
ugüne kadar en yaygın maruz kaldığımız toksik ajanlardan olarak bi-
linen sigaranın tüm organlara belli oranda zarar verdiği rapor edil-
miştir.1 Akciğer, özofagus, mesane, renal pelvis, pankreas, kemik ve
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ORİJİNAL ARAŞTIRMA

ÖÖZZEETT  AAmmaaçç:: Bu ça lış ma da ama cı mız, si ga ra nın ti ro id do ku su üze ri ne za rar lı et ki si nin res ve rat rol ile
ön le nip ön le ne me ye ce ği nin his to pa to lo jik ola rak gös te ril me si dir. GGee  rreeçç  vvee  YYöönn  tteemm  lleerr::  Çalışmamızda
Kırk adet, 270-300 gr ağır lı ğın da, er kek Wis tar Al bi no cin si sı çan kul la nıl dı. De ney top lam 6 haf ta
sür dü ve grup lar de ne yin baş la dı ğı gün rast lan tı sal ola rak be lir len di. Sı çan lar top lam 4 gru ba ay rıl dı -
lar: Grup 1, kon trol gru bu; grup 2, Si ga ra du ma nı na ma ruz bı ra kı lan grup; grup 3, 10 mg/kg/gün in -
tra pe ri to ne al res ve rat rol uy gu la nan grup; grup 4, 10 mg/kg/gün in tra pe ri to ne al res ve rat rol le be ra ber
si ga ra du ma nı na ma ruz ka lan grup. De ne yin so nun da tüm grup lar da ki de nek ler öl dü rül dü; ti ro id do -
ku la rı çı ka rı la rak, mor fo lo jik de ğer len dir me için ge rek li iş lem ler uy gu lan dı. BBuull  gguu  llaarr::  Kon trol ve res -
ve rat rol grup la rı nor mal ti ro id his to lo ji siy le uyum luy ken, si ga ra du ma nı na ma ruz ka lan grup ta, fo li kül
sa yı la rın da azal ma, fo li kül epi tel hüc re le ri nin kü bik hüc re den yas sı hüc re ye dön me si, ba zı epi tel
hüc re le rin de in tra si top laz mik va ku o li zas yon ve fo li kül le rin azal dı ğı alan lar da dü zen siz leş me ve hüc -
re in fil tras yo nu gi bi his to pa to lo jik de ği şik lik ler tes pit edil di. Si ga ra du ma nı na ma ruz ka lır ken ay nı za -
man da res ve rat rol uy gu la nan 4. grup ta ise, 2. grup ta göz lem le nen bir çok his to pa to lo jik bul gu nun
dü zel di ği sap tan dı. SSoo  nnuuçç::  Bu el de et ti ği miz ve ri ler ne de ni i le res ve rat ro lün, bu doz ve sü re de ma ruz
ka lı nan si ga ra du ma nı nın za rar ve ri ci et ki si ni azalt tı ğı, hat ta ge ri dön dür dü ğü so nu cu na var dık.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Si ga ra; ti ro id; res ve rat rol; his to pa to lo ji 

AABBSS  TTRRAACCTT  OObb  jjeecc  ttii  vvee:: The aim of this study was to as sess the his to pat ho lo gi cal ef fect of res ve rat -
rol in thyro id tis su e of rats ex po sed to ci ga ret te smo ke. MMaa  ttee  rrii  aall  aanndd  MMeett  hhooddss::  Forty adult, ma le
Wis tar Al bi no rats we re di vi ded in to fo ur gro ups for an ex pe ri ment of 6 we eks du ra ti on. Gro up 1
was the con trol gro up. Rats in gro up 2 we re ex po sed to ci ga ret te smo ke only and rats in gro up 3 re-
ce i ved da ily in tra pe ri to ne al in jec ti ons of res ve rat rol (10 mg/kg/d). Ani mals in gro up 4 we re ex po -
sed to both ci ga ret te smo ke and in tra pe ri to ne al in jec ti ons of res ve rat rol. Rats of all gro ups we re
sac ri fi ced; the ir thyro id glands we re re mo ved and we re exa mi ned his to pat ho lo gi cally. RRee  ssuullttss:: Whi -
le the con trol gro up and the res ve rat rol gro up had nor mal thyro id tis su e, in the gro up ex po sed to
ci ga ret te smo ke the re was a sig ni fi cant dec re a se in fol lic les and dif fe ren ti a ti on of epit he li al cells
from cu bic to flat cells. The re was in tracy top las mic va cu o li za ti on in so me epit he li al cells, ir re gu la -
rity in fol li cu lar cells dec re a sing are a and cell in fil tra ti ons. On the ot her hand, we ob ser ved sig ni -
fi cant im pro ve ment in the se his to pat ho lo gi cal dif fe ren ces in the gro up that was ex po sed to both
ci ga ret te smo ke and res ve rat rol. CCoonncc  lluu  ssii  oonn::  Res ve rat rol has he a ling ef fects on the da ma ge of thy-
ro id tis su e of rats that are ex po sed to ci ga ret te smo ke at a do se and du ra ti on tes ted in this study.

KKeeyy  WWoorrddss::  Smo king; thyro id gland; res ve rat rol; pat ho logy 
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ser viks kan ser le ri ne se bep ol du ğu bir çok araş tı rı cı
ta ra fın dan is pat edil miş tir.2 Ay rı ca in san lar da si ga -
ra ya ma ruz kal ma nın kar di yo vas kü ler has ta lık lar,
obs trük tif pul mo ner has ta lık lar da da baş lı ca risk
fak tö rü ol du ğu uzun za man dır bi lin mek te dir.3 Son
yıl lar da si ga ra ya ma ruz bı rak ma ya bağ lı hay van
mo del le ri kul la nı la rak ya pı lan birçok de ney sel ça-
lış ma da si ga ra nın tok sik et ki le ri ol du ğu, an ti ok si -
dan/pro-ok si dan den ge de bo zul ma ya yol aç tı ğı ve
bun la rın da or gan la ra za rar ver di ği gös te ril miş -
tir.4

Si ga ra da bu lu nan ni ko tin, ko ti nin ve ti yo si ya -
nat en dok rin sis tem de et ki li olan bi le şen ler dir. Si-
ga ra nın için de ki hid rok si pi ri din me ta bo lit le ri nin
hem pe ri fer de ti rok si nin (T4) tri i yo do ti ro ni ne (T3)
dö nü şü mü nü, hem de ti ro id pe rok si da zı en gel le yip
ti ro id hor mon la rı nın azal ma sı na yol aç tı ğı dü şü -
nül mek te dir.5

Res ve rat rol (3,5,4′-trihy droxy stil be ne), özel-
lik le üzüm çe kir de ğin de bu lu nan po li fe nol ya pı da
do ğal bir mad de dir.6-8 Son za man lar da ya pı lan araş-
tır ma lar la res ve rat ro l (RVT)’ün bi yo kim ya sal ve
fiz yo lo jik ak ti vi te le ri gös te ril miş tir9. Özel lik le an-
tip la te let ve an ti inf la ma tu ar et ki si üze rin de du ran
çok faz la ça lış ma mev cut tur.9-11 RVT’nin bu et ki le -
ri nin ya nı sı ra ser best ra di kal sü pü rü cü et ki si de ol-
duk ça dik kat çe ki ci dir.10 Sa i to ve ark., RVT’nin
ser best ra di kal sü pü rü cü ve çe şit li pa to fiz yo lo jik
olay la rı ön le yi ci et ki si nin bir çok ça lış may la ka nıt -
lan dı ğı nı söy le miş ler dir.12

Bil di ği miz ka da rıy la si ga ra du ma nı na ma ruz
kal ma nın ti ro id do ku su üze ri ne yap tı ğı ha sa ra
RVT’nin et ki si ni gös te ren ya yın lan mış her han gi bir
mor fo lo jik ça lış ma yok tur. Bi zim hi po te zi miz si ga -
ra nın ti ro id do ku sun da ya rat tı ğı his to pa to lo jik ha-
sa rı RVT’nin azal ta bi le ce ği yö nün de dir.

GE REÇ VE YÖN TEM LER
Ça lış ma mız da Fı rat Üni ver si te si Tıp Fa kül te si De-
ney sel Araş tır ma lar Mer ke zi’n den te min edi len 40
adet, 270-300 g ağır lı ğın da, er kek Wis tar Al bi no
cin si sı çan kul la nıl dı. De nek ler 6 haf ta bo yun ca ha-
va lan dır ma sı olan, 12 sa at ay dın lık, 12 sa at ka ran -
lık gün ışı ğı rit min de ki oda lar da özel ka fes ler
için de, stan dart sı çan ye mi ile bes len di ler. Hay van
hak la rı ‘Gu i de fort he Ca re and Use of La bo ra tory

Ani mals’ pren sip le ri doğ rul tu sun da ko run du ve
İnö nü Üni ver si te si Tıp Fa kül te si Etik Ku ru lun dan
onay alın dı (etik ku rul no: 2006/004). De nek ler ça-
lış ma nın baş la dı ğı gün rast lan tı sal ola rak 4 gru ba
ay rıl dı, her grup 10 sı çan dan olu şu yor du. Grup la -
rı mız şöy ley di;

Grup 1;Kon trol gru bu

Grup 2 (SDMK grup); Si ga ra du ma nı na ma ruz
kalan (SDMK) grup. 

Grup 3 (RVT grup); 10 mg/kg/gün in tra pe ri to -
ne al RVT uy gu la nan grup.

Grup 4 (SDMK + RVT grup); 10 mg/kg/gün in-
tra pe ri to ne al RVT ile be ra ber si ga ra du ma nı na ma -
ruz ka lan grup.

De ney dü ze ne ği miz kı sa ca şöy ley di; 6 haf ta
bo yun ca 2. ve 4. grup da ki sı çan lar 75 x 50 x 50
cm’lik bir cam haz ne içe ri si ne ko nul du. Bir ka bın
ta van kıs mın da ki açık lı ğa bir ha va mo to ru ta kıl dı.
Bu mo to run ha va pom pa la nan ucu na ta kı lan plas-
tik bir hor tum ile cam haz ne nin içi ne ula şıl dı. Hor-
tum cam oda nın ön du va rı na ya pış tı rı la rak üze ri ne
eşit ara lık lı de lik ler açıl dı. Dı şa rı da ki bu ka bın için -
de ya kı lan si ga ra nın hem önün den hem ar ka sın dan
çı kan du ma nı ha va mo to ru yar dı mı ile cam haz ne -
nin içi ne pom pa lan dı. Her  gün hay van lar bu cam
haz ne ye ko yu la rak sa at te 1 si ga ra (iyi ka li te tü tün)
ol mak üze re 6 sa at bo yun ca 6 adet si ga ra du ma nı -
na ma ruz bı ra kıl dı. Her  gün sı çan la rın kal dı ğı böl-
me ler sı ray la de ğiş ti ri le rek ho mo jen ola rak si ga ra
du ma nı na ma ruz kal ma la rı sağ lan dı. 

Altıncı haf ta nın so nun da tüm grup lar da ki de-
nek ler ser vi kal dis lo kas yon ile sak ri fi ye edil di. Ti-
ro id do ku la rı çı ka rıl dı. Bo u in fik sa ti fin de
bek le til dik ten son ra pa ra fin blo ğa gö mül dü. Blok-
lar dan 4-5 mik ron ka lın lı ğın da ke sit ler alın dı. Bu
ke sit ler ge nel his to lo jik ya pı yı göz lem le mek ama-
cıy la he ma tok si len-eo zin (H-E) ve kol lo id ya pı sı nı
de ğer len dir mek için pe riy o dik-asit Schiff (PAS) bo-
ya sıy la bo yan dı ve Le i ca DFC 280 ışık mik ros ko -
buy la in ce len di.

His to pa to lo jik de ği şik lik le rin de ğer len di ril -
me sin de foli kül sa yı sı için; her de nek için 3 ke sit
ve bu ke sit le rin her bi rin de de rast ge le 2 alan 40x
bü yüt me de in ce len di. Çok bü yük ve çok kü çük ka -
bul edi len fo li kül ler dı şın da ka lan (or ta bü yük lük -
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te) foli kül ler sa yıl dı. Di ğer ta raf tan her grup için 10
alan 40x bü yüt me de in ce le ne rek inter lo bu ler sep -
ta ka lın lı ğı öl çül dü. Tüm bu in ce le me ler Le i ca DFC
280 ışık mik ros ko bu ve Le i ca Q Win Plus ana liz sis-
te mi kul la nı la rak ger çek leş ti ril di.

İSTA TİS TİK SEL ANALİZ

İsta tis tik sel ana liz ler “SPSS for Win dows, ver si on
13.0” pa ket prog ra mı kul la nı la rak ya pıl dı. Hem fo-
li kül sa yı la rı, hem de in ter lo bu ler sep ta ka lın lı ğı or-
ta la ma ± stan dart sap ma ola rak ve ril di. Fol li kül
sa yı la rı ve in ter lo bu ler sep ta ka lın lı ğı yö nün den
grup lar ara sı kar şı laş tır ma lar ön ce Krus kall-Wal lis
Var yans ana li zi ile, ar dın dan da grup la rın iki li kar-
şı laş tır ma sı Bon fer ro ni Mann-Whit ney U ile test
edil di. İsta tis tik sel an lam lı lık ola rak p< 0. 05 de ğe -
ri ka bul edil di.

BUL GU LAR

HİS TO LO JİK BUL GU LAR

Kon trol gru bun da ki sı çan la rın ti ro id do ku su in ce -
len di ği miz de; do ku nun nor mal ka lın lık ta fib röz in-
ter lo bu ler sep ta ya sa hip ol du ğu nu (7.91 ± 0.98 µm),
pa ran ki ma sı nın tek kat lı kü bik epi tel le dö şe li foli -
kül ler den oluş tu ğu nu, fo li kül ler için de düz gün ya-
pı da ve fol i kü lü dol du ra cak şekil de kol lo i din
ol du ğu nu tes pit et tik.

Si ga ra du ma nı na ma ruz bı ra kı lan grup ta
(SDMK, grup 2), ge nel ola rak fib röz in ter lo bu ler
sep ta nın ka lın laş tı ğı nı (23.00 ± 8.25 µm), fol i kül sa-
yı sı nın azal dı ğı nı (20.9 ± 2.37), pa ran ki ma nın yer
yer hüc re in fil tras yo nu ne de ni i le dü zen siz leş ti ği -
ni ve ba zı fo li kül ler de ki epi tel hüc re le ri nin kü bik -
ten yas sı epi te le dön dü ğü nü tes pit et tik. Ba zı
sı çan lar da ise bir çok ti ro id folikülü nün ta ma men
yas sı epi tel le dö şe li ve ge niş le miş ol du ğu nu, ba zı
foliküller de ise kol lo i din he men he men hiç ol ma -
dı ğı nı sap ta dık. Na dir folikül de hüc re ha ra bi ye ti ve
bu na bağ lı epi tel hüc re le ri nin lü me ne dö kül dü ğü -
nü göz lem le dik. Bu folikül hüc re le rin de az mik tar -
da in tra si top laz mik va ku o li zas yon da mev cut tu
(Re sim 1 A, B, C, D).

RVT uy gu la nan (grup 3) sı çan ti ro id do ku la rı -
nı in ce len di ği miz de kon trol gru bu gi bi nor mal his-
to lo jiy le uyum lu ol du ğu nu göz lem le dik (Re sim 2).

Grup 4 (SDMK + RVT) de ise, sa de ce si ga ra du-
ma nı na ma ruz ka lan grup ta tes pit et ti ği miz his to -
pa to lo jik bul gu la rın son de re ce azal dı ğı nı sap ta dık.
Fib röz in ter lo bu ler sep ta nın nor mal ka lın lık ta ol-
du ğu nu (8.32 ± 0.90 µm) göz lem le dik. Fol li kül sa-
yı sı nın (59.7 ± 3.09) kon trol ve sa de ce RVT
uy gu la nan grup la uyum lu ol du ğu nu sap ta dık.
İkinci grup ta rast la nan kol lo i din bu lun ma dı ğı foli-
kül le rin ya da hüc re in fil tras yon la rı ne de ni i le fo-
likülün bu lun ma dı ğı alan la rın 4. grup ta he men hiç
ol ma dı ğı nı tes pit et tik. An cak ba zı folikül ler de kol-
lo id azal mış tı. Bir çok folikül de epi tel kü bik ken, sa-
de ce 1-2 epi tel hüc re si nin yas sı laş tı ğı nı
göz lem le dik. Yi ne SDMK grup ta rast la nan tüm fo-
likülün yas sı la şıp ge niş le di ği, epi tel hüc re ha sa rı -
nın ol du ğu alan la rın ve in tra si top laz mik
va ku o li zas yon la rın bu grup ta hiç bu lun ma dı ğı nı
tes pit et tik   (Re sim 3 A, B, C).

İSTA TİS TİK SEL BUL GU LAR

Fol li kül sa yı la rı nın ve in ter lo bu ler sep ta ka lın lı ğı -
nın grup la ra gö re da ğı lı mı Tab lo 1’de su nul mak ta -
dır. 

Ça lış ma mız da folikül sa yı la rı yö nün den ba zı
grup lar ara sın da is ta tis tik sel fark lı lı ğın ol du ğu nu
bul duk (p< 0.05). İsta tis tik sel fark lılı ğın han gi
grup tan kay nak lan dı ğı nı bul mak için folikül sa yı -
la rı açı sın dan kon trol gru bu nu, grup 2 (SDMK) ile
kar şı laş tır dı ğı mız da ara la rın da an lam lı fark sap ta -
nır ken (p< 0.05), kon trol gru bu nu RVT ve SDMK +
RVT gru buy la kar şı laş tır dı ğı mız da is ta tis tik sel ola-
rak an lam lı fark sap ta ma dık (p> 0. 05). Di ğer ta raf -
tan ay nı pa ra met re açı sın dan grup 2 (SDMK) ile
RVT gru bu nu ve SDMK grup ile SDMK+RVT grup-
la rı nı kar şı laş tır dı ğı mız da is ta tis tik sel ola rak fark
sap ta dık (her iki kar şı laş tır ma için p< 0.05). RVT
gru bu ile SDMK + RVT gru bu nu kar şı laş tır dı ğı -
mız da folikül sa yı sı açı sın dan ara la rın da an lam lı
fark bu la ma dık (p> 0.05).

De ğer len dir di ği miz diğer pa ra met re olan; in-
ter lo bu ler sep ta ka lın lı ğı açı sın dan grup la rı kar şı -
laş tır dı ğı mız da da kon trol gru buy la grup 2 (SDMK)
ara sın da an lam lı fark sap ta nır ken (p< 0.05), kon t-
rol gru bu nu RVT (grup 3) ve SDMK+RVT gru buy -
la (grup 4) kar şı laş tır dı ğı mız da is ta tis tik sel ola rak
an lam lı fark sap ta ma dık (p> 0.05). Ay nı pa ra met re
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açı sın dan grup 2 ile RVT gru bu nu ve grup 2 ile
SDMK+RVT grup la rı nı kar şı laş tır dı ğı mız da is ta tis -
tik sel ola rak sap ta dı ğı mız fark an lam lıy dı (p< 0.05).
Yi ne in ter lo bu ler sep ta ka lın lı ğı açı sın dan RVT
gru bu ile SDMK + RVT gru bu nu kar şı laş tır dı ğı -
mız da ara la rın da an lam lı fark bu la ma dık (p> 0.05).

TAR TIŞ MA
Si ga ra içer di ği 4700 ci va rın da ki tok sik mad de ne de -
ni i le he men her sis tem üze ri ne et ki li dir. Bu tok sik
mad de le rin bir ço ğu ser best ra di kal şek lin de dir.13,14

Araş tı rı cı lar pa sif si ga ra içen le rin, ak tif si ga ra içen-
ler ka dar si ga ra dan et ki len di ği so nu cu na var mış -
lar dır. Bu gü ne ka dar ya pı lan ça lış ma lar si ga ra

içen ler de ok si da tif stre sin art mış ol du ğu nu gös ter -
miş tir.1 Va art ve ark.nın yap tık la rı ça lış ma lar da
akut si ga ra içi mi nin bü tün hay van mo del le rin de
ok si da tif stres be lir teç le ri ni art tır dı ğı gö rül müş tür.
Yi ne ay nı araş tı rı cı lar si ga ra ya ma ruz kal ma nın
hüc re mem bra nı nı ha sar la dı ğı nı da gös ter miş ler -
dir.15 Si ga ra nın ok si dan et ki si be lir gin ola rak hüc -
re za rı nın li pid kom po nen ti ne dir.16

Ti ro id folikül hüc re le ri üret tik le ri ve kol lo id
adı ve ri len sal gı la rı nı lü men de bi rik ti rir ler ken,
hüc re le rin kan dan al dık la rı iyot ti ro id pe rok si daz
ta ra fın dan ok sit le nir ve ti rog lo bu lin mo le kü lü ne
bağ la nır.17,18 Kol lo i din için de iyot lan mış ti rog lo bu -
lin T3 ve T4’ü oluş tur mak üze re ye ni den dü zen le -
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RESİM 1: Sigara grubundaki deneklerin tiroid dokularından alınan resimler. A: Normal folliküllerin yanında yapısı bozulmuş folliküller ve folliküllerin içinde kol-
loidin azaldığı görünüyor. (HE, x 20). B: Tamamen bozulmuş folliküller yanında normal görülen ama yassı epitel hücrelerininde olduğu folliküller (HE, x 40).
C: İntrasitoplazmik vakuollerin bulunduğu folliküller(HE, x 100). D:. Bozulmuş kolloid ve follikül yapısı (PAS, x 20)
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nir.18 So nuç ta ti ro id be zi hor mon la rı, ti rog lo bu li ne
bağ lı kol lo id şek lin de folikül ler de de po la nır ve ti-
ro id sti mu lan hor mon (TSH) et ki si al tın da olan bu
hüc re ler den ih ti yaç ol duk ça sa lı nır.17 Ti ro id be zi -
nin di yet te iyot ek sik li ği gi bi ne den ler le hi po ak tif
ol du ğu za man lar da, folikül hüc re le ri yas sı epi te le
dö nü şüp ge niş ler ve kol lo i di ni bo şal tır ken, bez ak-
tif leş tik çe epi tel bo yu yas sı dan priz ma ti ğe doğ ru
yük sel mek te dir.19

Gü nü müz de si ga ra ti ro id iliş ki si ni in ce le yen
bir çok ça lış ma ya pıl mış tır.20-26 Gu ve ark., si ga ra iç-
me nin ti ro id be zi nin ağır lı ğı na, ti ro id fonk si yon la -
rı na ve ti ro id oto an ti kor la rı na et ki si ni araş tır mış lar
ve gu atr için si ga ra nın risk fak tö rü ol du ğu nu, ti ro -
id oto an ti kor la rı nın art tı ğı nı tes pit et miş ler dir. An -
cak si ga ra içen ler le iç me yen ler ara sın da TSH

se vi ye si açın dan fark bu la ma mış lar dır.21 Araş tı rı cı -
la ra gö re si ga ra da yo ğun ola rak bu lu nan ve gu at ro -
je nik fak tör ola rak ad lan dı rı lan ti o si ya nat, io din
emi li mi ni ve ti ro id be zi nin or ga ni zas yo nu nu kom-
pe te tif in hi bis yon la et ki le mek te dir.22-26   

Biz de ça lış ma mız da SDMK sı çan ti ro id do ku -
la rın da his to pa to lo jik ola rak, kon trol gru bu ve RVT
gru bun dan fark lı bir şekil de folikül sa yı sı nın azal-
dı ğı nı (20.9 ± 2.37), ba zı folikül ler de kü bik olan fo-
likül epi te li nin yas sı laş ma ya baş la dı ğı nı, ba zı
folikül le rin ise ta ma men yas sı epi tel le dö şe li olup
ge niş le di ği ni ve ba zı folikül le rin kol lo i di ni kay bet -
ti ği ni göz lem le dik. El de et ti ği miz bul gu la rı; si ga ra -
nın ti ro id hor mon la rı nı azal tı ğı, hor mon üre ti mi ni
ba şa ra ma yan ba zı folikül le rin ti ro id hor mon de po -
la rı nı bo şal ta rak or ta ma ver di ği ve ar dın dan da ye -
ni hor mon ya pa ma dı ğı için is ti ra ha te ge çe rek epi tel
bo yu nu al çalt tı ğı şek lin de yo rum la dık. Fol li kül le -
rin sa yı sı açı sın dan grup 2’yi kon trol gru buy la kar-
şı laş tır dı ğı mız da ara la rın da an lam lı bir fark
ol du ğu nu tes pit et tik .Bu his to pa to lo jik de ği şik lik -
le rin si ga ra nın gu at ro je nik et ki siy le ol du ğu dü şün -
dük.

An ti ok si dan lar kan ser, inf la mas yon gi bi pa to -
lo jik du rum lar da ser best ok si jen ra di kal le ri ne bağ -
lı li pid pe rok si das yo nu nu ön le ye rek hüc re
mem bran la rı nın ko run ma sın da önem li rol oy nar -
lar. Son yıl lar da ya pı lan ça lış ma lar da RVT nin an-
ti ok si dan, an ti tü mo ral ve an ti inf la ma tu ar et ki si ni
ka nıt la mış tır.27,28 Cheng ve ark., 2006 yı lın da yap-
tık la rı ça lış may la RVT’nin li pid pe rok si das yo nu nu
en gel le yi ci et ki si ni gös ter miş ler dir.29 RVT’nin li pid
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RESİM 2: RVT grubundaki sıçan tiroid dokusundan alınan resim. Kübik
epitelle döşeli düzgün yapılı folliküller (HE, x 40).

A B C

RESİM 3: Sigara+RVT grubundaki sıçanların tiroid dokusundan alınan resimler. A: Bir-iki follikülde bozulma dışında normal yapıda follikül (HE, x 20). B: Düzgün
yapılı kübik epitelle döşeli kolloidi azalmış folliküller (HE, x40). C: 1-2 follikülde kolloid azalması (PAS, x20).



pe rok si das yo nu nu in hi be edi ci et ki si onun an ti ok -
si dan ka pa si te si nin en önem li bi le şe ni dir ve ko ru -
yu cu et ki si de muh te me len an ti o xi dan, an ti sik-
lo ok si ge naz, li pid ve li pop ro te in me ta bo liz ma sı nı
dü zen le yi ci et ki si ne bağ lı dır.28,30 Sun ve ark. yap-
mış ol duk la rı bir ça lış ma da RVT’nin pe rok si da tif
stres ve li pid pe rok si das yo nu so nu cu olu şan hüc re
ölü mü ne kar şı hüc re le ri ko ru du ğu nu gös ter miş tir.31

Sö ğüt lü ve ark. da yap tık la rı ça lış ma lar da cer ra hi
ame li yat la rı ta kip eden sü re ler de mey da na ge len
ya pı şık lık la rın te da vi si için RVT’yi kul lan mış lar ve
RVT’nin li pid pe rok si da syo nu nu in hi be edi ci et ki -
si sa ye sin de et ki li ol du ğu nu tes pit et miş ler dir.32

Si ga ra içen ler de ya pı lan ça lış ma lar da, Pan da
ve ark., C ve E vitamininin ve ka ro te nin, He len ve
ark. ise sı çan lar da A vitamini nin ok si da tif stre se
bağ lı ha sa rı en gel le di ği ni gös ter miş ler dir.33,34

Ti ro id fiz yo lo ji si nin ok si da tif de ği şik lik ler le
son de re ce ya kın iliş ki li ol du ğu nun gös te ril di ği bir
araş tır ma nın ya nı sı ra, al fa-to ka fe rol ve me la to ni -
nin in vit ro ve ril me siy le ya pı lan bir baş ka ça lış ma -
da ti ro id pa to lo ji si nin azal dı ğı tes pit edil miş tir.35,36

Di ğer ta raf tan RVT’nin ti ro id his to pa to lo ji si üze ri -
ne et ki si he nüz hiç bir ça lış may la gös te ril me miş -
tir.

Ça lış ma mız da si ga ra du ma nıy la bir lik te RVT
uy gu la nan grup ta ki (grup 4) ti ro id do ku la rı nın fo-
likül sa yı sı nı (59.7 ± 3.09). kon trol (62.1 ± 2.02). ve
RVT (62.5 ± 2.50). grup la rıy la kar şı laş tır dı ğı mız da
ara la rın da ki far kın is ta tis tik sel ola rak an lam lı ol-
ma dı ğı nı tes pit et tik. Si ga ra gru bun da tes pit et ti ği -
miz folikül hüc re de for mas yo nu nun bu grup ta
he men he men hiç ol ma dı ğı nı göz lem le dik. Ti ro id

do ku la rın da ta ma men boş folikül yok ken kol lo i di
azal mış bir kaç folikül mev cut tu. Ge nel de folikül
epi tel le ri kü bik ken, ba zı folikül ler de sa de ce 1-2
epi tel hüc re si nin yas sı laş tı ğı nı sap ta dık. Bu du rum -
da si ga ra nın ya rat tı ğı et kiy le kol lo i di ni bo şal tan fo-
likül le rin ak tif le şip hüc re bo yu nu art tı ra rak tek rar
sal gı yap ma ya baş la dı ğı nı an cak ola yın he nüz ta-
ma men nor ma le dön me di ği ni dü şün dük. Bu his to -
pa to lo jik de ği şik lik le ri si ga ra nın ya rat tı ğı
ha ra bi ye te rağ men RVT’nin mev cut ko ru yu cu et ki-
si ne bağ la dık.

Ba zı araş tı rı cı lar si ga ra iç me nin Gra ves Has ta -
lı ğı, non tok sik gu atr ve len fa de no id gu atr (Has hi -
mo to has ta lı ğı) ris ki ni art tır dı ğı nı gös ter miş-
ler dir.37-40 Has hi mo to has ta lı ğı nın mor fo lo jik bul-
gu la rı len fo id in fil tras yo nu, epi te ly al de ği şik lik ler
ve de ği şik de re ce ler de ki fib röz in ter lo bu ler sep ta
ka lın laş ma sı dır.41 Di ğer ta raf tan ya pı lan ça lış ma lar
gös ter miş tir ki, si ga ra du ma nı na bağ lı art mış ser-
best ok si jen ra di kal le ri ha sar lan mış böl ge ye lö ko -
sit le rin gel me si için en önem li uya rı dır. An cak
di ğer ta raf tan ak ti ve lö ko sit ler de ser best ok si jen ra-
di kal le ri ni çok hız lı bir şekil de art tı rır lar.42

Biz de ça lış ma mız da SDMK sı çan lar da (grup 2)
ge nel ola rak fib röz in ter lo bu ler sep ta nın ka lın laş tı -
ğı nı (23.00 ± 8.25 µm), folikül le rin epi te ly al de ği -
şik lik le ri nin ol du ğu nu ve dü zen siz leş ti ği ni, bu
alan la ra yo ğun hüc re in fil tras yo nu ol du ğu nu sap ta-
dık. İnter lo bu ler sep ta ka lın lı ğı açı sın dan bu gru -
bu kon trol gru buy la kar şı laş tır dı ğı mız da ara la rın da
is ta tis tik sel ola rak an lam lı fark bul duk (p< 0.05).

Ba zı ça lış ma la ra gö re RVT, is ke mi ye bağ lı ha-
sa rı ya an ti ok si dan et ki siy le ya da lö ko sit le ri dü-
zen le me ka pa si te siy le en gel le mek te dir.43,44 Kol ga zi
ve ark, yap tık la rı ça lış ma lar da da sa de ce is ke mi re-
per füz yon sü re cin de de ğil, is ke mi re per füz yo na se-
kon der sep sis te de RVT’nin ok si da tif ha sar ve
lö ko sit bi ri ki mi nin azalt tı ğı nı gös ter miş tir.45

Ça lış ma mız da si ga ray la be ra ber RVT ve ri len
grup ta (grup 4) ti ro id do ku sun da in ter lo bu ler sep-
ta nın (8.32 ± 0.90 µm) kon trol gru bu na ben zer ka-
lın lık ta ol du ğu nu ve folikül le r a ra sı hüc re in fil tras -
yo nu nun son de re ce azal dı ğı nı tes pit et tik. İnter -
lo bu ler sep ta ka lın lı ğı açı sın dan bu gru bu kon trol
gru buy la kar şı laş tır dı ğı mız da ise is ta tis tik sel ola rak
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Gruplar Follikül Sayısı İnterlobuler Septa Kalınlığı (µm)

Kontrol 62.1 ± 2.02 7.91 ± 0.98

SDMK 20.9 ± 2.37* 23.00 ± 8.25*

RVT 62.5 ± 2.50** 7.68 ± 0.77**

SDMK+RVT 59.7 ± 3.09** 8.32 ± 0.90**

TABLO 1: Follikül sayısı ve interlobuler septa 
kalınlığının gruplara göre dağılımı 

(ortalama değerler± standart sapma).

SDMK: Sigara dumanına maruz kalan grup, RVT: Resveratrol grubu, 
SDMK + RVT: Sigara dumanına maruz kalma + resveratrol uygulanan grup.*:
p< 0.05 kontrol grubuyla karşılaştırma ** p< 0.05 SDMK grubuyla karşılaştırma.

Kuruş ve ark. Histoloji ve Embriyoloji



Turkiye Klinikleri J Med Sci 2009;29(5) 1189

an lam lı bir fark bu la ma dık (p> 0.05). Bu du ru mu
da ha ön ce bah set ti ği miz ça lış ma la rı des tek le yen bir
ve ri ola rak dü şün dük.

SO NUÇ
Bil di ği miz ka da rıy la yap tı ğı mız bu ça lış ma si ga ra -
nın ti ro id do ku su üze rin de ki his to pa to lo jik et ki -
le ri ne res ve rat ro lün et ki si ni araş tı ran ilk ça lış ma -
dır. Al tı haf ta si ga ra du ma nı na ma ruz kal ma nın ti-
ro id hor mon la rı nı azal tı ğı, bu nun so nu cun da ba -
zı folikül le rin de po la rı nı bo şal ta rak or ta ma ver di ği
ve ye ni hor mon ya pa ma dık la rı için is ti ra ha te çe ki-
le rek epi tel bo yu nu azalt tı ğı gö rü şün de yiz. Biz ce
tüm bu de ği şik lik ler si ga ra du ma nı na ma ruz kal-

ma nın mi ni mal mor fo lo jik de ği şik lik ler den, cid di
do ku ha sa rı na ka dar ge niş bir yel pa ze de olum suz
et ki si ol du ğu nu ka nıt la mak la bir lik te, bu doz ve
sü re de pa sif si ga ra içi ci li ği nin ge tir di ği za rar lar ge -
ri dö nü şüm lü dür. Sı çan la rın al mış ol du ğu RVT
muh te mel an ti inf la ma tu ar ve an ti ok si dan et ki si
ne de ni i le si ga ra nın ver di ği za ra rı en aza in dir me -
yi ba şar mış tır. Hem si ga ra nın ya rat tı ğı ha sa rın,
hem de RVT nin yap tı ğı dü zel me le rin da ha açık
gös te ri le bil me si ve di ğer ta raf tan si ga ra kul la nan -
la rın ko ru yu cu ola rak RVT kul lan ma sı nı öne re -
bil mek için bi o kim ya sal ana liz le rin de yer al dı ğı
ile ri ça lış ma la ra ih ti yaç ol du ğu nu dü şün mek te -
yiz.
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