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Ozet

Astim, her vyay grubunu etkileyen kronik bir solunum yolu
hastaligidir. Genellikle inflamasyon ve agir1 duyarlilik ile karakterizedir.
Inflamasyon, dokularda olusan hasara kargi gelisen yanit1 ifade eder. Serbest
radikallerin neden oldugu oksidatif stres, astimin patogenezine katkida
bulunmaktadir. Inflamasyon, astim, obezite ve diyabet gibi hastaliklarin
gelisiminde rol oynar. Astimli kisilerde insiilin direnci ve glikoz metabolizmasi
sorunlar1 olugabilir. Astim hastaliginin siddeti ve inflamasyon ile iliskili bir
risk faktorii olan beslenme, antioksidan 6zellikli besin 6gelerinden zengin
anti-inflamatuvar diyetlerle tedavi edilebilmektedir. Antioksidanlar hiicre
hasarint 6nler ve serbest radikalleri notralize eder. Omega-3 yag asitleri, D
vitamini ve probiyotikler gibi bilesenler iceren anti-inflamatuvar diyetler,
astim gibi inflamasyon kaynakli hastaliklara olumlu etkiler saglayabilir. Bu
nedenle, diyet antioksidanlarinin almi artirilmalidir.

Sonug olarak, astim hastalarinda 6nleyici ve koruyucu olarak antioksidan
igerikli gidalar veya takviyeler kullamilabilir.

GIRIS

1.Astim

Astim, hava yolunun agir1 duyarliligr ile iligkili kronik inflamasyon
kaynakli solunum problemleri olan bir hastaliktir (Karakaya, 2017). Tiim

yag gruplarinda goriilen 6nemli bir saglik sorunudur (GINA, 2021).
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1.1. Asttimin Epidemiyolojisi

Astim, diinya genelinde 260 milyondan fazla insan1 etkilerken (GINA,
2021), 2025 yilina kadar 100 milyon yeni astim hastas: tahmin edilmektedir
(Keles ve Yilmaz, 2016). Astim siklig1 genetik ve gevresel faktorlere bagh
olarak bolgeden bolgeye degismektedir. Tiirkiye’de yetiskinler arasinda
astim benzeri semptom prevalansi %9,8 ile %27,3 arasinda degisirken, astim
prevalansi ise %1,2 ile %9,4 arasinda bildirilmigtir. Tiirk Toraks Dernegi
tarafindan yapilan Prevalence and Risk Factors of Allergies in Turkey
(PARFAIT) galigmasina gore, Tiirkiye genelinde kadinlarda astim sikligi %9
erkeklerde ise %7,1 olarak belirlenmistir(Aydin vd., 2020; TTD, 2020)

1.2. Astimin patofizyolojisi

Astim, ¢oklu fenotiplere sahip heterojen bir hastaliktir. Astimin altinda
yatan patofizyolojiyi belirlemek igin bronkoskopi veya biyopsi gereklidir
(Sahin, 2020). Astimi baslatan, diizenleyen ve kotiilestiren faktorleri
anlamak i¢in biyolojik ve immunolojik siireglerin incelenmesi 6nemlidir
(Eliagik ve Yenigiin, 2012). Astim, inflamatuar bir hava yolu hastaligidir ve
bircok hiicre ve aract rol oynamaktadir (Balaban, 2010). Inflamasyon, zararli
uyaranlar tarafindan tetiklenen bir yanit tiirtidiir (Medzhitov, 2008). Astimin
patogenezinde siirekli devam eden bir hava yolu inflamasyonu rol
oynamaktadir. Bu durum tiim brong ve bronsiollerle birlikte epitel, noral
aglar, hava yolu diiz kaslari, submukozal bezler ve inflamatuvar hiicreleri
etkilemektedir (Pur Ozyigit, 2020). Hava yolu inflamasyonu birgok hiicre
ve yapiyr etkileyerek hava yolu 6demi, mukus salinimina, hava yolunun
tikanmasina ve dokunun yenilenmesine neden olabilir. Hava yolu dokusunun
yenilenme siirecinde fibrozis, kalinlasma, kas kiitlesinde artig ve diger
degisiklikler goriilebilir (Gans ve Gavrilova, 2020).

1.3. Asttimin Etiyoloji

Astimm  geligiminde etkili olan faktorler genetik ve ¢evresel
faktorlerdir. Genetik faktorler, konak faktorlerinin yani sira semptomlari
tetikleyen ¢gevresel etmenleri de igerebilir. Astim riskini belirleyen
mekanizmalar komplekstir ve genler ile gevresel faktorler arasindaki etkilegim
sonucu ortaya ¢ikar. Immiin yanitin geligimi ve erken yasta enfeksiyonlara
maruz kalma gibi gelisimsel faktorler de astim riskini etkileyebilir (Bateman

vd., 2007)
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1.4. Astimin Tan1 Kriterleri

Astim tamisinda anamnez ¢ok o6nemlidir, semptomlar ve hava akimi
kisitlanmasi  belirtileri ile tani koyulabilir (https://www.aid.org.tr/wp-
content/uploads/2020/12/astim-rehberi-2020.pdf, Erisim Tarihi: 18 Ocak
2022). Kesin tani igin degigken hava akimi kisitlamasi belirlenmelidir (Col,
2020). Solunum Fonksiyon Testi, etkili bir yontem olarak astim tanisinda
kullanihr (Heybet, 2021). Fizik muayene, solunum fonksiyon testleri ve
alerjen degerlendirmesi ile astim tanist konulur (https://www.aid.org.tr/
wp content/uploads/2020/12/astim-rehberi-2020.pdf, Erisim Tarihi: 18
Ocak 2022). Fizik muayene sirasinda iist solunum yolu belirtileri, akciger
dinlenmesi ve deri incelenir (Esden ve Pesta-Walsh, 2019).

1.5.Astimin Siniflandirilmasi

Etyolojik, patogeneze ve havayolu obstriiksiyonunun siddetine gore
siniflama gore simuflandirilir (Emecen, 2009).

1.6. Astima Yonelik Risk Faktorleri

Astim, genetik ve gevresel faktorlerin etkilesimiyle ortaya ¢ikan bir
hastaliktir(Sucu, 2018). Aile oykiisii, hava kirliligi, tiitiin kullanimi, obezite
ve ev i¢l faktorler astim gelisiminde 6nemli risk faktorleridir (Desalu
vd., 2009). Astumin obezite ile iliskisi, akciger kapasitesinin azalmasiyla
aciklanmaktadir (Bozkus, 2020).

Son yillarda astimin yayginligi, morbiditesi ve maliyeti artmaktadir
(Bagci, 2020; Beyhun ve Cilingiroglu, 2004). Sanayilesme ve batililagmug
yagam tarzi faktorleri de astim riskini artirmaktadir (Erboy ve Altinsoy,
2015). COVID-19 pandemisinin astim i¢in giiclii bir risk faktorii olmamasina
ragmen, enfeksiyonun solunum sikintisna neden olmast astim ataklarini
tetikleyebilir (Yiicel ve Tamay, 2020). Uluslararas: arastirmalar, yiiksek yag
ve rafine geker tiiketiminin alerjik hastaliklar igin risk faktorii oldugunu
ortaya koymaktadir (Sewell ve Sheihk, 2015). Astimin etiyolojisini anlamak
icin semptomlarin yayginligi ve risk faktorlerinin belirlenmesi 6nemlidir

(Daloglu vd., 2006; Akpinar vd., 2008).

1.7. Astimin Degerlendirilmesi Ve Tedavisi

Astim semptomlarinin  degiskenligi nedeniyle hastaligin bagarili bir
sekilde yonetilmesi igin ilaglarin yan etkilerinin en aza indirgenmesi ve
inflamasyonun tedavi edilmesi 6nemlidir. Her klinik ziyarette semptomlar,
kotiilesme riski, ilag toleransi ve komorbiditeler degerlendirilmelidir (Wu
vd., 2019). Astim kontrolii i¢in multidisipliner bir ekip gereklidir (Menzies-
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Gow vd., 2021) ve tedavi steroid ilag kullanimini ve obezitenin kontrol
alinda tutulmasini igermelidir (Degirmenci vd., 2012). Astim kontrolii,
semptomlarin ve risklerin azaltilmas igin 6nemlidir ve anketler ve 6l¢eklerle
degerlendirilir (Yiice, 2019). Astimin yagam Kkalitesi {izerinde etkili oldugu
bilinmektedir (Bozkurt ve Bozkurt, 2015) ve AQLQ ile degerlendirilebilir
(Alpaydin vd., 2012). Astim tedavisinde inhalasyon yolu tercih edilir ¢iinkii
ilaglart dogrudan hava yoluna iletmektedir (Olgag ve Ozseker, 2020).

Astim tedavisinde kullamilan ilaglar, kontrol edici ve rahatlatici olarak
ikiye ayrilir. Kontrol edici ilaglar her giin diizenli kullanilarak astim
hastaliginin kontrol altina alinmasini saglar (TTD, 2015). Bu ilaglar inhaler
steroidler, uzun etkili beta agonistleri ve l6kotrien agonistlerini igerir (Falk
vd., 2016). Rahatlaticr ilaglar ise semptomlar ortaya ¢iktiginda hizl etkili
olarak kullanilir (TTD, 2015). Inhaler kortikosteroidler astim tedavisinde
birinci basamak ilaglar arasinda yer alirken, sistemik kortikosteroidler uzun
vadeli tedavide kullanilabilir ancak bazi yan etkilere neden olabilir (Gans ve
Gavrilova, 2020). Astim yonetiminde ilag tedavisinin yani sira tetikleyicilerden
kaginmak da 6nemlidir. Astim kontroliinde farmakolojik olmayan yaklagimlar
da etkili olabilir. Bu yaklagimlar arasinda hava kirliliginden kaginmak, besin
alerjilerini test etmek, sigara igcmemek, evcil hayvanlardan uzak durmak ve
saghkli beslenme gibi stratejiler yer alir (Wu vd., 2019).

2.Astim ve Antioksidan Iliskisi

Antioksidanlar, reaktif oksijen tiirleri (ROT) olusumunu engelleyen
savunma sistemleridir ve reaktif oksijen tiirlerinin hiicrelere zarar vermesini
onlerler (Emecen, 2009).

Antioksidanlar, oksidasyon siirecinde olugan serbest radikallerin zararlarini
onlemek i¢in olduk¢a onemlidir. Reaktif oksijen tiirleri, karbonhidratlar,
yaglar ve ¢oklu doymamug yag asitleri gibi biyomolekiillerde hasara yol agarak
hastaliklara davetiye ¢ikarmaktadir (Giilgin, 2012). Reaktif oksijen tiirlerinin
olusumuantioksidanlariinhibeeder. Oksidan-antioksidandengeninbozulmasi
hastaliklarin gelisimine neden olur. Oksidatif stres, astimin patogenezinde
rolii vardir (Stoodley vd., 2019). Solunum yollarini korumak igin birgok
antioksidan savunma mekanizmast vardir. Oksidanlar, astim hastaliginda
inflamatuvar mediyatorlerin salinimini artirir. Diyet antioksidanlari, solunum
tonksiyonlar1 ve astim semptomlari arasinda olumlu bir etki vardir (Devereux
ve Seaton, 2005). Antioksidanlar, oksidasyonu oOnler, serbest radikalleri
engeller ve lipid peroksidasyonunu geciktirir (Giilgin, 2012). Antioksidan
savunma sistemi olmadiginda, oksidatif stres ve pulmoner disfonksiyona
neden olabilir (Alwarith vd., 2020). Beslenmenin inflamatuvar hastaliklarin
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tedavisinde 6nemli oldugu gosterilmistir (Baysal vd., 2016). Antioksidanlar
hiicre hasarini 6nlemekte ve oksidasyonun etkilerini durdurmakta yardimei
olur. Diyet antioksidanlar1 arasinda vitamin E, C, karotenoidler, ubikinon,
selenyum ve flavonoidler bulunmaktadir (Alwarith vd., 2020). Antioksidan
ozelliklere sahip molekiiller hiicre i¢i sinyalizasyonu diizenleyebilir ve astim
tedavisinde kullanilabilir (Mishra vd, .2018). Diyet yaglar1, saglik iizerinde
farkli etkilere sahiptir. Ornegin n-3 yag asitlerinden zengin diyetler saglik
i¢in faydaliyken, doymus yaglardan zengin diyetler zararl olabilir (Ye vd.,
2021). Besinler aracihigiyla n-3 yag asitlerini almak 6nemlidir. Aragtirmalar,
n-3 yag asitlerinin inflamasyonun iyilegsmesi ve insiilin duyarlilig tizerinde
olumlu etkiler gosterdigini ortaya koymustur (Suzumura vd., 2020; Xiao
vd., 2018).

Yagli tohumlarca zengin Akdeniz Diyeti, anti-inflamatuar ve antioksidan
etkilere sahip olmasinin nedeni yiiksek miktarda tokoferoller, fitokimyasallar
ve folik asidi igermesindendir (Xiao vd., 2018). Hayvansal kaynakli n-3
yag asidi ise hiicre i¢i sinyal yollarinda proinflamatuvar sitokinlerin etkisini
azaltabilir. Bahk yagi takviyeleri astim gibi inflamatuvar hastaliklari
hafifletebilir (Miyata ve Arita, 2015; Calder, 2002). Antioksidan vitaminler,
n-3 vyag asitleri, bitki flavonoidleri, prebiyotikler ve probiyotikler de
inflamasyonu  azaltabilir. Bu bilesenler gen ekspresyonunu diizenler,
oksidanlarin tiretimini azaltir ve bagirsak saghgini iyilestirir (Calder vd.,
2009).

Cesitli galismalar, E ve C vitamininin lipid peroksidasyonunu 6nledigini
ve antioksidan etki gostererek uzun zincirli yag asitlerinin zar biitiinliigiinii
korudugunu gostermektedir (Altiner vd., 2017). Ayrica, E vitamini, alerjik
inflamasyonu 6nlerken astim hastahiginin geligimini de engelledigi ve ve
akciger fonksiyonlarini iyilestirdigi belirtilmistir (Cook-Mills vd., 2021). C
vitamini ise reaktif oksijen tiirlerini temizleyerek solunum yolu hidrasyonuna
destek oldugu belirtilmistir (Alwarith vd., 2020). A vitamini, biyiik
antioksidan etkiye sahip retinolleri ve karotenoidleri igerir. A vitamini igeren
karotenoidlerin akciger fonksiyonlarini iyilestirdigi ve astim semptomlarini
azaltug: belirtilmektedir. Retinol ise antioksidan olmasa da akciger sagligin
desteklemektedir (Devereux ve Seaton, 2005). Bitkilerde bulunan yiiksek
polifenol igerigi, astim tedavisi igin alternatif bir yaklagim olabilir (Ayala-
Mata vd., 2019). Flavonoidler de antioksidan ve anti-inflamatuvar etkilere
sahip olup astim semptomlarini hafifletebilir (Tanaka ve Takahashi,
2013). Ogzellikle quercetin, astim ataklarim azaltabilir ve semptomlari
kontrol altinda tutabildigi belirtilmistir (Maleki vd., 2019).
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3. Astim Ve Oksidatif Stres Iligkisi

Astim, diinya genelinde ¢ocukluktan itibaren her yastan bireyi etkileyen
bir hastaliktir. Genellikle kronik solunum yolu Inflamasyon ile karakterize
edilir ve agirt duyarlilik ile iligkilidir (GINA, 2020). Inflamasyon durumu,
tiziksel, kimyasal veya patojenlerin neden oldugu dokulardaki hasar, yara veya
yikima kargi ortaya ¢ikan bir yamiti ifade eder. Serbest radikallerin yol agtig1
oksidatif stres, kronik hastaliklarin gelisimini tetikleyebilir (Memigogullari,
2005). Oksidatif stres, astimin patogenezinde 6nemli bir rol oynamaktadir
(Cho ve Moon, 2010).

Brongial astim, havayollarinda inflamatuvar hiicrelerin aktivasyonu ve
birikimi ile karakterize edilen bir inflamasyon hastahigidir (Fujisawa.,2005).
Bu inflamasyon, dokularda hasara yol agarak astimin patolojik semptomlarini
tetikler; bunlar arasinda hava akimi kisitliligl, havayolu agirt duyarlihigt
(Dworski.,2000) ve kalic1 yapisal degisiklikler olan havayolu remodelingi yer
almaktadir. Inflamatuvar hiicreler tarafindan salinan biyoaktif mediyatorler
ve sitokinler, astimin patogenezinde 6nemli bir rol oynamaktadir. Ayrica,
serbest oksijen radikalleri de astim ile iligkili doku hasarinda kritik bir etkiye
sahiptir (Fujisawa, 2005). Oksidatif stresin, havayolu inflamasyonunun
onemli bir unsuru oldugu yaygin olarak kabul edilmektedir (Riedl vd.,2008).
Astumli hastalarda, hava boglugunda biriken inflamatuvar hiicreler, ¢esitli
uyaranlara yanit olarak aktive olur ve yiiksek seviyelerde reaktif oksidan
trtinleri iiretirler (Andreadis vd., 2003). Ayrica, aktive olan eosinofil,
notrofil ve makrofaj gibi inflamatuvar hiicrelerin yani sira, bronsial epitel
hiicreleri gibi konak hiicreleri de oksidan maddeler iireterek inflamatuvar
hiicreleri dogrudan uyarir ve akcigerlerdeki inflamasyonun giddetlenmesine
neden olabilir (Caramori, 2004 ). Asirt miktarda reaktif oksijen {irtinlerinin
tretimi, lipid, protein ve DNAnin oksidasyonu yoluyla yapisal hasara yol

acar ( Riedl vd., 2008)

3.1.0ksidan Kaynaklar1

Oksijenin  siiperoksit anyonuna (O, *7) doniigtimii, oksidanlarin
olusumunda 6nemli bir asamay1 temsil etmektedir (Caramori vd., 2004;
Henricks vd., 2001). Normal metabolik siire¢ler sirasinda tiim hiicrelerde
reaktif radikaller ortaya ¢ikmaktadir. Hiicresel diizeyde, mitokondriyal
solunum zinciri, mikrozomlar ve P450 mono-oksijenaz, siklooksijenaz,
lipooksijenaz ve monoamin oksidaz gibi enzim sistemlerinde belirli
seviyelerde radikal iiretimi gerceklesmektedir (Henricks vd.,2001). Ozellikle
astiml1 hastalarda, inflamatuvar ve immiin hiicreler yiiksek oranlarda reaktif
oksijen tiirleri iiretmektedir (Kirkham, 2006). Inflamatuvar hiicreler,
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membran bagimli nikotinamid adenin diniikleotid fosfat (NADPH) oksidaz
enzim sistemi araciligiyla, ozon, sigara dumani, toz partikiilleri ve gesitli
mikroorganizmalar gibi gevresel uyaranlarla aktive olarak agir1 miktarda
stiperoksit anyonu iiretmektedir (Henricks vd., 2001; Ricciardolo vd.,
2006; Dworski, 2000).

Cevresel uyarilar, epitel hiicreleri, endotelyal hiicreler ve diiz kas
hiicreleri aracihigiyla bu enzim sistemi iizerinden oksijen radikalleri
tiretebilir (Caramori vd.,2004; Henricks vd., 2001). Siiperoksit anyonu
(O,), ya dogal bir stiregle ya da sitiperoksit dismutaz (SOD) enziminin
etkisiyle hidrojen peroksite (H,O, ) doniigiir (Rahman vd., 2006). O,0
ve H,O,, dengeli oksidanlar olmalarina ragmen birlikte diger molekiillerle
etkilesimde bulunarak giiclii sitotoksik radikallerin olugumunda kritik
bir rol oynar (Caramori vd.,2004). Notrofillerdeki lizozomal enzim olan
miyeloperoksidaz (MPO) ve eosinofillerde bulunan eosinofil peroksidaz
(EPO), H,O, ile halojenlerin (CI~, Br~, I") birlikte hipohalojentz asitlerin
(HOCI, HOBr) sentezini katalizler. MPO esas olarak hipoklorik asit
(HOC) iiretirken, EPO hipobromik asit (HOBr) olusumuna yardimci olur.
Hipohalojenoz asit iiretimi, enfeksiyoz ajanlara kargt etkili bir bagigiklik
savunma mekanizmasidir; ancak bu stiregte giiglii bir oksidan olan hidroksi

radikali (OH™) de meydana gelir (Caramori vd.,2004).

Eosinofiller, notrofillerden birkag kat daha fazla oksidan {iretme
kapasitesine sahiptir (Riedl vd., 2008) ve eosinofillerin EPO igerigi,
notrofillerin MPO igeriginden 6nemli Olgiide yiiksektir (Caramori vd.,
2004; Riedl ve Ark.,2008). MPO ve EPO’dan kaynaklanan reaktif oksijen
tiirleri, nitrit (NO, 7) ve H,O, ile etkilesime girerek hem alerjik astim hem
de agir astim hastalarinda bromotirozin ve klorotirozin gibi reaktif nitrojen
bilegiklerinin olusumuna yol agip proteinlerin oksidatif’ zarar gormesini
artirdifi birgok ¢aligma ile ortaya konmustur (Andreadis vd., 2003).
Astmatik havayollarinda artan NO (Riedl vd., 2008) ile O, arasindaki
etkilesim, peroksinitrit (ONOO ~) adh giiglii bir oksidanin olugumuna
neden olmaktadir (Caramori vd., 2004).

Peroksinitritin olugsumu, oksidatif protein hasarinin hem gelisimine hem
de ilerlemesine yol agmaktadir. Peroksinitrit (ONOO™), proteinler izerindeki
etkisiyle 6zellikle tirozinin orto pozisyonunda nitrolanmasina neden olur ve
bu siire¢ nitrotirozin olugumunu tetikler. Peroksinitritin DNA, enzimler,
proteinler, lipitler ve tiyol gruplari iizerindeki okside edici etkisi, onun yiiksek
toksisiteye sahip olmasmnin temel nedenidir. Tirozinin geri doniisiimsiiz
nitrasyonu ise, tirozinin fosforillenmig ve fosforillenmemis formlarinin
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birbirine doniiglimiinii engelleyerek, enzim aktivitesinin diizenlenmesini ve
sinyal iletim mekanizmalarinin igleyigini etkiler (Kayal vd., 2004).

Astimda oksidatif patlama, diger inflamatuvar durumlarda oldugu gibi,
bir dizi inflamatuvar siirecin eg zamanh olarak harekete gegtigi nonspesifik
bir siiregtir. Astimla iliskili gesitli mediatorler, lipid mediyatorleri,
kemokinler, adezyon molekiilleri ve eosinofil graniil proteinleri, oksidan
tretimini tetikleyebilir (Dworski, 2000) ve bu da reaktit oksijen tiirlerinin
(ROT) artigina yol agar (Caramori vd., 2004). Deneysel modellerde elde
edilen bulgular, oksidanlarin astimin birgok tipik 6zelligini olugturdugunu
gostermektedir. Oksidanlar diiz kas hiicrelerinde proliferasyona sebep
olur, bronkokonstriksiyonu tetikler (Henricks vd.,2001) ve havayolu agir1
yanitliligini artirir (Caramori vd., 2004; Henricks vd.,2001; Ciencewicki vd.,
2008). Bu galigmalarda, havayollarinda tagikinin ve norokinin saliniminin
yani sira B2 adrenerjik reseptor sayisinda (Henricks vd., 2001) azalma ile
kolinesteraz ve notral endopeptidaz aktivitelerinde diiglis gozlemlenmistir
(Caramori vd., 2004) Oksidanlar, havayollarinda permaabilitenin artmasina
yol agar (Caramori vd., 2004;Henricks vd., 2001). Bunlarin aksine, indirgen
ajanlar havayolu diiz kaslarinda gevseme saglarken, diiz kas kontraksiyonlarini
inhibe eder ve havayolu agir1 yanitini 6nlerler (Caramori vd., 2004). Yapilan
caligmalarda, oksidanlara maruz kalmanin brongial epitel hiicrelerinde gesitli
derecelerde hasara ve hatta hiicre 6liimiine neden oldugu goézlemlenmistir
(Henricks vd., 2001). Oksidanlar, epitel silia fonksiyonunun ve sayisinin
azalmasmna neden olurken, mukus sekresyonunu da artirir (Henricks vd.,
2001). Astiml bireylerin havayollarinda EPO, bronsial epitel hiicrelerinde
lizis meydana getirir (Caramori vd., 2004). Ayrica, peroksinitrit astimli
hastalarda nitrojen oksidin dokulardaki depo formu olan s-nitrosotiyoliin
azalmasma yol agmaktadir (Kirkham, 2006). S-nitrosotiyol, sistein
rezidiilerinin s-nitrozilasyonu yoluyla apopitozisi diizenleyen caspase enzim
sisteminin inaktivasyonuna neden olur. S-nitrosotiyoldeki azalma, aktiflegsen
caspase enzimi ile epitel hiicrelerinde apopitozisin artigina yol agar (Caramori
vd., 2004).

In vitro aragtirmalar, akcigerlerin yapisal ve inflamatuvar hiicrelerinin
oksidan maddelere maruz kalmasinn; sitokinler, kemokinler, reseptorler,
bityiime faktorleri, aragidonik asit metabolitleri ve adezyon molekiilleri
gibi proinflamatuvar medyatorlerin salinimini tetikledigini gostermektedir
(Caramort vd., 2004; Henricks vd., 2001). Oksidanlar, niikleus igerisinde
gen ekspresyonunu etkileyen degigikliklere yol agar. Ayrica, oksidatif stres,
inflamatuvar stirecin iki ana diizenleyicisi olan niikleer faktor kB (NF-kB)
ve aktivator protein-1 (AP-1) aktivasyonuna neden olmaktadir (Caramori
vd., 2004; Henricks vd., 2001). Bu transkripsiyon faktorleri, astim hastasi
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bireylerin epitel hiicrelerinde de aktivasyon gostermektedir (Caramori vd.,
2004). Transkripsiyon faktorlerinin bu aktivasyonu, astiml hava yollarinda
gesitli proinflamatuvar medyatorlerin gen ekspresyonunda artiga yol agar

(Caramori vd., 2004, Henricks vd., 2001).

4. Sonug

Astim, geri dontigiimlii hava akimi obstriiksiyonu ve havayolu agir1
duyarlilig ile karakterize edilen kronik bir inflamatuvar hastaliktir. Astiml
hastalarda inflamatuvar ve immiin hiicreler daha fazla reaktif oksijen
tiirevleri {iretir. Viral enfeksiyonlar ve hava kirleticileri astimin giddetini
artirabilir. Akcigerler, antioksidan sistemi sayesinde zararli oksidanlara kargi
korunur. Ancak astimda, oksidatif stres nedeniyle bu denge bozulur. Bu
durumda serbest oksijen radikalleri hiicre disfonksiyonuna neden olabilir ve
astimin belirgin 6zellikleri ortaya gikabilir.

Astim hastalarinda B reseptor disfonksiyonu, havayolu diiz kas
kontraksiyonu, agirt duyarlilik, musin sekresyonu ve vaskiiler permeabilitedeki
artig, oksijen radikallerinden kaynaklanan bozukluklardir. Astimda oksidatif
stres lipidler, proteinler ve DNA gibi molekiillerde belirtiler olusturabilir.

Hafif astimli hastalarda oksidatit stres durumu farkli oksidan belirtegleri
kullanilarak incelenen bir ¢aligmada lipid oksidasyonu belirteglerinden
malondialdehit (MDA) ve 8-isoprotan diizeyleri yiiksek oldugu
belirtilirken, bagka bir galiyjmada MDA seviyelerinin diisiik oldugu da
rapor edilmigtir. Protein oksidasyonu belirteglerinde de artis gozlemlendigi
belirtilmistir.

Yapilan bir ¢aligmada inhale steroid tedavisinin havayolu inflamasyonunu
azaltabilecegini ve oksidatif yiikii azalttigin1 gostermiglerdir.

Akcigerler, oksidan hasar1 onlemek icin yiiksek antioksidan kaynaga
sahiptir. Akciger antioksidan savunmasi enzimatik ve non-enzimatik olup
alveolar bogluktaki sivida glutatyon, siiperoksit dismutaz (SOD), katalaz,
GSH-Px, ve diger antioksidanlar bulunmaktadir. Ayrica, seruloplazmin,
transferrin, vitaminler, albiimin, trik asit, tripeptitler ve bilirubin gibi non-
enzimatik antioksidanlar da mevcuttur. Yapilan galigmalarda giiglii antioksidan
alinmimin alerjik astimli hastalarda olumlu etkiler yaptig1 bildirilmistir (Cho
ve Moon, 2010).

Sonug olarak, astim hastalarinda 6nleyici ve koruyucu olarak antioksidan
igerikli gidalar veya takviyeler kullanilabilir.
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