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" Eritrosit Metabolizmasma Ve Eritrosit
- Membran Yapisina Diabetin Etkisi
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OzZEr . | | -

Diabetes mellitus (DM) kan glukoz yitksekligi ile karakterize olup; lipid, karbonhidrat ve protein metabolizmasi
bozuklugu ile iligkilidir. Hiperglisemi polyol ortak yolunu aktive eder ve bu nedenle aldoz rediikiaz aracilign ile gluko-un
sorbitole rediiksivonu NADPH ( nikotinamid adenin diniikleotid fosfatin indirgenmiy sekli) tiikenmesine sebep olabilir.
Diabetik hastalarda artan oksidatif stres reaktif oksijen radikallerinin asirt tretimine ve antioksidan bileyikierin
etkinliginin azalmasina sebep olabilir. Glutatyon (GSH) okside glutatvon (GSSH) orami diabetik hastalarn
eritrositlerinde azalmistr. GSH azalmas: protein sulfiril gruplarimin oksidasyonuna, membran poliansariire vag
asitlerinin ve membran proleinleri ¢apraz baglarimin peroksidasyonuna yardim eder. Artan lipid ve protein
peroksidasyonu, diabetik sican ve hastalarda eritrosit deformabilite ve akicihgim azaltr. Hipergliseminin eritrosit
membran proteinlerinin ve hemoglobinin non-enzimatik glikosilasyonuna sebep oldugu da bilinmektedir. Hiperglisemide
eritrositte 2,3 DPG (Difosfogliserat) miktari azalmigur. Hiperglisemi E vitamini azalmasina sebep olur ve diabetik
eritrositlerde yaglanmaw: hizlandirir.

Anahtar Kelimeler: Eritrosit metabolizmasi, Eritrosit membram. Diabetes mellitus.

SUMMARY

EFFECT OF DIABRETES ON THE ERYTHROCYTE METABOLISM AND THE STRUCTURE OF THE
ERYTHROCYTE MEMBRANE

Diabates mellitus is characterized by elevated blood glucose level and have been associated with disturbances of
lipid, protein and carbohydrates metabolism. Hyperglycemia activates the polyol pathway and therefore, the reduction of
glitcose to sorbitole through the aldose reduciase may lead to a NADPH consumption. The increased oxidative stress in
diabetic patienis may be the resuit of a reactive oxygen radicals overproduction and decreased efficiency of antioxidant
compounds. GSH/GSSH ratios were decreased in the red blood cells of diabetic patients. The GSH decrease favours
oxidation of the protein sulphydryl group, peroxidation of membrane polyunsatured fatty acids and the cross-lingking of
the membrane proteins. Increased lipid and protein peroxidation reduces the ervthrocyte deformability and fluidity in the
diabetic patients and rats. Hyperglycemia is also known to cause non-enzymatic glycosylation of membran proteins and
hemoglobin in erythrocytes. In the hyperglycemia was decreased 2,3 DPG content in ervthrocyies. Hyperghcemia
induces vitamin E reduction and accelerates aging in the ervthrocytes of diabetic.

Keywords: E@thracyre metabolism, Ery:hrocjrte membrane, Diabetes mellitus.

GIRIS - | Diabetes mellitusta en o6nemli patoloji insiilin
Insanda diabetes mellitus (DM) daha ¢ok  eksikligi veya etkisizlidi sonucu hiicre igine glukoz
otozomal resesif kalitsal yatikanhk mekanizmasma  girememesi ve hilcrelerin glitkozu kullanamamasidir.
~dayali, kendiliginden olusan bir hastalik olmakla  Bugtlin diabetes mellitusun nedenine ydnelik iki
birlikte kesin bir kalitim sekli belirlenememugtir.  gbrilg vardir; 1) agin iretim, 2) kullamlamama.
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Kullaniiamama daha gecerli olmakia birlikte asii
Uretim de dogru bir 6l¢ti olmaktadir. Cink{ diabetes
mellitusta insiilinsglukagon molar konsantrasyonu
azalmakta. 0 4'e kadar dusmektedir. Difer bir deyigle
diabetes mellitusta hiperglisemiye ragmen glukagon
salgist  artmistir.  Diabetes  mellitusta  gorillen
hipergliseminin sebebi glikojenoliz, glukoneojenez
ve gwastrointestinal sistemden emilen glukozun
hiicrelerde vyeterince kullanilamamasidir. Diabetes
meltitusta kanda temel olarak glukoz, ketoasitler,
FFA {sebest vag asitleri) ve VLDL (cok dilsik
dansiicli hpoproteinler)'ler artmakta, hiperglisemt ve
ketonemi  diabet belirtilerintn baslangi¢ noktasini
olusturmaktadir (1-3).

Giinimiuzde diabetes meliltusun patogenezi,
klinik tpleri, tedavi ve komplikasyonlarina dair
avruitili ¢calismalar yvapilmasina karsmn, halen bir¢ok
nokta heniiz tam anlamiyla aydinliga kavus-
turulamamistir.  Diabetes  mellituslu = hastalarda
insiilin, oral antidiabetik ve son villarda uygulanan
Acarbose (o-glukosidaz  inhibitérli) tedavisine
radmen diabetik komplikasyonlar ortava ¢tkmak-
tadir. Ozellikle ivi regitlle edilemeyen vakalarda
komplikasyonlar daha afir ilerlemekte ve bu
homplikasvonlarin temelinde hipergliseminin  yol
actigy patolojiler yatmaktadir.

ERITROSIT METABOLIZMASI

Olgun  entrositlerde  mitokondriler  ve
poliribozomlar kayboldugu i¢in protein sentezi
vapilamaz ve Krebs sikliisii duraklamistir. Glikolizin
“%90 't anaerobik, %610 'u aerobik yolla saglamr
(4.5) Glikolizin %90 'mt saglayan Embden-
Meyerhof yolunda bir glukoz molekiliinden 2
molekiil piruvat veya laktat meydana gelir ve bu
esnada 2 mol ATP agifa ¢ikar. Ayrica nikotinamid
adenin diniikleotid  (NAD) indirgenmis haline
(NADH) doniisir. ATP katyon pompalarinin
calismasim saglar. Na, K' - ATPaz sayesinde
eritrosit igi Na' ve su dengesi saglamr, eritrositlerin
hikonkav disk sekli korunur. Ca'"-ATPaz eritrosit igi
(Ca konsantrasyonunun ayarlanmasini, NADPH ise
methemoylobinin tekrar hemoglobine indirgenmesini
saflar (5-12).

Lritrositte  Emden-Meyerhof yolunun bir yan
volu  olan  Rapaport-Luebering  siklisti e 2,3
difosfogliserat (2.3 DPG) sentezienir. Eritrositte 2,3
DPG miktarmi belirleyen ¢ enzim glikolitik yolda
rol alwr; 2.3 DPG  fosfataz, DPG mutaz  ve
fosfoghserat kinaz. 2,3 DPG eritrositteki hemoglo-
bine baglanarak (iki [} zinciri arasina girerek)
hemoglobinin  oksijene  ilgisini  azaltir, dokuya
oksijen sabinimini artirir (4,5,13).
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Emden-Meyerhof yolunun ilk safhalarinda
pentoz fosfat yolu (hekzos monofosfat santi) adi
verilen bir ikinci metabolik ara yol daha vardir.
Aerobik olan ve glikolizin %10 kadarin saglayan bu
yvolda eritrosit i¢inde nikotinamid adenin dinitkleotid
fosfatin indirgenmis yekli (NADPH) olugur. NADPH
okside glutatyonun (GSSH) yeniden glutatyona
(GSH) ddntstiriillmesinde katalizdr roltt oynar. GSH
ise eritrositte biriken H,0, 'in indirgenmesinde hayati
bir rol oynar (4,14).

Oksidasyon mekanizmalarni sonucu H,0,,
hidroksil radikali, sUperoksit anyonu, hipoklorit
iyonu gibi toksik oksijen metabolitleri agifa ¢ikar.
Siiperoksit anyonu methemoglobin olusumuna ve
hemolize sebep olur. Eritrositte bulunan siiperoksit
dismutaz enzimi, siiperoksidi H,O, ve molekiiler
oksijene c¢evirir. Glutatyon peroksidaz enzimi ise
H,0," H,0'ya pargalar. |

Glutatyonun  eritrositteki  konsantrasyonu
NADPH miktarina baghdir. NADPH olusumunu
pentoz fosfat yolunda (HMP santi) gliikoz 6 fosfat
dehidrogenaz enzimn Kkatalize eder. Bu enzim
eksiklipinde NADPH olusamaz ve eritrosit igi
glutatyon miktar) azahr, eritrositte hemoliz meydana
gelir. Eritrositte yiksek H,0, diizeyinde katalaz,
diistk H,O, diizeyinde glutatyon yolu ile
detoksifikasyon saglamr (15,16).

ERITROSIT MEMBRANININ YAPISAL VE
FIZYOLOJIK OZELLIKLERI

Eritrosit membrant yaklasitk 8 nm kalinlifinda
olup, %350 protein, %40 lipid, %10 karbonhidrattan
olusmustur. Eritrosit membrani lipidlerinin %60’
fosfolipidlerden, %25t  kolesterolden, %15
glikolipidierden olusur. Eritrosit membram fosfo-
lipidlerinin ¢ogunu fosfotidil kolin, fosfotidi serin,
fosfotidil etanolamin ve sfingomiyelin olusturur.
Lipid yap1 belli bir amag igin sabitlegmediyse
membranda rahatca hareket edebilir ve bu durum
membrandaki i¢ ve dis lipid tabaka arasinda
asimetrik bir dagilima sebep olur, Membran
lipidlerinden  fosfogliserit, fosfotidii kolin ve
sfingomyelin dig tarafia; fosfotidil etanolamin,
fosfotidil inositol ve fosfotidil serin 1¢ tarafia
bulunmaya meyillidir (4). Fosfolipidler tasidiklari
elektrik  yiklerine gdre; 1) nbtral fosfolipidier:
fosfotidil kolin ve sfingomyelin, 2) negatif yik
tasiyanlar: fosfotidil etanolamin, fosfotidil serin ve
fosfotidil inositol diye iki gruba aynlir. Fosfolipidin
vapisinda bulunan yaf asidleri genellikle ¢ift
karbonludur ve zar akiskanhigina etki eden en nemli
faktdr yag asidlerinin uzunlugu ve doymamgshk
derecesidir (17). Kolesterol membranin ic ve dis
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tarafinda esit olarak dafiilir ve bu dagihm membran
rijiditesinin saglanmasmda rol oynar (4).

Plazma lipidleri ile eritrosit membram lipid
komponenti arasinda bir denge wvarduw. Eritrosit
kolesterolt plazmadaki non-esterifiye kolesterolle
denge halindedir ve plazma kolesteroliiniin artmasi

eritrosit membran: kolesterolitnii artirir, akantositler

olusur (4,18). Olgun eritrositlerde yag asidinin de
novo sentezi oimadif: igin eritrositler pasif degisim
ve aktif ice alim yollan ile fosfolipidlerini yeniden
diizenlerler (19).

Eritrosit membran proteinleri periferal ve
integral diye iki gruba ayrilir; 1) periferal protemler:

o ve P spektrin, ankyrin (band 2.1 ), aktin, protein

4.1, protein 4.2, protein 4.9, band 6 (gliseraldehit 3
fosfodehidrogenaz), adducin ve band 7
(tropomyozin), 2) integral proteinler: protein 3
(band 3), glikoforinler (A, B, C ve D). Gliko-
forinlerin sekerden zengin baslan kan grubu
antijenlerini (ABO) meydana getirir (4,17). Eritrosit
‘membran i¢ ylizitnde bulunan spektrin eritrosit sekil
degistirme yetenefinden sorumiu olup, diger
membran proteinleri aktin, 4.1 ve 4.2 proteinlerle
beraber membranin elastikiyetini saglar (20).

Eritrosit membramindaki  protein  enzim
sistemleri membrandan Na*- K™ hareketinin kontro-
linde, Ca = ve Mg ™ transportunda etkili olur. Na",
K* - ATPaz, Mg - ATPaz ve Ca'- ATPaz
enzimlerinin fonksiyonu ATP'ye bagimli olup, ATP
azlipinda eritrosit membranindan Na', K' ve Ca™
transportu bozulur, hilicre iginde Na’ ve su artar,
eritrosit ktire seklini alir, sitosolik Ca = artis
eritrosit membraninda sertlesmeye scbep olur.
Eritrosit ici Na' - K dengesini saglayan ve bir
integral protein olan Na’, K* - ATPaz enzimi iki
yanlt biyolojik bir iyon pompasi olarak ¢ahsir. Bir
mol ATP hidrolizi ile 3 Na’ iyonu hilcre disina, 2 K’
iyonu hilcre i¢ine tagmir (4).

Insan eritrosit membranindaki yilksek afinite-
diisik kapasiteli baglanma ve diigiik afinite-yilksek

kapasiteh baglanma bélgelerine insiilin
baglanmaktadir (21). Cesitlt dokularda insillinin
bivolojik  etkilerinin,  spesifik-yitksek  afimitels

reseptirierle hormon etkilesimi aracithir tle oldugu
ve de bircok dokuda insfilinle Na'- K' pompasinin
stimille oldugu ifade edilmektedir (21,22).

Eritrosit membram: karbonhidratlari gliko-
protein ve glikolipid seklinde bulunur, Glikolipidler
ABO ve Lewis kan gruplarimin, glikoproteinler ise M
ve N kan gruplariin antijenik dzelliklerini verir.
Eritrosit yilzeyine yerlesmis bir glikoprotein olan
asetilkolin esteraz aktivitesinin azalmasi hemolize
sebep olur (4).
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Eritrositlerin deformasyon yetenekleri hem kitle
halindeki akim kosullarinda hem de Kkapiller
dolagimda kan akiminin siirmesini saglayan en
bhnemhi OGzelliklerinden biridir. Entrosilerin ¢
dnemli yapisal 8zelligi bu hiicrelerin olaganiistii bir

sekil degistirme yetenegine sahip olmalarnini saglar.

Bu ozellikler; 1) bikonkav diskoid seklin sonucu
ortaya ¢ikan 0zel yilzey alani-hacim iliskisi, 2) ditsilk
sitoplazmik viskozite, 3) eritrosit membranimin
viskoelastik yapisi. Bu Ozelliklerin herhangi birinde
meydana gelen degisim eritrositlerin deformasyon
yeteneklerint etkiler. Eritrosit sitoplazmik viskozi-

tesini belirleyen temel faktor hemoglobin miktandir
(23).

ERITROSIT METABOLIZMASINA VE
MEMBRAN YAPISINA DIABETIN ETKISI

Instlin eksikligi veya etkisizliginde baz!
hilcreler glukozu iki ayr1 yolla metabolize eder; 1)
polyol yolu, 2) glukozun glukuronik asit {izerinden
glikoproteine doniismesi (24). Okside glutatyonun
(GSSH) glutatyona (GSH) reditksiyonu 1
glutatyon redilkktaz tarafindan kullamilan NADPH,.
polyol ortak yolu vasitasiyla glukozun sorbitole
reditksiyonu igin aldoz rediiktaz tarafindan da
kullantlir (24,25). Hem deneysel diabette hem de
DM'de  hipergliseminin  eritrositlerde  vapugt
degisikligin biyokimyasal mekanizimasi tam olarak
bilinmemekle birlikte, hiperglisemi polyol ortak
yolunu aktive ederek sorbitol sentezini artirir ve bu
esnada NADPH azalmasina sebep olur, ve bu da
glutatyon redilktaz aracilifi ile GSSH'dan GSH
olusumunu azaltir (14,16,24,25).

Serbest radikaller bir veya daha fazla
eslenmemis elektronlar igeren bilesiklerdir. DM'de
artmis olan serbest radikaller lipidlere, proteinlere.
sekerlere, c¢apraz baglara saldirmakta hasarla
sonuglanan degisimlere neden olmaktadir. Serbest
radikaller proteinlerin non-enzimatik  ghkosilas-
yonuna, monosakkarid oto-oksidasyonuna, polyol
ortak yolu aktivitesine ve antioksidan donigimin
azalmasina neden olur (26-28).

Eritrositlerin oksidatif ajanlardan korunmasinda
onemli bir rol oynayan siiperoksit dismutaz.
glutatyon peroksidaz ve katalaz enzimleri olup (20).
STZ ile olusturulan diabetik sican eritrositlerinde
glutatyon peroksidaz, katalaz ve silperoksit dismutaz
enzim aktiviteleri azalmistir (29). NIDDM
(Insillinden bagimsiz diabetes mellitus)'hi hastalarin
eritrositlerinde glutatyon peroksidaz enzim aktivites
ve eritrosit glutatyon diizeyr azalmis, eritrosit ve
plazma lipid peroksit diizeyleri artmigtir (30).

a-tokoferol, selenyuin, ve -karoten eritrosttler
zerine etkiven antioksidanlardandir. Bunlardan o-
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tokoferol ve P-karoten zincir kiran antioksidan,
selenvum ise glutatyon peroksidazin bir elemani
olarak davramir. E vitamininin esas fonksiyonu
peroksit radikallerini yakalamak ve lipid peroksi-
dasyonunun zincir reaksivonunu kirmaktir. E vitami-
ni ince bagirsaklarda A vitamininin oksidasyonunu
etkileverek emilimint artinr. Diabetiklerde plasma
B-karoten ve E vitamini dizeyleri ile eritrosit i¢i E
vitamini diizeyi diisiik olarak bulunmustur (20, 30-
32). sicanlarda vapilan bir calismada ise hiper-
cliseminin eritrosit i¢t E vitamini diizeyini azalttig;,
eritrositierde lipofussin yapimim artirdigs ve bunlarin
da eritrosit vasam siiresini ve elastikiyetini azalttig,
bu etkilerin instifin  tedavisi ile dilzeldi§}
bildiriimistir (26).

Hem insanda hem de deneysel diabette insiilin
ekstkliginin (hipergliseminin) esansiyel yad asid
metabolizmasint  etkiledigi  (19), hipergliseminin
eritrosit membraninda hipid peroksidasyonuna sebep
oldugu (16) ve eritrosit membram lipid bilesiminde
degisimlere vol agtigi (33,34), eritrosit membraninda
ortava ¢ikan biltiin bu degisimlerin sonucunda da
diabetik eritrositlerde Na-pompa aktivitesinde (10),
eritrosit deformabilite yeteneginde (19) ve membran
akicih@inda (14) azalma oldudu ifade edilmektedir.

Literatiirde hem STZ (Streptozotocin) diabetik
sican eritrosit membrani lipid bilesiminde (16,19,35)
hem de diabetik hasta eritrosit membram lipid
bilesiminde (10.36-38) diabete bagli farkli veriler
bulunmaktadir. Eritrosit membram lipid bilesimi tle
ilgili  bilgiler tartismahdir ama, hipergliseminin
eritrosit membraninda lipid  peroksidasyonunu
artirdh@r gdsterilmistir ve liptd peroksidasyonunun
eritrosit vasam siiresinde azalmaya, membran lipid
asimetrisinde degismeye, koagillasyonda ve endotele

yvapisma  Ozelliginde artmaya sebep oldugu
bilinmektedir (10.16.19, 35-38).

DM'de hiperglisemi nedeni ile eritrosit
deformabilitesinin azaldigir ve bu olayda ik

mekanizmanin rol oynadifr ilerr siirilmektedir; 1)
erttrosit  membran  lipid ve  proteinlerinin
olikostlasyonu ve lipid fraksiyonundaki degisik-
liklerden dolayr membran elastikiyetinin kaybi, 2)
hemoglobinin glikosilasyonu sonucu sitoplazmik
viskozite artisi (35).

Eritrosit membraninin  deformabilite 6zellifi
hiicrenin metabolik durumu ile yakin iliskili olup,
ATP yoksunlugu membran viskozitesinde ve hiicre
ripditesinde artmaya neden olur. Diabetes mellitusta
eritrosit  deformabilitesinin  azalmasiyla birlikte
eritrositlerde  ekinositik  ve stomatosittk  sekil
depisiklikleri gosterilmistir. Bu olaylarda membran
proteinierinin  ghkosilasyonunun da etkili oldufu
distuniilmektedir (39).

 Diabetes mellitusta eritrosit membran iskele-
tinin esas komponenti olan § spektrin proteininin ve
membran elastikiyetinden sorumlu dijer protein-
lerden ankyrin ve protein 4.2 glikosillenerek
oksidatif hasara uframaktadir ve spektrin oksi-
dasyonu diabetik eritrositlerde deformabilite azalma-
sina sebep olan etkenlerden biridir (40). Ayrica
diabetik hasta eritrosit membraninda asetilkolin
esteraz enzim aktivitesi azalmistir ve eritrosit
ATP'sinde azalma ile birlikte membran akicilifinda
da azalma meydana gelmistir (41).

Sayinalp ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada
diabetik hasta eritrositlerinde deformabiitedeki
azalmanmn eritrosit dmri iizerindeki etkisi aras-
tintmis, literatiirde diabetik hasta eritrosit dmriiniin
%15 oraninda kisaldifi bildirildigi halde, eritrosit
deformabilitesinin eritrosit Omrlinll kisaltmadiy
ifade edilmistir (35).

Hem insan hem de deneysei diabet c¢alis-
malarinda Na', K* - ATPaz aktivitesinin azaldigin:
bildiren bircok yayimna (6-12,33)karsin arttifin: tleri
silren calismalar (42,43)da vardir. Bununla beraber,
hem insan hem de deneysel diabet ¢alismalarinda
Na', K' - ATPaz aktivitesinin hem azaldigim hem de
arttigini savunan ¢aligmalarda, diabetik eritrositlerde
eritrosit ozmotik frajilitesinin arttif: ve bununda
insiilin tedavisi ile normal diizeylere dondiigti iert
sirillmektedir (7,43). Ayrica STZ ile olusturulan
diabetik sican eritrositlerinde Na', K'- ATPaz
aktivitesinin azalmasina bagh olarak eritrosit
volumilniin de arttif1 bildirilmistir (7,8).

STZ ile olusturulan diabetik siganlarla yapilan
bir calismada, eritrosit membraninda ouabain duyarl
Na', K' - ATPaz enziminde bir defekt oldugu, buna
bagh olarak enzim aktivitesinde ortaya c¢ikan
azalmanin eritrosit voliimiinde ve ozmotik frajilitede
artmaya, sitosolik K"/ Na" oraninda ve filterabilitede
azalmaya sebep oldugu, hem in vivo insiilin hem de
sorbintl (aldoz redtiktaz inhibitdril) tedavisi ile enzim
aktivitesinin normale dondigt bildirilmistir (7).
Ayrica Tip | diabetik hasta eritrosit membraninda
Na', K’ - ATPaz enzim aktivitesinin Snemli Slctide
diistik oldugu bildirilen bir ¢aligmada ise, diabetik
hasta eritrositlerinin kendi plazmasi tle inklibe
edildigi zaman Na', K - ATPaz enzim aktivitesinde
Snemli bir artis oldugu, oysa Mg''- ATPaz
aktivitesinin etkilenmedigi ileri slirtilmOstlir. Benzer
etki diabetik olmayan eritrositlerde de gbsterilmis
olup, diabetik plazmasinin normal plazmadan daha
yiksek konsantrasyonda spesifik bir Na’', K' -
ATPaz aktivatorl) ihtiva ettifi bildirilmistir (11).
Yine IDDM'li hastalarda yapilan bir ¢alismada Na’,
K* - ATPaz azalmis, Mg ~- ATPaz artmis olarak
bulunmustur ve insiilin perfilzyonundan sonra

Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Dergisi 14(1): 1997



ER]TROSfT METABOLIZMASINA VE ERITROSIT MEMBRAN YAPISINA DIABETIN ETKISI

glisemi normal& donlince ATPaz aktlvltelermm-

diizeldigi bildiritmistir (1 2)

- Diabetes mellitusta ve Ozellikle asit pH'da
Rapaport-Luebering siklisinde enzim aktivitesi ve
2,3 DPG olugumu azalir. Ayrica diabetes mellitusta
glikosile hemoglobin (Hb A,¢) oram artmistir. Hb
A,c, hemoglobin molekiilinin « ve B zincirlerinin
- NH; terminal amino asitlerinin heksoz ve triozlarla

kimyasal reaksiyonu sonucu olugur. Hb Ac ile 2,3

DPG arasindaki etkilesim, normal hemoglobin ile
2,3 DPG arasindaki etkilesimden daha azdir, Hb
normal hemoglobinden
daha fazladir. Diabetik hastalarda dokulara oksijen
saliumimn bozulmasinda Hb A;c oraminin artmas:
ve 2,3 DPG miktarinin azalmasi rol oynamaktadir.
Bu nedenie diabetikier hipoksinin olumsuz etkilerine

Ac'nin oksijene afinitesi

daha fazla maruz kalmaktadir ( 4,13,39,44).

Eritrosit membramnda glikoproteine tutunan
sialik asit entrositlerin negatif yiiklii olmasim sajlar.
Diabetes mellituslu hastalarin eritrositlerinde sialik
asit miktarimn azaldii ve bunun da eritrosit
kiimelenmesinde artmaya sebep oldugu bildirilmigtir

enerji

- Insanlar igin esansiyel bir element ve esas
olarak hticre i¢i bir katyon olan Mg™un hiicre

‘membranlarindan glukoz transportunda, karbonhid-

ratlarin oksidasyonunda ve fosfat baglan lizerinden
transferinde rol oynayan enzimlerin bir
kofaktbrit olarak gérev yapugi bilinmektedir.
Diab@:tiklerde dzellikle serum, kemik ve eritrosit
Mg unda azalma oldugu ifade edilmektedir (46).
Kisaca, DM'de hiperglisemiye bagh olarak
sorbitol sentezinin artis1 ve bu esnada NADPH 'nin
fazlaca tlketilmesi, glutatyon ve difer hiicre igi
antioksidanlart azalur, bu da membran lipid ve
proteinlerinin peroksidasyonuna sebep olur, sonugta
eritrositlerde deformabilite yeteneginde ve membran
aktciliginda azalma, eritrosit volimiinde ve ozmotik
frajilitesinde artma meydana gelir. Ayrica 2,3-DPG
miktarimin azalmas: ve Hb A;c miktarinin artmasi
sonucu eritrositlerin dokuya O, salmasi azalr.
Eritrosit membran vyapisi ve metabolizmasinda
meydana gelen difer degisimlerle birhkte, DM'de
ortaya ¢ikan eritrosit fonksiyon bozukluklar var olan
diabetitk komplikasyonlarin daha da ilerlemesme

(45). neden olabilir.
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