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OZET

Hem hemodiyaliz hastalarinda hem de sigara
icenlerde serbest radikal olusumu ile oksidatifstresin
arttigi  gosterilmistir. Biz bu c¢alismamizda kronik
hemodiyaliz (HD) hastalarinda sigaranin oksidatif
stres markerlart olan malondialdehid (MDA), protein
karbonil icerigi ve total siilfidril gruplart lizerine
etkisini arastirdik. Calismaya 10 sigara icen HD
hastasi (6 erkek,4 kadin yas:44 + 14), 10 sigara
icmeyen HD hastasi (6 erkek, 4 kadin yas: 55 = 11) ve
kontrol olarak 10 sigara icmeyen saglhkh kisi alind.
Calismanin sonucunda serum MDA ve protein karbonil
icerigi hem sigara icen (p<0,05, p<0,05) hem de
icmeyen (p<0,05, p<0,05) HD hastalarinda kontrolden
anlamli olarak yiiksek bulundu. MDA ve protein
karbonil icerigi sigara icen HD hastalarinda
icmeyenlerden anlamli  olarak yiiksekti (p<0.05,
p<0,05). Total siilfidril gruplar diizeyi ise her iki
grupta da kontrolden anlamli olarak diisiiktii (p<0,05,
p<0,05). Sonu¢  olarak  sigara, hemodiyaliz
hastalarinda oksidatif stresin daha da artmasina yol
acmistir.
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GIRIS

Hemodiyaliz (HD) hastalarinin major mortal ite
sebebinin kardiyovaskiiler hastaliklar oldugu
bilinmektedir (1). Aterosklerotik kalp hastaligi ve sol
ventrikiil disfonksiyonu en sik rastlanan mortalite ve
morbidite sebebidir (2). HD hastalarinda aterosklerotik
risk olusturan faktorlerin basinda yas, sigara, diyabet,
hipertansiyon, dislipidemi gelmektedir.

Sigara kimyasal olarak reaktif {rlinlerin aciga
cikmasina yol acarak biyolojik makromolekiillerin
modifikasyonuna neden olmaktadir. Ortaya ¢ikan bu
aktif substantia™ lipid yapilar1 hasara ugratarak
okside-LDL gibi proaterojenik partikiillerin ortaya
cikmasina yol actigr ileri stirilmektedir (3). Bununla
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SUMMARY
Oxidative stress has been shown in either
hemodialysis patients or smokers in relation with an
increased production of free radicals. We want to assess
the effects of smoking on oxidative stress markers;
malondialdehyde (MDA), protein carbonyl content and
total sulfhydryl groups, in chronic hemodialysis (HD)
patients. Ten smoker HD patients (6 men and 4 women,
ages 44 + 14 years), ten non-smoker HD patients (6 men
and 4 women, ages 55 + 11 years) and ten non-smoker
healty subjects as a control were recruited. The results
showed that serum M DA and protein carbonyl levels were
Jfound to be significantly increased either in smoker HD
patients (p<0.05, p<0.05) or in non-smoker HD patients
(p<0.05, p<0,05). Also there was a significant difference
in serum MDA and carbonyl content levels between
smoker and non-smoker HD patients (p<0.05). Serum
total sulfhydryl groups in smoker and non-smoker
patients were significantly lower than those in controls.
(p<0.05, p<0,05). Conclusion; We demonstrate smoking
may aggrevate oxidative stress in hemodialysis patient.

Key Words:smoking, hemodialysis, oxidative
stress

beraber sigaranin viicuttaki bazi antioksidan
vitaminlerin dlizeyinde de azalmalara yol actigi
gosterilmistir (4,5).

Oksidatif stres sonucu ortaya cikan reaktif
oksijen trtnleri (ROS) niikleik asit, lipid ve protein
gibi makromolekiillerde degisikliklere yol agmaktadir.
Protein karbonil icerigi protein oksidasyonunun,
malondialdehid (MDA) ise lipid peroksidasyonunun
bir uriind olup tiremik hastalarda arttigi gosterilmistir
(6,7). Glutatyon, sistein, albumin ve diger protein
yapilardaki siilfidril (SH) gruplar da viicudu oksidatif
stresten korumaya calisan dogal antioksidanlardir.
Hemodiyaliz hastalarinda artan oksidan stres nedeniyle
SH gruplar diizeyinin dustiigl gortilmiistiir (8).



Biz bu calismamizda ROS'un agiga c¢ikmasina
yol actigr ileri siirilen sigaranin hemodiyaliz
hastalarinda oksidatif stres uzerine etkisini arastirmak
icin serum MDA ile protein karbonil icerigi ve total
SH gruplan diizeylerini inceledik.

GEREC VE YONTEM

Calismaya son donem bobrek yetmezligi tanisi ile
haftada ti¢ seans hemodiyaliz tedavisi alan 20 hasta
alindi. Hastalarin 10'u (6 erkek, 4 kadin; yas:44 £+ 14)
en az bir yildir giinde en az 10 adet sigara icerken 10'u
(6 erkek, 4 kadin; yas:55 £ 11) hig¢ sigara igmemistir.
Calisgma grubu kronik enflamatuvar hastalik, diabetes
mellitus ve kronik karaciger hastaligi olmayan
hemodiyaliz hastalarindan segilmistir. Kontrol grubu
olarak yas ve cinsiyet yoniinden es olan sigara icmeyen
10 hastane calisan1 alinmustir.

Hastalarin venoz kanlari sabah a¢ karna diyalize
girmeden once alindi. Serum kreatinin ve protein diizeyleri
ayni giin cahisildi ve diger testler ¢alisilincaya kadar -20°C
de saklandu.

MDA tiobarbitiirikasit metodu ile (9), total SH
gruplart Ellman reaktifi (5,5'-ditiobis-2-nirrobenzoik asit)
kullanilarak ~ (10), protein  karbonil icerigi ise
dinitrofenilhidrazin ile reaksiyon prensibine dayali yontem
ile spektrofotometrik olarak olgiildii (11).

Sonuclar ortalama =+ standart sapma olarak
verilmistir.  Gruplar arasindaki istatistiksel ~farklihklar
Wilcoxon rank testi kullanilarak belirlenmistir.

BULGULAR

Sigara icen hasta grubunun kreatinin diizeyleri
( 10,81 + 2,86 mg/dl.) ile diyaliz siireleri (18 * 8 ay)
sigara icmeyen grubun kreatinin ( 9,09 2,13 mg/dl)
ve diyaliz siireleri (21 £ 7ay) ile karsilastirnldiginda
aralarinda  anlamli  fark  bulunmamustir.  Lipid
peroksidasyon son iiriini olan MDA, Sekil I'de
gortldiugi gibi hem sigara icen HD hastalarinda (18,37
12,6 mmol/L) hemde igmeyen HD hastalarinda (15,67
+ 1,5 mmol/L) kontrol grundan (5,59 £ 0,84 mmol/L)
anlamli olarak yiiksek bulundu. (p<0,05). Sigara icen
HD hastalarinin MDA diizeyleri ise igmeyen HD
hastalarinin  diizeylerinden anlamli olarak ytiksekti
(p<0,05). Protein oksidasyonunun bir gostergesi olan
karbonil icerigi de Sekil II'de goriildiigii gibi hem
sigara icen HD hastalarinda (1,20 = 0,23 nmol/mg
protein) hemde sigara icmeyen HD hastalarinda (0,86
+ 0, nmol/mg protein) kontrolden (0,63 = 0,08 nmol/
mg protein) anlamli olarak yiiksekti (p<0,05). Sigara
icen HD hastalarinda protein oksidasyonu igmeyen
HD hastalarindan anlamli olarak yiiksek bulundu
(p<0,05). Antioksidan aktivitenin gostergesi olan total
SH grubu diizeyleri hem sigara igen (4,41 *+ 0,88 nmol/
mg protein) hemde icmeyen (4,94 * 0,91 nmol/mg
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protein) HD hastalarinda kontrolden (8,6 £ 0,67 nmol/
mg protein) anlamli olarak distiktii (p<0.05). Sigara
icen HD hastalar ile icmeyen HD hastalar1 arasinda ise
anlaml bir fark bulunamadi (Sekil II).
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Sekil 1: Sigara icen ve icmeyen hemodiyaliz hastalarinin
serum malondialdehid (MDA) diizeyleri
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Sekil II: Sigara icen ve icmeyen hemodiyaliz hastalarinin
serum total SH ve protein karbonil igerigi diizeyleri

TARTISMA

Hemodiyalize giren kronik bobrek yetmezlikli
(KBY) hastalarin plazmalarinda lipid ve protein
oksidasyon irlinlerinin  artmasi  oksidatif stresin
varligini  desteklemekle birlikte mekanizmasi halen
tamamen anlagilabilmis degildir. Yapilan caligmalarda
hemodiyaliz membranlarinin komplement yolunu ve
polimorfontiklear 1okositleri aktive ederek reaktif



oksijen lirtinlerinin ortaya ¢ikmasina yol actif1 ileri
stirtilmektedir (12,13). Bununla birlikte heniiz diyalize
girmemis KBY'li hastalarin plazmalarinda da yiiksek

diizeyde oksidasyon trilinlerine rastlanmigtir. Bu da
bize tlreminin de tek basina oksidatif strese yol
acabildigini  gostermektedir. Kronik  bobrek
yetmezlikli  hastalarda renal antioksidan enzim
sentezinin  bozulmasi, demir tedavisi ve besin
kisitlamasina bagli olarak selenyum ve glutatyon
eksikligi  oksidatif stresin nedenleri olarak ileri
siriilmektedir (14-16).

Sigara, bobrekler iizerine akut etkisini sempatik

aktivasyon ile yaparken, uzun dénem hasarini ise vaskiiler
endotelial hiicre hasarina yol acarak gosterir (17,18).
Ayrica sigara aterosklerotik arter lezyonuna yol acarak
iskemik nefropatinin olugsmasina da neden olur (19,20).
Calismamizda HD hastalarinda artan MDA diizeyi ve
protein karbonil icerigi sigara i¢imi ile anlamli olarak
artmistir. HD hastalarinda sigara icimi oksidatif stresin
artmasina neden olmustur. Durak ve arkadaglar1 da
aterosklerotik hastalar iizerinde yaptiklar1 g¢alismalarinda
sigara icen kontrol grubunun eritrosit MDA diizeylerini
sigara icmeyenlerden yiiksek bulmuglardir (21). Sigara
iciminin oksidatif stresi arttirdigini gosteren diger bir
calismada da sigara icen Kkisilerde eritrosit siliperoksit
dismutaz, katalaz ve glutatyon peroksidaz enzim
aktivitelerinin azaldig1 gosterilmistir (22). Sigara icenlerde
seruloplazmin ferroksiidaz  aktivitesinin azalmasi,
glutatyon peroksidaz aktivitesi ile yakinda iligkili olan
selenyum konsantrasyonunda diigiis ve serbest radikallerin
olusturdugu zincirleme reaksiyonlar1 kirdigi bilinen serum
vitamin E ve vitamin C diizeylerindeki azalma ve rediikte
glutatyon diizeyinin dlismesi antioksidan kapasitedeki
azalmanin bir gostergesidir (4,5,23-25). Orth ve arkadaglari
son donem bobrek yetmezligindeki hastalarda sigaranin
kardiyovaskiiler = komplikasyonlar1  arttirdi§ini  one
siirmislerdir (26). Bir baska c¢alismalarinda da sigaranin
inflamatuvar ve non-inflamatuvar renal hastaliklarda son

donem bobrek yetmezligi gelisme riskini arttirdigini
gostermiglerdir ~ (27). Calismamizda  buldugumuz
sonuglarin 15181 altinda sigaranin hem kardiyovaskiiler
sistem hem de renal fonksiyonlar iizerine etkisinin
oksidatif stresi  arttirarak  gergeklestirdigi  fikri
uyanmaktadir.

Sonug¢ olarak sigara, HD hastalarinda artmis olan
oksidatif stresin daha da artmasma yol agarak HD
hastalarinin  prognozunda etkili bir faktér olabilecegi
goriisiinli desteklememize yol agmustir.
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