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Ozet

Amag: Oksidatif stres ile antioksidan savunma mekanizmalari arasindaki
denge ve bu dengenin bozulmasinin bircok hastaligin gelisimi ve
prognozunda 6nemli bir roli oldugu dusiincesi giin gectikce daha fazla
kabul gérmektedir. Bu calismada, yasadiklar ylksek stresin getirdigi
oksidatif hasar baz alinarak sizofreni hastalari tzerinden bu hasara bagli
olarak a¢iga cikan diger oksidatif stres belirtecleri ile idrar malondialdehit
Olctimlerinin karsilastirilmasi ve korelasyonunun arastirilmasi amaclanmustir.
Hastalar ve Yontem: Calismaya Marmara Universitesi Hastanesi Psikiyatri
poliklinigine bagvuran 20 sizofreni hastasi ve 21 saglikh kontrol alinmus,
hastalardan ve kontrol grubundan alinan kan ve idrar 6rneklerinde oksidatif
stres parametreleri incelenmistir.

Bulgular: Bulgularimiz, oksidatif stres ile ilgili parametrelerden yiikseltgenmis
glutatyon, plazma lipid peroksidasyonu ve idrar malondialdehit diizeylerinin
sizofreni hastalarinda kontrollere gore daha yiiksek oldugunu, ayrica 6zellikle
hasta grubunda idrar ve plazma malondialdehit diizeylerinin belirgin
derecede uyumlu oldugunu gostermistir.

Sonug: Calismamiz daha fazla sayida katiimci ile yapilacak arastirmalar ile
desteklendigi takdirde, idrar malondialdehit Sl¢iimiiniin kolay uygulanabilir ve
ucuz bir oksidatif hasar tarama belirteci olarak kullanilabilecegini ve yapilacak
taramalar sayesinde bazi hastaliklarin 6nlemesine ve/veya yeni farmakolojik
ajanlarin  gelistirilebilmesine katki saglayabilecegini dustindirmektedir.
(Marmara Universitesi Tip Fakdiltesi Dergisi 2012;25:64-8)

Anahtar Kelimeler: Sizofreni, Malondialdehit, Oksidatif stres, idrar

Abstract

Objective: The idea that oxidative stress has a significant role in
development and prognosis of many diseases is being more widely
accepted by the authorities. This study aims to examine urinary
malondialdehyde assays and their concordance with other oxidative stress
biomarkers in schizophrenic patients who have a highly stressful life due to
their illness.

Patients and Methods: Participants were 20 schizophrenic patients who
were being followed by Marmara University Medical School Hospital
outpatient clinic and 21 healthy controls. Blood and urine samples were
examined for oxidative stress parameters.

Results: Our results indicate that oxidized glutathione and plasma and urine
malondialdehyde levels of patients were higher than those of control group.
Urinary and plasma malondialdehyde levels showed a significant correlation
especially in the patient group.

Conclusions: If the study is supported by additional studies and repeated
with higher sample sizes the urinary malondialdehyde assay which is an
easy and cheap method, may be used as an oxidative screening test and
thus may prove to be useful for preventing oxidative stress dependent
diseases and developing new pharmacological agents. (Marmara Medlical
Journal 2012;25:64-8)
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Girig

Oksidatif stres, oksidasyon ile antioksidan savunma sistemi
arasindaki dengenin oksidasyon lehine bozulmasidir. Cogunlukla

artmis serbest radikal Gretiminin sonucu olarak gelisir. Bunun
yaninda antioksidan savunma sisteminin zayiflamasi veya her iki
durumun ortaklasa etkisiyle de olusabilir’. Oksidatif stres, hticresel
toksisiteye yol acan bir dizi patofizyolojik siirecin tetiklenmesine
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sebep olur. Serbest radikaller kisa 6muirlt, reaktif molekiller olup,
normal metabolik strecler ve/veya cesitli dig faktorlerin etkisiyle
olusurlar. Serbest radikaller organizma icin fagositozda rol almak
gibi faydali islevleri yaninda, asir miktarda bulunduklarinda lipitler
ve glikoproteinler gibi hiicresel yapilar Uzerine toksik etkiler
olustururlar2.3. Lipitler bu hasara en duyarl olan ve lzerinde su
ana dek en ¢ok calisilan bilesiklerdir4-6. Poliansature yag asitlerinin
cift baglar ile reaksiyona giren bu zararli reaktifler lipit
hidroperoksitlerinin olusmasina yol acarlar?. Poliansature yag
asitlerinin temel sekonder oksidasyon Urlini olmasi ve serbest
radikal hasariyla iligkisi oldugu distinilen pek c¢ok hastalikta
seviyelerinin ylkseldigi bilindiginden, malondialdehit en sik
kullanilan oksidatif hasar belirtecidir8f.

Beyin dokusu, cesitli nedenlerle (ytiksek oksijen tiiketimi, hizla
peroksitlenebilen fosfolipitlerin fazla miktarda bulunmasi ve
noronlarin yenilenememesi gibi) serbest radikal hasarina 6zellikle
duyarhdir. Ayrica, katekolamin metabolizmasi viicutta serbest
radikal Ureten baslica kaynaklardandir. Artmis katekolamin
metabolizmasi ile birlikte olan durumlarda serbest radikal hasarinin
fazla oldugu bilinmektedir. Bu durum, sizofreni etyolojisinde en
onemli hipotezlerden biri olan dopamin hipotezi ile beraber
degerlendirildiginde cok anlam kazanan bir patofizyolojidir10-12.

Calismamizin amaci, oksidatif stresin bir gostergesi olarak
idrarda malondialdehit 6lcimuni gerceklestirmek ve bu yontemin
diger oksidan parametrelerle ve &zellikle en sik kullanilan plazma
malondialdehit 6l¢imu ile korelasyonunu sizofreni hastalari
Uzerinden degerlendirmektir.

Hastalar ve Yontem

Marmara Universitesi Hastanesi Psikiyatri poliklinigine
basvuran ve Amerikan Psikiyatri Dernegi'nin Mental Bozukluklarin
Tanisal ve Sayimsal (DSM-IV) Tani Olgiitleri Elkitabi'na gére
sizofreni tanisi konulan 20 hasta calismaya alinmistir. Kontrol
grubu, yas ve cinsiyet yonlerinden arastirma grubuyla eslesen,
hicbir psikiyatrik bozukluk tanisi almamis ve birinci derece
akrabalari arasinda sizofreni tanisi almig kimse olmayan 21 saghkl
kisidir. Arastirma grubu ile kontrol grubuna ait sosyodemografik
bilgiler Tablo I’de verilmistir.

Calismaya Alinma Kriterleri: Amerikan Psikiyatri Dernegi‘nin
Dernegi'nin DSM-IV Tani Olgiitleri Elkitabi'na gére “Sizofreni”
tanisi alinmasi, 18-45 yas arasinda olmak, kendisi ve en az bir
yakinindan bilgilendirilmis onam alinmasi.

Calismadan Diglama Kriterleri: Ciddi bir dahili ya da norolojik
hastaliga (kanser, hipertansiyon, hiper-hipolipidemi, kronik bobrek
yetmezIigi, diabet, epilepsi, serebro-vaskiler olay, kafa travmasi
oykusu) sahip olmak, gebe ya da post-partum dénemde olmak.

Calismamiz Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma Etik
Kurulu tarafindan onaylanmis olup calismaya katilan kisilerden
aydinlatilmis onam formu alhnmisti. Hem arastirma grubu
hastalarindan hem de kontrol grubundaki saglikli bireylerden
sabah 07.00-10.00 arasinda kan ve idrar ornekleri alinmus, alinan
orneklerde asagidaki incelemeler yapilmistir.

Eritrosit Glutatyon (GSH) ve Yiikseltgenmis

Glutatyon (GSSG) Diizeyleri

Olciimler glutatyonun siilfhidril grubu ile 5,5'-ditiyobis (2-
nitrobenzoik asit) reaksiyonu sonrasinda olusan Urlndn
konsantrasyonunun spektrofotometrik olarak tayini seklinde
gerceklestirildi. Olusan sari renkteki urinin 412 nm’deki
ekstinksiyon katsayisi (13,600 M-1cm-1) kullanilarak hesaplandi ve
sonuglar pmol glutatyon / g Hb olarak ifade edildi. Eritrosit
yukseltgenmis glutatyon (GSSG) diizeyleri serbest tiol gruplarinin
floresans veren o-phtaldialdehyde ile olusturdugu kompleksin
yaydig floresansin 350 nm dalga boyunda eksitasyon ve 420 nm
dalga boyunda emisyon olarak 6lctilmesi prensibi ile tayin edildi ve
sonuglar pumol GSSG / g Hb olarak ifade edildil3.

Plazma Glutatyon Transferaz Aktivitesi

Glutatyon transferaz 1-kloro-2,4-dinitrobenzen (CDNB) ile
glutatyon arasindaki konjugasyonu katalizler. Enzim aktivitesi her iki
substratin son konsantrasyonlari T mM olacak sekilde hazirlanan
inklibasyon karisimina eklenen plazma Orneklerinde olcldil4.
Hesaplamada glutatyon ve CDNB konjugasyonu sonucu olusan
driin icin saptanmig olan ekstinksiyon katsayisi (¢€=9,6 mM-1.cm-1)
kullanildi. Enzimsel konjugasyondan kor degeri cikarildi ve sonuglar
nmol Griin/dakika/ml plazma olarak ifade edildi.

Eritrosit Katalaz Aktivitesi

Katalaz hidrojen peroksitin su ve molekiler oksijene yikimini
katalizler. Enzim aktivitesi hidrojen peroksitin 151g1 absorbe
etmesinden yararlanilarak 230 nm’deki yikim hizinin
spektrofotometrik olarak takibi yoluyla olcildi!S. Hesap icin
hidrojen peroksitin ekstinksiyon katsayisi (e=0,071 mM-Tcm-1)
kullanildi, sonuglar U/g Hb olarak belirtildi.

Plazma Eritrosit ve Idrar Malondialdehit (MDA) Diizeyleri

Plazmada lipit peroksidasyonu urtinleri ile tiyobarbitirik asit
(TBA) arasindaki reaksiyon sonucu olusan kirmizi renk
spektrofotometrik olarak 6l¢iildii’é. TBA ile reaksiyona girerek ayni
rengi veren suda c¢ozinir maddelerin ortamdan uzaklastirimasi
icin, serum lipitleri proteinlerle birlikte fosfotungstik asit/sulfirik asit
ile cokturildu. Sonuglar nmol MDA/mL plazma olarak ifade edildi.
Eritrosit lipit peroksidasyonu icin, hidrojen peroksit ile eksojen
oksidatif baski altinda tutulan eritrositlerde zar lipitlerinin yikim
urtini olan MDA ve TBA ile inkiibasyonu sonucu olusan pembe

Tablo I. Hasta grubuna ve saglikl kontrol grubuna ait demografik bilgiler

Saglikh Kontrol

Hasta Grubu

Yas (Ortalama * Standart sapma) 31,15£0,03 31,2616,05
Kadin 11 12
Erkek 9 9
Bekar 20 11

Evli - 10
ilkokul ve ortaokul 5 1

Lise ve Uzeri 15 20
Calisan 4 15
Calismayan 16 6
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renkli kompleksin 532 nm’de verdigi absorbans o6lctildi. Sonuclar
nmol MDA/g Hb olarak ifade edildil”. idrarda da TBA reaksiyonu
sonucu olusan renkli Griiniin absorbans 6l¢limi yapildi. Sonuglar
MDA icin cizilen standart grafiginden yararlanilarak hesaplandi’8.

Verilerin Degerlendirilmesi ve Istatistiksel Analiz

Elde edilen veriler SPSS (Statistical Program for Social Sciences) for
Windows 15,0 istatistik paket programiyla analiz edilmistir. Tek
degiskenli analizlerde, kategorik degiskenlerin (6rnek, demografiklerin)
karsilastinimasinda Ki-Kare, surekli degiskenlerin (6rnek, Olcek
puanlarin) incelenmesinde ise t-test ve Pearson Korelasyon testi
kullanilmustir.  Strekli degiskenlerin karsilastinimasinda dagilimina
Kolmogorov- Smirnov Testi ile bakilmisti.  Normal dagihim
gostermeyen degiskenlerin gruplar arasi karsilagtinimasinda Mann-
Whitney U testi kullanilmistir. Cok degiskenli analizde lojistik regresyon
kullanilmustir. Anlamlilik diizeyi 0,05 olarak alinmistir. Tim analizler iki-
kuyrukludur.

Bulgular

Sizofreni hastalarinin klinik bilgileri asagida verilmistir. Hastalar
ortalama 11,7045,34 yil 6nce sizofreni teshisi almis ve ortalama
7,62£3,55 yildir ilag kullanmaktadir. On iki hastada (%60) ailede
sizofreni hikayesi vardir. On hastada (%50) ciddi yasam olay
(sevilen bir kisinin hastaligi, sevilen bir kisinin 6limu, iliskisel
sorunlar ve ayriliklar) tespit edilmistir. Cinsiyet, egitim diizeyi ve
yas acgisindan arastirma grubu ve kontrol grubu arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark yoktur. Medeni hal agisindan iki grup arasinda
(Ki-kare=14,16, p<0,05) istatistiksel olarak anlaml fark vardir.
Arastirma grubunda daha énce evlenmis veya evli olan yoktur ve
bekér sayisi (n=20) kontrol grubundan (n=11) daha fazladr.
Calisma durumu agisindan, gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark vardir (Ki-kare=17,79, p<0,01). Kontrol grubuna gore
(n=18) daha az sayida hasta (n=4) halen calismaktadir.

Oksidatif Stres Gostergeleri ile Hasta Demografik
Bilgileri ve Hastalik Gosterge lligkileri

Hasta grubunun oksidatif stres goOstergeleri ile hastalk
degiskenleri arasindaki iliskiye bakildiginda, cinsiyet acisindan
oksidatif stres parametreleri yoniinden istatistiksel anlamlilik
diizeyinde fark bulunmamsti. Onemli yasam olaylari bildiren
hastalarin diger hastalara gore daha yiiksek GSSG ve plazma lipid
peroksidasyon (LP) dizeyleri vardir, sirasiyla U=19,50, z=2,28,
p<0,05, ve U=18,00, z =2,15, p<0,05. Aile oykiisiinde psikoz
bulunan hastalarin da GSH diizeyleri, 13,00 (126,00), istatistiksel
anlamhlik diizeyinde aile 6ykusu olmayan hastalara, 6,75 (54,00),
goére daha yuksektir, sirasiyla U=18,00, z=2,32, p<0,05. ilag
kullanim stiresi ile GSH ve plazma LP arasinda istatistiksel anlamlilik
diizeyinde pozitif korelasyon vardir, sirasiyla r=0,60, p<0,01 ve
r=0,55, p<0,05.

Arastirma Grubu ile Kontrol Grubunun Oksidatif
Stres Gostergelerinin Kargilastinlmasi

Sizofreni hastalari, oksidatif stres gostergeleri ve viicut kitle
indeksi (VKi) acisindan kontrol grubu ile kargilastirildiginda
Kolmogorov-Smirnov Testi'ne gore RBC-LP ve plazma-LP disindaki
degiskenler normal dagilim gostermektedir. VKi‘e gore istatistiksel

anlamlilik diizeyinde gruplar arasi fark olmadigindan VKi‘e bagh
oksidatif stres farkliliklari elimine edilmistir. Sizofreni hastalari ve
kontrol grubu arasinda GSSG (umol/g Hb) acisindan istatistiksel
anlamhlik diizeyinde farkliik vardir (t=2,46, p<0,05). Sizofreni
grubunun GSSG diizeyi (0,2310,15 pmol/g Hb), kontrol grubuna
(0,13£0,10 mmol/g Hb) gore daha yiiksektir. Benzer sekilde idrar
MDA (mM) diizeyleri acisindan da istatistiksel anlamlilik diizeyinde
gruplar arasi farklilk vardir (t=2,66, p<0,05). Hasta grubu
(1,52£1,48 mM), kontrol grubuna goére (0,63 + 0,35 mM), daha
ytiksek diizeyde idrar MDA diizeyine sahiptir. Plazma agisindan da
sizofreni grubu istatistiksel anlamliik diizeyinde daha yuksek
ortalama sirasina sahiptir (U=102,00, p<0,01). idrar ve eritrosit
MDA degerleri hasta, kontrol ve tim veriler icin korelasyon
acisindan karsilastinldiginda, kontrol grubu disinda korelasyon
belirlenmedi (r=0,512 p<0,05). Hasta grubu plazma lipit
peroksidasyonu MDA degerleri ile idrar lipit peroksidasyonu MDA
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlaml kuvvetli bir korelasyon
(r=0,844 p<0,001) oldugu belirlendi (Sekil 1). idrar ve plazma
MDA degerleri kontrol ve tim veriler acisindan da korele bulundu
(sirasiyla r=0,657 p<0,001, r=0,795 p<0,01).

Tartisma

Serbest radikaller son derece reaktif ve kisa Gmuirlt bilesiklerdir.
Bu ylzden dogrudan ol¢imleri zordur ve genellikle lipitler,
proteinler ve DNA ile reaksiyonlari sonucu olusan cesitli son
drlinlerin olcimu gibi dolayll metotlar kullanilir. Bunlardan en
yaygin olarak kullanilan, lipit peroksidasyonunun son Uriinlerinden
malondialdehitin 6lciimiidir. Protein hasari, DNA hasar ve
antioksidan seviyelerinin tayini (6rn. glutatyon peroksidaz, katalaz
ve superoksit dismitaz dizeylerinin olclilmesi) de en c¢ok
kullanilan yontemlerdendir?. Calismamizda, serbest radikal
hasarinin gostergesi olarak idrarda malondialdehit ol¢iminin
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Sekil 1. Hasta grubu idrar MDA degerleri ile plazma lipid peroksidasyon
(LP) MDA degerlerinin karsilastinlmasi (Pearson Correlation, 2-tailed:
r=0,844 r2=0,712 p<0,001)
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diger parametrelerle korelasyonunu ve sizofreni hastaligi ile
oksidatif stres iligkisini arastirdik.

Sizofreninin de dahil oldugu bircok hastalikta oksidatif stres
konusu bilimsel calismalar arasindaki gtincelligini korumaya
devam etmektedir. Sizofreni hastalarinda yapilan oksidatif stres
calismalari oksidan ve antioksidan sistemler arasinda bir
dengesizlik oldugunu ortaya koymustur!9.20. Calismamizda,
arastirma grubu ile kontrol grubu demografik 6zellikleri ve oksidatif
stres gostergeleri acisindan karsilastinldiginda, iki grup arasinda
demografik degiskenler acisindan anlamli farkliik bulunmamuistir.
Hastalarin oksidatif stres degiskenleri ile klinik gostergelerinin
iliskisi incelendiginde, cok 6nemli yasam olay: bildiren hastalarin
GSSG ve plazma MDA diizeylerinin ¢cok onemli yasam olayi
olmayan hastalara gére daha yiiksek oldugu bulunmustur. Bu
bulgular, stresli yasam olaylarinin fiziksel ve ruhsal saghgr etkiledigi
yonlindeki bulgularla, 6zellikle de biyolojik stres gostergelerini
olumsuz etkiledigini gosteren calismalarla 6rtismektedir20,21.

Uzun sureli stresin biyolojik sistemlerde kalici hasarlara yol
acabildigi, ozellikle de bagisikhgr dustrebildigi bircok arastirici
tarafindan ileri stirilmektedir22-24, Bu ¢alismada GSSG, idrar MDA
ve plazma MDA degerlerinin sizofreni hastalari ve saglikl kontroller
arasinda farkllik gosterdigi belirlenmistir. Hasta grubunda kontrol
grubuna gore daha yiksek tespit edilen bu parametreler
literatlirdeki bulgularla uyumludur ve hasta grubunun oksidatif
stres altinda oldugunu gostermektedir. Eritrosit MDA diizeyleri,
sizofreni grubunda kontrol grubuna goére daha yiksek
bulunmustur, ancak farkin istatistiksel olarak anlamli olmadig
gorulmustir. Bu orneklem sayisinin sinirli olmasina bagl olabilir.
Calismamizda idrar MDA dulzeyine de bakilmistir. idrar MDA
dizeyi, plazma MDA dizeyinin bir izdlsimi olarak
gorilmektedir25-28. Oksidatif stres Uzerine etkili olabilecek,
hastaliga ait olan ve olmayan diger faktorler (6rn. ilag kullanimi,
yas, cinsiyet, sigara, beslenme aliskanliklar gibi) de g6z 6niinde
bulundurulmalidir29. Bu faktorler arasinda ilag kullanimi 6nemli bir
yer tutar. Bu konuda yapilmis olan calismalarin sonuclari ilag
kullaniminin, ilacin tiriinden bagimsiz olarak oksidatif stresi
arttiran bir faktor oldugunu, ilacin tipik ya da atipik olmasinin
anlamh bir farklilk yaratmadigini, antipsikotik ilag¢ dozunun
artmasiyla antioksidan potansiyelin dusttigini ve oksidatif stresin
arttigini gostermektedir30. Antipsikotik ilaglar genel olarak oksidan
ozellikleri antioksidan  ozelliklerinden daha fazla olan
molekdllerdir31.32.  Calismamizda, diger bazi calismalarla paralel
sekilde, ila¢ kullanim stresi ile hem GSH hem de plazma MDA
dizeyleri arasinda anlamli pozitif korelasyon saptanmistir33,34.

Oksidatif stres duzeyine etkili olabilecek bir diger faktor de
cinsiyet farkhlklardir. Bircok calisma erkeklerin daha yuksek
antioksidan savunma sistemine sahip oldugunu gostermektedir.
Erkekler lehine olan bu fark, arastirmalarin genelinde hastalik
durumunda da kendini gostermektedir. Bu ¢alismada, dnceki birkag
arastirmaya benzer sekilde, hasta grubunda antioksidan duzeyleri
bakimindan cinsiyetler arasi fark gozlenmemistir. Bu sonug,
hastaligin cinsiyetleri antioksidan acisindan birbirine yaklastirdig,
kadinlarin hastaliga kargi antioksidan sistem cevabinin daha yiiksek
oldugu seklinde yorumlanabilir25,35,36. Ancak oksidatif stres
diizeyine bireysel ve cevresel bircok faktoriin birlikte etki ettigi ve bu

yuzden herhangi birinin etkisinin ¢ok net olmadigi akilda
tutulmalidir?. Bu konuda daha net bilgiler edinilebilmesi icin, mesela
ilac faktoru ile ilgili olarak, hi¢ tedavisiz hastalarin atipik ve tipik
antipsikotiklerle uzun doénemli tedavilerini iceren, prospektif ve
orneklem sayisinin fazla oldugu calismalara ihtiyag vardr.

Caligmamizin  kisithhgr 6rneklem sayisinin  disiik olmasidir.
Distik orneklem sayisi istatistiksel sonuclarin guclini ve
guvenirligini dustirmektedir. Serbest radikal hasari, bircok hastaligin
etiyolojisi ve prognozu acisindan Uzerinde Oonemle durulan bir
kavramdir. Lipitler bu hasara en duyarli olan ve lizerinde su ana dek
en cok calisma yapilan bilesiklerdir. Poliansature yag asitlerinin cift
baglari ile reaksiyona giren bu zararl reaktifler lipit
hidroperoksitlerinin olusmasina yol acarlar. Malondialdehit,
poliansatiire yag asitlerinin temel sekonder oksidasyon urinu
olmasi ve serbest radikal hasariyla iliskisi oldugu dustinilen pek cok
hastalikta seviyelerinin yiikselmesi nedeniyle yaygin olarak kullanilan
bir oksidatif hasar belirtecidir8. Calismamizda, idrar MDA dizeyleri
ile plazma MDA diizeyleri arasinda 6nceki calismalarda37.38 da ileri
strtldigu gibi anlamli bir korelasyon oldugu gézlenmistir.

Kolay, etkin ve ucuz oksidatif hasar belirtecleri bulunmasi hem
bu hastaliklarin kotiilesme yatkinhigini belirleyen faktérlerin
aydinlatilmasi, hem de bu yatkinhga yonelik koruyucu
midahalelerin olusturulabilmesi agisindan ¢cok 6nemlidir. Sizofreni
hastalarinda antioksidan desteg@inin pozitif ve negatif semptomlar
gerilettigini bildiren calismalar vardir39. Bu yonde elde edilecek
bulgular koruyucu hekimlik uygulamalarinin da gelismesine katki
saglayacaktir. Erken ve uygun miidahalelerle sizofreni gibi bircok
hastaligin 6nlenmesi ve daha iyi prognoz ile seyretmesinin énemi
tartisiimazdir40. Elde edilen bulgular, ileri ve daha genis katilimh
caligmalar ile desteklendigi takdirde, idrarda MDA Olcimu rutin
klinik laboratuvar uygulamalarinda ucuz, kolay uygulanabilir ve
glvenilir bir tarama yontemi olarak kullanim alani bulabilir.
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