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OZET

Amag: Kronik obstriktif akciger hastaliginda (KOAH) hava yolu
inflamatuar ve oksidatif stres belirteclerinin arttigi ve bunun
akciger fonksiyonlarinda daha hizli disme ile iliskili oldugu disu-
ntlmektedir. Oksidatif stresin sistemik belirtecleri arasinda nitrik
oksit (NO) ve malonil dealdehit (MDA), antioksidan belirtegler
arasinda da eritrosit superoksit dismutaz (SOD) ve glutatyon
peroksidaz (GSH-Px) yer almaktadir. Calismamizda KOAH'li has-
talardaki sistemik oksidan ve antioksidan belirte¢ dizeylerinin
fonksiyonel parametrelerle iliskisini arastirdik.

Gereg ve Yontem: KOAH tanili ve bilinen sistemik inflamatuar
ek hastaligi olmayan 51 hasta ¢alismaya alindi. Tim olgularin
solunum fonksiyon testleri dederlendirildi, 6 dakika yuriime testi
(6DYT) ve dispne derecelendirilmesi (VAS) yapildi. Calismaya 12
saglikli kontrol da dahil edildi. Hasta ve kontrol grubunda,
vendz kanda eritrositlerde SOD, GSH-Px ve serumda NO, MDA
diizeyleri bakildi.

Bulgular: Hastalarin yas ortalamasi 62.94+10.56 yil olarak
bulundu. Kontrol ve hasta grubu arasinda MDA (p<0.001), NO
(p=0.012) ve GSH-Px (p=0.012) agisindan anlamli fark mevcut-
tu; her g belirte¢ de kontrol grubunda KOAH grubuna goére
ylksekti ancak yas faktoriine gore duzeltme yapildiginda sade-
ce MDA (p=0.017) kontrol grubunda daha yulksek saptandi. 1.
saniyede zorlu ekspiratuvar volim (FEV,) distiikce NO, SOD,
MDA ve GSH-Px istatistiksel anlamli olmasa da artmaktaydi.
FEV, gibi 6DYT ve VAS ile de arastirilan parametrelerin higbirisi
ile istatistiksel anlamlr iliskisi yoktu.

Sonug: Calismamizda KOAH'ta oksidan ve antioksidan denge
bozuklugunun fonksiyonel parametrelere yansimasini saptaya-
madik. Bu durum, lokal bulgularin sistemik olarak tam yansima-
masi yaninda KOAH'ta antioksidanlarin saglikli kisilerdekine
benzer bir denge olusturmaya calismasina bagl olabilir.

(Tur Toraks Der 2011, 12: 88-93)
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ABSTRACT

Objective: Airway inflammation and oxidative stress biomark-
ers increase in chronic obstructive pulmonary disease (COPD)
and this is thought to be related to faster decrease in lung func-
tions. Systemic markers of oxidative stress include nitric oxide
(NO) and malonyl dialdehyde (MDA), while antioxidant markers
are erythrocyte superoxide dismutase (SOD) and gluthathion-
peroxidase (GSH-Px). We investigated the relationship between
levels of systemic oxidative/antioxidant markers and functional
parameters.

Material and Method: Fifty-one COPD patients without any
systemic inflammation were included in the study. Pulmonary
function test parameters were evaluated. 6-minute walk test
(6MWT) and dyspnea severity were recorded. Twelve healthy
persons in a control group were also included in the study.
Venous blood specimens of the patients and the control group
were collected and serum NO, MDA and erythrocyte SOD, GSH-
Px levels were measured.

Results: Mean age of the patients were 62.94+10.56 years.
When the control group and COPD patients were compared;
MDA (p<0.001), NO (p=0.012) and GSH-Px (p=0.012) were sig-
nificantly higher in the control group than COPD patients.
However, when the age factor was controlled, only MDA(p=0.017)
was found higher in the control group. As forced expiratory vol-
ume in 1* second (FEV,) decreased; NO, SOD, MDA and GSH-Px
increased, although there was no statistical significance. Like
FEV,, BMWT and dyspnea severity by VAS did not show any
statistical significance with the parameters investigated.

Conclusion: From the results, we could not observe the reflec-
tions of oxidant/antioxidant imbalance on functional parame-
ters in COPD. This may be due to incomplete systemic response
to local disorders as well as the attempts of antioxidant systems
to maintain an equilibrium resembling that in healthy individu-
als. (Tur Toraks Der 2011, 12: 88-93)
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GiRIS

Kronik Obstriktif Akciger Hastaligi (KOAH) tim din-
yada 6nemli bir saglik sorunu ve giderek artan bir morbi-
dite ve mortalite nedenidir. Diinya Saglk Orgitinin
(DSO) tahminlerine gére 2002 yilinda dinyada 5. &lim
nedeni olan KOAH, 2030 yilinda 3. 6lim nedeni haline
gelecektir. Ayni zamanda, KOAH ile iliskili ekonomik ve
sosyal yuk artmaya devam etmektedir [1].

KOAH; tam olarak geri donlsid olmayan hava akimi
sinirlanmasi ile karakterize bir hastalik olarak tanimlan-
mistir. 2006 yilinda yayinlanan gincellenmis “Kronik
Obstriktif Akciger Hastaligi'na Karsi Kiresel Girisim”-
GOLD rehberinde, daha iyimser bir yaklasimla KOAH'In
Onlenebilir ve tedavi edilebilir olmasi vurgulanmakta ve
sistemik etkilerine dikkat ¢ekilmektedir [2].

GUnUmUzde, KOAH bir multisistem hastali§i olarak
degerlendiriimektedir [3]. Primer olarak akcigerleri etkile-
se de diger organlarda da sistemik inflamasyona bagli
yapisal ve fonksiyonel degisiklikler ortaya ¢ikmaktadir.
Artmis metabolik aktivite; malnutrisyon, kilo kaybi ve
periferik kas gugstzliguni beraberinde getirmekte ve
sonucta hastalarin saglik durumu ve yasam Kkaliteleri
bozulmakta, egzersiz kapasiteleri azalmaktadir [4].

KOAHtaki sistemik inflamasyonun kaynagi tam ola-
rak anlasilamamistir ve bircok potansiyel mekanizma éne
sUrblmustdr [5]. Bunlar arasinda; KOAH'In temel risk
faktorl olan sigara icimi [6], havayollari, parankim ve
pulmoner damarlardaki inflamasyonun sistemik dolasima
tagsmasl, inflamatuar hiicrelerin aktivasyonu [7], doku
hipoksisi ve iskelet kasi ile kemik iliginden kaynaklanan
sistemik inflamasyon [9] yer almaktadir. [8]

KOAH'li hastalarda hava yolu ve sistemik inflamatuar
belirteclerin arttigi ve bu belirteclerin yiksek olmasinin
akciger fonksiyonlarinda daha hizli disme ile iliskili oldu-
gu belirtilmektedir [10]. Ayni zamanda, KOAH'lI hastalar-
da sistemik oksidan-antioksidan dengenin bozuldugu da
bildirilmistir. Oksidatif stresin sistemik belirtegleri arasin-
da nitrik oksit sentaz (NOS) ve malonil dealdehit (MDA),
antioksidan belirtegler arasinda da eritrosit slperoksit
dismutaz (SOD) ve glutatyon peroksidaz (GSH-Px) yer
almaktadir [11-13].

Nitrik oksit (NO), L-arjinin aminoasidinden kaslarda
var olan 3-nitrik oksit sentaz (NOS) enziminin yardimiyla
sentezlenen bir serbest radikaldir [14,15]. Sistemik infla-
masyon iskelet kasinda indklenebilen nitrik oksit sentaz
(INOS) ekspresyonunu arttirabilir [16,17]. INOS artigi
sonucunda artmis NO Uretimi, protein nitrotirozinasyonu-
na ve U/P sistemi lzerinden protein degradasyonuna ve/
veya iskelet kasi apopitozuna sebep olur. Ayni zamanda
iNOS induksiyonu kontraktilite yetmezligine yol acar ve
bu durum hastalarda egzersiz toleransinda kisitlanma ile
sonuglanir [18].

Malonil dealdehit, organizmada lipid peroksidasyonu-
nun en onemli gostergelerinden biridir ve yikselmesi
oksidatif stresin artti§ini isaret eder. Olusan lipid hidrope-
roksitlerinin aldehit ve karbonil bilesiklerine dénlsmesi
sonucunda gelisen MDA, oksidatif hasarin, sistemik dola-

simda duzeyi saptanabilen dolayli bir gostergesidir [19, 20].
KOAH'lI hastalarin ve sigara icenlerin distal hava yollarin-
da gelisen oksidan-antioksidan dengesizligi sistemik dola-
sima yansiyabilir ve bu durum plazma MDA artisi ile izle-
nebilir [21,22].

Slperoksit dismutaz enzimi, slperoksit radikalinin
hidrojen peroksit ve molekiler oksijene donlsimini
saglayarak hicre icindeki stperoksit duzeylerini azaltir ve
boylece antioksidan 6zellik gosterir. KOAH'lI hastalarin
eritrositlerindeki enzim aktivitesinin saglikli ve sigara
icmeyen kisilerle kiyaslandiginda degisiklik gosterdigi ve
GSH-Px dlzeyinin distk, SOD duzeyinin ise daha yuksek
oldugu belirtilmistir [23].

Glutatyon peroksidaz, bir antioksidan olup organiz-
manin serbest radikallere karsi savunma sisteminin énem-
i bir bilesenidir. Bu enzim oksidan hasara karsi hicreyi
korumaya yardim eder ve arasidonik asit metabolizmasin-
da lipooksijenaz yolunu dlzenler [24].

Calismamizda KOAH'lI hastalardaki sistemik oksidan
ve antioksidan belirte¢ dizeylerinin fonksiyonel paramet-
relerle iliskisini arastirmayr amacladik. Bu iliskinin gosteril-
mesi bu hastalarda prognozu tahmin etmede bu para-
metrelerden de yararlanabilecegimize isaret eder.

GEREC ve YONTEM

Kasim 2006-Kasim 2007 tarihleri arasinda hastanemiz
GOgus Hastaliklart poliklinigine basvuran GOLD kriterleri-
ne gore KOAH tanisi almis stabil donemde olan 51 hasta
calismaya alindi. Calismaya baslamadan 6nce yerel etik
kurul onay! ve hastalarin imzali bilgilendirilmis gonalli
onamlari elde edildi. Bilinen sistemik inflamasyonla giden
ek hastaligli (Romatoid artrit, otoimmun tiroidit, inflama-
tuar barsak hastaliklari, kronik hepatitler, aktif malignite)
olanlar, ¢alismaya alinmadan dnceki son bir aylik strecte
oral kortikosteroid kullananlar, diger hastaliklari nedeniy-
le antiinflamatuar tedavi altinda olanlar, atesli hastalik
geciren ve calismaya alinmadan 6nceki son e da olnalar,1.
agl olabilir.bir aylik stirecte KOAH alevlenme gecirmis
olan hastalar calismaya dahil edilmedi.

Tum olgularin demografik 6zellikleri, diger ek hasta-
liklari kayit edildi. Sigara icme oyklleri sorguland.
Solunum fonksiyon testi ve 6 dakika yiriime testi (6DYT)
yapildi, dispne dereceleri 6l¢uldd.

Calismaya 12 saglikli sigara icmeyen kontrol grubu da
dahil edildi.

Tum olgulardan ve kontrol grubundan 20 cc vendz
kan alindi. Serumu ayrildi ve analiz giiniine kadar -70°C
de saklandi. Tim serumlar bir arada hastanemiz biyokim-
ya laboratuarinda calisildi. Eritrositlerde SOD, GSH-Px,
serumda NO ve MDA dizeyleri spektrofotometrik olarak
analiz edildi.

Solunum Fonksiyon Testi

Solunum fonksiyon testi, hastalara oturur pozisyonda
Jeager Lab Manager V452i ile ayni kisi tarafindan yapildi.
1. saniyede zorlu ekspiratuar volum (FEV,), zorlu v rse
vital kapasite (Um (pne dereceleri ital kapasite (FVC),
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FEV,/FVC olclimleri sonucunda GOLD 2006'ya gdre
KOAH agirhig belirlendi.

Dispne Degerlendirmesi

Dispne degerlendirilmesinde vizlel analog skala
(VAS) kullanildi. 100 milimetrelik “hi¢ nefes darligim yok”
tanimindan “cok siddetli nefes darligim var” tanimina
kadar degisen dispne derecelendirmesini iceren cizgisel
bir skalada olgunun hissettigi nefes darli§i diizeyini isaret-
lemesi istendi.

6 Dakika Yiriime Testi

Olgulara 35 metrelik koridorda 6DYT yapildi. 6 dakika
sonunda toplam yuriime mesafeleri kayit edildi. Dispne
nedeniyle 6 dakika ylrime siresini tamamlayamayan
hastalarda test erken sonlandirildi.

NO, MDA, SOD ve GSH-Px Diizeylerinin Ol¢iimii

NO

Serum nitrit (NO2) ve nitrat (NO3) degerleri NO Ure-
timini 6lgmek icin kullanilabilecedinden, stabil NO oksida-
tif metabolit konsantrasyonlari 6lcildi. NO-2 ve NO3
tespiti Griess reaksiyonu Uzerinden yapildi. Sodyum nitri-
tin seri dilisyonlari ile standart bir egri elde edildi.
Bulunan denklem bilinmeyen 6rnek konsantrasyonlarini
hesaplamak icin kullanildi.

MDA

Serum MDA duzeyleri dizeyleri spektrofotometre
kullanilarak (Shimadzu UV-1201V, Japan) Thiobarbitiric
acidreactive substance (TBARS) metodu kullanilarak tayin
edildi. 1,1,3,3-tetraetoksipropan kullanilarak eksternal
standart egri hazirland.

SOoD

Eritrosit SOD aktivite 6l¢imU ksantin/ksantin oksi-
daz sistemi ile Uretilen siperoksitin, nitro blue tetrazoli-
umu (NBT) indirgemesi esasina gore yapildi. Buna gore
olugan slperoksit radikalleri (O,) ortamdaki NBT'yi
indirgeyerek renkli formazon bilesigi olusturur ve bu
kompleks 560 nm dalga boyunda maksimum absorbans
verir. Enzimin olmadigr ortamda bu indirgeme maksi-
mum olup, mavi-mor renk olusumu belirgin izlenir.

Ortamda SOD bulunmasi, stiperoksit radikalini dismute
edeceginden NBT'nin indirgenmesi azalir ve renkli for-
mazon olusumu enzim miktar ve aktivitesine bagl ola-
rak inhibe olur.

GSH-Px

GSH-Px organizmada lipid peroksit ve hidrojen perok-
sit gibi zararll peroksitlerin indirgenmesini katalizler. Bu
indirgenme esnasinda redikte glutatyon ve okside glu-
tatyona doénlsir. Hidrojen peroksidin bulundugu ortam-
da GSH-Px'in olusturdugu okside glutatyon, glutatyon
redlktaz ve nikotinamid adenin dintkleotid fosfat
(NADPH) indirgenmis sekli yardimi ile glutatyona indirge-
nir. Bu esaslarin temelinde, GSH-Px aktivitesi NADPH'In
NADP'ye ylkseltgenmesi sirasinda olusan absorbans
degisiminin 340 nm’de okunmasi ile tayin edildi.

istatistik

Verilerin degerlendirmesinde Pearson-korelasyon, stu-
dent t testi ve cok degiskenli analizde lineer regresyon
analizi kullanildi. istatistiksel degerlendirmede p<0.05
olan dederler istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya alinan 51 hastanin yas ortalamasi
62.94+10.56 olarak bulundu. Hastalarin 10'u (%20)
kadin, 41'i (%80) erkekti. 11 hasta hig sigara icmemisken
40'inda sigara 6ykUsu mevcuttu. Hastalarin fonksiyonel
ve serum oksidan/antioksidan degerleri Tablo 1'de gdste-
rilmistir. Hasta grubunda sigara icen ve icmeyenler arasin-
da bu degerler acisindan anlamli fark yoktu.

Calismaya alinan 12 kontrol grubunun yags ortalamasi
32.33+6.44 olarak bulundu. Olgularin 7si (%58) kadin,
5'1 (%42) erkekti. Kontrol grubunda sigara dyklst bulun-
mamaktaydi. Kontrol grubunun periferik kan oksidan/
antioksidan degerleri Tablo 2'de gorilmektedir.

Kontrol grubuyla hasta grubu arasinda MDA
(p<0.001), NOS (p=0.012) ve GSH-Px (p=0.012) karsilas-
tinldiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi; her
Ug belirteg de kontrol grubunda KOAH grubuna gore
yUksekti, SOD dlzeyi ise KOAH grubunda yuksekti ancak
iki grup arasinda istatistiksel fark yoktu. Her iki grubun

Tablo 1. Hastalarin fonksiyonel ve serumda oksidan/antioksidan degerleri

Sayi (n)
FEV, (%) 51
6DYT (m) 51
VAS 51
SOD (U/gHb) 51
GSH-Px (uM NADPH oxidized/min/g/Hb) 51
MDA (uM) 51
NO (uM) 51

OrtalamatSD Minimum Maximum
61.31+17.51 23.00 103.00
415.39£115.95 70.00 640.00
5.12+1.86 2.00 10.00
32.63+£14.36 0.10 69.34
8.87£2.42 3.39 15.04
0.46+0.22 0.13 1.33
97.66+42.21 52.61 273.05

FEV,: 1. saniyede zorlu ekspiratuvar vollim, 6DYT: 6 dakika ylriime testi, VAS: Vislel analog skala, SOD: superoksit dismutaz, GSH-Px: glutatyon peroksi-

daz, MDA: malonil dealdehit, NO: nitrik oksit
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Tablo 2. Kontrol grubunun serum oksidan/antioksidan degerleri

Sayi (n) Ortalama*=SD Minimum Maximum
SOD (U/gHb) 12 29.09+13.24 0.00 4414
GSH-Px (uM NADPH oxidized/min/g/Hb) 11 12.52+9.10 0.40 26.50
MDA (uM) 12 1.89+£2.90 0.21 9.84
NO (uM) 12 154.45+134.18 54.38 478.21
SOD: superoksit dismutaz, GSH-Px: glutatyon peroksidaz, MDA: malonil dealdehit, NO: nitrik oksit
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Sekil 1a. FEV, ile NO iligkisi
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Sekil 1b. FEV, ile SOD iligkisi
FEV,: 1. saniyede zorlu ekspiratuvar volim, SOD: superoksit dismutaz
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Sekil 1c. FEV ile MDA iliskisi
FEV,: 1. saniyede zorlu ekspiratuvar volim, MDA: malonil dealdehit

yas ortalamasi karsilastirildiginda kontrol grubunun yas
ortalamasi istatistiksel anlamli diizeyde KOAH grubundan
kiclktl (p<0.001). Yasin etkisini kontrol etmek icin
KOAH ve kontrol grubunda tek degiskenli analizlerde
anlamli fark bulunan MDA, NO ve GSH-Px ve yas degis-
kenlerinden lineer regresyon modeli olusturuldu ve bu
modele gore yas etkisinden bagimsiz iki grup arasinda
MDA'nin KOAH grubunda daha disik oldugu saptandi
(p=0.017). Ayrica, hafif KOAH'lI grup (6 hasta) analiz
disinda birakildiginda yine benzer sekilde MDA disinda

Sekil 1d. FEV, ile GSH-Px iliskisi
FEV,: 1. saniyede zorlu ekspiratuvar volim, GSH-Px: glutatyon peroksidaz

(p=0.031) diger belirteclerde iki grup arasinda anlamli
farklilik yoktu.

KOAH'li hasta grubunda fonksiyonel parametreler ve
oksidan/antioksidan belirteclerin birbirleri ile iliskileri de
arastirildi.

FEV,
FEV.'in istatistiksel olarak anlamli olmasa da NO,
SOD, MDA ve GSH-Px ile negatif yonde iliskisi saptandi

(Sekil 1A, 1B, 1C, 1D).
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6DYT

6 dakika yurime mesafesinin istatistiksel olarak
anlamli olmamakla birlikte MDA ile negatif yonde; NO,
SOD ve GSH-Px ile pozitif ydonde korelasyonu gozlendi.

VAS

VAS'In MDA, NO, SOD ile istatistiksel olarak anlamh
olmayan negatif ydonde, GSH-Px ile pozitif ydnde korelas-
yonu izlendi.

Hastalarin fonksiyonel parametreleri ile oksidan/anti-
oksidan belirteclerinin iliskilerinin analizleri Tablo 3'de
Ozetlenmistir.

TARTISMA

KOAH akciger ve akciger disi diger organlarda yapisal
ve fonksiyonel degisikliklerin gorildigi ¢ok bilesenli bir
hastaliktir. KOAH'ta sistemik inflamasyon hastaliktaki kisir
donglnin énemli bir bolimind olusturmaktadir [25]. Bu
nedenle hastalarin klinik degerlendirilmesinde mutlaka
g6z oniinde bulundurulmalidir.

KOAH'in sistemik etkilerine katkida bulunan faktorler
doku hipoksisi, oksidatif stres, sedanter yasam ve diger
metabolik bozukluklardir. KOAH'la iliskili sistemik etkiler
cogunlukla kas iskelet sistemi disfonksiyonu, beslenme
bozukluklari, kilo kaybi, kardiyovaskuler ve sinir sistemi
bozukluklari ve osteoporoz olarak karsimiza ¢ikmaktadir
[26,27].

iskelet kasi disfonksiyonu KOAH'll hastalarda egzersiz
kapasitesinde kisitlanmayla sonuclanmaktadir ve meka-
nizma olarak da artmis oksijen radikalleri ve NOS duzey-
leri sorumlu tutulmaktadir. Barreiro ve arkadaslarinin
yaptigi bir calismada 12 KOAH'li hasta ve 6 kontrol gru-
bunun kuadriseps kasinda lipid peroksidasyonu,
Mn-stperoksit dismutaz (Mn-SOD) ekspresyonu, NOS'lar
ve protein tirozin nitrasyonu arastiriimis. KOAH'li hasta-
larda lipid peroksidasyonu ve kas Mn-SOD ekspresyonu-
nun belirgin olarak artmis oldugu saptanmis. Noéronal
NOS (nNOS) ve endoteliyal NOS (eNOS) izoformlarinin
ekspresyonlarinin KOAH'li hastalar ve kontrol grubu ara-
sinda farkli olmadigi ancak KOAH'lI hastalarda nNOS
ekspresyonunun havayolu obstriksiyonunun derecesi ile

Tablo 3. Fonksiyonel parametrelerle oksidan-antioksidan
belirteclerin korelasyonu

6DYT FEV, VAS
SOD (U/gHb) p=0.730 p=0.583 p=0.439
r=0.050 r=-0.079 r=-0.111
GSH-Px (UM NADPH p=0.431 p=0.942  p=0.119
oxidized/min/g/Hb) r=0.113  r=-0.010  r=0.221
MDA (uM) p=0.864 p=0.847 p=0.754
r=-0.025 r=0.028 r=-0.045
NO (uM) p=0.148 p=0.796 p=0.729
r=0.205 r=0.037 r=-0.050

SOD: superoksit dismutaz, GSH-Px: glutatyon peroksidaz, MDA: malonil
dealdehit, NO: nitrik oksit

negatif yonde korelasyona sahip oldudu gosterilmis.
3-nitrotirozin duzeyleri KOAH'lI hastalarin kaslarinda
kontrol grubu ile karsilastirildiginda belirgin olarak ylksek
ve nNOS protein dizeyleri ile iligkili izlenmis. Bu sonuclar
KOAH'lI hastalarda oksidatif ve nitrozatif stresin kas dis-
fonksiyonu ile sonuglandigini gdstermektedir [28]. Bizim
calismamizda, periferik kan eritrositlerinde SOD, KOAH'li
hastalarda kontrol grubundan ylksek bulunurken, serum-
da NO duzeyleri kontrol grubunda yuksek saptandi.
Ancak, yasin etkisini kontrol ettigimizde bu ylkseklik
istatistiksel anlam tagimiyordu. Bu sonuclar, KOAHta
sistemik oksidatif strese cevap olarak da antioksidanlarin
yUkseldigine isaret etmektedir.

KOAH'lI hastalarin kaslarindaki antioksidan durumu
ortaya koymayl amaglayan baska bir calisma Gosker ve
arkadagslari tarafindan yapilmis ve 21 KOAH'li hasta ve 6
saglikli kontrol grubundaki olgunun vastus lateralis kasla-
rindan alinan biyopsiler incelenmis [29]. Total antioksi-
dan kapasite; vitamin E, glutatyon ve Urik asit dizeyleri
belirlenmis ve superoksit dismutaz, glutatyon rediktaz,
glutatyon peroksidaz ve glutatyon-S-transferaz enzim
aktiviteleri 6lctlmus. Malonil dealdehid, lipid peroksidas-
yonunun gostergesi olarak arastirilmis. Glutatyon-S-
transferaz duzeylerinin kontrol grubu ile karsilastirildigin-
da yuksek, vitamin E dlzeylerinin ise kontrol grubuna
gore KOAH'll kisilerde daha disuk oldugu goriimdis.
Malonildealdehid diizeylerinde 2 grup arasinda fark sap-
tanmamis. Bu bulgularla KOAH'lI hastalardaki kas total
antioksidan kapasitenin artmis oldugu ve antioksidan
sistemin reaktif oksijen Urlnleri tarafindan tetiklenebildigi
sonucuna varilmis. Calismamizda, serumda bakilan MDA
ve NO duzeylerinin yaninda eritrositlerde bakilan GSH-Px
dizeyi de kontrol grubunda daha yiksek olarak saptan-
di. KOAH’ll hasta grubu sigara icen ve icmeyen olarak
ayrildiginda ise ayni belirtecler agisindan iki grup arasinda
anlamli bir farkliik bulunamadi. Kontrol grubunun daha
kiclk yas grubundan olusmasi ve sigara Oykistnin
olmamasi nedeniyle yas etkisi dizenlendiginde sadece
MDA duzeyi kontrol grubunda daha ylksekti. Kontrol
grubunda oksidan dizeylerinin KOAH grubundan yiksek
clkmasi, KOAH'da antioksidan mekanizmalarin saglikli
kisilere gore daha aktif calistiina isaret edebilir.

Oksidatif stres ve antioksidan kapasite arasindaki den-
gesizligin KOAH gelisiminde ve hastaligin progresyonunda
onemli bir rol oynadigi distintlmektedir. Nadeem ve arka-
daslari, KOAH'll hastalarda sistemik oksidan/antioksidan
durumu ortaya koyan ve bunu hastaligin derecesi ile iliski-
lendirmeyi amaclayan calismalarinda 82 KOAH'lI hastada
ve 22 sadlikli sigara icmeyen grupta Iokosit, plazma ve
eritrositlerinde oksidan/antioksidan dengeye ait paramet-
releri arastirmis [23]. Eritrositlerdeki antioksidan enzim
aktivitesi KOAH'll hastalar saglikli kontrol grubu ile karsilas-
tinldiginda GSH-Px aktivitesi daha dlsuk, SOD daha yuk-
sek, katalaz ise benzer aktivitede saptanmis. Total plazma
nitrat ve nitritleri her iki grupta benzer olarak 6lgtilmis ve
sonug olarak KOAH'll hastalarda sistemik bir oksidan/anti-
oksidan dengesizliginin varligi saptanmis, ancak calismada
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GSH-Px, SOD, MDA ve NO ile havayolu obstriksiyonu sid-
deti arasinda anlamlr iliski bulunmamis [23]. Bizim calisma-
mizda da, benzer sekilde okidanlar ve antioksidanlar ile
FEV, degeri arasinda iliski bulunmadi.

KOAH akut alevlenme donemindeki hastalarda, oksi-
datif stresi ve tedaviyle ortaya ¢ikan degisiklikleri incele-
meyi amaglayan baska bir calismada Orhan ve arkadasla-
ri tedavi sonrasi MDA dizeylerinde azalma ve SOD ile
GSH-Px dlzeylerinde istatistiksel olarak anlamli artis g6z-
lemis. KOAH akut alevlenmesinde oksidatif stresin arttig,
oksijen tedavisi, bronkodilator, N-asetil sistein ve antibiyo-
tik tedavisi ile azaltilabildigi gdsterilmis [30].

Tum bu ¢alismalar bir arada degerlendirildiginde,
KOAH'lI hastalarda oksidan ve antioksidan belirteglerin
dizeylerinin periferik kanda, kasta veya eritrositlerde
olmak Uzere degisik bolgelerde arastirilabilecegi ve sag-
likli kontrol grubuna gore farkliliklar gosterdigi sonucuna
varilmistir. Bizim calismamizda serumda bakilan NO ve
MDA, eritrositlerde arastirilan GSH-Px dlzeyleri kontrol
grubunda daha yUksekti, yasi da g6z 6nline aldigimizda
ise sadece MDA yuksekligi anlamliydi. Eritrositlerde aras-
tirlan SOD ise anlamli olmamakla beraber KOAH grubun-
da daha yuksekti. Bu sonug, oksidatif strese karsi antiok-
sidanlarin koruyucu bir mekanizma olarak KOAHta arttr-
gini ve bir denge olusturmaya calistigini distndtrmekte-
dir. Ote yandan, FEV,, 6DYT ve VAS gibi fonksiyonel
parametrelerle oksidan veya antioksidanlar arasinda calis-
mamizda istatistiksel anlamli bir iliski bulunmamistir.
FEV/'in istatistiksel olarak anlamli olmasa da NO, SOD,
MDA ve GSH-Px ile negatif yonde iliskisinin bulunmasi,
hastalik progresyonuyla KOAH'lilarda hem oksidan hem
de antioksidanlarin artti§ini disindirmektedir.

Sonug olarak, calismamizda KOAHta bekledigimiz
oksidan ve antioksidan denge bozuklugunu ve fonksiyo-
nel parametrelere bu durumun yansimasini saptayama-
dik. Bu durum, lokal bulgularin sistemik olarak tam yan-
simamas! yaninda KOAH'ta antioksidanlarin saglikl kisi-
lerdekine benzer bir denge olusturmaya ¢alismasina bagl
olabilir. Bu iliskilerin ortaya konulabilmesi i¢in daha ¢ok
sayida hasta ve saglikli Gzerinde ve hedef organlari iceren
calismalarin yapilmasina ihtiyag vardir.

Cikar Catismasi
Yazarlar herhangi bir ¢ikar catismasi bildirmemislerdir.
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