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OZET

Amag: Calismanin amaci beta talasemi minorlii (BTM) hasta ve saglikli kontrol gruplarinda eritrosit rediikte glutatyon diizeylerinin, katalaz ve
stiperoksid dismutaz aktivitelerinin, plazma ve eritrosit malondialdehid diizeylerinin, serum ¢inko, bakir ve demir konsantrasyonlarinm ol¢iimii, bu
parametrelerin birbirleri ile olan iliskileri her iki grupta karsilagtirmaktir.

Gerec ve Yontem: BTM olan 35 kisilik hasta grubu ile 40 kisilik normal saglikli bireyden olusan kontrol grubunda eritrosit SOD, CAT aktiviteleri,
GSH, MDA ve plazma MDA diizeyleri biyokimyasal yéntemlerle dl¢iildii. Serum Fe, Cu ve Zn alev atomik absorpsiyon spektrofotometresi ile dlgiildi.
Bulgular: Eritrosit SOD ve CAT aktiviteleri, GSH, serum Fe ve Zn diizeyleri, hematokrit, hemoglobin ve eritrosit sayisi hasta grubunda kontrol
grubuna gore anlaml olarak diisiik bulundu (p<0.001). Ancak plazma ve eritrosit MDA, serum Cu diizeyleri hasta grubunda kontrollere gore anlaml
olarak yiikseldigi goriildii (p<0.001). BTM hasta grubunda plazma MDA ile serum Cu diizeyleri arasinda pozitif anlaml bir iliski saptandi. Ancak
eritrosit GSH ile serum Fe degerleri arasinda negatif anlaml bir iliski saptandi. Plazma MDA degerleri ile Het, hemoglobin ve eritrosit sayisi arasinda
da negatif anlamli bir iliski goriildii. Serum Cu konsantrasyonlar1 ile Het ve eritrosit sayisi arasinda negatif bir korelasyon oldugu saptandi.

Sonug: Bulgular BTM'lii hastalarda anlamli olarak Zn ve Fe diizeyleri ile antioksidan sistem yetersizligini, MDA ve Cu diizeylerinde artig1 goster-
mektedir. Eser element takviyeli antioksidatif siire¢, temizleyici enzim aktivitelerini arttirabilir ve klinik belirtilerinde de iyilesme beklenebilir.

Anahtar Sozciikler: Beta talasemi minor, siiperoksid dismutaz, katalaz, rediikte glutatyon, malondialdehid, ¢inko, demir, bakir

ABSTRACT

Relationship Between Trace Element and Oxidative Damage in Patients with Beta-Thalassemia Minor

Objective: The aim of the present study was to determine levels of reducted glutathione, activities of catalase and superoxide dismutase, levels of
malondialdehyde, concentrations of zinc, copper and iron in patients with beta-thalassemia minor (BTM) compared with healthy subjects, and to
evaluate the relationships among these parameters.

Materials and Methods: The patients consisted of 35 patients with BTM. The control group consisted of 40 healthy subjects. SOD, CAT, GSH and
MDA were measured by biochemical methods. Zn, Cu and Fe levels were determined by flame atomic absorption spectrophotometer.

Results: SOD and CAT activities, GSH levels, levels of Fe and Zn, hematocrit, hemoglobin and erythrocyte count in the beta-thalassemia minor
subjects were found lower than those in control group (p<0.001). However, MDA and Cu levels were significantly higher in BTM subjects than those
in the controls (p<0.001). There were significant positive correlations between MDA levels and Cu levels of BTM subjects. However, there were
significant negative correlations between GSH and Fe levels. Moreover, there were significant negative correlations between plasma MDA and
hematocrit and hemoglobin and erythrocyte count. There were also significant negative correlations between Cu and hematocrit and erythrocyte
count.

Conclusion: These findings emphasize the significant deficiencies of antioxidant system, Zn and Fe levels and the significant elevation of MDA and
Cu levels in patients with BTM. Therefore, supplementation with trace elements involved in the antioxidative prosses may increase scavenger enzyme
activities, and consequently, an improvement in clinical symptoms may be expected.

Key words: Beta-thalassemia minor, superoxide dismutase, catalase, reduced glutathione, malondialdehyde, zinc, iron, copper

Beta talasemi, yaklagik 200 gen mutasyonunun neden oldugu, birimlerine gore degisiklik gostermektedir. Ornegin tasiyicilik
yaygin bir klinik fenotip ¢esitliligi gésteren beta globin geninde Kuzey Kibrs Tirk Cumhuriyeti'nde (KKTC) %]15'lerde, Azer-
kalitsal mutasyon sonucu olusan hatali hemoglobin yapimina baycan'da  %6.3, Bulgaristan’m kuzeydogu bélgesinde
bagl bir hastaliktir. Hastaligin en belirgin 6zelligi anemi olup %30'dur. Ulkemizde genel tastyicilik oram %2.1 olup Saghk
heterozigot ve homozigot tipine gore ¢ok hafif ya da ¢ok agir Bakanligi ve Ulusal Hemoglobinopati Konseyi'nin (UHK)
olabilmektedir (1,2). Tiirkiye'nin de iginde bulundugu tim verilerine gore; Marmara, Ege ve Akdeniz bolgelerindeki 16
Akdeniz iilkelerinin 6nemli bir halk sagligi sorunudur. Diinya merkezde, toplam 377.339 saglikli kisinin taranmasi ile son beg

Saglik Orgiitii (DSO) verilerine gore, diinyadaki tastyicilik yilda belirlenen oranlar %60.7-13.1 arasindadir (2).

orani %5.1 olup iilkelere ve iilkeler i¢indeki farkl: yerlesim Son yillarda yapilan ¢aligmalar, artmus reaktif oksijen tiir-
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lerinin (ROT) ve lipid peroksidasyonun, bircok hastaligin
patogenezinde rol oynadigini gostermektedir. Oksidatif hasarin
diabetes mellitus, kalp damar, kanser, hematolojik hastaliklar
gibi bircok hastalikla iligkili oldugu belirtilmistir (1,3-5). Yap1-
lan calismalarda ROT’nin alfa ve beta talasemili ve demir
eksikligi anemisi olan hastalarin eritrositlerinde yiiksek oranda
iretildigi ve oksidatif hasara maruz kaldiklar1 gosterilmistir (6-
9). Ayrica demir eksikligi anemisinde eritrositlerin oksidanlara
kars1 hassasiyetinin arttig1 ve yasam siirelerinin kisaldigi belir-
tilmistir (3-5). Oksidatif stres serbest radikallerin ve ROT nin
artmas1 ile olusur ve biyolojik makromolekiillerde siddetli
hasar olusturarak metabolizmalarinda ve fizyolojilerinde bo-
zukluklar meydana getirir (3,10,11). ROT’nin hiicre fonksiyo-
nu i¢in zararli olan malondialdehit (MDA) olusumuna ve
membran lipid peroksidasyonuna neden olduklari bilinmekte-
dir. Lipid peroksidasyonu membran gegirgenligini arttirir. Aynt
zamanda MDA molekiiller i¢inde ve arasinda ¢apraz baglanti-
lar olusturarak membran transportunu inaktive eder (10-12).
Eser elementlerinin normal fizyolojik sinirlarinin degismesi
oksidan/antioksidan sistemine ve ROT {iretimine etkilerinin
oldugu bilinmektedir (10,13-16). Eser elementler normal fizyo-
lojik smirlar iginde g¢esitli metabolik ve sinyal ileti siireclerinde
o6nemli roller iistlenmislerdir. Demir (Fe), ¢inko (Zn) ve bakir
(Cu) ¢esitli metalloenzimlerin yapisinda bulunan bilesenlerdir
(10-13). Bu enzimlerden siiperoksit dismutaz (SOD),
stiperoksit radikalini hidrojen perokside ve oksijene doniistii-
riirken, katalaz (CAT) da hidrojen peroksiti suya doniistiiren
antioksidan enzimlerdir (10). Asir1 hidrojen peroksit ile birle-
sen Fe ve Cu gibi gecis elementleri Fenton veya Haber-Weiss
reaksiyonu ile hidroksil radikali olusumunu arttirmaktadir.
Hidroksil radikali de asir1 okside edici bir reaktif radikal olup
DNA hidroksilasyonuna, protein agregasyonuna, membran
lipid peroksidasyonu neden olmakta ve ¢ogu biyomolekiille
reaksiyona girebilmektedir (10,11).

Antioksidan sistem denilen ve viicutta oksidatif hasar
olusturan ¢esitli oksidanlara karsi miicadele veren, eksojen
ve/veya endojen kaynakli pek c¢ok antioksidandan olusan,
olduk¢a hizli ve etkin bir sekilde ¢alisan koruyucu bir meka-
nizma bu amaca yonelik fonksiyon gérmektedir. Antioksidan-
lardan olan rediikte glutatyon (GSH) eritrositlerde bol miktarda
bulunmaktadir. GSH dokular1 serbest radikallere karsi lipit
peroksidasyonunu smirlandirarak korumaktadir. Eritrositlerde
artan membran rijiditesi, azalan deformabilite ve hemoliz
oksidatif hasarm bir sonucudur (4,5). Literatiirde homozigotik
beta talasemili ve demir eksikligi anemisinde oksidan
/antioksidan sistem ve eser elementler arasindaki iliskiyi goste-
ren sinirh sayida ¢alisma mevcuttur (5,14,17). Calismamizda
BTM tanis1 konmus hasta grubu ile saglikli bireylerden olustu-
rulan kontrol grubunda oksidatif hasar belirteci olan MDA
plazma ve eritrositlerde, antioksidan sistemin en 6nemli bile-
senleri olan SOD ve CAT aktiviteleri, GSH diizeylerini eritro-
sitlerde, serumda Zn, Cu ve Fe konsantrasyonlar1 Olgiilerek
aralarindaki iligki arastirildi.

GEREC VE YONTEM

Kan oOrnekleri, Antalya Devlet Hastanesi Dahiliye Boliimii
Poliklinigine bagvuran fizik muayene ve rutin biyokimyasal
tetkikler sonucunda BTM tanisi konulan hasta grubu ile saglikli
bireylerden olusturulan kontrol grubundan temin edildi. Kont-
rol grubu herhangi bir kronik hastalig1 olmayan, normal fizik
muayene ve rutin tetkikleri olan saglikli goniilli bireylerden
olusturuldu. BTM’lii hasta grubu 35 kisilik 16’s1 kadin ve 19’u
erkek bireyden olusup, ortalama yasi 37.46+4.11 yildir; kont-
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rol grubu 40 kisilik 21’1 kadin ve 19’u erkek bireyden olusup,
ortalama yas1 38.90+3.71 yildir. Caligmaya alinan tiim bireyle-
rin sigara ve alkol kullanmamasina, son ii¢ aydir folik asit,
glutatyon, E ve C vitamini, selenyum, ¢inko, demir takviyesi
almamasma dikkat edildi. Caligma ile ilgili olarak Istanbul
Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi etik kurul onay: alina-
rak, tim bireyler c¢aligma hakkinda bilgilendirildi. Calisma
gruplarini olusturan tiim olgulardan sabah a¢ karna 8.00-9.00
saatleri arasinda, antikoagulan olarak K;zEDTA iceren ve her-
hangi bir antikoagulan igermeyen vakumlu tiiplere vendz kan
ornekleri iki ayr tiipe alindi. Kan 6rnekleri 400xg’de 20 dakika
2-8°C de santrifiij edildi. Antikoagulansiz tiipteki iist fazdan
serum alinarak eser element Olglimleri i¢in -20°C deki derin
dondurucuya kaldirildi. EDTA’l1 olan kanin iist fazindan plaz-
ma MDA 6l¢iimii igin ayrildi, dipteki eritrosit pelleti ti¢ defa %
0.9’ luk NaCl ile yikanarak -70°C deki derin dondurucuda
MDA, GSH, SOD ve CAT 6l¢limii yapilincaya kadar saklandi.
EDTA’Il alinan kan &rneklerinde Hb, Het ve eritrosit sayimi
otoanalizorde yapildi (Coulter Hmx Hematology Flow
Cytometer, Beckman Inc., CA, USA).

Eritrosit SOD aktivitesi 560nm'de Sun ve ark.’nin,
ksantin/ksantin oksidaz sistemi ile iiretilen siiperoksit anyonla-
rinin nitro blue tetrazolium'u (NBT) indirgemesi esasina dayali
metodu ile Olgildii (18). Bir iinite SOD, %50'lik NBT
inhibisyonu meydana getiren enzim miktar: olarak belirlendi.
Sonuglar hemoglobin bagina iinite olarak verildi (U/g Hb).

CAT aktivitesi, hidrojen peroksitin (H,O,) CAT tarafin-
dan parcalanmasi esasina dayanan UV spektrofotometrik yon-
tem ile aktivite belirlendi (19). 1ml H,O, ¢ozeltisi {izerine (son
konsantrasyon 10mM H,0,) 50ul paket eritrosit eklenerek
karistirildi. Katalaz peroksit reaksiyonunda zamanin bir fonk-
siyonu olarak azalan absorbans degerleri 30sn araliklarla 3dk
boyunca 240nm’de Ol¢iildii. CAT aktivitesi igin ekstinsiyon
katsayisi (46.3M 'em™) kullamlarak, aktivite U olarak Hb gram
basina hesaplandi.

Eritrositlerdeki GSH konsantrasyonlar1 Beutler ve
ark.’nin yontemine goére 5,5'-ditiyobis-2 nitrobenzoik asit ile
olusan renk spektrofotometrik olarak olgiildii (20). Eritrosit
GSH konsantrasyonlar1 %mg olarak hesaplandi.

Eritrosit ve plazma MDA diizeyleri spektrofotometrik
yontem ile Olgiildi (21,22). Yontemin prensibi MDA ile
tiyobarbitiirikasit (TBA) reaksiyonu sonucu olugan pembe renk
absorbansmin spektrofotometrik Slglimiine dayanir. Konsant-
rasyonlar absorbans degerleri okunduktan sonra MDA-TBA
kompleksinin absorbans sabiti ( 1.56x10°M'cm ') kullanilarak
hesaplandi. Hemoglobin 6l¢limleri Drabkin ¢ozeltisi ve hemog-
lobin standardi kullanilarak spektrofotometrede Sl¢iildii.

Serum Orneklerinden Shimadzu Atomik Absorpsiyon
Spektrofotometresi (AA-680, Tokyo, Japan) ile Fe, Zn ve Cu
eser element diizeyleri 6l¢iildii (10). Element Olgilimleri igin
Titrisol 1000+£0.002 gr (Merck) standart stok soliisyondan
demir i¢in 1 ve 2, ¢inko i¢in 0.5 ve 1, bakir i¢in 1 ve 2 mg/I’lik
standart ¢ozeltiler hazirlandi. Blank olarak bidistile su kullanil-
di. Her elemente ait 6zel dalga boyunda 151k veren HCL
(Hallow Cathod Lamp) lambalari, hava-asetilen gaz karisimu,
slit araligt ve BGC (Back Ground Correction) modlari cihaz
iizerinde se¢ildi. Blank ve standart ¢ozeltiler cihaza verilerek
kalibrasyon grafikleri ¢izdirildi. Sonuglar pg/dl olarak hesap-
land1.

Verilerin analizi SPSS 11.5 for Windows bilgisayar paket
programu ile yapildi. Ortalamalar arasindaki farkin 6nem kont-
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roli, student’s 7 testi ile yapild1 ve p<0.05 istatistiksel anlaml
fark olarak kabul edildi. Tiim veriler ortalama + standart sapma
(SD) olarak ifade edildi. Het, Hb, eritrosit sayisi, Zn, Cu, Fe,
MDA, GSH, SOD ve CAT konsantrasyonlar1 arasindaki iligki-
lerin varlig1 Pearson korelasyon testleri ile kontrol edildi.

BULGULAR

Tablo 1°de caligma gruplarma ait yas, cinsiyet, hematokrit,
hemoglobin ve eritrosit sayist gostermektedir. Kontrol ve hasta
gruplar1 hematokrit, hemoglobin ve eritrosit sayilar1 karsilasti-
rildiginda hasta grubunda anlamli olarak azaldigi gorildi
(p<0.001, p<0.001 ve p<0.001, sirasiyla). Tablo 2 ise kontrol
ve hasta gruplarmin oksidan ve antioksidan parametreleri
verilmistir. Plazma ve eritrosit MDA degerlerinin hasta gru-
bunda anlamli olarak yiiksek bulundu (p<0.001, p<0.001 ve
p<0.001, sirasiyla). Buna ragmen eritrosit GSH diizeyleri,
eritrosit SOD ve CAT aktiviteleri hasta grubunda anlaml
olarak diisiik oldugu belirlendi (p<0.001, p<0.001 ve p<0.001,
sirastyla). Serum eser element konsantrasyonlart Tablo 3’te
verilmistir. Kontrol grubu ile karsilagtirildiginda hasta grubun-
da serum Fe ve Zn konsantrasyonlarinin diisiik, Cu konsantras-
yonlarinin ise yiliksek oldugu belirlendi (p<0.001, p<0.001 ve
p<0.001, sirastyla).

Tablo 1. Kontrol ve beta talasemi minor hasta gruplarina ait istatistik-
sel yas, cinsiyet, Hct, Hb ve eritrosit sayisi degerleri

Parametre Kontrol Grubu Hasta Grubu
(n=40) (n=35)
Yas 38.90+3.71 37.46+4.11
Cinsiyet (K/E) 21/19 16/19
Hct (%) 39.80+2.60 32.774+2.22%
Hb (g/dl) 12.9740.40 10.90+1.02*
Eritrosit Sayisi 4.46+£0.35 3 64£0.28*

(10%/mm?®)
Degerler ortalamaztstandart sapma olarak verilmistir. Kontrol ve has-
ta gruplart karsilagtirlldiginda *p<0.001.

Tablo 2. Kontrol ve beta talasemi minor hasta gruplarina ait istatistik-
sel plazma ve eritrosit MDA, eritrosit GSH, eritrosit SOD ve eritrosit
CAT aktivitesi degerleri

Parametre Kontrol Grubu Hasta Grubu
(n=40) (n=35)

Plazma MDA 9.1241.00 11 2642 37+
(nmol/l)

Eritrosit MDA .

(nmol /g Hb) 26.00+4.99 32.72+4.47*

Erltroosn GSH 93.0946.08 16,5042 67
(%omg)

Eritrosit SOD i
(Ulg Hb) 1452.18+406.75 822.77+196.33
Eritrosit CAT i
(U/g Hb) 1460.05+255.55 758.20+150.80

Degerler ortalamaztstandart sapma olarak verilmistir. Kontrol ve has-
ta gruplart karsilagtirildiginda *p<0.001
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Tablo 3. Kontrol ve beta talasemi minor hasta gruplarina ait istatistik-
sel serum Fe, Cu ve Zn degerleri

Parametre Kontrol Grubu Hasta Grubu
(n=40) (n=35)

Fe (ng/dl) 133.12422.47 90.57+13.10*

Cu (pg/dl) 106.08+15.04 135.23+17.08*

Zn (ng/dl) 108.77+18.81 79.90+15.33%*

Degerler ortalamatstandart sapma olarak verilmistir. Kontrol ve
hasta gruplart karsilastirildiginda *p<0.001.

Pearson korelasyon analizi ile parametreler arasindaki
iliski incelendiginde hasta grubunda plazma MDA ile serum
Cu diizeyleri arasinda pozitif bir iliskinin varligi belirlenmis-
tir(r=0.457;p<0.01). Yine Hct’in hemoglobin ve eritrosit sayist
arasinda pozitif bir iliskinin varligr goriilmiistir (r=0.774,
p<0.01; r=0.768, p<0.01). Eritrosit GSH ile serum Fe degerleri
arasinda negatif bir iliski saptanmustir (r=-.0.342, p<0.05).
Plazma MDA degerleri ile Het, hemoglobin ve eritrosit sayisi
arasinda da negatif bir iliskinin varlig1 belirlenmistir (r=-0.351,
p<0.05; r=-0.419, p<0.05; r=-0.499, p<0.05). Serum Cu kon-
santrasyonlar1 ile Hct ve eritrosit sayisi arasinda negatif bir
korelasyon oldugu saptanmistir (r=-0.603, p<0.01; r=-0.567;
p<0.01).

Kontrol grubunda ise plazma MDA nin eritrosit GSH, se-
rum Fe konsantrasyonlar1 ve eritrosit SOD aktivitesi arasinda
negatif bir korelasyon (r=-0.392, p<0.05; r=-0.329, p<0.05;
r=-0.359,p<0.05) saptanmustir. Serum Fe konsantrasyonu ile
eritrosit CAT aktivitesi arasinda negatif bir iliskinin varligt
goriilmiistiir (r=-0.411, p<0.05). Ancak serum Zn ile eritrosit
SOD aktivitesi arasinda pozitif bir korelasyon saptanmustir
(r=0.446, p<0.01).

TARTISMA

Calismamizda BTM’lii hastalarda antioksidan parametrelerden
olan GSH, SOD ve CAT, ve oksidatif hasar1 gdsteren lipid
peroksidasyon markeri olan MDA, eser elementlerden Fe, Cu
ve Zn diizeyleri Olgiilerek aralarindaki iligkiler arastirildi.
Literatirde BTM tanis1 konmus hastalarda oksidatif hasara
iliskin ¢aligmalar oldukg¢a sinirli sayida bulunmasina ragmen,
cesitli caligmalarda demir eksikligi anemisi, major alfa ve beta
talasemili hastalarda oksidatif stresin arttigini gosterilmistir
(1,3-5). Oksidatif hasar, ¢esitli hastaliklarda ve kanser tiirlerin-
de bir¢ok patofizyolojik siirecin erken evrelerinde énemli rol
oynamaktadir. Talasemi otozomal resesif gecis gOsteren
heterozigot formda tasiyiciliga, homozigot formda hastaliga
yol acan kronik hemolitik bir anemidir. Globin zincirlerinin
yapmmindaki  siddetli  dengesizlikler ~ farkli  talasemi
fenotiplerinin ortaya ¢ikmasina yol agmaktadir. Talasemik
eritrositlerin  ROT ile olusan oksidatif hasari, lipid
peroksidasyonu, protein oksidasyonu ve antioksidan savunma
sistemi bilesenleri ile belirlenebilir. Talasemili hastalarda
globin zinciri sentezine bagli defektlerden dolay:1 eritrosit
membran1 oksidatif hasara maruz kalmaktadir. Morfolojik,
biyokimyasal ve metabolik degisikliklerden dolay1 talasemik
eritrosit membranindaki hasar sonucu anemi ortaya ¢ikmakta-
dir. Vives ve ark. tarafindan BTM’1i hastalarda oksidatif hasa-
rin arttigini géstermislerdir (23). Organizmada pek ¢ok hiicrede
oldugu gibi eritrositlerde de ROT {iretimine neden olan kay-
naklar vardir. Eritrositlerde bulunan SOD ve CAT gibi antiok-
sidan enzimler hiicre iginde sliperoksit ve hidrojen peroksitin
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birikmesini engellemektedirler. Anemi ve talasemilerde yapilan
caligmalarda SOD ve CAT aktivitelerine ait ¢eligkili bulgular
mevcuttur (6,9-12). Calismamizda BTM’lii hastalarin eritrosit
SOD ve CAT enzim aktivitesinin kontrol grubuna gore diigiik
oldugu gozlendi. Bu azalmanin artan oksidatif stres nedeniyle
antioksidan savunma sisteminin yetersiz kaldigin1 géstermek-
tedir. Artan oksidatif stres, SOD ve CAT aktivitelerindeki
degisikligi beraberinde getirebilir. Arastirmamizda SOD ve
CAT enzimlerinin aktivitesinde goriilen azalma, serbest oksijen
radikallerinin tam olarak detoksifiye edilemeyecegi ve bunun
sonucunda da eritrosit membrani1 ve diger hiicresel yapilarda
ciddi hasarin ortaya ¢ikmasi ile agiklanabilir.

GSH enzimatik olmayan bir antioksidan olup, eritrositle-
rin en 6nemli indirgeyici ajani olarak hemoglobini oksidas-
yondan, eritrosit membranini da lipid peroksidasyonundan
korumaktadir. Yilmaz ve ark. demir eksikligi anemisinde GSH
miktarmin azaldigini géstermislerdir (5). Calismamizda eritro-
sit GSH diizeylerinin hasta grubunda kontrol grubuna gore
diisiik, plazma ve eritrosit MDA diizeylerinin yiliksek oldugu
gozlendi. Selek ve ark. yaptiklar1 ¢alismada BTM tanili hasta
grubunda kontrollere gore antioksidan enzim olan paraoksanaz
ve arilesteraz aktivitelerinin serumda azaldigini, serum lipid
hidroperoksit diizeylerinin arttigin1 saptamislardir (1). BTM’li
hastalarda GSH diizeyinin azalmasi ve MDA diizeylerinin
artmasi talasemik eritrositlerin oksidatif hasara maruz kaldikla-
11 gostermektedir.

SOD enziminin aktivitesi igin esansiyel elementlerden
olan Cu ve Zn, CAT enziminin de yapisinda yer alan Fe, anti-
oksidan sisteme onemli katkida bulunurlar. Cu ayn1 zamanda
GSH ile iligki bir metaldir. Eritrositlerde Cu transportunda
GSH o6nemli rol oynamaktadir. GSH yapisinda bulunan SH
gruplar1 birgok metale affinite géstermekte, metallerin reaksi-
yona girmesini azaltabilir ya da konjugat olusturarak hiicre
disina atilmalarina neden olabilir (15). Cu, Fe’in bagirsaklar-
dan emilimi ve dokulardan plazmaya dagilimin etkilemektedir.
Ayrica Fe’in Hb olusumunda kullanilabilmesi ve eritrosit
yapimmu i¢in gerekli bir elementtir. Zn metabolik olaylarda
protein, karbonhidrat, enerji, niikleikasit, lipid ve heme sente-
zinde, gen ekspresyonu, doku sentezi ve embriyogenezde
o6nemli roller iistlenmistir (13). Ayrica Zn hiicre membrani ve
damar endotelinin stabilizasyonunu saglamaktadir. Redoks
aktivitesi olmadigi i¢in baglandigi proteini dayanikli hale
getirir. Oysaki redoks aktif metaller olan Fe ve Cu RNA ve
DNA’a kilitlenir ve radikal reaksiyonlar1 baglatir ve bu reaksi-
yonlar niikleikasitlerin hasara ugramasina neden olur. Cu ve Fe
hidroksil radikal olusumunu arttirarak lipid peroksidasyonuna
neden olurken, Zn lipid peroksidasyonunu engelleyen bir metal
olarak gorev almaktadir. Redoks aktif gecis metallerinden olan
Fe ve Cu oksidatif hasart arttirdigini gosteren ya da eksiklikle-
rinde antioksidan savunmanin azaldigini gosteren bulgular
mevcuttur (14,24,25). Beta talasemili hastalarda demir yiikle-
mesi sonucunda serum Fe konsantrasyonlarinm artigina baglh
olarak hiicre ve organel membranlarinda peroksidatif hasarin
arttigl gosterilmistir (17). Talasemik hasta grubunda saglikli
kontrol grubuna gore serum MDA ve protein karbonil diizeyle-
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absorpsiyonu Cu ile yarigma halindedir. Calismamizda beta
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hastalarda Fe ve Zn miktarinin azaldigi, Cu miktarlarinin da
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nedeniyle hasta grubundaki oksidatif strese gore daha az maruz
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diizeylerinin normal fizyolojik sinirlarda bulunmasiyla agikla-
nabilir.

Hematokrit, hemoglobin ve eritrosit sayist hasta grubun-
da kontrol grubuna gore anlamli olarak diisiik bulundu. Selek
ve ark. yaptiklar1 ¢alismada BTM’lii hasta grubunda hemoglo-
bin, hematokrit, MCV degerlerinin anlamli olarak azaldigi
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Hct, hemoglobin ve eritrosit sayisi arasinda negatif bir korelas-
yon, serum Cu konsantrasyonlari ile Hct ve eritrosit sayisi
arasinda da negatif bir korelasyon oldugu saptanmistir. Bu
bulgular yapilan ¢aligmalarda belirtilen artmig oksidatif streste
kan parametreleri iizerine olan etkileri gostererek bizim bulgu-
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rin daha iyi agiklanabilmesi i¢in ileri ¢aligmalara ihtiya¢ du-
yulmaktadir.
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