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GİRİŞ 

Üzerinde yoğun araştırmaların devam ettiği kanser, 

kesin tedavisinin yönlendirilmemiş olması nedeni ile insan 

y a ş am ı n da ö n em i n i k o ruma k t ad ı r . İ 1 e r i y a ş 1 a r da d ah a s ı k 

olmak üzere, her yaştagörülebilen kanserin dokulara yayıl­

ma eğiliminde olduğu da bilinmektedir. Gastrointestinal 

sistem (GİS) kanserleri, genel olarak malign tümörlerdir 

ve akciğer kanserinden sonra en sık görülen kanser türüdü& 

1 9 8 6 yı lı n da ABD 1 d e yap ı ı an ç a 1 ı şma 1 ar ı n i s tat i s t i k 1 er i 

kolorektal kanserli 140.000 kişiden 60.000 nin bu hastalık­

tan yaşamını yitirdiğini göstermiştir (1). 

Kanser hücreleri şu özellikleri ile karakterize 

edilir (2): 

1 • Büyüme n i n k o n t ro 1 ünü n aza 1 ma s ı veya o r t ada n 

ka lma s ı. 

2. Lokal dokulara yayılması. 

3. Vücudun diğer dokularına yayılması. 

Benign tümörterin hücrelerinde de büyümenin kontro­

l ün d e aza 1 ma o ı ur , fa kat 1 o ka 1 d o k u 1 ara veya vücudu n d i ğer 

dokularına yayılma olmaz. 

B i yok imya sa 1 1 ab or a tuva r te s t ı er i ka n s er 1 i ha s t a 1 a­

rın tanısında ve prognozlarının belirlenmesinde yararlı 
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olmaktadır. Hücrelerdeki malıgn dağişiklikler sonucu çeşit­

I i h o rm o n I a r ı n , e n z i ml e r i n ve p r o t e i n 1 er i n m i k t a r ı d e ğ i ş -

mekte ve bunlar kanserli hastalarda ölçülebilmektedir. 

Bir çok çalışmada intrasellüler redükte glutatyon 

( GSH ) m i k t ar ı n ı n k em o t e r ep i ye y an ı t t a ön em l i o l d uğu i l e r i 

sOrülmüştür (3-7). Bu çalışmada GİS kanserli hastaların 

normal ve tOmörlO dokularında serum GSH miktarını ve glu­

tatyon redOktaz (GSSGR) enzim aktivitesini ölçmeyi amaçla­

dık. Ayrıca hastaların tedavilerinin izlenmesinde, doku 

ve organ metastazlarının saptanmasında faydalı olan serum 

laktat dehidrogenaz (LDH), alkalen fosfataz (ALP), aspar­

tat aminotransferaz (AST) aktivitelerini ölçtük. 
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GENEL BİLGİLER 

Son yıllarda en çok araştırma yapılan hastalıklar 

a r a s ı n d a k an s e r i I k s ı r ay ı a I ma k t ad ı r • Ka n s e r i o I u ş t u r an 

n e d e n I e r i n b i I i nme s i ve e r k e n t an ı , ha s t a I ı ğ ı n ö n I e nme s i n -

de ve tedavisinde önem taşımaktadır. Kanseri oluşturan 

ajanlar başlıca üç ana grupta toplanabilir (2,8): 

1. Radyasyon enerjisi. 

2 • K imya s a I b i I e ş i k I e r • 

3. Viruslar. 

Ultraviyole ışınları, X-ışınları, ~-ışınları mutaje-

nik ve karsinojeniktir. Bu ışınlar çeşitli yollarla DNA'da 

yapısal bozukluğa neden olur. Radyasyon diğer karsinojen-

lerden farklı olarak hemen hemen bütün malignensileri 

oluşturabilir, epitelyal doku tümörleri, sarkoroalar ve 

hematolojik malignensiler başlıcalarıdır (8,9). Radyasyo-

nun karsinogenezisi başlatması, nükleik asit materyali 

i 1 e s er b e s t ra d i ka I I er i n et k i I e ş me s i s o n u c u or t aya ç ı kar • 

İ yon i z e r adyasyon , u 1 t r av i y o I e ı ş ı n I a r ı ve pe k çok k imya -

sal madde, hücrede DNA üzerine direkt olarak etki edebi-

- -lir. Ayrıca hücrede oluşturdukları OH, O~ ve diğer serbest 

radikallerin DNA molekülünü etkilernesi sonucu, DNA molekül-

lerinde bulunan bazlar değişikliğe uğrayabilir veya yok 

olabilir, fosfodiester bağı kırılabilir yahut sarmallar 

çapraz olarak bağlanabilir. Serbest radikallerin, DNA 
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ve d i ğ e r ma k ro mo I e k ü I 1 e r i e t k i I erne s i s o n u c u , r ad ya s y 6 n 

enerjisinin karsinojenik etkisinde artışa ve moleküler 

bozukluk! ara yol açabi I eceği i leri sürülmüş fakat bu meka-

nizma tam olarak açıklanamamıştır (9). 

Radyasyonun hücreler üzerine etkisi hücre kültürü 

y ö n t em i i I e o l u ş t u r u l an t ümö r h ü cr e 1 e r i n d e i n c e I e n m i ş t i r 

( 9 ) . S o n y ı I I a r da y ap ı I an ç a I ı ş ma 1 a r d a i n v i v o ve i n v i t r o 

malign değişikliklerin başlamasında ve gelişmesinde serbest 

radikalterin etkisine ait bulgular elde edilmiştir (3,8,9). 

Ra d ya s yon ve k e mo t er ap ö t i k i 1 aç l a r ı i ç er e n ç e ş i t I i 

ajanların sitotoksi sitesinden hücrelerin korunmasında 

redükte glutatyonun (GSH) rolünün önemli olduğu çeşitli 

araştırıcılar tarafından ileri sürülmüştür (3-7). GSH 

nın serbest radikallerin direkt olarak inaktivasyonunda 

ve radyasyon tarafından oluşturulan DNA bozukluğunun gide-

rilmesinde rol oynadığı gösterilmi§tir (7,8,10-12). 

GSH aktif bir sülfhidril (-SH) grubu taşıyan, çeşit-

li hücresel fonksiyonlarda rol oynayan, intrasellüler 

protein olmayan, ~-glutamilsisteinilglisin yapısında bir 

tripeptiddir (4,13-15). 

~2 H2~-SH 
J-KX)C-CH-Q-I2 -CH2 -C-NH-CH-C-NH-CH -COOH 

.. ll 2 o o 

Redükte Glutatyon 
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Hücrelerde yaygın olarak bulunan GsH'nın biyosentezi 

ATP gerektiren birbirini izleyen iki basamakta oluşur 

( 4 ) . B i r i n c i s i , ~ - g I u t am i 1 s i s t e i n s e n t e t a z ı n ( b - GCS ) k a t a -

liziediği glutamat ve sisteinin ~-karboksili arasında 

amid bağı oluşumudur. Sonra glutatyon sentetaz (GS)~­

glutamilsisteinin sistein ·karboksili ile glisin reaksiyo­

nunu katalizler. 

Gl utanat +Si s te i n+A1P<S·O:S ö-Gl utami 1 si st ei n+PDP+P 

<S-Gl u tani 1 s i st ei n +Gl i s i n+A1P GS ) Gl utatyon+PDP+P 

Normal koşullar altında glutatyon, redükte formda 

bulunur. GSH'nın oksidasyonu hem non enzimatik olarak 

hem de glutatyon peroksidazın (GPer) aktivasyonu ile, 

akside glutatyonu (GSSG) oluşturur. Daha sonra bu molekül 

pentoz fosfat yolundan sentezlenen redükte nikotinamid 

ad e n i n d i n ük 1 e o t i d fo s fat ı ( NADPH) k u 1 1 anarak g 1 u t at yon 

redüktazla (GSSGR) redüklenir ve GSSG'nin intrasellüler 

konsantrasyonunun en düşük düzeyde bulunması sağlanır 

(4, 13). 

Üçüncü formda GSH, hem protein hemde protein olmayan 

sülfhidrillerle karışık disülfitleri oluşturur (4,13). 

Bir çalışmada GSH, proteinlere ait (-SH) grupları ve prote­

in I e GSH' da n o 1 u şan kar ı ş ı k d i s ü 1 f i t k o nsa nt rasyon ı ar ı n ı n 

hücrede "diürinaı" bir değişim gösterdiği, buna bağlı 

olarak proteinlerdeki disülfid/sülfhidril oranının değişe­

r e k , p ro t e i n I er de k i o k s i t ı e nme ya da re d ük I e nme ye kar ş ı 

koruduğu ileri sürülmektedir (13,1S). 
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Ehrlich ascit tümör hücre dizilerinde total hücresel 

GSH'nın yaklaşık % 35 nin proteinin disülfit bağiarına 

b ağ I ı o I d uğu b u I u nmu ş tur ( I 7 ) . 

Hücresel GSH'nın bir başka önemli formu tiyol ester­

lerindeki GSH'dır. Bu tiyol esterlerinin oluşması ve meta-

bolizmaları t am o 1 ar ak ara ş t ı r ı I m am ı ş o I ma s ı na r ağmen 

Uotila tarafından en az üç farklı tiyol esterazın fonksiyo­

n e I ö n em i b e I i r t i I m i ş t i r ( 1 s··) • 

Hücrelerdeki GSH'nın çeşitli reaksiyonları tripepti-

din ~-glutamil kısmına karşı, sülfhidril gruplarını ilgiten 

dirmektedir. Bu reaksiyonlarda redükte sülfhidril bir 

elektrofil ile reaksiyona girerek tiyoeter formunu oluştu-

rur. Bu çeşit tiyoeterlerin oluşturulması yolu ile hücre 

zararlı bileşikleri detoksifiye edebilir (4,19). 

Hücresel GSH'nın reverzibl ve irreverzibl kayıpları 

sonucu konsantrasyonunda azalma meydana gelir. GSSG oluşum~ 

karışık disülfidler ve tiyol esterlerini oluşturan reaksi-

yonlar reverzibl kayıplardır. Bu reaksiyonlar sonucu, 

hücre GSH düzeyinin korunması için aminoasitlerden resente-

zi gerekli değildir. GSH'nın irreverzibl kayıpları şu 

reaksiyonlar sonucu oluşur; tiyol konjugasyonu oluşumu, 
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ör n e ği n merkapt ur i k as i t y o 1 u ve GSH ' n ı n hücre d ı ş ı na 

çıkarılması. Bu reaksiyonlarda GSH, '6-glutamil siklusunun 

bir kısmını oluşturan ~-glutamiltranspeptidaz enzimi tara­

fından eksternal olarak parçalanır. İrreverzibl kayıplara 

cevap olarak hücresel GSH düzeylerinin tekrar artırılması 

için senteze gereksinim vardır (4,6, 19). 

GSH'nın çeşitli hücrelerde bazı enzimleri, protein­

leri ve hücre zarındaki lipoproteinlerin sülfhidril grupla-

r ı n ı o k s i da t i f s t re s e kar ş ı k or uyarak hücre i ç i s av u nma 

mekan i zma 1 ar ı n da ön em I i ro 1 oy na d ı ğ ı g ö s t er i I m i ş t i r ( 3 ' l O ' l 3 

1-5). O halde, birçok hücrede GSH, oksidasyon-redüksiyon 

siklusu ile aerobik metabolizma sonucu ortaya çıkan endojen 

olarak yapılmış 0 2 ara maddelerine veya akut oksidan hasara 

karşı hücrenin yapısal ve fonksiyonel yaşayabilirliliğini 

düzenlernede yardımcı olur. Oksidasyon-redüksiyon siklusunun 

kapasitesi hücresel GSH, GSSGR ve/veya GPer miktarı ile 

ilişkili olabilir. Bunun yanısıra hücrenin pentoz fosfat-

yoluyla NADPH üretimi de aynı şekilde etkili olur (4, 

5, ı o ). Benzer şek i lde protein olmayan -SH gruplarının 

aşırı miktarda ortaya çıkmasıyla GSH, tiyoeter oluşumuyla, 

toksik elektrofillere karşı hücreyi korur. Bu yolun etkisi 

intrasellüler GSH konsantrasyonuna, glutatyon S-transfera­

zın uygun oranda bulunmasına ve/veya hücrenin yeniden 

GSH sentezierne kapasitesine bağlı olabilir (4,7,11). 

Kemoterapiye cevapta GSH'nın rolü: 

Çeşitli yollarla GSH'nın kemoterapideki önemi, 
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terapötik etkinliğin belirlenmesinde dört yönden etkili 

olabilir (4J5): 

1. H2o2 ve/veya organoperoksitlerin GPer vasıtasıyla 

detoksifikasyonu (20). 

2. GSH ve ilaçların katalize edilmeyen nükleofilik 

reaksiyonlar ı. 

3. GSH i le bağlanan ilaçların GSH transferaz i le 

kata! izlenmesi. 

4. Belirli ilaçların toksik türlerinin GSH ile 

aktivasyonu. 

GSSGR (NADPH: Okside glutatyon oksido redükt_az, 

E.C. 1.6.4.2) okside glutatyon ile redükte nikotinamid 

adenin dinükleotid fosfat ·:(NADPH) arasındaki reaksiyonu 

k a t a I i z I e r ( I 3, 14 s 21 ) . 

GSSGR 
GSSG+NADPH+H+------~2GSH+NADPH 

GSSGR enziminin fonksiyonu, hücre içindeki GSH'yı 

yüksek bir düzeyde tutmaktır. Ayrıca, hücre bölünme siklu­

sunda ve hücre içinde oluşacak stresiere karşı adaptasyonda 

olduğu gibi diğer görevleri de vardır (4:_, 14). Bir flavopro­

tein yapısında olan GSSGR enzimi bu tepkimeyi kataliz 

ederken kofaktör olarak NADPH kullanır. Bu tepkime için 

gerekli olan NADPH, heksoz monofosfat yolunun ilk kademele­

rini oluşturan glukoz-6-fosfat dehidrogenaz ve 6-fosfoglu­

konat dehidrogenaz enzimlerinin aktivasyonu i le sağlanır 

(4,10.,13). 
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~-GLUTAMİL SİSTEİN 

ATP) 1 GL! SIN 

ADP~~ (glutatyon sentetaz) 

/NADP~ (GSH \ fH20 2 

( (glutat on reduktaz) (glutatyon 
\. ~ ~ \ peroksidaz) 

"--tNADPH GSSG ~ H20 

EMP~-~/ RİBULOZ-5-FOSFAT 
1 ', 
1 RLC' 1 1 
ı J 
1 

2,3 DIFOSFOGLİSERAT 

1 ' ...V.,:_ .. / 
LAKTAT 

Laktat dehidrogenaz (E.C.l.l.1.27, 1.,.-laktat: NAD 

oksido redüktaz) laktatın piruvata oksidasyonunu katalize 

eder, kofaktörü nikotinamid adenin dinükleotid (NAD)'dir. 

LDH - -
Lak tat +NAD ~=="' Pi ruva t +NADP+H 

Laktat dehidrogenaz (LDH), H ve M tipTerinden oluşan 

4 pe p t i d z i n c i r i n d e n meydana ge I i r . LDH ' n ı n 5 i z o e n z i m i 

vardır: LDH 1 (H4 ), LDH2 (H3M), LDH3 (H2M2 ), LDH4 (HM3 ), 

LDH5 (M4 ). Son yıllarda altıncı LDH izoenzimi olan LDH-X 

bu I unmuş tur. 
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LDH vücudun hemen tüm hücrelerinde bulunur. Özellik­

le myokard infarktüsü ve bazı karaciğer hastalıklarında 

LDH aktivitesinde artış gözlenir (22). Malign tümörlll 

ha s t a I a r ı n s e r um I a r ı n da d a LDH ak t i v i t e s i n i n a r t t ı ğ ı s ap -

tanmıştır. Kaoserli hastalardan karaciğer metastazı olanla­

r ı n %7 O i n d e , o I ma y an 1 a r ı n %2 O - 6 O ı n da s e r um LDH ak t i v i t e -

sinin arttığı gözlenmiştir, artmış aktivite değerleri 

hodgkin lenfoma, batın ve akciğer kanserlerinde bulunmuştur 

(23). Kanserli hastalarda görülen LDH aktivite artışı 

ki ini k tanı bakımından çok yarar sağlamaz. Bununla beraber 

tümörlll hastaların izlenmesinde faydalıdır. Malign tümörie­

rin oluşturduğu eksudatif effüzyonlarda LDH aktivitesinin 

ölçümü klinik tanıda daha çok yararlıdır (22). 

AI k a I e n fo s f a t az (ALP ) ı n ( E . C. 3 • 1 • 3 . 1 , o r t o f o s f o -

rik asit monoester fosfohidrolaz) serumda bulunan şekilleri 

karaciğer, kemik, barsak, plasenta ve seyrek olarak böbrek 

dokusunda bulunan spesifik şekillerinin özelliklerine 

s ah i p t i r . N o rma I s e r um da e n f az I a b u I u na n ALP i z o e n z i m 

ş e k i I I e r i k a r a c i ğ e r ve k em i k çe ş i t 1 e r i o ı a r ak t an ı m 1 ana b i -

I i r ( 2 3) . 

ALP hemen hemen bütün dokularda, öze ll ik le hücre 

ve h ü c r e z a rı n d a b u 1 u n u r . B a r s ak ep i t e I yum u n da , b ö b r e k t e , 

kemikte, karaciğerde ve plasentada yüksek düzeyde meydana 

gelir (22). 

Serum ALP aktivitesinin ölçülmesi iki grup hastalı-

ğın incelenmesinde özel bir önem taşımaktadır. Bunlar 

hepatobiliyer hastalıklar ve osteoblastik aktivitenin 
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artmasıyla beraber olan kemik hastalıklarıdır. Primer 

veya metastatik tümör gibi nedenlerle intrahepatik safra 

yollarının tıkanınasında da serum ALP aktivitesi artar. 

Ko I or e k t a I ka n s e r I i ha s t a I ar da kara c i ğer me t as t az ı n ı n 

saptanması için preoperatif olarak serum ALP aktivitesinin 

tayininin tedaviyi yönlendirmedeve prognozunun belirlenme­

sinde yararlı olduğu ileri sürülmüştür (24). 

As par tat am i n ot ra n s fe ra z (E. C. 2 . 6 . 1 . 1 , L-a sparta t 

oksoglutarat aminotransferaz) amino gruplarını transfer 

ederek aminoasitlerle oksoasitlerin birbirlerine dönüşümünü 

katalize eder. 

Primer veya metastatik karaciğer kanserli hastalarda 

aspartat aminotransferaz (AST) aktivitesi 5-10 kat artar, 

AST da alanin aminotransferaza nazaran daha fazla aktivite 

artışı olur. fakat karaciğerin malıgn infiltrasyonunun 

erken devrelerinde bu iki enzimin aktiviteleri genellikle 

normal düzeylerdedir (23). 
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GEREÇ ve YÖNTEMLER 

A- GEREÇ 

Çalışmada yapılan santrifüjleme işlemlerinde Cool­

spin 2 Model sogutmalı santrifüj ve Hettich Universal 

Mo d e 1 s a n t r i f U j k u 1 1 a n ı 1 d ı . 

Dokuları homojenize etmek için Cltraturrax T 25 

Model homojenizatör kullanıldı. 

Glutatyon redüktaz (GSSGR) enzim aktivitesi, redükte 

glutatyon (GSH) ve protein miktarları Schimadzu UV-120-

0 2 s pe k t r o f o t ome t r e s i n d e · · ö 1 ç U 1 d U • La k t a t d e h i d ro ge na z 

( LDH) , a 1 k a 1 e n fo s fa t az (ALP ) ve a sp a r t a t am i n o t ra n s fe r az 

(AST) aktiviteleri Perkın-Elmer spektrofotometresinde 

okundu. 

Dokular ve serumlar Heraeus Vötsch Model derin 

dondurucuda -40 °C de saklandı. 

Tris, etilendiamintetraasetik asit (EDTA), metafos­

f o r i k a s i t , 5 , 5 ' - d i t i y o b i s ( 2 - n i t r o b e n z o i k a s i t ) ( DTNB ) , 

o k s i d e g 1 u t a t yon (GS SG) , GSH, re d U k te n i k o t i n am İ d ad e n İ n 

d i n U k 1 e o t i d f o s f a t ( NADPH) g i b i k imya s a 1 ma d d e 1 e r ve p r o -

t e i n ö 1 ç üm I e r i i ç i n k u 1 1 an ı 1 an k i t , S i gma Ch em. Comp • ' d an , 

LDH kiti Wako Chem. GmbH'dan, ALP ve AST kiti Knickerbocker 

S.A.E. 'den temin edilmiştir. Çalışmada kullanılan diğer 

bileşikler kimyasal saflıkta idi. 
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Bu çalışma Ekim 1989 i le Mart 1990 tarihleri arasın-

da Anadolu Üniversitesi Tıp Fakültesi Genel Cerrahi Klini-

ğinde gastrointestinal sistem kanseri tanısı almış 17 

hasta üzerinde yapılmıştır. Olguların 6 sına mide, ll 

ne kolorektal kanser tanısı konmuştu. Hastalardan ameliyat 

öncesi sabahı, serum enzim aktivitelerini ölçmek için 

1 O m 1 ka n a 1 ı n d ı . A 1 ı na n ka n 1 ar h erne n s ant r i f ü j I e n er e k 

serumları ayrıldı ve çalışılıncaya kadar -40 °C de donduru­

larak saklandı. İki hasta uzak metastaz saptandığı için 

ameliyat edilmedi. Diğer hastalardan ameliyat esnasında 

çalışmada kul lanılacak kadar· sağlam ve tümörlll dokularından 

parça a 1 ı n d ı . A 1 ı na n d o k u 1 ar h erne n s oğu tu 1 mu ş s er um f i z y o­

loj i kle yıkandıktan sonra çalış ı I ıncaya kadar -40 °C de 

derin dondurucuda saklandı. 

B- YÖNTEMLER 

Redükte Glutatyon Miktarının Ölçümü: 

Beutler ve arkadaşları (25 ) tarafından önerilen 

yöntem modifiye edilerek kullanıldı. 0.15 M potasyum klorür 

tamponu içinde doku homojenize edildi. Deproteinizasyon 

için-NaCl, metafosforik asit, EDTA içeren çözelti kullanıl­

dı. Proteinler santrifüjlenerek ayrıldıktan sonra superna­

tan, Na 2HP04 ve DTNB içeren ortamda oluşan rengin optik 

dansitesi 412 nm de spektrofotometrede okundu. 

Standart olarak GSH kullanıldı. 

GSH miktarının hesaplanmasında kullanılan protein 

miktarları Lowry (26) yöntemi i le ölçüldü. GSH miktarı 
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bir miligram protein başına düşen nmol GSH miktarı olarak 

bel i rlendi. 

Glutatyon Redüktaz Enzim Aktivitesinin Saptanması: 

Ra c k e r ( 2 7 ) t a r a f ı n da n ön e r i l e n yön t em k u I I an ı I d ı. 

ı M tris-HCL tamponu pH 8 içeren ortamda doku homojenize 

e d i 1 d i . Sa n t r i f ü j i ş I em i n d e n s o n r a s up er na t an , ı M t r i s -

HCL pH 8, O. 2 M EDTA, O. 033 M GSSG ve 2 nM NADPH içeren 

bir ortamda, 37 °C de NADPH nın oksitlenmesi, 340 nın de 

optik dansite azalışı 5 dakika· izlenerek ölçüldü. 

Enzim Ünitesi: pH 8 ve 37 °C de, dakikada ı pmol 

NADPH yı oksitleyen enzim miktarı olarak tanımlandı. 

Spesifik Aktivite: 1 miligram protein başına düşen 

enzim ünitesi olarak tarif edildi. 

Serum GSSGR aktivitesi ölçümü için Delides ve arka­

daşlarının ( 28) geliştirdiği yöntem kullanıldı. Sonuçlar 

IU/L olarak verildi. 

Laktat Dehidrogenaz Enzim Aktivitesinin Saptanması 

Cobaud-Wroblewski ( 2 9 ) tarafından geliştirilen 

yönteme dayanan kit kullanılarak enzim aktivitesi ölçüldü. 

Serum, piruvik asit ve NADH içeren tampon ortamına katıldı. 

37 °C de ı5 dakika inkübe edildi. Reaksiyon karışımına 

renk reaktifi (2,4 dinitrofenilhidrazinin hidroklorik 

asit solüsyonu) katıldı. Enzim aktivasyonu oluştuktan 

sonra geriye kalan piruvik asit 0.4 N sodyum hidroksit 

solusyonu eklenmesiyle alkali ortamda hidrazona dönüştürü­

lerek oluşan rengin spektrofotometrede optik dansitesi 
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5 O O n m d e o k u n d u ve e n z i m re ak s i yon u . i çe rme ye n p i r u v i k 

a s i t m i k t a r ı ö 1 çü 1 d ü • LDH ak t i v i t e s i k a 1 an p i r u v i k a s i t 

m i k t a r ı i 1 e t e r s o r an t ı 1 ı o 1 a r a k d e ğ i ş i r . LDH ak t i v i t e s i , 

daha önce hazırlanan kalibrasyon grafiğinden değerlendiril-

d i . 

Enzim Ünitesi: 1 ünite/ml, 25°C de dakikada 0.001 

h ı z l a NADH n ı n 3 4 O n m d e i n d i r g e nme s i n e n e d e n o l an 1 m 1 

serumdaki LDH miktarı olarak tanımlandı. 

Normal Değer: 50-400 ünite 

Alkalen Fosfataz Enzim Aktivitesinin Saptanması: 

Bessey-Lowry ( 30) tarafından uygulanan yönteme 

dayanan kit kullanılarak enzim aktivitesi belirlendi. 

Alkalen fosfataz 
++ (ALP), Mg bulunan ortamda p-nitrofenil 

fosfat hidrolizini katalize eder, p-nitrofenol ve inorganik 

fosfat açığa çıkarır. Spektrofotometrede 405 nm de okunan 

p-nitrofenol oluşum hızı numunedeki ALP aktivitesini verir. 

Enz i m Ak t iv i te s i n i n He sap 1 anma s ı : 1 rrmo 1 1 L p- n i t ro-

fenol standardı, litrede 50 lU ALP aktivitesi içerir 

Serum A. 
x50 U/L 

Standart A. 

Enzim Ünitesi: 1 lU dakikada 1 ,urnol substrat ı ürüne 

dönüş tür e n e n z i m m i k t ar ı d ı r • Kat a 1 i t i k k o nsa n t rasyon s er u-

mun litresinde ünite olarak belirtildi (U/L). 

Normal Değer: Yetişkinlerde: 13-50 U/L 

Çocuklarda 38-138 U/L 
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Aspartat Aminotransferaz Enzim Aktivitesinin Saptan-

mas ı: 

Reitman-frankel ( 31) tarafından uygulanan yönteme 

dayanan kit kullanılarak enzim aktivitesi ölçüldü. Aspartat 

Am i n o t r an s f e r az ( AST) g I u t am i k a s i t t e n o k s.a 1 a s e t i k a s i d e 

arnine grubunun transferini reverzibl olarak katalizler. 

AST aktivitesi belirli bir zaman içinde oluşan oksalasetat 

miktarı ile doğru orantılıdır ve aktivite alkali solUsyon 

içindeki 2,4-dinitrofenilhidrazinin reaksiyonu ile belirle-

nir. Spektrofotometrede 505 nm de okunarak hazırlanan 

kalibrasyon grafiğinden enzim aktivitesi hesaplanır. 

Enzim Ünitesi: Bir Reitman-frankel ünitesi, 25 

dakikada -4 4 • 8 2 x 1 O ,u mo I glutamat oluşturan enz im 

miktarı olarak tanımlandı. 

Normal Değer: 8-40 U/ml 

İstatistiksel analizler, eşleştirilmiş i k i grup 

arasında "t" testi ve bağımsız iki grup arasında uygulanan 

"t" testi ile yapıldı (32). 
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BULGULAR 

Redükte Glutatyon Miktarı_: 

Ga s t ro i nt e s t i na ı s i s t em ( G İ S} ka n s er 1 i 15 ha s ta da n 

alınan normal ve tümörlü dokuların GSH miktarının ortalama 

d eğer i , s t an dar t sapma s ı ve e ş I e ş t i r i I m i ş i k i grup ara s ı n -

da uygulanan "t" testi sonuçları Tablo I'de verilmiştir. 

Normal dokularda GSH miktarı 95-:60+33.24 nınol/mg protein, 

tümörlü dokularda ise ı71.99+79.40 nınol/mg protein olarak 

bulundu. GSH miktarı, normal dokularla karşılaştırıldığın­

da , t ümö r 1 ü d o k u l a r da i s t a t i s t i k s e I o 1 ar ak an 1 am l ı m i k t a r d a 

artmış bulundu (p<O.Oı). 

Tablo I : GİS kanserli hastaların nor~al ve tümörlü dokula­

rındaki GSH miktarının karşılaştırılması. 

Ortalama Standart Standart p 

Grup n değer sapma hata değeri 

Norma 1 ı5 95.60 33.24 8.58 

Tümör 15 ı 71 . 99 79.40 20.50 p<.O. O ı 

GİS kanseri i hastaların norma I ve tümör 1 ü dokular ın-

da b e I i r I e n e n d o k u GSH m i k t ar ı i I e b i r I i k t e , ay n ı ha s t a 1 a­

rın serum GSH miktarı da ölçüldü. Hasta grubunun ortalama 

serum GSH miktarı 2.85+0.58 ,umol/L, sağlıklı kişilerden 

oluşan kontrol grubunun ortalama serum GSH miktarı ise 
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2 • 7 8 +O . 6 4 ;tım o 1 1 I b u I u n d u • Ha s t a ve k o n t r o l g r u b u n u n s e rum 

GSH miktarı arasında bağımsız iki grup arasında uygulanan 

"t" testi sonuçları Tablo II'de verilmiştir. Bu sonuçlara 

göre hasta ·ve kontrol grubunun serum GSH miktarı arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir fark yoktu (p~0.05). 

Tablo I I Kontrol grubundaki saği ıki ı denekler i le GİS 

kanserli hastaların serum GSH miktarının karşılaştırılması 

Grup n 

Koıı tr o I 14 

Ha'3ta 15 

Orta I ama 

değer 

2.78 

2.85 

Standart 

sapma 

0.64 

0.58 

Standart 

hata 

o. ı 7 

o. ı 5 

Glutatyon Redüktaz Enzim Aktivitesi: 

p 

değeri 

p)O. 05 

G İ S ka n s er I i ı 4 ha s t ada n a I ı na n n o rma I ve t ümö r 1 ü 

dokularda GSSGR aktivitesi belirlendi. Bir hastadan alınan 

normal ve tümörlü dokuda aktivite saptanamadı. Belirlenen 

GSSGR aktivitesinde hastalar arasında bireysel farklılık 

gözlendi. Normal ve tümörlü dokulardaki GSSGR enzim aktivi­

te s i n i n or t a 1 ama d eğer i , s t an dar t sapma s ı ve e ş 1 e ş t i r i I m i ş 

iki grup arasında uygulanan "t" testi sonuçları Tablo 

Ili'de verilmiştir. Normal dokularda GSSGR aktivitesi 

O • O 3 4 5 +O • O ı 5 O I U 1 mg p r o t e i n , t ümö r I ü d o k u 1 a r da i s e O • O 6 7 9 + 

0.0172 IU/mg protein bulundu. GSSGR aktivitesi normal 

dokutarla karşılaştırıldığında, tümörlü dokularda istatis­

tiksel olarak anlamlı miktarda artmış olarak bulundu (p< 

o.ooı). 
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Tablo III G İ S k an s e r l i h a s t a I a r ı n n o rma I v e t ümö r I ü 

dokularındaki GSSGR aktivitesinin karşılaştırılması. 

Grup n 

Norma 1 14 

Tümör 14 

Ortalama 

değer 

0.0345 

0.0679 

Standart 

sapma 

0.0150 

0.0172 

Standart 

hata 

0.0040 

0.0046 

p 

değeri 

p.(O.OOl 

Normal ve tümörtü dokularında GSSGR aktivitesi 

saptanan hastaların serum GSSGR aktivitesi de ölçüldü. 

Hasta ve kontrol grubunu .oluşturan sağlıklı kişilerin 

serum GSSGR aktivitesinin ortalama değeri ve bağımsız 

iki grup arasında uygulanan "t" testi sonuçları Tablo 

IV'de verilmiştir. Kontrol grubunda ortalama serum GSSGR 

aktivitesi 60.76+14.09 U/L, hasta grubunda ise 78.14+19.22 

U/L olarak belirlendi. Serum GSSGR aktivitesi kontrol 

grubuna göre, hastalarda istatistiksel olarak anlamlı 

miktarda artmıştı (p<O. Ol). 

Tablo IV Kontrol grubundaki sağlıklı denekler i le GİS 

kanserli hastaların serum GSSGR aktivitesinin karşılaştı­

rı lması . 

Grup n 

Kon t ro I 15 

Hasta 15 

Orta ı ama 

değer 

60.76 

78. 14 

Standart 

sapma 

14.09 

19.22 

Standart 

hata 

3.64 

4.96 

p 

değeri 

p<O.Ol 
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Laktat Dehidrogenaz Enzim Aktivitesi: 

GİS kanserli hastalarda belirlenen serum LDH aktivi­

tesi ile sağlıklı kişilerden oluşan kontrol grubunun serum 

LDH a k t i v i t e s i n i n o r t a I ama d e ğ e r i ve i k i g rup a r a s ı n d a 

uygulanan "t" testi sonuçları Tablo V'de verilmiştir. 

Kontrol grubunda ortalama serum LDH aktivitesi 124.67+15.97 

WU/ml, hasta grubunda ise 194.6Ti-116.90 WU/ml olarak ölçüi­

d ü . S e r um LDH ak t i v i t e s i k o n t r o I g rubu na g ö r e , ha s t a g r u -

bunda istatistiksel olarak anlamlı miktarda artmış bulundu 

( p< o. o ı ) . 

Tab I o V Kontrol grubundaki saği ıki ı denekler i le GİS 

k a n s e r I i h a s t a I a r ı n s e r um LDH a k t i v i t e s i n i n k a r ş ı I a ş t ı r ı I -

mas ı. 

Grup n 

Kon t ro I ı 5 

Hasta 15 

Or ta I ama 

değer 

124.67 

194.67 

Standart 

sapma 

15.97 

116.90 

Standart 

hata 

4. 12 

30. ı 8 

Alkalen Fosfataz Enzim Aktivitesi: 

p 

değeri 

p~O.oı 

GİS kanserli hastaların ve kontrol grubunu oluşturan 

sağ I ı k I ı k i ş i I er i n s er um ALP e n z i m ak t i vi te s i n i n or ta I ama 

değeri ve bağımsız iki grup arasında uygulanan "t" testi 

sonuçları Tablo VI'da verilmiştir. Kontrol grubunda ortala­

ma serum ALP aktivitesi ı9.68+2.44 U/L, hasta grubunda 

ise 3ı.ı3+14.78 U/L olarak belirlendi. Serum ALP aktivitesi 
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kontrol gurubuna göre, hasta gurubunda istatiksel olarak 

anlamlı miktarda artmıştı (P(0.01). 

Tablo VI : Kontrol gurubundaki sağlıklı denekler ile GİS 

kanserli hastaların serum ALP aktivitesinin karşılaştırıl-

mas ı. 

Orta 1 ama Standart Standart p 

Gurup n değer sapma hata değeri 

Kon t ro 1 15 19. 68 2.44 0.63 

Hasta 15 31 .·13 "14. 7 8 3. 81 P<o.o1 

Aspartat Aminotra~feraz Enzim Aktivitesi: 

GIS kanserli hastaların ve kontrol gurubunu oluştu-

ran sağlıklı kişilerin serum AST enzim aktivitesinin orta-

lama değeri ve bağımsız iki.gurup arasında uygulanan "t" 

testi sonuçları Tablo VII'de verilmiştir. Kontrol gurubunda 

ortalama serum AST aktivitesi 19.60+5.91 u;mı, hasta guru­

bunda ise 20.00+9.76 U/ml olarak belirlendi. Hasta ve kont-

rol gurubunun AST aktivitesi arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir farkı y~ktur (p>0.05). 

Tablo VI I: Kontrol gurubundaki sağlıklı denekler i le GİS 

' 
ka n s er 1 i ha st aI ar ı n s er um AST ak t i vi te s i n i n kar ş ı 1 aş t ı r ı 1 -

mas ı. 

Grup n 

Kon t ro I 15 

Hasta 15 

Ortalama 

değer 

19.60 

20.00 

Standart 

sapma 

5.81 

9.76 

Standart 

hata 

ı. 52 

2.52 

p 

değeri 

p)0.05 
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TARTIŞMA 

Bu çalışmada gastrointestinal sistem kanserli hasta­

ların tümörlü dokularında belirlenen GSH miktarı ve GSSGR 

e n z i m ak t i v i t e s i , ay n ı h a s t a 1 a r ı n n o rma ı d o k u ı a r ı i 1 e 

karşılaştırıldı. Hastaların ve kontrol grubunun serum 

GSH miktarı ve GSSGR, LDH, ALP, ve AST aktiviteleri ölçüldü. 

Hücre iç i 

ren GSH mi k tar ı 

nınol/mg protein, 

savunma mekanizmalarında fonksiyon göste­

çalışmada, normal dokularda 95.60+33.24 

tümörlü dokularda 171.99+79.40 nınol/mg 

protein olarak belirlendi. Hemn~rmal hem de tümörlü doku­

larda belirlenen GSH miktarı arasında bireysel farklılık 

gözlenmesine rağmen GSH miktarının normal dokulara göre, 

tümörlü dokularda istatistiksel olarak anlamlı miktarda 

ar t t ı ğ ı b e l i r 1 e n d i ( p <.O . O 1 , Ta b I o I ) . 

Ka n s er i ç i n ön em 1 i b i r b i yok imya s a 1 par am e t re o 1 an 

doku GSH miktarı çeşitli kanseri i olguların tümörlü dokula­

rında ölçülmüştür (13,33,34). Murray ve ark.ı geliştirdik­

leri histofluoresans tekniği ile insan meme dokusunun 

benign ve malign lezyonlarında GSH miktarını serni-kantita­

tif olarak belirlemişlerdir (33). Normal epitelyum ve 

fibroadenomada GSH miktarını normal, apokrin metaplazi, 

epitelyozis ve intraduktal karsinamada GSH miktarının 

arttığını göstermişlerdir. Tümörün evreleri i le GSH mikta­

rındaki artış arasında anlamlı bir fark bulamamışlardır. 
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Engin, deri kanserli hastalarda yaptığı çalışmada, 

tümörlü dokularda ölçülen GSH miktarının tümör büyüme 

hızı ile pozitif bir korelasyon gösterdiğini ileri sürmüş-

tür (34). 

Bu konuda yapı lan çalışmalarda genel I i kle normal 

dokulara göre, tümörlü dokularda GSH miktarının artmış 

olduğu gözlenmiştir (33,34). TOmörlO dokularda GSH miktarı-

nın artmasının nedeni henüz tam olarak açıklanamamış olmak-

1 a b er aber t Omö r h O cr e I er i n d e h e k s o z mo n o fo s fat y o 1 u_n u n 

hızının ve glukoz-6-fosfat dehidrogenaz aktivitesinin 

artışına bağlı olarak NADPH. ve GSSGR ile GSSG den, GSH 

oluşumunun arttığı i leri sürülmüştür (13,33). 

Bizim çalışmamızda GİS kanserli hastaların serum 

GSH m i k t ar ı 2 . 8 5 +O . 6 4 ;tımo l 1 L , k o nt ro 1 g rubunda i s e 2 . 7 8 + 

0.58 ~mol/L olarak ölçüldü. Hasta ve kontrol grubu arasında 

i s t a t i s t i k s e l o l a r ak an l am l ı b i r f a r k b u l u n ama d ı ( p > O . O 5 , 

Tablo II). 

Beutler ve ark.ı sağlıklı ve kanserli hastaların 

plazmasında total glutatyon miktarını ölçmüşlerdir. Sağlık-

lı kişilerin plazma total glutatyon miktarına göre, kanser-

li hastalarda plazma total glutatyonunun azaldığını göster-

mişlerdir (35). 

GSSGR, hücre fizyolojisinde son derece önemli olan 

GSH/GSSG oranını kontrol eden bir enzimdir (36). Bu çalış-

mada, GSSGR aktivitesi normal dokularda 0.0345+0.0150 

lU/mg protein, tümörlü dokularda ise 0.0679+0.0172 lU/mg 
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protein olarak bulundu. GSSGR aktivitesinde de bireysel 

farklılık gözlendi. Normal dokulara göre, tümörlü dokularda 

GS SGR ak t i v i te s i i s t at i s t i k s e I o l ara k an l am I ı m i k t ar da 

artmıştı {p<.0.001, Tablo III). 

D i I I i o ve ar k . ı , n o rma l ve n e o p I as t i k i n s an göğü s 

dokusunda GPer, glutatyon S-transferaz ve GSSGR aktivitele­

rini belirlemek için yaptıkları çalışmada her üç enzimin 

de, normal ve fibroadenomalı dokulara göre, neoplastik 

dokularda attığını bildirmişlerdir (37). Farelerde yapılan 

çalışmada normal doku ile karşılaştırıldığında, hem pre­

neoplastik hem de neoplastik meme dokusunda GSSGR aktivite­

sinin arttığı gösterilmiştir (38). 

Ehrlich ascit tümör hücreleri ile yapılan çalışmada 

heksoz monofosfat yolu (HMP) aktivitesinin arttığı saptan­

mıştır. HMP aktivitesinin GSSGR-GPer çifti ile üretilen 

NADP yapımına bağlı olduğu ve GSSGR enzimi i le regüle 

edildiği gösterilmiştir (13,33). Meme kaoserli dokularda 

GSH'nın tüketimindeki artış nedeni ile GSSGR aktivitesinde 

artış olduğu ileri sürülmüştür (37). 

Delides ve ark.ı serum GSSGR aktivitesini tayin 

etmek için yarı otamatik yeni bir yöntem geliştirmişlerdir. 

Bu yöntem ile normal serum GSSGR aktivitesi 47-79 IU/L 

olarak belirlenmiştir (28). Çalışmamızda serum GSSGR akti­

vitesi kontrol grubunda 60.76+14.09 IU/L, kanserli hasta­

larda 78.14+19.22 IU/L olarak bulundu. Serum GSSGR aktivi­

tesi kontrol grubu ile karşılaştırıldığında, kaoserli 
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hastalarda istatistiksel olarak anlamlı miktarda artmıştı 

(p<.O.Ol, Tablo IV). 

Kanserli hastaların serum GSSGR enzim aktivitesinin 

sağ 1 ı k I ı k i ş i 1 er e gör e, %3 3 ar tm ı ş o I d uğu b u lunmuş tur . 

Buna rağmen Delides ve ark.ı kanserli hastalarda diğer 

enzimiere göre, GSSGR aktivite artışının prognostik indeksi 

belirlemede fazla bir yarar sağlamadığı görüşünü i leri 

sürmüşlerdir. Kanseri i hastalarda serum GSSGR aktivitesinin 

ölçülmesinin toplum taramalarında yararlı olabileceğini 

belirtmişlerdir (28). Karaciğer hastalıkları ve kan diskra­

zilerinde de serum GSSGR aktivitesinin artmasından dolayı 

b u e n z i m i n ka n s er e sp e s i f i k b i r t e s t o I maya ca ğ ı , fa kat 

multifazik biyokimyasal değerlendirmede LDH nın yerini 

alabileceği ileri sürülmüştür (28). 

Laktat dehidrogenaz, kanser olgularının tanısında 

ve t e da v i l e r i n i n i z I e nme s i n d e y a r a r I ı b i r e n z i m o lma k I a 

birlikte, belirli bir kanser olgusuna özgül bir enzim 

değildir (23). Çalışmamızda, serum LDH aktivitesi kontrol 

grubunda 124. 67+ 15.97 WU/ml, hasta grubunda i se 194. 67+ 

11 6 . 9 O WU 1 m I o 1 ara k b u 1 u n d u . B i r ha s t ada n o rma I d eğer i n 

uz er i n d e , b i r ha s t ada n o rma I d eğer i n ü s t s ı n ı r ı n da LDH 

ak t i v i t e s i b e 1 i r I e n d i • D i ğer h as t a 1 a r ı n s e r um LDH ak t i v i -

te s i n o rma I d e ğ e r I e r i ç i n d e o I ma s ı na r ağmen , k o n t r o l g r u b u 

ile karşılaştırıldığında, istatistiksel olarak anlamlı 

miktarda artmış bulundu (p<.O.OS, Tablo V). 

Finc ve ark. ı mide kanseri i ve intestinal metaplazi-
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li hastaların doku LDH aktivitesinin, sağlam dokulara 

göre arttığını belirlemişlerdir. Mide sıvısında da kaoserli 

hastalarda LDH aktivitesinin arttığını göstermişlerdir. 

Serum ve mide sıvısında LDH aktivitesinin ölçülmesinin, 

mide kaoserli hastaları belirlemek için yapılan taramalarda 

yararlı olacağını ileri sürmüşlerdir (39). 

ALP enziminin özellikle kemik ve karaciğer kanserle-

rinde aktivitesinin arttığı belirtilmiştir ( 23). Kaoserli 

hastalarda serum ALP aktivitesinin tayini, karaciğer ve 

kemik metastazlarını belirlemede yararlı olmaktadır. Çalış-

mamızda kontrol grubunda serum ALP aktivitesi 19.68+2.44 

l!/L, hasta grubunda ise 31.13+14.78 U/L olarak ölçüldü. 

Yaygın metastaz saptanıp operasyona alınmayan iki hastada 

n o rma I d eğer i n üz er i n d e s er um ALP ak t i v i te s i s ap t an d ı. 
.. 

D i ğer ha s t a I ar ı n ve k o n t ro I g rubu n u n s er um ALP ak t i v i te s i 

normal değrler içinde idi. Buna rağmen kontrol grubu i le 

karşılaştırıldığında, hasta grubunda serum ALP aktivitesi-

nin istatistiksel olarak anlamı ı miktarda arttığı belirlen-

d i ( p (.0. O 1 , Tab I o V I ) • 

Klompje ve ark. ı kolorektal kanseri i hastalarda 

serum ALP aktivitesini belirlediler. Karaciğer metastazı 

olan hastalarda serum ALP aktivitesinin daha fazla arttığı-

nı i I er i sürmüşlerdir. Kolorektal kaoserli hastalarda 

preoperatif olarak serum ALP aktivitesinin ölçümünün kara-

ciğer metastazının saptanması açısından yararlı olduğunu 

ileri sürmüşlerdir (24). 
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As part at aminotransferaz aktivitesinin, kanserin 

i ı e r I em i ş ev r e I e r i n d e a r t ı ş g ö s t e r d i ğ i b e I i r I e n m i ş t i r 

(22). Bu çalışmada serum AST aktivitesi kontol grubunda 

19.60+5.91 U/ml, hastalarda ise 20.00+9.76 U/ml olarak 

ölçüldü. Kontrol grubuyla kaoserli hastaların serum AST 

aktivitesi arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark 

yoktu (p>0.05, Tablo VII). 

Bir çalışmada serum AST aktivitesi artmış olan 

hastaların prognozunun i y i o I ma d ı ğ ı i 1 er i sürülmüştür 

( 28) • 
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SONUÇLAR 

Bu çalışmada GİS kanserli hastalardan alınan 

normal ve tümörtü dokularda GSH miktarı ve GSSGR enzim 

aktivitesi ile serum GSH miktarı ve GSSGR, LDH, ALP 

ve AST ak t i vi te ı er i ö Iç ü 1 d ü. Bulunan değerler istatiksel 

olarak değerlendirildiğinde aşağıdaki sonuçlar elde 

ed i Imi ştir: 

I. GSH miktarı normal dokular ile karşılaştırıldı­

ğında tümörlü dokularda önemli derecede yüksek bulunmuş­

tur (p ~ 0.01). Serum GSH miktarı, kontrol grubu ile 

karşılaştırıldığında aralarında önemli bir farklilık 

gözlenmedi (p> 0.05). 

2 . GS SGR e n z i m ak t i v i t e s i n o rma I d o k u l a r i I e 

karşılaştırıldığında önemli derecede yüksek bulunmuştur 

(p,(O.OOI). Serum G~SGR aktivitesi kontrol grubuna göre, 

ön em I i d e r e c e d e a r tm ı ş t ı ( p ~ ( O . O ı ) . 

3. Serum LDH, ALP aktiviteleri hastalarda, kontrol 

grubuna göre önemli derecede artmıştı (p.(O.Ol, p<,O.Ol). 

AST aktivitesinde hasta ve kontrol grubu arasında önemli 

bir fark yoktu (p>0.05). 
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ÖZET 

Ça I ı şma ı 7 g as t ro i nt e s t i na I s i st em ka n s er I i ha s ta da 

yapıldı. Bu hastalardan 6 sına mide, ll ine kolorektal 

kanser tanısı konmuştu. 15 hastadan alınan normal ve tümör­

tü dokularda redükte glutatyon (GSH) miktarı ve glutatyon 

redüktaz (GSSGR) enzim aktivitesi ölçüldü. Hastalardan 

a l ı na n n o rma l d o k u 1 ar i 1 e kar ş ı l aş t ı r ı 1 d ı ğ ı n da, tümör l ü 

d o k u l ar da GSH m i k tar ı i st at i st i k s e I o 1 ara k ön em l i m i ktarda 

artmış bulundu (p<.O.Ol). Okside glutatyonu (GSSG) redükte 

forma çeviren GSSGR enz_im aktivitesi de normal dokularla 

karşılaştırıldığında, tümörlü dokularda istatistiksel 

olarak önemli miktarda artmış bulundu (p~.OOl). Hastaların 

serum GSH miktarı ve GSSGR, laktat dehidrogenaz (LDH), 

alalen fosfataz (ALP) ve aspartat aminotransferaz (AST) 

ak t i v i t e 1 e r i ö 1 çü 1 d ü • G İ S ka n s e r 1 i ha s t a I a r da s e rum GS SGR , 

LDH, ve ALP aktiviteleri kontrol grubuna göre istatistiksel 

olarak önemli miktarda artmıştı (sırasıyla p<:O.Ol, p<O.Ol, 

P<. O . O ı ) . G İ S ka n s er 1 i ha s t a 1 ar da s er um GSH m i k t ar ı ve 

AST aktivitesi kontrol grubuyla karşılaştırıldığında arala­

rında istatistiksel olarak önemli bir fark bulunamadı 

( p~O. 05). 
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This study had been done with 17 

had GİS cancer. Six of them were stomach, 

patients 

ı ı of 
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who 

them 

were colorectal cancer. The glutathion reductase activity 

and reduced glutathion level were established in normal 

and turnar tissues which were taken from 15 patients. 

The GSH level of the tissues with turnar were significant­

ly higher as compared with the same patients' normal 

tissues (p<.O.Ol). The activity of the GSSGR enzyme, 

which converts the oxidized · glutathion to reduced form, 

were significantly higher in the tissues with turnar 

as compar e d w i t h the n o rma 1 t i s s u e s ( p <.O . O O 1 ) . W e a l s o 

determined the ALP, AST, LDH and GSSGR enzyme activities 

and GSH level in sera of the patients. The patients 

with cancer had significantly higher sera GSSGR, LDH 

an d ALP a c t i v i t i e s a s c ompa r e d w i t h t h e n o rma l p a t i e n t s 

(p.(O.Ol, p<_O.Ol, p<.O.Ol respectively). But there was 

not any difference between the patients and control 

groups sera GSH level and AST activity (p)0.05). 
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