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TABLO LiSTESI

Tablo 1 : MS’li grup ile kontrol grubu, yas, cinsiyet ve plazma AOPP diizeyleri



MULTIPL SKLEROZLU (MS) HASTALARDA OKSIDATIF STRESIN
ARASTIRILMASI
OZET

Amacg
Calismamizda, Multipl Skleroz (MS)’li hastalarda oksidatif stresin degerlendirilmesi
amaciyla, Advanced Oxidation Protein Products (AOPP)’nin kullanilip, kullanilamayacagi
aragtirildi. MS ve komplikasyonlar giiniimiizde en sik goriilen hastaliklardandir ve insidansi
giderek artmaktadir. Antioksidan tedavi oksidatif stresi azaltmaktadir. Bu yilizden antioksidan
tedavi pek cok hastalik i¢in potansiyel tedavi konumundadir. Oksidatif stresin MS
patogenezinde ve komplikasyonlarinin olusumunda rol oynayip, oynamadiginin arastirilmasi,
tedavi i¢in farkli yaklasimlar gelistirilmesini saglayabilir.
Materyal-Metod
Calismaya MS tanist konan, ortalama yaslar1 35 + 10,39 olan 6 kadin 4 erkek hasta alind1.
Baska bir hormonal veya sistemik hastalig1 olanlar calisma dis1 birakildi. Tani, hastalikla

uyumlu anamnezin alinmasi, fizik muayene bulgularinin tespiti ve bunlar1 destekleyen



laboratuvar ve goriintiileme yontemleri ile kondu. Calismaya, yas araligi hasta grubuna benzer
olacak sekilde 10 kisi kontrol grubu olarak alindi. Bunlardan 7 tanesi bayan, 3 tanesi erkekti.
Yontem

Hastalardan kan numuneleri EDTA igeren tiiplere alindi. Alinan kan numunelerinden AOPP
Ol¢iimii yapildi.

Bulgular

MS’li grup ile kontrol grubu arasinda yas, cinsiyet ve plazma AOPP diizeyleri agisindan
istatistiksel olarak farkli bulunmadi.

Sonu¢

MS’li hastalarda protein oksidasyonunun olmadig: diistiniildii.

Anahtar Kelimeler: Multipl Skleroz, oksidatif stres, Advanced Oxidation Protein Products



INVESTIGATION OF OXIDATIVE STRESS IN PATIENTS WITH MULTIPL
SCLEROSIS

ABSTRACT
Aim

In our study we aimed to find out whether Advanced Oxidation Protein Products (AOPP)
could be used in the evaluation of oxidative stress in Multiple Sclerosis (MS). MS and its
complications are one of the most common diseases and its incidence is gradually increasing.
Oxidative stress is decreased by antioxidant theraphy. Therefore antioxidant theraphy is being
a potential treatment for many diseases. Investigation the role of oxidative stress in
pathogenesis and formation of the complications of MS may help to develop different
approaches for the treatment.

Material and Method

Six female and 4 male MS patients ,whose average age was 35 + 10,39, were included in the
study. The ones having any hormonal and systemic problems were excluded from the study.
Diagnosis was put according to patient medical history, physical examination, supporting
laboratory findings, imaging studies. Control group was formed by 10 patients having similar
age interval with patient group. Seven of this group was female and 3 of them was male.
Blood samples were taken in tubes with EDTA and AOPP measurement was done with these

samples.



Results

There was not statistically significance in age, sex and plasma AOPP levels between patient
and control group.

Conclusion:

It was thought that there was not protein oxidation in the MS patients.

Key Words: Multiple Sclerosis,oxidative stress, Advanced Oxidation Protein Products
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1.GIRIS VE AMAC

Calismamizda, Multipl Skleroz (MS)’li hastalarda oksidatif stresin degerlendirilmesi
amaciyla, Advanced Oxidation Protein Products (AOPP)’nin kullanilip, kullanilamayacagi
aragtirildi. MS ve komplikasyonlar giiniimiizde en sik goriilen hastaliklardandir ve insidansi
giderek artmaktadir. Antioksidan tedavi oksidatif stresi azaltmaktadir. Bu yilizden antioksidan
tedavi pek cok hastalik icin potansiyel tedavi konumundadir. Oksidatif stresin MS
patogenezinde ve komplikasyonlarinin olusumunda rol oynayip, oynamadiginin arastirilmasi,

tedavi i¢in farkli yaklasimlar gelistirilmesini saglayabilir.
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2. GENEL BILGILER

2.1. MULTIPL SKLEROZ

Multipl skleroz (MS), geng eriskinlerde goriilen, genellikle ataklar ve diizelmeler ile seyreden,
genetik olarak duyarli kisilerde c¢evresel faktorlerin tetikledigi otoimmiin mekanizmalar
yoluyla gelisen, santral sinir sisteminin demiyelinizan kronik bir hastaligidir. MS ile ilgili ilk
bilgiler, Charles Prosper Ollivier d’Angers’in 1824 yilinda yaptig1 bildiriye dayanmaktadir.
Yillar i¢inde c¢esitli calismalarda MS’in patolojik bulgulari, klinik bulgular1 ve seyrinden
bahsedilmis, 1868 yilinda Jean-Martin Charcot, MS’in klasik tarifini, klinik-patolojik
bulgularini ve tablolarint yazmistir (1).

MS, siklikla geng eriskinlerde goriiliir. 20-30 yaslar1 arasinda en siktir. 10 yasindan once ve
60 yasindan sonra goriilmesi nadirdir. Kadin/erkek orani 1.4/3.1 dir. Baglangic yasi ge¢ olan

hastalarda, cinsiyet orani esit olarak bildirilmektedir (2).
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Cografi oOzelliklere bakildiginda, ¢ok sayida epidemiyolojik ¢alisma sonuglarinin
degerlendirilmesi ile belirlenen yiiksek, orta ve diisiik prevalansli cografi bolgeler tarif
edilmisgtir.

Aynmi cografyada yasayan farkli ik ve etnik gruplarda belirgin prevalans farkliliklar
bildirilmigtir. MS hastalig1 agisindan beyaz 1rk yiiksek risk altindayken siyah irk ve Asyalilar
daha diisiik risk oranlarma sahiptir. Irkla ilgili diger ilging bir bulgu da klinik prezentasyonun
irka gore farkli olmasidir. Japonlarda optik sinir ve spinal kord siklikla tutulurken, Avrupa ve
Kuzey Amerika’da bu klinik prezentasyon nadirdir. Prevalansin, farkli cografi bolgelerdeki
degiskenligi, caligmalarin gd¢menler iizerinde odaklanmasina neden olmustur (1). Bu
calismalar, ¢evresel faktorlerin, genetik faktorler sabitken, MS riskine etkileri agisindan kanit
saglamaktadir. Bunun yaninda go¢ yasinin da O6nemli oldugu vurgulanmaktadir; 15 yasin
altindaki gd¢menlerde, prevalansi yiiksek bolgeden, daha diisiik prevalanshi bolgeye gog
halinde MS riskinin diistiigli gosterilmektedir (1,2).

MS etiyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte, genetik olarak yatkin bireylerde bakteriyel ya
da viral enfeksiyon gibi ¢evresel etkenlerin otoimmiin mekanizmalar tetikleyerek, MS’in
baslangicinda ya da ataklarin olusmasinda onemli oldugu kabul edilmektedir (1, 2). Bu
genetik yatkinligin kalitsal oldugu, 6.kromozomun kisa kolunda lokalize HLA DR-DQ
bolgesine yakin genlerle iliskili oldugu diisiiniilmektedir. ikiz ve aile calismalar1, bu genetik
yatkinlig1 desteklemektedir.

MS lezyonlarin histopatolojisi, fokal inflamasyon, demiyelinizasyon, oligodendrosit kaybi,
remiyelinizasyon ve reaktif astrogliozdur. Aksonlar gorece korunmus olsalar da, son dénem
caligmalari, baslangictaki inflamatuvar demiyelinizasyon sirasinda bile immiin molekiillerin
akson zedelenmesi ve onun klinik yansimasi olan dizabiliteden sorumlu oldugunu ortaya
koymaktadir (1). MS immiinopatogenezinde, diger otoimmiin hastaliklarda oldugu gibi,

stipresor CD8 + T hiicreleri azalir. Antikor olusturan B hiicreler de aktive olurlar. BOS’ta IgG
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sentez hizi ve miktar1 artar. Bazi klonlar aktive oldugundan yanit oligoklonaldir. Perivaskiiler
lenfosit ve makrofaj infiltrasyonu karakteristiktir (2).

2.1.1. KLINIK OZELLIKLER

MS tanisi, santral sinir sisteminin farkli bolgelerinin tutulumunun klinik olarak ortaya
cikarilmasi ile konur. SSS’ne ait birgok farkli belirti ve bulgunun farkli zamanlarla ortaya
¢iktig1 bir tablo s6z konusudur (1, 2).

2.1.2. MS ICIN TiPiK BELIRTIiLER

Duyusal belirtiler. MS hastalar1 tarafindan en ¢ok tanimlanan belirtilerdir. Sensorial belirtiler
algilama bozukluklari, ignelenme ve zaman zaman yanmalar seklinde tanimlanan rahatsizlik
hissini (disestezi) igerir ve bunlar objektif bozukluklar olmaksizin giinler, haftalar veya
aylarca stireklilik gosterebilir. MS tanisindan siiphe edilen hastalarda eski duyusal belirtilerin
olusumu mutlaka sorgulanmalidir.

Motor belirtiler. MS hastalarinda en sik rastlanan belirti ekstremitelerde kuvvet kaybi, parezi
ya da pleji durumudur. Hastalarda birinci motor noron tipi, alt ekstremitelere ait giderek artan
kuvvetsizlik ve sertlesme, progresif durus bozuklugu, paraparezi sik izlenen sikayetlerdir.
Norolojik incelemede spastisite, artmis derin tendon refleksleri ve ekstansor plantar yanitlar
saptanir.

Gorme ile ilgili belirtiler. Optik norit (ON), MS’te baslangic belirtileri arasinda sik
goriilebilen bir belirti olup; bir gézde ani gérme kaybi ve agr1 ile birlikte genellikle tek tarafli
baslar. Bu durum etkilenen gozde total gérme kaybina dek ilerleyebilir. Gorme korundugunda
monookuler bulaniklagsma, santral, parasantral skotom ve renkli gérme bozuklugu olur. ON
sonrasinda pek ¢ok hasta pek ¢ok yil herhangi bir sikayet tanimlamaz veya ardindan herhangi
bir zamanda beyin ya da spinal kord belirtileri gelisebilir. Tiim ON’ler MS’e doniismeyip ani
baslangi¢h tanimlayan addlesan ve geng erigkinlerin ancak % 50 inde MS gelismektedir (3).

ON ile ek belirtilerin gelisimi arasinda uzun zaman araligmin olmasi, iyi prognoza isaret
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edebilir. Klinisyen ON ile bagvuran her hastada daha Onceye ait belirtileri sorgulamalidir.
Dramatik gorsel belirtilerin gelisiminden once baska belirtilerin olmas1 benign prognozu
gostermektedir. Kranial MRI’da dortten fazla demiyelinizan lezyon varligi veya beyin
omurilik sivisinda (BOS) oligoklonal band varligt MS’e dontigme riskini artirici faktorler
olarak bulunmustur.

Spinal kord belirtileri. MS tanis1 alan hastalarin ¢ogunda spinal kord tutulumuna bagl
bulgulara rastlanir. Her iki alt ekstremitede artmis tonusla birlikte spastik paraparezi, artmis
tendon refleksleri ve iki tarafli plantar eksantor cevap, mesaneye ait fonksiyon bozukluklar
sik rastlanilan bulgulardir.

Hafiza kaybi. MS’da bozulmus kognitif islemler nadir degildir. Bu durumda hastalar siklikla
verbal fonksiyonlarda kayip agirlikli bir hafiza problemi gosterirler. Vakalarin yaklasik %
50’sinde goriilen demans, RRMS formunda progresif forma goére daha az birliktedir.
Periventrikuler bolgedeki beyaz cevherin demiyelinizasyonu bu hastalarda konusma sirasinda
uygunsuz giilme ve yersiz aglama gibi duygusal patlamalarina sebep olur (3, 4).

Depresyon. Depresyon ve bipolar affektif bozukluk MS’le yakindan iliskilidir. Hatta bazi
vakalarda MS belirtilerine onculuk edebilir. Asir1 heyecan veya sosyal iligkilerdeki daha az
inhibisyonla gozlenen karakter ya da kisilik degisiklikleri aile {iyelerinde huzursuzluga yol
acabilir.

Nobet. MS’lu hastalarda normal populasyondan daha yuksek oranda (%1-5) epilepsiye
rastlanir. Nobetler kortikal ya da subkortikal alanlardaki lezyonlardan kaynaklanir.

Tonik spazmlar. Tonik spazmlar herhangi bir motilite veya hiperventilasyon ile baglayan
kisa sureli unilateral sterotipik kasilmalardir. 30-90 saniye siirerler ve viicudun bir tarafinin
tamamin1 yada bir kismimi tutar. Eller, el parmaklar, ayaklar ve ayak parmaklar

psododistonik bir postur alabilirler.
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Lhermitte Bulgusu. Basin egilmesi sonucu omurga boyunca ekstremitelere yayilan
elektriklenme gibi bir his ortaya ¢ikabilir. Bu fenomene Lhermitte bulgusu denir varliginda
spinal korda ait tutulum arastiritlmalidir; ancak patognomik degildir.

Yorgunluk. Hastalarin ¢ogunda merkezi yorgunluk (fatigue) vardir. Baslangici ani ve
siddetlidir. Hastalar ¢ok basit isleri bile yapamazlar. Yorgunluk &6zellikle yiiksek atmosferik
sicakliklarda tetiklenir. Hastalarin ¢ogu yaz aylarinda fonksiyonlarinin zayiflamasindan
sikayetcidirler. Hastalarin 2/3u 1s1ya kars1 oldukca hassastir.

Agri. MS‘te agr1 nadiren de olsa hastaligin rahatsiz edici bagka bir bulgusudur. Hastalarin
%80’inde agrili kas spazmlarina, aralikli veya siirekli ekstremite agrilarina yada omurga
agrilarina rastlanir. Primer agr1 genellikle alt ekstremitede olan disestetik agridir. Ancak
trunkal ve iist ekstremite disestezisi de olabilir. Trigeminal nevraljisi olan geng bir hastada

her zaman MS’dan siiphelenilmelidir.

Konstipasyon ve diyare. Hastalarin bir kisminda otonom tutulumuna bagli konstipasyon
veya diyare gorulebilir. Konstipasyon, MS hastalarinda ¢ok sik karsilagilan bir durumdur.
Konstipasyon nedenleri arasinda pelvik duvar spastisitesi, gastro-kolik refleks azalmasi, su
iciminin azalmasi, motilite azlhigi, karin kaslarinda giicsiizlik, kotii fiziksel durumlar ve
kullanilan ilaglar Orn: antikolinerjikler, antidepresanlar, kalsiyum, antispasitite ilaglari,

narkotikler sayilabilir (5).

2.2. PROTEIN OKSIDASYONU BELIRTECLERININ KLINIK ONEMIi

Proteinler oksidanlara maruz kaldiklarinda birgok kovalent degisiklige wugrar. Bu
degisikliklerden bazilar1 serbest radikallerin protein molekiilleri tizerine direkt etkileri sonucu
olusabildigi gibi, bazilar1 da oksidasyon yan iiriinlerinin proteinlere kovalent olarak
baglanmas1 ile meydana gelir. Proteinlerin radikal aracili hasari; elektron kaybi, metal-iyon

katalizli reaksiyonlar, lipit ve sekerlerin otooksidasyonu ile baglatilabilmektedir. Bu {irlinlerin
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olusum hizinin artmasi veya temizleyici mekanizmalarin yetersiz kalmasi, proteinlerde dahil
olmak tizere diger hiicresel molekiillerdeki oksidatif modifikasyonlarin artisina yol agar. Pek
cok sayida mekanizmanin protein oksidasyonuna neden oldugu bilinmektedir. Proteinlerde
yapisal degisiklige yol agan baslica molekiiler mekanizmalar: PCO olusumu ile karakterize
edilen metal katalizli protein oksidasyonu, protein tiyol (P-SH) gruplarmin kaybi, 3-
nitrotirozin (3-NT), ditirozin (diTyr), olusumu olarak siralanabilir. Potansiyel olarak biitiin
amino agil yan zincirleri oksidatif modifikasyona ugrayabilme 6zelligindedir. Bu yiizden, ¢ok
sayida ve farkli cesitte oksidatif protein modifikasyonu olmasina bagli olarak, protein
oksidasyonunun tek bir evrensel belirteci yoktur. Bazi oksidatif protein modifikasyonlari, hem
oksidasyona ugrayan amino asit bakiyesi, hem de olusturulan iirlinler bakimindan gayet
spesifiktir. Baz1 oksidatif protein modifikasyonlar1 ise global 6zellik tasir, cok sayida amino
asit bakiyesinde degisiklige yol acarak, yine c¢ok sayida iiriin olusturabilir. Spesifik
modifikasyonlara tirozin’nin ditirozine doniisiimii, global modifikasyonlara ise Pro, Arg, Lys,
ve Thr amino asitlerinin yan zincirlerinin, 4-hidroksi-2-nonenal ile reaksiyonu sonucunda
olusan PCO’ler ornek olarak gosterilebilir. Protein oksidasyonunun saptanmasinda HPLC,
ELISA, izotop diliisyon gaz kromatografisi-kiitle spektrofotometrisi, Western blot ve
spektrofotometri teknikleri kullanilmaktadir. 3-NT, diTyr gibi spesifik belirtegler biyolojik
materyallerde olduk¢a diisilk diizeyde bulundugundan, bu belirteclerin diizeylerinin
saptanmast olduk¢a duyarli ve pahali yontemleri gerektirmektedir. Bu yontemlerin
uygulanmasi oldukga yiiksek maliyetlidir (6-8).

Spesifik modifikasyonlar risk agisindan degerlendirildiginde; global modifikasyonlara gore
protein molekiiliiniin daha kii¢lik bir kisminda etkili olmas1 nedeniyle, protein fonksiyonlari
icin daha az bir risk tasir.

Lipit peroksidasyon firiinleri ile karsilagtirildiginda, PCO gruplarmin oksidatif stres belirteci

olarak kullanilmasinin bazi avantajlar1 vardir. PCO’in bu avantajlar1 arasinda nispeten erken
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donemde olusmasi ve stabil olmasi sayilabilir. Yanlis katlanmig proteinler, dogal proteinlere
gore geri doniislimsiiz bir protein modifikasyonu olan karbonilasyona daha yatkindir.
Karbonilasyona ugramis protein onarilamayacagindan, proteozom kompleksinin rol oynadigi
proteolitik metabolik yola yonlendirilir. Hiicreler oksidasyona ugramis proteinleri saatler ve
giinler icinde yiktig1 halde, lipit peroksidasyon {iriinlerini dakikalar i¢inde yikmaktadir.
Hastalarda erken donemde olusan PCO gruplari, oksidatif stresin diger parametreleri olan
glutatyon disiilfit (GSSG) ve malondialdehit ile karsilastirildiginda uzun donem kan
dolagiminda kalir. PCO’lerinin yiiksek diizeyde bulunmasi sadece oksidatif stresteki artisi
degil, ayn1 zamanda protein fonksiyon bozuklugunu gostermektedir. PCO’lerinin kimyasal
olarak dayanikliligi, PCO’ni laboratuvar Oolgiimleri i¢in uygun bir parametre haline
getirmektedir. PCO’nin -80°C’de 3 ay siireyle stabil oldugu gosterilmistir.

Pek cok hastalikta, oksidatif stresin bir sebep mi, yoksa primer hastalik siirecinin bir sonucu
mu oldugu agik degildir. Diger taraftan, protein oksidasyonu, protein fonksiyon bozuklugu ve
hastaliklar arasindaki iligkiler de biiylik 6l¢iide agikliga kavusmamistir. Bununla birlikte
enzimlerin ve yapisal proteinlerin oksidatif modifikasyonlarinin hastaliklarin etyolojisinde
onemli rol oynayabilecegi kesinlik kazanmistir. Giinlimiizde oksidatif stres ¢alismalarindaki
en biiyiikk caba, cesitli insan hastaliklarinda spesifik olarak okside olmus proteinlerin
tanimlanmasi {izerine yogunlagmaktadir (9-11).

2.2.1 iILERI OKSIDASYONLU PROTEIN URUNLERI (AOPP):

Reaktif oksijen tiirleri (ROT) viicutta siirekli olarak olusmaktadir. ROT, inflamatuar ve
dejeneratif hastaliklar gibi insandaki bir¢ok patolojik duruma katkida bulunur. Oksidatif
stresin kritik olan hastalarin hastaliklarinin gelisiminde 6nemli bir rol oynadig: bilinmektedir.

(57, 58). Serbest radikal zararina neden olan dort ana grup iiriin vardir. Bunlar lipid

peroksidazlar, isoprostenazlar, DNA hidroksilasyon tirlinleri ve protein karbonil bilesikleridir.
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Oksidatif stresin degerlendirilmesinde ¢ok sayida uygulanabilecek yontem oldugu halde, bu
yontemlerin bircogunun otomasyon eksikligi ve/veya karisik yontemlerinden dolayi rutin
klinik laboratuvarlarinda kullanilamamaktadir. Ornegin isoprotenazlarin Slgiimii biiyiik
dogruluga sahiptir ve viicut sivilarindaki lipid peroksidasyonunun degerlendirilmesinde
giivenilirdir. Fakat karisik yonteminden dolayi klinik ¢aligmalarda kullanimi sinirlanmaktadir
(9-11).

1996°da kronik liremik hastalarin plazmasinda, Advanced oxidation protein products (AOPP)
olarak adlandirilan, yeni bir oksidatif stres belirteci tespit edildi ve ¢alisma sekli klinik kimya
analizorlerine programlandi.

AOPP’nin mononiikleer fagositleri aktive ederek, ndtrofil ve monositler arasinda sitokin
benzeri medyator gibi davrandigi da 6ne stiriilmektetir.

Bu  bilgilerin 1s18inda  biz de c¢alismamizda MS’li hastalarda oksidan durumun

degerlendirilmesi icin AOPP’nin kullanilip, kullanilamayacagin1 tespit etmeyi amacladik.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. GEREC

Biyokimyasal ve Genetik Olgiimlerde, Sigma marka analitik saflikta kimyasal maddeler
kullanildi. Calismalarda, spektrofotometre (Shumadzu U.V Visible 1601), analitik terazi
(A&DGR-200), pH metre (WTW ph 330 i), sogutmali santrifiij (Sigma 3K 30), degisik olcii
ve markalarda otomatik pipetler, cam pipetler, balon jojeler, beherler ve polistren tiipler

kullanildi.

Calismada kullanilan ¢ozeltiler, deiyonize su ile hazirlandi. Calismada kullanilan tim cam
malzemeler deiyonize su ile yikandiktan sonra bir giin boyunca %20’lik HNO; icinde

bekletildi ve sonrasinda tekrar deiyonize su ile yikandi.
3.1.1. Hasta Grubu

Erciyes Universitesi Noroloji Anabilim Dali poliklinigine basvuran, tanist klinik ile
laboratuvar (oligoklonal bant elektroforezi ) bulgularina dayanan 10 MS’li hasta alindi. Bu

hastalardan 6’s1 bayan, 4 tanesi erkekti.
3.1.2. Kontrol Grubu

Calismamiza 10 kisi kontrol grubunu olusturdu. Bunlardan 7 tanesi bayan, 3 tanesi erkek

bireyden olusmaktadir. Kontrol grubu yas araligi, hasta grubuna benzer sekilde idi.
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3.2. YONTEM

Hastalardan iki adet 2 mL vendéz kan Ornegi EDTA igeren tiiplere alindi. Alinan kan
orneklerinden EDTA’11 tiiplerdekiler AOPP 6l¢limii i¢in kullanildi.

3.2.1. AOPP Tayini

AOPP ol¢iimii, Witko-Sarsat ve arkadaslar tarafindan gerceklestirilen spektrofotometrik
metodla gerceklestirildi.

Reaktifler
e Fosfat Tamponu (PBS pH 7.4)
e Kloramin- T Standartlar1 (5-200 pmol/L)
o Asectik Asit
e Potasyum Iyodiir (KI 1.16 mol/L)
Cahisma

Fosfat Tamponu (PBS pH 7.4) ile dilie (1:5) edilen serum ve kloramin-T standart
¢ozeltilerinin (0-200 pmol/L) 800 uL’sine, 10 pL 1.16 mol/L KI ve 20 pL asetik asit ilave
edildi. Reaksiyon karigiminin absorbansi spektrofotometrede 340 nm dalga boyunda 6l¢iildii.

AOPP diizeyleri, Kloramin-T ekivalentlerinden pmol/L olarak belirlendi.
Standart Serinin Hazirlanmasi

200 pmol/L konsantrasyondaki stok kloramin-T ¢dzeltisi, uygun oranlarda dilue edilerek 5,
10, 25, 50, 75, 100, 150 ve 200 pumol/L konsantrasyonlarinda standart seri hazirlandi.

Standartlar numune gibi ¢alisildi.

y = 0,0031x + 0,0012

0,7 >
R’=0,9997 4

0,6
0,5

0,4 /
0,3

0,2 e
0,1 /

0 (Paad

0 50 100 150 200 250
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AOPP diizeyi icin CV degeri % 6 olarak bulundu.

3.3. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Hasta grubu ile kontrol grubu arasindaki karsilastirmalar i¢cin Mann Whitney-U testi
kullanildi. Tiim istatistiksel analizler “SPSS for Windows versiyon 11.0” paket program ile

yapild. Istatistiksel olarak anlamlilik p<0.05 kabul edildi.
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4. BULGULAR
Bulgular tablo 1°de 6zetlendi. MS’li grup ile kontrol grubu, yas, cinsiyet ve plazma AOPP

diizeyleri agisindan istatistiksel olarak farkli bulunmada.

Tablo1. MS’li grup ile kontrol grubu, yas, cinsiyet ve plazma AOPP diizeyleri

Parametreler MS Kontrol p
Yas 35 +10,39 37+10,93 p>0,05
Plazma AOPP Diizeyi | 171,76 + 64,41 168,03 + 77,03 p>0,05
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5. TARTISMA VE SONUC

MS ve komplikasyonlar1 giinlimiizde en sik goriilen hastaliklardandir ve insidanst giderek
artmaktadir. Oksidatif stres pek ¢ok hastalifin patogenezinde 6nemli rol oynamaktadir.
Antioksidan tedavi de oksidatif stresi azaltmaktadir. Bu yiizden antioksidan tedavi pek ¢ok
hastalik icin potansiyel tedavi yontemidir. Oksidatif stresin MS patogenezi ve
komplikasyonlarinin olusumunda oynadigr rol goz Oniine almirsa tedavi ic¢in farkh
yaklasimlar gelistirilebilir.

Protein oksidasyon tiriinleri de oksidatif stresin dnemli gostergelerinden biridir. Hastaligin
ilerlemesindeki artig ile protein oksidasyonu arasinda kuvvetli bir iliski oldugu ifade
edilmektedir. Pek c¢ok hastalikta, oksidatif stresin bir sebep mi, yoksa primer hastalik

slirecinin bir sonucu mu oldugu agik degildir.
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Oksidatif stresin direkt in vivo 6l¢iimii olduk¢a karmagiktir. Bunun yerine pratik ve Slglimii
kolay yontemler gelistirilmeye c¢alisilmaktadir. Bu da oksidatif modifiye iirlinlerin ikincil
iirlinlerinin tesbitiyle yapilmaya c¢alisilmaktadir. AOPP oksidatif stres siiresince iiretilir.
Aktive notrofillerdeki myeloperoksidaz tarafindan hipoklordz asit ve kloraminlerin etkilesimi
yoluyla iiretimi gerceklesir. Ditrozin igeren ¢apraz bagli proteinler olarak tanimlanir ve
proteinlerin oksidatif modifikasyonunu 6l¢mek i¢in giivenli bir belirte¢ olarak tanimlanabilir.
Bizim caligmamizda plazma AOPP diizeylerinde, MS’li hastalarda kontrol grubuna gore
anlamli bigimde fark olmadig: tesbit edildi (p>0,05). Sonug¢ olarak MS’li hastalarda protein

oksidasyonunun olmadig: diistiniildii.
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