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Öz: Kanser ve gastrit üzerine antioksidan sistemlerin rolü halen tam olarak bilinmediği için hastalık süresince 

artan MDA’in ve düşen GSH'un bu hastalıklarda rol alıp almadığı da bilinmemektedir. Araştırma materyalimizde 

Kafkas Üniversitesi Araştırma ve Uygulama Merkezi'ne başvuran 13 gastrit hastası, 12 kanser deney grubunu, 

sağlıklı 13 birey de kontrol grubu oluşturdu. Yapılan çalışmalarda sağlıklı grupta GSH değeri 1,65±0,43 mol/ml, 

gastrit hastası olan grupta 1,89± 0,24 mol/ml, mide kanserli hasta grubunda ise 1,51±0,28 mol/ml olarak 

saptanmıştır. Yine kontrol grubunda MDA değeri 0,67±0,66 nmol/ml, gastrit hastası olan grupta 2,97±1,77 

nmol/ml, mide kanseri hastası olan grupta ise 3,65±2,46 nmol/ml olarak saptanmıştır. Gastrit hastası ve mide 

kanseri hastalarında MDA düzeyleri kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı bir artış (p<0,05) 

göstermiştir. İnsanlarda mide kanseri etyolojisi halen tam olarak bilinmemekle birlikte, çalışmamızda azalan 

antioksidan savunma sistemi, artan oksidatif stres ve lipid peroksidasyonu gastrik karsinogeneziste bu faktörlerin 

önemli bir rol oynadığı görülmektedir. 

 

Anahtar Kelimeler: Malondialdehit (MDA), Redükte Glutatyon (GSH), Kanser, Gastrit  

  

Investigation of Blood Malondialdehyde (MDA) and Reduced Glutathione 

(GSH) Levels in Gastritis and Gastric Cancer Patients 
 

 

Abstract: To determine the role of increasing lipid peroxidation and declining GSH’s on cancer and gastritis; 

despite the fact that the role of antioxidant systems on cancer and gastritis is still unknown. Blood MDA and GSH 

levels of gastritis and cancer patients was determined by comparting the control group,13 healthy individuals, 

which consisted of 13 gastritis patients and 12 cancer patients, who applied to the Research and Application 

Center of Kafkas University to be in the research. GSH values for healthy group was 1.65±0,43 mol / ml, 

1,89±0,24 mol / ml in the gastritis group and 1,51±0,28 mol/ml in the gastric cancer patients. In the control group 

the MDA value was 0.67±0.66 nmol / ml, gastritis group value was 2.97 ±1.77 nmol/ml and 3.65±2.46 nmol/ml 

was the result in the gastric cancer patients. MDA levels in gastritis and gastric cancer patients were statistically 

significant (p <0,05) compared to the control group. Although the etiology of gastric cancer in humans is not fully 

known, according to this study it is possible to say that antioxidant defense system, increased oxidative stress and 
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lipid peroxidation plays an important role in gastric carcinogenesis. 

 

Keywords: Malondialdehyde (MDA), Reduced Glutathione (GSH), Cancer, Gastritis. 

 

 

1. GİRİŞ 

Gastrit, mide mukozasının inflamasyonu olup çok sık rastlanılan ve birçok oluşum 

nedeni olan bir hastalıktır. Temel mekanizma hipotansiyon, hipoksi ve sepsis ile agreve olan 

gastrik mukozal iskemidir. Gastrik mukozal hasara nedenlerin başında serbest oksijen 

radikalleri gelir.  İskemi ile serbest oksijen radikallerinin oluşumu artmaktadır. Serbest 

oksijen radikalleri lipit peroksidasyonuna yol açmaktadır (Jesberger et al., 1991). Serbest 

oksijen gruplarının dokular üzerinde oluşturduğu hasarın sonucu olarak gelişen lipid 

peroksidasyonun şiddetinin anlaşılması için belirteçlerden biri malondialdehit (MDA) 

düzeyidir. 

Lipit peroksidasyonu; fosfolipit, glikolipit, gliserid ve steroidlerin yapısında bulunan 

doymamış yağ asitlerinin oksidan maddeler aracılığıyla alkol, aldehit, hidroksi asit, etan ve 

pentan gibi ürünlere yıkılmasını kapsayan, potansiyel olarak yıkıcı etkileri olan zincir 

reaksiyonudur. Bu şekilde meydana gelen membran hasarı geri dönüşümsüzdür (Yerer et al., 

2000; Akkuş, 1995). Biyolojik sistemlerde bu radikalin süperoksit radikali ile hidroksil 

radikali olduğu kabul edilmektedir. Oksidanların arttığı veya antioksidanların yetersiz kaldığı 

durumlarda organizmanın maruz kaldığı oksidatif hasarın oluştuğu dokuda artan radikal 

metabolitler ve bunların oluşturduğu lipit peroksidasyonu ile protein ve DNA oksidasyonu 

sonucu hücre membranında kontrol kaybolur; geçirgenlik artısı ve hücresel ölüm gelişir 

(Tekkeş, 2006; Holley et al., 1993; Cheeseman, 1993). 

Vücutta bu hücresel ölümleri ve metabolik karışıklıkları azaltıp, oksidatif strese 

sebebiyet veren etmenlerin etkilerini yok etmek ve hücrenin en uygun koşullarında kalmasını 

sağlamak için çalışan antioksidan enzim sistemler mevcuttur. Bunlardan bir redükte 

glutatyondur(GSH). Hidroperoksitlerin redükte olması sırasında oluşan okside glutatyon 

(GSSG), redukte glutatyona (GSH) GSSG-R’ın katalizlediği reaksiyonla tekrar 

dönüşebilmektedir (Pelayo, 2007). Glutatyon (GSH) hemen hemen tüm aerobik canlılarda en 

yaygın olarak bulunan, düşük molekül ağırlıklı intrasellüler tiyol bileşiği olup bütün canlı  

hücrelerde milimolar (0.5-10 mM), plazmada ise mikromolar μM) derişimlerde 

bulunmaktadır. Tripeptid yapısında olan GSH molekülü, gamma-glutamil köprüsü ve sülfidril 

grubu şeklinde iki kısımdan meydana gelmektedir (Meister et al., 1983). Hücre dışına 

taşınabilen GSH membranda bulunan γ-glutamil transpeptidaz (GGT) enziminin etkisiyle 
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aminoasitlerle birleşip bunların transportunda rol oynamaktadır. Taşınan GSH hücre 

membranı ve yakın çevrelerinde oluşan indirgenme tepkimelerine katılır, plazmaya ve diğer 

hücrelere geçebilir. Bu bakımdan glutatyonun, sisteinin depo ve transport formu olduğu 

düşünülmektedir. GSH birçok reaksiyonda koenzim olarak görev yaparken ilaçlar ve diğer 

yabancı maddeler, metabolik aktivite sırasında oluşan östrojen, prostoglandin ve lokositler 

gibi bileşiklerle konjugatlar oluşturarak metabolizma olaylarına katılabilmektedir (Meister et 

al., 1983; Güven et al.,2003). 

Ancak antioksidanların yetersiz kaldığı durumlarda mide mukozasının inflamasyonu, 

koruyucu dinamikler ile mukozaya hasar veren etkenler arasındaki dengenin bozulur. Var 

olan dengenin bozulmasının derecesine bağlı olarak gastrit veya daha ileri bir lezyon olan 

ülser gelişebilir (Wallace et al., 1995). 

Mide kanseri, dünyada yaygın olarak görülen multifaktöriyel ve kompleks bir malign 

hastalık olup akciğer kanserinden sonra dünyada kansere bağlı ölüm nedenleri arasında ikinci 

sırada gösterilmektedir. Yüksek risk bölgelerinden düşük risk bölgelerine göç eden ırkların 

sonraki nesillerde mide kanseri insidansının belirgin biçimde azaldığı saptanmıştır. Bu da 

genç yaslardan itibaren etyolojik faktörlere maruz kalmanın kanser oluşma riskini artırdığını 

göstermektedir (Yusefi et al., 2018). 

Mide kanseri, özellikle Asya’da (Kore, Japonya), Sili, Kolombiya, Kostarika ve 

Macaristan’da oldukça sık görülen ve kanserler içinde en sık karşılaşılan kanser türlerinden 

biridir (Sadler, 1996). Patogenezde; genelde, çevresel faktör (H. pylori), genetik yatkınlık ve 

diğer faktörler rol oynar (Yusefi et al., 2018). Kötü beslenme alışkanlığı, sekonder aminler, 

nitrit ve nitratlardan zengin gıdaların alınımı, sigara içimi ve yüksek tuzlu diyet risk faktörleri 

arasındadır (Correa, 1990). Genellikle sporadik olmasına rağmen %8-10 arasında ailevi 

kompanent içerebilir (Gore; 1997). Gelişmekte olan ülkeler ve hatta gelişmiş ülkelerin 

sosyoekonomik düzeylerinin düşük olduğu bölgelerde görülme sıklığı daha fazladır. 

Gelişmekte olan ülkeler ve hatta gelişmiş ülkelerin sosyoekonomik düzeylerinin düşük olduğu 

bölgelerde görülme sıklığı daha fazladır (McLean et., 2014).  

Midede oluşan tümörler arasında en önemlisi ve en sık görüleni %90-95 ile 

adenokarsinomdur. Bundan sonraki sıralama %4 ile lenfomalar, %3 karsinoidler ve %2’isi 

tümorler olarak sıralanabilir (Çevikbaş;2000). 

Bu çalışmada Kafkas Üniversitesi Araştırma ve Uygulama Merkezi'ne başvuran 13 

gastrit hastası, 12 kanser deney grubunu, sağlıklı 13 birey de kontrol grubu oluşan gruplarda 

bu hastalıklarla artan MDA’ın ve düşen GSH'un bu hastalıklarda rollerini belirlemeye 

çalışıldı.  

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Yusefi%20AR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=29579788
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Yusefi%20AR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=29579788
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2.  MATERYAL VE METOT 

Araştırma Kars Kafkas Üniversitesi Tıp Fakültesi Endoskopi Bölümüne gelen gastrit 

hastası ve mide Kanseri tanısı konan hastalardan alınıp uygun koşullarda laboratuvara taşınan 

kan örnekleri nispetinde yapılmıştır. Çalışma için 1.grup (kontrol grubu) ve 13 sağlıklı 

bireyden alınan kanlardan oluşurken ikinci grup mide kanseri 12 bireyden, üçüncü grup ise 13 

gastritli bireyden oluşmaktadır 

 

2.1. Plazma Lipit Peroksidasyonu (MDA) Tayini 

Plazmada lipit peroksidasyonu (MDA) tespiti için Ohkawa ve ark. (17)’nın 

tanımladığı spektrofotometrik yöntem kullanıldı. 0.2 ml numune üzerine 0.8 ml fosfat 

tamponu, 0.025 ml BHT ve 0.5 ml %30’luk TCA eklendi. Tupler vorteks ile karıstırılır ve iki 

saat buzda bekletildi. Daha sonra 2000 rpm’de 15 dakika santrifuj edildi. Süpernatanttan 1 ml 

alınarak başka bir tüpe aktarıldı. Üzerine 0.075 ml 0.1 M’lık EDTA ve 0.25 ml %1’lik TBA 

eklendi. Tüpler karıştırılıp su banyosunda 15 dakika bekletildikten sonra spektrofotometrede 

532 nm’de absorbansları okundu. Bir antioksidan olan BHT, ölçüm sırasında hatalı yüksek 

TBA reaktivitesi ile sonuçlanabilecek MDA oluşumunu önlemek için kullanıldı. 

 

2.2. Eritrositte GSH Tayini 

Eritrositte GSH duzeylerini belirlemek icin Sedlak ve Lindsay(18)’ın tanımladığı 

spektrofotometrik yöntem kullanıldı. GSH’nın sülfidril grubunun asitte çözünerek, tiyol 

grubunun enzimatik veya kimyasal işlemler ile ölçülmesi bu bileşiğin miktar tayininin 

temelini oluşturur. Belirlenen absorbans değerleri GSH standart eğrisinden μmol/ml red blood 

cell (RBC) olarak hesaplandı. 

 

3. BULGULAR  

Yapılan bu çalışmada gastrit ve mide kanseri hastalarında kan MDA ve GSH düzeyleri 

araştırılmış ve elde edilen sonuçlar SPSS 14.0 İstatistik Programı’nın Anova One way Testi 

kullanılarak istatistiksel olarak değerlendirilmiştir. Kontrol grubu, gastrit hastası ve mide 

kanseri hastalarının GSH ve MDA düzeyleri ortalama (X) ve standart sapma (SD) olarak X ± 

SD seklinde çizelge 6.da sunulmuştur. Sağlıklı grupta GSH değeri 1.65 Gastrit hastası ve 

mide kanseri hastalarında MDA düzeyleri kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı bir 

artış (p<0.05) göstermiştir. Gastrit hasta grubunda GSH düzeyleri kontrol grubuna göre artış 

göstermiştir (p<0.05). Kanserli hastalar ile kontrol grubu arasındaki yapılan kıyaslamada GSH 

düzeyleri düşüş göstermiştir. Ancak istatistiksel olarak aralarında önemli bir fark 
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görülmemiştir (p<0.05). Kontrol ve deney gruplarına ait GSH ve MDA düzeylerinin ortalama, 

standart sapma ve gruplar arasındaki önemi, Tablo 1’ de sunulmuştur. 

 

Tablo 1. Kontrol ve deney gruplarına ait MDA ve GSH değerlerinin istatiksel olarak 

karşılaştırılması 

Parametreler Kontrol Grubu 

(n=13) 

X±SD 

Deney Grubu 

Gastrit (n=13) 

X±SD 

Deney Grubu 

Kanser (n=12) 

X±SD 

MDA(nmol/ml) 0,67±0,66 2,97±1,77 3,65±2,46 

GSH (µmol/ml) 1,65±0.43 1,89±0,24 1,51±0.28 

N: Her gruptaki birey sayısı X±SD: Ortalama± Standart Sapma 

 

Gastrit hastası ve mide kanseri hastalarında MDA düzeyleri kontrol grubuna göre 

istatistiksel olarak anlamlı bir artış (p<0.05) göstermiştir. Gastrit hasta grubunda GSH 

düzeyleri kontrol grubuna göre artış göstermiştir (p<0.05). Kanserli hastalar ile kontrol grubu 

arasındaki yapılan kıyaslamada GSH düzeyleri düşüş göstermiştir. Ancak istatistiksel olarak 

aralarında önemli bir fark görülmemiştir (p<0.05). Kontrol ve deney gruplarına ait GSH ve 

MDA düzeylerinin ortalama, standart sapma ve gruplar arasındaki önemi Tablo 1’de 

sunulmuştur.  MDA düzeyleri kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı (p<0.05), 

gastrit hasta grubunda GSH düzeyleri kontrol grubuna göre (p<0.05) bir artış göstermiştir. 

Kanserli hastalar ile kontrol grubu arasındaki yapılan kıyaslamada GSH düzeyleri düşüş 

göstermiştir. Ancak istatistiksel olarak aralarında önemli bir fark görülmemiştir (p<0.05). 

 

4. TARTIŞMA VE SONUÇ 

Oksidatif stres, serbest oksijen radikalleri ile bunların antioksidan ajanlar tarafından 

yakalanması arasında bir dengenin oluşmasıyla açıklanmaktadır. Serbest oksijen radikallerinin 

normalden fazla üretimi lipit peroksidasyonu, mutagenezis ve karsinogenezise sebebiyet 

verirken biomolekullerle oksidatif hasara yol açabilmektedir (Hristovov et al., 2001). 

Oksidatif stresten kaynaklanan lipit peroksidasyonu, poliansature yağ asitlerinin oksidasyonu 

ve lipid peroksitlerinin oluşumu ile sonuçlanan bir süreç olup tiyobarbiturik asit reaktif 

maddeler (TBARS) bu sürecin bir göstergesidir (Draper et al., 1990, romero et al., 1998). 

Bu çalışmada mide kanseri ve gastrit hastalarında oksidan ve antioksidan 

parametrelerin bir göstergesi olan kan MDA ve GSH seviyeleri incelenerek ortaya konmuştur.  

Mide kanseri etyolojisi halen tam olarak bilinmemekle birlikte, antioksidan savunma 

sisteminde azalma, artan oksidatif stres ile oluşan lipit peroksidasyonunun gastrik 
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karsinogeneziste rol oynadığı görüşü savunulmaktadır (Klarod et al., 2015). Buna göre lipit 

peroksidasyonunun son ürünü olan MDA seviyelerinin kanserde değiştiği bildirilmiştir 

(Khanzode et al., 2003, Ilhan et al., 2004). Çalışmada gastrit ve kanser hastalarında MDA 

düzeylerinde istatistiksel olarak anlamlı bir artış gözlemlenmiştir.  

Glutatyon yaşamsal bir antioksidan olup ksenobiyotikler, karsinojenler, serbest 

radikaller ve lipid peroksitleri gibi eksojen ve endojen maddelerin detoksifikasyonunda 

önemli rolleri olduğu bilinmektedir (Meister et al., 1983: Saez et al 1990). Glutatyon 

metabolizmada meydana gelen serbest oksijen türlerinin yıkıcı etkilerine karsı hücreleri 

koruyan en önemli antioksidan maddelerden birisidir.  Coles ve arkadaşlarının yaptığı 

çalışmada kanser patogenezinde GSH seviyelerinin normal sınırlar dışında kaldığı 

bildirilmiştir (Coles et al., 1990). Daduk’un mide kanserli hasta gruplarıyla yaptığı çalışmada 

mide kanserli hastalarda kan GSH seviyelerinin kontrollerle kıyaslandığında düşük olduğu 

buna karşın MDA seviyelerinin de aynı kıyaslamada az oranda artmış olduğu saptanmıştır 

(p<0.05). Bu farkların istatistiki anlamlılık düzeyine sahip olmadığı anlaşılmıştır (Daduk, 

2006). Yaptığımız çalışmada kanserli hastalarda bulduğumuz değerler kontrol grubuna göre 

MDA da istatistiksel olarak anlamlı bir artış gösterirken GSH’ta anlamsız bir düşüşün ortaya 

çıktığı gözlemlenmiştir. Bu bağlamda yaptığımız çalışma ile benzer çalışmalar 

kıyaslandığında istatistiksel olarak MDA seviyelerinde farklılık görülmektedir. Kanserli 

hastalardaki GSH seviyelerinin istatistiksel olarak anlamsız bulunmasıyla benzer çalışmaların 

sonuçları da paralellik göstermektedir. Düşen GSH seviyeleri indirek olarak oksidatif stresin 

göstergesi olan artmış MDA düzeyleriyle açıklanabilir (Choi et al., 1999; Başkol ve ark. 

2007) tarafından mide kanserli hastalarda yapılan bir çalışmada serum TBARS seviyelerinin 

hasta grubunda kontrole göre (p<0.001) anlamlı şekilde yüksek olduğu tespit edilmiştir. Bir 

diğer çalışmada PON1(Paraoksinaz) aktivitesi ve Tiyol seviyeleri mide kanserli grupta 

kontrol grubuna göre (p<0.05) anlamlı şekilde düşük olduğu belirlenmiştir (Asaka et al., 

2001). Yapılan bu çalışmada mide kanserli hastaların kontrol grubuna göre TBARS 

seviyelerinin yükselmesi lipit peroksidasyonun artığını göstermekte bu da bizim 

çalışmamızdaki kanserli hastalarda MDA seviyesinin yüksek bulunması ile paralellik 

göstermektedir. 

Lipit peroksidasyonunun oluşumu ile GSH konsantrasyonu azalırken, GSSG 

konsantrasyonu yükselir. GSH hücre içinde NADPH ya bağlı glutatyon reduktaz tarafından 

yeniden üretilir. Çok kademeli karsinojenezin hem başlamasında hem de artmasında ROS’u 

işaret eden güçlü bulgular vardır (Cerutti, 1985).  Metabolizma sonucu meydana gelen 
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hidrojen peroksitin(H2O2) de kanserin başlaması ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (Shamberger, 

1972).  

Sonuç olarak insanlarda mide kanseri etyolojisi halen tam olarak bilinmemekle 

birlikte, çalışmamızda azalan antioksidan savunma sistemi, artan oksidatif stres ve lipid 

peroksidasyonu gastrik karsinogeneziste bu faktörlerin önemli bir rol oynadığı söylenebilir. 
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