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OZET

Son yillarda, serbest radikallerin neoplastik
transformasyonlarin baslama ve gelisme
mekanizmalarinda etkili oldugunu éne surtlmektedir.
Serbest radikal diizeyindeki artis ya da antioksidan
sistemdeki zayiflamanin timoér olusumuna neden
olabilecegi disiinilmektedir. Bu nedenle biz de lipid
peroksidasyonunun son rlin0 olan malondialdehit
(MDA) ile antioksidan savunma sisteminin gdstergesi
olarak plazma sulfhidril grubu igerigini akciger kanserli
hastalarda 6lcmeyi amacladik. Yas ortalamasi
56.2+7.4 yil olan 35 akciger kanserli erkek hasta ve
yas ortalamasi 44.4+8.8 yil olan 26 saglkl kisi kontrol
grubu olarak calismaya alindi. Hastalarin plazma
MDA diizeyleri ve total sulfhidril icerigi 6lctildi. Akciger
kanserli hastalarin MDA duzeyi (2.48+0.74 nmol/ml)
histolojik tip ve evrelerinden bagimsiz olarak kontrol
grubuna  (1.04+0.48 nmol/ml ) gére anlaml dizeyde
ylksek bulunurken (p=0.001), total sulfhidril icerigi
icin ayni sonu¢ elde edilmedi (sirasiyla, 18.6+2.8
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Mmol/L, 18.4+3.2 mmol/L). Sonug¢ olarak akciger
kanserli hastalarda lipid peroksidasyonunda belirgin
bir yikselme oldugu, fakat antioksidan durumun
degismedigi gdzlendi. Oksidan antioksidan dengeyi
daha iyi anlamak amaciyla genis kapsamli ileri
calismalara gerek oldugu disinuldu.

Anahtar Kelimeler: Akciger kanseri, malondialdehit,
sulfhidril icerigi

SUMMARY

PLASMA MALONDIALDEHYDE LEVEL AND TOTAL
SULPHYDRYL CONTENT IN PATIENTS WITH LUNG
CANCER

In recent years, it is suggested that free radicals
are blamed for the begining and development of
neoplastic transformations. It is thought that
increase of free radical level or decline in
antioxidant levels may cause to development of
tumor. In this study, we aimed to measure the
malondialdehyde (MDA), the end product of lipid
peroxidation, and the compounds containing
sulphdryl group, an indicator of antioxidant status,
in patients with lung cancer and their controls.
Thirtyfive male patients with lung cancer, mean
age 56.2+7.4 years, and 26 healty persons, mean
age 44.4+8.8 years, as a control group were
included in the study. Plasma MDA levels and total
sulphydryl contents were measured. MDA levels
in the group of patients (2.48+0.74 nmol/ml),
independent from histological type and stage, were
found significantly higher than those of the controls
(1.04+0.48nmol/ml). There was no difference in
the total sulphydryl contents in both groups
(18.6x2.8mmol/L and 18.4+3.2mmol/L,
respectively). As a result, it was observed that
there was a significant increase of lipid peroxydation
but the antioxidant status did not change in patients
with lung cancer. It was thought that the more
further studies are required to better understand
the oxidant - antioxidant balance.

Key words: Lung cancer, malondialdehyde,
sulphydryl content

GiRIiS

Vicutta fizyolojik olarak olusabilen ve eslesmemis
bir elektron tasiyan serbest radikallerin, ateroskleroz,
inflamatuar hastaliklar ve kanser gibi degisik
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hastaliklarin etyopatogenezindeki roli son yillarda
tibbin giderek artan ilgi alani olmustur (1,2). invivo
ve invitro olarak yapilan arastirmalarda serbest
radikallerin neoplastik transformasyonun baslama
ve gelisme mekanizmalarinda etkili oldugu 6ne
surilmektedir (3-5). Serbest radikallere bagh doku
hasarinda en 6nemli mekanizma, hicre zarlarinda
bulunan lipidlerin peroksidasyona ugramasidir. Lipid
peroksidasyonundaki artisin dokularda olusturdugu
hasar, yikim drdnlerinin sonuncusu olan
malondialdehit (MDA) dizeyindeki artis ile
gOsterilebilir (6).

Aerob hicrelerin tumi serbest radikallerin
olusumunu en az dizeye indirecek ya da olustuklari
anda hizla parcalayacak korunma mekanizmalarina
sahiptirler. Bu antioksidan korunma mekanizmalari
icinde sulfhidril grubu igeren bilesikler de
bulunmaktadir (1,7).

Serbest radikal dizeyindeki asiri artis veya
antioksidan sistemdeki zayiflama timér olusumuna
neden olabildiginden (8) akciger kanserli hastalarda
plazma MDA ve total sulfidril dizeylerini 6lgerek
oksidan-antioksidan dengede bir bozukluk olusup
olusmadigini arastirmay! amacladik.

GEREC VE YONTEMLER

Calismamiza Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakiiltesi
Gogus Hastaliklar Klinigi’nde sitolojik ya da histolojik
olarak akciger kanseri tanisi alan ve yas ortalamasi
56.2+7.4 olan 35 erkek hasta ile yas ortalamasi
44.4+8.8 olan 26 saglikli erkek alindi. Hastalarin
ve kontrol gruplarinin sabah 08.00-09.00 da ac¢lik
kanlari alinarak serumlari ayrildi, —20°C’da saklandi
ve tek grup halinde ¢alisildi. MDA dizeyleri MDA'nin
Tiobarbitirik asit (TBA) ile reaksiyonu sonucu kirmizi
renkli bilesik olusturmasi esasina dayanarak ve
olusan rengin 512 nm’de verdigi absorbansin élcim
esasina dayanarak Ohkowa ve ark.’nin yontemiyle
saptandi (9). Total sulfhidril duzeyi sulfhidril
gruplarinin DTNB’nin (Dithionitrobenzen)
reaksiyonuna dayanan bir yéntemle 6l¢tldu (10).
Sonuclar bilgisayar ortaminda SPSS istatistik
programi kullanilarak student-t testiyle
degerlendirildi.

BULGULAR

Akciger kanserli hastalarin ve kontrol grubunun plazma
MDA ve total sulfhidril diizeyleri tablo I. de gdsterilmigtir.

Tablo I: Her iki grubun MDA ve total sulfidril diizeyleri
(ort.xSD)

Gurplar MDA mmol/mL __ Total siilfidril mmol/L
Akc. Ca’li hastalar 2.48+0.74 18.6+2.8
(n:35)

Kontrol grubu (n:26) 1.0420.48 18.423.2

Akciger kanserli hastalar ile kontrol grubu arasinda
plazma MDA dulzeyleri agisindan istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik bulunurken (p=0.001), total stlfhidril
dizeyleri agisindan fark tespit edilmedi.

Akciger kanserli hastalarin histolojik tiplerine gére MDA
ve total silfhidril dizeyleri tablo Il. de gdsterilmistir.

Tablo Il: Histolojik tipler ve MDA, total sulfidril duzeyleri
(ort.+SD)

Histolojik tip MDA mmol/mL  Total siilfidril mmol/L
Epidermoid Ca (n:10) 2.58+1.11 18.03+3.45
Kucik Hiicreli Ca (n:16) 2 .86+0.95 18.21+2.49
Diger (n:9) 2.61+0.88 21.80+5.10

Histolojik tiplere gére MDA, total silfhidril dizeyleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit
edilmedi(p>0.05).

Tablo Ill: Akciger Ca’li hastalarin evrelerine gére MDA,
total sulfidril dlizeyleri (ort.SD)

Histolojik tip Evreler MDA mmol/mL  Total siilfidril mmol/L
Epidermoid Ca Il (n:6) 2.98+1.17 17.96+4.11

IV (n:4) 1.96+0.75 18.13+2.74
Kiclk Hucreli 1l (n:10) 2.85+1.10 18.37+2.85

IV (n:6) 3.1120.47 18.03+2.26
Diger Il (n:2) 3.07+1.71 18.60+2.97

11l (n:3) 2.53+0.55 25.40+6.51

IV (n:4) 2.38+0.82 20.33+3.35

Akciger kanserli hastalarda evrelere gére MDA, total
silfhidril diizeyleri arasinda da istatistiksel olarak anlamli
bir fark tespit edilmedi(p>0.05).



TARTISMA

Serbest radikallerin DNA’'ya baglandigi ve mutasyona
sebep olarak kanseri baglatabildigi gdsterilmigtir (11).
Serbest radikal dizeyinin hicrenin antioksidan
kapasitesini astigi durumlarda membran lipidlerinde
peroksidasyon meydana gelmektedir (3,6,12,13).
Serbest radikallerin mutajenik kapasitesinin en reaktif
radikal olan hidroksil radikaline bagl oldugu
disunulmektedir. Hidroksil radikali DNA hasari ya da
lipid peroksidasyonu yoluyla membran hasari yaparak,
timér olusumuna neden olur (6,14).

Hucreyi serbest radikallerin toksik etkilerinden koruyan
antioksidan enzim sistemi superoksit dismutaz (SOD)
ve katalaz (CAT) basta olmak Gzere glutatyon peroksidaz
(GSH-PX), glutatyon reduktaz (GR) ve sulfhidril grubu
iceren bilesiklerdir (7,15).

Alatas ve ark. brons kanserli ve malign plevral
mezotelyomali hastalarda plazma lipid peroksit
duzeylerini kontrol olgularina gére anlamli dizeyde
yuksek olarak bulmuslardir (16). Diger calismalar da
akciger kanserli hastalarin MDA duzeylerini kontrol
gruplarina gére anlaml olarak yiksek saptamiglardir
(17,18). Petruzzelli ve ark. 37 akciger kanserli, 13
kontrol grubunu iceren calismalarinda, son bir aya
kadar sigara icen hastalarda akciger dokusunda MDA
dizeylerini kontrol grubuna gére anlaml olarak yiksek
bulmusglardir (4 ).

Yukaridaki ¢calismalarla uyumlu olarak ¢calismamizda
akciger kanserli hastalarda MDA duizeylerini (2.48+0.74
mmol/mL) kontrol grubuna (1.04+0.48 mmol/L) gére
anlaml olarak yuksek bulduk (p=0.001).

Guner ve ark. 15 akciger kanserli hastanin kanserli ve
saglam akciger dokusunda antioksidan durumu
belirlemek icin SOD ve CAT dizeylerine bakmiglar,
kanserli dokuda her iki parametreyi disuk olarak tespit
etmislerdir (19). islekel ve ark. da benzer sonucu elde
etmislerdir (20). Gupta ve ark. sigara dumaninin ratlarda
antioksidan enzimler ve lipid peroksidasyonu Uzerine
etkisini arastirmislar, lipid peroksidasyonunda anlamli
artis gozlerlerken, antioksidan enzimlerde anlaml
degisiklik saptamamiglardir (21). Sahin ve ark. da
akciger kanserli hastalarda antioksidan SOD igin anlamli
degisiklik tespit etmemislerdir (18).

Calismamizda total sulfhidril diizeyini akciger kanserli
hastalar ve kontrol grubu icin istatistiksel olarak farkli
bulmadik. Bu sonu¢ yukarida belirtilen calismalarla
uyumludur. Antioksidan sistemde belirgin bir azalma
olmadan serbest radikal dizeyindeki artis kanser
olusumunda etken olabilir.

Calismamiz; akciger kanserli hastalar kontrol grubu ile
karsilastirildiginda lipid peroksidasyonunda belirgin bir
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yukselme oldugunu, oysa plazma total sulfhidril diizeyi
olarak o6l¢llen antioksidan durumun énemli derecede
degismedigini gdstermektedir. Degismis lipid
peroksidasyonunun kanser progesinde primer bir
bozukluk mu yoksa neoplastik siirecin bir sonucu mu
oldugunun ayriminin yapilmasi gictir. Malignitelerde
oksidan-antioksidan dengeyi agiklamak icin genis
kapsamli ileri caligsmalara gerek vardir.
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