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emir eksikli�i anemisinde eritrositlerin 
oksidanlara kar�ı hassasiyetinin arttı�ı ve 
ya�am sürelerinin kısaldı�ı gösterilmi�tir.1 

Bu çalı�mada eritrosit içi ve plazma antioksidan 
savunma sistemlerinin demir eksikli�inde ortaya 

çıkan bu bulgular üzerine etkisi olup olmadı�ını 
ara�tırmayı amaçladık. 

Glutatyon sentezinde rol oynayan gama-
glutamilsistein sentaz ve glutatyon sentetaz enzim-
lerinin konjenital defektlerinde hemolitik anemile-
rin gözlenmesi glutatyonun hücre membran bütün-
lü�ü için vazgeçilmez oldu�unu göstermektedir.2,3 
Demir eksikli�i anemisinde eritrosit içi antioksidan 
enzim aktivitelerinde de çeli�kili olmakla birlikte 
de�i�iklikler ileri sürülmektedir.4-6 

Bu çalı�mada henüz demir tedavisi almamı� 
ve demir eksikli�i tanısı konmu� hastaların eritro-
sitlerinde redükte glutatyon (GSH) düzeyleri, 
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Özet 
Amaç: Bu çalı�mada demir eksikli�i anemisi olan hastaların eritrosit 

antioksidan enzim aktivitelerini  ve plazmada oksidatif hasar son 
ürünlerinin düzeylerini belirlemeyi amaçladık. 

Gereç ve Yöntemler: Demir eksikli�i olan 20 hastanın eritrosit 
süperoksit dismutaz (SOD), katalaz (KAT) aktivitelerine ve 
redükte glutatyon (GSH) düzeylerine bakıldı. Aynı zamanda 
plazmalarından da malondialdehid (MDA), protein karbonil içe-
ri�i ve total sülfidril (SH) grupları konsantrasyonu ölçüldü. 

Bulgular: Eritrosit GSH konsantrasyonu kontrol grubundan anlamlı 
olarak dü�ük bulunurken (p<0.01) SOD ve KAT aktivitelerinin 
belirgin olarak yükseldi�i gözlendi (p<0.001, p<0,001). Plazma 
MDA ve protein karbonil konsantrasyonları  ise kontrol grubun-
dan farklılık göstermezken total SH grupları düzeyi hasta gru-
bunda anlamlı olarak dü�ük bulundu (p<0.01). 

Sonuç: Eritrosit membran stabilitesini sa�layan önemli 
komponentlerden biri olan GSH’nın demir eksikli�i anemisinde 
azalması membran instabilitesine yol açarak eritrosit ya�am sü-
resinin kısalmasına yol açmı� olabilir. 
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 Abstract 
Objective: The present study was performed to evaluate erythrocyte 

antioxidant enzymes in patients with iron-deficiency anemia 
(IDA). Alterations in plasma end-products of oxidative damage 
were investigated as well. 

Material and Methods: Erythrocyte superoxide dismutase (SOD), 
catalase (CAT) activities and reduced glutathione (GSH) levels 
were evaluated in 20 patients with IDA and compared to those 
in a control group. In addition, we measured the concentrations 
of plasma malonyldialdehyde (MDA), protein carbonyl content 
and total sulphydryl (SH) groups. 

Results: Erythrocytes GSH levels in IDA patients were significantly lower 
than those in the controls (p<0.01). Erythrocyte SOD and CAT 
activities were also significantly higher in IDA patients (both 
p<0.001). There were no significant differences in MDA and protein 
carbonyl content levels between the two groups. However, total SH 
group levels were significantly lower in IDA patients (p<0.01). 

Conclusion: Decreased erythrocyte GSH levels, an essential factor for 
membrane mechanical integrity in IDA, may cause membrane 
instability and contribute to decreased erythrocyte half-life. 
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                      catalase, reduced glutathione 

 

 
 
Geli� Tarihi/Received: 11.04.2003 Kabul Tarihi/Accepted: 16.02.2004 

Yayın 27-30 Mart 2003 tarihinde . 3. Ulusal Serbest Radikaller ve Antioksidan-
lar Kongresinde Poster olarak sunulmu�tur. 

Yazı�ma Adresi/Correspondence: Dr.Tülay KÖKEN 
                           Afyon Kocatepe Üniversitesi Tıp Fakültesi 
                             Biyokimya AD, 
                             �nönü Bulvarı Uygulama ve Ara�tırma Hastanesi 
                             03200 AFYON 

         tkoken@aku.edu.tr 

Copyright © 2004 by Türkiye Klinikleri 



 
Yılmaz ve ark. Biyokimya 

 

T Klin J Med Sci 2004, 24 306

süperoksit dismutaz (SOD) ve katalaz (CAT) akti-
viteleri ölçüldü. Eritrositlerin içinde bulundu�u 
plazmadan da etkilenece�i dü�ünülerek plazma 
total sülfidril içeri�ine (SH) ve oksidatif hasarın 
göstergesi olarak da malondialdehid (MDA) ile 
protein karbonil içeri�i tayin edildi. 

Gereç ve Yöntemler 
Çalı�maya Afyon Kocatepe Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Ahmet Necdet Sezer Uygulama ve Ara�-
tırma Hastanesinde demir eksikli�i anemisi tanısı 
konmu� ve çalı�ma oluru alınmı� 47 ± 19 ya�ların-
da 20 hasta (15 kadın + 5 erkek) alındı. Hastaların 
tanısını destekleyen laboratuvar bulguları Tablo 
1’de verilmi�tir. Sistemik hastalıkları olan ve anti-
oksidan ilaç alanlar çalı�ma dı�ı bırakıldı. Kontrol 
grubu check-up poliklini�ine gelen, ya� ve cinsiye-
ti hasta grubuna uygun (ya�:43 ± 15; 6 kadın+2 
erkek) 8 sa�lıklı gönüllüden olu�turuldu.  

Hastaların kanları sabah aç karna K3EDTA içe-
ren tüplere alındı. Plazmaları ayrıldıktan sonra erit-
rositler serum fizyolojik ile üç kez yıkanarak eritro-
sit paketleri hazırlandı ve analize kadar –200C de 
saklandı. Eritrositler buzlu su ile patlatıldıktan sonra 
GSH konsantrasyonu ve SOD, katalaz enzim aktivi-
teleri ölçüldü. Eritrosit SOD (E.C.1.15.1.1) aktivite-
leri Winterbourn tarafından tarif edilen yöntem ile7 
katalaz (E.C.1.11.1.6) aktiviteleri ile8 GSH9 
düzeyleri Beutler metodu ile belirlendi. GSH düzeyi 
sonuçları nmol/g hemoglobin olarak, SOD ve 
katalaz aktiviteleri U/g hemoglobin olarak verildi. 

Plazmada ise lipid peroksidasyonu son ürünle-
rinden biri olan MDA, tiobarbitürikasit metodu 
ile,10 total SH grupları Ellman reaktifi (5,5’-

ditiobis-2-nirrobenzoik asit) kullanılarak,11 protein 
oksidasyon ürünü olan karbonil içeri�i ise 
dinitrofenilhidrazin ile reaksiyon prensibine dayalı 
spektrofotometrik yöntem ile ölçüldü.12 Plazma 
sonuçlarını tümü µmol/L olarak verilmi�tir 

�statistiksel Analiz 
Sonuçlar ortalama ± standart hata olarak ve-

rilmi�tir. Gruplar arasındaki istatistiksel farklılıklar 
Wilcoxon rank testi kullanılarak belirlenmi�tir. 

Sonuçlar 
Eritrosit içi önemli antioksidan potansiyel olan 

GSH konsantrasyonu demir eksikli�i anemisi olan 
hasta grubunda kontrol grubu ile kıyaslandı�ında 
anlamlı olarak dü�ük bulundu (47,09±5,93 nmol/g 
hemoglobin, 81,44±1,73 nmol/g hemoglobin; 
p<0,01). Eritrosit için önemli olan iki antioksidan 
enzim SOD ve katalaz aktivitelerinin her ikisi de 
demir eksikli�i anemisi olan hasta grubunda kont-
rolden anlamlı olarak yüksek bulunmu�tur (SOD: 
19,82±1,19 U/g hemoglobin, 8,33±0,59; p<0.001, 
katalaz: 5660±344 U/g hemoglobin, 3118±103 U/g 
hemoglobin; p<0.001). 

Demir eksikli�i anemisi olan hastaların plaz-

Tablo 1. Hastaların laboratuvar anemi bulguları: 

 
Testler Ortalama±SD 
Serum demir düzeyi (µg/dl): 19,4 ± 7,2 
Serum Total Demir Ba�lama Kapasitesi(µg/dl): 571 ± 167 
Serum Ferritin düzeyi (ng/ml): 4,7±2,1 
Hemoglobin (g/dl): 8,5 ± 1,0 
Ortalama eritrosit volümü (fl): 75 ± 9 

 
 
 

 
 
Tablo 2. Demir eksikli�i anemisi olan hastaların plazma MDA, protein karbonil ve total SH grupları ile 
eritrosit GSH, SOD, KAT sonuçları ve kontrol grubu ile kıyaslamaları 
 
 Kontrol Grubu Hasta Grubu 
Eritrosit GSH (nmol/g hemoglobin) 81,44±1,73 47,09±5,93* 

Eritrosit SOD (U/ g hemoglobin) 8,33±0,59 19,82±1,19** 
Eritrosit CAT (U/ g hemoglobin) 3118±103 5660±344** 
Plazma Total SH (µmol/L) 641±14,5 492±30,6* 
Plazma Karbonil içeri�i (µmol/L) 69,87±1,4 85,3±5,75 
Plazma MDA (µmol/L)  0,328±0,015 0,345±0,030 

* p<0.01 kontrol ile kıyaslandı�ında  ** p<0.001 kontrol ile kıyaslandı�ında  
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malarında lipid peroksidasyonu son ürünü olan 
MDA ile protein oksidasyonu göstergesi olan kar-
bonil içeriklerinde kontrol grubu ile kıyaslandı�ın-
da anlamlı fark bulunamamı�tır. Plazmanın önemli 
bir antioksidanı olan total SH grupları ise demir 
eksikli�i anemisi olan hasta grubunda anlamlı ola-
rak dü�ük bulunmu�tur (492±30,6µmol/L, 641±14,5 
µmol/L ;p<0.01).  

Tartı�ma 
Yapılan çalı�malar demir eksikli�i anemisinin 

oksidatif stres ile seyretti�ini göstermi�tir.13 Çalı�-
mamızda demir eksikli�i anemisinde buldu�umuz 
dü�ük eritrosit GSH konsantrasyonunun artan 
oksidatif strese ba�lı olabilece�ini dü�ündürmekte-
dir. GSH, eritrositlerin en önemli indirgeyici ajanı 
olup hemoglobini oksidasyondan korur. Bununla 
beraber eritrosit membranını lipid 
peroksidasyonundan koruyucu etkiye sahiptir.14 
GSH konsantrasyonunun azalma nedeni tam olarak 
bilinmemekle beraber hücrenin ya�am süresinin 
kısalmasının sebep olabilece�i dü�ünülebilir. Eritro-
sit GSH konsantrasyonundaki dü�üklü�ün yanı sıra 
plazmanın en önemli serbest radikal yakalayıcıları 
olan SH grupları düzeyinde de dü�ü� gözlenmi�tir. 
Bu dü�ü�ün eritrositlerdeki azalan antioksidan akti-
viteyi kompanse ederek oksidatif hasarı engelleme-
ye çalı�tı�ı için olabilece�ini dü�ünmekteyiz. 

Pek çok dokuda oldu�u gibi eritrosit içinde 
(oksihemoglobin gibi) süperoksit anyonunun olu-
�umuna neden olan kaynaklar vardır. Süperoksit 
spontan olarak dismutasyona u�rayarak oksijen ve 
hidrojen perokside dönü�ür. Katalitik geçi� metalle-
rinin varlı�ında süperoksit ve hidrojen peroksit re-
aksiyona girerek oldukça potent redoks ajan olan 
hidroksil radikalinin ortaya çıkı�ına neden olur.  Bu 
nedenle eritrosit içerisinde süperoksit ve hidrojen 
peroksitin birikmesini engelleyecek SOD, katalaz ve 
glutatyon peroksidaz (GSH Px)  gibi enzimler mev-
cuttur. SOD süperoksit radikalini oksijene ve hidro-
jen perokside dönü�ümünü hızlandırırken, katalaz 
ve GSH Px hidrojen peroksidi suya ve moleküler 
oksijene dönü�türür. Demir eksikli�i anemisinde 
eritrosit SOD ve CAT aktivitelerinin artı�ını ve 
azalı�ını gösteren çalı�malar yanında de�i�medi�ini 
gösteren çalı�malara da rastlanmı�tır.4-6,15 Bu çeli�-

kinin demir eksikli�i anemisinde gözlenen hemog-
lobin dü�üklü�ü göz önüne alınmadan enzim aktivi-
telerinin gram hemoglobin ba�ına bölünmesinden 
kaynaklandı�ını dü�ünmekteyiz. Nitekim çalı�ma-
mızda SOD ve CAT aktivitelerindeki yükseli�in de 
buna ba�lı oldu�unu dü�ünmekteyiz. GSH düzeyin-
de de aynı �ekilde relatif bir artı�ın olabilece�ini 
dü�ünürsek sonuçlarda verdi�imiz GSH konsantras-
yonun daha da altında oldu�unu kabul edebiliriz. 

Katalitik geçi� metallerinin varlı�ında oksidatif 
hasar arttı�ından, bunların eksikli�inde antioksidan 
savunmanın azalması oldukça zıt bir bulgu olmakla 
birlikte demir eksikli�inin karaci�er MDA düzeyini 
azalttı�ını gösteren16 ve peroksidasyona kar�ı in 
vivo koruyucu etkilere sahip oldu�unu savunan17 
grupların yanı sıra oksidatif hasara yol açtı�ını gös-
teren gruplar da vardır.18,19 

Yapılan çalı�malar demir eksikli�inin iskelet 
kası, kalp, karaci�er ve kan hücrelerinde 
mitokondrial fonksiyon bozukluklarına yol açtı�ı 
gösterilmi�tir.20 Bu çalı�malarda mitokondride 
sitokrom konsantrasyonunun azaldı�ı ve solunum 
kontrolünün bozuldu�u gösterilmi�tir. Walter ve 
arkada�ları21 demir eksikli�inde karaci�er MDA 
düzeylerindeki artı�a, mitakondride solunum zinci-
rinde oksidasyon-fosforilasyon e�le�mesinin bozul-
masına ba�lı olarak artan süperoksit salınımının ve 
sitokrom konsantrasyonundaki azalmanın sebep 
olabilece�ini ileri sürmü�lerdir. Bu sonuçlar çalı�-
mamızda plazma total SH konsantrasyonunun azal-
ma nedeninin dokulardan salınan reaktif oksijen 
ürünlerine ba�lı olabilece�ini dü�ündürmektedir.  

Sonuç olarak, eritrosit membran stabilitesini 
sa�layan önemli komponentlerden biri olan GSH 
demir eksikli�i anemisinde azalmı�tır. Bu da 
membran instabilitesine yol açarak eritrosit ya�am 
süresinin kısalmasına yol açmı� olabilir. Bu sonuçlar 
demir eksikli�i anemisinde antioksidan preparatların 
yarar sa�lıyabilece�ini dü�ündürmektedir. 
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