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ÖZET 

Amaç: Benign pozisyonel paroksismal vertigo (BPPV) vertigonun dünyadaki en yaygın 

nedenidir. BPPV patofizyolojisinde oksidatif stresin rolü olduğu düşünülmektedir. Canlılarda 

tiyol (sülfidril, SH) gruplarının birçok fonksiyonunun yanında önemli antioksidan özellikleri 

bulunmaktadır. Tiyol-disülfit homeostazis sistemleri, tiyol seviyeleri ile antioksidan kapasiteyi 

ve disülfit (SS) formu ile oksidatif durumu yansıtan hücre içi ve hücre dışında önemli oksidatif 

stres belirteçlerindendir. Bu çalışmada; BPPV tanısı almış hastaların hücre içi yükseltgenmiş-

indirgenmiş glutatyon (GSSG-GSH) ve hücre dışı tiyol-disülfit (SH-SS) dengeleri 

parametrelerinin sağlıklı gönüllüler ile karşılaştırılması amaçlanmıştır. 

Gereç ve Yöntem: Prospektif gözlemsel araştırma olarak tasarlanan bu çalışmaya baş dönmesi 

şikayeti ile hastaneye başvurup BPPV tanısı alan hastalar ve sağlıklı gönüllüler (kontrol grubu) 

dahil edildi. Tüm gönüllülerden tam kan örneği ve serum örneği alındı. Alınan tam kan 

örneklerinden GSSG-GSH dengesi parametreleri olan GSH, Total GSH, GSSG ve GSSG/GSH 

yüzdesi belirlendi ve alınan serum örneklerinden SH-SS dengesi parametreleri olan SH, Total 

SH, SS ve SS/SH yüzdesi değerleri belirlendi. 

Bulgular: Çalışmaya 43 hasta ve 43 sağlıklı gönüllü dahil edildi. Hasta grubu ve kontrol grubu 

arasında yaş ve cinsiyet açısından anlamlı bir farklılık saptanmadı (p > 0,05). Hasta grubunda 

antioksidan parametre düzeylerinin (GSH, SH) kontrol grubuna göre düşük, oksidan parametre 

düzeylerinin (GSSG, SS) ve oksidan/antioksidan oranlarının (GSSG/GSH, SS/SH) ise kontrol 

grubuna göre yüksek olduğu tespit edildi (hepsi için p < 0,05). 

Sonuç: Bu çalışmada BPPV'li hastalarda hücre içi GSSG-GSH ve hücre dışı SH-SS denge 

parametrelerinin okside formlar yönüne kaydığı görülmüştür ve bu durum BPPV 

patofizyolojisinde oksidatif stresin rol aldığını düşündürmektedir. 

Anahtar Kelimeler: BPPV, oksidatif stres, tiyol, disülfit, glutatyon 
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Abstract 

Objective: Benign positional paroxysmal vertigo (BPPV) is the most common cause of vertigo 

worldwide. Oxidative stress is thought to play a role in the pathophysiology of BPPV. In living 

organisms, thiol (sulfhydryl, SH) groups have important antioxidant properties as well as many 

functions. Thiol-disulfide homeostasis systems are important intracellular and extracellular 

markers of oxidative stress, reflecting antioxidant capacity by thiol levels and oxidative status 

by disulfide (SS) form. The aim of this study was to compare the intracellular oxidized-reduced 

glutathione (GSSG-GSH) and extracellular thiol-disulfide (SH-SS) balance parameters of 

patients diagnosed with BPPV with healthy volunteers. 

Materials and Methods: This study was designed as a prospective observational study and 

included patients admitted to hospital with dizziness and diagnosed with BPPV and healthy 

volunteers (control group). Whole blood and serum samples were collected from all volunteers. 

The GSSG-GSH balance parameters GSH, Total GSH, GSSG and GSSG/GSH percentage were 

determined from the whole blood samples and the SH-SS balance parameters SH, Total SH, SS 

and SS/SH percentage were determined from the serum samples. 

Results: The study included 43 patients and 43 healthy volunteers. No significant difference 

was found between the patient group and the control group in terms of age and gender. (p > 

0.05). Antioxidant parameter levels (GSH, SH) were lower in the patient group compared to 

the control group, whereas oxidant parameter levels (GSSG, SS) and oxidant/antioxidant ratios 

(GSSG/GSH, SS/SH) were higher in the patient group compared to the control group (p < 0.05 

for all). 

Conclusion: In this study, intracellular GSSG-GSH and extracellular SH-SS balance 

parameters were found to be shifted towards oxidized forms in patients with BPPV, suggesting 

that oxidative stress is involved in the pathophysiology of BPPV. 
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1. GİRİŞ 

 

Benign pozisyonel paroksismal vertigo (BPPV), her 100000 kişide 10,7 ila 140 vaka 

arasında bildirilen bir prevalans ve %2,4'lük yaşam boyu prevalans ile açık ara en yaygın 

vertigo tipidir (Bhattacharyya et al., 2017). Bu durum, genellikle yerçekimine göre başın 

pozisyonundaki bir değişiklikle indüklenen, sıklıkla bir dakikadan kısa süren baş dönmesi 

hissiyle karakterizedir (Kim et al., 2021). Vertigo tipik olarak hasta yatağa yattığında veya 

yataktan kalktığında, yatakta döndüğünde, başını arkaya veya öne doğru eğdiğinde gelişir (Cole 

and Honaker, 2022). BPPV'li hastalar bazen sürekli baş dönmesi ve dengesizlik bildirseler de, 

dikkatli bir anamnez alınması neredeyse her zaman baş pozisyonundaki değişikliklerle 

semptomlarının kötüleştiğini ortaya çıkarır (Lee et al., 2020). Birçok hastada bazen kusmayla 

birlikte mide bulantısı da görülür (Cole and Honaker, 2022). BPPV ataklarının genellikle 

bilinen bir nedeni yoktur, ancak vakalar kafa travması, uzun süre uzanmış pozisyonda kalma 

(örneğin dişçi muayenehanesinde veya kuaförde) veya çeşitli iç kulak bozuklukları ile ilişkili 

olabilir (Edlow et al., 2023). Spontan remisyonlar ve nüksler sıktır; hastalarda tipik olarak 

semptomların başlangıcından günler ile haftalar için kendiliğinden remisyon görülmekle 

birlikte %50'ye varan oranlarda nükslere rastlanır (Talmud et al., 2024). BPPV'li hastalarda 

düşme ve günlük aktivitelerin performansında bozulma riski artmıştır (Cengiz et al., 2022). 

 İdiyopatik BPPV'nin prevalansı yaşlılarda ve kadınlarda daha yüksektir; bu rahatsızlık 

için pik başlangıç yaşları 50 ila 60 arasıdır ve kadınlarda erkeklere kıyasla 2 ila 3 kat daha sık 

görülmektedir (Kim et al., 2021). BPPV'deki patofizyolojik sürecin temelinde utrikülün 

makulasındaki otokoniaların yerlerinden çıkarak semisirküler kanallara düşmeleri söz 

konusudur (Imai and Inohara, 2022). Başın statik pozisyonunda yerçekimine göre bir değişiklik 

gerçekleştiğinde otolitik debris semisirküler kanallar içinde yeni bir konuma hareket eder, bu 

da hastanın gerçekte olmayan bir rotasyon hissine kapılmasına sebep olur (Imai and Inohara, 
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2022). BPPV genellikle yerçekiminden en çok etkilenen kanal olan posterior semisirküler 

kanaldan kaynaklanır; bu tip BPPV, tüm vakaların %80 ila 90'ını oluşturur (You et al., 2019). 

Bununla birlikte, yatay semisirküler kanalın tutulduğu BPPV'li hastaların oranı düşünülünden 

fazla olabilir, çünkü bu bölgedeki tutulumun posterior semisirküler kanaldaki tutuluma göre 

spontan remisyona uğraması daha olasıdır (Alvarez-Morujo de Sande et al., 2019).  

Muhtemelen labirentteki en üst konumundan dolayı, otolitik debrisin sıkışma olasılığının düşük 

olduğu anterior semisirküler kanalın tutulduğu BPPV vakalarına nadiren rastlanır (Nuti et al., 

2020). 

 BPPV tanısı tipik olarak diğer olası nedenler dışlandıktan sonra Dix-Hallpike testine 

yanıt olarak hastada nistagmus gözlenmesiyle konulur (Bhattacharyya et al., 2017). Tanı 

konulduktan sonra tedavi etkilenen semisirküler kanal temel alınarak gerçekleştirilir; Epley 

manevrası, Semont manevrası ve log roll manevrası gibi bir dizi basit hareketle kolayca tedavi 

mümkündür (Cole and Honaker, 2022). BPPV ölümcül bir rahatsızlık değildir, ancak düşme 

veya diğer uzamsal oryantasyon bozukluklarının neden olduğu kazalar nedeniyle ciddi 

yaralanma riskleri oluşturabilir (Wan et al., 2023). 

 Yeterli endojen ve eksojen antioksidan savunmalarla dengelenmeyen reaktif oksijen 

türlerinin aşırı üretimiyle meydana gelen oksidatif stres, hücresel işlev bozukluğuna neden olur 

ve mikrovasküler hasar için bir risk faktörüdür (Kang and Yang, 2020). Bazı çalışmalarda 

normal düzeyin üzerinde saptanmış modifiye lipitler, proteinler ve nükleik asitler gibi 

biyobelirteçler ile, antioksidan kapasitede azalma ile ve lökositler tarafından üretilen reaktif 

oksijen türlerinde artma ile birlikte oksidatif stres düzeylerinde yükselme gösterilmiştir 

(Gucluturk et al., 2016, Ulusoy et al., 2016). 

 Serum tiyol-disülfit (SH-SS) ve hücre içi okside-redükte glutatyon (GSSG-GSH) 

dengeleri hücre içi ve dışında antioksidan kapasite ve oksidatif stresi gösteren belirteçlerdendir 

(Alisik and Isik, 2021). Bu homeostatik durumların ikisi de moleküllerdeki yükseltgenebilir 
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nativ tiyol (SH) ve indirgenebilir dinamik disülfit (SS) gruplarını değerlendirerek oksidatif 

durum ile ilgili bilgi verir (Costantini, 2019). Peptitlerin veya proteinlerin SH grupları, ortamda 

mevcut oksidan moleküllerce yükseltgenerek tersinir SS bağ yapılarına dönüşür, oluşan SS bağ 

yapıları tekrar SH gruplarına indirgenebilir ve böylece SH-SS dengesi devam ettirilir (Nagy, 

2013). Dinamik SH-SS denge durumu; hücresel sinyal iletimi, transkripsiyon, enzim 

aktivitelerinin düzenlenmesi, apoptoz, detoksifikasyon ve antioksidan savunma 

mekanizmalarında çok önemli role sahiptir (Lushchak, 2012). Plazma SH havuzunun çok 

büyük bir çoğunluğu asıl olarak albümin ve diğer proteinlerden meydana gelmektedir (Erel and 

Neselioglu, 2014). Hücre içi tiyol havuzunun büyük kısmını ise glutatyon oluşturmaktadır 

(Alisik and Isik, 2021). Glutatyona, tiyol formu olan indirgenmiş glutatyon (GSH) ve disülfit 

formu olan yükseltgenmiş glutatyon (GSSG) olarak iki farklı formda rastlanır (Vairetti et al., 

2021). 

 Literatürde, bir çalışmada BPPV etiyolojisinde oksidatif stres belirteci olarak hücre dışı 

SH/SS homeostazisi değerlendirilmiştir (Sahin et al., 2018). Ayrıca BPPV'de oksidatif stres ve 

inflamasyonun rolünün IL-6, TAC, IL-1β, TNF-α ve PON gibi belirteçlerin seviyelerine 

bakılarak araştırıldığı başka bir çalışma daha bulunmaktadır (Gucluturk et al., 2016). Ancak bu 

çalışmaların herhangi birisinde BPPV’li hastalardaki hücre içi tiyol seviyeler i 

değerlendirilmemiştir. Hücre içi ve hücre dışı tiyol seviyelerinin birlikte değerlendirilmeleri 

BPPV’de oksidatif stres belirteci olması yanında birçok fonksiyonu bulunan hücre içi ve dışı 

tiyol dengelerinin rolünü belirleme açısından daha bütüncül bir değerlendirme sağlayacaktır. 

Bu tez çalışmasının ana amacı BPPV’li hastaların indirgenmiş/oksitlenmiş glutatyon ve 

tiyol/disülfit denge durumları ile sağlıklı gönüllü grubu arasındaki farklılıkları saptamaktır. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1. VESTİBÜLER SİSTEM ANATOMİSİ 

 

 Vestibüler sistem, korteks, beyin sapı, beyincik, görme sistemi, postural kaslar ve 

periferik vestibüler aparat arasındaki iletişimi içeren kompleks bir duyusal organizasyondur.  

Temporal kemiğin petröz kısmında bulunan vestibüler aparat semisirküler kanallar, utrikül, 

sakkül, kemik ve membranöz labirentler ile tüysü hücrelerden oluşur. Kemik labirent 

semisirküler kanallar, vestibül ve kokleadan oluşurken membranöz labirent kemik labirentin 

içine yerleşmiş olup semisirküler kanallar, utrikül ve sakkülü içinde bulundurmaktadır. 

Vestibüler aparat baş hareketlerini ve vücut üzerindeki yerçekimi kuvvetlerini algılamaktan 

sorumludur. Bu bilgiler beyindeki vestibüler merkezler tarafından işlenir, böylece vücudun 

hareket sırasında dengeyi ve uygun uzamsal yönelimi koruması ve hareket sırasında görsel 

verilerin doğru şekilde işlenmesi sağlanır (Khan and Chang, 2013). 

2.1.1. Kemik ve vestibüler labirentler 

 

 Periferik vestibüler sistem iç kulakta yer alır ve kemik labirent ile membranöz 

labirentten oluşur. Bu sistem, temporal kemiğin petröz kısmındaki otik kapsülde bulunur. 

Kemik labirent semisirküler kanallar, koklea ve vestibül adı verilen oval bir boşluktan meydana 

gelir. Koklea, işitme reseptörü olan Korti organını içeren salyangoz şeklinde bir yapıdır. Kemik 

labirentin yapıları, perilenf adı verilen beyin omurilik sıvısı ile devamlılık gösteren ve benzer 

bileşimde olan bir sıvı ile doludur. Bu sıvı perilenfatik kanal tarafından komşu subaraknoid 

boşluğa boşaltılır. Membranöz labirent, duyusal epiteli ve vestibüler aparatın yapılarını 

barındırır ve kemik labirent içindeki perilenfte asılıdır. Endolenf, membranöz labirentin yapıları 

boyunca akar ve bileşim olarak hücre içi sıvıya benzer. Bu sıvı, koklear kanalın duvarındaki 

stria vaskülaristeki kılcal damarlar tarafından üretilir ve endolenfatik kese tarafından emilir.  
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Vestibüler aparat utrikül, sakkül, lateral, superior ve posterior semisirküler kanallar olmak üzere 

5 organdan oluşur. Utrikül ve sakkül vestibülde konuşlanmıştır. Semisirküler borular ise kemik 

semisirküler kanalların içinde bulunmaktadır (Driver and Kelley, 2020, Yoo and Mihaila, 

2024). 

2.1.2. Tüy hücreleri 

 

 Vestibüler sistem, makula ve krista ampullaris olmak üzere iki tip duyusal nöroepitele 

sahiptir. Bu iki nöroepitel de tüy hücreleri olarak isimlendirilmiş, çubuk şeklindeki duyusal 

mekanoreseptörleri içerir. Bu reseptör hücreler nöroepitel hücre zarına gömülü halde 

bulunmaktadır. Tüy hücrelerinin apikalinde tek bir büyük kinosil ve yaklaşık 70 ila 100 arasında 

stereosil bulunur. Kinosile en yakın stereosiller uzundur, kinosilden uzağa gittikçe stereosillerin 

boyu dereceli olarak kısalır (Lalwani and Lalwani, 2012). 

"Uç bağlantısı" ismi verilen uzantılar, daha kısa stereosillerin uçlarını, komşuları olan 

daha uzun stereosillerin gövdelerine bağlar. Kafa hareketi stereosillerin kinosile doğru 

eğilmesine neden olduğunda “uç bağlantılarının" kayması, transdüksiyon kanallarının mekanik 

olarak açılmasına neden olur ve bu da bir K+ akışıyla sonuçlanır. Bu K+ akışının sonucu da tüy 

hücresinin depolarizasyonudur ve tüy hücresi depolarize olduğunda bazalindeki Ca++ kanalları 

açılır. Ca++ akışı sinapslara nörotransmitter salınımını uyarır ve afferent vestibüler sinirlerin 

ateşleme frekansı artırılır. Stereosiller kinosilden uzağa büküldüğünde ise uç bağlantısı gerilimi 

azalır, bu da kanalın mekanik olarak kapanmasıyla sonuçlanır. Bu mekanik kapanma sonrasında 

tüy hücresi hiperpolarize olur, hiperpolarizasyon ise Ca++ kanallarının kapanmasına ve 

nörotransmitter salınımının azalmasına neden olur, böylece vestibüler sinirlerin ateşleme 

frekansı azalır (Barrett et al., 2012, Mulhall et al., 2021). 

2.1.3. Utrikül ve sakkül 
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 Utrikül ve sakkül, başın uzaydaki yönünü algılayan statik labirentin yapılarıdır. Başın 

eğilmesine, yerçekimi kuvvetlerine ve doğrusal ivmeye tepki verirler. İkisinde de makula adı 

verilen duyusal bir nöroepitel bulunur. Sakkül makulası dikey düzlemdeki hareketi algılarken, 

utrikül makulası yatay düzlemdeki hareketi algılar (Barrett et al., 2012). 

 Makulanın içi, içerisinde otolit veya otokonia adı verilen küçük kalsiyum karbonat 

parçacıkları bulunan jelatinimsi bir zarla kaplanmıştır. Vestibüler reseptör tüy hücreleri bu 

otolitik zara doğru çıkıntı yapar. Otolitlerin yoğunluğunun endolenften yüksek olması 

sebebiyle, yerçekimi baş sabitken tüy hücrelerinin stereosillerini hareket ettirebilir (Curthoys, 

2020). 

2.1.4 Semisirküler kanallar 

 

 Semisirküler kanallar, içinde yer aldıkları kemik semisirküler kanallar ile aynı temel 

yapıya sahiptir. Birbirlerine göre dik açıyla konuşlanmışlardır ve başın açısal ivmesini veya 

dönüşünü algılayan kinetik labirenti oluştururlar. Superior ve posterior kanallar sagittal 

düzleme 45 derecelik açıyla, lateral kanallar aksiyel düzlemde 30 derecelik açıyla hizalanır. 

Aynı düzlemde konuşlanmış kontralateral semisirküler kanallar ise sağ superior - sol posterior, 

sol superior - sağ posterior, sol lateral - sağ lateral şeklinde eşleşmişlerdir. Her kanalın kendi 

özel düzlemindeki harekete duyarlı olmasıyla birlikte bu uzamsal düzenlenme, rotasyonel 

ivmelenmenin üç boyutlu olarak vektörel temsiline olanak sağlar (Rabbitt, 2019). 

 Semisirküler kanallar utriküle açılır. Her bir semisirküler kanalın sonunda ampulla adı 

verilen bir genişleme vardır, ampullada krista ampullaris isimli duyusal nöroepitel bulunur. 

Krista ampullaris kupula isimli, tüy hücrelerinin de içinde gömülü olduğu jelatinimsi bir madde 

ile kaplıdır. Krista ampullaris histolojik olarak makulaya benzerlik gösterse de makulaya 

kıyasla daha kalındır ve otolit içermez. Superior ve posterior semisirküler kanallardaki tüy 

hücrelerinin kinosilleri kanala doğru yönelmiş durumdayken lateral semisirküler kanaldaki tüy 
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hücrelerinin kinosilleri utriküle doğru yönelmiş durumda bulunmaktadır (Marianelli et al., 

2015). 

2.1.5 Vestibüler gangliyon 

 

 Scarpa gangliyonu olarak da bilinen vestibüler gangliyon internal akustik meatusun 

lateral kısmında bulunur. Vestibüler gangliyon, krista ampullaris ve makuladaki tüy 

hücrelerinden afferent impulslar alan yaklaşık 20000 bipolar hücre gövdesinden meydana gelir. 

Vestibüler gangliyon, bir istmus ile birbirine bağlanmış üst ve alt olmak üzere iki bölümden 

oluşur. Vestibüler gangliyonun üst bölümünün periferik lifleri, utrikülün makulasında ve ayrıca 

lateral ve superior semisirküler kanalların krista ampullaris kısımlarında son bulur. Vestibüler 

gangliyonun alt bölümünün periferik lifleri ise sakkülün makulası ve posterior semisirküler 

kanalın krista ampullarisinde sonlanır (Bruss and Shohet, 2024). 

2.1.6. Vestibüler sinir 

 

 Vestibüler sinir, vestibüler gangliyonun üst ve alt bölümlerinden gelen aksonların bir 

araya gelmesiyle oluşur. Sonrasında koklear sinir ile birleşerek vestibülokoklear sinir adını alır. 

Bu sinir, fasiyal sinir, nervus intermedius ve labirentin arter ile birlikte seyredip internal akustik 

kanaldan geçerek temporal kemiğin petröz kısmından posterior fossaya uzanır.  

Vestibülokoklear sinirin lifleri serebellopontin açıyı geçer ve pontomedüller bileşkeden beyin 

sapına dahil olurlar. Bu noktada vestibüler sinir ve koklear sinir birbirlerinden ayrılırlar. 

Sonrasında afferent vestibüler liflerin çoğunluğu ponsta bulunan ipsilateral vestibüler nükleer 

komplekse gider. Vestibüler sinir liflerinin bir kısmı ise serebellumun flokkülonodüler lobuna 

ve serebellar vermise uzanır (Bordoni et al., 2024). 

2.2. VESTİBÜLER SİSTEM FİZYOLOJİSİ 
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 Birçok farklı tanımı yapılmış olsa da denge, bir kişinin düşmeme yeteneğine atıfta 

bulunan çok boyutlu bir kavramdır. Postüral kontrol, sayısız duruş ve aktivitenin sürdürülmesi 

için bir ön koşuldur. Oküler, somatosensöryel ve vestibüler sistemlerden gelen afferent veriler 

ve düzeltici motor yanıtlar dengenin sürdürülmesini mümkün kılar (Bronstein and Pavlou, 

2013). 

2.2.1. Periferik vestibüler sistem fizyolojisi 

 

 Postüral kontrolün sağlanabilmesi simetri üzerinden gerçekleştirilir. Vücut bir hareketin 

yönünü anlayıp algılayabilmek için aynı harekete farklı tepki verecek simetrik eşdeğerlere 

ihtiyaç duyar. Utrikül ve sakkülün makulaları striola adı verilen bir hatla kendi içlerinde 

birbirinin simetriği olacak şekilde ikiye ayrılır. Striolanın iki yanındaki hücrelerin kinosilleri 

farklı yönlere bakar. Utriküldeki kinosiller yatay eksende (striolaya doğru), sakküldeki 

kinosiller ise dikey eksende (dışarı doğru) yerleşim gösterirler. Bir yöne doğru gerçekleşen 

durağan baş hareketi makuladaki bazı tüy hücrelerinin uyarılmasına sebep olurken bir kısmının 

da inhibe edilmesine yol açar. Örneğin hareketli bir vasıta aniden durduğunda vasıtanın içindeki 

insanın utrikülündeki makulanın striolasının bir yanındaki hücreler uyarılırken diğer yanındaki 

hücreler inhibe olur. Merkezi sinir sistemi hareketin öne doğru olduğunu bu şekilde algılar 

(Casale et al., 2024). 

 Semisirküler kanalların tasarımı ise başın açısal hareketlerini algılayacak şekildedir. 

Semisirküler kanallardaki kupulanın yoğunluğu endolenf ile benzer olduğu için başın açısal 

hareketleri esnasında kupula ve endolenf aynı düzlemde hareket ederler. Yerçekimine karşı olan 

hareketlerin ise kupula üzerinde herhangi bir etkisi yoktur (Kim et al., 2018). 

 Mekanik enerji vestibülde sinir aksiyon potansiyeline dönüştürülür. Bu dönüşümü 

sağlayan başlıca yapılar tüy hücreleridir. İvmelenme güçlerinin tüy hücrelerinin stereosillerine 

uyguladığı mekanik uyarı ile stereosillerde bükülme meydana gelir. Bu uyarı sonrası 
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stereosiller kinosile doğru bükülürse hücre zarındaki K+ kanalları açılarak hücreler depolarize 

olur ve bunun sonrasında hücrenin apikal yüzündeki Ca++ kanalları açılarak sinir uyarısı oluşur. 

Zıt yönde hareket ise hiperpolarizasyon ile sonuçlanır (Casale et al., 2024). 

2.2.2. Santral vestibüler sistem fizyolojisi 

 

 Vestibülden gelen uyarıların esas olarak işlendiği yer vestibüler çekirdeklerdir. Dört 

nükleus vestibüler çekirdekleri oluşturur, bunlar; lateral vestibüler nükleus (Deiters nükleusu), 

medial vestibüler nükleus (Schwalbe nükleusu), superior vestibüler nükleus (Bechterew 

nükleusu) ve inferior vestibüler nükleustur. Utrikül ve sakkülden gelen sinir lifleri lateral ve 

inferior nükleuslarda, semisirküler kanallardan gelen sinir lifleri ise medial ve superior 

nükleuslarda son bulur (Hernandez and J, 2024). 

 Vestibüler sistem ayrıca beyin sapındaki vestibüler nükleuslar yoluyla aktarılan 

vestibülokolik, vestibülospinal ve vestibülooküler refleksler de dahil olmak üzere bazı 

reflekslerin oluşturulmasında rol alır. Vestibülokolik ve vestibülospinal refleksler postüral 

kontrol ve boyun ve gövde stabilizasyonu ile ilişkiliyken vestibülooküler refleks bakış 

stabilizasyonunu ve göz hareketini kontrol eder (Saman et al., 2020). 

2.3. BENİGN POZİSYONEL PAROKSİSMAL VERTİGO (BPPV) 
 

2.3.1. Genel bilgiler 

 

 Vertigo, dış hareket olmaksızın öznel dönme veya ötelenme algısı olarak tanımlanır 

(Instrum and Parnes, 2019). Hayat boyu prevalansının %3-10 arası olduğu tahmin edilmektedir 

(Murdin and Schilder, 2015). Vertigo ile sağlık kuruluşuna başvuran hastaların %17-42'sinde 

tanı vertigonun bir alt tipi olan benign paroksismal pozisyonel vertigo (BPPV) olarak konulur 

ve bu oran BPPV'yi vertigonun açık ara farkla en yaygın nedeni yapmaktadır (Bhattacharyya et 

al., 2017). BPPV, başın yerçekimine göre pozisyon değişiklikleri ile şiddetlenen, tipik olarak 
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bir dakikadan kısa süren geçici bir dönme hissi ile karakterize bir vestibüler uç organ 

rahatsızlığıdır (Kim and Zee, 2014). BPPV'nin hafif baş dönmesinden mide bulantısı ve 

kusmaya neden olacak kadar ağır ve günlük hayatı etkileyebilecek vertiginöz epizodlara kadar 

değişen geniş bir semptom şiddeti yelpazesi mevcuttur (Cole and Honaker, 2022). Bu hastalık, 

kendiliğinden remisyonlara ve nükslere eğilimli bir rahatsızlıktır (Talmud et al., 2024). 

 BPPV, her 100000 kişide 10,7 ila 140 vaka arasında bildirilen bir prevalansa ve 

%2,4'lük yaşam boyu prevalansa sahiptir (Bhattacharyya et al., 2017). BPPV’de hem unilateral 

hem de bilateral olarak üç semisirküler kanalın bir veya daha fazlası aynı anda tutulabilir (Kim 

and Zee, 2014). Vakaların büyük çoğunluğu (%80-90) posterior semisirküler kanaldan 

kaynaklanır, lateral semisirküler kanal vakaları %10-20 arası sıklığa sahiptir ve superior kanal 

vakaları %3 ile daha nadir görülmektedir (Hornibrook, 2011). Bu rahatsızlığın prevalansı 

kadınlarda ve yaşlılarda daha yüksektir; bu rahatsızlık için pik başlangıç yaşları 50 ila 60 

arasıdır ve kadınlarda erkeklere kıyasla 2 ila 3 kat daha sık görülmektedir (Kim and Zee, 2014). 

2.3.2. Etiyoloji ve patofizyoloji 

 

 BPPV vakalarının çoğu idiyopatiktir ve rahatsızlığın ardındaki patofizyolojik 

mekanizma hala tam olarak anlaşılamamıştır (Chen et al., 2019). BPPV patofizyolojisinde en 

yaygın olarak kabul görmekte olan teoriler kupulolitiazis ve kanalolitiazis teorileridir (Kim et 

al., 2022). Kupulolitiazis modelinde birikintiler kupulaya yapışır ve ona eklenerek kupulayı 

yerçekimine daha duyarlı hale getirir (Parham and Kuchel, 2016). Alternatif teori olan 

kanalolitiazis teorisinde ise BPPV'nin sebebi olarak kanal lümeni içinde serbest olarak yüzen 

parçacıklar gösterilir. Bu modelde, yerçekimi serbest yüzen parçacıkları endolenf boyunca 

çeker. Endolenfin viskozitesi ve hidrodinamik sürüklenme nedeniyle hareket eden parçacıklar 

bir endolenf akımı oluşmasına sebep olur, bu endolenf akımı da kupulanın yerinden 

oynamasıyla sonuçlanır (Imai and Inohara, 2022). 
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 Klinikopatolojik çalışmalar her iki mekanizmanın da sorumlu olabileceğini göstermiş 

olsa da tipik BPPV'de baskın model kanalolitiazis gibi görünmektedir (Lee and Kim, 2010). 

Kanalitlerin kaynağının yerlerinden olmuş utriküler otokonialar olabileceği konusunda birçok 

spekülasyon mevcuttur. Bu iddia 2017'de yapılan bir çalışma ile desteklenmiştir, bu çalışmada 

dirençli BPPV'si olan iki hastanın posterior semisirküler kanallarının içeriği çıkarılmış ve bu 

içerik taramalı elektron mikroskobu ile incelenmiştir. Taramalı elektron mikroskobisi kanal 

lümeni içinde bazıları bağlayıcı filamentler içeren, bazıları ise içermeyen serbest yüzen 

otokonialar ve bir jel matriksi olduğu tahmin edilen bir yapı göstermiştir (Kao et al., 2017). 

Sakkül kaynaklı otokoniaların, sakkülün semisirküler kanallara göreceli olarak uzak olması 

sebebiyle BPPV'den sorumlu olması düşük bir ihtimaldir (Yamane et al., 2012). 

 Jel matriksin ve ilişkili bağlayıcı fibrillerin veya otokoniaların kendilerinin yaşa bağlı 

dejenerasyonları, otokonial ayrılmaya ve dolayısıyla idiyopatik BPPV gelişimine elverişli bir 

ortam oluşturabilir (Lee and Kim, 2010). BPPV'li hastaların %81'inde ya osteopeni ya da 

osteoporoza rastlanmıştır ve kemik döngüsü belirteçleri ile bir korelasyon bulunmuştur 

(Parham et al., 2013). Kalsiyum homeostazisi, otokonia oluşumu ve emiliminde temel bir rol 

oynar (Tian et al., 2021). BPPV ve osteoporoz patofizyolojisinde BPPV'de etiyolojik bir faktör 

olarak kalsiyum metabolizmasının öne çıkabileceği bir benzerlik olduğu görülmektedir 

(Yamanaka et al., 2013). Osteopenili/osteoporozlu postmenopozal kadınlarda, BPPV insidansı 

%31'dir ve bu, genel geriatrik popülasyondaki BPPV’li olduğu düşünülen ancak tanı almamış 

%9'luk kısımdan önemli ölçüde yüksektir (Parham et al., 2013). Estrojenin kalsiyum 

metabolizmasındaki ve otokoniaların iç yapılarının korunmasındaki rolü, ileri yaş ve kadın 

cinsiyetin neden BPPV için risk faktörleri olduğunu açıklamaya yardımcı olabilir (Lee and 

Kim, 2010). Kalsiyum homeostazisinin bir başka bileşeni olan D vitamininin eksikliğinin de 

BPPV'nin hem oluşmasında hem de tekrarlamasında rol oynadığı düşünülmektedir (Talaat et 

al., 2015). 
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 BPPV ayrıca iç kulağa hasar veren ve otokoniaların utrikülden ayrılmasına neden olan 

bir dizi patolojik duruma sekonder olarak gelişebilir (Sfakianaki et al., 2021). Travma, sekonder 

BPPV'nin en yaygın nedenidir (Cole and Honaker, 2022). Bu travma, kapalı kafa travması, 

otolojik ve otolojik olmayan cerrahi veya iç kulağa yeterli mekanik kuvvetin iletildiği herhangi 

bir durumdan kaynaklanabilir (Lee and Kim, 2010, Kansu et al., 2015, Park et al., 2013). Ek 

olarak BPPV, ani sensörinöral işitme kaybı, Meniere hastalığı veya vestibüler nörit gibi 

otokoniaların bozulmalarına ve yerlerinden ayrılmalarına neden olan iç kulak hastalıklarından 

kaynaklanabilir (El-Saied et al., 2014, Balatsouras et al., 2012, Lee et al., 2010). İdiyopatik 

vakalarla kıyaslandığında, sekonder BPPV'nin bilateral olma olasılığı daha yüksektir, birden 

fazla tedavi gerektirir ve daha sık nüks ile ilişkilidir (Lee et al., 2010, Sfakianaki et al., 2021). 

2.3.3. Öykü ve tanı 
 

 Vertigo şikayeti ile sağlık kuruluşuna başvuran hastalarda tanı süreci hastanın tıbbi 

geçmişinin detaylı şekilde değerlendirilmesi ile başlar. Görülmüş veya görülmekte olan 

semptomlar ve bu semptomların süreleri, travma veya enfeksiyon öyküsü, geçirilmiş cerrahi 

öyküsü, kullanılmış ve kullanılmakta olan ilaçların detaylı bir kaydı alınmalıdır, sonrasında 

genel bir fiziksel ve nörolojik muayene yapılmalıdır. Orta kulak veya dış kulaktaki bariz bir 

patolojiyi atlamamak ve yanıltıcı olabilecek semptomları dışlamak adına otoskopi yapılmalıdır. 

Bu noktada muayeneyi gerçekleştiren hekim rahatsızlığın muhtemel sebebini belirleyebilmeli 

veya hiç olmazsa santral ve periferik vertigo arasındaki ayrımı gerçekleştirebilmelidir (Kim and 

Zee, 2014). 

 Öykü alma, BPPV tanısını koymada oldukça yararlıdır. Hastalar karakteristik olarak, 

yüksekte bulunan bir nesneye uzanırken, sırtüstü yatar durumdan doğrulurken ve boynun başka 

hiperekstansiyon durumlarında olduğuna benzer şekilde ani pozisyon değişiklikleri esnasında 

etraflarının döndüğünü belirtirler. Birçok idiyopatik BPPV vakası muhtemelen uyku ile de 
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ilişkilidir ve hastalar karakteristik olarak yatakta yattıkları esnada, yatakta yanlarına 

döndüklerinde veya sabah yataktan kalkarken vertigo tariflerler. Vertigo genelde şiddetlidir 

ama sadece birkaç saniye içinde sonlanır, bunu postüral dengesizliğin görüldüğü daha uzun bir 

zaman dilimi takip eder (Ichijo, 2017). 

 BPPV tanısı, uyarıcı testlere cevap olarak ortaya çıkan nistagmus ve vertigo cevabı 

izlenerek konulur. Bu uyarıcı testler arasında en yaygın olarak kullanılan ve en temel test Dix-

Hallpike manevrasıdır. Dix-Hallpike manevrasında muayeneyi gerçekleştiren kişi hastanın bir 

tarafında konumlanır ve hastanın başını o tarafa doğru 45 derece döndürür. Hastanın ipsilateral 

posterior semisirküler kanalı vücudunun sagittal düzlemi ile aynı hizaya getirilir. Sonrasında 

muayeneyi gerçekleştiren kişi gözleri açık olan hastayı oturur pozisyondan hastanın muayene 

edilmekte olan kulağı aşağıda kalacak şekilde yatırır ve daha sonra hastanın boynunu çenesi 

hafifçe üste bakacak şekilde uzatır. Hasta bu pozisyonda en az 30 saniye bekletilerek hastada 

nistagmus aranır. Hasta vertigosu olduğunu söylediğinde ve bu esnada vertigoya eşlik eden 

nistagmus gözlendiğinde Dix-Hallpike testinin pozitif olduğu söylenir. Sonrasında Dix-

Hallpike testi karşı kulak için tekrarlanır (Bhattacharyya et al., 2017). 

 BPPV vakalarının küçük bir kısmında lateral semisirküler kanallar etkilenmiştir ve bu 

vakalarda Dix-Hallpike testi negatif olabilir. Dix-Hallpike testinin negatif olduğu böyle 

vakalarda lateral semisirküler kanal tutulumunun düşünüldüğü BPPV'yi değerlendirmek için 

hastanın sırtüstü yatar pozisyonda başı 30 derecelik bir servikal fleksiyona getirildikten sonra 

yaklaşık 90 derece sağa ve sola çevrilerek supin roll testi gerçekleştirilir. Bu test esnasında hasta 

iki tarafta da vertigo ve nistagmusa rastlanabilir ancak baş etkilenen tarafa döndürüldüğünde 

vertigo ve nistagmus hastada daha şiddetli şekilde görülecektir (Imai and Inohara, 2022). 

 Superior semisirküler kanalın tek başına tutulduğu BPPV vakalarına çok ender 

rastlanmaktadır ve bu durumun patofizyolojisi henüz yeteri kadar anlaşılamamıştır. Tipik 

özelliği nistagmusunun dikey olmasıdır (Califano et al., 2014).  
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2.3.4. Tedavi 

 

 BPPV tedavisinde temel yaklaşım Epley manevrası, Semont manevrası gibi kanalit 

yeniden konumlandırma manevralarıdır. Ağır vakalarda semptomlara yönelik medikal tedavi 

bir seçenek olsa da çoğu BPPV vakasında medikal tedavi endike değildir. Ağır ve dirençli 

vakalarda ise cerrahi tedavi bir yaklaşım olarak gündeme gelse de herhangi bir nöroşirürjik 

prosedürde olduğu gibi yüksek riskler içerdiğinden cerrahi prosedürler BPPV tedavisinde son 

çare olarak görülür (Bhattacharyya et al., 2017, Maas et al., 2020). 

2.4. OKSİDATİF STRES 

 

 Oksidatif stres, "oksidanlar ve antioksidanlar arasında oksidanlar lehine, redoks 

sinyalizasyonunun ve kontrolünün bozulmasına ve/veya moleküler hasara yol açan bir 

dengesizlik" olarak tanımlanmaktadır (Sies, 2015).  

2.4.1. Oksidan moleküller ve serbest radikaller 

 

 Atomların elektronları atom enerji seviyelerinde eşlenmiş çiftler halinde bulunurlar, bu 

çiftler halinde bulunma durumu atom ve moleküllerin kararlı halde kalmalarını sağlar. Dış 

enerji seviyelerinde bir veya daha çok eşlenmemiş elektron bulundurmaları sebebiyle aşırı 

reaktivite sergileyen kararsız yapıdaki atom veya moleküllere serbest radikal denir (Liguori et 

al., 2018).  Peroksil (ROO●), alkoksil (RO●), hidroksil (OH●), lipit peroksil (LOO●) ve 

süperoksit (O2
●-) gibi oksijen kaynaklı reaktif oksijen türlerinin (ROS) yanı sıra triklorometil 

(CCl3●) gibi karbon merkezli radikaller, glioksal ve metil glioksal gibi karbonil merkezli 

radikaller, tiyil (RS●) gibi sülfür merkezli radikaller, nitrojen dioksit (NO2
●) ve nitrik oksit 

(NO●) gibi reaktif nitrojen türleri (RNS) ve atomik sodyum (Na●) ve atomik hidrojen (H●) gibi 

radikaller bunlara örnek olarak gösterilebilir (Semchyshyn and Lozinska, 2012). Bazı oksidan 

moleküller son enerji seviyelerinde eşlenmemiş elektron bulundurmasalar da kolayca serbest 
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radikal oluşturabilirler, böyle radikaller ise serbest olmayan radikaller veya oksidanlar olarak 

isimlendirilirler (Phaniendra et al., 2015). Serbest olmayan radikallere örnek olarak dinitrojen 

trioksit (N2O3), peroksinitrit (ONOO-), lipit hidroperoksit (LOOH), nitröz asit (HNO2), singlet 

oksijen (1O2), hipokloröz asit (HOCl), ozon (O3) ve hidrojen peroksit (H2O2) verilebilir 

(Martemucci et al., 2022). 

2.4.2. Oksidan moleküller ve serbest radikallerin oluşumu 

 

 Canlıda serbest radikal oluşumunun en yaygın şekli elektron transferidir (Halliwell et 

al., 2015). Serbest radikaller; mitokondri içindeki elektron taşıma sisteminde, endojen 

indirgenme-yükseltgenme reaksiyonlarında, sitokrom P450 sistemi ile detoksifikasyon süreci 

esnasında, hücre zarında gerçekleşen prostaglandin sentezinde, aktif beyaz kan hücrelerinde, 

iskemi-reperfüzyon hasarında, inflamasyon, enfeksiyon, kanser, aşırı egzersiz, mental stres, 

yaşlanma gibi durumlarda ve normal metabolizma sırasında enzimatik veya enzimatik olmayan 

yollarla üretilirler (Halliwell et al., 2015, Lobo et al., 2010). Bu radikaller ayrıca çevresel 

faktörlerin etkisiyle eksojen kaynaklı olarak da ortaya çıkabilirler, bu çevresel faktörlere örnek 

olarak hava kirliliği, ilaç kullanımı, sigara dumanına maruziyet ve ultraviyole ışınlar 

gösterilebilir (Phaniendra et al., 2015). Radikaller ile radikal olmayan moleküller tepkimeye 

girdiklerinde yeni radikaller oluşur, bu yeni radikaller serbest radikal zincir tepkimelerinin 

başlamasıyla meydana gelirler (Phaniendra et al., 2015). 

 Oksijenli solunum yapan canlılarda son elektron alıcısı görevinde olduğu için çok 

önemli olan oksijen molekülü (O2) yapı olarak bir diradikaldir çünkü eşleşmemiş iki elektrona 

sahiptir (Palma et al., 2024). Normal koşullarda vücuda giren oksijen molekülü tek elektron 

kabul eder ve süperoksit anyon radikaline indirgenir, bu indirgenmeyi iki protonun kabulü ve 

bir elektron indirgenmesi sonucu hidrojen peroksit oluşumu takip eder. Hidrojen peroksit 

molekülü sonrasında bir elektron daha alarak hidroksil radikali ve hidroksil anyonuna dönüşür. 
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Son olarak hidroksil radikali bir proton ve elektron alır ve su oluşmuş olur (Skulachev, 2012) 

(Şekil 2.1). Vücuda giren O2 moleküllerinin %97-99'u bu dört basamaklı elektron indirgenme 

sürecini tamamlar, kalan %1-3'lük kısmı ise reaktif oksijen türevlerine dönüşür (Gulcin, 2012). 

Ksantin oksidaz, nikotinamid adenin dinükleotid (NADH) oksidaz, nikotinamid adenin 

dinükleotid fosfat (NADPH) oksidaz gibi enzimlerin aktiviteleri sonucu O2
●- oluşur (Indo et al., 

2015). O2
●-, hem bir radikal olması nedeniyle hem de diğer reaktif oksijen ve nitrojen türleri ile 

radikal olmayan oksidanların oluşma tepkimelerini başlatması nedeniyle oksijene bağlı 

toksisitenin temel sebebidir (Fujii et al., 2022). O2
●- radikalinin süperoksit dismutaz (SOD) 

enzimi aracılığıyla veya spontane olarak H2O2'ye dönüşmesi dismutasyon olarak tanımlanmıştır 

(Miller, 2012) (Şekil 2.2). H2O2 yapısı itibariyle serbest bir radikal değildir ancak demir gibi 

metallerin iyonlarının varlığında Fenton reaksiyonu ile hidroksil radikali ve yüksek oksidan 

özellikli demir radikallerine dönüşebilir (He et al., 2016) (Şekil 2.3), bunun yanı sıra Haber-

Weiss reaksiyonu yoluyla O2
●- ile doğrudan tepkimeye girerek hidroksil radikali oluşturabilir 

(Walter et al., 2020) (Şekil 2.4). Bu sebeplerden ötürü H2O2 bir radikal olarak 

değerlendirilmektedir. Fenton ve Haber-Weiss reaksiyonları ile oluşan hidroksil radikali, 

reaktif oksijen türlerinin canlı içinde en aktif ve en toksik olanıdır. (Birben et al., 2012, He et 

al., 2016). Yarı ömrü çok kısa olmasına rağmen nükleik asit, lipit ve proteinlerde önemli 

miktarda hasara neden olur, bunun yanı sıra çoklu doymamış yağ asitlerinden bir proton almak 

suretiyle lipit peroksidasyonu sürecini de başlatır (Birben et al., 2012). Hidrojen peroksit içeren 

ortamlarda tiyosiyanat, bromür ve klorür gibi halojenürler mevcutsa miyeloperoksidaz sırasıyla 

hipotiyosiyanöz asit, hipobromöz asit ve hipokloröz asit gibi reaktif oksijen türevlerinin 

oluşumunu katalizler (Aratani, 2018). Nitrik oksit sentaz enzimi tarafından katalizlenen L-

arjininin sitrüline okside olduğu tepkime, vücutta nitrik oksit radikalinin meydana geldiği temel 

tepkimedir (Cinelli et al., 2020). 
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Şekil 2.1. O2 molekülünün dört elektron ile indirgenme tepkimeleri 

 

Şekil 2.2. Süperoksit anyon radikalinin süperoksit dismutaz enzimi ile hidrojen peroksite dismutasyonu 

 

Şekil 2.3. Fenton reaksiyonu 

 

Şekil 2.4. Haber-Weiss reaksiyonu 

2.4.3. Serbest radikallerin etkileri 

 

 Serbest radikallerin immün sistem fonksiyonlarının ve sinyal iletim mekanizmalarının 

modülasyonu dahil olmak üzere birçok fizyolojik rolü mevcuttur (Di Meo and Venditti, 2020). 

Bununla birlikte antioksidan mekanizmalarda azalma ve/veya serbest radikallerin aşırı üretimi 

söz konusu olduğunda antioksidan mekanizmalarca karşılanamayan serbest radikaller nükleik 

asitler, proteinler, karbonhidratlar ve lipitler gibi pek çok biyolojik molekül ile kolayca 

reaksiyona girerek hasara neden olur (Wu et al., 2015). 
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2.4.3.1. Serbest radikallerin fizyolojik etkileri 

 Serbest radikallerin özellikle mikroorganizmalara karşı vücudun savunulmasında ve 

hücresel sinyal iletiminde önemli rollerinin bulunduğu bilinmekte olup pek çok enzimin 

aktivitesinin kontrolü dinamik SH-SS indirgenme-yükseltgenme değişimleri üzerinden 

sağlanmaktadır (Bindoli and Rigobello, 2013). 

 Lökositler tarafından üretilip ortama verilen serbest radikaller vücudun patojenlere karşı 

savunulmasında çok önemlidir. O2
●- üretiminde bozuklukla karakterize granülomatöz 

rahatsızlıklara sahip kişilerde kronik ve sık enfeksiyonların görülmesi, serbest radikallerin 

patojenlere karşı vücudun savunulmasındaki rolünü en iyi gösteren örnektir (Roos, 2016). 

 Kök hücrelerde rejenerasyon, proliferasyon, sessiz kalma veya apoptoza gitme gibi 

süreçleri uyaran transkripsiyon faktörleri, fosfatazlar ve kinazlar gibi özgün sinyal iletim 

proteinlerinin işlevinde reaktif oksijen türleri tarafından oluşturulan geri bildirimler önemlidir 

(Liang and Ghaffari, 2014). Kelch-benzeri ECH-ilişkili protein 1 (KEAP1), detoksifikasyon ve 

antioksidasyondan sorumlu bir dizi enzimi indükleyen bir transkripsiyon faktörü olan nükleer 

faktör eritroid 2 ilişkili faktör 2'nin (Nrf2) transkripsiyonel aktivitesini normal koşullarda 

baskılar (Sies et al., 2017). Oksidasyon söz konusu ise, KEAP1'in tiyol grubu içeren 

sisteinlerinde oksidatif modifikasyon gerçekleşir, bunun sonucunda KEAP1'in Nrf2 üzerindeki 

baskılayıcı etkisi ortadan kalkar (Ramos-Tovar and Muriel, 2020). Nükleer faktör κB (NF-κB), 

ürünleri bağışıklık sisteminde görev alan çeşitli genlerin ekspresyonunu hızla etkinleştiren, 

yapısal olarak çoklu alt birimlerden meydana gelen bir transkripsiyon faktörüdür (Mitchell et 

al., 2016). Oksidanların varlığında NF-κB’nin inhibitör alt birimi yapıdan ayrılır ve aktif NF-

κB dimerleri salınır (Ramos-Tovar and Muriel, 2020). Hücreler arası haberci bir molekül olan 

nitrik oksitin nöral aktiviteyi, koagülasyonu ve kan akışını modüle etmesi de serbest radikallerin 

fizyolojik etkilerine bir başka örnek olarak gösterilebilir (Andrabi et al., 2023). 
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2.4.3.2. Serbest radikallerin patolojik etkileri 

 

 Serbest radikallerin aşırı üretimi birçok farklı çeşitte moleküler hasar ile sonuçlanabilir; 

bunlara örnek olarak deoksiribonükleik asit (DNA) zincirinde kırılmalar, nükleotid 

modifikasyonları, lipit peroksidasyonu, karbonhidrat oksidasyonu ve protein karbonillerinin 

oluşumu verilebilir (Jakubczyk et al., 2020). 

 Serbest radikaller çeşitli yollarla DNA'da bulunan şeker ve bazlarda farklı kovalent 

modifikasyonlara, baz içermeyen bölgelerin ortaya çıkmasına, tek ve çift zincirde kırılmalara, 

DNA-protein çapraz bağlarının oluşmasına neden olarak DNA hasarına sebebiyet verirler 

(Huang and Zhou, 2021). DNA'daki bu hasarların, genomik dengesizlik, replikasyonda hatalar, 

transkripsiyonun indüklenmesi veya durması gibi sonuçları olabilir (Barnes et al., 2019). 

 Serbest radikallere karşı en hassas olan biyomoleküller lipitlerdir ve lipitlerin oksidatif 

bozunma reaksiyonları zinciri lipit peroksidasyonu adını alır. Serbest veya hücre zarında 

bulunan çoklu doymamış yağ asitlerinin serbest radikallerle tepkimeye girmesi sonrasında 

hidroksil, aldehit ve peroksil yağ asitleri oluşur. Hücre zarında ortaya çıkan lipit peroksidasyonu 

hasarı geri dönüşümsüzdür. Lipit peroksil radikaller, diğer doymamış yağ asitleri ile tepkimeye 

girer ve bunun sonucu olarak yeni radikaller meydana gelir, lipit peroksil radikalleri bu sırada 

ortaya çıkan hidrojen atomunu alarak lipit hidroperoksitleri haline gelirler. Lipit peroksidasyon 

zincirinde ortaya çıkan son ürün malondialdehittir (Su et al., 2019).  

 Serbest radikaller proteinlere ve protein içeren yapılara birçok farklı şekilde hasar 

verebilir; bunlara örnek olarak protein ve polipeptit iskeletlerinde veya yan zincirlerinde 

parçalanmalar, protein-lipit veya protein-protein çapraz bağlarının oluşumu, amino asit yan 

zincirlerinin oksidasyonu ve bunun sonucu olarak yan zincir hidrofilik özelliğinde değişimler, 

farklılaşan yapı sebebiyle protein kümelenmeleri verilebilir (Davies, 2016). Amino asitlerin 

tamamı reaktif oksijen türleri tarafından modifiye edilebilseler de oksidasyona en hassas amino 
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asitler sülfür grubu içermelerinden ötürü sistein ve metiyonindir (Zhang et al., 2013). Protein 

oksidasyonu sonrası ortaya çıkan aşırı reaktif grupların verdikleri hasarlara örnek olarak hücre 

zarı fonksiyonlarında, reseptör işlevlerinde, protein aracılı taşıma sistemlerinde ve enzimlerin 

aktivitelerinde bozulmalar verilebilir (Davies, 2016). 

2.4.4. Antioksidanlar 

 

 Antioksidan, organizmayı oksidatif hasardan koruyan moleküllerin genel ismi olup 

antioksidanlar bu koruyucu etkilerini serbest radikallerin oluşmalarına engel olarak, serbest 

radikalleri ortadan kaldırarak veya serbest radikal zincir tepkimelerini durdurarak gösterirler  

(Tan et al., 2018). 

 Antioksidanlar yapılarına göre enzimatik antioksidanlar ve enzimatik olmayan 

antioksidanlar şeklinde iki gruba ayrılırlar (Amir Aslani and Ghobadi, 2016) (Tablo 2.1). 

Yapıları haricinde antioksidanlar çözünürlüklerine göre (suda çözünenler - yağda çözünenler), 

kaynaklarına göre (endojen kaynaklı olanlar - eksojen kaynaklı olanlar), ve lokalizasyonlarına 

göre (hücre içinde olanlar - hücre dışında olanlar) de sınıflandırılabilirler (Flieger et al., 2021). 
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Tablo 2.1. Antioksidanlar 

 

2.4.4.1. Enzimatik antioksidanlar 

 

 Organizmalarda saptanmış en önemli enzimatik yapıdaki antioksidanlara örnek olarak 

glutatyon redüktaz (GR), glutatyon peroksidaz (GSH-Px), glutatyon-S-transferaz (GST), 

katalaz (CAT) ve süperoksit dismutaz (SOD) verilebilir (Kurutas, 2016). 

 Süperoksit dismutaz yapısal olarak bir metalloenzimdir ve süperoksit anyon radikalinin 

O2 ve hidrojen peroksite dönüşümünü katalizler (Younus, 2018). Süperoksit dismutazın 4 farklı 

izoenzimi bulunmaktadır, bu izoenzimler hücrenin farklı kısımlarında bulunurlar ve içerdikleri 

kofaktörlere göre nikel süperoksit dismutaz (Ni-SOD), demir süperoksit dismutaz (Fe-SOD), 

bakır-çinko süperoksit dismutaz (Cu/Zn-SOD) ve manganez süperoksit dismutaz (Mn-SOD) 

şeklinde isimlendirilmişlerdir (Younus, 2018). Süperoksit dismutaz, oluşan hidrojen peroksitin 

ortadan kaldırılması amacıyla glutatyon redüktaz, glutatyon peroksidaz ve katalaz ile beraber 

çalışarak birincil antioksidan savunmada önemli bir rol alır (Tekin and Seven, 2022) (Şekil 2.5). 

Katalaz hidrojen peroksiti O2 ile suya parçalar ve hücre içinde en yaygın bulunduğu kısımlar 



22 

 

mitokondri ile peroksizomdur (Glorieux and Calderon, 2017). Glutatyon peroksidazın 

yapısında selenyum bulunmaktadır ve bu enzim hem lipit hidroperoksitleri hem de hidrojen 

peroksiti indirgeyerek antioksidan aktivite gösterir (Handy and Loscalzo, 2022). Ortamda 

oksidanlar mevcutsa, glutatyon peroksidaz bu oksidanların GSH ile tepkimeye girmesini 

sağlayarak GSSG oluşumunu katalizler (Tsugawa et al., 2019). Glutatyon redüktaz ise 

antioksidan aktivitesini NADPH varlığında GSSG moleküllerinin GSH moleküllerine 

dönüşümünü katalizlemek suretiyle gösterir (Tsugawa et al., 2019). Lipit hidroperoksitler ve 

peroksitler gibi bazı molekülleri GSH ile inaktive eden glutatyon-S-transferazlar, GSH bağımlı 

bir diğer antioksidan enzim ailesidir (Tsugawa et al., 2019). Bir başka antioksidan enzim ailesi 

örneği olarak, tiyol grubu içeren tiyoredoksin molekülünü indirgeyici olarak kullanan 

peroksiredoksinler verilebilir (Sharifi-Rad et al., 2020). 6-fosfoglukonat dehidrojenaz ve 

glukoz-6-fosfat dehidrojenaz gibi bazı enzimler ise ikincil antioksidan enzimler olarak 

değerlendirilirler, bunun sebebi bu enzimlerin birincil antioksidan enzimlerin bazılarının 

ihtiyaç duyduğu NADPH molekülünün üretiminde aldıkları roldür (Sharifi-Rad et al., 2020). 

 

Şekil 2.5. SOD, CAT, GSH-Px ve GR enzimlerinin birincil antioksidan savunmada tepkime ilişkileri 
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2.4.4.2. Enzimatik olmayan antioksidanlar 

 

 Bazı moleküller herhangi bir enzime ihtiyaç duymaksızın antioksidan aktivite 

sergilerler, bunlara örnek olarak GSH verilebilir. Bu tür antioksidanlar organizma içinde 

üretilebilirler ve/veya diyetle dışarıdan alınabilirler (Ziad et al., 2019). 

 β-karoten gibi karotenoidler yüksek oksijen konsantrasyonlarında proteazları aktive 

ederek prooksidan etki gösterirlerken, düşük oksijen konsantrasyonlarında O2
●-, OH●, ROO● 

gibi radikallerle tepkimeye girerek antioksidan aktivite sergiledikleri gösterilmiştir (Lucas et 

al., 2020). 

 Hücre zarını oksidatif hasara karşı koruyan temel savunmayı oluşturan E vitamini 

lipofilik yapıdadır ve hücre zarında bol miktarda bulunur. E vitamini antioksidan etkisini lipit 

peroksil radikallerine hidrojen aktararak lipitlerde ortaya çıkan oksidatif zincir tepkimesini 

kırma yoluyla gösterir (Sharma et al., 2018). 

 Askorbik asit, HO●, O2
●- ve bazı lipit hidroperoksitlerle doğrudan tepkimeye girerek 

antioksidan aktivite sergilerken, ferrik demiri ferröz demire indirgemesi ve bu sebeple lipit 

peroksidasyonunu hızlandırmasıyla prooksidan özelliğe de sahiptir (Kazmierczak-Baranska et 

al., 2020). Askorbik asit ayrıca E vitaminin yeniden indirgenmesini sağladığı ve plazmadaki 

seviyesini artırdığı için E vitamininin antioksidan aktivitesi üzerinde de önemi bir role sahiptir  

(Sharma et al., 2018). 

 Bunlar dışında koenzim Q10 (Sharifi-Rad et al., 2020), bilirubin (Ziad et al., 2019), α-

lipoik asit (Amir Aslani and Ghobadi, 2016), melatonin (Ziad et al., 2019) ve ürik asit (Ziad et 

al., 2019) gibi birçok farklı molekülün de antioksidan özelliği bulunmaktadır.  
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 Yapısında sistein, tiyoredoksin ve glutatyon rezidüleri bulunan albumin gibi proteinler 

de içerdikleri tiyol grupları sayesinde önemli antioksidan aktiviteye sahiplerdir (Belinskaia et 

al., 2021). 

2.4.4.3. Tiyol grupları 
 

 Canlılarda sülfür atomunun en işlevsel ve aktif halini tiyol grupları (SH) oluşturur 

(Oliveira and Laurindo, 2018). Tiyol gruplarının proteinler ile enzimlerin işlev görmelerinde 

ve üç boyutlu yapılarında, transkripsiyon faktörlerinin düzenlenmesinde, detoksifikasyonda, 

sinyal aktarımında, apoptoziste, hücresel uyarı mekanizmalarında ve antioksidan savunmada 

çok önemli rolleri bulunmaktadır (Oliveira and Laurindo, 2018). Serum veya plazma tiyol 

havuzunun büyük kısmı proteinlerin tiyol gruplarından meydana gelmektedir, küçük bir kısmı 

ise homosistein, sisteinilglisin, GSH ve sistein gibi düşük molekül ağırlıklı tiyoller tarafından 

oluşturulmaktadır (Oliveira and Laurindo, 2018). Hücre içinde en fazla miktarda bulunan 

antioksidan olan glutatyon ise hücre içi tiyol havuzunun büyük kısmını tek başına oluşturur 

(Halliwell et al., 2015). 

 Tiyol grupları geri dönüşümlü SH-SS indirgenme-yükseltgenme mekanizması ile nitrik 

oksit veya SS'ler ile tepkimeye girerek S-nitrosotiyollere veya ileri tiyol oksidasyon ürünleri 

olan sülfinik ve sülfenik asitlere veya tiyol oksidasyonunun son ürünü olan geri dönüşümsüz 

sülfonik asitlere dönüşebilir (Oliveira and Laurindo, 2018). Oksidasyon halinde tiyol 

gruplarının dinamik şekilde SS bağlarına dönmesi ve oluşan bu SS bağlarının tekrar SH 

gruplarına indirgenmesinin bir denge hali olduğu düşünülmektedir (Nagy, 2013). SH-SS 

indirgenme-yükseltgenme dengesindeki ana mekanizmayı hücre içinde GSSG-GSH 

homeostazisi, hücre dışında serum veya plazmada ise SH-SS homeostazisi meydana 

getirmektedir (Alisik et al., 2021). 
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2.4.3.3.1. Hücre içi okside-redükte glutatyon dengesi 

 

 Glutatyon (GSH) (γ-glutamil-sisteinil-glisin); hemen hemen tüm hücre kısımlarında 

fazla miktarda bulunan, antioksidanlara karşı hücrenin savunulmasında büyük rol alan düşük 

moleküler ağırlığa sahip bir tiyol tripeptittir (Oestreicher and Morgan, 2019). Glutatyon sentezi 

iki enzimatik basamakta gerçekleştirilir, bu basamakların ikisinde de adenozin trifosfata ihtiyaç 

duyulur (Oestreicher and Morgan, 2019). İlk basamak glutatyon sentezindeki hız sınırlayıcı 

basamaktır ve glutamat-sistein ligaz tarafından katalizlenir; bu enzim γ-glutamilsistein 

oluşturmak üzere glutamat ve sisteini bir araya getirir (Lu, 2013). İkinci basamakta glutatyon 

sentetaz enzimi görev alır ve bu enzim ise glutatyon oluşturmak üzere bir önceki basamakta 

üretilmiş γ-glutamilsisteini glisin ile birleştirir (Lu, 2013). Glutatyonun organizmada görev 

aldığı pek çok olay bulunmaktadır; bunlara örnek olarak nükleotid ve protein sentezi, enzimatik 

aktivitenin düzenlenmesi, metabolitlerin konjugasyonu ve detoksifikasyon, hücre büyümesi ve 

bölünmesi, hücre yaşlanması ve ölümü, hücre farklılaşması, proteinlere glutatyon eklenmesi, 

sitokin sentezi, mitokondriyal bütünlüğün korunması, sistein depolanması ve taşınımı, hücre içi 

indirgenme-yükseltgenme potansiyelinin oluşturulması, metilglioksaldan D-laktat 

oluşturulması, prostaglandin ve lökotrien sentezi, oksidatif strese hassas genlerin ifade edilmesi 

ve antioksidan savunma verilebilir (Halliwell et al., 2015). Ortamdaki oksidanların miktarı 

yükseldiğinde glutatyon GSSG'ye yani disülfit formuna döner ve oluşan GSSG'ler sonrasında 

tekrar GSH moleküllerine indirgenir (Lushchak, 2012). GSH ve GSSG arasındaki hassas denge, 

hücrenin indirgenme-yükseltgenme homeostazisini korumada yüksek önem taşımaktadır 

(Halliwell et al., 2015). Bu homeostazisteki bozulmaların Parkinson hastalığı, pulmoner 

fibrozis, Alzheimer hastalığı, kanser ve diabetes mellitus gibi pek çok rahatsızlıkla bağlantılı 

olduğu gösterilmiştir (Teskey et al., 2018). 

2.4.4.3.2. Hücre dışı tiyol-disülfit dengesi 
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 Tiyol grubu içeren moleküller (R-SH) oksidanlarla oksidasyon tepkimesine girerek geri 

dönüşümlü dinamik SS kovalent bağları içeren moleküller (R-S-S-R) meydana getirirler (Erel 

and Neselioglu, 2014). Ortamdaki oksidanların miktarı yükseldiğinde düşük molekül ağırlıklı 

tiyollerin SH grupları ve proteinlerdeki sistein rezidülerinin SH grupları birbirleri ile ya da 

kendi içlerinde geri dönüşümlü SS yapıları oluştururlar (Van Laer et al., 2013). Bu sebepten 

ötürü ortamda mevcut SS yapıları bir oksidatif stres belirteci iken SH grupları ise antioksidan 

bir gösterge olarak değerlendirilmektedir (Erel and Neselioglu, 2014). SS'ler yeniden SH 

gruplarına indirgenebilir, bu şekilde dinamik bir SH-SS dengesi sağlanmış olur (Alisik and Isik, 

2021). Bu denge hücre dışı ortam için serumda veya plazmada önemli bir antioksidan 

mekanizmadır ve bu dengedeki bozuklukların Çölyak hastalığı, Parkinson hastalığı, Alzheimer 

hastalığı, inme, miyokard enfarktüsü, stabil anjina pektoris gibi pek çok rahatsızlık ile ilişkili 

olduğu gösterilmiştir (Erel and Erdogan, 2020). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

 

Prospektif gözlemsel araştırma olarak tasarlanan bu tez çalışmasında, AİBÜ İzzet 

Baysal Eğitim ve Araştırma Hastanesi Kulak, Burun ve Boğaz Hastalıkları bölümüne baş 

dönmesi şikayeti ile başvurup BPPV tanısı alan 43 hasta ve genel tıbbi muayene için başvuran, 

bilinen hiçbir rahatsızlığı olmayan ve fizik muayenesinde herhangi bir bulguya rastlanmayan 

43 sağlıklı gönüllü dahil edildi. Çalışma BAİBÜ Klinik Araştırmalar Etik Kurulu tarafından 

21/11/2022 tarih ve 430 sayılı karar ile bilimsel ve etik açıdan uygun bulunmuştur. Çalışmanın 

katılımcıları ile gerçekleştirilen tüm prosedürler Helsinki Deklarasyonu ve etik kurallara uygun 

olarak gerçekleştirilmiştir. Hastalar çalışma ile ilgili yazılı ve sözlü olarak bilgilendirildi. Yazılı 

ve sözlü onamı alınan hastalar çalışmaya dahil edildi. 

 Çalışmaya katılmayı yazılı ve sözlü onamlar yoluyla kabul eden ve dahil edilme-

dışlanma kriterlerine uyan hastaların yaş, cinsiyet ve Dix-Hallpike testi sonuçları kaydedildi. 

Hastalardan da sağlıklı gönüllülerden de bir adet hemogram (mor kapaklı etilendiamin 

tetraasetik asit (EDTA) içeren tüp) tüpüne bir adet de biyokimya (sarı kapaklı) tüpüne olmak 

üzere toplam iki tüp kan alındı. 

 Çalışmaya dahil edilme kriterleri: 

 Vertigo şikayeti ile başvuru yapıp BPPV tanısı alan 

 18 – 65 yaş arası olan 

 Sistemik hastalığı olmayan hastalar ve 

 Kontrol grubunu oluşturmaları amacı ile, bilinen herhangi bir hastalığı olmayan ve fizik 

muayenesinde herhangi bir bulgu saptanmamış sağlıklı gönüllüler 

Çalışmadan hariç tutulma kriterleri: 
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 Akut bir hastalığa sahip olma (Kalp yetmezliği, enfeksiyon, tümör, otoimmün hastalık, 

karaciğer veya böbrek disfonksiyonu gibi) 

 BPPV dışında akut nörolojik bir hastalığı sahip olma (Nöbet, migren atağı, beyin 

tümörü, beyin apsesi, kafa travması gibi) 

 Antioksidan takviyesi almış olma 

 Çalışmaya uyum sağlayamama 

Kan örneklerinin alınması ve saklanması 

 Biyokimya tüplerine antekübital venden saat 08:00 - 10:00 arasında alınan kan örnekleri 

pıhtılaşma süreci sonlanana kadar oda sıcaklığında bekletildi. Sonrasında tüpler 15 dakika 

boyunca 1500 g'de santrifüjlenerek serum elde edildi. Elde edilen serum örnekleri eppendorf 

tüplerine alınarak -80°C’de donduruldu. 

 Hemogram tüplerine alınan kan numunelerine, Alışık ve arkadaşları tarafından tarif 

edilmiş yöntemlerin uygulanmasıyla yıkama ve protein çöktürme işlemleri yapıldı (Alisik et 

al., 2019). Hemogram tüplerine alınan kan numuneleri 10 dakika boyunca 1000 g'de 

santrifüjlendi. Tam kan hücresi paketleri, plazma kısımlarının uzaklaştırılıp bunun yerine 

izotonik %0,9'luk sodyum klorür çözeltisinin eklenmesiyle yıkandı. Bu yıkama işlemi üç defa 

tekrarlandıktan sonra izotonik sodyum klorür yerine soğutulmuş distile su eklenerek kan 

hücreleri yıkıma uğratıldı. Ortaya çıkan lizattan 3 hacim alınarak bunun üzerine 1 hacim 

%20'lik TCA (içinde 20 gram trikloroasetik asit olan 100 mililitrelik çözelti, %20 w/v'lik TCA 

çözeltisi) çözeltisi eklendi ve proteinlerin presipitasyonu sağlandı. Örnek bu işlem sonrasında 

1500 g'de yeniden santrifüjlendi ve üstten kalan süpernatant bir saat içerisinde eppendorf 

tüplerine alınarak -80°C’de donduruldu. 

 Örnek toplama işlemleri sonlanıp örnekler dondurulduktan sonra ölçüm aşamasına 

gelindiğinde tüm örnekler aynı anda çözdürülerek çalışıldı. Tam kan örneklerinden elde edilen 
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süpernatantlardan Alışık ve arkadaşlarının (Alisik et al., 2019) geliştirdiği metot ile hücre içi 

GSSG-GSH dengesi parametreleri, serum örneklerinden Erel ve Neşelioğlu (Erel and 

Neselioglu, 2014) tarafından geliştirilen metot ile SH-SS dengesi parametreleri seviyeleri 

çalışıldı. 

 Kimyasallar 

 Testlerin çalışılmasında kullanılan kimyasallar (etilendiamin tetraasetik asit, 5,5′-

dithiobis (2-nitrobenzoik) asit (DTNB, Ellman reaktifi), hidroklorik asit, trikloroasetik asit, 

sodyum klorür, sodyum hidroksit, sodyum borohidrat, tris bazı, metanol, formaldehit, okside 

glutatyon ve redükte glutatyon) analitik reaktif ayarında saflığa sahip olup Merck Co. 

(Darmstadt, Almanya) ve Sigma-Aldrich Inc. (Taufkirchen, Almanya) firmalarından sağlandı. 

Çalışmalarda tip 1 (ultra saf) su kullanıldı. 

3.1. HÜCRE İÇİ OKSİDE-REDÜKTE GLUTATYON DÜZEYİNİN ÖLÇÜMÜ 

 

 Eppendorf tüplerine alınıp -80°C’de saklanmakta olan süpernatant örnekleri 

çözdürülerek Alışık ve arkadaşları (Alisik et al., 2019) tarafından tarif edilmiş yöntemin 

kullanılmasıyla GSSG-GSH dengesi parametrelerinin seviyeleri belirlendi. Elde edilen 

süpernatantlarda ilk başta örneklerde doğal olarak bulunan GSH düzeyleri tayin edildi. GSH 

düzeylerinin tayini sonrası örnekteki toplam GSH seviyesinin tayini için örnekteki GSSG'ler 

indirgendi. İndirgenme işlemi sonrası yeniden GSH ölçümü gerçekleştirildi. GSSG'lerin 

indirgenmesi sonrası oluşan GSH'ler ve ortamda doğal olarak bulunan GSH'lerin toplamını 

gösteren bu ölçüm sonucu toplam GSH (TGSH) olarak ifade edildi. Ölçülen TGSH 

seviyelerinden GSH seviyeleri çıkarılarak ortaya çıkan sonuç ikiye bölündü ve buradan GSSG 

seviyeleri hesaplandı. Sonuçlar µmol/L birimi ile verildi. GSSG/GSH yüzde oranı hesaplandı. 
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3.2. HÜCRE DIŞI (SERUM) TİYOL-DİSÜLFİT DENGESİ PARAMETRELERİNİN 
TAYİNİ 

 

 Eppendorf tüplerine alınıp -80°C’de saklanmakta olan serum örnekleri çözdürülerek 

Erel ve Neşelioğlu (Erel and Neselioglu, 2014) tarafından tarif edilmiş yöntemin 

kullanılmasıyla SH-SS dengesi parametrelerinin seviyeleri belirlendi. SH-SS dengesi 

parametrelerinin tayininde iki adet paralel ölçüm gerçekleştirildi. Başta serumda doğal olarak 

bulunan SH seviyesi ölçüldü. Sonrasında ise serumda bulunan SS'ler SH'lere indirgendikten 

sonra ikinci ölçüm gerçekleştirildi. Bu ikinci ölçümün verdiği değer, doğal olarak bulunan SH 

düzeyine ek olarak SS'lerin indirgenmesiyle oluşan SH düzeyini de içerdiğinden total tiyol (TT) 

olarak ifade edildi. TT ile SH değerleri arasındaki fark ikiye bölünerek SS düzeylerinin tayini 

yapıldı. TT, SH ve SS seviyeleri µmol/L şeklinde verildi. SS/SH yüzde oranı hesaplandı.  

3.3. İSTATİSTİKSEL ANALİZLER 

 

 Çalışmaya katılanlardan toplanan veriler SPSS 20.0 paket programına (IBM, Armonk, 

NY, USA, 2011) girilerek veri kümesi oluşturuldu ve istatistiksel analizler gerçekleştirildi.  

 Sayısal verilerin normal dağılıma uyup uymadıkları Kolmogorov-Smirnov testi ile 

değerlendirildi. Normal dağılıma uyduğu görülen sayısal verilerin iki grup arası 

karşılaştırılmaları Student'in t testi ile gerçekleştirildi ve tanımlayıcı istatistikler 

ortalama±standart sapma şeklinde gösterildi. Normal dağılıma uymadığı görülen sayısal 

verilerin iki grup arası karşılaştırılmaları Mann-Whitney U testi ile gerçekleştirildi ve 

tanımlayıcı istatistikler ortanca (1. - 3. çeyrek değeri) şeklinde gösterildi. Kategorik 

değişkenlerin karşılaştırılmaları Ki-kare testi ile yapıldı. P<0,05 istatistiksel olarak anlamlı 

kabul edildi. 
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4. BULGULAR 

 

 Çalışmaya toplam 51 hasta ve 43 sağlıklı gönüllü dahil edildi. Çalışma sırasında 4 hasta 

BPPV dışında akut nörolojik bir hastalığa sahip olmaları (2 hastada Meniere hastalığı, 1 hastada 

vestibüler nörit, 1 hastada santral pozisyonel vertigo), 2 hasta akut bir hastalığa sahip olmaları 

(2 hastada aktif üst solunum yolu enfeksiyonu) ve 2 hasta antioksidan takviyesi almış olmaları 

nedeniyle çalışmaya dahil edilme kriterlerine uymamalarından ötürü çalışma dışı bırakıldı. 

Çalışma toplam 43 hasta ve 43 sağlıklı gönüllü ile sonlandı. 

4.1. DEMOGRAFİK ÖZELLİKLER 

 

 Hasta grubunun yaş ortalaması değerleri (54,9 ± 14,04) ile kontrol grubunun yaş 

ortalaması değerleri (54,0 ± 13,8) arasında istatistiksel olarak anlamlı bir farka rastlanmadı 

(p=0,763). Çalışmaya dahil edilen 43 hastanın 31'i (%72,1) kadın, 12'si (%27,9) erkekti. 

Sağlıklı gönüllülerin cinsiyet dağılımı ise 30 kadın (%69,8) ve 13 erkek (%30,2) şeklinde idi. 

Hasta ve kontrol grupları arasında cinsiyet dağılımı açısından anlamlı bir farklılık saptanmadı 

(p=0,812) (Tablo 4.1). 

 

Tablo 4.1. Hasta ve kontrol gruplarının yaş ve cinsiyet dağılımı. Md (Q1-Q3): ortanca (1. - 3. çeyrek değeri); 

x̄±SD: ortalama ± standart sapma; n: sayı; *: Mann-Whitney U testi: **: Pearson Ki-kare testi 

  

Kontrol (n=43) Hasta (n=43) p değeri 

Yaş; yıl x̄ ± SD 54,0 ± 13,8 54,9 ± 14,04 0,763* 

Md (Q1-Q3) 56 (45-67) 55 (45-67) 
 

Cinsiyet Kadın, n (%) 30 (%69,8) 31 (%72,1) 0,812** 

Erkek, n (%) 13 (%30,2) 12 (%27,9) 
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4.2. HÜCRE DIŞI TİYOL-DİSÜLFİT DENGESİ PARAMETRELERİNİN 
DEĞERLENDİRİLMESİ 

 

 Hücre dışı SH-SS dengesi parametreleri olan TT, SH, SS ve SS/SH yüzde oranı 

değerleri, hasta grubu ve kontrol grubu için karşılaştırmalı olarak Tablo 4.2'de gösterilmiştir. 

Hücre dışı tiyol-disülfit dengesi parametrelerinin hasta grubu ve kontrol grubu için kutu 

grafikleri Şekil 4.1'de gösterilmiştir. 

 Hasta grubunda ortanca (Q1 - Q3) TT değerleri 439,1 (383,9 - 489,4 µmol/L) iken; 

kontrol grubunda 499,1 (390,7 - 519,9) µmol/L idi. TT değerleri iki grup arasında anlamlı 

olarak farklıydı (p=0,047). Hasta grubunda ortanca SH değerleri 388 (330,5 - 434 µmol/L) iken; 

kontrol grubunda 447,3 (340,3 - 479,4) µmol/L idi. SH değerleri iki grup arasında anlamlı 

olarak farklıydı (p=0,021). Hasta grubunda ortalama SS değerleri (24,96 ± 5,99) kontrol 

grubuna (22,13 ± 3,93) göre anlamlı olarak yüksek saptandı (p=0,012). Hasta grubunda ortanca 

SS/SH yüzde oranı değerleri %6,2 (%5,51 - 8,2) iken; kontrol grubunda %5,31 idi. SS/SH 

yüzde oranı değerleri iki grup arasında anlamlı olarak farklıydı (p=0.001). 

 

Tablo 4.2. Hasta ve kontrol gruplarının hücre dışı tiyol-disülfit dengesi parametrelerinin sonuçları ve bu 

sonuçların birbirleriyle karşılaştırılması. Md (Q1-Q3): ortanca (1. - 3. çeyrek değeri); x̄±SD: ortalama ± standart 

sapma 

  
Kontrol (n=43) Hasta (n=43) p değeri 

Total Tiyol; µmol/L x̄ ± SD 461,5 ± 78,6 430,6 ± 74,1 
 

Md (Q1-Q3) 499,1 (390,7-519,9) 439,1 (383,9-489,4) 0,047 

Nativ Tiyol (SH); µmol/L x̄ ± SD 417,3 ± 77,7 380,7 ± 71,7 
 

Md (Q1-Q3) 447,3 (340,3-479,4) 388 (330,5-434) 0,021 

Disülfit (SS); µmol/L x̄ ± SD 22,13 ± 3,93 24,96 ± 5,99 0,012 

Md (Q1-Q3) 21,45 (19,63-25,96) 25,07 (21,13-29,68) 
 

SS/SH yüzde oranı; % x̄ ± SD 5,51 ± 1,61 6,75 ± 1,96 
 

Md (Q1-Q3) 5,31 (4,26-6,26) 6,2 (5,51-8,2) 0,001 
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Şekil 4.1. Hücre dışı tiyol-disülfit dengesi parametrelerinin kutu grafiği (box plot) ile gösterimi. (Kutu grafiğinde 

ortanca, 1. çeyrek ve 3. çeyrek değerleri, minimum ve maksimum değerler gösterilmiştir) 
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4.3. HÜCRE İÇİ OKSİDE-REDÜKTE GLUTATYON DENGESİ 
PARAMETRELERİNİN DEĞERLENDİRİLMESİ 

 

 Hücre içi GSH-GSSG dengesi parametreleri olan TGSH, GSH, GSSG ve GSSG/GSH 

yüzde oranı değerleri, hasta grubu ve kontrol grubu için karşılaştırmalı olarak Tablo 4.3'te 

gösterilmiştir. Hücre içi GSH-GSSG dengesi parametrelerinin hasta grubu ve kontrol grubu için 

kutu grafikleri Şekil 4.2'de gösterilmiştir. 

 Hasta grubunun ortalama TGSH değeri (990,1 ± 112,4) ile kontrol grubunun ortalama 

TGSH değeri (1031,1 ± 139,4) arasında anlamlı bir farka rastlanmadı (p=0,137). Hasta 

grubunda ortalama GSH değerleri (893,7 ± 100,6) kontrol grubuna (960,2 ± 147,2) göre anlamlı 

olarak düşük saptandı (p=0,017). Hasta grubunda ortanca GSSG değerleri 47,13 (33,39 - 56,05 

µmol/L) iken; kontrol grubunda 34,57 (17,06-49,96) µmol/L idi. GSSG değerleri iki grup 

arasında anlamlı olarak farklıydı (p=0,009). Hasta grubunda ortanca GSSG/GSH yüzde oranı 

değerleri %4,94 (%3,74 - 6,14) iken; kontrol grubunda %3,21 (%1,97 - 5,87) idi. GSSG/GSH 

yüzde oranı değerleri açısından iki grup arasında anlamlı fark olduğu görüldü (p=0,010). 

 

Tablo 4.3. Hasta ve kontrol gruplarının hücre içi GSH-GSSG dengesi parametrelerinin sonuçları ve bu 

sonuçların birbirleriyle karşılaştırılması. Md (Q1-Q3): ortanca (1. - 3. çeyrek değeri); x̄±SD: ortalama ± standart 

sapma 

  
Kontrol (n=43) Hasta (n=43) p değeri 

Total Glutatyon (TGSH); µmol/L x̄ ± SD 1031,1 ± 139,4 990,1 ± 112,4 0,137 

Md (Q1-Q3) 1014,8 (933,8-1109,7) 996,3 (914,3-1059,8) 
 

Redükte Glutatyon (GSH); µmol/L x̄ ± SD 960,2 ± 147,2 893,7 ± 100,6 0,017 

Md (Q1-Q3) 957,4 (839,2-1045) 898,5 (820,2-950,6) 
 

Okside Glutatyon (GSSG); µmol/L x̄ ± SD 35,45 ± 19,5 48,17 ± 21,72 
 

Md (Q1-Q3) 34,57 (17,06-49,96) 47,13 (33,39-56,05) 0,009 

GSSG/GSH yüzde oranı; % x̄ ± SD 3,87 ± 2,37 5,45 ± 2,72 
 

Md (Q1-Q3) 3,21 (1,97-5,87) 4,94 (3,74-6,14) 0,010 
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Şekil 4.2. Hücre içi GSH-GSSG dengesi parametrelerinin kutu grafiği (box plot) ile gösterimi. (Kutu grafiğinde 

ortanca, 1. çeyrek ve 3. çeyrek değerleri, minimum ve maksimum değerler gösterilmiştir) 
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5. TARTIŞMA 

 

 BPPV en sık görülen periferik vestibüler hastalıktır ve tüm vertigo vakalarının yaklaşık 

%17-42'sini oluşturur (Bhattacharyya et al., 2017). BPPV, yatakta dönme veya başın geriye 

doğru eğilmesi gibi baş pozisyonundaki spesifik değişikliklerle tetiklenen ani, kısa vertigo 

ataklarıyla karakterizedir (Kim and Zee, 2014). Bu duruma otokoniaların utrikülden iç kulağın 

semisirküler kanallarına, özellikle de posterior semisirküler kanala yer değiştirmesi neden olur 

(Kim and Zee, 2014). BPPV'nin en belirgin semptomu, genellikle bulantı, kusma ve 

dengesizliğin eşlik ettiği dönme veya dönme hareketi hissi olan vertigodur (Kim and Zee, 

2014). BPPV tanısı tipik olarak Dix-Hallpike manevrası ve roll testi gibi pozisyonel testler de 

dahil olmak üzere kapsamlı bir klinik öykü ve fizik muayeneyi içerir (Bhattacharyya et al., 

2017). Bu pozisyonel testler, klinisyenlerin etkilenen semisirküler kanalı tanımlamasına ve 

BPPV tanısını doğrulamasına yardımcı olan karakteristik nistagmusu tetikler (Kim and Zee, 

2014). BPPV için tedavi seçenekleri öncelikle, yer değiştirmiş otokoniayı semisirküler 

kanallardan utriküle taşımayı amaçlayan Epley manevrası gibi kanalit yeniden konumlandırma 

manevraları odaklıdır (Cole and Honaker, 2022). Bazı vakalarda semptomları hafifletmek ve 

hasta konforunu artırmak için vestibüler baskılayıcılar veya antiemetikler gibi farmakolojik 

tedaviler reçete edilebilir (Bhattacharyya et al., 2017). BPPV genellikle iyi huylu bir durum 

olarak kabul edilir, ancak özellikle tedavi edilmediği takdirde kişinin yaşam kalitesini ve günlük 

işleyişini önemli ölçüde etkileyebilir (Kim and Zee, 2014). Tekrarlayan BPPV atakları 

yaygındır ve bireylerde belirli baş hareketleri veya pozisyon değişikliklerinin tetiklediği 

alevlenmeler yaşanabilir (Bhattacharyya et al., 2017). BPPV'nin kesin nedeni belirsizliğini 

korurken, kafa travması, viral enfeksiyonlar ve iç kulakta yaşa bağlı değişiklikler gibi çeşitli 

risk faktörleri tanımlanmıştır (Kim and Zee, 2014). Genel olarak BPPV, semptomları 

hafifletmek ve hasta sonuçlarını iyileştirmek için etkili tedavi seçeneklerinin mevcut olduğu, 
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baş pozisyonundaki değişikliklerle tetiklenen epizodik vertigo ile karakterize sık rastlanan bir 

vestibüler bozukluktur (Muncie et al., 2017). 

BPPV gelişiminde oksidatif stresin önemli bir rolü olduğu bilinmektedir (Sahin et al., 

2018, Ozdemir et al., 2023, Gunizi and Savas, 2023), bununla birlikte BPPV'li hastalarda ve 

normal popülasyonu temsil eden kontrol grubunda hem hücre içi GSSG-GSH, hem de hücre 

dışı SH-SS dengelerinin beraber değerlendirildiği bir çalışma bildiğimiz kadarıyla şu ana kadar 

yapılmamıştır. Bu hücre içi ve hücre dışı tiyol redoks sistem dengelerinin BPPV'li hastalardaki 

ve kontrol grubundaki durumlarının karşılaştırılması, oksidatif stresin BPPV gelişimindeki 

rolünün netleştirilmesine yardımcı olabilecektir. 

 BPPV’li hastalarda ve kontrol grubunda hücre içi GSSG-GSH ile hücre dışı SH-SS 

dengelerinin değerlendirildiği bu tez çalışmasında BPPV’li hastalarda antioksidan parametre 

düzeylerinin (GSH, SH) kontrol grubuna göre düşük, oksidan parametre düzeylerinin (GSSG, 

SS) ve oksidan/antioksidan oranlarının (GSSG/GSH, SS/SH) ise kontrol grubuna göre yüksek 

olduğu tespit edildi. TT değerleri açısından iki grup arasında anlamlı fark olduğu ve hasta 

grubundaki TT değerlerinin daha düşük olduğu görüldü. SH değerleri açısından iki grup 

arasında anlamlı fark olduğu ve hasta grubundaki SH değerlerinin daha düşük görüldü. SS 

değerleri açısından iki grup arasında anlamlı fark olduğu ve hasta grubundaki SS değerlerinin 

daha yüksek olduğu görüldü. SS/SH yüzde oranı değerleri açısından iki grup arasında anlamlı 

fark olduğu ve bu yüzdenin hasta grubunda daha yüksek olduğu görüldü. Hasta grubunun 

ortalama TGSH değerleri ile kontrol grubunun ortalama TGSH değerleri arasında anlamlı bir 

farka rastlanmadı. Hasta grubunda ortalama GSH değerleri kontrol grubuna göre anlamlı olarak 

düşük saptandı. GSSG değerleri açısından iki grup arasında anlamlı fark olduğu ve hasta 

grubunda GSSG değerlerinin daha yüksek olduğu görüldü. GSSG/GSH yüzde oranı değerleri 

açısından iki grup arasında anlamlı fark olduğu ve hasta grubunda GSSG/GSH yüzde oranı 

değerlerinin daha yüksek olduğu görüldü. Bu bulgular, vücuttaki tiyol redoks sistem 
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dengelerinin bozulmasının BPPV patofizyolojisinde kritik öneme sahip olabileceğini 

göstermektedir. 

 BPPV'nin patofizyolojisinde oksidatif stresin rolü olabileceği daha önce gösterilmiştir 

(Sahin et al., 2018). BPPV’li hastalarda farklı antioksidanların düzeyleri değerlendirilmiştir. 

Xie ve arkadaşları, BPPV'li hastalarda serum albumin, bilirubin ve ürik asit düzeylerinin düşük 

olduğunu göstermişlerdir (Xie et al., 2020). Li ve arkadaşları, düşük serum SOD seviyelerinin 

yüksek BPPV riski ve BPPV nüksleri ile ilişkili olduğunu göstermişlerdir (Li et al., 2020). Yuan 

ve arkadaşları, düşük serum albumin düzeylerinin BPPV ile bağımsız olarak ilişkili olduğunu 

göstermişlerdir (Yuan et al., 2017). Özdemir ve arkadaşları, nükleik asit hasarının 

göstergelerinden olan 8-hidroksi-2'-deoksiguanozin, 8-hidroksiguanozin ve 8-hidroksiguaninin 

spot idrar seviyelerindeki artışının BPPV'li hastalarda oksidatif stres için biyobelirteçler olarak 

kullanılabileceğini göstermişlerdir (Ozdemir et al., 2023). Günizi ve Savaş ise düşük serum 

bakır ve çinko düzeylerinin antioksidan aktivitede azalmaya neden olarak BPPV'nin ortaya 

çıkma ihtimalini artırdığını öne sürmüşlerdir (Gunizi and Savas, 2023). Bütün bu çalışmalar, 

oksidanlar-antioksidanlar dengesinde antioksidanlar lehine bir bozulmanın BPPV 

patofizyolojisi ile ilişkili olabileceğini akla getirmektedir. 

 Farklı yazarlarca yapılan pek çok çalışmada mevsimsel alerjik rinit, Bell paralizisi, 

obstrüktif uyku apnesi ve nazal polipozis gibi BPPV harici farklı baş ve boyun bölgesi 

patolojilerinde de SH düzeylerinin azaldığı raporlanmıştır (Ulusoy et al., 2016, Babademez et 

al., 2017, Dinc et al., 2017, Simsek et al., 2016). Ulusoy ve arkadaşlarının mevsimsel alerjik 

rinitli hastalar üzerinde yaptığı çalışmada, mevsimsel alerjik rinitli hastalarda alevlenme 

dönemlerinde SS, SH, SS/SH yüzdesi ve TT değerlerinin aynı hastaların asemptomatik 

dönemlerine kıyasla istatistiksel olarak anlamlı şekilde farklı olduğu görülmüştür, bu çalışmada 

asemptomatik dönemdeki hastalarda SH düzeylerinin daha yüksek olduğu belirtilmiştir (Ulusoy 

et al., 2016). Babademez ve arkadaşlarının Bell paralizisi olan hastalar üzerinde yaptığı 
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çalışmada, Bell paralizisi olan hastalarda SH ve TT değerlerinin kontrol grubuna göre 

istatistiksel olarak anlamlı şekilde düşük, SS değerlerinin ise kontrol grubuna göre istatistiksel 

olarak anlamlı şekilde yüksek olduğu tespit edilmiştir (Babademez et al., 2017). Dinç ve 

arkadaşlarının obstrüktif uyku apnesine sahip hastalar üzerinde yaptığı çalışmada, obstrüktif 

uyku apnesi olan hastalarda SH ve TT değerlerinin kontrol grubuna göre istatistiksel olarak 

anlamlı şekilde düşük, SS değerlerinin ise kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı 

şekilde yüksek olduğu gösterilmiştir (Dinc et al., 2017). Şimşek ve arkadaşlarının nazal 

polipozisi olan hastalar üzerinde yaptığı çalışmada, nazal polipozisi olan hastalarda SH ve TT 

değerlerinin kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı şekilde düşük, SS değerlerinin ise 

kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı şekilde yüksek olduğuna dikkat çekilmiştir 

(Simsek et al., 2016). Erel ve Erdoğan tarafından yazılmış, tiyol-disülfit dengelerinin 

biyokimyasal ve klinik açıdan ele alındığı bir derlemede ise kardiyolojik, romatolojik, 

endokrin, gastrointestinal, oftalmolojik, enfeksiyöz, nörolojik, psikiyatrik, jinekolojik, 

dermatolojik, ürolojik ve diğer pek çok rahatsızlıkta tiyol-disülfit dengelerinde oksidanlar 

lehine bozulma olduğu aktarılmıştır (Erel and Erdogan, 2020).  Bu tez çalışmasında da BPPV 

hastalarında hücre içi ve hücre dışı SH-SS dengelerinin SH aleyhine değişmesi ve SH 

gruplarının azalması, artmış oksidatif strese işaret etmekte ve buna bağlı oksidatif hasar 

meydana geldiği fikrini desteklemektedir. Bu bilgilerin beraber değerlendirilmesi hücre içi ve 

hücre dışı SH-SS dengelerinde SH aleyhine değişimin ve buna bağlı oluşan oksidatif hasarın, 

patofizyolojilerinin birbirinden bağımsız olduğu varsayılan birçok farklı hastalığın ortaya 

çıkmasında ortak bir yol olabileceğini ve bu dengeler ile ilgili bütün detayların tamamıyla 

aydınlatılması gerektiğini düşündürmektedir. 

 Literatürde birçok farklı rahatsızlıkta serum SH-SS ve TT seviyeleri ölçülmüş olup 

oksidatif stres çeşitli rahatsızlıkların patofizyolojileriyle ilişkilendirilmiştir. Ancak bildiğimiz 

kadarıyla bu tez çalışması, BPPV'de hücre içi tiyol redoks sistem dengelerinin ele alındığı ilk 
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çalışmadır. Bu tez çalışmasında elde edilen GSH, GSSG, GSSG/GSH oranı ve TGSH verileri, 

Şahin ve arkadaşlarının BPPV patofizyolojisinde oksidatif stresin rolü olduğunu öne sürdükleri 

çalışmanın verilerini destekler niteliktedir (Sahin et al., 2018). 

 Tiyol grubu içeren moleküllerin antioksidan savunma dışında da birçok görevi 

bulunmaktadır. Tiyol gruplarının proteinler ile enzimlerin işlev görmelerinde ve üç boyutlu 

yapılarında, transkripsiyon faktörlerinin düzenlenmesinde, detoksifikasyonda, sinyal 

aktarımında, apoptoziste ve hücresel uyarı mekanizmalarında çok kritik rolleri mevcuttur 

(Oliveira and Laurindo, 2018). Hücre içinde en bol bulunan tiyol grubu taşıyıcısı olan glutatyon 

ise antioksidan savunma dışında nükleotid ve protein sentezi, enzimatik aktivitenin 

düzenlenmesi, metabolitlerin konjugasyonu ve detoksifikasyon, hücre büyümesi ve bölünmesi, 

hücre yaşlanması ve ölümü, hücre farklılaşması, sitokin sentezi, mitokondriyal bütünlüğün 

korunması, sistein depolanması ve taşınımı, hücre içi indirgenme-yükseltgenme potansiyelinin 

oluşturulması, metilglioksaldan D-laktat oluşturulması, prostaglandin ve lökotrien sentezi gibi 

birçok metabolik olayda önemli göreve sahiptir (Halliwell et al., 2015). Bütün bu önemli 

görevlerinden ötürü, patofizyolojisinde oksidatif stresin rolü olduğu gösterilmiş BPPV gibi 

hastalıklardan muzdarip kişilerde tiyol replasmanı yapılması bu hastalıkların idare ve 

tedavilerinde değerlendirilmesi gereken bir fikir olabilir. Raghu ve arkadaşlarının oksidatif stres 

ile karakterize hastalıklarda vücuttaki L-sisteinin sentetik bir türevi ve glutatyon sentezi için 

sülfidril grubu sağlayan bir öncül molekül olan N-asetilsisteinin (NAC) terapötik rolünü 

inceledikleri bir çalışmada bu fikri destekleyen veriler ortaya çıkmıştır (Raghu et al., 2021). 

Literatürde oksidatif stresin patofizyolojisinde rol aldığı hastalıkların tedavisinde NAC 

kullanılmasının prognozu olumlu etkilediğini öneren başka çalışmalar da mevcuttur (Tardiolo 

et al., 2018, Zhang et al., 2018, Smaga et al., 2021). Bu tez çalışmasının bulgularının ve bu 

diğer çalışmaların verilerinin beraber değerlendirilmeleri, oksidatif stresin patofizyolojilerinde 
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önemli olduğu hastalıklarda NAC veya başka formlarda (lipoik asit vs.) tiyol replasmanı 

yapılmasının prognozu olumlu etkileyebileceğini düşündürmektedir. 

Bu tez çalışmasında, SH içeren bir diğer sistem olan yükseltgenmiş-indirgenmiş 

tiyoredoksin sistemi ve bu sistemlerle alakalı glutatyon peroksidaz, glutatyon redüktaz, 

tiyoredoksin redüktaz aktivitelerinin çalışılmamış olması çalışmanın sınırlılıklarından biridir. 

Ayrıca toplam antioksidan kapasite, E vitamini ve ürik asit gibi başka antioksidan sistem 

üyelerinin çalışılmamış olması da bu tez çalışmasının bir diğer sınırlılığıdır. Bu tez çalışması 

gibi tasarlanmış diğer çalışmalarda ne kadar fazla antioksidan sistem elemanı ölçülürse 

istatistiksel olarak bütüncül ve kapsayıcı olma durumu o kadar sağlanacaktır. Bunlar dışında 

hasta sayısının az olması ve hastaların sadece bir şehrin popülasyonundan seçilmiş olması 

nedeniyle hasta popülasyonumuzun homojen olması bu tez çalışmasının diğer bazı 

sınırlılıklarıdır. Daha sonraki çalışmalar çok merkezli ve yüksek hasta sayılarına ulaşılarak 

gerçekleştirilebilir. Bu tez çalışmasının bir diğer sınırlılığı kesitsel olmasıdır, oksidatif stres ile 

BPPV'nin başlangıcı ve ilerlemesi arasındaki zamansal ilişkiyi aydınlatmak için boylamsal 

çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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6. SONUÇLAR 

 

 Bu tez çalışmasında BPPV tanısı almış hastalar ve kontrol grubunda hücre içi GSH-

GSSG ve hücre dışı SH-SS dengeleri ile belirlenen tiyol redoks sistemleri parametreleri 

ölçülmüş ve karşılaştırılmıştır. 

 BPPV'li hastalarda oksidan parametre düzeylerinin (SS, GSSG) ve oksidan/antioksidan 

oranlarının (SS/SH, GSSG/GSH) kontrol grubuna göre yüksek, antioksidan parametre 

düzeylerinin (SH, GSH) kontrol grubuna göre düşük olduğu görülmüştür. Bu veriler BPPV’nin 

şu ana kadar tam olarak aydınlatılamamış patofizyolojisinde oksidatif stresin önemli rol 

oynadığını düşündürmektedir. 
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