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OZET

FARKLI KAN GRUBUNA SAHIP OLAN SAGLIKLI KiSILERDE
OKSIDAN, ANTIOKSIDAN VE HEMOGRAM PARAMETRELERININ
DEGERLENDIRILMESI

Ibrahim Halil KAPLAN
T1ibbi Biyokimya, Yiiksek Lisans Tezi

Bu ¢alismamizda farkli kan gruplarina sahip kisilerde Toplam Oksidatif Seviye (TOS),
Toplam Antioksidan Seviye (TAS), Oksidatif Stres indeksi (OSI) ve Hemogram parametreleri

ile kan gruplar arasindaki iliskiyi degerlendirmektir.

ABO kan antijenleri kullanilarak farkli kan gruplarina sahip her biri 20 saglikli kisiden
olusan demografik ve karakteristik bilgileri yas, cinsiyet, agirlik ve BMI degerleri birbirine
yakin 8 grup olusturuldu. TOS, TAS ve OS] kolorimetrik ydntemle biyokimya otoanalizdriinde
Olctldid. Hemogram parametreleri olarak Hemoglobin (HGB), Hematokrit (HCT), l6kosit
sayimi (WBC), Platelet (PLT) ve ortalama platelet volim (MPV) testleri hemogram
otoanalizorunde c¢alisildi. Farkli kan gruplari ile TOS, TAS, OSI ve diger parametreler
arasindaki iligki SPSS programi kullanilarak Pearson korelasyon testi ile analiz edildi.

AB kan gruplarinin TAS, HGB ve HCT degeri diger kan gruplarina gore daha yiiksektir
ve istatiksel olarak anlamlidir. Ayni grupta MPV ve OSI degeri diisiiktiir ve istatiksel olarak
anlamhidir p degerleri. Ayrica biitiin kan gruplart arasinda TOS, PLT ve WBC degerleri
arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark bulunamamistir. Rh Faktoriine gore gruplar
karsilastirildiginda Rh (-) faktoriine sahip kan gruplarinda TOS, HGB ve HCT Rh (+) faktore
sahip kan gruplarina gore yiiksek ve istatiksel olarak anlamlidir p degerleri. Ayrica bu kisilerde
MPYV degeri daha diisiik ve istatiksel olarak daha anlamlidir p degeri.

AB kan gruplarina sahip kisilerin TAS seviyelerinin anlamli olarak yiiksek olmasi bu
kisilerin oksidatif stresi yiikselten diyabet, kanser ve inflamasyon gibi pek c¢ok hastalik
durumlarinda oksidan-antioksidan dengeyi antioksidanlar lehine artirarak bu durumlara karsi
direngli veya daha dayanikli olabilme gibi bir avantaja sahip olabileceklerini
diistindiirmektedir.

Anahtar kelimeler: Toplam antioksidan seviye, Toplam oksidan seviye, Oksidatif stres

indeksi, Hemogram, Kan gruplari.

Vil



ABSTRACT

EVALUATION OF ANTIOXIDANT ,OXIDANT AND HEMOGRAM PARAMETERS
IN HEALTHY SUBJECTS HAVING DIFFERENT BLOOD GROUPS

Ibrahim Halil KAPLAN
Medical Biochemistry, Master Thesis

We aimed to evaluate in this study total oxidative level ( TOS ) total antioxidan level
(TAS) oxidative stress index (OSI) and relationship between hemogram parametres and blood

groups in healthy people with different blood groups.

We formed 8 groups including 20 healthy people in each with different ABO blood
antigens They had similar demographic and characteristic data, age, gender, body weight and
BMI values. TOS, TAS and OSllevels were measured with colorimetric method in a
biochemistry autoanalyser. For hemogram parameters hemoglobine (HGB), hematocrit (HCT),
leukocyte count (WBC), platelet (PLT), mean platelet volume (MPV) tests were studied in a
hemograme autoanalyser. Relationship between different blood groups and TOS, TAS, OSI
and the other parameters were evaluated using SPSS programme. with a Pearson correlation

test.

According to our study AB blood groups’ TAS, HGB and HCT values were higher and
MPV, OSI lower significantly than the other blood groups’ (p values). There was no
statistically significant differences between theother blood groups in terms of TOS, PLT, HCT
values (p>0.05). In the comparison of the groups regarding to Rh factor, in Rh(-) blood groups
TOS, HGB, HCT values were statically signifintly higher than those in Rh(+) group. MPV

values of Rh (-) group were statically significantly lower than those of Rh (+) group.

As a conclusion, AB blood group people having the highest TAS levels among the
groups may appears to be more resistant to diabet, cancer, inflamation in which oxidative

stress increaseby changing oxidative-antioxidative balance in the favor of antioxidants.

Key Words: Total antioxidant status, total oxidative status, oxidative stress index, , hemogram,

blood groups,

IX



1. GIRIS ve AMAC

Insan hiicrelerinin membranlarinda ¢ok fazla sayida antijen bulunmaktadir. Bu antijenler,
proteinler, karbonhidratlar veya bunlarin kombinasyonlar1 gibi ¢esitli yapilardan olusurlar ve
farkli fonksiyonlar Ustlenirler. Mevcut durumda, 250°den fazla kan grubu bilinmektedir ve
bunlarin biiyiik bir kismi 30 kan grubu sistemi i¢inde yer alirlar. Giiniimiiz kan bankacilig1 ve
transfiizyon tibb1 uygulamalarinda en 6nemli ve en sik kullanilanlar; ABO ve Rhesus (Rh)
kan grup sistemleridir (1). ABO kan grup sisteminde daima plazmada antikor bulunur, bu
Ozellik diger sistemlerde goriilmez. Eger ABO kan grup sistemi dikkate alinmaz veya
herhangi bir nedenle hata olursa, ¢ok ciddi transfiizyon reaksiyonlarina yol agabilir. ABO
sisteminde en 6nemli antijenler A ve B’dir, bu antijenleri kodlayan genin A, B ve O olmak
tizere ii¢ alleli vardir. ”O” allel sessiz olanidir ve herhangi bir antijenin yapimindan sorumlu
degildir. Her insanin ABO sistemine ait iki allel’i olabilir, bunlardan biri anneden digeri
babadan gelir, buna gore altt kombinasyon; AA, AO, BB, BO, AB, OO ve doért kan grupu A,
B, AB, O ortaya cikar (2). Serbest radikaller bir veya daha fazla eslesmemis elektrona sahip,
kisa omiirlii, kararsiz, molekiil agirlig1 diisiik ve ¢ok etkin molekiiller olarak tanimlanir. Cogu
olayda serbest radikal UGretimi, patolojik mekanizmanin bir pargasidir ve pek ¢ok
ksenobiyotigin toksisitesi, serbest radikal tiretimi ile ilgilidir. Kadmiyum ve kursun gibi bazi
cevre Kirleticilere uzun sire mesleki maruz kalmalar, oksidatif strese neden olabilir ki bu,
biyolojik sistemlerdeki istenmeyen etkilerin altinda yatan bir mekanizmadir (3, 4, 5). Serbest
radikaller hidroksil, siiperoksit, nitrik oksit ve lipid peroksit radikalleri gibi degisik kimyasal
yapilara sahiptir. Biyolojik sistemlerdeki en onemli serbest radikaller, oksijenden olusan
radikallerdir. Oksijen, slperoksit grubuna (O,) bazi demir, kikirt iceren ylkseltgenme-
indirgenme enzimleri ve flavoproteinlerin etkisiyle indirgenir. Son derece etkin olan ve hicre
hasarma yol acan siiperoksit grubu, bakirli bir antioksidan enzim olan siiperoksit dismutaz
(SOD) araciliginda hidrojen peroksit (H20,) ve oksijene cevrilir (6, 7, 8). Oksidatif stres basit
bir sekilde, viicudun antioksidan savunmasi ile hiicrelerin lipid tabakasinin peroksidasyonuna
neden olan serbest radikal iiretimi arasindaki dengesizlik olarak tanimlanabilir (9). Bu
calismada ABO ve Rh kan antijenlerini kullanarak farkli kan gruplarma sahip kisilerde
Toplam Oksidatif Seviye (TOS), Toplam Antioksidan Seviye (TAS), Oksidatif Stres indeksi
(OSI) ile Hemogram Parametreleri arasindaki iliskiyi degerlendirerek ve bu alanda literatiire

yeni bilgiler sunmay1 amaglamaktayiz.



2. GENEL BILGILER

2.1. Kan Grup Antijenleri

ABO kan grup antijenlerinin tanimlamasi giivenli transfiizyon konusunda atilan en énemli
adimlardan birisidir. Yapilan ¢alismalar, kan hicrelerinde antikor yaniti olusturabilecek pek
¢cok membran iligkili antijenik yap1 bulundugunu gostermistir. Su ana kadar serolojik olarak
tanimlanmig kan grup antijenlerinin sayis1 600'den fazladir. Bu antijenlerin blyutk bir bélimi

birbirleri ile iliskilidir ve kan grup sistemlerini olustururlar.

Gunumuzde bircok kan grup sisteminin biyokimyasal yapisi da belirlenmistir. ABH,
Lewis, P ve | kan grup antijenleri karbonhidrat yapisindadir. Bu gruplara ait oligosakkarit
antijenler, lipid molekillerine baglanarak glikosfingolipidler veya polipeptidlere baglanarak
da glikoproteinler seklinde gesitli hiicre membranlarinda veya ¢oziinmiis olarak vicut
stvilarinda bulunabilirler. Karbonhidrat yapisindaki bu kan grubu antijenlerine kars1 gelisen
immun yanit timus bagimsizdir ve B lenfositlerinden antikor sentezine neden olurlar. Timus
bagimsiz immiin yanitin klasik sonucu olarak IgM tipi antikor olusumuna neden olurlar. Bu
antikorlara izohemaglutinin ad: verilir. Karbonhidrat kan grup antijenlerine karsi nadiren

yuksek titrede IgG tipi antikorlar da olusabilir.

Protein yapisindaki Rh, MNS, Kell, Lutheran, Kidd, Duffy, Xg kan grup antijenlerinin
kimyasal yapilar1 ile ilgili bilinenler karbonhidrat yapisindakilerle kiyaslaninca goreceli
olarak daha azdir. En tipik 6zellikleri timus bagimli immin yanit olusturmalaridir. Antijen
spesifik helper T lenfositler araciligi ile uyarilan B lenfositler 1IgG yapisinda antikor olustururlar.
Bu antikorlar ekstravaskiler hemolize neden olur. Diego, Colton, Er gibi kan grup

sistemlerinin ise biyokimyasal yapis1 halen bilinmemektedir (1, 2, 10, 11, 12).

2.1.1.Kan Grubu Tarihcesi

Kan transfiizyonlarinin, kan gruplar1 hakkinda higbir bilgi olmadig1 halde onceleri
basariyla stirdiirtilmesi dikkat ¢ekicidir. Landois 1875°de kdpek kaninin baska bir cinsin kani
ile karigtirlldiginda 2 dk. igerisinde lizise (hiicre par¢alanmasi) neden oldugunu bildirmistir.
Bu calismadan haberdar olan Karl Landsteiner 22 kiside yaptig1 ¢alismada eritrosit ve serum
arasindaki reaksiyonlar1 tarif ederek 1901°de sonuglarini yaymlamistir. Landsteiner 6nceleri

A, B, C olmak ftizere ii¢ kan grubu tanimladi. Sonraki y1l 6grencileri olan DeCastello ve Sturli



155 kisiyi kapsayan daha genis bir calisma ile kan grup sistemini A, B, O, AB olarak
tanimladilar (1902). (19. yy i ikinci yarisinda Alman bir doktorun su sézleri sasirtict degildi.
Koyun kani nakletmek icin ii¢ tane koyuna ihtiya¢ vardir; ilki kani1 alinan, ikincisi kanin
nakledilmesine miisaade eden, li¢iinciisii ise nakli gerceklestiren olarak). 1922°de Amerika
Birlesik Devletleri'ne gd¢ eden Landsteiner 1930 yilinda Nobel Tip Odiilii’ne layik
gorilmistiir. Diger kan grup sistemleri tanimlanmadan neredeyse yarim yiizyillik bir zaman
gecmis ve 1939°da Phillip Levine tarafindan sunulan bir olgu ile Rhesus (Rh faktoriiniin
bulundugu maymunun adi) faktoriiniin varhigina dikkat c¢ekilmistir. Sonraki birkag yil

igerisinde yapilan benzer ¢aligmalarla yeni antijen sistemleri tanimlanmistir (14).

2.1.2. Kan Grubu Sistemleri

Insan hiicrelerinin membranlarinda ¢ok fazla sayida antijen bulunmaktadir. Bu
antijenler, proteinler, karbonhidratlar veya bunlarin kombinasyonlar1 gibi ¢esitli yapilardan
olusurlar ve farkli fonksiyonlar iistlenirler. Mevcut durumda, 250°den fazla kan grupu
bilinmektedir ve bunlarin biiylik bir kism1 23 kan grupu sistemi iginde yer alirlar. Giiniimiiz
kan bankacilig1 ve transfiizyon tibb1 uygulamalarinda en 6nemli ve en sik kullanilanlar; ABO

ve Rh kan grup sistemleridir (1, 2, 10, 11, 12).

2.1.2.1. ABO Kan Grubu Sistemi

ABO sistemine ait antijenler, membran antijenleri olarak eritrosit ve trombositlerin
yuzeyinde, vaskiiler epitel hicreleri, intestinal, servikal ve meme bezi epitel hiicrelerinde
bulunur. Plazma, tukrik, sit, idrar ve fecesde ise ¢6ziinmiis haldedirler. Bu gruba ait ikinci
bir 6zellik ise eritrosit yizeyinde bulunmayan antijenlere karsi serumda kuvvetli reaktif
antikorlarin varligidir. Bu iki karakter ABO sistemini transflizyon ve doku naklinin en 6nemli
antijeni yapmaktadir. Diger taraftan serumdaki antikorlarin gosterilmesi prensibine dayanan

karsit gruplamanin (reverse) yapildigi tek kan grup sistemidir.

ABO sisteminde A, B, H olmak Uzere (¢ antijen vardir. H antijeni normalde hem A, B
hem de O kan gruplarmin timinde bulunur ve A ile B antijenleri icin tasiyict bir
molekdldir. Oligosakkarid yapisindaki Oncl yapiya glikozil transferaz enzimlerinin 6zgln
monosakkaridlerin tasinmasi ile son antijenik yap1 olusturulur. Bu 6ncii madde H anti- jenidir.

H antijeni olmazsa kiside A veya B kan grubunu yapacak gen olsa bile kan grubu



olusturulamaz. Bu nedenle kisinin ebeveynlerinden en az birinden H geni almasi gerekir. Hh

veya HH olan kisiler ABO kan grubunu sentezleyebilirler.

ABO sistemine ait antijenler en az U¢ gen bolgesi tarafindan kontrol edilmektedir (H ve
h; Al, A2, B ve O; Se ve se). Her bir gen bolgesi birbirinden bagimsizdir. Gen bolgeleri ve
iligkili enzimler Tablo-1’de gosterilmistir.

Tablo 1. ABH Sistemi ile iliskili Enzimler

GEN ENZIM SUBSTRAT URUN

H a2-L-fukosil transferaz Prekiirsér madde (PS) H maddesi
(H transferaz)

A a3-N-asetil galaktozamil transferaz H maddesi A maddesi
(A transferaz)

B a3-D-galaktozil transferaz H maddesi B maddesi
(B transferaz)

ABH antijenlerinin sekresyonlarda bulunmasi sekretor gen tarafindan kontrol edilir.
COzunebilir ABH antijenleri  populasyondaki bireylerin % 80'inde gosterilebilir ve bu
bireylere sekretor denir. Bu geni se/se seklinde bulunduran bireylerin (populasyonun% 20°’si)

sekresyonlarinda ABH antijenleri yoktur ve bu bireylere nonsekretor denir (1, 2, 10, 11, 12).
ABH Sisteminin Antijenik Varyantlar::

En dikkat cekici varyant Bombay fenotipidir. Genotipik olarak hh dirlar. Fenotipik
olarak O grubu, nonsekretor bireylere benzerler. Ancak eritrositlerinin ylizeylerinde H antijeni
yoktur (ne anne ne babadan H antijeni almamislardir) ve serumlarinda ylksek titrede anti-H
antikorlar1 bulunur. Baz1 bireylerde aktif A ve B geni olmasina ragmen tasiyict molekil (H
antijeni) tamamlanmamis oldugundan A ve B antijenleri sentezlenemez. Bu bireylerde
mevcut olan A ve- ya B genleri bir sonraki jenerasyona aktarilabilir. Boylece O grubu
Bombay fenotipi ebeveynlerden A veya B grubu ¢ocuklar meydana gelebilir. Bazi bireylerde
ise eritrosit yuzeyinde ABH antijenleri olmamasina ragmen sekresyonlarda ABH antijenleri
saptanabilir. Bu bireyler fonksiyonel H tip 1 glikozil transferaz sentezlerken tip 2 transferaz

sentezleyemeyenlerdir ve Para Bombay fenotipi olarak adlandirilirlar.

ABH sisteminde A ve B antijenlerinin zayif antijenik varyantlar1 da vardir. Bu varyantlar
icerisinde en 6nemlisi A2 subgrubudur. Molekuler farkliliklar: tam aydinlatilamamis olmakla
birlikte hem kalitatif hem de kantitatif antijenik farkliliklar icerdikleri diisiiniilmektedir. A1 kan

grubu kisilerin eritrositlerinde A2’lere gore daha fazla A antijeni eksprese edilir.



Serumlarinda anti-Al bulunan bireylerde bu yanita neden olan kalitatif farkliliktir. Al
transferaz enzimi olanlar daha ¢ok H antijenini A antijenine cevirirler. Daha fazla A epitopu
olustururlar. Hem Al hem A2 hicreleri Anti-A ile reaksiyona girer fakat Al hiicreleri daha
kuvvetli reaksiyon verir. Anti-Al lektin olarak bilinen Dolichos biflorus bitkisinden elde
edilen madde Al ve A1B hucrelerini aglutine ederken A2 ve A2B hiicrelerini aglutine
edemez. Rutin kan grubu islemi sirasinda ileri ve karsit kan gruplama islemi sirasinda A olan
kisinin eritrositleri lektinle aglutinasyon gos- teriyorsa kan grubu Al dir. Aglutinasyon yoksa
A2 kabul edilebilir. Al ve A2 arasindaki en temel serolojik farklilik ise anti-Al ile reaksiyon
goOsterebilme yetenekleridir. Al ve A2 arasindaki temel farkliliklar Tablo-2’de gosterilmistir
(1, 2,10, 11, 12).

Tablo 2. Al ve A2 Eritrositleri Arasinda Temel Farkliliklar.

FARKLILIK Al A2
KANTITATIF Anti-A (Zayif, dilue) +4 +2
Antijenik bolge adult 1.000.000 250.000
yenidogan 310.000 14.000
KALITATIF Anti-ATl Pozitif Negatif
Serumda anti-AT varligi Yok Bulunabilir
Antijenik determinant Tip 1 ve 2 zincirleri Tip 2 zincirleri
Aa, Ab, Ac, Ad Sadece Aa, Ab
N-asetil galaktozamil transferaz aktivitesi Max pH 6 Max pH 7
Daha aktif Aktivite disiik

ABO Sistemine Ait Antikorlar:

ABO antikorlar1 dogal ve immun olmak Uzere iki grupta incelenirler. Dogal anti-A ve
anti-B genellikle IgM 6zelligindedir. Immiin anti-A ve anti-B ise IgG yapisinda olup siklikla
fetal maternal hemoraji sonucunda olusur. Dogal antikorlarda immdiinojen muhtemelen
bakteriyel orjinlidir. Dogal florada bulunan bakterilerle kan grup antijenleri arasinda benzerlik
vardir. Bu bakterilere kars1 gelisen IgM yapisindaki antikorlarin izohemaglutinin denen dogal

antikorlar1 olusturduklar1 tahmin edilmektedir.



O grubundaki bireylerin serumlarinda bulunan anti-A,B hem A, hem de B tipi
eritrositlerle aglutinasyon verir ve adsorbsiyon teknikleri ile A ve B olarak ayirt edilemez. A
hlcreleri ile reaksiyona sokulan serumlardan elde edilen eluatlar ile yeniden test yapildiginda
sadece A hcreleri ile reaksiyon vermesi beklenirken, yeniden hem A hem de B huicreleri ile
reaksiyon verdigi gorulur. A veya B grubu sekretorlarin tiikriikleri bu antikorun hem A hemde
B aktivitesini inhibe eder. Anti-Al, Al hicreleri ile reaksiyona girer. B, O, A2 (%1-8), A2B
(%22-35) ve Ax (bir ¢ogunda) kan gruplarindaki Kisilerin serumlarinda bulunabilir. Anti-H, O
hicreleri ile ¢cok kuvvetli aglutinasyon olustururken, A2 ve A3 hucreleri ile daha zayif
aglutinasyon olusturur. En zayif aglutinasyon ise Al ve A1B hicreleri ile olusur. Anti-H
bombay tipi (Oh) kan grubu olan kisilerin serumlarinda da bulunur. ABO sistemine ait

antikorlarin temel 6zellikleri Tablo-3’de gésterilmistir.

Tablo 3. ABO Sistemine Ait Antikorlar

ANTIKOR SERUM DIGER KAYNAKLAR
GRUP INSIDANS OZELLIK

Anti-B A %100 Siklikla 1gM Titre 1:8-512 Colostrum IgA

Takrik 1gA

Anti-A,B 0, Oh %100 Sikhkla 12G Ax, A3 ile reak.

Anti-A B %100 Sikhkla 1gM Titre 1:32-2048

Anti-ATl A2B %22-35 Az sayida transfiizyon reaksiyonu | A2 ile absorbe O ve B serumu
A2 %1-8
Ax Cogunlukla

Anti-H Oh %100
Al, A1B, B Bazen H maddesi ile inhibe olur

2.1.2.2. Rh Sistemi

Macacus Rhesus maymunlarindan alinan eritrositlerin tavsanlara verilmesi ile elde edilen
antiserumun insanlarin %85'inin eritrositlerini aglutine ettigini ilk gdsteren Landsteiner ve
Wiener'dir. Bu antijene Rhesus maymunlarina ithafen Rh antijeni denilmistir. Daha sonra bu
antijenin A ve B antijenlerinden sonra en ylksek antijeniteye sahip, D antijeni oldugu
anlagilmustir. (1, 2, 10, 11, 12)



Rh antijenleri

Rh sistemi en kompleks eritrosit antijen sistemlerinden birisidir. Kirkin tzerinde allel ve
varyant tanimlanmistir. Antijenlerin isimlendirilmesi icin Fisher-Race, Wiener ve Rosenfield
adr verilen Ug farkli sistem kullanilmaktadir. Bazi Rh antijenleri ve populasyonda gorilme
sikliklar1 Tablo-4’de gosterilmistir.

Tablo 4. Baz1 Rh Antijenlerinin Popiilasyonda Goriilme Sikligr.

Fisher-Race Wiener Sayisal Siklik(%)
D Rho Rh1 85
C Rh' Rh2 70
E Rh" Rh3 30
hr' Rh4 80
e hr" Rh5 97
f(ce) hr Rh6 b4
Ce thi Rh7 69
Cw thwl Rh8 2

Daha kolay kullanilabilir ve anlasilir oldugu igin yaygin olarak Fisher-Race
isimlendirilmesi kullanilmaktadir. Bu grubun (¢ allel geni veya izoantijenleri Cc, Dd, Ee
olarak isimlendirilmektedir. Bu genlerin degisik birliktelikleri ile sekiz farkli haplotip (gen

kompleksi) olusur.

C, ¢, E, e ve D antijenlerine kars1 gelismis antikorlar serumda gosterilmistir. Sadece "d
antijeni"ne kars1 antikor gosterilememistir. Ancak "D antijeni” nin gosterilemedigi
durumlarda "d antijeni"nin var oldugu kabul edilir. Beyaz irkin %82-88, siyahlarin %95’i, sar1
irkin %100’e yakini D antijeni tasir. En sik rastlanan 11 fenotip ve her fenotipte en sik rastlanan
genotipler Tablo-5’de gosterilmistir (1, 2, 10, 11, 12).



Tablo 5. Sik Rastlanan Rh Fenotip ve Genotipleri.

Antiserumlarla reaksiyon Fenotip Genotip
D C C E
+ + + + DCcEe DDk
DCedcE
aCe/DcE
dee/DCE
+ + + DCee DCeDee
DCedce
+ + + Dic Bix DB Dee
DicEdoe
+ + D DCeDCe
DCedCe
+ + + D Ee DCeDCE
* * * DcE DB DcE
DicE'dcE
* * * * DCcE DB DCE
+ + Dce Dce'Doe
Doefdee
* dce doefdoe
* + aCoe doedCe
+ + dcEe doefdcE

Rh sisteminde en guclu antijen D oldugu icin, anti-D ile aglutine olan eritrositlere "Rh
pozitif ", aglutine olmayanlara ise "Rh negatif " denir. Rh negatif kisilerin %70'inde bir inite
Rh pozitif kan verilmesinden sonra anti-D antikorlar1 olusur. D antijeni her zaman gucli

reaksiyon vermeyebilir. Stratton 1946 yilinda zayif D antijeni tasiyan eritrositleri gostermis ve

bu antijenik yapiy1 Du olarak tanimlamstir.




Argall 1953 yilinda Rh pozitif bir kiside Anti-D varligin1 gostermis ve bu antijenik yapiy1
da D-varyant antijeni denilmistir. 1953 yilinda ise Moore’un dnerisi dogrultusunda Du antijeni

yerine zayif-D antijeni tanimi kabul edilmistir (1, 2, 10, 11, 12).
Zay1f-D ve Varyant-D ile ilgili temel sorular:

1- Zayifveyavaryant D antijeni, Rh negatif bir kiside antikor yaniti olusturabilir mi?
2- Zayifveyavaryant D antijeni tasiyan fetus Rh negatif anneyi immunize edebilir mi?

3- Zayif veya varyant D antijeni tasiyan bir aliciya Rh pozitif kan verilirse

antikor yaniti olusur mu?

4- Zayif veya varyant D antijeni tasiyan anneyi Rh pozitif fetus immunize

edebilir mi?

Bu sorularin yanitlar ve klinik 6nemleri halen tartismalidir. Ancak varyant D antijeninde
eksik antijenik epitoplarin varligi, olasilik diisiik de olsa antikor yaniti igin gerekli zemini
olusturmaktadir. Bu bireylere kan bankaciligi yoninden yaklasim onemlidir. Hem bagis¢1
hem de alicilarda iki ylksek aviditeli monoklonal anti-D ile (6rnegin RUM-1 ve BS226)
gruplama yapilmasi, bagiscilarda D-V1 varyantinin gosterilebilmesi igin poliklonal 1gG tipi

antiserum kullanilmasi Onerilmektedir.

Rh antikorlar:

Rh antikorlari1 baz istisnalar disinda (anti-Cw ve anti-E) immdn orijinli IgG yapisinda
antikorlardir |gM ve IgA tipi Rh antikorlar1 nadirdir. Intravaskiiler hemoliz olusturmazlar. En
iyi albumin, enzim ve coombs testleri ile gosterilirler. Siklikla fetal-maternal hemoraji sonucu
olusurlar. D antijeni dozaj gostermezken anti-C, anti-c, anti-E ve anti-e siklikla dozaj gosterir.
Yani homozigot hiicrelerle heterozigot hiicrelere gore daha kuvvetli aglutinasyon olustururlar
(1, 2,10, 11, 12).

2.1.2.3. | Sistemi

| antijeni oligosakkarit yapisindadir. | ve i antijenleri arasinda en belirgin fark | dallanma
gosterirken i antijeninin dallanma géstermemesidir. Fetal ve kord eritrositleri fazla miktarda i
ve az miktarda I bulundururken dogum ile ilk 18 ay arasinda gecen siirede durum hizla degisir.
Yetiskinlerde | antijeni hakim antijendir. | antijeninde dallanmay1 sagla- yan gen Zz genleridir.

| antijeni sadece eritrositlerin yiizeyinde bulunmaz. Ayn1 zamanda tukrik, sut ve vicut sivila-



rinda da bulunur. Anti-l dallanmig, anti-i ise dallanmamis oligosakkarite karsi gelismis
antikorlardir. Anti-1 nadiren alloantikor siklikla da otoantikor olarak bulunur. Mycoplasma
pneumoniae infeksiyonlarindan sonra da yuksek titrede Anti-1 antikorlar1 olusabilir (1, 2, 10,
11, 12).

2.1.2.4. P Sistemi

Biyokimyasal olarak P sistemi ABH ve li sistemleri ile iligkilidir ve glikosfingolipit
Uzerinde sunulur. Anti-P1 siklikla (tumunde degil) P2 fenotipindeki kisilerde bulunur.
Genellikle sogukta reaksiyon veren IgM yapi- sinda antikorlardir. Farkli teknik ve farkli
1silarda reaksiyon verebilir. Genis 1s1 araliklarinda reaksiyon verebilen bazi anti-P1 antikorlari
hemolitik transflizyon reaksiyonlarina neden olabilirler. IgM yapisinda olduklarindan yenidogan
hemolitik hastaligima yol acmazlar. Otolog anti-P paroksismal soguk hemoglobindrili
hastalarda bulunur. Genellikle 19G yapisindadirlar. Bu yapidaki anti-P antikorlar1 4 °C'de
komplemani baglar ve 37 °C'de ise eritrosit lizisine neden olur. Bu olay bifazik hemoliz olarak
bilinmektedir. Anti-PP1Pk (Tja) daima hemolize neden olan bir antikor olup hem hemolitik
transflizyon reaksiyonuna hem de yenidogan hemolitik hastaligina neden olabilir (1, 2, 10, 11,
12).

2.1.2.5. Lewis Sistemi

Lewis antijenleri diger dokularda, muhtemelen intestinal epitelde sentez edilir. Daha
sonra eritrosit yizeyinde absorbe edilir. Lewis ve ABH antijenleri yakin iliskilidir, Le geni

(a1-4) fukosiltransferazi kodlar.
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Tablo 6. Lewis Fenaotipleri.

FENOTIP SIKLIK (%) GEN DURUMU

Le(a+b-) 22 Le,H,sese/Le,hh,sese
Le,hh,Se

Le(a-b+) 72 Le,H,Se

Le(a-b-) 6* lele,H,Se/lele,H,sese,

lele,hh,Se/lele, hh,sese

Le(a+b+) o

* Sivah irkta % 22
** Bazen infant ve kiictik cocuklarda karsilasilabilir, sonradan Le(a-b+) olur.

Lewis sisteminin antikorlari, anti-Lea ve anti-Leb olup dogal antikorlardir, IgM
yapisindadirlar. Anti-Lea'ya bagli hemolitik transflizyon reaksiyonu gozlenmistir ancak
plasentayr gecemedikleri icin yenidogan hemolitik hastaligina neden olmazlar. Serumdaki
Lewis maddeleri invitro olarak tiplendirmede kullanilirken, invivo olarak transflizyon

sirasinda antikorlar1 notralize ederler (1, 2, 10, 11, 12).

2.1.2.6. Kell Kan Grup Sistemi

Kompleks bir kan grup sistemi olup bu sisteme ait antijenlerin biyokimyasi yeteri kadar
anlasilamamistir. Kell sistemine ait antijenler ve  fenotiplerin sikligt  Tablo-7’de

gosterilmektedir.

Tablo 7. Kell Sistemine Ait Antijen ve Fenotiplerin Siklig1.

ANTIJEN Sikhig1 (%) FENOTIP Sikhigr (%)

K 9.0 K+k- 0.2

k 99.8 K+k+ 8.8
K-k+ 91.0

Kpa 2.0 Kp(a+b-) <0.1

Kpb >99.9 Kp(a+b+) 2.0
Kp(a-b+) 98.0

Jsa <0.1 Js(a+b-) <0.1

Jsb =999 Js(a+b+) <0.1
Js(a-b+) >99.9
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Kell antikorlar1 invitro olarak Coombs testi ile gosterilirler. Hemoliz olusturmazlar ve
enzimlerle reaksiyon siddeti artmaz. Hemolitik transflizyon reaksiyonlar1 ve yenidogan
hemolitik hastalig1 olustururlar. Kell sistemine ait antijenler, A ve B antijeni hari¢ tutuldugunda,
D antijeninden sonra antijenitesi en kuvvetli yapilardir (1, 2, 10, 11, 12).
2.1.2.7. Duffy Sistemi

Duffy sistemine ait antijenlerin siklig1 beyaz ve siyah irklarda belirgin farklilik gosterir.

Beyazlarda iki allellik gen vardir (Fyave Fyb).

Tablo 8. Dufty Sistemine Ait Antijen ve Fenotiplerin Siklig1.

FENOTIP SIKLIGI( %) ANTIJEN SIKLIGIH(Y%)

Bevazlar Sivahlar Bevazlar Sivahlar
Fy(a+b-) 17 9 Fya 66 10
Fy(athbi) 49 1
Fy(a-b+) 34 22 Fyb 83 23
Fy(a-b-) 68

Fenotipik olarak Fy(a-b-) olan kisilerin eritrositleri sitma etkenlerinden Plasmodium

vivax enfeksiyonuna karsi direnclidir.

Kan bankalarinda en ¢ok karsilagilan Duffy sistemine ait antikorlar Anti-Fya ve Anti-
Fyb'dir. immiin orijinli olan bu antikorlar IgG sinifindadirlar. Hem hemolitik transfiizyon

reaksiyonlarinda hem de yenidogan hemolitik hastaliginda gosterilebilirler (1, 2, 10, 11, 12).

2.1.2.8. Kidd Sistemi

Diger kan gruplarinda oldugu gibi ¢cok sayida antijeni olmayan bir sistemdir. Jka ve Jkb
olmak Uizere iki allelik gen vardir. Ugiincii, gen ise Jk genidir. Kidd sisteminin antijenleri Jka,
Jkb ve JkaJkb'dir. Lokosit ve trombositlerde bulunmazlar. Jk(a-b-) fenotipi ¢cok nadir olarak

goraldr ve her iki ebeveynden alinan Jk geni ile iligkilidir (silent allel).

Anti-Jka ve anti-Jkb, 1gG yapisinda ve Coombs testi ile gosterilebilen antikorlardir.
Siklikla dozaj gosterirler ve gosterilebilmeleri igin enzim ile muamele edilmeleri gerekebilir.
Kidd antikorlarina bagl transflizyon reaksiyonlar1 ve yeni dogan hemolitik hastaligi ¢cok sik
olarak gorulmez (1, 2, 10, 11, 12).
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2.1.2.9. Lutheran Sistemi

Lutheran antijenlerinin tam yapis1 yeteri kadar bilinmemektedir. Enaz 17 Lutheran antijeni

vardir. Lutheran antikorlar1 ¢ok az sayida olguda transfiizyon reaksiyonu ve yenidogan

hemolitik hastaligina neden olurlar (1, 2, 10, 11, 12).

Tablo 9. Sik Rastlanan Lutheran Fenotipleri.

FENOTIP SIKLIK(%)
Lu(a+b-) 0.1
Lu(a+b+) 6.7
Lu(a-b+) 93.2
Lu(a-b-) cok nadir

2.1.2.10. MNSs Sistemi

MN antijenleri eritrosit membraninda glycophorin A iizerinde bulunmuslardir.

Glycophorin A,131 aminoasit ve 16 oligosakkaridden olusur.

Tablo 10. MNSs Sisteminin Fenotipleri.

ANTISERUMLARLA REAKSIYON FENOTIP OLASI GENOTIP
M N S s u
+ M MM
+ + MN MN
+ SuU SSU,SSuU
+ + SsU SsU
+ + sU ssU,sSulU
S-s-U- SuSuU-
+ S-s-U SuSuU+

Anti-M ve Anti-N dogal olarak gorilen IgM yapisinda antikorlardir. Anti-S ve anti-s

siklikla, anti-U ise daima IgG yapisindadir. Anti-M ve anti-N asit pH'da daha iyi reaksiyon

verir. Anti-M,anti-N ve anti-S 'in enzimle muamele edil- mis eritrositlerle aglutinasyon

gucleri azalir. Anti-s ve anti-U IgG yapisinda oldugu igin optimal reaksiyon isilart

37°C'dir. Anti-M ve anti-N ise 37°C'nin altinda aglutinasyon olusturur. Nadiren 1gG olup
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yenidogan hemolitik hastaligina neden olur. Bu vakalarda hastalik gok agir seyreder. Anti-S,
anti-s ve anti-U'ya bagh transfizyon reaksiyonlari ve yenidogan hemolitik hastaligi
bildirilmistir (1, 2, 10, 11, 12).

2.1.2.11 Diger Kan Grup Antijenleri

Tablo 11. Diger Kan Grup Antijenleri.

DiGER KAN GRUP ANTIJENLERI

MINOR ANTIJENLER

YUKSEK SIKLIKTAKI

DUSUK SIKLIKTAKI

YUKSEK TiTRE

ANTIJENLER ANTIJENLER DUSUK AVIDITE
Auberger (Au) Augustine (Ata) Batty (By) Chido (Ch)
Diego (Di) Gerbich (Ge) Box (Bxa) Cost-Sterling (Csa)
Sd Jra Webb (Wb) John Milton Hagen (JIMH)
Cartwright (Yt) Vel (Vel) Berrens (Bea) Rodgers (Rg)
Dombrock (Do) Cromer (Cra) Radin (Rd) Knops-Helgeson (Kna)

Xg

Colton (Co)
Scianna (Sc)
Cad

Gregory (Gya)
Langereis (Lan)
Ena

Joseph (Joa)

Wright (Wra)
Bishop (Bpa)
Swann (Swa)

Holley (Hya)
York (Yka)
McCoy iMcCa)
Gregory (Gya)

Oka

2.2. Oksidatif-Antioksidatif Denge ve Serbest Oksijen Radikalleri

Serbest radikaller, hem vicutta metabolik aktiviteler neticesinde hem de disaridan
gelen etkilerle (sigara, alkol, radyasyon, su ve hava kirliligi, agir metaller, tiitsiillenmis et,
kullanilmis yag) meydana gelebilir (15). Pek cok hastalikta miktarlari degisiklige
ugramaktadir. Ornegin Behget hastaliginda artmis serbest oksijen radikali iiretimi ve oksidatif
stres sonucunda antioksidanlarin azaldigr gorilmistiir (16-17). Oksidan-antioksidan
dengesinin bozulmas1 Behget hastaligindaki doku hasarindan sorumlu kabul edilmistir(18).

Oksidatif stresin neden oldugu en 6nemli hastaliklardan biri de kalp yetersizligidir.
Kalp yetersizligi gelisen hastalarda SOD, CAT, GSH-Px ve E vitamini gibi miyokardiyal
antioksidanlar azalirken, serbest oksijen radikallerinin ve oksidatif stresin arttig1 goriilmiistiir

(19).
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Singh ve ark. diabet siiresi ve metabolik kontrol ile oksidatif stres arasinda giiclii bir
iliski oldugunu gormiislerdir (20). Baska bir ¢alismada tip | ve tip Il diabetik hastalarda
metabolik kontrolin duzeltilmesi ile oksidatif stresin bulunmustur (21).

Serbest radikaller bir veya daha fazla eslesmemis elektrona sahip, kisa Omiirli,
kararsiz, molekiiler agirligi diisiik ve ¢ok etkin molekiiller olarak adlandirilir. Serbest radikal,
atomik ya da molekiiler yapilarda ciftlenmemis tek elektron boéliimlerine verilen isimdir.
Biyolojik sistemlerdeki en ©Onemli serbest radikaller, oksijenden olusan radikallerdir ve
aerobik organizmalarda oksijen kullaniminin dogal sonucu olarak olusmaktadir. Oldukga
reaktif olan bu bilesikler reaktif oksijen tiirleri (ROT) olarak isimlendirilir. Basta
mitokondriyal elektron transportu olmak iizere ksenobiyotik metabolizmasi, fagositik
aktivasyon, cesitli sentez ve degradasyon reaksiyonlarinda ROT meydana gelmektedir (22).

Oksijenden olusan baslica reaktif tiirler sunlardir.

2.2.1. Stperoksit (O;")
Stiperoksit radikali (O,”) hemen hemen tiim aerobik hicrelerde molekdiler oksijenin
(02) bir elektron alarak indirgenmesi sonucu meydana gelir. Indirgenmis gegis metallerinin

otooksidasyonu da stiperoksit radikali meydana getirebilir.

Fe, T+ O, — Fes T+ 02.-

CU"+0,—Cu'+0,"

Stiperoksit radikali kendisi direkt olarak zarar vermez. Bu radikal anyonun asil 6nemi,
hidrojen peroksit (H,0,) kaynagi olmasi ve gecis metalleri iyonlarinin indirgeyicisi olmasidir.
Stiperoksit radikali diisiik pH degerlerinde daha reaktiftir. Siiperoksit radikali ile perhidroksi
radikali birbirleriyle reaksiyona girince biri okside olur digeri indirgenir. Bu dismutasyon

reaksiyonunda O, ve H,O, meydana gelir.
HO, + Oz.- +H — 0O, + H,0,
Siiperoksit radikalli hem oksitleyici hem indirgeyici 6zellige sahiptir. Ornegin;

ferrisitokrom c ya da nitroblue tetrazolium ile reaksiyonunda indirgeyici olarak davranarak bir

elektron kaybeder ve molekiler oksijene okside olur.
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Sit ¢ (Fes +) +0," — O, +Sitc (Fe; +)

Ayrica siiperoksit radikali epinefrinin oksidasyonunda oksidan olarak davranarak bir
elektron alir ve H,O; indirgenir (23).

Superoksit, notrofillerin bakterisidal aktivitesi, apoptozis, inflamasyon ve vaskdler
fonksiyonlarin regiilasyonu gibi yararli etkilere sahiptir. Azalmis siiperoksit diizeyleri
bakteriyal enfeksiyonlara artmis bir yatkinliga yol agabilir. Artmig siiperoksit diizeyleri ise
stperoksit dismutaz (SOD) enzimi ile H,O, ve oksijene doniistiiriilerek azaltilir. Boylece

hiicresel siiper oksit diizeyleri siki bir sekilde kontrol altinda tutulur (24,25).

2.2.2. Singlet Oksijen (‘O,)

Yapisinda eslesmemis elektronu bulunmamasi nedeniyle serbest radikal olmadigi
halde ROT’leri arasinda yer alan singlet oksijen, serbest radikal reaksiyonlarinin baslamasina
neden olmasi agisindan 6nem tagimaktadir. Delta ve sigma olmak iizere iki tipi mevcuttur.
Sigma tipi daha reaktif oldugu icin hizla delta tipine doniisiir. Singlet oksijen, oksijen
elektronlarindan birinin disaridan enerji almasi sonucu kendi doniis yoniiniin tersi yonde olan
farkli bir yoriingeye yer degistirmesi neticesi olusabilecegi gibi siiper oksit radikallerinin
dismutasyonu ve hidrojen peroksitin hipoklorit ile reaksiyonu sonucunda da olusabilir.
Viicutta deri ve retina gibi giin 15181na maruz kalan bdlgelerde sikca olustugu tespit edilmistir.
Singlet oksijen, notrofillerin aktivitesi sirasinda ve O ’in dismutasyonu sirasinda da

olusmaktadir (26).

2.2.3. Hidrojen Peroksit (H,O5)
Hidrojen peroksit (H20,), siiperoksidin ¢evresindeki molekiillerden bir elektron almasi
veya molekiiler oksijenin g¢evresindeki molekiillerden iki elektron almasi sonucu olusan

peroksitin iki proton (H") ile birlesmesi sonucu meydana gelir.
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O, " +e +2H+ — Hy0,
O, +2e +2H+ — H,0O;

Biyolojik sistemlerde hidrojen peroksidin asil iiretimi, siiperoksidin (O2")
dismutasyonu ile olur. Iki siiperoksit molekiilii, siiperoksidin dismutasyonu reaksiyonunda iki
proton alarak H,O, ve O; olustururlar.

20, "+ 2H" — H,0, + O,

Bu reaksiyon, radikal olmayan iiriinler meydana geldiginden dismutasyon reaksiyonu
olarak bilinir, ya spontan gergeklesir ya da SOD enzimi tarafindan katalizlenir. Spontan
dismutasyon pH 4,8'de en hizlidir, enzimatik dismutasyon ise spontan dismutasyonun
nispeten yavas oldugu nétral ya da alkali pH'ta daha belirgindir. HO, bir serbest radikal
olmadigi halde reaktif oksijen tilirleri (ROT) kapsamina girer ve serbest radikal
biyokimyasinda énemli bir rol oynar. Ciinkii Fe," veya diger gecis metallerinin varliginda
Fenton reaksiyonu sonucu, stperoksit radikalinin (O,") varliginda Haber-Weiss reaksiyonu
sonucu en reaktif ve zarar verici serbest oksijen radikali olan hidroksil radikalini (OH")
olusturur. Siiperoksit radikalinin lipit ¢oziintirligii smirli oldugu halde H,0, lipitte
¢ozlnurdur. Bu nedenle H,O, kendisinin olustugu yerden uzakta olan Fe," igeren
membranlarda hasara sebep olabilir (26). Bu reaktif oksijen tiirii de bakterilere kars1 16kositer

savunmasinin diger 6nemli bir unsurudur (25).

2.2.4. Hidroksil (OH")

Hidroksil radikali (OH"), Fenton reaksiyonu ve Haber-Weiss reaksiyonu sonucu
hidrojen peroksitten olusmaktadir. Ayrica suyun yiiksek enerjili iyonize radyasyona maruz
kalmas1 sonucunda da olusur. Hidroksil radikali son derece reaktif bir oksidan radikaldir,
yarilanma omrii ¢ok kisadir. Amino asitler, niikleik asitler, organik asitler, fosfolipitler ve
sekerler gibi biyomolekiillerin birgoguyla reaksiyona girebilir. Hidroksil radikali ROT nin en
giicliistidiir. Olustugu yerde tiyoller ve yag asitleri gibi ¢esitli molekiillerden bir proton
kopararak tiyol radikalleri (RS’), karbon merkezli organik radikaller (R"), organik peroksitler
(RCOQ’) gibi yeni radikallerin olusmasina neden olarak biiyiik hasarlarin meydana gelmesine

sebep olurlar (26).
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Sekil 1. Fenton ve Haber-Weiss reaksiyonlar1 sonucunda hidroksil radikali (OH")

olusumu(18).
Fenton Reaksivonu Haber-Weiss Reaksivonn
Fe'? 05
+ -
Fe™? 0,
+ +
OH' H,0
t +
OH™ OH"

2.2.5. Hipokloréz Asit (HOCI)

Hipoklordz asit de radikal olmadigr halde ROT arasinda yer almaktadir. Fagositik
hlcrelerce bakterilerin dldirtilmesinde 6nemli rol oynar. Aktive olan nétrofiller, monositler
ve makrofajlar, eozinofiller O, (retirler. Ozellikle notrofiller icerdikleri myeloperoksidaz
enzimi araciligiyla O, ’in dismutasyonuyla olusan hidrojen peroksidi kloriir iyonuyla

birlestirerek giiclii bir antibakteriyal ajan olan HOCI gevirir (26).

2.2.6. Peroksil (ROO)
Karbon merkezli radikaller hizli bir sekilde oksijenle reaksiyona girerek peroksil
radikallerini meydana getirirler. Bu peroksil radikali lipit peroksidasyonunu baslatan radikal

olup uzun dmurludir (26).
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2.3.Serbest Oksijen Radikallerinin Makromolekullere Etkileri

2.3.1. Serbest Radikallerin Lipitlere Etkisi

Lipit peroksidasyonu, membranda bulunan doymamis yag asitlerinin, serbest oksijen
radikalleri tarafindan peroksitler, alkoller, aldehitler, hidroksi yag asitleri, etan ve pentan gibi
cesitli tirtinlere yikilmasi reaksiyonudur. Lipit hidroperoksitlerinin yikimi ile olusan ve
biyolojik olarak aktif olan aldehitler ya hiicre dizeyinde metabolize edilirler ya da
baslangigtaki etki alanlarindan diffiize olup hiicrenin diger boliimlerine hasar1 yayarlar. Lipit
peroksidasyonu, biyolojik zarlarin 6zelliklerinde ciddi hiicre hasarlarina yol agan degisiklikler
yaparlar (35,36). Lipit peroksidasyonu ¢ok iyi tanimlanmis bir hiicresel hasar mekanizmasi
olup doku ve hucrelerde oksidatif stresin bir gostergesi olarak kullanilir (23). Lipit
peroksidasyonu kendi kendini devam ettiren zincir reaksiyonu seklinde ilerler ve oldukga
zararhdir. Hiicre membranlarinda lipit serbest radikalleri (L") ve lipit peroksit radikallerinin
(LOO") olusmasi, reaktif oksijen tiirlerinin (ROT) neden oldugu hiicre hasarmin 6nemli bir
ozelligi olarak kabul edilir. Serbest radikallerin sebep oldugu lipit peroksidasyonuna

"nonenzimatik lipit peroksidasyonu™ denir (29).

Sekil 2. Lipit peroksidasyonun zincirleme reaksiyonu(20).

= —l—
i —+ O

T «»wor= +— JT HF —ae— T OOEL +— T°

L« O>EL
T igprir Peraolcsirt

Biyolojik sistemlerde; lipitlerin peroksidasyonu baslama, yayilma ve sonlanma olmak
Uzere ug evreden meydana gelmektedir (27). Lipit peroksidasyonu genellikle yag asitlerindeki
konjuge ¢ift baglardan bir elektron igeren hidrojen atomlarimin c¢ikarilmasi ve bunun
sonucunda yag asidi zincirinin bir lipit radikali niteligi kazanmasiyla baslar. Lipit radikali (L")
dayaniksiz bir bilesiktir bir dizi degisiklige ugrar. L’ nin molekdler oksijenle (O,) etkilesmesi

sonucu lipit peroksit radikalleri (LOO") olusur. LOO", membran yapisindaki diger doymamis

19



yag asitlerini etkileyerek yeni lipit radikallerinin olusumuna yol acarken, kendileride agiga
cikan hidrojen atomlarimi alarak lipit peroksitlerine (LOOH) doniisiirler. Boylece olay kendi
kendini katalizleyerek devam eder. Lipit peroksidasyonu; plazma membrani ve subselliiler
organellerin membranlarinda serbest radikallerle uyarilabilir ve gecis metallerinin varlifinda
artar (28).

Aerobik organizmalarda lipit peroksidasyon iiriinleri DNA hasarina ve glutamat
tastyicilart gibi proteinlerin inhibisyonuna neden olurlar (30). Artan lipit peroksidasyonu ve
azalan antioksidan korumalar sonucu epoksitler olusur. Bunlar hiicre i¢inde niikleofilik
merkezler ile spontan olarak reaksiyona girerek DNA, RNA ve proteinlere kovalent olarak
baglanirlar (31). Bdylece bu reaksiyonlar sitotoksisiteye, alerjiye, mutajeniteye ve
karsinojenezise neden olurlar (32).

2.3.2. Serbest Radikallerin Proteinlere Etkisi

Proteinlerin  serbest radikal harabiyetinden etkilenme derecesi aminoasit
kompozisyonlaria baglidir. Doymamis baglar ve kiikiirt i¢eren triptofan, tirozin, fenilalanin,
histidin, metiyonin, sistein gibi aminoasitlere sahip olan proteinler serbest radikallerden
kolaylikla etkilenirler. Bu etki sonucunda ozellikle siilfiir radikalleri ve karbon merkezli
organik radikaller olusur (29).

Proteinlerin reaktif oksijen tdrleri veya oksidatif stres runleriyle kovalent
modifikasyonu sonucu protein oksidasyonu meydana gelir (33). Protein oksidasyonu esas
olarak hidroksil radikali ile baglar. Diger taraftan oksidasyon siirecinde molekiiler oksijenle
birlikte siiperoksit anyon radikali ve siiperoksitin protonlanmisg formu olan hidroperoksil
(HO2)in varligi da gereklidir. Adi gegen bu reaktif oksijen tiirleri aminoasitlerin yan
zincirlerinin  oksidasyonuna, protein-protein capraz baglarinin olusumuna ve protein
omurgasinin oksidasyonu yolu ile protein fragmentayonuna neden olurlar (34, 35). Protein
molekiillerinde, tiyolasyon, metilasyon ve karbonilasyonu iceren ¢ok farkli sekillerde
oksidatif hasar meydana gelebilir. Bunlardan tiyolasyon ile metilasyon doniisiimliidiir ve bu
molekiiller bazi antioksidan fonksiyonlarda rol oynar (36). Diger taraftan protein
karbonilasyonu olusumu doniisiimsiizdiir ve proteinlerin enzimatik parcalanmasina yol acar.
Ayrica protein karbonillerin olusumu, serbest radikallerin yaglar, karbonhidratlar ve
niikleikasitler gibi diger hiicresel bilesenlerle etkilesmesi sonucunda olusan ikincil

tepkimelerle de gergeklesir (37).
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Sekil 3. Protein karbonil olusum reaksiyonlari(23).

Capraz Bagh Protein
j ¥ o, 1
—NH— CHCO — —=* —NH—(—C0— ~d, —NH—C—CO—
X ve gama ismlan H,0 8
- : 2
- b HOs |, Fe* +H
H,0 Fo¥" i¥e
2+ H202 3+
Fe” 02 Fe
. R
1'11 0, HO, I'It H20+02h HO, L
~NH—(—C0— %—N}I—(f—( 0— .; B ”r—NH—ﬁ—CO—
o] - i &
OH  Fe'! Fe" +H 0. Fe” +OH  Fe 9
H

Protein oksidasyonun biyokimyasal sonuglari; enzim aktivitesinde azalma, protein

fonksiyonlarinin kaybi, proteaz inhibitor aktivitenin kaybi, protein agregasyonu, reseptor

aracili endositozun bozulmasi, gen transkripsiyonundaki degisimler, immiinojen aktivitedeki

artig olarak siralanabilir (38, 39).

2.3.3. Serbest Radikallerin Nikleik Asitlere Etkisi

ROT olusumundaki artma, antioksidan enzim diizeylerindeki azalma ve DNA onarim

enzimlerinde defekt olmasi oksidatif DNA hasarinin artmasina yol a¢gmaktadir. Oksidatif

hasara bagli olarak DNA’da tek ve ¢ift zincir kiriklari, abazik alanlar, baz modifikasyonlar1

(baz katilimi, bazlarda yeniden diizenlenme), seker hasar1 meydana gelebilir veya DNA ile

proteinler arasinda ¢apraz baglanma olabilir (40, 41).
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Sekil 4. Serbest radikal aracili oksidatif DNA hasar1(29).
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Iyonize edici radyasyonla olusan serbest radikaller DNA'y1 etkileyerek hiicrede
mutasyona ve 6lime yol acarlar. Hidroksil radikali (OH") deoksiriboz ve bazlarla kolayca
reaksiyona girer ve degisikliklere yol agar. Aktive olmus notrofillerden kaynaklanan hidrojen
peroksit (H,0,) membranlardan kolayca geger, hiicre ¢ekirdegine ulasarak DNA hasarina,
hicre disfonksiyonuna ve hatta hicre o6limine yol acabilir. Oksidatif modifikasyon
sonucunda DNA antijenik karakter kazanmakta ve antiDNA antikorlar1 olugmaktadir.
Stiperokside (02") maruz kalan DNA molekilleri hayvanlara enjekte edildiklerinde daha

fazla antijenik 6zellik gosterirler ki bu oldukca énemli bir etkidir (29).

Mitokondriyal DNA (mtDNA) da oksidatif hasar ve bu hasara bagli mutasyonlarin
gerceklesmesi yaslanma siirecinde 6nemli rol oynar. ROT’lerin artmasmma bagl olarak
mitokondride membran potansiyeli azalir, ATP sentezinde azalma olur, potansiyel toksisitesi
olan Ca*? iyonlarinin tutulumu azalir. Oksidatif strese bagli olarak, mutasyonel yiik artarken
koruyucu ve onaricit proteinlerin azalmasi veya zarar gérmesi mitokondrilerin hasar ve

mutasyonunu artirir. Bunun sonucunda da hiicresel yaslanma hizlanir (32).
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2.3.4. Serbest Radikallerin Karbonhidratlara Etkisi

Serbest radikallerin  karbonhidratlar ilizerinde de Onemli etkileri vardir.
Monosakkaritlerin  otoooksidasyonu sonucunda hidrojen  peroksit, peroksitler ve
oksoaldehitler meydana gelir, bunlar ¢esitli patolojik siireglerde 6nemli rol oynarlar. Diyabet
ya da diyabet komplikasyonlarinin gelisimi, koroner kalp hastaligi, hipertansiyon, psoriyazis,
romatit artrit, Behget hastaligi, ¢esitli deri ve gz hastaliklari, kanser gibi bir¢ok hastalikta ve
yaslilikta serbest radikal iiretiminin arttigi, antioksidan savunma mekanizmalarinin yetersiz
oldugu gosterilmistir (29).
2.4. Serbest Radikallere Kars1 Savunma Mekanizmalari

Canlilarda ROT olusumunu ve ROT’ nin meydana getirdigi hasar1 6énlemek i¢in birgcok
savunma mekanizmasi vardir. Bu mekanizmalar "antioksidan savunma sistemleri" veya
kisaca "antioksidanlar" olarak bilinirler. Antioksidanlar, endojen kaynakli veya eksojen
kaynakl1 olabilirler.

Endojen antioksidanlar, enzimatik olmayan ve enzimatik antioksidanlar olmak (zere
iki simifa ayrilirlar (29). Endojen enzimatik ve enzimatik olmayan antioksidanlar hem
ROT’nin zararsiz metabolitlere doniistiiriilmesi hem de normal hiicresel metabolizmanin ve

fonksiyonlarin korunmasi ve devamliliginda 6nemlidirler (42).

Cizelge 1. Hiicrede bulunan bazi endojen antioksidanlar.

Endojen Antioksidanlar
Enzimatik antioksidanlar Enzimatik olimayan antioksidanlar
Stiperoksit dismutaz Melatonin
Glutatyon peroksidaz Seruloplazmin
Glutatyon S-Transferazlar Transferin Miyoglobin
Katalaz Hemoglobin Ferritin
Mitokondriyal sitokromoksidazlar Bilirubin Glutatyon
Hidroperoksidazlar Sistein Metiyonin
Urat Laktoferrin
Albiimin Vitaminler
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Antioksidanlar dort ayn sekilde etki ederler;

1. Toplayici1 Etki; Serbest oksijen radikallerini etkileyerek onlar1 tutma veya daha zayif
yeni molekiile ¢evirmedir. Antioksidan enzimler, trakeobronsiyal mukus ve kiiciik
molekdiller bu tip etki gosterirler.

2. Bastirict Etki; Serbest oksijen radikalleriyle etkilesip onlara bir hidrojen aktararak
aktivitelerini azaltma veya inaktif sekle doniistiirmedir. Vitaminler, flavanoidler bu
tarz bir etkiye sahiptirler.

3. Zincir Kirict Etki; Serbest oksijen radikallerini baglayarak zincirlerini kirip
fonksiyonlarini engelleyici etkidir. Hemoglobin, seruloplazmin ve mineraller zincir
kirict etki gosterirler.

4. Onarici Etki; Serbest radikallerin olusturduklar1 hasarin onarilmasidir.

2.4.1. Enzimatik Olmayan Antioksidanlar

Enzimatik olmayan antioksidanlarin etkisi asagidaki reaksiyonda oldugu gibi
antioksidan (X) molekiile bir elektron veya hidrojen transferi seklinde 6zetlenebilir.
AH+X — A"+ XH

Olusan antioksidan tiirevli radikal, bir rediiksiyon potansiyeline sahip olmakla beraber
kimyasal reaktivitesi ¢ok diisiiktiir. Boylece yliksek reaktiviteye sahip oksidanin zararli etkisi
azaltilmig olur (29). Enzimatik olmayan antioksidantlardan en Onemlileri; E vitamini (o-
tokoferol), C vitamini (askorbik asit), glutatyon (GSH), melatonin, seruloplazmin, transferin,

miyoglobin, hemoglobin, ferritin, bilirubin, sistein, metiyonin, laktoferrin, albimindir (43).
2.4.2. Enzimatik Antioksidanlar

Bir diger antioksidan savunma sistemi, stperoksit dismutaz (SOD), katalaz (CAT),
glutatyon peroksidaz (GPx), glutatyon S transferaz (GST) gibi antioksidan enzimlerle olan

savunmadir. Bu enzimler dioksijen rediiksiyonu ara bilesiklerini veya oksidan zararina

ugramis bilesikleri dogrudan uzaklastirabilirler.
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2.4.2.1. Superoksit dismutaz (SOD)

SOD (EC 1.15.1.1) O, " radikalinin O, ve H,O, dismutasyonunu katalizleyerek

oksidatif zarara kars1 koruma saglar(34).

202°-+ H+ — O, + H,0O,

Bu dismutasyon reaksiyonu siiperoksit radikalinin anyon ve katyon formlarinin esit
oranlarda bulundugu pH 4,8’de kendiliginden meydana gelir. Ancak fizyolojik sartlarda yani
pH 7,35-7,45 arasinda bu reaksiyon ¢ok daha yavas olur. SOD enzimi varliginda ve pH’1n 7,4
oldugu kosullarda bu reaksiyon dort kat daha hizli gerceklesir (44).

SOD enzimi, aktif merkezinde bulunan metale gore bakir-¢inko (CuZnSOD), mangan
(MnSOD) ve demir (FeSOD) olmak iizere ii¢ ¢esittir. MnSOD ve CuZnSOD hayvanlarda
baskin olan formlardir. FeSOD ise baz1 alg ve yiiksek yapili bitkilerde bulunmasina karsin
genellikle prokaryotlarda bulunan formdur. SOD aktivitesi omurgasizlarda bliyiik 6l¢iide
degiskenlik gosterir, fakat omurgalilara gore aktivitesi genellikle daha diigiiktiir. Omurgasiz
CuznSOD formu memelilerdekine benzer 6zellik gosterir, amfibilerdeki SOD beyinde en
yiiksek aktivite ve akcigerde en diisiik aktiviteyi gosterirken yiiksek omurgalilarda
karacigerde aktivite genellikle en yiiksektir. CuZnSOD 32 kDa ortalama agirliga sahip
dimerik bir proteindir. Birgok izoenzimi oldugu rapor edilmistir. MnSOD 86 kDa ortalama
molekiiler agirliga sahip tetramerik bir proteindir. FeSOD 41 kDa molekiiler agirlikli dimerik
bir proteindir. Metal kofaktorleri olmaksizin biitin SOD formlar1 O, ~ dismutasyonunda
benzer mekanizma ve hiz1 paylasirlar (43).

SOD’in fizyolojik fonksiyonu oksijeni metabolize eden hiicreleri siiperoksit
radikalinin lipit peroksidasyonu gibi zararl etkilerine kars1 korumaktir. SOD, fagosite edilmis
bakterilerin intraselliler o6ldirilmesinde de rol oynar. SOD aktivitesi yuksek oksijen
kullanimi olan dokularda fazladir ve doku parsiyel oksijen basinci (pO,) artisiyla artar.

SOD’n ekstraselliiler aktivitesi yoktur (29).
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2.4.2.2. Katalaz (CAT)
CAT (EC 1.11.1.6) hicresel metabolizma sonucu olusan H,O;’in molekiler oksijene

ve suya doniismesini katalizler (29).

2 H,0, > 2 H,O0 + Oy

Enzim genellikle bir birinin aynis1 olan dort alt {initeden olusan yaklasik 240 kDa
agirh@inda tetramerik bir molekiildiir. Aerobik hiicrelerin ¢ogunda bulunur. CAT genellikle
H,O, freten enzimlerin lokalize oldugu peroksizomlarda bulunmaktadir. Baliklarda,
amfibilerde ve memelilerde karaciger, bobrek, kalp ve beyinde yiiksekten en diisiige dogru
aktivite dagilimi gostermektedir. CAT kan plazmasi, dokular arasi sivi, sinoviyal sivi gibi
hemen higbir ekstraselliiler sivida bulunmaz (43).

CAT hiicreyi kendi solunumsal patlamasina karst koruma islevini de goriir. Hiicrede
olusan H,O,’i hidroksil (OH") serbest radikali olusumunu 6nlemek i¢in ortamdan kaldirir
(29).

2.5. Oksitatif Stres

Hiicrede olusan ROT’i antioksidan savunma sistemleri olarak bilinen mekanizmalarla
ortadan kaldirilmaktadir. Normal fizyolojik kosullarda viicutta olusabilen ROT (siiperoksit,
hidroksil, hidrojen peroksit vb.) ve antioksidan 6zellikteki enzimler denge halinde ¢aligmakta
ve herhangi bir saglik sorunu ortaya ¢ikmamaktadir. Yasamin devami i¢in her iki sisteme de
ihtiya¢c vardir. Ancak endojen ya da eksojen nedenlerle bu dengenin oksidanlar lehine
bozulmasi oksidatif stresin olusumuna yol agmaktadir (26). Oksidatif strese neden olan
tehlikeli reaktif oksijen tiirleri ¢esitli biyolojik molekiillerle kolaylikla etkilesebilmektedir. Bu

etkilesimin siddetli olmasi, hiicre ya da dokularda hasara neden olmaktadir (41, 57).
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2.5.1. Toksikolojide Oksidatif Stres

Bircok Kirletici hiicre i¢i ROT miktarini arttirarak, DNA hasari, lipit peroksidasyonu
ve enzim inhibisyonu gibi toksisitede onemli rol oynayan oksidatif stres biyomarkerlarinin
olusmasina neden olur. Deney hayvanlarinda serbest radikaller tarafindan olusturulan
oksidatif stresi Olgmek igin ¢esitli biyomarkerler kullanilir. Kullanilan biyomarkerler,
radikaller tarafindan olusturulan birincil ya da ikincil iirlinler olabildigi gibi, radikallere kars1
koyan antioksidan savunma sistemi elemanlar1 olabilir(58). Pek cok cevresel kirleticinin
toksisite mekanizmasinda serbest radikallerin rol oynadig tespit edilmis, bu nedenle oksidatif

stres ekotoksikolojik ¢alismalarda yaygin sekilde kullanilmaya baslanmistir (45).

2.5.2. Insan Vucudunda Oksidatif/Antioksitatif Durum

Oksidatif stres; prooksidan/antioksidan balansin oksidanlarin lehine artmasi olarak
tanimlanmaktadir. Reaktif oksijen tiirleri olduk¢a giiclii prooksidanlardir. Malarya
enfeksiyonunda reaktif oksijen tiirleri iki ayr1 mekanizma ile olusur. Bunlardan birincisi
intraselliiler parazit ile hemoglobinin yikim1 sonucu reaktif oksijen tiirii olusumudur. Burada
demir globinden ayrildiktan sonra Fe+2 formundan Fe+3 formuna okside olarak elektron
aciga ¢ikarirlar. A¢iga ¢ikan bu elektronlar oksijen molekiilleri ile reaksiyona girerek reaktif
oksijen tiirlerini olustururlar. ikinci mekanizma ise immiin cevabin aktivasyonu sonucunda
fagositler tizerinde respiratory .burst ( biiyiik patlama) ve reaktif oksijen tiirlerini artiran TNF-
o ve INF-y sitokinleri olusturmasidir (46).

Malarya parazitinin gelistigi eritrositlerde bazi metabolik degisiklikler meydana
geldiginden basta hidrojen peroksit ve siiperoksit anyonlari olmak iizere oldukga yiiksek
oranlarda serbest radikal olusturma potansiyeline sahiptir (47). Intraselliiler ve ekstraselltiler
parazitler fagositozla éldurulirler (48). Kan monositleri, doku makrofajlar1 (kupfer hiicreleri,
alveolar makrofajlar) gibi fagositik hicreler ve notrofiller, eozinofiller, bazofiller gibi
graniilositler immunojenik veya 6zel bir uyaranla uyarildiktan sonra lizozomlarini disari
vermeye baslarlar. Reaktif oksijen olusumunun yanisira, mitokondri disindaki oksijen
uretiminde bir patlama (respiratory brust) olur. Fagosite edilmis, sitma parazitleri oksidan
ajanlar tarafindan o6ldiiriiliir. Solunum yolu ile patlamanin (respiratory brust ) amaci oksidan
ajanlar saglamaktir. Olusan oksidan ajanlar patojenleri 6ldiirmenin yanisira myeloperoksidaz

sistemine de etki eder. Hidrojen peroksit ve hipoklorit kombinasyonu miyeloperoksidaz
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sistemine etkiyerek de guclu bir antimikrobiyal aktivite gosterir. Bu radikaller memeli bakteri
ve parazitlerine karsi sitotoksik etkiye sahip oksidan ajanlardir.

Oksidatif hasar1 6nlemek i¢in dokular glutatyun peroksidaz, katalaz ve siiperoksit
dismutaz gibi ¢ok sayida antioksidan enzim igerirler (49). Bunun yani sira meydana
gelebilecek muhtemel peroksidasyonun Onlenmesi i¢in oto katalitik zincir reaksiyonlarinda
yer alan lipit serbest radikallerini tutan maddelerde bulunmaktadir. Transferrin ve
seruloplazmin major koruyucu antioksidanlar olarak islev gorirken, askorbat, Urat, protein
siilthidril, a-tokoferol ve karotenler oksidanlarin zincirlerini kiran antioksidanlar seklinde
islev goriirler (50).

Reaktif oksijen tirlerinin detoksifikasyonu Plazmodyum paraziti ile enfekte eritrositler
icin bir tehdittir. Parazitin hizla biiyiimesi ve ¢ogalmasi sonucunda biiyiik miktarlarda oksidan
maddeler meydana gelmektedir. Oksidatif stresin meydana gelmesinin temelinde
hemoglobinin parazit tarafindan dejenerasyonu yatmaktadir.

Hemoglobin plazmodyum paraziti i¢in en énemli amino asit kaynagidir. Bu amino
asitlerin yikilmasi ile ortamin asitligi artmakta, toksik serbest demir (feri/ferroprotoporfirin
IX: Fp) ve reaktif oksijen turleri meydana gelmektedir (51). Fp’nin biiyiik cogunlugu hemozin
veya malarya pigmenti olarak bilinen kristal bir forma doniisiir (52). Alternatif
detoksifikasyon yollar1 Fp dejenerasyonu, glutatyon ile reaksiyon ve Fp-bagli proteinleri ile
Fp detoksifikasyonuna neden olabilmektedir (53). Cok az miktarlardaki Fp bile notralize
duruma gecerken protein ve membranlarda redoks hasarlar, hicrelerde enzim inhibisyonu ve
eritrositlerin par¢alanmalarina neden olmaktadir (54). Bu metabolik oksidatif stres Grlinlerinin
haricinde bagisiklik sistemi tarafindan da bu parazitlere karsi oksidatif stres drlnleri

olusturulmaktadir.

2.5.3. Oksidatif Stres, Ol¢iim ve Degerlendirme

Serbest radikaller viicudumuzda besinlerin oksijen kullanarak enerjiye cevrilmesi
sirasinda olugsan metabolik yan iirlinlerdir. Serbest radikaller (reaktif oksijen tiirleri) kararsiz
bir yapidadirlar ve kararli hale gelmek icin hiicrelere saldirarak hasar olustururlar.
Antioksidanlar ise serbest radikalleri etkisiz hale getirerek htcreleri bu hasarlardan korurlar.
Serbest radikaller ve antioksidanlar vicutta dengede olmalidir ki, antioksidanlar serbest

radikalleri etkisiz hale getirebilsin. Eger serbest radikal seviyesi, antioksidan seviyesine gore
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artar ise serbest radikaller hucrelerde oksidatif hasarlara yol acar ve bu duruma oksidatif stres
denir (55).
Oksidatif stres bir hastalik degildir, ancak hastaliga yol agabilecek ya da hizlandiracak

bir etkendir. Genellikle koruyucu saglik dnlemleri i¢in 6nemli bir uyarandir. Fakat tehlikeli

olan oksidatif stresin herhangi bir semptomunun olmamasidir. Bu durum tespit edilmez ve

diizeltilmezse ciddi saglik sorunlarina ve hastaliklara neden olabilir. Toksin ya da patojenlere

maruz kalmak, zayif antioksidan savunma sistemi, diizensiz yasam sekli, asir1 yogun egzersiz

ve glinlik metabolik triinler, oksidatif strese neden olur. Bazi durumlarda oksidatif stres

seviyesini normale gore daha fazla arttirir (55).
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Sekil 5. Serbest radikallerin neden oldugu bazi hastaliklar.

SERBEST RADIKALLERIN NEDEN OLDUGU HASTALIKLARIN BAZILARI

G0z SEFALIK KISIM
- Diabetik retinopati - Parkinson
- Premature Retinopatisi - Alzheimer
- Katarakt - Sinir Sistemi Hastaligi
- Yaga Baglh makiler Dejenerasyon - Travmatik Epilepsi
SOLUNUM YOLU Yz
- Brongiyal Astim : xaﬁ:"'k Lekesi
- Solunum Hasari = Ka‘@ anma
- Yetigkin Solumum giicligi - Kingikitk
Sendromu -Sarkma
- Gines Lekesi
BETIN GOGUS
- Akut gastrik Mukozal Lezyon - iskemik Aritmi

- Iskemik Enterit
- Iskemik Kolit
- Karaciger yaglanmasi

- Hipertansiyon

ALT BATIM

*Bobrek Yetmezligi
GENEL
- Diyabet
- Aleriji
- Romatoid Hastaliklar
- Kanser
- Ateroskleroz

2.5.4. Diyet ve Destek Besinlerle Serbest Radikalleri Azaltip, Antioksidanlar1 Arttirmak

Vicutta antioksidan defans sistemini etkileyen birgok faktor vardir: Bireysel genetik
yapt ve vicudun maruz kaldigi cevresel etmenler. Maalesef modern yasam sekli, c¢evre
kirliligi, stres, diisiikk kaliteli besinler, dengesiz beslenme, daha ¢ok serbest radikale maruz
kalmamiza neden oluyor. Fizyolojik olarak iiretilen antioksidanlar bu kadar serbest radikali
notralize etmek icin yeterli olmayabiliyor. Antioksidanlardan zengin besin secimleriyle
beslenme diizenlenerek viicudun serbest radikallere karsi savunmasi arttirilabilir. Meyve,
sebze ve yagli tohumlart igeren bir beslenme diizeni; vitamin, antioksidan ve diger
antioksidan karakterindeki mikro besin Ogeleri i¢in iyi bir egzojen kaynak olusturur ve
oksidatif strese kars1 hiicresel cevabi arttirir. Ornegin C vitamini gibi esansiyel vitaminler
bircok farkli reaktif oksijen tiirleri iizerinde azaltici ve baskilayici etkisi vardir ve insan

viicudunda sentezlenemez. Epidemiyolojik caligsmalar, antioksidanlardan zengin beslenen
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insanlarin, sagliklariin daha iyi oldugunu desteklemektedir. Diinya saglik orgiitii (WHO)
epidemiyolojik ¢alismalarin sonucu, giinlik en az 400 gr meyve ve sebze tuketimini
onermektedir (55).

Hiicrenin her parcasi farkli bir antioksidan tarafindan korunur. Bu nedenle cesitli
beslenmek 6nemlidir. Ornegin; serbest radikallere karsi, bazi besin 6geleri hiicrenin iginde,
bazilar1 hiicre duvarinin disinda, bazilar1 hiicreyi cevreleyen kanda ve bazilar1 da hiicre
membranlarinda savunma yapar. Bu nedenle hem egzojen hem de endojen antioksidanlara

ithtiyactmiz vardir.

2.6. HEMOGRAM PARAMETRELERI

Tam kandaki hiicreleri saymak i¢in kullanilan testtir. Genel olarak WBC (l6kositler),
RBC (eritrositler), PLT (trombositler)’in sayilar1 ve diger hesaplamalari igerir. Anemi,
enfeksiyonlar, l6semi ve bazi kanama bozukluklar: igin yararli bir testtir. Genel olarak bir

hemogram testinin parametreleri ve bunlarin anlamlari1 asagida 6zetlenmistir (56).

2.6.1. WBC (White Blood Cell) Lokosit Sayisi

Enfeksiyon ve hastaliklara kars1 viicudun primer savunma hucreleridir. Genel olarak
bakteryel endeksiyonlarda attiklar1 viral enfeksiyonlarda azaldiklar1 séylenebilir.

Losemiler, 16kemoid reaksiyon, enfeksiyon, akut hemoliz, akut hemorajileri takiben,
splenektomi sonrasi erken donemde, polisitemia vera, egzersiz, menstruasyon, soguga maruz
kalma, anestezi, dogum, paroksismal tasikardi, giines 1s1gina maruz kalma, UV radyasyon,
epilepsi, kusma, bulanti, elektrik soku, kabakulak, su ¢igegi, kronik enfeksiyonlar, lenfomalar,
doku nekrozlari, kemik iligini tutan bazi timoérler, ilag ya da metabolic intoksikasyon,
hipersensitivite reaksiyonlarinda kan duzeyinde artar. Tifo, paratifo, tularemi, bruselloz,
influenza, kizamik, enfeksiydz hepatitler, psittakoz, tifis, kala azar, malarya, milier
tiberkilloz, septisemi, ¢cok uzun siren bakteryel enfeksiyonlarin sonunda, pernisiyéz anemi,
aplastik anemi, hipersplenizm, Gaucher’s hastaligi, Felty’s sendromu, Chediak-Higashi
sendromu, paroksismal nocturnal hemoglobinri, iyonize radyasyon nedeniyle, anaflaktik sok
ve SLE neticesinde kan dlizeyinde azalir.1-15 yaslar arasinda lokosit sayis1 20’li yaslara
oranla daha diisiik saptanir. 30 yasindan sonra ise erkeklerde kadinlara oranla daha yiiksek
seviyelerde gozlenir. Lokositleri, yani beyaz kireleri tiplerine gore ayiran hemogram cihazlari

piyasada yaygin olarak kullanilmaktadir. Bu cihazlar hem alt tiplerin sayisini, hem de
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yuzdelerini vererek anormal dagilimlarin tespitine ve periferik yayma hazirlanmasina olanak

sunmaktadirlar. Genel olarak I6kosit alt tiplerini hatirlayacak olursak; (56).

e Notrofiller (GRAN, granulositler): Ozellikle bakteryel enfeksiyonlarla
savasta gorevlidirler.

e Lenfositler (LYMP): Ozellikle viral enfeksiyonlarda bagisiklik igin yararli
hucrelerdir.

e Monositler (MID): Enfeksiyonlarla savasta yararlidirlar.

e Eozinofiller (EO): Allerjik ve parazitik enfeksiyonlarda ve deri hastaliklarinda
artarlar.

e Bazofiller (BASO): iltihabin kontroliinde etkilidirler.

2.6.2. RBC (Red Blood Cell) Eritrosit Sayisi:

Tam kanda oksijeni dokulara, karbondioksiti ise akcigerlere tasimada gorevli kirmizi
kirelerin sayimidir ve genelde anemilerin degerlendirilmesinde kullanilir.

Polisitemi, siddetli egzersiz, hemokonsantrasyon, Yyuksek irtifada bulunmak kan
duzeyinde artirir. Anemiler, aplastik anemiye yol acan ila¢ kullanimlari, G6PDH eksikligi,
immun mekanizma veya radyasyonla olusan anemiler ise kan dizeyinde HCT nin azalma
sebeplerindendir.

Eritrosit sayis1 saat 17 ile 07 arasinda ve yemeklerden sonra diisiikk saptanir. Uzun
streli vendz staz, yani kan aliminda uzun sireli turnike uygulamasi yanhs ylksek sonuclara
neden olur (56).

2.6.3. Hemoglobin (HGB)

Eritrositlerin dokulara oksijen tasimakla gérevli kimyasal pargasidir.
Polisitemi, siddetli egzersiz, hemokonsantrasyon (dehidrasyon, yaniklar, siddetli

kusma, intestinal obstriiksiyon) kan diizeyinde HGB nin artmasina neden olur. Anemiler,
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aplastik anemiye yol agan ila¢ kullanimlari, G6PDH eksikligi, immun mekanizma veya
radyasyonla olusan anemiler ise HGB nin kan diizeyinde azalmasina neden olur.

Hemoglobin diizeyi saat 17 ile 07 arasinda ve yemeklerden sonra diisiik saptanir. Uzun
stireli venoz staz, yani kan aliminda uzun sureli turnike uygulamasi yanlis yluksek sonuclara

neden olur. 64-75 yas arasindaki erkeklerde degerlerde diisme gozlenir (56).

2.6.4. Hematokrit (HCT)

Kanin hiicresel kisminin s1vi kismina oranla yizdesel ifadesidir ve genelde anemilerin
degerlendirilmesinde kullanilir.

Polisitemi, siddetli egzersiz, hemokonsantrasyon, yuksek irtifada bulunmak kan
dizeyinde HCT nin artmasina neden olur. Anemilerde ise HCT degeri diiser

Hematokrit diizeyi saat 17 ile 07 arasinda ve yemeklerden sonra diisiik saptanir. Uzun
stireli venoz staz, yani kan aliminda uzun sureli turnike uygulamasi yanlis yiiksek sonuclara
neden olur. 64-75 yas arasindaki erkeklerde degerlerde diisme gOzlenir. Saglikli hamile

kadinlarda hamile olmayanlara oranla daha diisiik bulunur (56).

2.6.5.MCH (Mean Cell Hemoglobin) Ortalama Huicre Hemoglobini:

Her bir eritrositteki ortalama hemoglobin agirhigidir ve su formille hesaplanir:
MCH(pg)=Hb(g/L)/litredeki_eritrosit_sayisi.

Megaloblastik anemiler, nonmegaloblastik makrositoz, sigara i¢imi, alkol tiketimi,
menapoz sonrasi kadinlar, oral kontraseptif kullanimi, artmis yas gibi durumlarda kan
duzeyinde artar. Hipokrom mikrositer anemiler, demir eksikligi ve kronik hastalik anemisi,
talassemi, baz1 hemoglobinopatiler, bazen hipertiroidizm de kan diizeyinde azaldig: gorulir
(56).

2.6.6.MCHC (Mean Cell Hemoglobin Concentration) Ortalama Hucre Hemoglobin
Konsantrasyonu:

Eritrositlerdeki ortalama hemoglobin konsantrasyonudur ve su formille hesaplanir:
MCHC(gHb/dL erit)=Hb(g/L)/Htc.
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Herediter sferositoz, diger sferositik anemiler de kan dizeyinde artar. Demir eksikligi

anemisi, talassemi, bazi hemoglobinopatiler de ise kan diizeyinde azaldig gorulir (56).

2.6.7.MCV (Mean Cell Volume) Ortalama Hulicre Hacmi:

Eritrositlerin ortalama hacmidir ve su formulle hesaplanir:
MCV(fL)=Htc/litredeki_eritrosit_sayisi.

Megaloblastik anemiler, nonmegaloblastik makrositoz, sigara icimi, alkol tuketimi,
menapoz sonrasi kadinlar, oral kontraseptif kullanimi, artmis yas gibi durumlarda kan
dizeyinde artar.Hipokrom mikrositer anemiler, demir eksikligi ve kronik hastalik anemisi,
talassemi, baz1 hemoglobinopatiler, bazen hipertiroidizm de kan diizeyinde azaldig: gorulir
(56).

2.6.8. RDW (Red Cell Distribution of Width) Eritrosit Dagilim Genisligi:

Test edilen tim eritrositlerin caplarinin degiskenligidir ve su formille hesaplanir:
RDW,%=eritrosit_voliminin_standart_deviasyonu(fL)/MCV/(fL)x100.

Eritrosit hlicre ¢apimi degistiren genellikle nutrisyonel anemiler; myelodisplastik,
megaloblastik, myelofitizik, sideroblastik anemiler; homozigot talassemiler; baz
hemoglobinopatiler ve artmis retikilositoz gibi durumlarda kan diizeyinde artar. Homojen
eritrositlerle karakterli kronik hastalik anemisi, akut kan kaybi, aplastik anemi, talassemi trait,

herediter sferosiroz, HbE hastalig1 ve tasiyiciliginda ise normal aralikta bulunur (56).

2.6.9. PLT (Platelet) Trombosit Sayisi:

Pihtilagsmaya ve kanamanin durmasia yardimer olan hicrelerdir. Degisik pithtilagma
ve kanama bozukluklarinda kullanilir. Baz1 arastirmacilar MPV (mean platelet volume), yani
ortalama trombosit hacmi parametresini trombositoz ve trombositopeni tanisinda oldukca
yardimct olarak belirtmektedirler.

Myeloproliferatif hastaliklar, esansiyel trombositemi, polisitemi vera, KML, myeloid
metaplazili myelofibrozis, enflamatuar hastaliklar, anemiler, malign hastaliklar, operasyon
sonrasi, egzersiz sonrast Ve trombositopeni iyilesmesinde kan dizeyinde artar. Herediter

olarak: Wiscott-Aldrich sendromu, izole trombositopeni, May-Hegglin anomalisi, Hb Kaln,
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Bernard-Soulier sendromu. Edinilmis olarak: immun trombositopenik purpura, immunolojik
hastaliklar, idiopatik aplastik anemi, myelofitizik proses, megaloblastik anemiler, siddetli
demir eksikligi anemisi, mikroanjiopatik hemolitik anemi, splenomegali, dalagin neoplastik
hastaliklari, enfeksiyonlar, DIC, izoimmunizasyon, karaciger hastaliklari, Uremi, masif kan

transflizyonlar1, eklampsi de ise kan diizeyinde azaldigi gorulir (56).
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3.MATERYAL ve METOD

3.1. Hasta se¢imi

Calismamiz Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Kan Merkezine, hastalar1 icin kan
vermeye gelen, herhangi bir saglik problemi bulunmayan 8 farkli kan grubuna sahip her biri
20 saglikli kisiden olusan toplam 160 goniillii kisiden olusturuldu. Kan Merkezimize gonullu
olarak basvuran 18-55 yas araliginda olan saglikli dondrlerden kan grubu analizi i¢in 3 ml tam
kan 6rnegi ve oksidatif stres parametrelerinin 6l¢limii i¢in 5 ml kan alinarak santrifiij edildi ve

serumlar yeterli sayiya ulastiginda galisilmak tizere -80 derecede depolandi.

3.2. Orneklerin Hazirlanmasi ve Cahsilmasi

Kan alma islemi baglamadan 6nce dondrlerden 5 cc jelli biyokimya tiipiine ve 3 ml
hemogram tiipiine antekubital vendz kanlar1 alindi. Hemogram tiipiine alinan kanlarin hemen
tam kan sayimlarina bakildi ve kan gruplarini belirlemek i¢in kan gruplama cihazina yiiklendi.
Biyokimya tiipiine alinan 6rnekler 10 dk dinlendikten sonra 4000 rpm de santriftj edildi.
Serumlar1 ayrilan kanlarin serumlar1 ependorflara alinarak daha sonra oksidan-antioksidan

degerleri calisilmak iizere -80 °C de derin dondurucuda saklandi.

3.3.Kullamlan Cihaz ve Aletler:
e Kan gruplama cihazi ( Ortho Autovue Innova® )
e Kan grubu Antijenleri (Diagast® )
e Kan Grubu Kartlar1 (Ortho Biovue System)
e Kan Sayim Cihazi ( Abbott celldyn® 3700)
e Otoanalizér (Abbott Aeroset®)
e Santrifiij (Universal® 30 RF)
e Otomatik pipetler (Gilson®)
e Hassas terazi (Sartorious®)
e Derin dondurucu (-80 °C ) (Ugur®)
e pH metre (Hanna®)
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3.4.Total Antioksidan Seviye (TAS)

Orneklerin total antioksidan seviye (TAS) diizeyi, Rel Assay marka ticari kitler kullanilarak
dl¢iilmiistiir. Olgiim yontemi drnekteki tiim antioksidan molekiillerin renkli ABTS katyonik radikalini
rediklemesi sonucu renkli radikalin antioksidan molekillerin toplam konsantrasyonlariyla orantili
olarak dekolorize olmasi esasina dayanir. Kalibrator olarak E vitamininin suda ¢oziiniir bir analogu

olan Trolox kullanilir. Sonuglar mmol Trolox Equivalent/L olarak ifade edildi. Dokulardaki TAS

sonugclar1 Trolox Equivalent/L olarak ifade edildi.

3.5.Total Oksidant Seviye (TOS)

Orneklerin toplam oksidan status (TOS) diizeyi, Rel Assay marka ticari kitler kullanilarak
olgiilmiistiir. Olciim testin calisma prensibinde ifade edildigi iizere orneklerin igerdigi oksidan
molekillerin ferroz iyonu ferrik iyona kiimilatif olarak oksitlemesine dayanan, kolorimetrik yéntem

kullanildi. Sonuglar pmol H,O, Equivalent/ L olarak ifade edildi.

3.6.0Oksidatif Stres Indeksi (OSI)

Oksidatif Stresin bir gostergesi olarak gdsterilen Oksidatif Stres Indeksi (OSI), Toplam Oksidan
Status/Seviye (TOS) diizeylerinin Toplam Antioksidan Status/Seviye (TAS) diizeylerine oraninin
yiizde derecesi olarak ifade edilir. Orneklerin Oksidatif Stres Indeksi (OSI) hesaplanirken TAS
diizeyleri 10 ile ¢arpilarak TOS diizeyleri ile birimler esitlenir. Sonuclar Arbutrary Units (AU) olarak
ifade edildi.

TOS, pmol H,0O, Equiv. / L.
0Si=

TAS, mmol trolox Equiv. /L. X 10

3.7. Kan gruplariin belirlenmesi
Hemogram tiipiine alinan kanlar kan gruplarina bakmak igin Ortho AutoVue Innova®

marka kan gruplama cihazina yiiklendikten sonra ABO Rh sistemine gore sonuglar1 belirlenip
kaydedildi.

3.8. Hemogram parametrelerinin dlgimi

Hemogram tiplndeki kanlar Abbott Cell-dyn 3700 tam kan sayim cihazinda

calisildiktan sonra biitlin sonuglar gruplara ayrilarak kaydedilmistir.
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3.9. Istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler SPSS Versiyon 11.5 (SPSS® Inc. Chicago USA) bilgisayar
programi kullanilarak gerceklestirilmistir. Gruplar arasindaki dagilimin normal olup olmadig:
Kolmogorov-Smirnov testi ile arastirilmistir. Gruplarin ortalamalari arasindaki farkin 6nemi
Student’s t testi ile karsilastirilmistir. Parametreler arasindaki iliski Pearson korelasyon analizi

ile arastirtlmistir. p <0.05 degerleri anlamli kabul edildi.
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4. ARASTIRMA BULGULARI

4.1. Arastirma Bulgulan

Calismamizda ABO ve Rh kan antijenleri kullanilarak farkli kan gruplarina sahip her
biri 20 saglikli kisiden olusan demografik ve karakteristik bilgileri (yas, cinsiyet, agirlik ve
BMI degerleri) birbirine yakin 8 grup olusturuldu. Toplam 160 saglikli bireyden olusturulan
farkli kan gruplar1 ile TOS, TAS, OSI ile hemogram parametreleri arasindaki iliskiyi
degerlendirdik.

Tablo1 12. Kan gruplarina ait oksidatif stres ve hemogram parametreleri

A Grubu B Grubu AB Grubu 0 Grubu r
(N=10)  (N=40)  (N=40)  (N=40)

TAS. mmol trolox Eq /L 0.9920,125™  1,0220,195"  1,1420,12" 1,05+0,16 <0,001

TOS. pmol H102Eq./L 2457£722  23,69+6 .40 21.85%6,18 24,268 05 0,310
0s1, Arbuyrary Unit 2,510,815 2 390 82> 1932061 228062 0.004
WBC, 10% /uL. 7,851 .43 8,26+1,69 8,26+1,92 8,371,81 0,548
HGB, g/dL, 1383£1 445 13911 80¢** 152621405  14.43£1.73 <0,001
HCT, % 42,01£4 34" 42 4125 110" 46742420 43,40%4,73 <0,001
PLT. 10%/uL 250,95482.92 252,37+59.02  261,02+53.68 271,02461.17  0.491
MPV, fL 9,17£1,595°°  938%] 54" 7 .81£] 78 9,20+1,61 <0,001
*: p<0,050

**: p<0,010

***: p<0,001

a. A kan grubu ile AB kan grubu arasinda anlamli fark vardir.
b. B Kan grubu ile AB kan grubu arasinda anlamli fark vardir.
c. AB Kan grubu ile 0 kan grubu arasinda anlamli fark vardir.

Tablo 12’de kan gruplarina ait oksidatif stres ve hemogram parametreleri
gortlmektedir.
A Rh (+)/(-) kan gruplarinin TAS degeri B Rh (+)/(-) ve O Rh (+)/(-) kan gruplarina

gore daha diisiik olmasina karsin istatiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir. Ancak AB
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Rh (+)/(-) kan gruplarinin TAS degeri A Rh (+)/(-) kan gruplarina gore yliksek ve istatiksel
olarak anlamli bulunmustur (p<0.001).

B Rh (+)/(-) kan gruplarimin TAS degeri AB Rh (+)/(-) kan gruplarina gére diisiik ve
istatiksel olarak anlamlidir (p<0,010). Yine O Rh (+)/(-) kan gruplarinin TAS degeri AB Rh
(+)/(-) kan gruplarina gore diisiik ve istatiksel olarak anlamlidir (p<0,010).

A Rh (+)/(-) kan gruplarmim OSI degeri B Rh (+)/(-) ve O Rh (+)/(-) kan gruplarmna
gore yiikksek olmasina karsin istatiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir. Ancak AB Rh
(+)/(-) kan gruplarinin OSI degeri A Rh (+)/(-) kan gruplarina gore diisiik ve istatiksel olarak
anlamli bulunmustur (p<0.010).

B Rh (+)/(-) kan gruplarinin OSI degeri AB Rh (+)/(-) kan gruplarina gére yiiksek ve
istatiksel olarak anlamlidir (p<0,010). Yine O Rh (+)/(-) kan gruplarinin OSI degeri AB Rh
(+)/(-) kan gruplarina gore yiiksek ve istatiksel olarak anlamlidir (p<0,050).

A Rh (+)/(-) kan gruplarinin HGB degeri B Rh (+)/(-) ve O Rh (+)/(-) kan gruplarina
gore daha diisiik olmasina karsin istatiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir. Ancak AB
Rh (+)/(-) kan gruplarinin HGB degeri A Rh (+)/(-) kan gruplarina goére yiiksek ve istatiksel
olarak anlamli bulunmustur (p<0.001).

B Rh (+)/(-) kan gruplarinin HGB degeri AB Rh (+)/(-) kan gruplarina gore diisiik ve
istatiksel olarak anlamlidir (p<0,001). Yine O Rh (+)/(-) kan gruplarinin TAS degeri AB Rh
(+)/(-) kan gruplarina gore diisiik ve istatiksel olarak anlamlidir (p<0,050).

A Rh (+)/(-) kan gruplarinin HCT degeri B Rh (+)/(-) ve O Rh (+)/(-) kan gruplarina
gore diisiikk olmasina karsin istatiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir. Ancak AB Rh
(+)/(-) kan gruplarmin HCT degeri A Rh (+)/(-) kan gruplarina goére yiiksek ve istatiksel
olarak anlamli bulunmustur (p<0.001).

B Rh (+)/(-) kan gruplarinin HCT degeri AB Rh (+)/(-) kan gruplarina gére daha
diisiik ve istatiksel olarak anlamlidir (p<0,001). Yine O Rh (+)/(-) kan gruplarinin TAS degeri
AB Rh (+)/(-) kan gruplarina gore diisiik ve istatiksel olarak anlamlidir (p<0,010).

A Rh (+)/(-) kan gruplarinin MPV degeri B Rh (+)/(-) ve O Rh (+)/(-) kan gruplarina
gore diisiik olmasina karsin istatiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir. Ancak AB Rh
(+)/(-) kan gruplarinin MPV degeri A Rh (+)/(-) kan gruplarina gore daha diisiik ve istatiksel
olarak anlamli bulunmustur (p<0.001).

B Rh (+)/(-) kan gruplarinin MPV degeri AB Rh (+)/(-) kan gruplarina gére daha
yiiksek ve istatiksel olarak anlamlidir (p<0,001). Yine O Rh (+)/(-) kan gruplarinin MPV
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degeri AB Rh (+)/(-) kan gruplarina gore daha yiiksek ve istatiksel olarak anlamlidir
(p<0,001).
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Tablo 13. Kan Gruplarimin Rh(-) ve Rh (+) Faktorlerinin Oksidatif Stres ve Hemogram Parametrelerinin Karsilastirilmasi

AB Rh(-) 0 Rh(-) A Rh(-) B Rh(-) AB Rh(+) 0 Rh(+) A Rh(+) B Rh(+) D

TAS 1,11+,10 1,12+0,13"" 0,98+0,14 1,02+0,18 1,18+0,14 0,97+0,16 0,99+0,10 1,02+0,20 <0,001
TOS 25,15+6,45"" 28,35+7,91°" 22,0145,84% 23,23+7,62 18,55+3,72 20,16+5,95 27,12+7,69 24144506  <0,001
0OSi 2,27+0,60"" 2,52+0,69" 2,24+0,52° 2,31+0,90 1,59+0,41 2,04+0,45 2,78+0,97 2,46+0,75 <0,001
WBC 8,69+1,79 8,37+1,77 8,04+1,51 7,69+1,66%" 7,84+1,99 8,38+1,89 7,67+1,37 8,84+1,37 0,215
HGB 15,60+1,26 15,61+1,24™"" 14,06+1,48 13,46+1,77 14,93+1,49 13,25+1,50 13,60+1,39 14,37¢1,75  <0,001
HCT 48,37+3,82" 46,75+2,80"" 42,64+4.45 41,94+4.77 45,11+4,00 40,04+3,80 41,38+4,24 42,88+551  <0,001
PLT 280,50+51,34 267,00+48,05 264,00+79,86 244,40+61,24 24155+49,80  275,05+73,06 237,90+8589  260,35+57,15 0,301
MPV 7,54+1,82 8,05+1,31""" 8,31+1,57°" 9,20+1,48 8,09+1,73 10,34+0,94 10,03+1,07 9,57+1,62 <0,001
*: p<0,050
**: p<0,010
***: n<0,001

a. AB Rh(-) kan grubu ile AB Rh(+) kan grubu arasinda anlamli fark vardir.

b. 0 Rh(-)kan grubu ile 0 Rh(+) kan grubu arasinda anlamli fark vardir.

c. A RNh(-) kan grubu ile A Rh(+) kan grubu arasinda anlamli fark vardir.

d. B Rh(-) kan grubu ile B Rh(+) kan grubu arasinda anlamli fark vardir.
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Tablo:13 de kan gruplarinin Rh(-) ve Rh(+) faktorlerine ait oksidatif stres ve hemogram
parametreleri gérilmektedir.

O Rh (-) kan grubunun TAS degeri O Rh (+) kan grubuna gore yiiksek ve istatiksel
olarak anlamhidir (p<0,010). Ancak diger kan gruplar1 arasinda istatiksel bir anlam
bulunmamastir.

AB Rh (-) kan grubunun TOS degeri AB Rh (+) kan grubuna gore yiiksek ve istatiksel
olarak anlamlidir (p<0,010). O Rh (-) kan grubunun TOS degeri O Rh (+) kan grubuna gore
yiiksek ve istatiksel olarak anlamlhidir (p<0,001). A Rh (-) kan grubunun TOS degeri A Rh (+)
kan grubuna gore diisiik ve istatiksel olarak anlamlidir (p<0,050). Ancak B Rh (-) ve B Rh (+)
kan gruplar1 arasinda istatiksel bir anlam bulunmamustir.

AB Rh (-) kan grubunun OSI degeri AB Rh (+) kan grubuna gore yiiksek ve istatiksel
olarak anlamlidir (p<0,010). O Rh (-) kan grubunun OSI degeri O Rh (+) kan grubuna gore
yiiksek ve istatiksel olarak anlamlidir (p<0,050). A Rh (-) kan grubunun OSI degeri A Rh (+)
kan grubuna gore diisiik ve istatiksel olarak anlamlidir (p<0,050). Ancak B Rh (-) ve B Rh (+)
kan gruplar1 arasinda istatiksel bir anlam bulunmamustir.

B Rh (-) kan grubunun WBC degeri B Rh (+) kan grubuna gore diisiik ve istatiksel olarak
anlamlidir (p<0,050). Ancak diger kan gruplar1 arasinda istatiksel bir anlam bulunmamuistir.

O Rh (-) kan grubunun HGB degeri O Rh (+) kan grubuna gore yiiksek ve istatiksel
olarak anlamhdir (p<0,001). Ancak diger kan gruplar1 arasinda istatiksel bir anlam
bulunmamastir.

AB Rh (-) kan grubunun HCT degeri AB Rh (+) kan grubuna gore yliksek ve istatiksel
olarak anlamlidir (p<0,050). O Rh (-) kan grubunun HCT degeri O Rh (+) kan grubuna gore
daha yiiksek ve istatiksel olarak anlamlidir (p<0,001). Ancak diger kan gruplari arasinda
istatiksel bir anlam bulunmamustir.

Kan Gruplar1 arasinda PLT degerlerine bakildiginda istatiksel bir anlam bulunmamustir.

O Rh (-) kan grubunun MPV degeri O Rh (+) kan grubuna gore daha diisiik ve istatiksel
olarak anlamhidir (p<0,001). A Rh (-) kan grubunun MPV degeri A Rh (+) kan grubuna gore
daha diisiik ve istatiksel olarak anlamlidir (p<0,001). Ancak diger kan gruplar1 arasinda istatiksel

bir anlam bulunmamastir.
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Tablo 14. Rh Faktoriine gore Gruplarin Karsilastirilmasi

Rh() Rh(+) P
TAS, mmol trolox Eq./L 1,06=0,13 1,04+0,17 0.460
TOS, umol H20:Eq./L 24,69+7.28 2249661 0,048
OSI. Arbuvrary Unit 2.34=0,69 2,22+0.80 0329
WBC, 10° /uL 8.19=1.70 8.18=1,75 0,955
HGB, g/dL 14,681 .67 14,03£1,65 0,015
HCT. % 44,92+4.80 42352475 0.001
PLT, 10% /uL 263976159 253716832 0,320
MPV, fL 8.28=1 .64 9,50+1,61 <0,001

Tablo:14 de kan gruplarinin Rh(-) ve Rh(+) faktorlerine Rh Gruplarinin karsilastirilmasi
gorulmektedir.

Rh Faktorlerine gore gruplar karsilastirildiginda Rh (-) faktoriine sahip olan gruplarin
TOS degerinin Rh (+) igeren gruplara gore daha yiiksek oldugu ve istatiksel olarak anlamli
oldugu bulunmustur (p=0,048).

Rh Faktorlerine gore gruplar karsilastirildiginda Rh (-) faktoriine sahip olan gruplarin
HGB degerinin Rh (+) igeren gruplara gore yiiksek oldugu ve istatiksel olarak anlamli oldugu
bulunmustur (p=0,015).

Rh Faktorlerine gore gruplar karsilastirildiginda Rh (-) faktoriine sahip olan gruplarin
HCT degerinin Rh (+) iceren gruplara gore daha yiiksek oldugu ve istatiksel olarak anlamli
oldugu bulunmustur (p=0,001).

Rh Faktorlerine gore gruplar karsilastirildiginda Rh (-) faktoriine sahip olan gruplarin
MPV degerinin Rh (+) iceren gruplara gore daha diisiik oldugu ve istatiksel olarak anlamh
oldugu bulunmustur (p<0,001).
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Tablo 15. A Rh (+)/(-) Kan Grubuna ait Korelasyon Tablosu

TOS OSI WBC HGB HCT PLT  MPV
TAS r 152 -295 -218 562 573  -216  -,004
P 349 064 176 ,000  ,000 181 979
TOS r 886  -098 144 098  -063 122
P 000 545 375 546 699 452
osl r 033  -106  -155 ,008 130
P 842 513 338 961 424
WBC r 075  -132 316 -101
P 646 417 047 536
HGB r 951 047 -205
P ,000 772 205
HCT  r 021 -282
P ,899 078
PLT r -415
P ,008

Tablo 15 de A Rh(-) ve Rh(+) kan gruplarina ait korelasyon tablosu goériilmektedir.

A Rh (#)/(-) kan gruplarinda TAS degeri ile HGB ve HCT degeri arasinda pozitif
korelasyon gozlenmistir (sirasiyla r=0,562, p<0,001, r=0,573, p<0,001).

A Rh (+)/(-) kan gruplarinda TOS degeri ile OSI degeri arasinda pozitif korelasyon
gbzlenmistir (r=0886, p<0,001).

A Rh (+)/(-) kan gruplarinda HGB degeri ile HCT degeri arasinda pozitif korelasyon
gozlenmistir (r=0,951, p<0,001).
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Tablo 16. B Rh (+)/(-) Kan Grubuna ait Korelasyon Tablosu

Tablo 16’ da B Rh(-) ve Rh(+) kan gruplarina ait korelasyon tablosu gériilmektedir.

TOS 0OSI WBC HGB HCT PLT  MPV

TAS T 142 -536 007 588 704  -166  -332
p 381 000 964 ,000 000 307 036

TOS r 731 199  -028 -099 171 142
p 000 219 864 543 290 382

osl r 171 -428  -549 247 335
p 291,006  ,000 125 034

WBC r 157 089 012 017
p 332 587 944 916

HGB 918 126 -367
p ,000 439 020

HCT  r 039 -431
p 811 005

PLT r -,224
p 165

B Rh (+)/(-) kan gruplarinda TAS degeri ile OSI degeri arasinda negatif korelasyon TAS

degeri ile HGB ve HCT degeri arasinda pozitif korelasyon gozlenmistir (sirastyla r=-0,536,

p<0,001, r=0,588, p<0,001, r=0,704, p<0,001).
B Rh (+)/(-) kan gruplarinda TOS degeri ile OSI degeri arasinda pozitif korelasyon

gbzlenmistir (r=0,731, p<0,001).

B Rh (+)/(-) kan gruplarinda OSI degeri ile HCT degeri arasinda negatif korelasyon

gozlenmistir (r=-0,549, p<0,001).

B Rh (+)/(-) kan gruplarinda HGB degeri ile HCT degeri arasinda pozitif korelasyon

gbzlenmistir (r=-0,918, p<0,001).
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Tablo 17. AB Rh (+)/(-) Kan Grubuna ait Korelasyon Tablosu

Tablo 17 de AB Rh(-) ve Rh(+) kan gruplarina ait korelasyon tablosu gériilmektedir.

TOS OSI WBC HGB HCT PLT MPV
TAS r -188 -515 -067 ,256 ,194 -,276 ,018
p 244 001 681 111 231 ,085 912
TOS r 933 458 181 267 247 -,087
p ,000 ,003 ,263 ,095 124 ,595
oSl r 402,069 164 ,291 -,083
p 010 671 311 ,068 612
WBC r ,085 ,038 327 -,167
p ,603 815 ,040 ,303
HGB r ,915 -,267 ,100
p ,000 ,096 ,540
HCT r -,145 ,080
p 372 624
PLT r -,558
p ,000

AB Rh (+)/(-) kan gruplarinda TAS degeri ile OSI degeri arasinda negatif korelasyon
gozlenmistir (r=-0,515, p<0,001).
AB Rh (+)/(-) kan gruplarinda TOS degeri ile OSI ve WBC degeri arasinda pozitif

korelasyon gézlenmistir (sirasiyla r=0,933, p<0,001, r=0,458, p=0,003).

AB Rh (+)/(-) kan gruplarinda OSI degeri ile WBC degeri arasinda pozitif korelasyon
gozlenmistir (r=-0,402, p=0,010).
AB Rh (+)/(-) kan gruplarinda HGB degeri ile HCT degeri arasinda pozitif korelasyon

gbzlenmistir (r=-0,915, p<0,001).

AB Rh (+)/(-) kan gruplarinda PLT degeri ile MPV degeri arasinda negatif korelasyon
gozlenmistir (r=--0,558, p<0,001).
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Tablo 18. 0 Rh (+)/(-) Kan Grubuna ait Korelasyon Tablosu

TOS OSI WBC HGB HCT PLT MPV
TAS r 544 119  ,040 510 ,508 -,274 -,302
p ,000 463 807  ,001 ,001 ,087 ,059
TOS r 892  ,013  ,338 ,333 -,090 -,346
p ,000 ,935 033 ,036 581 ,029
Osl r 027 144 ,145 ,056 -,279
p 870 374 373 732 ,082
WBC r ,085 011 ,109 ,008
p ,603 ,948 ,504 ,962
HGB r ,970 -,158 -,537
p ,000 ,331 ,000
HCT r -,240 -,490
p ,135 ,001
PLT r -,207
p ,200

Tablo 18 de O Rh(-) ve Rh(+) kan gruplarina ait korelasyon tablosu gériilmektedir.

O Rh (+)/(-) kan gruplarinda TAS degeri ile TOS, HGB ve HCT degeri arasinda pozitif
korelasyon gozlenmistir (sirasiyla r= 0,544, p<0,001, r=0,510, p=0,001, r=0,508, p=0,001).

O Rh (+)/(-) kan gruplarinda TOS degeri ile OSI, HGB ve HCT degeri arasinda pozitif
korelasyon gézlenmistir (sirasiyla r= 0,892, p<0,001, r=0,338, p=0,033, r=0,333, p=0,036).

O Rh (#)/(-) kan gruplarinda HGB degeri ile HCT degeri arasinda pozitif korelasyon
gozlenmistir (r=-0,970, p<0,001).
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Sekil 6. Kan gruplarinin igerdigi Total Antioksidan Status Diizeylerinin dagilim ve
ortalama degerleri
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Sekil 7. Kan gruplarinin igerdigi Total Oksidan Status Diizeylerinin dagilim ve ortalama degerleri

50

40 o

304

20 4

TOS, umol H202 Eg./L

101

A G.rubu B G.rubu AB G.rubu 0 Gr.ubu

49



Sekil 8. Kan gruplarmin icerdigi Oksidatif Stres Indeksi Diizeylerinin dagilim ve ortalama
degerleri
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A Grubu B Grubu AB Grubu 0 Grubu

Sekil 9. Kan gruplarimin icerdigi WBC Diizeylerinin dagilim ve ortalama degerleri
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Sekil 10. Kan gruplariin igerdigi HGB Diizeylerinin dagilim ve ortalama degerleri
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Sekil 11. Kan gruplarinin i¢erdigi HCT Diizeylerinin dagilim ve ortalama degerleri
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Sekil 12. Kan gruplarinin igerdigi PLT Diizeylerinin dagilim ve ortalama degerleri
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Sekil 13. Kan gruplariin igerdigi MPV Diizeylerinin dagilim ve ortalama degerleri
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5. TARTISMA

Kan gruplar1 hakkinda yapilan ¢alismalar ve literatiir taramasi sonuglarinda bu konunun
strekli guncel ve tizerinde durulmasi gereken bir konu oldugu izlenmistir. Yapilan ¢aligmalarda
genel olarak ABO kan grubu sistemi ele alinmistir (61- 65). Az sayida ¢alismada P sistemi, MN
sistemi, Lewis antijeni gibi farkli kan grubu sistemlerini konu alan arastirmalarda
gorilmistiir.(66, 67). Bizde yaptifimiz bu calismada ABO ve Rh Sistemlerini kullanarak

sonuglarimizi buna gore degerlendirdik.

Arastirmaya katilan kisilerin biiylik ¢ogunlugunun sehirde yasayan ve genellikle
Sanlurfa dogumlu olan kisiler olmasina dikkat edildi. Arastirmanin belli bir bolgeyi yansitmasi
bakimindan bu veriler olduk¢a 6nemli bulunmustur. Daha 6ncede buna benzer c¢aligmalarin
yapildigi, farkli bolgelere 6zgul verilerin elde edilmesine yonelik spesifik konularin ele alinip

arastirtldigr gézlenmistir (68- 73).

Kan gruplariyla iliskisi arastiritlmis belli basli hastalik gruplart olarak; bulasict hastaliklar,
hepatit, seker hastalifi, kemik ve eklem rahatsizliklari, romatizmal hastaliklar, psikolojik
rahatsizliklar, alerjik hastaliklar, kalp ve damar hastaliklari, bobrek hastaliklar1 gibi cesitli
hastalik gruplari olusturmustur. Yapilan arastirmalar sonucunda belirtilen hastalik ve hastalik
gruplartyla bilinen kan grubu genetikleri arasinda istatistiki olarak anlamli bir baglanti
bulunmamustir (59). Calismamizda ise AB Rh (+)/(-) kan gruplarinin TAS, HGB ve HCT degeri
diger kan gruplarina gore daha yiiksektir ve istatiksel olarak anlamlidir. MPV ve OSI degeri
disiiktiir ve istatiksel olarak anlamlidir. Antioksidanlar viicudumuzun savunma sistemleri olarak
oldukca Onemli fonksiyonlar goérmektedirler. Gerek enfeksiyoz akut hastaliklar gerekse
inflamatuar durumlar ve diyabet gibi kronik hastaliklar ve gerekse de osteoartrit ve kanser gibi
dejeneratif hastaliklarda hem koruyucu hem de tedavi edici etkinlikleriyle etiyopatogenetik ve
fizyolojik iyilesmelerde biiyiik roller oynamaktadirlar. AB kan grubuna sahip kisilerde toplam
antioksidan kapasitenin diger kan gruplarina gore yiiksek olmasi ve oksidatif stres indeksinin de
dusuk olmasi bu kisilerin pek¢ok patolojik duruma karsi vucud miicadelesi bakimindan daha
sansli olabileceklerini gdstermektedir. Yapilan son yayinlar incelendiginde kan gruplar ile

kardiyovaskdler hastaliklar arasinda bag olup olmadigi arastirilmigtir. Yapilan bir ¢aligmada
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Duke Universitesi Tip Merkezi arastirmacilarinin 15.000’den fazla hasta iizerinde yaptiklari
arastirmada AB kan grubuna sahip hastalarda kalp by-pass ameliyati sonrast 6liim diger kan
gruplarima ( O, A ve B Kan gruplarma ) gore % 20 daha az oldugu goriilmiistiir (60). Bizim
Yaptigimiz ¢alismada AB kan gruplarina sahip kisilerin TAS degerinin diger kan gruplarina gore
daha yiiksek olmasida bu calismayi teyit etmekte TAS degeri yiiksek olan bu kisilerin kalp by-
pass ameliyati sonrasi sagkalim ve iyilesme oranmnin daha yuksek olma ihtimalini
kuvvetlendirmektedir.

Ayrica kan gruplarn ile kanser arasinda bir¢ok c¢aligma yapilmistir. Kan grubu ve kanser
vakalar1 arasinda bir iligki oldugu yapilan ¢alismalarda gézlemlenmistir. (70-72, 74-79). Perim ve
arkadaglar1 (74), akciger kanseri tipleri ile kan gruplari arasindaki iligkiyi arastirdiklar1 ¢alismalarinda, O kan
grubunda daha ¢ok kugik hticreli karsinom, A grubunda adenokarsinom, B grubunda kii¢uk hiicreli karsinom,
AB grubunda ise biiyiik hiicreli karsinomun daha sik goriildiigli; B grubunda biiyiik hiicreli karsinom, AB
grubunda ise adenokarsinomun hig¢ goriilmedigi saptanmustir.

Wang W. ve ark. (70) Ozafogus karsinomu ile ABO kan grubu arasinda iliskiyi
belirlemek i¢in yaptiklar1 ¢alismada B kan grubuna sahip kisilerin 6zafogus karsinomuna
yakalanma riski diger kan gruplarina (A, O ve AB kan gruplarina) gore anlamli derecede yiiksek
oldugunu gozlemlemislerdir. Kumar N. ve ark. (76). ABO kan gruplar ile 6zafogus kanserine
yakalanma sikligin1 belirlemek icin yaptiklar1 calismada ABO genotip ve 0zafogus skuamoz
hicreli karsinom arasinda anlamli bir iliski gozlemlemistir. B kan grubuna sahip kisilerde
0zafogus kanser riskinin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir.

Zhang BL. ve ark. (77). ABO kan gruplar1 ve kanser riski arasindaki iligkiyi sistemik bir
inceleme ve meta analiz yontemiyle yaptiklari arastirmada, A kan grubuna sahip kisilerde mide,
pankreas, yumurtalik ve nazofarenks (iist yutak) kanseri riskinin arttigi gortilmistiir. O kan
grubuna sahip kisilerde ise mide kanseri riskinin azaldigi goriilmiistiir. Bu calismada A kan
grubuna sahip kisilerde artis goriilitken O kan grubuna sahip kisilerde azalma oldugu
gorilmiistiir.

Singh K. ve ark. (78) farkli kan gruplar arasindaki gesitli bas ve boyun kanserleri
arasindaki iliskiyi inceleyen analitik ¢alismalarinda, O kan gruplarinda agiz kanserinde B, A ve
AB kan gruplarina oranla yiiksek sayida goriildiigii ayrica A ve B kan gruplarinin agiz kanserleri,

yemek borusu kanseri ve tiikiiriik bezi kanserinin gelisimi i¢in potansiyel bir risk faktorii olarak
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bulunmustur. Cao X. ve ark. (79) kolon kanseri hastalarda ABO kan grubu ve sagkalim
arasindaki iliskiyi inceledikleri calismada, yapilan dlgiimlerde AB kan grubuna sahip kisilerde A,
B ve O kan grubuna gore daha fazla sagkalim gozlemlenmistir ve AB kan grubu kolon kanseri
olan hastalar icin bir progonostik faktér oldugunu sdylemek miimkiindiir seklinde sonug
cikarmiglardir. Bu calisma da yine bizim sonuglarimizla uyusmakta AB gruplu kisilerde patolojik
durumlara karsi diren¢ ve diizelme oranlarinin daha yiiksek olduklarin1 gdstermektedir.
Mortazavi H. ve ark. (71) Iranl hastalarda agiz kanseri ve ABO kan gruplar arasindaki iliskiyi
inceledikleri vaka kontrol ¢alismasinda. Kan grubu B olan hastalarda agiz kanseri B grubu
kontrollere gore yiiksek ve anlamli bulunmustur.

Klatte T.ve ark. (72) radikal sistektomi ile tedavi edilen mesane Urotelyal kanserli
hastalarda mortalite Gzerine ABO kan tipinin etkisini arastirdiklar1 ¢alismada kan grubu B olan
hastalarda lenfovaskiiler invazyonu (p= 0.010) ve pozitif yumusak doku marji (p= 0.008) daha
biiylik bir olasilik ile iligkili bulunmustur. Yapilan bu ¢alismalardan da anlasildigi iizere kan
grubu ile kanser arasindaki iligkiyi gérmek miimkiindiir. Bu caligmalara goére kan gruplar
arasinda kansere yakalanma riski en diisiik olan kan grubu AB kan grubudur. Yapmis oldugumuz
calismada bunu kanitlar niteliktedir. TAS degeri yiiksek olan kisiler kansere karst diger kisilere
gore daha dayaniklilardir. Calismamizda AB kan gruplarina ait TAS degerlerinin diger gruplara
gore yiiksek, OSI degerlerinin de diisiik olmas1 da bunu kanitlamaktadir.

Rh Faktoriine gore gruplar karsilastirildiginda Rh (-) faktoriine sahip kan gruplarinda
TOS, HGB ve HCT, Rh (+) faktore sahip kan gruplarina gore yiiksek ve istatiksel olarak anlamli
bulunmustur. Ayrica MPV degeri daha diisiik ve istatiksel olarak anlamli bulunmustur. Rh (-)
kisilerde toplam oksidatif durumun daha yiiksek olmasi Rh faktoriiniin de viicudun direng
durumunun belirlenmesi bakimindan énemli oldugunu, pozitif olan kisilerde patolojik durumlara
kars1 dayanikliligin daha yiiksek olabilecegini gostermektedir. Fakat bu konuda ¢aligmamizi teyit
edecek fazla bir calismaya literatlirde rastlanmamustir. Tursen ve ark. (75). ABO kan gruplari ve deri

kanserleri arasindaki iliskiyi inceledikleri arastirmada; kontroller iginde kan grubu A hastalarin daha yiiksek
kan grubu O’ daha diisiik olmasina ragmen, farkliliklar anlamli degildi. Vakalar ve kontroller arasinda kan

grubu B ve AB, Rh faktoriin dagilimlari da anlamli bir farklilik gostermemistir.
Kan grubu ve sitma arasindaki baglanti ya da gesitli kan hastaliklariyla kan grubu

bilgilerinin karsilastirilmasi gibi konularda da pekgok ¢aligmaya rastlanmigtir. Cserti ve Dzik (80)
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ABO kan gruplar ve Plasmodium falciparum sitmasi arasindaki iligkiyi inceledikleri ¢aligmalarinda; ABO kan
grubu dagilimlarini, O kan grubuna sahip kisilerdeki Plasmodium falciparum enfeksiyonunun dogal secilim
baskilarinin tutarli oldugunu bildirmiglerdir. Uneke (81) yaptig1 arastirmasinda ayni sekilde ABO kan grubu
sistemiyle Plasmodium falciparum sitmasi arasinda bir iligki olup olmadigini, bu konuda eski g¢alisma ve
kanitlar1 géz 6niinde bulundurarak yapmigtir. O Kan grubuna sahip kisilerin P.falciparum malaria nin sebep

oldugu bu hastaliga direngli oldugunu gozlemlemistir.

Ayrica TAS ile sistain C arasinda bir iliski oldugunu tespit eden bir ¢alisma da Demircan
N ve ark tarafindan Metabolik sendromlu hastalar {izerinde yapilmistir. Bu calismada serum
sistatin C, malondialdehit ve total antioksidan durum degerlendirilmis,  sistatin C ve
malondialdehit diizeylerinin arttig1 ancak TAS duzeylerinin azaldigini tespit ederek, sistein C’nin
metabolik sendromun patogenezinde ©6nemli bir gosterge olabilecegini soylemislerdir (82).
Ayrica TAS ve TOS degerlerinin diger sitokinlerle iligkilerinin arastirildigir pek¢ok calismada
hastaliklarin patogenezi ve tedavilerinin aydinlatilmasina 11k tutmaktadir .Bu hususta yapilan
caligmalar1 kan gruplarin1 da goz Oniine alinarak planlamak literatiire ¢ok daha anlamli katkilar

saglayacaktir.
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6. SONUC

Sonug olarak; kan grubu ve TOS, TAS, OSI ile hemogram parametreleri arasindaki
iliskileri degerlendirdik. AB Rh (+)/(-) kan gruplarinin TAS, HGB ve HCT degerleri diger kan
gruplarina gore daha yiiksektir ve istatiksel olarak anlamlidir. MPV ve OSI degeri diisiiktiir ve
istatiksel olarak anlamlidir. Literatiirle birlikte bizim ¢alismamizi da dikkate alarak bulgularimiz

1s1¢1nda sonug olarak sunlar1 sdyleyebiliriz:

1) Kan gruplar1 ve Rh faktoriiniin pozitif veya negatif olmasi viicudumuzun patolojik
durumlara karst dogal mukavemetinin saglanmasi ve muhafaza edilmesinde biiyiik
Onem tagimaktadir.

2) Farkli kan gruplarina sahip kisilerin degisik hastaliklara karsi gosterdikleri yanitta
birbirinden farkli olmaktadir.

3) AB kan grubuna sahip kisiler diger kan gruplarina sahip kisilere gére pekgok
hastaliga karst daha direngli, tedavilerinin etkinligi ve sagkalim ihtimalleri

bakimindan daha sanslh goriilmektedir.

Sonug olarak, literaturde ilk olarak ele aldigimiz bu konunun kan gruplarindaki numune
sayilarinin arttirtlarak daha farkli parametrelerle iliskilerinin detayli bir sekilde daha derin bir
sekilde ileri caligmalarla incelenmesi hem sonuglarimizin teyit edilmesi hem de literatiire
bilimsel katki saglamasi bakimindan biiyilk onem tasimaktadir. Buradan elde edilecek
sonuglarla kan gruplarina gore kisilerin daha saglikli yasam standartlarina ulagmasi anlaminda

yonlendirilmesi de yapilabilir.
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