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Ozet

Serbest oksijen radikallerinin bir¢ok inflamatuvar has-
taliktaki rolii iyi bilinmekle beraber karin i¢i iltihabi pa-
tolojilerde yeterince incelenmemigtir. Bu radikallerin akut
apandisitte inflamasyon bagladiktan sonraki seyrin me-
kanizmasinda rolii olup olmadigim anlamak icin, akut
apandisit tanisiyla ameliyat ettigimiz 18 hastadan ve 10
saghkl gocuktan kontrol amaciyla kan aldik. Bu kanlarin
plazma ve eritrositlerini avirdiktan sonra, her iki kom-
partmandaki superoksid dismutaz (SOD) aktiviteleri tayin
edildi. Ayrica hastalar apandiksin intraoperatif muayene
bulgusu ve histopatolojik siniflamast ile paralel olarak,
apendiksi perfore olan (n=8) ve perfore olmayan (n=10)
olarak iki gruba ayrildi. Bu iki grup arasindaki ve bu iki
grup ile kontrol grubu arasimdaki SOD aktiviteleri is-
tatistiksel olarak karsilagtirild.

Apandisiti perfore olan ve perfore olmayan hastalarin
hem plazma hem de eritrosit, ortalama SOD aktiviteleri
arasinda istatistiksel olarak anlamly farkliik gozlendi
(plazma 4.2%1.7 ve 2.0x0.7 Ulml, p<0.05; eritrosit
1690.7+799.6 ve 1104.2+225.] UlgrHb, p<0.05). Perfore
olmayan grup ile kontrol grubu arasinda istatistiksel ola-
rak anlamli fark bulunmazken, perfore grup ile kontrol
grubu arasindaki fark anlamit bulundu (plazma 4.2%1.7
ve 2.6x0.9 Uiml, p<0.05; eritrosit 1690.7£799.6 ve
1148.8%152.2 UlgrHb, p<0.05). Bu sonuglara gére, infla-
matuvar hadise sonrasinda polimorfoniikleer [Gkositlerden
ortaya ¢itkan serbest oksijen radikallerinin, muhtemel
baska faktérlerin de katkisiyla, akut apandisitin seyrinde
dnemli rol oynayabilecegini sdylevebiliriz.

Anahtar kelimeler: Akut apandisit, serbest oksijen
radikalleri, siiperoksit dismutaz

Summary

Erythrocyte and plasma superoxide dismutase activities
in acute appendicitis

Although the role of oxygen free radicals in many inflam-
matory diseases has been well known, it has not been thro-
ughly investigated in the inflammatory diseases of the ab-
domen. In order to investigate the possible role of oxygen
free radicals in the mechanism of progession following the
onset of inflammation, blood samples from 18 patients di-
agnosed as acute appendicitis and 10 healty children as
controls were collected. After plasma and erythrocytes of
the blood samples were separated, superoxide dismutase
(SOD) activities were measured in these compartments.
Additionally, the patients with appendicitis were divided
into perforated (n=8), and nonperforated (n=10) sub-
groups, according to intraoperative examination findings
and histopathological classification. SOD activities were
compared statistically between these two groups, and the
control group. A significant difference in SOD activity bet-
ween perforated and nonperforated appendicitis in both
plasma and erythrocyte was observed (plasma: 4.2+1.7
and 2.0%£0.7 Ulml, p<0.05; eryhtrocyte: 1690.7+£799.6
and 1104.2+225.1 UlgrHb, p<0.05). The difference bet-
ween the nonperforated group and control group was not
significant, whereas there was a significant difference bet-
ween the perforated and control groups (plasma: 4.2£1.7
and 2.6%0.9 Ulmi, p<0.05; erythrocyte: 1690.7+799.6
and 1148.8%152.2 UlgrHb, p<0.05). According to these
results, we may speculate that free oxygen radicals relea-
sed from polymorphonuclear leucocytes following an inf-
lammatory condition may play an important role in the
progression of acute appendicitis with the contribution of
some other possible factors.

Key words: Acute appendicitis, oxygen free radicals,
superoxide dismutase activity

Giris

Akut apandisit olusmasindaki mekanizmalar kismen
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anlagilmis olmakla birlikte inflamasyon basladiktan
sonraki seyir tam olarak aydinlatulamamis ve bu
yonde yapilan calismalarin ¢ogu morfolojik ya da
fizyolojik yonde olmustur th2)

Degisik inflamatuvar hastaliklarin etyolojisinde ok-
sijen radikallerinin rolii incelenmis, fakat gérebildi-
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gimiz kadar ile iki ¢alisma diginda akut apandisit ve
serbest oksijen radikalleri arasindaki iliski yeterince

. — y
incelenmemistir 7.9,

Molekiiler oksijen (O2) viicutta yaygin olarak kul-
lanildigindan en ¢ok goriilen radikal tiirleri serbest
oksijen radikalleridir. Bunlar; siiperoksit (027), hid-
rojen peroksit (H202), hidroksil radikali (OH) ve
singlet oksijendir ('02). Bu radikaller [izyolojik sart-
larda stirekli tretilip yokedilmekle birlikte, baz1 pa-
tolojik durumlarda iiretimleri artmakta ve /veya yo-
kedilmeleri yavaslamaktadir.

Organizmadaki biitiin dokular kendilerini oksidatif
sistemin zararli etkilerinden korumak i¢in bazi an-
tioksidan enzimler igerirler. Bunlardan biri olan ve
siiperoksit radikalini H202 gibi 02" radikalinden
daha az zararh bir bilesige ¢eviren siiperoksit dis-
mutaz (SOD), bu dokulardaki antioksidan defans sis-

teminin bir gostergesidir W

Defans sisteminin devreye girmesinden bagimsiz
olarak hiicre ortaminda veya hiicre disi sivida lireti-
len serbest oksijen radikalleri membran yapilarini et-
kileyerek lipid peroksidasyonu olustururlar ©, By
olayin olugmast ve dnlenmesinde rolii olan faktorle-

rin doku veya viicut sivis1 bazinda belirlenmesinin
tanisal agidan biiyiik énemi vardir .

Buradan hareketle bu g¢alismada; akut apandisitli
hastalarda antioksidan defans sisteminin etkinligini
arastirmak icin eritrosit ve plazma SOD aktiviteleri
tesbit edildi.

Gereg ve Yontem

Akut apandisit tanistyla klinigimize yaurilan 18 has-
ta ¢caligma grubunu, inguinal patolojileri nedeniyle
bagvuran 10 ¢ocuk ise kontrol grubunu olugturdu.
Kontrol grubunu olugturan c¢ocuklardan ve biitiin
hastalardan, ailelerinden izin alinarak preoperatif
rutin biyokimya ve hematoloji incelemeleri igin 6r-
nek alimirken, bu calisma icin de heparinize tiipler
icine kan alind.

Kan ornekleri 1500/dk devirle, +4° C'de 5 dakika
santrifiij edildikten sonra plazma ve eritrositler
uygun yontemlerle birbirinden ayrildi. Plazma dog-
rudan SOD aktivite dlciimii icin kullamildi. Eritrosit
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SOD akrivitesi ise, tizerindeki lbkosit tabakast dik-
katlice uzaklagtirilhip ytkama islemi yapildiktan son-
ra distile su ile hemoliz olugturularak tayin edildi.

SOD aktivitesi, siiperoksit jeneratorii olan ksantin-
ksantin oksidaz sisteminin nitroblue tetrazoliumu in-
dirgemesi iizerinden belirlendi ®. % 50 inhibisyon
olugturan enzim aktivitesi 1 tinite olarak kabul edil-
di. Sonuglar eritrosit igcin UlgrHb, plazma icin Ulml
seklinde ifade edildi. Hastalara apandektomi uygu-
landiktan sonra, intraoperatif muayene bulgulart ve
histopatolojik siniflamast ile paralel olarak apandik-
si perfore olan (n=8) ve olmayan (n=10) olarak iki
gruba ayrild.

Istatistik: Sonuclar "ortalamazstandart sapma’ sek-
linde ifade edildi ve gruplar Mann-Whitney U testi
kullanilarak birbirleriyle kargilagtirildi.

Bulgular

Kontrol grubunun ortalama SOD aktivitesi plazmada
2.6+0.9 U/ml, eritrositte 1148+152.2 U/grHb idi.
Perfore apandisiti olan hastalarin ortalama plazma
SOD aktivitesi 4.2%1.7 U/ml bulunurken, apandisiti
perfore olmayan hastalarin ortalama plazma SOD
aktivitesi 2.0+0.7 U/ml bulundu. Ortalama eritrosit
SOD aktiviteleri ise apandisiti perfore olmayan
grupta 1690+7+799.6 U/grHb bulunurken, perfore
grupta 11044225.1 U/grHb bulundu.

Her iki gruptaki hem plazma, hem de eritrosit orta-
lama SOD aktiviteleri arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamliydi (p<0.05 ve p<0.05). Hasta grupla-
nmn enzim aktiviteleri kontrol grubu ile karsilag-
tirildifinda apandiksi perfore olmayan grupla kont-
rol hastalan arasinda hem plazma hem de eritrosit
SOD aktivitelerinde istatistiksel fark gozlenmezken,
kontrol grubu ile perfore apandisitli hastalarin enzim

Tablo I. Akut apandisitte plazma ve eritrosit SOD aktiviteleri

SOD
Plazma Eritrosit
(U/ml) (UfgrHb)
Kontrol 2.640.9 1148.0+£152.2
Apandisit  Perfore olmayan 2.0+0.7 1104.0£225.1
Perfore 4.2£1.7* 1690.0+£799.6%

#p<0.05 (kontrol ve perfore olmayan gruplara géire).
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axtiviteleri karsilastirildiginda, hem plazma hem de
eritrosit SOD aktivitelerine ait degerler arasindaki
farklar anlamliyd: (sirasiyla p<0.05, p<0.05) (Tablo
.

Tartisma

Organizmada dokular kendilerini oksidatif stresin et-
kilerinden korumak icin birgok enzim ve enzim ol-
mayan antioksidanlar bulundururlar. SOD bu enzim-
lerden biri olup bir aktif oksijen radikali olan su-
peroksit radikal siipiirticiisii olarak is gortir ®),

Akut apandisit klinikopatolojik olarak fokal, siipiira-
tif, gangrendz ve riiptiire apandisit olarak ayrilmakla
birlikte, apandiksin gros olarak riiptiire olup olmadi-
#1 Klinik agidan énemlidir. Cocuklarda apandisitlerin
genellikle 1/3 kadar riiptiiredir ve bu durum has-
talifin mortalite ve morbiditesine dnemli olgiide etki
eder @),

Apandisitler, genellikle siipiirasyon safhasi sonrasi
gangrendz safhada perfore olurlar. Bu safhada, bas-
langicta minimal olan inflamasyon iist diizeye erigir.
Bu inflamasyon sirasinda polimorfoniikleer 1okosit-
lerin NADPH oksidaz enziminin etkisi ile molekiiler
oksijenden aktif oksijen tirettikleri iyi bilinmektedir.

Calismamizda perfore apandisitli hastalarin hem
plazma, hem de eritrosit SOD aktivitelerinin yiiksek
olmasi, dolayl olarak aktif oksijen iiretiminin yiik-
sek oldugunu gostermektedir. Inflamasyonun diisiik
derecede oldugu, apandiksin heniiz perfore olmadigi
evrede ise her iki ortamdaki SOD aktivitesi diisiik ya
da normal diizeyde bulunmusgtur.

SOD aktivitesinin perfore apandisitli hastalarda yiik-
sek diizeylerde bulunmasi, apandiksin perfore oldu-
#u gangrendz safhada inflamasyonun ve notrofil in-
faltrasyonun yiiksek diizeyde oldugunu gostermek-
tedir. Satomi ve ark. 7 yaptiklan calismada apan-
diks dokusundaki SOD aktivitesine bakmuslar ve
gangrenoz apandisitli hastalarda enzim aktivitesinin
yiiksek oldugunu bulmuslardir.

Apandisitte oldugu gibi lokositler herhangi bir sti-
mulusla uyanldiklarinda lizozomal igeriklerini digar
vermeye baglarlar ve ayni zamanda zararsiz oksijeni
elektron transferiyle reaktif oksijen tiirlerine gevirir-

ler. Bunlar siiperoksit anyonu (0O27), hidrojen pe-
roksit (H202), hidroksil radikali (OH) ve hipoklorid
(HOCI) gibi halid oksidasyon iiriinleridir (o, Uyari
devam ettigi takdirde olusan bu radikalik {iriinleri 16-
kositlerin kendi antioksidan sistemleri de uzaklasti-
ramaz ve sonugta membran yapisinin bozulmasiyla
hiicre igerigi dis ortama geger. Lokosit digina ¢ikan
reaktif oksijen tiirleri, bulundugu dokudaki hiicreler-
de SOD aktivitesini arttirabilecegi gibi lokositlerin
bol miktarda parcalanmasiyla hiicreler arasi siviya
ve dolayisiyla plazmaya SOD enzimi katkist olabil-
mektedir.

Bizim diisiincemiz her iki olayin ortak sckilde ge-
lismesiyle hem hiicre ici, hem de hiicre digi ortamda
SOD aktivitesinin arttii yoniindedir. Dolayisiyla
elde ettigimiz sonuglar temelde Satomi ve ark. so-
nuglariyla paralellik gdstermektedir.

Apandisitte gangrendz safhada yiikselen aktil oksi-
jen iiriinleri lipid peroksidasyonuna ve diger mole-
kiiller iizerinde yikict etkilere yol agmaktadir. Or-
ganizma, aktif oksijeni ortadan kaldirmak igin SOD
aktivitesini yiikselterck dokular: aktif oksijenin tok-
sik etkisinden korumaya caligmaktadir. Yiiksek
SOD aktivitesi ve apandiksin perfore oldugu gang-
rendz cvrede apandikste belirgin nétrofil infiltrasyo-
nu olmasy, aktif oksijenin inflamasyonun seyrinde
rol oynadigin gostermektedir.

Sonug olarak, akut apandisitteki inflamatuvar hadise
sonrasinda polimorfoniikleer lokositlerden ortaya
¢cikan serbest oksijen radikallerinin antioksidan sis-
temi aktive ettigini styleyebiliriz. Organizma bu ra-
dikallerin zararh etkilerini énlemek icin hiicresel
olarak SOD enziminin miktarim ve/veya aktivitesini
arttirmaktadir. Klinik enzimoloji agisindan, belli bir
grup hiicrede meydana gelen spesifik bir enzim artisi
neticede ekstraselliiler siviya ve dolayisiyla plazma-
ya yansiyacaktir,

Bu bilgilerin 11ginda akut apandisitte plazma ve
eritrosit SOD aktivitelerinin dl¢iilmesinin akut apan-

disitin seyrinin takibinde yardimei bir parametre ola-
bilecegini diisiinliyoruz.
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