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OZET

Gastrointestinal ~sistem hastaliklar1  diinya
capmda o6nemli morbidite ve mortalite
nedenleridir. Antioksidan 6zellige sahip vitamin
C, B- karoten ve retinol, gastrointestinal sistem
hastaliklart ve kanserlerde lipid peroksidasyonu
ve serbest radikal gelisiminin 6nlenmesinde
onemli role sahiptir. Bu c¢alismanin amaci,
antioksidan Gzellige sahip vitamin C, 3-karoten
ve retinollin serum duzeyleriyle ulser, siroz,
Ozefagus ve mide kanser hastaliklari arasmdaki
iliskiyi degerlendirmektir. Caligmada 35 Ulserli,
40 Ozefagus kanserli, 30 mide kanserli, 25
karaciger sirozlu hasta ile 50 saglkli birey
serumlarinda, C vitamini, 3-karoten ve retinol
diizeyleri degerlendirildi. Vitaminler
spektrofotometrik olarak analiz edildi. Hasta
gruplarmin  serum C vitamini diizeylerinin
kontrol grubu ile karsilastirilmasmda, iilserli
hastalarda azalma ve 0zofagus kanserli
hastalarda artis istatistiksel olarak anlamliydi
(p<0.05). Mide kanseri ve sirozlu hasta vitamin
C duzeylerinde istatistik olarak bir fark
bulunamadi (p>0.05). p-karoten ve retinol
diizeyleri, tlserli hastalarda yuksek, 6zefagus ve
sirozlu hastalarda diisiik olarak saptandi
(p<0.05). Mide kanserli hastalarda serum p-
karoten ve retinol diizeylerinde istatistik anlam
yoktu (p>0.05). Ozefagus-mide kanserlerinde ve
karaciger sirozunda B-karoten ve retinol énemli
oranda azaldi, C vitamini ise yiikseldi. Sonug
olarak bu c¢aligmadan elde edilen verilerin
antioksidan ajanlarin diyette yer almasmin bu
hastaliklarm  Onlenmesi ve ilerlemesinin
durdurulmasinda koruyucu rol iistlenebilecegine
dair agisindan yararli bilgiler sunacagi kanaatine
varild1.

Anahtar Kelimeler: ;
B-karoten, Gagrointestinal kanser, Siroz, Retinol, Ulser,
Vitamin C

ABSTRACT

Gastrointestinal system diseases are important
causes of morbidity and mortality worldwide.
Vitamin C, B-carotene and retinol, which have
antioxidant properties, play an important role in
the prevention of lipid peroxidation and free
radical development in diseases of the
gastrointestinal tract and cancers. The aim of this
study was to evaluate the relationship between
serum levels of vitamin C, B-carotene and retinol
with ulcers, cirrhosis, esophagus and stomach
cancer diseases. In this study, vitamin C, B-
carotene and retinol levels were evaluated in the
serum of 35 ulcers, 40 esophageal cancer, 30
gastric cancer, 25 liver cirrhosis patients and 50
healthy individuals. Vitamins were analyzed
spectrophotometrically. Comparison of serum
vitamin C levels of the patient groups with the
control group, shows a statistically significant
decrease in ulcerative patients and increase in
esophageal cancer patients (p<0.05). No
statistically significant difference was found in
vitamin C levels in patients with gastric cancer
and cirrhosis (p>0.05). B-carotene and retinol
levels were high in patients with ulcers, lower in
patients with esophagus and cirrhosis (p<0.05).
Serum B-carotene and retinol levels were not
statistically significant in patients with gastric
cancer (p>0.05). pB-carotene and retinol
decreased significantly in the esophagus-stomach
cancers and liver cirrhosis whereas an increase in
vitamin C was observed. We believe that our
research will provide useful information for
incorporating antioxidant agents into the diet.
For this purpose, diets rich in antioxidant
vitamins can play a protective role in the
prevention and progression of these diseases.
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GIRIS

Antioksidan vitaminlerin uzun zamandir bir¢ok
bolgedeki kanser riskini azaltmada rol oynadig:
distinilmektedir. Ozellikle, vitaminlerin
antioksidan aktivitesinin gastrointestinal kanser
icin koruyucu olabilecegi varsayillmistir.
Antioksidanlar, hicrede DNA sentezini inhibe
eder, hiicre ¢ogalmasini azaltip, gen
ekspresyonunu degistirerek, hiicre donisimiini
inhibe eder ve oksidatif strese kars1 korur (Akkus
1995; Halliwell 1997).

Antioksidan vitaminler organizmanin oksidan
antioksidan dengesinin korunmasinda rol oynayan
mekanizmalar tzerine etkilidirler. Bu etkileri,
serbest radikallerin etki alanlarindan toplanmasi,
temizlenmesi, radikal lireten kimy asal
reaksiyonlarin durdurulmasi, ya da reaksiyon
hizinin baskilanmasi, lipid, protein ve DNA
molekiillerinde olusan hasarin onarilmasi seklinde
Ozetlenebilir. B-karoten antioksidan aktivitesini,
oksidasyon ara iiriinlerinden singlet oksijen
liretiminin engellenmesi iizerinden serbest
radikallerin olusumunu 6nleyerek ve herhangi bir
ayrim yapmaksizin ortamdaki radikalleri
toplayarak gosterir. Vitamin C ise, hidroksil
radikal giderici etki gosterir (Halliwell, 1997;
Diindar ve Aslan, 2000;).

Diyet ve gastrointestinal kanserler arasindaki
iliskide en degismez bulgu sebze ve meyvelerin
koruyucu etkisidir. Potansiyel olarak ¢ok sayida A
vitamini, C vitamini, E vitamini ve karotenoidler
gibi gida kaynaklarinda antikarsinojenik ajanlar
bulundurmasidir (Stahelin ve ark. 1991; Qiu ve
ark. 2005; Fu ve ark. 2014).

Bu calismada yiksek oranda gorilen
gastrointestinal hastaliklarda (ilser, o6zefagus
kanseri, mide  kanseri, karaciger sirozu)

antioksidan o6zellikte C vitamini, B-karoten ve
retinol diizeylerini arastirmak hedeflenmistir.

MATERYAL ve METOT

Gastrointestinal endoskopisi yapilan,
mikrobiyolojik ve histopatolojik incelemeleri
sonucu teshisleri kesinlesen 35 ilserli, 40

6zefagus kanserli (CA), 30 mide kanserli (CA), 25
karaciger sirozlu hastalarin serumlari, vitamin C,
B-karoten ve retinol tayinleri i¢cin degerlendirildi.
Kontrol grubunu GIS endoskopi yapilan ve
histopatolojik incelemeleri yapilan saghkli 50
denek olusturdu. Serum C vitamini analizi Omaya
ve ark.(1979)’ nin metoduna gore, f-karoten ve
retinol analizleri Suzuki ve Katoh (1990) un

metoduna gore  spektrofotometrik olarak
gerceklestirildi.
Calismada elde edilen degerler, gruplarin

ortalamasi1 * standart hata seklinde sunuldu.
Farkli  gruplann  belirlemede Tukey ¢oklu
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karsilastirma testi kullanildi. Hesaplamalarda
istatistik anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak alindi ve
hesaplamalar icin SPSS istatistik paket programi
(13.0) kullanil du.

BULGULAR
Gastrointestinal hastaliklarda (iilser, o6zefagus
kanseri, mide kanseri ve siroz) hasta

serumlarindaki vitamin C, PB-karoten ve retinol
diizeyleri Tablo 1'de ozetlendi. Ulserli hasta
serumlarinda kontrol grubuna goére B-karoten ve
retinol dizeylerinde Onemli artis, vitamin C
diizeyinde ise azalma gorildii (p<0.05). Ozefagus
ve sirozlu hasta serumlarinda (- karoten ve

retinol dizeylerinde azalma  vitamin C
diizeylerinde ise ©Onemli bir artis saptandi
(p<0.05). Mide kanserli hasta serumlarinda

kontrollere gore B-karoten ve retinol diizeylerinde
aritmetik azalma, vitamin C diizeylerinde artis
gozlendi ama bu istatistik olarak Onemli
bulunamadi (p>0.05). Karaciger ve
gastrointestinal sistem hastaliklarinda retinol ve
B-karoten diizeyleri Sekil 1’de, Vitamin C diizeyleri
Sekil 2’de gosterildi.

Tablo 1. Karaciger ve gastrointestinal sistem hastaliklarinda serum
vitamin C, B-karoten ve retinol diizeyleri

CVitamini B-Karoten Retinol
Gruplar n (mg/dL) (ug/dL) (ng/dL)
Kontrol 50 1.26£0.052 57.43+1.652 201.19+2.93a
Ulser 35 0.56+0.05P 67.51+2.12>  217.57+4.37>
Ozefagus CA 40 2.00£0.13¢ 51.34+1.56¢ 178.15+2.02¢
Mide CA 30 1.53+0.152 56.20+2.092 194.75+4.344
Karaciger Si 25 1.40+0.112 49.65+1,82¢ 168.82+4.03¢

Siitunlar incelendigind e farkl harf tagiyanlar istatistik olarak 6nemlidir (p<0.05).
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Sekil 2. Karaciger ve gastrointestinal sistem hastaliklarinda
serum vitamin C (mg/dL) diizeyleri

TARTISMA

Oksidatif stres altinda, kanser aktivasyonu ve
anjiyogenez  dahil, timo6r  blylmesi ve
ilerlemesinde diizenleyici bir rol oynayabilecegi
bir dizi olas1 mekanizma ile tanimlanmistir.
Oksidatif streste, serbest oksijen radikallerinin
asin lretimi veya antioksidanlarda sistemlerde
yetersizlik olusabilir. Oksidatif stresin kanser
gelisiminde 6nemli bir roli yayinlanan bir¢ok
calismada gosterilmistir. Timorlerle iligkili
oksidatif stresin artan oksidan iiretiminden mi
yoksa antioksidan sistemlerin basarisizligindan mi

kaynaklandign agik¢a bilinmemektedir (Akkus
1995; Halliwell 1997).
Vitaminlerin timér olusumu ve bilylmesi

lizerinde degisken etkileri vardir. Baz1 vitamin
eksiklikleri timoér gelisimini arttuirirken diger
eksiklikler de onu bask: altina almaktadir. Vitamin
asirihiklar, her iki yoénde de timoér gelisimini
etkileyebilir (Alcantarave Speckmann1976).
Vitaminlerin antioksidan ozelliklerinin in vitro
olarak belirlenmesi, tedavide yararli olacaginn
bilinmesi  koéti  huylu  hastaliklarin  klinik
arastirmalarinda kullanilmasina yol ag¢mistir
(Bollag ve Holdener 1992; Muto ve ark. 1996;
Terry ve ark. 2000).

Antioksidan vitaminler (vitamin E, vitamin C ve 8-
karoten), insanlarda oksidatif hasar1 sinirlandirip
ve bazi kronik hastaliklarin riskini diigiiricii rol
oynarlar. Epidemiyolojik ¢calismalarda, kalp-damar
hastalig, L-askorbik asit, tokoferol ve B-karotenin
diisiik plazma konsantrasyonlan ile iliskili oldugu
gosterilmistir (Villacorta, 2007).

Mide kanseri olusmasinda; fazla kirmizi et ve
mamillerinin tiliketilmesi, diisiik miktarda meyve
ve sebze tiiketilmesi, sigara icilmesi, yiiksek
oranda karbonhidrat (ekmek, misir gevrekleri,
piring, makarna) tikketimi, ¢ok az miktarda
likopen alinmasi (Ito ve ark, 2005) vitamin-C
eksikligi (Oliveria ve ark, 2003), retinol, B-
karoten eksikligi (Abnet ve ark., 2003), Vitamin-E
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eksikligi (Sun ve ark., 2005), H. pylori varlig
(Oliveria ve ark., 2003; Sun ve ark,, 2005) sorumlu
tutulmaktadir.

Qui ve ark. (2005), yiiksek oranda protein,
doymamis yag, kolesterol alinmasinin erkeklerde
mide kanserine yakalanma riskine pozitif etki
yaptigini belirtmis, bayanlarda yiksek
karbonhidratin aliniminin risk oldugunu ifade
etmislerdir. A ve C vitaminin mide kanseri riskini
azalttigini ve koruyucu etkilere sahip oldugunu
saptamislardir.

Antioksidan vitaminlerin farkli kanser
tirlerindeki 6nemleri bazi arastiricilar tarafindan
yogun olarak c¢alisilmis popiller konulardandir.
Almushatat ve ark. (2005), prostat kanserinde
diisiik serum [B-karoten diizeyinin hastaligin
ilerlemesine neden oldugunu, Sing ve ark. (2005),
serumdaki yiiksek C vitamini diizeyinin meme
kanseri riskini % 84-87 oranlarinda disiirdiigin,
Chamras ve ark. (2005), kadinlarda E vitamini
takviyesinin, meme kanserinin olusma ve gelisme
riskini azalttigini, Ostrojen reseptoriinii pozitif
hiicre bliyiimesini inhibe ederek 6strojene karsi
hiicresel cevabi degistirdigini bildirmislerdir.

Wu ve ark. (2002), all-trans retinoik asidin, mide
kanseri olusumunu gerilettigini ve Kkaraciger
metastazini engelledigini gostermistir.

Peptik tlser hastalann arasinda yiiksek oranda
askorbik asit eksikliginin gorilme sikliginin
artmasi, C vitamininin patogenezdeki roli ve

peptik  llser hastaliginin  seyri lizerine
arastirmalara neden olmustur (Aditi ve ark. 2012).
Mide sivisindaki askorbat konsantrasyonu

plazmaya gore 3-10 kat daha yiiksektir (Waring ve
Schorah,1998). Mide suyunda bulunan ortalama
toplam Vitamin C seviyesinin plazmadakinden
daha yiiksek diizeyde olusu mideye aktif
mekanizmayla Vitamin C sekresyonu oldugunu

gostermektedir. Gastroduodenal hastalik
varliginda Vitamin Cnin mide sivisinda
konsantrasyonu, plazma konsantrasyonundan

daha diisik olmaktadir. Bu da mide sivisina
sekresyon yeteneginde bir kayip oldugunu
diisiindirmektedir (Schorah ve ark. 1991).

Mide sivisinda vitamin C konsantrasyonundaki
azalmanin gastrik atrofi ve intestinal metaplazi ile
iliskisi vardir. Gii¢lli bir antioksidan olan askorbik
asit, mide kanserinin 6nlenmesi i¢in potansiyel
olarak o6nemlidir. Bu mide kanserine Kkarsi
koruyan 6zellik, mide suyundaki nitritleri atma ve
kanserojen N-nitrozo bilesiklerinin olusumunu
engelleyerek olmaktadir (Yildirnm ve ark. 2014).

Retinol olarak da bilinen A vitamini, kanserojenez,
glikoprotein sentezi, epitel hiicre bitiinligg,
immiin hiicre bakimi ve insan biliyiime hormonu
tiretimi gibi 06zellikle embriyolojik gelisim
boyunca hiicre farklilasmasinda ve gece
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gorisiinde 6nemli rolleri vardir (Marceau ve ark,
2007; Sommer, 2008; Jenabve ark. 2009).

Tirkdogan ve ark. (1996), mide ve o0zefagus
kanserli hasta serumlarinda retinol asetat
diizeylerini, mide kanserli hasta serumlarinda
saglikli bireylere gore istatistik olarak o6nemli
dizeyde yiikksek bulmalarina ragmen 6zefagus CA
ile saglhikli birey arasinda retinol asetat
diizeylerinde istatistik farklilik bulamamislardir.
Retinoliin  antioksidan  6zelliginden  dolayl
hastaliklarin koruyucu roliinde giliclii bir etkisi
bulunmaktadir (Dindar ve Aslan. 2000; Goodman
ve ark. 2008). A vitamini ayn1 zamanda iyi bilinen
bir antioksidan olmasina ragmen mide kanserine
kars1 koruyucu etkisi nadiren goriilmiistir
(Azevedo veark.1999).

Dursun ve ark. (2006), 6zofagus ve mide kanserli
hastalarda antioksidan enzim SOD aktivitesi ve
MDA diizeylerini kontrol grubuna gore yiiksek,
GPx ve CAT aktivitelerini diisiik diizeyde
bulmuslardir.

Yilmaz ve ark. (2010), Dogu Anadolu Bolgesinde
gastrointestinal kanserli hastalarda plazma
vitamin A ve E diizeylerini kontrol gruplarina gore
o6nemli diizeyde diistik bulmuslardir.

Newsome ve ark. (2000) karaciger sirozlu
hastalarda serum retinol diizeylerini kontrol
grubunda ¢ok daha diisiik degerler de tespit
etmislerdir. Diisik serum retinol diizeylerinin
hepato seliler karsinom ile iliskili oldugunu
yaptiklar ¢alismada rapor etmislerdir.

Mide sivisinda vitamin C konsantrasyonundaki
azalmanin gastrik atrofi ve intestinal metaplazi ile
iliskisi vardir. Gii¢lli bir antioksidan olan askorbik
asit, mide kanserinin Onlenmesi i¢cin potansiyel
olarak o6nemlidir. Bu mide kanserine Kkarsi
koruyan 6zellik, mide suyundaki nitritleri atma ve
kanserojen N-nitrozo bilesiklerinin olusumunu
engelleyerek olmaktadir (Yildirnm ve ark. 2014).
Mide sivisinda Vitamin C konsantrasyonundaki
azalmanin gastrik mukozadaki enflamasyonun
siddeti, mide sivis1 pH’s1 ve bireyin CagA antikor
durumu ile ilgili oldugunu ©6ne siirmislerdir
(Zhangve ark. 1994).

Stahelin ve ark. (1991), 2974 bireyde antioksidan
vitamin degerlerini incelemis, 12 yillik takip
hastalarindan 204'ii kanserden dlmiistiir. Ozellikle
mide kanserinden o&lenlerin, plazma karoten
diizeylerinin diisiik oldugunu bildirmislerdir.

Palli ve ark. (2000), italya'da, mide kanserli 382
hastay1 iceren bir c¢alismada, yiksek dozda
tokoferol aliminmin yasam siresini uzattgini
bildirirken diger antioksidanlarin etkinligini tam
olarak belirleyememislerdir.
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Bu c¢alismada ozefagus kanserli ve sirozlu
hastalarda, B-karoten ve retinol seviyeleri kontrol
gruplarina goére Onemli oranda diisik diizeyde
tespit edildi. Ulserli hasta serumlarinda, p-karoten
ve retinol diizeyleri kontrol grubuna anlaml
derecede gore yiikksek bulundu. C vitamini
ozefagus kanserli hastalarda, kontrol grubuna
gore istatistik anlamda yiiksek, ilserli hastalarda
ise diisiik olarak saptandi. Mide kanserli ve sirozlu
hasta serum vitamin C diizeylerinin kontrol
grubuna gore yiikksek bulunmasina ragmen, bu
durum istatistik olarak anlaml1 diizeye ulasmadig
belirlendi. Calismada elde edilen veriler daha 6nce
yapillan benzer c¢alismalarla uyum icindedir
(Dursun ve ark. 2006; Yilmaz ve ark. 2010).
Antioksidan vitaminler bu hastaliklarin 6nemli bir
etiyolojik faktori olarak gorilmektedir. Kanser
hastalarinin zayif beslenme durumu bilinen bir
gercektir.  Hastalik ilerledik¢e, antioksidan
vitaminlerdeki herhangi bir eksikligin artacag
tahmin edilebilir.

Yilmaz ve ark. (2010), kanser gelisiminde A ve E
vitamini diizeylerinin eksikliginin bir neden
oldugunu dusindikl erini bildirmislerdir.
Tiurkdogan ve ark. (1996), eksiklik bulgularinin
timoral bir olusum sonucu meydana geldigini
rapor etmektedirler. Beslenme faktorlerinin, N-
nitrozo ve kanserojenler gibi hareket eden diger
diyet bilesikleriyle birlikte olaganiisti oldugu
diisiiniiliirken, antioksidanlar ve diger koruyucu
maddelerin, kanserojen siirecini 6nledigine dair
bir ¢alisma mevcuttur (Qiu ve ark. (2005).

Sonug olarak bu ¢alismada, gastrointestinal (ilser,
o6zofageal ve gastrik kanser) hastaliklar ile
karaciger sirozlu hastalarin olas1 oksidatif strese
maruz kaldigini ortaya konulmustur. Bu oksidatif
hasarda, 6zefagus ve mide kanserleri ile karaciger
sirozunda B-karoten ve retinoliin énemli oranda
azaldigl, C vitaminin ise yiikseldigi tespit
edilmistir. Antioksidanlarin kanser, karaciger ve
koroner kalp hastaliklarn gibi hastaliklarnn
onlenmesindeki etkinlikleri, giiniimiizde pek ¢ok
arastirmanin konusudur. Bu calismanin
sonuclarinin, antioksidan vitaminler yoéniinden
zengin diyetlerin, bu hastaliklarin 6nlenmesi ve

ilerlemesinin durdurulmasinda koruyucu rol
Ustlenebilecegine dair verileri desteklemesi
bakimindan, Onemli olabilecegi kanaatine
varllmistir.
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