikliige ulagmis olur ve
gelismenin son trimestirinde lenf folikiilleri ve kriptalar son bigimlerini kazanir.
Artan lenfoid dokunun bag dokusuna basis1 sonucu parsiyel bir kapsiil olusumuna
neden olur. ikinci faringeal cebin endodermal hiicreleri farklilasarak tonsil yiizey
epiteline doniisiir. Bunun sonucunda ¢ok katli yasst epitel tonsil yiizeyini kaplar.

Biiyiime postnatal donemde de devam eder (6).
2.2. Palatin Tonsillerin Histolojisi

Palatin tonsiller, cift ve oval lenfoid doku topluluklart olup palatoglossal ve
palatofarengeal katlantilar arasinda, oral bosluk ve oral farinks sinirinda
yerlesiktirler. Tonsillerin serbest yiizeyleri ¢ok katli keratinize olmayan yassi epitel
ile doselidir. Bu epitel derinlere dogru inerek primer ve sekonder kriptalari meydana
getirir. Tonsil parenkimasi, yaygin bir lenfoid dokuya gomiilii, 1-2 mm kalinliginda
pek cok lenf folikiillerinden olusur. Folikiiller germinal merkezli ya da merkezsiz

olabilirler (7).

Lenfositler bu germinal merkezlerde ¢ogalirlar. Tonsilin medial yiizeyinde 15-
20 adet kript bulunur. Bu kriptler, deskuame epitel hiicreleri ve debrisler icerebilirler.
Bu debris plaklar siklikla kriptler tarafindan temizlenir. Fakat bazen sert sar1 plaklar
halinde kalabilirler. Tonsillerin derin kismi duvarlarla bolinmiis fibréz kapsiillerle
cevrilidir. Bu septalarla ayrilma, inflamatuvar olaylarin bir bolimden digerine

gecisini engeller (8).



2.3. Palatin Tonsillerin Anatomisi

Farinksin yiizeyinde lenfoid dokunun oblik dizilimi ile olusan yapiya Waldeyer
lenf halkas1 denir. Waldeyer lenf halkasinda onde lingual tonsiller yanda palatin
tonsiller, arka-iistte adenoidler ve faringeal tonsiller bulunur. Bu halkanin diger bir

boliimii de halkanin her iki tarafinda bulunan lateral faringeal bantlardir (9).

Palatin tonsiller Waldeyer halkasini olusturan yapilarin en biiytigii ve en
onemlisidir (Sekil 1). Tonsiller palatoglossal ve palatofaringeal arklarin olusturdugu
tonsiller fossada yer alir. Palatin tonsilleri, faringeal ve lingual tonsillerin aksine,
ince bir kapsiil cevreler. Tonsiller kapsiil; faringobaziller fasiyanin, tonsilin derinde
kalan bolimiini orter. Tonsil i¢ine dogru da sinir ve kan damarlarini tagiyan septalar
halinde uzanir. Bu nedenle tonsil kapsiilinden kolaylikla ayrilmaz. Ancak kapsiil
faringeal kaslarn orten gevsek bir bag dokusuna baglhdir ve bu da tonsil kapsiiliiniin

kas dokusundan kolayca ayrilmasina izin verir (10).

Tonsilin mediyal yiizeyinin iist tarafinda tonsil dokusu ile yumusak damak
arasinda supratonsiller fossa adi verilen bosluk yer alir. Tonsil 6n plikasinin asagida

arkaya, dile dogru yaptig1 mukozal kivrima trianguler plika ad1 verilir (11).

Palatin tonsiller, eksternal karotis arterden; fasiyal, lingual, asendan faringeal,

internal maksiller arter dallarin1 alir (12).

Palatin tonsilin arteryal kanlanmasi1 daha ziyade alt polden olur. Bu bolgede onde
dorsal lingual arterin tonsiller dali, arkada fasiyal arterin bir dali olan asendan palatin
arter, bunlarin arasinda da tonsili besleyen en biiyiik arter olan fasiyal arterin tonsiller
dal1 bulunur. Ust polde ise arka kisimdan asendan faringeal arter, dnden ise desendan
palatin arter tonsil dokusuna girer (11). Internal karotis arter tonsillerin yaklagik
olarak 2,5 cm posterolateralindedir. Tonsiller venler siiperior faringeal konstriiktdr
kas1 gectikten sonra external palatin vene, faringeal ve fasiyal venlere dokiiliir.
Palatin tonsillerin afferent lenfatikleri yoktur. Efferent lenfatikleri ise iist derin
servikal lenf nodlarna dokiiliir (6). Palatin tonsillerin innervasyonunu trigeminal
sinirin bilyiik ve kiiciik palatin dallan ile glossofaringeal sinirin lingual dali saglar

(13).



Sekil 1. Tonsillektomi spesimeninin goriiniimii

2.4. Palatin Tonsillerin Mikrobiyolojisi

Agiz ve orofarinks florasi, dogumdan sonra bebegin ilk nefes almasi ve
beslenmesinden sonra, havadaki, annenin genital kanalindaki ve deri florasindaki
mikroorganizmalarin agiza transfer olmasi ile olusmaya baslar. Agiz ve orofarinks
floras1 icindeki en onemli bakteriler Alfa hemolitik viridans streptokoklardir. Bunun
disinda Neisseria, Veillonella tiirleri, stafilokoklar ve difteroidlerde yaygindir. Agiz
florasinda Moraxella catarrhalis, Lactobacillus, Actinomyces, Provatella ve
Fusobacterium tiirleri daha az siklikla bulunurlar. Bu flora iiyeleri patojen

streptokoklarin bu bolgelere invazyonunu engelleyici etki gosterirler (14).

Aerobik, anaerobik bakteriler, viriisler, klamidya, mantar, parazit ve riketsiyalar
gibi bir¢cok organizma Waldeyer halkasinda inflamasyona neden olabilir. Bazi
organizmalar normal orofarinks florasinin parcast olmasimna ragmen viriilan hal

almistir. Bazilar1 da eksternal patojendir (Tablo I) (15).



Tablo I. Waldeyer halkasini etkileyen infeksiy6z ajanlar

1. Bakteriler

2. Mycoplasmalar

a).

Aerobik Bakteriler

Mycoplasma pneumoniae

Grup A, B, C ve G streptokoklar

Mycoplasma hominis

Streptococcus pneumoniae

3. Viriisler ve Klamidyalar

Staphylococcusus aureus

Adenoviriis

Branhamella catarrhalis

Enteroviriisler

Neisseria gonorrhoeae

Parainfluenza viris tip 1-4

Neisseria meningitidis

Epstein Barr Viriis

Coryneabacterium diphtheriae

Herpes simplex viriis

Coryneabacterium hemolyticum

Respiratuar sinsityal viriis

Hemophilus influenzae

Influenza A veB viriisii

Hemophilus parainfluenzae

Sitomegaloviriis

Salmonella typhi

Reoviriis

Francisella tularensis

Kizamik viriisii

Yersinia pseudotuberculosis

Kizamikgik viriisii

Treponema pallidum

Rhinovirus

Mycobacterium spp.

Chlamydia trachomatis

b).

Anaerobik Bakteriler

4. Funguslar

Peptococcus spp.

Candida spp.

Peptostreptococcus spp.

5. Parazit

Actinomyces spp.

Toxoplasma gondii

Bacteroides spp.

6. Riketsiya

Coxiella burnetti




Surrow ve ark. (16) rekiirren tonsilliti olan hastalarin tonsil yiizey ve merkez
bakteriyolojisini arastirdiklar1 calismada, tonsil yiizeyinde en sik Staphylococcus
aureus, ikinci siklikla A grubu beta hemolitik streptokoklar1 ve iigiincii siklikla
Hemophilus influenzae’y1 bulmuglardir. Tonsil merkezinde ise en sik Staphylococcus
aureus, ikinci siklikla Hemophilus influenzae ve icilincii siklikla A grubu beta

hemolitik streptokoklar1 bulduklarini bildirmislerdir.

Oztiirkcan ve ark. (17) aerobik Kkiiltiirlerde; tonsil yiizeyinden normal flora
bakterisi oldugu diisiinillen Alfa hemolitik streptokok ve koagiilaz negatif
stafilokoku, patojen olarak da Beta hemolitik streptokok ve Staphylococcus aureus’u
en fazla izole etmisgler. Tonsil i¢inden ise normal flora bakterisi olarak Streptococcus
pneumoniae, Alfa hemolitik streptokok ve koagiilaz negatif stafilokoklar sik izole
edilirken, patojen olarak da Beta hemolitik streptokok, Staphylococus aureus ve

Hemophilus influenzae izole edilmistir.

Giil ve ark. (18) rekiirren tonsillitli hastalarda yiizey kiiltiirlerinde en sik A
grubu beta hemolitik streptokoklari, ikinci siklikla Streptococcus pneumoniae,
iicincii  siklikta Staphylococcus aureus’n ve daha az olarakta Hemophilus
influenzae’y1 izole etmislerdir. Yiizey kiiltiirii ile cekirdek kiiltiirlinden izole edilen
mikroorganizmalarin ~ korelasyon  gostermedigini  saptamuslardir.  Ozellikle
Hemophilus influenzae cekirdek kiiltiiriinde belirgin izole edilmesine ragmen yiizeyel

kiiltiirlerde nadir izole edilmistir.

Bir baska calismada ise tonsil 6n yiiz, cekirdek ve arka yiiziindeki mikrofloralar
karsilagtirdiklarinda agirhikli  olarak patojen bakterilerin tonsil ¢ekirdeginde
bulundugunu, tonsil yiizeyinin siklikla normal farinks floras1 icerdigini tespit
etmisler. Tonsil ¢ekirdek kiiltiiriinde, yiizey kiiltiiriinden farkli olarak daha yiiksek
oranda Hemophilus influenzae’ya rastlanmis. Staphylococcus aureus ise ytlizey
kiiltiirtinde daha fazla tespit edilmis. Tonsil arka yiiz bakteriyolojisi ise ¢ekirdek ile
benzerlik gostermis. Bu calisma ile tonsil yiizeyinden alinan kiiltiir materyalinin,
tonsil ¢ekirdegindeki patojenleri tam olarak yansitmadigimi ve bu nedenle hastalardan
alman yiizey kiiltiriinlin uygulanacak antibiyotik tedavisi acisindan anlaml

olmadigin1 gostermislerdir (19).



2.5. Palatin Tonsillerin Immiinolojisi

Miikoz membranlar, gastrointestinal sistem, solunum sistemi ve iirogenital
sistemde yaklagik 400m* yer kaplar ve patojenlere karsi major savunma gosteren
yapilardir. Yapi olarak lenfoid hiicrelerin kiimelestigi yerlerdir. Bu lenfoid hiicreler

apendiks, tonsiller ve payer plaklarinda yogunlasir (20).

Tonsiller, bronsiyal lenfoid doku, payer plaklar1 ve apendiks; mukoza ile iliskili
lenfoid dokunun (MALT) bir pargasidirlar. MALT kapsiilli degildir ve afferent
lenfatik damarlar1 yoktur (21).

Tonsil ve adenoidlerin anatomik lokalizasyonu ve histolojik yapist antijenik
materyali yakalamaya uygundur. Tonsillerin serbest yiiziinde bulunan kriptlerin
iizerinde lenfoepitel olarak adlandirilan immiin yanitin bagladigi epitel yer alir.
Lenfoepitelyal ya da retikiiler kript epiteli; epitel hiicrelerinin, yanisira dendritik
hiicreler, makrofajlar ve lenfositleri igerir. Intraepitelyal lenfositlerin yaklasik %
50’si, immiinglobin yapan B hiicreleridir. T lenfositler daha az ve dagiiktir. Epitel
hiicrelerinin arasina dagilmis bir bagka hiicre grubu da M hiicreleridir. Bu hiicrelerin
gorevi antijen tasimaktir. M hiicrelerince taginan antijeni dentritik hiicreler, makrofaj
ve B lenfositler gibi antijen sunan hiicreler hazirlar. Lenfoepitel igerisinde,
interfolikiiler alanlarda cok sayida postkapiller veniiller ve T lenfositler yer alir.
Germinal merkezler ise B hiicrelerinin proliferasyonu, somatik mutasyonu, afinite
mutasyonu, ve izotip degisimi i¢in mikrocevre saglar (Sekil 2). Sonugta bellek B
hiicreleri ve immiinglobin salgilayan plazma hiicrelerini olusturur. Tonsillerde
germinal merkez reaksiyonu ile %55-72 oraninda IgG, %13-18 IgA, daha az oranda
IgM ve IgD diiretilir. Sonu¢ olarak tonsil ve adenoidler iist solunum yollarini
antijenlerden koruyan organize yapilardir. Kript epitelince antijenik materyalin
alimmasindan sonra antijen 6zgiil bellek ve efektdr B hiicreleri olusturulur. Bunlar
esas olarak J zinciri tasiyan polimerik IgA yapar ve komsu mukozal yiizeylere
salgilar (22). Ozellikle major ve minor tiikiiriik bezleri etrafindaki yapilara IgA

salgilar (23).

Insan tonsiller dokusu 4-10 yas arasinda immiinolojik olarak en aktiftir.

Tonsillerin kiigiilmesi puberteden sonra baglar ve bunun sonucunda B hiicre sayisi



azalir. Kronik tonsillit gibi retikiiler kript epitelinin inflamasyonu immiinolojik
olarak aktif hiicrelerin sayisinda azalmaya ve antijen tasima fonksiyonlarinda da
azalmaya neden olur. Zamanla retikiiler kript epiteli ¢ok katlli yassi epitelle yer
degistirir. Bu degisiklikler lokal olarak antikor iiretiminin azalmasina ekstra folikiiler

germinal merkezdeki total B hiicre yogunlugunun azalmasina neden olur (24).

Sekil 2. Palatin tonsil dokusu i¢indeki lenfoid folikiillerin germinal merkezleri

Tonsillektomi sonrasi immiinolojik sonuglar hakkinda tartismali raporlar
olmasina ragmen bu islem sonucu majoér bir immiin yetmezlik olmadigi aciktir.
Ikinciogullar1 ve ark. (25) tarafindan yapilan calismada operasyon oncesi kontrollere
gore yiiksek olan serum immiinoglobin diizeylerinin ameliyat sonrasi diisme egilimi

gosterdigi ancak yine de yasa gore normal sinirlar icerisinde kaldig1 gdzlenmistir.



2.6. TONSILLA PALATINANIN NONNEOPLASTIK HASTALIKLARI
2.6.1. Akut Tonsillit

Cocuklarda yaygin goriilen bir hastaliktir. Ozellikle 5-6 yaslarinda pik yapar
ancak 3 yasindan kiiciik cocuklarda ve 50 yasin iistindeki yetigskinlerde de
gelisebilir. Bu donemde en az bir veya iki tonsillit atagi olmamasi nadirdir. Bu
ataklar cocuk, anaokulu, ilkokul gibi daha kalabalik ortamlara girdiginde artar

(26,27).

Cocuklarda akut tonsillitin bakteriyolojisi ve bogazin normal florasi ile ilgili
yapilan bircok calismada akut tonsillit anamnezi olan cocuklardan alinan bogaz
kiiltiirlerinin, saglikli ¢ocuklardan alinan bogaz kiiltiirlerinden farkli olmadigi

gosterilmistir (27).

Cocuklarda akut tonsillit gelismesinde Adenoviriisler, Ebstein-Barr viriisii ve
Herpes Simplex viriisii tek baslarina etken olabilmektedirler. Bakteriler arasinda
tonsillite en sik Beta hemolitik streptokoklar. Streptococcus pneumoniae ve
Hemophilus influenzae neden olur. Yiizey siiriintiillerinde %32 oraninda anaeroblarin

varlig1 da saptanmustir (27).

Akut tonsillit ¢ogunlukla ani baslayan ates, titreme, kirginlik, bogaz agrisi,
disfaji, nazal konusma, ve servikal lenf nodlariin agrili sismesi ile kendini belli
eder. Orofarinks muayenesi tonsillerin sistigini ve kizardiginmi, siklikla da sarimsi
noktalar veya folikiiller icerdigini veya daha ileri durumlarda, bu noktalar birlesirse
membrandz veya psddomembrandz yapilarin bulundugunu gosterir. Dil grimsi bir

ortii ile kapl olabilir. Belirgin agiz kokusu bulunabilir (26-28).

Akut bakteriyel tonsillit genellikle komplikasyon yapmadan gecer; ama nadiren
tam ge¢meyebilir. Tonsillitin komplikasyonlar1 non-siipiiratif ve siipiiratif olarak
ayrilabilir. Non-siipiiratif komplikasyonlar kizil, akut romatolojik ates ve
poststreptokokal ~ glomerulonefriti  icerir. ~ Siipiiratif =~ komplikasyonlar apse
formasyonunun sonucudur ve peritonsiller ve parafaringeal apse gelisimini icerir.

(26).



Tedavi; yatak istirahati, yeterli sivi alimi, analjezikler ve antipiretik ilaglar
kapsar. A grubu beta hemolitik streptokok’larin neden oldugu akut tonsillitte ilk
sirada antibiyotik tedavisi verilir. Streptokoklar i¢in yapilan kiiltiir negatif olsa bile
antibiyotik tedavisinin semptomlarin diizelmesinde etkili oldugu go6zlenmistir.
Genellikle 10 giin siireyle yeterli dozda alinan penisilin streptokoksik infeksiyon i¢in
yeterli olur. Penisilin tedavisinin klinik yetersizligi B-laktamaz iireten organizma
sliphesini gosterir. Boyle hastalar penisilin tedavisine ragmen iyilesmeyen bogaz
agrisindan yakinirlar. Penisilin kullanimina bir alternatif olarak penisilin ile bir B-
laktamaz inhibitdrii (Amoksisilin ve klavulanik asit kombinasyonu gibi)
kullanmaktir. Diger alternatifler klindamisin veya eritromisin ve metranidazol

kombinasyonunu icermektedir. Penisilin allerjisi olan hastalarda eritromisin

kullanilabilir (26-29).

2.6.2. Kronik ve Rekiirren Tonsillit

Kronik tonsillit, tonsillerin rekiirren akut veya subklinik enfeksiyonlar1 sonucu
olusan tekrarlayan inflamasyonudur. Kronik tonsillit aslinda klinik bir tamidir. Yilda
3-4 kez tekrarlayan ve yeterli antibiyotik tedavisine iyi yanit vermeyen tonsillit ve

bogaz agris1 Oykiisii temeline dayanmaktadir (30,31).

Kronik hassas bogaz, koétii kokulu nefes, asir1 tonsiller debris, peritonsiller
eritem ve persistan, servikal adenopati kronik tonsillitte sik¢a karsilagilan

semptomlardir. (29)

Rekiirren akut enfeksiyon bir yilda 4-7 akut tonsillit atagi, takip eden iki yil i¢in
5 atak veya takip eden tii¢ yil i¢in yilda 3 atak olarak tanimlanir. Her yasta goriilebilir.
Ancak cocukluk ¢aginda, 6zellikle 6-12 yas grubunda daha sik goriiliir (29).

Diger kronik ve rekiirren olaylarda oldugu gibi bu enfeksiyonlara cesitli bireysel
ve cevresel faktorler yatkinlik olusturmaktadir. Bunlar arasinda viicudun genel
direncini azaltan kronik hastalik veya immiin siipresif ila¢ kullanimi gibi sistemik
faktorler, enfeksiyon ajanlari ve mukozal bariyerlerde olusan defektif degisiklikler
gibi lokal faktorler sayilabilir. Tiim bu faktorlerin disinda rekiirren tonsillitin

cocuklarda daha fazla goriilmesine yol acan en 6nemli neden; saglikli cocuklarla
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erigkinler arasinda immiin sistem hiicreleri ve immiin yanit fakliliklari, yani ¢ocukluk

caginin heniiz olgunlagmamis immiin sistemidir (32,33).

Kronik enfeksiyon veya rekiirren akut enfeksiyonda fizik muayenede yardimci
bulguya rastlanmayabilir. Tonsiller normal goriinebilir. Tonsil hacmi kronik tonsil
icin tamisal bir faktor degildir. Asikar olmayan kronik enfeksiyon bulgularn
gozlenebilir. Bunlar peritonsiller eritem, servikal lenfadenopatiler, kiiciik tonsil
taglar1 ve tonsiller kriptlerin sayisinda azalma veya tonsillerin yiizeyinde diizlesme
olabilir. Histolojik olarak ise yiizey epitel defekti, ylizey epiteline yogun lenfosit
infiltrasyonu, germinal merkez artist ve plazma hiicresinde artis gozlenebilir

(29,34,35).

Kronik ve rekiirren tonsillit de akut enfeksiyon ataklar1 sirasinda medikal tedavi
verilebilir. Ancak medikal tedavi ile akut ataklar kontrol altina alinamazsa veya atak

siklig1 azaltilamazsa tonsillektomi diisiiniilmelidir (31).

2.6.3. Obstriiktif Tonsiller Hiperplazi

Cocuklarda lenfatik doku eriskinlere gore daha biiyiiktiir. Puberte ile bu lenfatik
dokular genellikle atrofiye ugrar. Bu hipertrofik tonsiller disfajiye, tist solunum yolu
tikanikligina bagl kraniofasiyal iskelet degisikligine ve ses degisikligine (boguk
konusma) neden olabilir. Buna bagh agizdan nefes alma, horlama ve hatta obstriiktif

apneye neden olabilir. Bu hastalarda adenotonsilektomi endikasyonu vardir (29,36).

2.6.4. Peritonsiller Apse

Tonsillerin siipiiratif enfeksiyonu sonucu, tonsil fibroz kapsiilii ile farinksin
stiperior konstriktor kas1 arasinda piiriilan mayi birkimidir. Genellikle akut tonsillitin
komplikasyonu olarak goriilmesine ragmen tonsillitten bagimsiz olarak da meydana
gelebilir. Peritonsiller apse siklikla geng eriskinlerde nadirende ¢ocuklarda goriiliir.
Peritonsiller apse geciren hastalarin tonsillit atagi veya rekiirren tonsillit atagi
gecirdigi gozlenmistir. Ancak daha Once tonsillit atagi olmayan hastalarda da

gozlenebilir. Peritonsiller apseden siklikla Beta hematolitik streptokoklar izole
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edilmesine ragmen tek basina etken olmasi nadirdir. Siklikla aeorobik ve anaerobik

flora karisimi etken olur (37).

Peritonsiller apse kliniginde siklikla geng eriskin hastada giderek artan bogaz
agrisi, ates, yutma giicliigii, bas agrisi, kulak agrist ve boyunda ele gelen
lenfadenopatiler vardir. Beraberinde trismus olur ve agizda sicak patates varmis gibi
konusur. Fizik muayenede orofarinkste kizariklik, asimetrik 6dematoz goriiniim,

yumusak damakta hiperemi ve 6dem gozlenir (37).

Peritonsiller apsenin ayirici tamisinda tek veya her iki tonsilde peritonsiller
bolgede sislige neden olan; infeksiyoz mononiikleoz, timor (lenfoma, hodgkin
hastalign ve 16semi), asirt bilylimiis lenfadenit, internal karotis arter anevrizmasi,

dental enfeksiyonlar ve tiikriik bezi enfeksiyonlar1 akilda tutulmalidir (38).

Tedavisinde hastalar hastaneye yatirilip, destekleyici tedavi, yeterli hidrasyon
ve sistemik antibiyotik tedavisi uygulanir. Intraventéz antibiyotik tedavisinde
penisilin, penisilin ile metronidazol veya amoksisilin-klavulanik asit, sefolosporinler
ve klindamisin gibi genis spektrumlu antibiyotikler kullanilir. Tiim herseye ragmen
apsenin ana tedavisi insizyonla cerrahi drenajdir. Diger tedavi secenekleri ise igne
aspirasyonu ve tonsillektomidir. Bu yontemlerin timii basarili sonuglar veren
yontemlerdir. Bu tedavi segenekleri biiyiik oranda doktorun kisisel tercihine baghdir.

Optimal tedavi icin herhangi bir goriis birligi yoktur (39,40).
2.7. TONSILLEKTOMIi

Tonsillerin alinmas1 ilk ¢aglardan beri uygulanan bir metottur. Cornelius Celsus
MS. 1. yiizyilda Roma’da enfekte tonsilin parmak yardim ile ¢ikarilmasindan sz

etmistir (41).

MS. 625 yilinda Paul of Aegina erken tonsillektomi prosediiriinii tanimlamistir.
1800°1i1 yillarin baginda tonsilin tamamen alinmasini saglayan modern tonsillotom
forsepsleri kullanilmaya baglandi. Gerekli anestezinin uygulanamadigi ilk
donemlerde cerrah operasyonu en kisa siirede tamamlamak zorundaydi. O

donemlerde Shulder giyotin hizli cerrahi i¢in kullanilan bir aracti. Zit yonde c¢alisan
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bu basit giyotin ile tonsil eniikleasyonu kolayca yapilabiliyordu. Crowe 1917 yilinda
1000 vakalik tonsillektomi serisi yayinladi. Crowe kendi adim verdigi Crowe Davis
agiz acacagim kullanmis ve kendi operasyon teknigini tammlamistir (42). 1940
yilinda aslen cocuk cerrahi olan Brown tonsil tutucu forsepsi bulmustur ve bu alet

giiniimiizde halen kullanilmaktadir (41).

Giiniimiizde tonsillektomi icin ¢ok cesitli teknikler kullanilmaktadir. Bunlar
arasinda sayabilecegimiz soguk diseksiyon teknikleri (kiint veya keskin diseksiyon),
sicak diseksiyon teknikleri (diatermik diseksiyon), lazer tonsillektomi gibi teknikler
vardir. Teknoloji gelistikce iiretilen pek ¢ok alet tonsillektomi ve adenoidektomide
kullanilmaya baslanmistir. Bu cerrahi teknikler arasinda elektrocerrahi, elektrokoter,
argon plazma koagiilasyon tonsillektomisi, KTP lazer tonsillektomisi, radyofrekans
tonsillektomi, harmonik skalpel tonsillektomisi, mikrodebrider ile parsiyel
tonsillektomi,  elektrokoter  adenoidektomi, mikrodebrider  adenoidektomi

sayilabilir.(43).

2.7.1. Tonsillektomi ve Adenoidektomi Endikasyonlari

Tonsillektomi ve adenoidektomi endikasyonlari zamanla degisime ugramistir.
1950 ve 1960’11 yillarda primer endikasyon kronik ya da rekiirren enfeksiyon iken
antibiyotiklerin kesfi ile rekiirren tonsillit azalmis boylece giiniimiizde
adenotonsillektomi sayis1 azalmis hem de giderek endikasyonlarda havayolu

obstriiksiyonu ve obstriiktiif uyku apne sendromu 6n plana ¢ikmaya baglamistir (44).

Tonsillektomi Endikasyonlar: (26)

A. Enfeksiyoz

1. Rekiirren akut tonsillit: Son 3 yilda her yil 3’er atak, son 2 yilda her y1l
S’er atak veya son 1 yilda 7 atak gecirilmis olmas1 gerekir. En
tartismali tonsillektomi endikasyonudur. Medikal tedavi ataklarin
sikligin1 azaltmaya yetmediginde veya akut alevlenmeleri kontrol altina

almadiginda tonsillektomi endikasyonu dogmaktadir (26,31,45).
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Her ataga asagidakilerden en az birinin eslik etmesi (48);

e 38 derece ates, 2 cm veya hassas anterior servikal lenf nodu

® Tonsiller eksuda

e Grup A beta hemolitik streptokok icin kiiltiir pozitifligi

e Her atagin muayene ile dogrulanmis ve atagin 6zelliklerinin

tanimlanmis olmasi

2. Rekiirren akut tonsillit ile birlikte;

e Rekiirren streptokoksik tonsillite bagh kalp kapak hastalig
e Rekiirren febril konviilsiyonlar

3. Medikal tedaviye direncli kronik tonsillit ile birlikte;

e Halitozis
e Persisten bogaz agrisi
e Servikal lenf nodlarinda hassasiyet

4. Tibbi tedaviye yanit vermeyen streptokok tasiyicilig

5. Peritonsiller apse

6. Tonsillite bagl apselesmis servikal lenf nodu varligi

7. Siddetli tikayici tonsillite neden olan ve tibbi tedaviye yanit vermeyen
Infeksiyoz mononiikleoz

B. Obstriiktif

1. Asir1 horlama ve kronik agiz solunumu

2. Obstriiktif uyku apnesi veya uyku bozukluklari

Bu durumda erken donemde cerrahi miidahale planlanmalidir. Aksi
taktirde ge¢ kalinirsa siddetli kardiyomegali, kor pulmonale ve sag kalp

yetmezligi gibi geri doniisiimsiiz hastaliklara yol acgabilir (42,44).

3. Adenotonsiller hipertrofi ile birlikte;

e Kor pulmonale
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e Gelisme geriligi
e Disfaji
e Konusma bozuklugu

4. Kraniofasiyal gelisim bozukluklar

5. Okliizyon bozukluklari

C. Diger nedenler

Malignensi siiphesi ve asimetrik tonsiller hipertrofi

Adenoidektomi Endikasyonlari (26)

A. Enfeksiyon

1. Piirilan adenoidit

2. Adenoid hipertrofisi ile birlikte; kronik effiizyonlu otitis media, kronik

rekiirren otitis media, kronik otitis media ve otore goriilmesi

B. Obstriiktif

1. Asim1 horlama ve kronik agiz solunumuna neden olan adenoid

hipertrofisi
2. Uyku apnesi veya uyku bozukluklar
3. Adenoid hipertrofisi ile birlikte;

e Kor pulmonale

¢ Gelisme geriligi

¢ Disfaji

¢ Konusma bozuklugu

4. Kraniofasiyal gelisim bozukluklar

5. Okliizyon bozukluklari
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C. Diger nedenler

1. Malignensi siiphesi

2. Kronik siniizit ile beraber adenoid hipertrofisi
2.7.2. Tonsillektomi ve Adenoidektomi Kontrendikasyonlari (45)
Kesin Kontrendikasyonlari
1. Kanama diatezi ve kan diskrazileri

2. Kontrol altina alinamayan sistemik hastaliklar (diabet, kalp hastaligi,

epilepsi vb.)
Rolatif Kontrendikasyonlar:
1. Yarik damak
2. Akut enfeksiyon (akut tonsillit, akciger enfeksiyonu, vb)
3. Hastanin 3 yasindan kii¢iik olmasi
2.7.3. Tonsillektomi Komplikasyonlari

Operasyona alinacak cocuklarda, beraberinde kanama bozukluklari,
kardiyopulmoner hastaliklar, dzefagial reflii ve konjenital sendromlarin bulunmasi

mortalite ve morbidite riskini yiikseltmektedir (48).
Respiratuar Problemler

Pulmoner ddem ilk kez 1977 yilinda bildirilmistir. Cerrahi sirasinda veya
postoperatif birka¢ saat i¢inde ortaya ¢ikmaktadir. Genislemis adenotonsiller doku
havayolunda obstriiksiyona neden olur. Inspiryum ve ekspiryumda havayolu direnci
artar. Bunun sonucu olarak da pozitif ekspirasyon sonu basinct (PEEP) yiikselir.
Intratorasik vendz ve hidrostatik basing artar. Entiibasyon veya adenotonsiller

dokunun ¢ikarilmasina bagl olarak da bu artmis PEEP aniden azalir. Azalan toraks
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ici basinca bagli olarak akcigerlere kan akimi artar ve interstisyel ve alveolar bosluga
stv1 transudasyonu olur. Ani olarak oksijen satiirasyonu diiser. Solunum seslerinde
azalma meydana gelir. Endotrakeal tiipten aspire edilen sivi miktar1 artar ve cekilen
akciger radyografisinde pulmoner oOdem bulgularn tespit edilir. Tedavide

entiibasyonla tekrar PEEP uygulanmasi ile birlikte diiiretik baslanir (49).
Mortalite

Giiniimiizde mortalitenin en 6nemli sebebi anesteziye bagli komplikasyonlar ve
kanamadir. Bugiin sadece genel anesteziye bagh olim riski 1/16000-35000
arasindadir. Kanamaya bagh mortalite ise %0,002’dir (49).

Anesteziye Bagh Komplikasyonlar

lleri anestezi teknikleri ile giiniimiizde daha giivenli operasyonlar
yapilabilmektedir. Modern anestezi teknikleri ile aspirasyon, pnémoni ve akciger
apsesi insidansi belirgin olarak azalmistir. Obstriiktif hava yolu hastaligi olan
cocuklarda pulmoner hipertansiyon, sag kalp yetmezligi ve kor pulmonale gibi
olumsuz sartlar bulunmasi sedatif ve narkotik ajanlara bagh hassasiyeti arttirmaktadir

(49).

Anestezi doktoru ile cerrah, hava yolu ve cerrahi saha olarak ayni bolgeyi
paylastiklart icin ortak dikkatleri ¢ok oOnemlidir. Agiz agacagi yerlestirilirken
endotrakeal tiipte meydana gelebilecek kivrilmalardan ve kazara ekstiibasyondan
kacimilmahidir. Elektrokoterizasyon sirasinda tiip ¢evresinde olusabilecek termal
hasar nedeniyle hava kagagi ve glottiste ciddi yaniklara neden olabilir. Hipofarinkse

yerlestirilecek 1slak gazlar bu riski 6nemli 6l¢iide azaltmaktadir (49).

Hipofarinksteki kan ve sekresyonlarin iyi aspire edilmesi gerekir yoksa
ekstubasyon sonrasinda aspirasyon ve laringospazm olusumuna neden olabilir

(48,49).

Nadir goriilen bir anestezi komplikasyonuda malign hipertermidir. Bu duruma

inhalan anestezik (halotan) veya kas gevsetici ajan (siiksinilkolin) neden olabilir.

17



Yiiksek ates ve kardiyak aritmi goriiliir. Tedavisinde ameliyat sonlandirilip sogutma

islemi uygulanip beraberinde dantrolen kullanilir (47,50).

Velofaringeal Yetmezlik

Velofaringeal yetmezlik en sik yarik damakli hastalarda ve daha Once tanisi
konulmamis palatal anomalisi (6zellikle submukozal yarik damagi) olanlarda
goriiliir. Postoperatif hipernazalite siklikla kendiliginden gecmekte ama bazi
olgularda 8 hafta siirebilir. Daha uzun siirenlere konusma terapisi yapilir. 6-12 ay

stireyle diizelmeyenlere cerrahi miidahale gerekir (48).

Dental Zedelenmeler

Hem cerrah hem de anestezi doktoru dislerin konumlarina dikkat etmelidir. Bu
ameliyatlarda manipiilasyonlar sirasinda disler, gingiva ve alveol travmatize olabilir.
Dislerin disloke edilmemesine veya diismek iizere olan dislerin aspirasyona neden

olmamasina 6zen gosterilmelidir (49,50).

Sik Goriilen Postoperatif Yakinmalar

Bogaz agrisi: Tonsillektomi sonrasi agri hemen tiim hastalarda goriilir. Agrinin
mekanizmasinda kullanilan cerrahi teknik onemli rol oynar. Soguk diseksiyon ve
snare teknigiyle yapilan operasyonlarda elektrokoter kullanilan operasyonlara gore

agr1 daha azdir (49).

Otalji: Refere bir agn seklinde ortaya cikar. Glossofaringeal sinir yolu ile iletilir.
Ayrica Ostaki tiiptiniin zedelenmesi ve ddeme bagh otitis media veya efiizyonlu otitis

media da ortaya cikabilir (49).

Ates: Tonsillektomiyi takiben ilk 18-36 saat i¢inde goriilebilir, siklikla anestezik etki,

stres ve transient bakteriyemiye bagl goriiliir (49).

Dehidratasyon: Bir kac¢ faktor dehidratasyonu agreve eder. Genel anestezi, yutulan
kanlara bagli olusan bulanti ve kusma ayrica oral alimin azalmasi dehitratasyona

neden olur. Odinofaji oral alim miktarini1 azaltir (49).
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Uvula 6demi: Tonsillektomi diseksiyonu sirasinda lenfatik ve vendz drenajin

bozulmasi uvulada 6dem olusmasina neden olabilir (49).

Nazofaringeal Stenoz

Nadir goriilen bu komplikasyon orofarinks ile nazofarinks birlesim bolgesindeki
mukozanin dairesel kontraktiiriidiir. Kombine adenotonsiller cerrahide daha sik

goriiliir (46).

Kanama

Tonsillektomi sik  yapilan operasyonlardan olup genellikle basit ve
komplikasyonsuzdur. Ancak cerrah postoperatif kanama olasiligina karsi dikkatli
olmalidir. Tonsillektomi sonrast kanamalar ilk 24 saatte ortaya cikarsa primer
kanamalar olarak adlandirilir. Eger 5-10 giin icinde ortaya cikarsa sekonder

kanamalar olarak adlandirilir (46,51).

Primer kanamalarin en sik nedeni yeterli hemostaz saglanmadan operasyonun
sonlandirilmast ya da baglanmis damarlardaki siitiirlerin agilmasidir. Operasyon
sonrast geride rest birakilmasi da kanamalarin sebebidir. Sekonder kanamalarin en
stk nedeni tonsil yatagindaki graniilasyon dokusunun erkenden ayrilmasidir. Bu
durum tonsil yataginda enfeksiyon gelismesi veya hastanin farinksi travmatize

edecek yiyecekler yemesi sonucu gelisir (52).

Operasyon sirasinda kontrol edilemeyen kanamalarin en ©nemli nedeni
operasyon Oncesi gozden kagmis kanama diatezleridir. Bu tiir komplikasyonlarin

tedavisi oldukca zor olup bu tiir kanamalar mortaliteye sebep olabilir (52).

Tami ve ark. (51) yaptig1 retrospektif bir calismada kanama agisindan lokal ve
genel anestezi arasinda, yas, cinsiyet ve operasyonun yapildigi mevsim agisindan
istatistiksel fark saptanmamistir. Cerrahi esnasinda hemostazi saglamak ig¢in
uygulanan elektrokoter ile elektrokoter ve ligasyon yontemi arasinda da anlamli fark

saptanmamistir.
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Nadir Goriilen Ahsilmamis Komplikasyonlar

Atlantooksipital ~ subluksasyon: =~ Down  sendromlu  hastalarin  %10'unda
atlantooksipital eklemde asirn esneklik vardir. Boyun manipiilasyonlar1 sirasinda

veya agi1z acacagi ile siispansiyon sirasinda subluksasyon olusabilir (46,49).
Mandibiiler kondil fraktiirii (49).

Trismus: Tonsillektomi sonrasi pterygoid kaslarin irritasyonu ve inflamasyonu

sonucu spazma bagli ortaya c¢ikar (49).
Lenfoid dokunun yeniden biiyiimesi (49).

Sinir zedelenmeleri: Ozellikle glossofaringeal ve hipoglossal sinir zedelenmeleri
bildirilmistir. Literatiirde fasiyal sinir, rekiirren laringeal sinir ve sempatik pleksus

zedelenmeleride bildirilmistir (49).

Eagle sendromu: Stilohiyoid ligamentin ossifikasyonuna bagl inat¢i bogaz agrisi ile
seyreden bir tablodur. Stilohiyoid ligament fibrozisi ve kalsifikasyonu tonsillektomi
operasyonu sonrast agrinin kroniklesmesine neden olabilir. Stilohiyoid ligament
kalsifikasyonu, elonge stioloid ¢ikinti, tonsiller fossada olusan fibrozis ve basi,

kronik agriya yol agcan nedenlerdir (50).
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2.8. ESER ELEMENTLER

Eser elementler, giinde 100 mg’dan daha az miktarda gerekli olan ve dokularda
pg/kg diizeylerinde bulunan elementlerdir. Bunlar demir, bakir, ¢inko, kobalt,
mangan, krom, molibden, selenyum, flor ve iyot’dur. Ultraeser elementler ise giinde
100pg kadar1 gerekli olan ve dokularda pg/kg diizeylerinde bulunan elementlerdir.
Arsenik, brom, kadmiyum, kursun, lityum, nikel, silistyum, kalay, vanadyum, ve

stronsiyum bu grupta yer alir (53).

Hayvan calismalarinda 15 eser element, esansiyel olarak tanimlanmigstir. Bunlar
demir, ¢inko, bakir, krom, selenyum, iyot, flor, mangan, molibden, kobalt, nikel,
kalay, silikon, vanadyum ve arseniktir. Ancak sadece ilk onunun insanlarda esansiyel
besin olduguna dair kanit vardir. Eser elementlerin biyokimyasal fonksiyonlar1 tam
olarak aydmlatilmamistir. Ancak ¢ogunun bazi enzimler icin prostetik grup veya
kofaktor olarak fonksiyon gordiikleri diisiiniilmektedir. Eser element eksiklikleri
insanlarda genellikle malabsorbsiyonlu ve/veya parenteral beslenme sonucu gelisir.

(54.55).

Selenyum

Selenyum, oksijen ve siilfiir elementleri ile ayn1 grupta yer alir. Daha ¢ok
bitkilerde ve selenometiyonin formunda bulunur, ancak hayvansal selenosistein de

degisik bir formudur (56).

Selenyum deniz iiriinleri ve tahillarda yiiksek konsantrasyonlarda bulunurken,
ette nispeten diisilk konsantrasyonlarda bulunur. Erigkinler i¢in giinlilk alinmasi
Onerilen selenyum miktar1 50-200 pug dir. Besinlerle alinan selenyumun %40 kadar1
bagirsaklardan emilir. Viicuttan fazlasi idrar yoluyla atilir. Selenyum, selenosistein
halinde glutatyon peroksidaz, iyodotironin deiyodinaz ve tiyoredoksin rediiktaz
enzimlerinin yapisinda bulunur. Selenosistein bir aminoasittir, yapica sisteine benzer,
tek fark siilfiir yerine selenyum igermesidir. Selenosistein bir genetik kodu

olmadigindan biyolojik sistemlerdeki diger aminoasitler gibi kodlanamaz (53).
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Viicutta sentezlenemeyen selenometiyonin’in, diyetle alimmasi gereklidir.
Selenyum igin bir depo gorevi yapan selenometiyonin, diyetle Se alimi1 azaldiginda
devreye girerek organizmanin gereksinimini karsilar. Selenyumun kan diizeyi 46-143
pg/L arasindadir. Oksidan strese karsi organizmanin savunmasina dolayli olarak
katkida bulunan selenyum, tiroid hormonlarinin sentezi ve metobolizmasiylada
iligkilidir. Tiroid hormonu molekiillerinden iyodu uzaklastiran iyodotironin
deiyodinazlar T4 aktiflenmesine ve T3 inaktivasyonuna neden olmaktadir.
Selenyumun iiremede de fonksiyonu bulunmaktadir. Disi sicanlarla yapilan
calismalarda selenyum eksikliginin kisirhiga ve diisiiklere neden oldugu bildirilmistir

(57).

Selenyum eksikligi iskelet kas1 dejenerasyonu ve endemik kardiyomiyopati ile
de iliskilidir. Se eksikligine bagli olarak Cin’in baz1 bdolgelerinde goriilen ve
kardiyomyopatiye yol acan patoloji Keshan hastaligi olarak bilinmektedir. Bu
hastalik cocuklar1 ve dogurganlik yasindaki kadinlar1 etkileyen endemik bir
hastaliktir. Hastalikta anormal elektrokardiyogram, kardiak genisleme, kardiyojenik
sok ve daha sonra konjestif kalp yetmezligi rastlanan bulgulardir. Serum ve sa¢ Se
diizeyleri diismiistiir. Serum glutatyon peroksidaz aktivitesinde de diigme vardir. Se
verilmesiyle hastalik kontrol altina alinabilir. Kashin-Beck hastaligi yine Cinde
goriilen endemik osteoartrite neden olan ve selenyum eksikligi ile iliskili diger bir

hastaliktir (58,59).

Diisiik selenyum durumu ve almim ile kanser ve kardiyomyopati

insidanslarinin arttigin1 gésteren epidemiyolojik calismalar vardir (5,58,60).
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2.9. SERBEST RADIKALLER VE ANTIOKSIDANLAR

2.9.1. Serbest Radikaller

Serbest radikal, atomik ya da molekiil yapilarinda ¢iftlenmemis bir veya daha
fazla tek elektron tasiyan molekiillere verilen isimdir. Baska molekiiller ile ¢ok
kolayca elektron aligverisine giren bu molekiillere oksidan molekiiller veya reaktif
oksijen partikiilleri de denir. Oksijen ile siirekli temas halinde olmak serbest radikal
olusumunu da beraberinde getirir. Serbest radikal olusumundaki artisa ve/veya
antioksidan sistemdeki yetersizlife bagli olarak organizmada oksidatif stres

gelisebilir (61).

Serbest radikaller organizmada metabolik olaylar sirasinda olustuklar gibi,
radyasyon, ilaclar, metaller, hava kirliligi, alkol, sigara ve toksik kimyasal maddeler
gibi cesitli dis etkenler nedeniyle de olusur. Bu radikallerin 6nemli bir kismi1 oksijen

ve azot kaynaklidir (Tablo II) (62).

Tablo II. Reaktif oksijen partikiilleri

Radikaller Radikal olmayanlar
Siiperoksid anyon radikali Hidrojen peroksit
Hidroksil radikali Lipid hidroperoksit
Peroksil radikali Hipohal6z asit
Alkoksil radikali N-halojenli aminler
Semikinon Singlet oksijen
Hemoproteine bagli serbest radikal Ozon

Organik radikaller Azot dioksit

Organik peroksid radikali Hipoklor6z asit
Nitrik oksit Peroksinitrit
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Mitokondrilerdeki oksijenli solunumda oldugu gibi bir ¢ok anabolik ve
katabolik islemler sirasindaki reaksiyonlarda molekiiler diizeyde elektron kagislar

olur ve bu sirada reaktif oksijen radikalleri olusur (Tablo III) (61).

Tablo III. Reaktif oksijen partikiillerinin kaynaklari;

I. Normal biyolojik islemler
1. Oksijenli solunum
2. Katabolik ve anabolik islemler
II. Oksidatif stres yapici durumlar
1. Iskemi, hemoraji, travma, radyoaktivite ve intoksikasyon
2. Ksenobiyotik maddeler
a. Inhale edilenler b. Aligkanlik yapan maddeler c. flaclar
3. Oksidan enzimler
a. Ksantin oksidaz b Indolamin dioksigenaz c. Triptofan dioksigenaz
d. Galaktoz oksidaz e. Siklooksigenaz f. Lipooksigenaz
g. Monoamino oksidaz
4. Stres ile artan ketokolaminlerin oksidasyonu
5. Fagositik inflamasyon hiicrelerinden salgilanma
6. Uzun siireli metabolik hastaliklar
7. Diger nedenler; Sicak soku, giines 1s1n1, sigara

III. Yaslanma siireci

Saglikli bir organizmada oksidan diizeyi ve antioksidanlarin bunlarn
etkisizlestirme giicii bir denge icindedir. Oksidanlar belirli diizeyin {izerinde olusur
veya antioksidanlar yetersiz olup, denge bozulursa s6z konusu oksidan molekiiller

organizmanin yapi elemanlar1 olan protein, lipid, karbonhidrat, niikleik asitler ve
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enzimlerin yapilarina zararli etkilere yol acarlar. Artmis reaktif oksijen

partikiillerinin zararlar1 tablo IV’de verilmistir (61).

Tablo IV. Artmis reaktif oksijen partikiillerinin zararlart;

e Hiicre organelleri ve membranindaki lipid ve protein yapisin bozarlar,
e Hiicre i¢i yararli enzimleri etkisizlestirirler, DNA'y1 tahrip ederler,
e Mitokondrilerdeki aerobik solunumu bozarlar,

e Elastaz, proteaz, fosfolipaz, lipoksigenaz, siklooksigenaz, ksantinoksidaz,
indolamin dioksigenaz, triptofan dioksigenaz, galaktoz oksidaz gibi litik

enzimleri aktive ederler,
¢ Hiicrenin potasyum kaybimi arttirirlar,
¢ Trombosit agregasyonunu arttirirlar,
e Dokulara fagosit toplanmasini kolaylastirirlar,

e Hiicre disindaki kollagen doku komponentlerini, savunma enzimlerini ve

transmitterleri yikarlar.

Artmis reaktif oksijen partikiilleri hastalifin sebebi degildir, primer bozukluga
ikincil olarak olusurlar ve ardindan patogenezde yer alirlar. Reaktif oksijen

partikiilleriyle iliskili hastaliklar tablo V’de verilmistir (63).

Tablo V. Reaktif oksijen partikiilleriyle iliskili hastaliklar;

1- Multi-organ Tutulumu:

e Inflamatuar - Immun hasar: Glomerulonefrit, vaskiilitler, sepsis
o iskemi - reperfiizyon hasari

e ilag ve toksinlerle olusan hasarlanma

¢ Demir depolanmasi hastaliklari: Hemokromatoz, Talasemi

e Nutrisyonel faktorler: Kwashiorkor, E vitamini eksikligi

25



e Alkol, radyasyon hasari, kanser, amiloidoz

2- Tek Organ Tutulumu:

e Eritrositler: Fenilhidrazin, primakin, kursun zehirlenmesi, orak hiicreli anemi

e Akciger: Sigara ic¢ilmesi, amfizem, hiperoksi, bronkopulmoner displazi,

eriskin tip solunumsal yetmezlik sendromu, bleomisin toksisitesi

e Kardiyovaskiiler sistem: Ateroskleroz, doksorubisin toksisitesi, alkol

kardiyomiyopatisi

e Bobrek: Antiglomeruler bazal membran hastaligi, aminoglikozid

nefrotoksisitesi, renal greft rejeksiyonu

e QGastrointestinal sistem: Endotoksin ve karbontetrakloriir ile karaciger hasari,

pankreatit, stres iilseri, inflamatuvar barsak hastaliklar
e Eklemler: Romatoid artrit

e Beyin: Norotoksinler, senil demans, parkinson, serebral travma,

demiyelinizan hastaliklar, aliiminyum birikimi
e Goz: Katarakt, hemorajiler, dejeneratif retinal hasar

e Deri: Solar radyasyon, termal hasar, porfiri, kontakt dermatit, fotosensitivite

2.9.2. Antioksidan Savunma

Canli hiicrelerde bulunan protein, lipid, karbonhidrat ve DNA gibi okside
olabilecek maddelerin oksidasyonunu O©nleyen maddelere antioksidanlar denir.
Antioksidan sistem; enzimleri, suda ve yagda c¢oziinen radikal tutucularim1 ve metal
iyonlarin1 baglayan proteinleri kapsar. Organizmada antioksidan sistem elemanlar1

tablo VI’de gosterilmistir (61,64).
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Tablo VI. Organizmada antioksidan sistem elemanlar1 (64).

Enzimler Suda  c¢oziinen Yagda c¢oziinen Metal iyonlarini
radikal tutuculart radikal tutuculart baglayan proteinler

Siiperoksit Glutatyon E vitamini Ferritin

dismutaz

Katalaz C vitamini 3-Karoten Transferrin

Glutatyon Urik asit Bilirubin Haptoglobin

peroksidaz

Glutatyon Ubikinol Seruloplazmin

rediiktaz

Glutatyon Flavonoidler Albumin

transferaz

Siiperoksid dismutaz

Siiperoksidin, H,0,’e dismutasyonunu katalize eden bir metaloenzimdir. Insan
hiicrelerinde 6zellikle sitozolde bulunan bakir ve ¢inko iyonu igeren SOD ile
manganez iyonu iceren mitokondriyal SOD olmak iizere SOD’nun iki izoenzimi

bulunur.(61)

Stiperoksid dismutaz
202- + 2H _—> H202+ 02

Katalaz

Kan, kemik iligi, miikoz membranlar, karaciger ve bdbreklerde yiiksek
miktarlarda bulunur. Diisiik hizlarda hidrojen peroksidin olustugu durumlarda veya
ortamda yiiksek miktarda elektron alicist1 bulundugunda peroksidatif, hidrojen
peroksit olusum hizinin yiiksek oldugu durumlarda ise katalitik tepkimeyle hidrojen

peroksiti suya doniistiiriir (62).

Katalaz
H202 + H202 _—> 2H20 + 02
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Glutatyon Peroksidaz

Glutatyon peroksidaz, bircok dokuda bulunan, dogal bir antioksidandir. E
vitamini ile birlikte, lipid peroksidasyonuna kars1 viicut savunmasinin bir kismini
olusturur (65). Glutatyon peroksidazlar, glutatyonu tiiketerek peroksitlerin
indirgenmesini katalizleyen ve Se iceren enzimlerdendir. Bu enzimler H,O, ile
beraber yag asit hidroperoksitlerin, kolesterol 7 B hidroperoksitin ve cesitli sentetik
hidroperoksitlerin indirgenmesini saglarlar. Peroksit gruplar bir alkole indirgenir.
GSH-Px, herbirinin aktif bolgesinde Se elementinin atomunu igeren 4 protein

subiinitesinden olusmustur (66).

Klasik GSH-Px’ler multimerik iken fosfolipid spesifik GSH-Px’ler
monomeriktir. Memeli sistemlerinde en az 5 ¢esit GSH-Px formu tanimlanmistir.
GSH-Px 1 en fazla bulunan ve ilk tanimlanan formudur. GSH-Px 2 gastrointestinal
sistemde salgilanir. GSH-Px 3 plazma formudur. GSH-Px 4, membranla iliskili
fosfolipid hidroksiperoksid GSH-Px’dir. GSH-Px 5 ise epididimise 0zgii sekretuvar
bir enzimdir (67,68). Bu enzimlerin aktif bolgelerinde GSH-Px 5 hari¢ Se-sistein
bulunur. GSH-Px 5°de ise sadece sistein bulunur. Maya mantarlari1 3 GSH-Px
iiretirler, bunlar fosfolipid hidroksiperoksit GSH-Px tipindedir. Bu tiplerden GSH 3,
hidrojenperoksit icin bir sensor gibi davranir ve hidrojenperoksite stres yanitini

tetikleyen Yap 1 transkripsiyon faktoriiniin oksidasyonundan sorumludur (69-72).

Glutatyon peroksidaz eritrositleri, hemolize kars1 korur. Eritrositler i¢indeki
pentoz fosfat yolu, yiikseltgenmis glutatyonun, indirgenmis glutatyona doniisiimii
icin gerekli olan NADPH’1 saglar. Bu indirgenme olayi, glutatyon rediiktaz
tarafindan katalizlenir. Bundan sonra, indirgenmis glutatyonda eser elementlerden
Se’u iceren bir enzim olan glutatyon peroksidaz tarafindan katalize edilen bir

reaksiyonda, eritrosit i¢indeki H,O,’i ortamdan uzaklastirir (65).

Glutatyon rediiktaz

GSSG + NADPH +H" ———»  2GSH + NADP”*
FAD

Glutatyon peroksidaz

2GSH + H,0, ——  GSSG + 2H,0

Selenyum
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Baz1 kanserler ve kronik hastaliklarda ile kan selenyumu ve glutatyon
peroksidaz  aktivitesinin  diigilk diizeyleri arasinda bir iligkinin = varlig

bildirilmistir.(3,5,65).
Glutatyon rediiktaz

Biyolojik sistemlerde antioksidan aktiviteye sahip en 6nemli enzimlerden biri de
Glutatyon rediiktaz’dir. Hiicreleri oksidatif hasardan korur. Selenyum koenzimine
sahip olan bu enzim yiikseltgenmis glutatyonu, NADPH varliginda indirgenmis

glutatyona cevirir. Bu esnada NADP olusur (73).
Glutatyon transferaz

Glutayon transferaz dimerik yapida olup sitozolde bulunur. Cok sayida
izoenzimi vardir. Yabanci maddelerin biyotransformasyonunda énemli rolleri vardir.
Cesitli endojen ve ekzojen bilesiklerin glutatyon ile konjugasyonunu kataliz eder

(64).

Glutatyon transferaz

R- X + GSH —— GS-R + HX

Glutatyon

Glutamik asit, sistein ve glisinden olusan bir tripeptittir. Indirgenmis ve
yiikseltgenmis sekilde bulunmaktadir. Hiicrenin yiikseltgenme indirgenme dengesini
koruyan Onemli bir indirgen ve antioksidandir. Proteinlerdeki siilfidril gruplarini
indirgenmis halde tutarak pek ¢ok proteinin ve enzimin inaktivasyonunu engeller.

Aminoasitlerin hiicre icine taginmasinda gorev alir (62).

v-Glutamilsistein sentetaz
Glutamat + Sistein —— »  y-Glutamilsistein

Glutatyon sentetaz
v-Glutamilsistein + Glisin —— Glutatyon
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E vitamini

Yagda eriyen vitaminlerden olan E vitamini, giiclii antioksidan 6zellik gosterir.
Yapisal olarak birbiri ile baglantili bir grup bilesigi kapsar. Bunlar tokoferoller ve
tokotrienollerdir. Antioksidan aktivitesi en yiiksek olan alfa tokoferoldiir. E vitamini,
hiicrelerde membran fosfolipidlerinin (linoleik ve arasidonik asit gibi) doymamis yag
asitlerinin spontan ya da serbest radikallerle etkilesmesi sonucu peroksit tiirevlerine
doniigmesini Onleyen ve olustugunda nétralize eden en giiglii antioksidandir.
Viicudun diger antioksidan sistemleri (C vitamini, glutatyon ve f karoten gibi) lipid
peroksidasyonu iizerine E vitamini kadar etkili degildir. E vitamini membran lipidleri
izerine bu etkisini eritrosit ve diger hiicrelerde de gosterir. Insan eritrositlerinin H,O,
ile hemolizi E vitamini tarafindan Onlenir. Bitkisel yaglar ve tohumlar, E

vitamininden zengin kaynaklardir (64,74,75).
C vitamini

Kimyasal yap1 bakimindan askorbik asit, tiiremis oldugu glukoz yapisini
animsatir. Suda ¢Oziinen en giiclii oksidan molekiildiir. C vitamini, bitkilerde
glukozdan sentez edilir. Insanlarda ise sentezlenemedigi icin disaridan besinlerle
alinmasi gerekmektedir. Siiperoksit radikali, hidroksil radikali ve singlet oksijen ile
kolayca reaksiyona girerek onlari etkisizlestirir. Sulu fazda bulunmasina ragmen lipit
peroksidasyonunu baslatic1 radikalleri temizleyerek lipitleri oksidan hasara karsi

korur (64,76,77).
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3. MATERYAL VE METOT

Bu calismaya Ocak 2005 ile Aralik 2006 arasinda Kahramanmaras Siit¢ii Imam
Universitesi T1p Fakiiltesi Hastanesi Kulak Burun Bogaz Hastaliklar1 Poliklinigi'ne
stk bogaz enfeksiyonu, horlama gibi yakinmalarla bagvuran ve kronik tonsillit
tanisiyla ameliyata karar verilen 53 olgu hasta grubu olarak dahil edildi. Kontrol
grubu olarak da Cocuk Hastaliklann Boliimii saglam cocuk poliklinigine rutin
takiplerine gelen normal saglikli cocuklardan 51 olgu dahil edilerek, toplam 104 olgu

calismaya alind.

Hastalarin ~ yasi, cinsiyeti, muayene bulgulari, allerji Oykiisii ve
ozgecmislerinden olusan ameliyat Oncesi verileri kaydedildi. Hasta ve kontrol
grubunu olusturan ¢ocuklarin yaglart 3 ile 13 arasindaydi. Hem hasta grubu hem de
kontrol grubu 6zgec¢mislerinde herhangi bir kronik hastalik olmayan ve yakin

zamanda enfeksiyon gecirmeyen, ila¢ kullanmayan ¢ocuklardan olugmaktayd.

Hastalarin tamamina genel anestezi altinda tonsillektomi ve adenoidektomi veya
yalmizca tonsillektomi yapildi. Kan Ornekleri ameliyattan ©nce alindi ve
bekletilmeden biyokimya labarotuarina gonderildi. Hasta ve kontrol grubundan
biyokimya ve hemogram tiiplerine ayr1 ayr1 5’er cc alinan kanin serumu ve plazmasi
ayrilarak GSH-Px diizeyleri ayni giin, Se ol¢iimleri i¢in ise serum -20°C derecede

saklanarak calisma anma kadar bekletildi.
Kanda Selenyum Tayini

Serum selenyum diizeyleri matriks degistirici (Palladyum ve magnezyum nitrat)
kullanilarak, karbon grafit kiivette, Zeeman etkili Perkin Elmer Analyst 800 model
cihazda olciildii. Standart 6l¢limii icin (Custom-grade std, inorganic venture inc) 1
g/L’lik Se stok standart: kullanildi. Ornek ve standartlar otomotik ornekleyiciye
konmadan 6nce 1/3 oraninda % 0.2’ lik triton x-100 ile diliie edildi. Ornekler 20 ul

ve matrix degistirici 10 ul pipetlenerek ¢alisma gerceklestirildi.
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Kanda Glutatyon Peroksidaz Tayini

GSH-Px ol¢iimii tam kanda yapildi. Kan 1/20 distile su ile sulandirilir. 10umL
sulandirilmis kan tizerine 100umL tris-EDTA, 20puml glutatyon, 100umL glutatyon
rediiktaz, 100uml NADPH ve 660uml distile su ekleyip 37 santigrad derecede 10
dakika inkiibe edip 10umL t-biitilhidroperoksit koyup 340 nm’de okundu.
Beraberinde bu sulandirilmis kandan 10umL alinip 2,5 mL drabkin ekleyip 546 nm
de kore karg1 okutuldu. Bu sekilde hemoglobin degeri elde edildi (78).

istatistiksel Analiz

Calismada elde edilen verilerin istatistiksel analizleri i¢in, SPSS (Statistical
Package for Social Sciences) for Windows 11 programi kullamild:. Istatistiksel
degerlendirmelerde degiskenler arasindaki iliskilerin degerlendirilmesi ig¢in
Chi-Square testi ve iki gruba ait siirekli degiskenlerin ortalamalar1 arasindaki farki
degerlendirmek icin Student’s T testi kullanildi. Sonuclar %95°lik giiven araliginda,

anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.
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4. BULGULAR

Calismamiza Ocak 2005 ile Aralik 2006 arasinda kliniginimize sik bogaz
enfeksiyonu, horlama gibi yakinmalarla basvuran ve kronik tonsillit tanisiyla
ameliyata karar verilen 53 olgu ile saglam ¢ocuk poliklinigine gelen normal saglikli
51, toplam 104 olgu alindi. Hasta grubunu olusturan ¢ocuklarin yaslan 3 ile 13
arasinda olup ortalamasi 7.6 idi (Tablo VII). Hasta grubunda olgularin 24’ii (% 45.3)
kiz, 29’u (% 54.7) erkekti (Tablo VIII). Kontrol grubunu olusturan ¢ocuklarin yaslar
3 ile 13 arasinda degismekte olup ortalamasi1 7.61 idi (Tablo VII). Kontrol grubunu
olusturan olgularin 22’si (% 43.1) kiz, 29’u (% 56.9) erkekti (Tablo VIII).

Tablo.VII. Olgularin yasa gore dagilimi

Hasta Kontrol
Ortalama Ortalama P
7,60 7,61
Yas 0,339

(p<0.05)

Tablo VIII. Olgularin cinsiyete gore dagilimi

Hasta Kontrol
n (%) n (%) P
Cinsiyet Kiz 24 (45,3) 22 (43,1) 0,238
Erkek 29 (54,7) 29 (56,9)

(p<0,05)
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Ortalama Se kan diizeyi hasta grubunda kontrol grubuna gore anlamli olarak

daha diisiiktii (p<0,001). Olgularin ortalama kan selenyum diizeyleri hasta grubunda

60,4 ng/dl kontrol grubunda ise 78,7ug/dl idi (Tablo IX).

Tablo IX. Olgularin ortalama kan selenyum diizeyleri.

Hasta Kontrol
Ortalama (£S.D) | Ortalama (£S.D) t p
Selenyum 60,4 (15,21) 78,7 (13,18) -6,546 0,000%*
(ng/dl)
(* p<0,001)

GSH-Px ortalama kan diizeyide hasta grubunda konrol grubuna gore daha diisiik

olup her iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlaml idi (p<0,001). Olgularin

ortalama kan GSH-Px diizeyleri hasta grubunda 7,0 U/g hb, kontrol grubunda ise
23,1 U/g hb idi (Tablo X).

Tablo X. Olgularin ortalama kan glutatyon peroksidaz diizeyleri.

Hasta Kontrol
Ortalama (£S.D) | Ortalama (£S.D) t p
GSH-Px 7,0 (2,09) 23,1 (4,68) -22,769 0,000*
U/g hb
(* p<0,001)
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Tablo. XI: Hasta grubunun demografik 6zellikleri ile kan Se ve GSH-Px diizeyleri

Hasta Yast Cinsiyet Operasyon sekli | Se ug/L. | GSH-Px U/g hb
Z. A. 8 K T+A 27,72 9,29
S. A. 7 E T+A 35,04 7,57
D. U. 13 K T+A 32,94 8,34
B. U. 6 E T+A 28,02 3,55
B.B. 10 K T+A 54,81 8,04
C.Y. 7 K T+A 50,91 13,78
B. G. 5 K T+A 51,78 2,65
E.A. 4 E T+A 30,51 4,06
B.Y. 6 K T+A 68,88 4,55
C.Y. 6 E T+A 54,69 2,64
Y.G. 7 E T+A 75,63 7,82
B.Y. 7 K T+A 72,18 6,26
LY. 6 E T+A 73,29 11,39
H. K. 8 E T+A 60,24 8,94
A. K. 7 K T+A 70,71 8,66
K.F. 6 K T+A 64,11 8,04
B.D. 7 K T+A 43,14 7,19
M.U 8 K T+A 38,79 8,08
A.Z 4 E T+A 31,5 7,87
I. B. 5 K T+A 35,37 7,26
T. N. 8 E T+A 42,75 7,57
H. G. 8 K T+A 71,91 6,91
M. O. 13 K T 67,38 8,97
E. O. 13 K T 63,33 7,15
S. A. 8 E T+A 78,3 3,99
S.B 9 E T 63,78 4,89
A. G. 6 E T+A 79,05 3,53
B.D. 7 E T+A 71,85 7,29
K. U. 6 E T+A 69,9 7,72
D. S. 4 K T+A 79,71 5,04
H. B. 6 E T+A 67,92 6,01
E. C. 7 E T+A 48,21 6,55
M. B. 8 E T+A 64,32 6,29
S. 7. 8 K T+A 67,29 6,53
A A 13 K T 72,42 5,39
A. K. 8 E T+A 69,9 7,68
E. K. 12 K T 61,05 5,4
T.G. 13 K T 76,02 7,37
H. E. 10 E T+A 64,23 5,88
B.Y. 6 K T+A 70,23 8,25
I A 6 E T+A 81,6 6,95
E.C. 3 E T+A 64,71 5,33
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S. C. 6 K T+A 66,18 7,77
M. K. 12 E T 69,78 8,62
S. C. 4 E T+A 56,22 8,25
F.N. 10 K T 62,94 5,44
H. S 4 E T+A 67,41 8,57
Y.K. 8 E T+A 76,68 9,79
H. C. 4 E T+A 70,83 10,24
T. K. 12 K T+A 60,69 8,16
J.D. 11 K T+A 35,97 6,1
0. A. 7 E T+A 70,11 6,22
A. A. 6 E T+A 69,57 7,57

T : Tonsillektomi
A : Adenoidektomi
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5. TARTISMA

Eser elementler insan yasami i¢in vazgecilmez Ozellikte olan maddeler olup
metabolizmadaki ¢ok sayida reaksiyonda onemli rollere sahiptir. Organizmadaki
savunma sistemlerinin énemli pargasi olan antioksidan enzimler de, enfeksiyonlarin
akut ve kronik formlarinda oksidan sistemlere kars1 gorev almaktadirlar. GSH-Px’de
antioksidan enzimlerden biri olup selenyum icermektedir. Kronik hastaliklarda ¢esitli

eser elementler ve antioksidanlar calisilmistir (1,2,3,79-81).

Kronik inflamatuvar siirecte antioksidan diizeylerinin diisik oldugu
gozlenmistir. Diisiik antioksidan diizeylerinin kronik hastaliklarin bir sonucu
olabilecegi diisiiniilmiistiir. Serbest oksijen radikallerinin 16kosit DNA ve membran
lipidlerinde yaptiklart hasar immiin fonksiyonlarda azalmaya neden olmaktadir.
Diisiik antioksidan diizeyleri immiin sistemleri olumsuz etkileyerek iist solunum yolu
enfeksiyonlarinin artmasina neden olabilmektedir. Kronik adenotonsillitli hastalarin
tonsil ve adenoid dokularindaki antioksidanlar ve oksidatif iiriinlerin varligi bu

hastalik ile olan iligkilerini gosterebilir (1,4,5,79,82).

Yilmaz ve ark. (82) kronik tonsillit ve adenoid hipertrofisi nedeniyle ameliyat
edilen cocuklarda yaptiklar1 calismada, ameliyat Oncesi kan diizeyleri diisiik olan
antioksidan enzim ve vitaminlerin, ameliyat sonrasi diizeylerini belirgin olarak
artmis ve ameliyat oncesi yiiksek olan lipid peroksidasyon iiriinii malondialdehitin
ameliyat sonras1 1. ayda kan diizeyini belirgin olarak azalmig ama saglikli kontrol
grubu diizeylerine kadar inmemis oldugunu bulmuslardir. Kronik tonsillitli ve
adenoid hipertrofili hastalarda antioksidanlarin diisiik doku-kan diizeyleri,
oksidanlarin yiiksek doku-kan diizeyleri ve cerrahi sonrasi kan diizeylerinin normale
donme egilimi gostermis olmast bunlarin kronik tonsillit ve adenoid hipertrofisi

patogenezinde rol alabilecegini diistindiirmiistiir.

Biitin  aerobik  organizmalar  hiicresel = reaksiyonlarda  fizyolojik
konsantrasyonlarda oksidan tiriinler iiretirler. Bu iiretim fazla miktarda oldugunda,

viicut igin zararli olabilmektedir. Oksidasyon {iriinlerinin bu zararh etkileri
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antioksidanlarca dengelenir. Kronik tonsillitler, rekiirren akut veya subklinik
enfeksiyonlarin bir sonucu olarak tonsilin 1srarli inflamasyonunu gosterir (79,83).
Kiroglu ve ark. (83) kronik adenotonsillitli ve adenotonsiller hipertrofili ¢ocuklarin
doku ve kanda, antioksidan ve oksidanlarn karsilastirdigni calismada kronik
adenotonsillitli grupta tonsil MDA, adenoid MDA, tonsil katalaz ve adenoid
katalazinda belirgin artis oldugunu bulmuslardir. Bu gruplar arasinda eritrosit ve
serum MDA ve CAT diizeylerinde anlamli fark bulamamiglardir. Bu bulgularla

patolojinin kandan ziyade tonsiller veya adenoid dokuda oldugunu diisiinmiislerdir.

Kaygusuz ve ark. (4) kronik tonsillit nedeniyle opere olan hastalarda yaptig bir
caligmada, ameliyat Oncesi plazma MDA diizeylerini ameliyat sonras1 MDA
diizeylerine gore anlamli oranda yiiksek, ameliyat Oncesi diisiik olan plazma SOD
diizeylerinin de ameliyat sonrasi artmis oldugunu bulmuslardir. Bu bulgular arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark oldugunu saptamislardir. Bu calisma ile kronik
tonsillitlilerde  oksidatif stresin arttifim1  ve bununla Dbirlikte antioksidan
mekanizmalarin geriledigini gozlemlemisler. Tonsillektomi sonrasi oksidatif stres
kaynagi ortadan kalkinca plazma MDA diizeyinin azalmasi ve plazma SOD
diizeyinin artmasi ile kronik tonsillit patogenezinde oksidan ve antioksidanlar

arasindaki iliskinin varligim diisiinmiiglerdir.

Okur ve ark. (84) kronik tonsillit nedeniyle elektif tonsillektomi yapilan
hastalarda yaptiklar1 bir bagka caligmada ise, tonsil dokusunda ve ameliyattan 6-7
giin once ve 10-12 giin sonra kanda CAT ve lipid peroksidasyonun gostergelerinden
biri olan TBARS seviyelerini 6lgmiisler. Bu calismada ameliyat sonrast kanda
TBARS seviyesinin anlamli derecede azaldigim ve CAT aktivitesinin ise anlamli
derecede arttigin1 saptamiglardir. Ayrica tonsiller doku Orneklerinde de CAT ve
TBARS varligim1 gostermislerdir. Bu bulgularla kronik tonsillit patofizyolojisinde

lipid peroksidasyonunun rolii olabilecegini diisiinmiislerdir.

Esansiyel eser elementlerden olan Se ve onemli antioksidan enzimlerden olan
GSH-Px ile ilgili olarak bir¢ok kronik hastalikta ve kanserli olgularda ¢aligmalar
yapilmistir (2,3,5,85).
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Karaciger gibi yogun metabolik aktivenin oldugu organlarda serbest radikaller
fizyolojik kosullarda da ortaya ¢ikmaktadir. Ama karacigerin, alkol, viral enfeksiyon,
ilag ve immiinolojik hasar gibi ¢esitli nedenlerle strese maruz kalmasi halinde artan
serbest oksijen radikalleri hepatik hasara neden olurlar. Aciga cikan oksijen
radikalleri lipidleri, proteinleri ve niikleik asitleri direkt hasara ugratirlar,
inflamasyonu stimiile ederler, transkripsiyon faktorlerini etkileyerek gen
ekspresyonunu artirir veya azaltirlar. Ayrica sitokin  salinmmmimi  uyararak
fibroblastlarin sayisin1 ve kollajen iiretimini artirirlar. Organizma, reaktif oksijen
tiirlerinin etkilerini antagonize eden cesitli antioksidanlara sahiptir. Selenyum
antioksidan enzimlerin yapisinda bulunmasindan dolay1r énemli gorevlere sahiptir,
eksikliginde antioksidan enzimlerin eksikligine baghh  oksidan-antioksidan

dengesizliginden dolay1 doku hasar1 olusabilmektedir (85,86).

Kronik karaciger hastaligi ile ilgili bir calismada Czuczejko ve ark. (3) viral,
alkolik, otoimmiin ve kriptojenik kaynakli kronik karaciger hastaligi olanlarda kan
kompanentlerinde Se diizeyi ve glutatyon diizeyini saglikli kontrollere gore diisiik
saptamislardir. Bu hastalarin eritrosit GSH-Px aktivitesinin de diisiik degerlere
egilim gosterdigini bulmusglardir. Bu bulgularla diisiikk antioksidan diizeyi ve
aktivitesinin, serbest oksijen radikallerinin etkisiyle kronik karaciger hastaligi

patogenezinde rol alabilecegini belirtmislerdir.

Selenyum, karsinogeneze karsi glutatyon peroksidaz araciligl ile hiicresel
membranlar oksidatif hasardan koruyarak, karsinojenlerin mutajenitesini azaltarak,
hiicre proliferasyonunu inhibe ederek korunma saglamaktadir. Aymi zamanda,
programlanmis hiicre Oliimiine, DNA tamirine ve immiin sisteme etkisine bagli
olarak kanser onleyici etkisi ileri siiriilmiistiir (2,5,87,88). Yu ve ark. (87) yaptigi
caligmada hepatoseliiler karsinomada plazma Se diizeyi kontrol gruplarina gore
belirgin diisiik saptanmis ve sigara icmenin de buna katkida bulundugu gosterilmistir.
Kellen ve ark. (88) mesane kanserli hastalarda yaptig1 bir bagka calismada plazma Se
diizeyini kontrol grubuna gore anlamli olarak diisiik bulmuslardir. Serum Se
konsantrasyonu 82.40 ug/I’nin iistiinde olan kisilerin diisitk mesane kanseri riskine
sahip oldugu ve serum Se konsantrasyonunda 10 pg/I’lik artig ile mesane kanseri

riskinde belirgin azalma goriildiigii ileri stiriilmiistiir.
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Selenyum, hiicre aracili yanitlari, hilmoral immiiniteyi ve nonspesifik yanitlarin
olugmasini saglayan immiin sistemin biitiin komponentlerini etkilemektedir. Ayni
zamanda antiproliferatif, antiinflamatuvar, antiviral ve immiinmodiilator etkileri de
gosterilmistir  (89). Se, inflamatuvar mediyatorlerden prostaglandinler ve
Iokotrienleri  azaltarak antiinflamatuvar 6zellik  gostermektedir. T  hiicre
proliferasyonu, lenfosit antijen situmiilasyonunu ve naturel killer hiicrelerinin
aktivitelerini arttirarak immiinmodiilator etki gosterir. Ayn1 zamanda interlokin 2 gen
ekspirasyonunu arttirarak immiiniteyi gliclendirmektedir. Lenfositlerin tiimor
hiicrelerinin yikimi i¢in sitotoksik duruma gelme yetenegini arttirmaktadir. Se’un,
GSH-Px araciligr ile antioksidan olarak, total oksidan yiikiinii azaltarak kanser
olusumunda koruyucu oldugu diistiniilmiistiir (2,5,89). Selonoproteinler, bazi
viriislerin gen ekspirasyonunu inhibe ederek antiviral etki gostermektedir. HIV tip 1
ile kronik enfekte T lenfosit ve monosit hiicreleri tizerine Se destegi verilerek yapilan
in vitro bir ¢calismada HIV tip 1 gen replikasyonunun baskilandig gosterilmistir (90).
Behcet hastalifinin ortaya cikisinda kronik inflamasyonun etkileri oldugu
diisiiniilmektedir. Delibas1 ve ark. (91) tarafindan Behget hastalarinda yapilan bir
calismada, kan selenyum diizeyinin kontrol grubuna gore anlamli oranda diisiik
oldugu bulunmustur. Yine Behcet hastalarinda yapilan bir baska calismada kan

selenyum diizeyi ve glutatyon peroksidaz aktivitesi diisiik olarak bulunmustur (92).

Serwin ve ark. (93) Psoriasis’i olan hastalarda yaptiklar1 bir calismada, Se
diizeyini ve bunun hastaligin ciddiyeti ve siiresi ile olan iliskisini incelemistir. Bu
calismaya 10 aydan kisa siireli Psoriasis’i bulunan hastalar, 3 yildan fazla Psoriasis’i
olan hastalar, Psoriasis’ten baska kisa siireli deri hastaligi olan ve saglikli
goniillillerden olusan kontrol gruplar1 alinmistir. Bu c¢alismada plazma Se
konsantrasyonu ve eritrosit-GSH-Px aktivitesinin 3 yildan uzun siireli Psoriasis’li
erkek hastalarda azalmis oldugunu bulmuslardir. Plazma-GSH-Px aktivitesini de
uzun ve kisa siireli Psoriasis hastalarin tamaminda azalmig bulmuslardir. Uzun siireli
hasta olanlarda diisiik plazma Se seviyelerinin keratinizasyona eslik eden kronik
inflamasyonun bir nedeni olabilecegini diisiinmiislerdir. Diisiik Se konsantrasyonun
nedeni olarak; diisilk diyetsel alim, asir1 deskuamasyon ile kayip, hastaligin
psikolojik etkisine baglh asir alkol alimi, aktif-pasif sigara i¢imi ve fototerapi gibi

tedavi prosediirlerinin uzun siireli Psoriasis hastalarinda oksidatif  stresi
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aktiflestirebilen ve dogal antioksidanlar1 azaltan faktorler olabilecegi vurgulamistir.
Baz1 c¢alismalarin sonuglari, diigmiis Se diizeyinin hiicre proliferasyonu ile
karakterize bir hastalik olan Psoriasis i¢in risk faktorii olabilecegini diistindiirmiistiir

(5,93,94).

Psoriasis plaklarinda cildin antioksidan bariyerinin bozulmasi sonucu serbest
oksijen radikalleri artar. Se, Psoriasis plaklarinda retikiiler dermis icinde T hiicre
sayisini  arttirarak immiinolojik mekanizmalart modiile eder. Ayn1 zamanda
keratinositlerin apopitozisini arttirarak da etki gostermektedir (93,94). Orta ve ciddi
Psoriasis’i olan hastalar ile saglikli kontrollerden olusan diger bir caligmada tam kan
ve plazma Se konsantrasyonu hafiften ciddiye tiim Psoriasis’li erkek ve kadin
hastalarda azalmis olarak bulunmustur. Bu hastalarin ¢ogu 10 yildan uzun siireli
Psoriasis’i olan ve fototerapi tedavisi almakta olan hastalardan olusmustur. En diisiik
Se degerlerine ise yaygin ve uzun siireli Psoriasis’i olan ve metotreksat veya retinoid

tedavisi alan erkek hastalarin sahip oldugu gosterilmistir (94).

Omlannd ve ark. (95) yaptig1 ilimli astitmli ve bronsiyal asir1 yanitliligi olan
hastalar ile solunumsal semptomlar1 olmayan vakalarin karsilastirildig: bir calismada
iliml1 asttmhi vakalarda serum Se diizeyleri diisiik bulunmustur. Brongiyal agsir
yanithiligr olan hastalar ile solunumsal semptomlar1 olmayan vakalar arasinda serum
Se seviyesi arasinda anlamli fark gézlenmemistir. Bu ¢alismada ayn1 zamanda yogun
sigara icenlerde serum Se diizeyi sigara igmeyenlere gore daha diisiik

gozlemlenmistir.

Cogu inflamatuvar hastaliklarda oldugu gibi Crohn hastaligi etyopatogenezinde
serbest oksijen radikalleri ve antioksidan sistemleri arasindaki dengesizlikten
kaynaklanan serbest radikal hasarindan da siiphelenilmektedir (3,89,92). Reimund ve
ark. (96) aktif Crohn hastaligi olan hastalarda yaptigi calismada, kan selenyum
diizeyinin ve glutatyon peroksidaz aktivitesinin kontrol grubuna gore anlamli oranda
diisiik oldugunu bulmuslardir. Bu caligma aktif Crohn hastaliginda hastaligin seyri
esnasinda antioksidanlarda azalma oldugunu ve Se diizeyi ile eritrosit GSH-Px

aktivasyonunda da azalma oldugunu gostermislerdir.
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Yine Ringstad ve ark. (2) yaptig1 inflamatuvar barsak hastalig ile ilgili bagka
bir calismada erken donem Crohn ve iilseratif kolitli hastalarda serum selenyum
diizeyi diisiik bulunmustur. Ulseratif kolitte artnus kolon ve rektum kanseri, Crohn
hastalig1 olanlarda da barsaklarda adenokarsinom gelisme riski olmasi, onkogenezi
azaltici ve antioksidan etkileri olan Se’un inflamatuvar barsak hastaligi olan

hastalarda 6nemli bir element olabilecegi vurgulanmistir.

O’Dell ve ark. (89) romatoid artriti olan hastalarda yaptig1 calismada,
seropozitif romatoid artriti olan hastalarin serum Se konsantrasyonunun saglikli
olgulardan olusan kontrol grubuna gore daha diisiikk oldugunu bulmuslardir. Bu
calismadaki hastalar yiiksek Se alimi olan bolgelerden sec¢ilmistir. Romatoid artritli
hastalarda serum Se konsantrasyonu ile hastaligin aktivitesi arasinda negatif
korelasyon gbzlemislerdir. Bu bulgular romatoid artrit patogenezinde Se eksikliginin
Onemini desteklemesine ragmen patogenezde rol alip almadigini tam olarak

gostermemektedir.

Romatoid artrit patogenezi multifaktoriyeldir. Genetik faktorler, otoimmiinite ve
cevresel faktorler patogenezde yer almaktadir. Bir¢cok enfeksiyoz ajaninin romatoid
artrit gelisimini tetiklediginden siiphelenilmektedir. Se romatizmal hastaliklarla
iligkili bir¢cok biyokimyasal yolaklarla iligkilidir. Se, antioksidan ajan olarak serbest
radikalleri ve antiinflamatuvar ajan olarak da inflamatuvar prostaglandin yapimini
azaltr. Romatoid artritde, eklemlerde olusan sinovyal proliferasyon ve
inflamasyonun hastaligin ortaya c¢ikmasinda rolii vardir. Bu yilizden selenyumun
antiinflamavuar ve immiinmodiilator etkisi onemlidir (5,80,89). Romatoid artritli
hastalarda eser element diizeyleri ile ilgili yapilan bir diger ¢alismada serum Se ve
Zn diizeyleri diisiik, Cu diizeylerini yiiksek bulmuslardir. Bu bulgularin muhtemel
olarak inflamasyona yanit olarak gelistigini ve organizmanin savunma stratejisinin

bir sonucu oldugunu diisiinmiislerdir (80).

Cesitli kronik hastalikli olgularda yapilan calismalarda genellikle kan Se ve
GSH-Px diizeylerinin kontrol gruplarina gore daha diisiik diizeylerde oldugu
goriilmektedir. Calismamizda kronik tonsillitli olgularda kan selenyum ve GSH-Px

diizeylerinin saglikli kontrol grubuna gore anlamh olarak diisiik oldugu saptanmistir.
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Kronik bir hastalikta siirekli antioksidan destege ihtiya¢ duyulur ve antioksidan
enzimlerin kullanim1 artmig olabilir. selenyum da antioksidan enzimlerin yapisinda
yer aldig1 icin asin tilketime baglh olarak eksiklik ortaya cikabilir. Diger yandan
kronik tonsillitli olan olgularda tekrarlayan enfeksiyonlar nedeniyle gelisme geriligi
oldugu bilinmektedir. Yetersiz diyetsel Se alimi1 da bu olgulardaki Se eksikliginin bir

baska nedeni olabilir.

Sonug olarak kronik tonsillitli olgularda Se ve GSH-Px diizeylerinin diisitk
olmas1 antioksidan sistemde zayiflama oldugunu ve enfeksiyonlara yatkinligin
arttigini diisiindiirmektedir. Ancak Se eksikliginin kronik tonsillitli olgularda neden

ortaya ¢iktigini anlayabilmek i¢in daha ileri calismalara ihtiyag¢ vardir.
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6. SONUC

Eser elementler insan yasami icin vazge¢ilmez ozellikte olan maddeler olup
metabolizmadaki cok sayida reaksiyonda onemli rollere sahiptir. Metabolik islemler
sirasinda dogal olarak serbest radikaller olusmaktadir. Bu oksidan molekiillerin
organizmaya zarar vermelerini Onleyici mekanizma antioksidanlar tarafindan
saglanmaktadir.  Oksidan-antioksidan sistem, organizmada denge halinde
bulunmaktadir. Bu dengenin oksidanlar lehine bozulmasi doku hasar1 i¢in neden
olusturmakta olup akut ve kronik enfeksiyonlarin olusumunda 6nemli bir etken
oldugu diistiniilmektedir. Organizmadaki savunma sistemlerinin énemli pargasi olan
antioksidan enzimlerde, enfeksiyonlarin akut ve kronik formlarinda oksidan
sistemleri yok etmede gorev almaktadirlar. GSH-Px de antioksidan enzimlerden biri

olup selenyum icermektedir (1-4).

GSH-Px’m ise lipid peroksidasyonunun 6nemli bir baslaticisi olan siiperoksit
anyonu ve hidrojen peroksid reaksiyonu sonucu olusan hidroksil radikalinin
olusumunu Onlemeye yonelik mekanizmada Onemli bir rolii bulunmaktadir. Bazi
calismalarda Se’un timor gelisimini ve hiicre proliferasyonunu onledigi, kanser
insidansini azalttig1, antioksidan ve immiin fonksiyonlarida artirici etkileri oldugu da
gosterilmistir. Cesitli kronik hastaliklarda Se ve GSH-Px diizeylerinin kontrol
grubuna gore daha diisiik oldugu bildirilmistir (2,3,5,80,89).

Kronik tonsillit oldukg¢a sik goriilen ve bu nedenle sik cerrahiye basvurulan bir
hastaliktir. Calismamizda kronik tonsillitli olgularda kan selenyum ve GSH-Px
diizeylerinin saglikli kontrol grubuna gore anlamli olarak daha diisiik oldugu
saptanmistir. Kronik tonsillitli olgularda Se ve GSH-Px diizeylerinin diisiik olmasi
antioksidan sistemde zayiflama oldugunu ve enfeksiyonlara yatkinligin arttigini
diisiindiirmektedir. Bu eksiklik kronik hastalik nedeniyle antioksidan enzimlerin
tilketiminin armasina bagli olabilecegi gibi Se’un diyetsel alimindaki yetersizlige de

bagh olabilir. Ancak bunun anlagilabilmesi i¢in daha ileri ¢alismalara ihtiyag vardir.
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