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OZET

Bu ¢aligmada biligsel bozulma ile lipid peroksidasyon iiriinii olan malondialdehid (MDA) serbest radikaller ve
oksidatif savunma diizenekleri arasi iligkiyi incelemeyi amagladik. Huzurevinde yagayan toplam 43 yash (56-97
yas) tizerinde gerceklestirilen bu araghrmada, olgularin biligsel fonksiyonlari mini mental durum muayenesi
(mini mental state examination=MMSE), Hamilton depresyon degerlendirme dlgegi (Hamilton depression rating
scale=HDRS) ve kisa psikiyatrik degerlendirme élcegi (Brief psychiatric rating scale=BPRS) ile yapild. Psi-
kiyatrik goriigme sonucu DSM IV'e gére tam konuldu. Olgular DSM 1V kriterlerine gore demans tamisi almayan
ve MMSE puanlar: 24 ve daha yukar: olanlar hafif biligsel bozukluk (grup 1, n=20), demans tamsi alan MMSE
puanlar: 23 ve daha diigiik olanlar da agir biligsel bozukluk ( grup 2, n=23) olarak iki gruba ayrildi. Her iki
grupta GSH-Px, SOD, GSH, MDA, Vitamin A, Vitamin C, Fe, TDBK (Total demir baglama kapasztesz) CuveZn
diizeyleri olgiildii. Olgiilen antioksidan enzimlerden GSH-Px diizeylerinde gruplar arasi bir farkhiliga rast-
lanmazken 2. grubun (agr biligsel bozukluk) SOD diizeyi istatistiksel agidan onemli oranda (p<0.001) diigiik bu-
lundu. SOD diizeyine benzer gekilde 2. grubun GSH diizeyi de 1. gruptan anlamh diigiikliik gosterdi (p<0.001).
Serbest radikallerden MDA diizeyleri arasinda yapilan degerlendirmede 2. grubun MDA diizeyinin ise 1. grup-
tan p<0.001 oramnda anlaml: yiiksek oldugu tespit edildi. Plazma vitamin C ve TDBK diizeyleri yoniinde ya-
pilan degerlendirmede her iki grup arasinda p=0.05 diizeyinde bir iliski tespit edilebilirken, Vitamin A, Fe, Cu
ve Zn diizeyleri yéniinden istatistiksel agidan bir iligki saptanmadi. Agir biligsel bozuklugu olan yaghilarda SOD
(Superoksit dismutaz) ve GHS diizeylerindeki énemli diigiiklitk ve MDA seviyelerinde de onemli artig tespit edil-
mis olmasi, serbest radikal ve antioksidan savunma sisteminin yashliktaki degisik patolojik bozukluklarla iligkili
olabilecegi ve ozellikle norolojik-psikotik bozukluklarin ortaya ¢ikisinda anahtar rol oynayabilecegi kanaatine
varild:. Sigara ve alkol kullammi da serbest radikal olusumunu hizlandirmas: yoniiyle bu tabloyu daha da ké-
tillegtirebilecegi soylenebilir.
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SUMMARY

In this study we aimed to examine the relationship between the product of lipid peroxidation which was called
MDA (malondialdehyde) and free radicals and oxidative defence mechanisms in cognitive disorders. This study
was performed on 43 old people (aged 56-97 years) living in the elderly care units and cognitive functions of the
cases were measured by MMSE (mini mental state examination), HDRS (Hamilton depression rating scale) and
BPRS (Brief psychiatric rating scale). Psychiatric interview was carried out with the cases, and the diagnoses
were decided according to the DSM IV. All the cases were clasified in to two groups, as mild cognitive disorder
group which was having 24 or higher MMSE points and not meeting dementia criteria (group 1, n=20) and the
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severe cognitive disorder group having 23 or lower
MMSE points and meeting dementia criteria (group
2, n=23). Blood samples were collected from both of
the groups, and in these samples the GSH-Px, SOD,
GSH, MDA, vitamin A, vitamin C, Fe, TIBC, Fe, Cu
and Zn levels were measured. While there was no
statistically significant difference at the GSH-Px le-
vels between the two groups, the SOD and GSH le-
vels of the group 2 were found significantly lower
(p<0.001). The MDA levels of group 2 were also de-
termined significantly higher compared to group 1
(p<0.001). There was no relation determined bet-
ween both groups related to vitamin A, Fe, Cu and
Zn levels, while a statistical relation was fourid bet-
ween the groups related to vitamin C and TIBC at
the level of p<0.0S. On the occount of low SOD (Su-
perokside dismutase) and GSH and high MDA levels
determined in old people having severe cognitive di-
sorder, it-was concluded that free radicals and an-
tioxidant defens system may be related to different
pathological disorders.in elderly and also may play
a key role in especially neurological-psychotic di-
sorders. It was thought that smoking cigarette and
using alcohol may contribute to the occurence of
this situation by raising free radical levels.

Key words: Free radicals, antioxidant
defans system, cognitive disorders

GIRIS

Serbest radikaller dig yoriingelerinde bir veya fazla
sayida ortaklanmamis elektron tasiyan giiclii reaktif
metabolitlerdir, fizyolojik metabolizmada sentezle-
nebildikleri gibi eksojen olarak da alinabilirler. Sii-
peroksit anyonu, hidroksil radikali ve hidrojen pe-
roksit gibi molekiiller serbest radikallere 6rnek ola-
rak verilebilirler (2,

Enerji metabolizmasinda iiriin olarak sekillenebil-
dikleri gibi fagositozu takiben bakterisid amach ola-
rak da sentezlenebilirler. Elektron transport zinci-
rinde molekiiler oksijene tek elektron transferiyle
olusan superoksit - anyonu, superoksid dismutaz
(SOD) katalizérliigiinde hidrojen perokside, bu da
katalaz ve selenoenzim olan Glutatyon peroksidaz
(GSH-Px) kalatizorliigiinde suya rediiklenerek de-
toksifiye edilir .

Herken, Tiftik, Kaya, Haliloglu, Daglar, Gederet

Yetersiz beslenme, stres, sigara vb. durumlarda ser-
best radikal iiretiminde, antioksidan savunma siste-
mini agan bir iiretim artis1 neticesinde veya antioksi-
dan sistemdeki aktivite azalmas1 nedeniyle serbest
radikallerin zararh etkileri ortaya ¢ikmaya baslar.
Serbest radikallerin hiicre - membran yap: ve fonksi-
yonlarindaki bozukluklardan baglamak iizere kanser
olusumuna kadar uzanan bir dizi patolojik bozukluk-
larin ve hastaliklarin ortaya ¢ikisinda rol aldiklan

yapilan birgok ¢aligmayla bugiin igin bilinmektedir
49

Serbest radikallerih, membran fosfolipidleri, prote-
inler, DNA ve karbonhidratlar gibi birgok basit ve
kompleks molekiil ‘iizerinde ~gosterdikleri  etkiyle
(12) yap1 ve fonksiyonlarinda degisimlere neden ol-
dugu ve buna bagh olarak da basta beyin dokusu
olmak iizere birgok doku ve hiicrelerde fonksiyon
kaylp ve bozukluklarinin olusumunda rol oynadigs
bilinmektedir (148,

Serbest radikallerin zararh etkisine karst organizma-
daki koruyucu sisteme antioksidan savunma sistemi
adi verilir. Endojen-eksojen, enzimatik-enzimatik ol-
mayan seklinde degisik simflandirmalara tabi tutula-
bilen antioksidan sistem saglikli sartlarda serbest ra-
dikal iiretimiyle denge halinde bulunur. Stres; yas-
lilik, beslenme bozuklugu, sigara gibi birgok fakto-
riin etkisi altinda serbest radikal iretimindeki artig
ve/veya antioksidan sistem aktivitesindeki azalma
sonucu zararh etkiler ortaya ¢ikar (4.69),

Superoksid anyonunun. detoksifikasyonunu katalize
eden superoksit: dismutaz (SOD), hidrojen perok-
sidin suya rediiklenmesini katalize eden katalaz ve
selenoenzim olan glutatyon peroksidaz enzimlerini
enzimatik sisteme, A, C ve E gibi vitaminler ve glu-
tatyon (GSH) gibi tripeptidler ve nonenzimatik an-
tioksidan sisteme drnek olarak verilebilir (!->®),

Yaghhk, dengesiz beslenme, stres gibi faktorler de-
gisik yollarla organizmamin serbest radikallerin et-
kisine maruz kalmasim yiikseltebilir. Yagli insanlar-
da en sik goriillen mental bozukluklar depresyon,
kognitif bozukluklar ve psikotik belirtilerdir /0!,
Yaglanmada ‘mitokondri ‘metabolizmasi iizerine bir
degerlendirmede iiretilen siiperoksid anyonunca ger-
¢eklesen: molekiiler dejenerasyonla Parkinson ve
Alzheimer hastali1 arasinda iligkiyi dile getirmistir.
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Serbest radikal etkisiyle noron aktivitesi, gelisimi ve
sinyal iletiminde fonksiyon kayiplan ve hiicre oliim-
leri gekillenmesi sinir sisteminde belirgin sekilde
kendini gosterir ®. Bu bilgiler serbest radikaller ve
antioksidan savunma sistemi ile depresif ve psikotik
belirtiler arasinda 6nemli bir iligki olabilecegi ih-
timalini de diigiindiirmektedir G412) Bu nedenle ya-
pilan ¢ahsmada biligsel bozulma ile serbest radikal-
ler ve oksidatif savunma diizenekleri arasi iliskiyi in-
celemeyi amacladik.

GEREC ve YONTEM

Cahisma, Konya Huzurevi'nde yasayan, yaglar 56-
97 arasinda degigen toplam 43 hasta iizerinde ger-
¢eklestirildi. Caligma igin hasta, hasta yakinlart ve
huzurevi yetkililerinden izin alind1. Olgularin dosya
kayitlart degerlendirildi, huzurevi doktoru ve saglik
personelinden gerekli bilgiler alindi. Psikiyatrik go-

rigme sonucu DSM IV kriterlerine gore tani konul-
du 13,

Yapilan degerlendirmede vitamin-mineral tiirii ilag
kullananlar, sorulara yamit veremeyecek kadar bi-
ligsel bozuklugu olanlar, mental retardasyon ile si-
zofreni ve diger psikoz tamsi konanlar, antipsikotik
ve antidepresan ilag kullananlar ¢caligma dis1 birakil-
du

Olgulann biligsel fonksiyonlar1 mini mental durum
muayenesi (mini mental state examination-MMSE)
(9 Hamilton depresyon degerlendirme olgegi (Ha-
milton depression rating scale=HDRS) ) ve kisa
psikiyatrik degerlendirme 6lgegi (Brief psychiatric
rating scale=BPRS) (19 ile yapildi. HDRS ve BPRS
ayirici tanty1 kolaylastirmak amaci ile kullanilds.

Olgular DSM 1V kriterlerine gore demans tanisi al-
mayan MMSE puanlar1 24 ve daha yukan olanlar
hafif biligsel bozukluk (grup 1), demans tamsi alan
ve MMSE puanlari 23 ve daha diigiik olanlar da agir

biligsel bozukluk (grup 2) olarak iki gruba ayrildi
“.17).

Bu kriterlere gore 1. grup, yaslan 56-97 arasinda de-
gisen 14 erkek ve 6 kadin olmak iizere toplam 20
kigi, 2. grup ise yaglan 65-97 arasinda degisen 10
erkek ve 13 kadin olmak iizere toplam 23 kisiden
olugtu.
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Kan alimi ve analizler;

Gruplandirmay: takiben biitiin bireylerden heparini-
ze enjektorlerle sabah aglik kanlar birer kez alinarak
laboratuara ulagtirildi. Alinan kan rneklerinden erit-
rosit GSH-Px ve SOD diizeyleri Randox (Randox la-
boratories Ltd, UK) test kitleri kullanilarak teknikon
otoanalizerde 6l¢iildii.

Eritrosit GSH diizeyleri Burtisin (!® metoduna
gore; plazma MDA diizeyleri de Ohkawa'mn () bil-
dirdigi metoda gore spektrofotometrik olarak be-
lirlendi. Plazma vitamin C diizeyleri Haag'nin (20)
bildirdigi dinitrofenolfenilhidrazin metoduyla spekt-
rofotometrik olarak vitamin A diizeyleri ise Miller
ve ark. ?129 metoduna gore yiiksek performans
likit kromatografik olarak olgiildii.

Plazma Cu ve Zn diizeyleri anatomik absorpsiyon
spektrofotometresinde, Fe ve TDBK diizeyleri Nit-
roso-PSAP metoduna gére kolorimetrik olarak 6l-
¢iildii. Elde edilen verilerin varyans, korelasyon,
Student-t testi ve regresyon analizleri minitab paket
programiyla yapildi.

BULGULAR

Olgiilen parametrelerde gruplar arasi farklilik, cin-
siyet, sigara ve alkoliin etkisinin sonuglari Tablo
1'de sunulmugtur. Yas ile 6l¢iilen parametreler arasi
iligkiler Tablo 2'de, parametreler arasi korelasyonlar
ise Tablo 3 ve 4'de sunulmu§tur

Table 1'de incelenen ozelhklerden SOD, GSH ve
MDA diizeylerinin 2. grupta istatistiksel agidan
p<0.001 diizeyinde dnemli oranda diigiik kaldigi tes-
pit edilmistir. Vit C ve TDBK diizeyleri ise dnemli
bir degiskenlik gdstermistir (p=0.05).

Cinsiyet farkhliginin incelenen parametrelerden sa-
dece Fe ve TDBK iizerine etkili oldugu tespit edil-
migtir. Sigara ve alkoliin etkisi incelendiginde ise
antioksidan sistem ve serbest radikal diizeyleri iize-
rine olumsuz etki ettigi tespit edilmistir. ~

Incelenen parametrelere yasin etkisinin degerlendi-
rildigi Tablo 2'de sadece vitamin A diizeylerinin
yasla direkt bir baglantis1 tespit edilmistir (p<0.05).
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Tablo 1. Hafif (1. grup) ve agir (2. grup) biligsel yetersizligi olan yaghlarda dlciilen parametrelerin ortalama degerleri, varyans

analizi ve T testi sonuglari

Gruplar n GSH-Px SOD GSH MDA Vit-C Vit-A Fe TDBK Cu In
(U/gHb) (U/gHb) (mM)  (umol/ml) (mg/d)  (ug/d)  (ng/d)  (ng/d) (nmol/dl) (pg/dl)
l.grup 20 247.88461.63 3083.3+1100.9 1.7510.48 6.20+1.04 0.84+24.2 8524242 16.0+6.4 213.1£67.8 8.3+4.3 20.3+5.5
2.grup 23 24245149.18 1390.33425.5 0.76+0.37 8.09+1.60 81.5+26.8 81.5426.8 15.5+7.4 258.1+77.1 8344 19.9+5.1
T 0.32 6.82%%* 7.67%%%  4.50%** 0.47 0.47 0.06 2.01 0.01 0.25
Cinsiyet
Kadin 19 249.58464.14 2120.9+1354.9 1.13£0.77 7.42+1.71 79.3t23.8 79.3123.8 13.617.6 270.8187.1 8.3+4.5 21.7+4.4
Erkek 24 241.34+47.05 2222.7+1032.5 1.2940.55 7.05+1.63 86.4+26.7 86.4+26.7 17.5+5.9 210.5t53 8.3+4.3 18.74£5.6
T ) 0.49 0.28 0.75 0.72 0.91 0,91 1.94# 2.81%* 0.00 1.90
Sigara .
Igmeyen 20 256.67+62.07 2188.1+1414.1 1.1320.76 7.46+1.58 81.5427.2 81.5427.2 13.5#7.1 253.2489.8 8.4+4.1 21.634.3
Igen 12 223.99+40.85 1684.9+771.6 1.0530.57 7.53+2.05 87.3+25.4 87.3325.4 18.91+6.2 224.8+63.1 9.4+4.8 17.4+34
Birakan 11 246.62+51.08 2696.44851.6 1.5740.38 6.41:11.09 82.1+23.7 82.1+23.7 16.616.3 221.6 7.0+4.3 20.0+7.2
F 1.37 227 2.29 1.81 0.28 0.20 2.62 0.84 0.90 2.40
Alkol .
Igmeyen 33 245.37457.22 2175.7+1160.4 1.2310.67 7.15+1.64b 84.3326.0 84.3+62.0 14.7+62.0 245.3£79.1 8.3x4.4 20.2+4.3
Igen 2 244.05+11.67 1057.1£311.6 0.76£0.07 10.330.2a 67.5£3.2 67.5+3.2 67.5+3.2 258.0+11.3 10.224.4 15.0t1.1
Birakan 8 243.50454.45 2466.1+1271.2 1.28+0.68 6.68+1.04b 83.0+26.7 83.0+26.7 83.0+26.7 198.5+59.1 8.0+4.6 20.618.3
F 0.00 1.17 0.52 4.72% 0.40 0.40 0.40 1.34 0.21 0.99
$p<0.5, **p<0.01, ***p<0.001,#p=0.05. '
Tablo 2. Yagtaki bir birim degigime karg: dlgiilen zitif yonde énemli korelasyona sahip oldugu tespit
parametrelerdeki degisim oranlar: (regresyon analizi) edilmigtir (p<0.01). Bunlarin haricinde 1. grupta
" P bakir ile MDA diizeyleri arasinda (p<0.01), 2. grup-
ta da Zn ile Fe arasinda p<0.05 diizeyinde 6nemli
GSH-Px +0.443+0.97 0.21 0.653 korelasyon tespit edilmistir.
SOD +18.920.78 0.83 0.368 elasyon tespit edilmis
GSH +0.00410.012 0.10 0.754 '
GSH-Hb -0.00+0.001 0.00 0.998 TARTISMA
MDA +0.009+0.0296 0.10 0.755 AR ISM
V?t-C -0.0090.005 2.94 0.094 .
;’;‘-A Qﬁ;ﬁﬁ 3 565142* g-%g Hafif bilissel bozukluga sahip 1. grup ile agir biligsel
TDBK 1.7541.325 174 0.194 bozuklugu bulunan 2. grubun GSH-Px diizeyleri ara-
%" %1144*0'2)7;12 g-;’g 8-832 sinda istatistiksel olarak bir farkhihk bulunamazken
— i : 2. grubun SOD diizeyinin 1. gruptan nemli oranda
*p<0.05 (p<0.001) diigiik bulunmast (Tablo 1), Delibag ve

Tablo 3 ve 4'de 1. ve 2. grupta Olgiilen parametrcle;
rin korelasyon testleri dzetlenmis olup, her iki grup-
ta da GSH diizeylerinin antioksidan enzimlerle po-

ark. @ kognitif durum yetersizligiyle ilgili yaptiklar
caligmada SOD aktivite diizeyi ile sonuglart ile ben-
zerlik gostermektedir. Alzheimer hastalifinda SOD
aktivitesinde 6nemli .oranda diigmeler oldugu hak-

Tablo 3. Birinci grupta olgiilen parametrelerin korelasyon analizi sonuglar

SOD GSH MDA Vit-C Vit-A Fe TDBK - - Cu Zn
GSH-Px 0.830%* 0.752%* -0.213 0.125 0.105 -0.440** 0.071 -0.064 0.382
SOD 0.712%** -0.177 0.263 0.043 -0.530** 0.094" <0.131 0.287
GSH -0.164 0.301 -0.191 -0.292 0.058 - -0.041 0.216
MDA 0.025 -0.289 0.072 - -0.171 0.656** 0.057
Vit-C -0.342 0.013 0.212 0.083 -0.133
Vit-A -0.148 0.057 *0.03 0.107
Fe -0.498 0072 0.038
TDBK : 0.133 -0.361
Cu 0.079

*p<0.05, **p<0.0].
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Tablo 4. ikinci grupta dlgiilen parametrelerin korelasyon analizi sonuclary:

SOD GSH MDA Vit-C Vit-A - Fe TDBK Cu Zn
GSH-Px  0.153 0.468** 0.222 0.142 -0.402 -0.206 0.154 0.457* 0.092
SOD 0.612%* -0.190 -0.214 -0.002 -0.520 0355 0.132 0.182
GSH -0.155 -0.055 -0.270 -0.297 0212 0214 20.134
MDA : 0.135 0.087 -0.234 0.295 0.386 0.130
Vit-C 0.069 -0.158 0.374 -0.104 0.136
Vit-A 0.067 -0.132 -0.086 0.331
Fe -0.836 0.302 0.410*
TDBK 0.141 0.328
Cu 0234 -

*p<0.05, **p<0.01.

kindaki bir éra§t1rma sonucu da SOD ile ilgili bul-

gumuzla Srtiismektedir 3,

Demans, epilepsi ve Parkinson gibi hastaliklarda
SOD aktivitesinin diigiik bulunmasi arastincilan 4
antioksidan savunma sistemindeki dengesizliklere
bagl bu tip hastahiklarin geligebilecegi yorumuna
gotiirmiis olup, bu yorum elde ettigimiz bulgulara
gore agir biligsel yetersizlik gelisimine de 151k tuta-
bilecek niteliktedir. Ihara ve ark. ?% SOD aktivitesi
azlifinda oksidatif stresin beyin dokusu dejeneras-
yonunda 6nemli bir yer tutabilecegini bildirmisler-
dir. - ’ '

Her iki antioksidan enzimden birinin (SOD) dii-
zeyindeki 6nemli farklihiga kargin digerinin (GSH-
Px) diizeylerinin her iki grupta benzer kalmasimin
izah1 yapilamamistir. GSH-Px enzim aktivitesinin
selenyumla iligkilidir ve aralarinda iyi bir korelas-
yon vardir. Aragtirmada selenyum diiieylerinin in-
celenmemis olmas da ileri yorumlamalara izin ver-
memektedir. o R W

SOD'a benzer sekilde 2. grubun GSH diizeyi 1.
gruptan istatistiksel acidan énemli oranda (p<0.001)
diigiik, MDA diizeyi de (p<0.001) diizeyinde yiiksek

olarak bulunmasi 2. grupta antioksidan sistemde

azalma ve serbest radikallerin diizeyinde de artigin
gostergesi olarak degerlendirilebilir. :

Oksidatif strese bagh membran lipid bariyerlerinde
dejenerasyonlann gekillenmesi ve yaghlik dahil bir-
¢ok patolojik bozukluk serbest radikaller ve antiok-
sidan savunma sistemiyle ilgilidir 112627 ikisi
arasindaki dengenin kaybolmasindan (serbest ra-
dikal iiretimindeki artig ve/veya antioksidan sistem
diizeyinde azalma) kaynaklanan diger bozukluklar

20

yamsira, noronlarda dejenerasyon ve nekrotik hiicre
sliimleri ®%28), beyin dokusuyla iligkili birgok pa-
tolojik bozuklugun temelinde yer alir. Birgok aras-
tirict 333D benzer sekilde serbest radikallerle Alz-
heimer, demans, Parkinson gibi hastaliklar arasinda
iliski kurmuslardir. '

Mabhadik ve Mukharjee ® ge sizofreninin patofizyo-
lojisinde ve biligsel bozulmalarinda serbest radikal-
lere dikkat g¢ekmektedir. Knollema ve -ark. (32,
GSH-rediiktaz iizerinde yaptiklan immiinolojik ¢a-
lismalarda bu enzimin beyinin farkli bélgelerinde
farkli konsantrasyonlarda yogunlagtigini, dolayisiyla
serbest radikal etkisine beyin dokusunun farkli bél-
gelerinin degisik tepkiler verebilecegini bildirmigler-
dir.

Ikinci grupta SOD ve GSH diizeylerinin &nemli
oranda diisiik ve MDA diizeyinin de P<0.001 diize-
yinde yiiksek olmasi (Tablo 1) yukanda bahsedilen
biitiin sonuglarla benzerlik gostermistir. Bu durum
agir biligsel bozukluk ile antioksidan savunma sis-
temni diizeyindeki diisiiklik ve/veya serbest radikal
diizeyindeki artig arasindaki iligkinin de gostergesi
olarak degerlendirilebilir. Elde edilen sonuglar aras-
tincilann yashilarda depresyon, kognitif ve psikotik
bozukluklarin en sik goriilen mental bozukluklar ol-
dugu 1939 ve bu tip hastaliklarla antioksidan sistem
ve serbest radikaller arasinda iligkiler oldugu so-
nuclanyla da benzerlik géstermigtir @ ’]2).

Nonenzimatik savunma sistemine GSH'a ilaveten A,
E ve C gibi vitaminlerde 6mek olarak gosterilir (!2),
Calismada 2. grubun plazma vitamin A ve C dij-
zeyleri 1. gruptan énemsiz diizeyde diisiik kaldigs,
bu diisiikligin vitamin C igin yapilan istatistiksel
hesaplamada p=0.05 dijzejlinde oldugu tespit edil-
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migtir. Bu durum vitamin A ve C'nin agur biligsel bo-
zukluklarda SOD ve GSH kadar iist diizeyde iligkiye
sahip olmadiin gostermekle beraber, yaglilikta no-
nenzimatik antioksidan sistemin Snemini de diisiin-
diirmektedir. ‘ ‘

Fe, TDBK, Cu ve Zn diizeylerinin incelemesinde 2.
grupta Fe ve Zn ortalama diizeylerinin Onemsiz
oranda diisiik kaldigi, Cu diizeylerinin degismedigi,
TDBK ortalamasinin ise p=0.05 diizeyinde 'yiiksek
oldugu tespit edilmigtir (Tablo 1). Snaedal ve ark.
(23) yapilan bir arasirmada Alzheimer hastaliginda
plazma Cu diizeylerinde nemli bir degigikligin ol-
madig sonucu bulgularimizla benzerlik gostermistir.

Yapilan bir aragtirmada @ agir biligsel bozuklukta
plazma Fe diizeylerinde anlamlt bir artis oldugu bil-
gisiyle sonuglarimiz uyumlu degilken, aym aragtiri-
cilarin Cu ve Zn yoniinden gruplar arasinda fark bu-
lamadiklan bilgisi ile sonuglarimizla uyumludur.
Cuajungco ve Lees ¥, ¢inkonun nemli depo bol-
gesinin beyin dokusu, 6zellikle snaptik vezikiiller-ol-
dugunu, beyinde ¢inko metabolizmasimn bir seri
transport proteinlerce regiile edildigini-ve ¢inkonun
nérotransmitter reseptorleriyle iliskili oldugunu bil-
dirmisler, patolojik durumlarda ¢inkonun ekstrasel-
liller diizeyinin toksik seviyeye ulagabilecegini, no-
ronal dlimler de dahil olmak iizere oksidatif stres-
lerde ¢inko diizeyindeki degisikliklerin norolojik
hastaliklarla baglanth olabilecegini de ifade etmis-
lerdir.

Sunulan arasgtumada plazma ¢inko dﬁzeyléri ara-
sinda gruplararas: bir farklihk bulunamams olmakia
beraber, sigara ve alkol alanlar ile erkeklerde di-
gerlerinden daha diigiik olarak tespit edilmistir. Bu
sonug - aragtiricilanin bildirdigi hastahklarla - ginko
arasindaki iligkiyi izah etmeye yetersizdir. Cinsiyete
gore yapilan degerlendirmede Fe ve TDBK di-
zeyleri arasinda istatistiksel farklilik tespit edilmistir
(Tablo 1). '

Sigara ve alkol iizerine yapilan incelemede, MDA
diizeyi alkol grubunda istatistiksel agidan Snemli
oranda (p<0.05), sigara grubunun ise 6nemsiz oran-
da yiiksek oldugu tespit edilmigtir (Tablo 1). Ancak,
alkol kullananlarin say1 azhg: elde edilen rakamin
giivenilirligini de diigiirmektedir. Istatistiksel agidan
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onemli-olmamakla birlikte sigara igenlerde enzima-
tik antioksidan sistem (GSH-Px,:SOD) ve nonenzi-
matik sistem (GSH) diizeyleri icmeyenlerden daha
diisiik, lipid peroksidasyon. son iiriinti (MDA) ‘ise
daha yiiksek bulunmustur. Jane ve ark. ®) sigara igi-
mine' ara’ verildiginde GSH -diizeylerinde yiikselme-
ler oldugunun bildirmis olmasi, ¢aligmadaki istatis-
tiksel agidan Onemsiz goriinmekle beraber sigara
igenlerdeki diigiik GSH diizeylerini izah etmektedir.

Alkol kullananlarda da SOD, GSH ve MDA y6niin-
de benzer iligkiler vardir. Bu durum istatistiksel agi-
dan 6nemli olmamakla birlikte yashhkta sigara ve
alkoliin norolojik-psikotik bozukluklarn siklifint ar-
tiran serbest radikallerin - etkisine bir fakidr ola-
bilecegi soylenebilir.

Thoma ve ark. 3336 Cu, Zn-SOD ve Mn-SOD iize-
rine yaptiklar aragtirmada alkol bagimlilarinda &zel-
likle - Mn-SOD - diizeylerinin. istatistiksel = agidan
oremli oranda ve kontrollerden yaklasik 2 misli yuk-
sek bulundugunu; diger SOD enzim diizeyleri ara-
sindaise farklilik olmadigim bildirmislerdir.

Cu, Zn-SOD enzim diizeleri arasinda fark olmamasti
ise bu enzim tiretiminin genellikle sabit olmasindan
da kaynaklanabilir. Thoma ve ark. 3® kronik alkol
kullananlarda oksidatif stresin yiikseldigini de bil-
dirmis olup bu durum sunulan arastirmadaki- MDA
diizeyindeki artigla benzerlik gostermektedir.

Yasin incelenen parametrelere etkisinin incelendigi
regresyon analizi sonuglarma gore, yagtaki bir birim
degisiklige karsi bu parametrelerdeki degisik oran-
lar1 (+ ve -) Tablo 2'de sunulmugtur. Tablo 2 ince-
lendiginde biitiin degisikliklerden sadece plazma vi-
tamin A diizeylerindeki pozitif degisikligin istatis-
tiksel agidan diizeyinde anlamlihk tespit edilmigtir
(p<0.05). - -

Lestienne IV yaglanmada mitokondri metabolizma-
st tizerine bir degerlendirmede iiretilen superoksid
anyonunca gergeklesen molekiiler dejenerasyonla
Parkinson ve Alzheimer hastalifi arasinda iligkiyi
dile getirmistir. ‘

‘Her iki grupta dlgiilen parametrelerarasi korelasyon-

lar Tablo 3 ve 4'de sunulmusgtur. 1. grupta GSH-Px,
SOD ve GSH arasinda p<0.01 diizeyinde pozitif ko-
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relasyon, 2. grupta da SOD harig diger ikisi arasinda
pozitif korelasyon tespit edilmigtir.

Sonug olarak, 2. grupta antioksidan savunma siste-
minin (SOD ve GSH) 6nemli oranda diisiik olmasi,
serbest radikal aktivitesinin bir sonucu olarak MDA
diizeyinin ise istatistiksel agidan 6nemli oranda yiik-
sek bulunmasi, agir biligsel bozuklugun bir nedeni
olarak yorumlanabilir. Sigara ve alkol da serbest ra-
dikal olusumunu hizlandirmas: yoniiyle bu etkiye
katkida bulunabilir.

‘Kisaca, elde edilen bulgulara gore yaslilarda, serbest

radikal diizeylerindeki artis ve antioksidan savanma
sisteminde zayiflamanin degisik patolojik bozukluk-
lanin ortaya ¢ikisim saglayabilecegi ve ozellikle no-
rolojik-psikotik bozukluklarin ortaya ¢ikisinda anah-
tar rol oynayabilecegi sdylenebilir.

Cahigmanin sadece yaghilar iizerinde siirdiiriilmiis ol-
masi, yasla ilgili gelisen degisikliklerin yorumlan-

masim giiclestirmistir. Ancak, benzer bir calismanin |

degisik yas gruplarinda siirdiiriilerek buradan bir so-
nuca varilmasi oneri olarak sdylenebilir.
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