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SUMMARY

THE EFFECTS OF DIETARY VITAMIN SUPPLEMENTATION IN SMOKING
PREGNANGTS ON LIPID PROFILE AND ANTIOXIDANT STATUS IN CORD

BLOOD

Cigarette smoking contains harmful radicals. These harmful components may damage
balance of oxidants/antioxidants and these processes cause oxidative damages on lipids and
lipoproteins in cells and tissues. Oxidative damages may cause destruction of cellular
membranes and insufficiency in physiological functions of the all cells. And also, plasma

lipids and the levels of antioxdant enzymes in plasma may be effected by oxidative damage.

In plasma samples, the levels of triglyceride (TG), cholesterol (CHOL), high density lipoprotein-
cholesterol (HDL-C), low density lipoprotein-cholesterol (LDL-C) were determined by colorimetrically
method and the activities of superoxide dismutase (SOD), glutathione peroxidase (GSHPX) and
glutathione reductase (GSH-RX) and the values of total antioxidant capasity (TAK), lipid
peroxidation (MDA) were determined by UV-enzymatically method.

It was determined that cigarette smoking were harmful effects on some lipids and antioxidant
enzymes, but, harmful effects on these biochemical parameters could be reduced by administration of
vitamins. Therefore, it could be concluded that vitamins may be profylactic effects on the oxidative

damage of these biochemical parameters.

Keywords:Smoking, Pregnancy, cordblood, lipids, antioxidant enzyme.



OZET

SIGARA ICEN GEBELERDE DIYETSEL VITAMIN VERILMESININ KORDON KANI LIPIT PROFILI VE ANTIOKSIDAN STATU
UZERINE ETKILERi

Sigara dumaninda bulunan zararli radikaller oksidan /antioksidan dengeyi
bozarak hucre ve dokularda oksidatif hasara neden olur. Oksidatif hasar da hicresel zarlarin
yikimina ve tim vicut hicrelerinin fizyolojik iglevlerinde yetersizlige neden olur; ayrica plazma
lipit profili ve antioksidan enzim duzeylerini etkileyebilir.

Bu calismada plazma trigliserit (TG), kolesterol (CHOL), yliksek dansiteli lipoprotein-kolesterol (HDL-
C), diisiikk dansiteli lipoprotein-kolesterol (LDL-C) miktarlart kolorimetrik metod total antioxidant
kapasite (TAK), superoxide dismutaz (SOD), glutathione rediiktaz (GSH-RX) ve glutathione peroxidaz
(GSH-PX) enzim aktivite diizeyleri, lipit peroxidasyon (MDA) ve total oksidan seviye (TOS) degerlei

ise UV enzimatik yontemle saptandi.

Sigara iciminin, gebeler ve kordon kaninda baz: lipitler ve antioksidan enzimler iizerine zararl
etkileri oldugu; ancak vitamin verilenlerde bu zararlarin azalabilecegi gdzlemlendi. Bu nedenle,
anilan biyokimyasal parametrelerin oksidatif hasar1 iizerinde vitaminlerin profilaktik etkileri

olabilecegi diisliniilmektedir.

Anahtar kelimeler: Sigara, gebelik, kpordon kan, lipit, antioksidan enzimler.
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GIRIS

Fetal biiylime ve gelisme, fetal doku ve organlarin diferansiyasyonu, matiirasyonu ve
biiyiimesi ile karakterize bir durumdur(1). Fetiisiin biiyiime ve gelismesini etkileyen bir ¢ok
faktor vardir. Bunlar arasinda sigara icimi ve sigaraya maruz kalma 6nemli bir yer tutar(2).
Sigara iciminin engellenmesi i¢in yapilan biitiin caligmalara ragmen kadinlarda sigara
icimi, ozellikle gelismekte olan iilkelerde hizla artmaktadir. Annenin sigara i¢imi veya

sigara dumanina maruz kalmasinda fetiisiin ne oranda etkilendigi de ¢cok dnemlidir.

Gebelik siiresince sigara icmek, oksidatif hasar riskini arttirir(3). Anneyi ve yenidogani
oksidatif hasara maruz birakir. Sigara icmek, sadece fetal biiyiimeyi degil ayn1 zamanda
postnatal biiyiime ve gelismede de istenmeyen durumlarin ortaya ¢ikmasina neden olabilir.
Gebelik siiresince plasental doku fetiisii oksidatif hasardan korur. Fakat bu koruyuculuk
yeterli ve siirekli degildir. Kordon kaninin antioksidan kapasitesi serbest radikallerin
detoksikasyonundan yeni dogan1 korumada yetersiz kalabilir. Ozellikle gebeligi boyunca
sigara icen ve antioksidan almayan annelerde oksidatif hasar artmaktadir. Gebeligi boyunca
sigara icen annelerin plasental dokulart incelenmis ve plasental kalsifikasyon gelistigi

saptanmistir(4-5).

Antioksidan enzimler (Glutasyon Peroksidaz, Katalaz, SOD ve MDA) ile antioksidan
vitaminler (A, C, E) serbest radikallerin etkilerini azaltabilmekte veya yok
edebilmektedir(6). Ornegin Vitamin E, hiicresel lipid, Lipoprotein ve cesitli enzimleri Lipid
peroksidasyonundan korur ve Lipid peroksidasyonunu inhibe edebilir. Bu yiizden
gebelerde Vitamin E'nin antioksidan etkisi normal fizyolojik fonksiyonlar icin
onemlidir(7). Antioksidanlarin maternal ve fetal diizeyleri ve iliskileri iizerinde degisik

calismalar yapilmakta ve konu giincelligini giiniimiizde de halen korumaktadir.

Bu calisma, Sigara icen gebelerde diyetsel vitamin aliminin kordon kami Lipid profili
ve antioksidan statii degerlerini saptamak ve bu parametreler lizerinde olasi fizyolojik
etkileri ile  maternal-Fetal Lipid peroksidasyonu iligkilerini arastirmak amaci ile

yapilmistir.



GENEL BiLGILER
1- REAKTIF OKSIJEN PARTIKULLERI

Atomlarda elektronlar orbital adi verilen uzaysal bolgede ciftler halinde bulunurlar.
Atomlar arasinda etkilesim ile baglar meydana gelmekte ve atomik ya da molekiiler yap1
olusmaktadir. Serbest radikal, atomik ya da molekiiler yapilarinda ciftlenmemis tek
elektron boliimlerine verilen isimdir. Bagka molekiillerle ¢ok kolayca elektron aligverigine

giren bu molekiillere Oksidan molekiiller veya Reaktif oksijen partikiilleri denir(8).

Organizmada pek cok tiirde Reaktif oksijen partikiilii olusabilir. Ancak en sik olarak
Lipid yapilarda olusur. Doymamis yag asitlerinin alil grubundan bir hidrojen cikarsa Lipid
radikali meydana gelir. Olusan Lipid radikali Oksijen ile reaksiyona girer ve Lipid peroksi
radikalini olusturur. Olusan Lipid Peroksi radikali diger Lipidlerle zincir reaksiyonu
baslatir ve Lipid peroksitleri olusur. Ortamda bulunan demir ve bakir iyonlar1 Lipid
Peroksidasyonunu hizlandirir(9). Lipid radikaller yiiksek derecede sitotoksik iiriinlere de
doniigebilir. Bunlar arasinda en cok bilinen iiriin Aldehid grubundan Malondialdehit'

dir(9).

Hidrojen peroksit, membranlardan kolayca gecip hiicreler iizerinde bazi fizyolojik
olaylara sebep olur(10). Oksijen molekiilii, orbitalinde ciftlenmemis elektron tasiyorsa
stiperoksit radikali adim1 alir. Singlet oksijen molekiilii yapisinda iki adet ciftlenmemis
elektron tasir. Singlet Oksijen, diger ROP gruplarindan daha hizli bir biyolojik
molekiildiir. Singlet oksijen, hiicre membraninda ki poliansatiire yag asitleri ile dogrudan

reaksiyona girerek Lipid peroksitlerin olusmasina yol acar(11).



Reaktif Oksijen partikiilleri

1-Radikal olanlar;

-Siiperoksid radikal (0y)
-Hidroksil radikali (OH)

-Alkoksil radikal (LO)
-Peroksil radikal

2-Radikal olmayanlar;
-Hidrojen Peroksid (H,0,)
-Lipid Hidroksiperoksid (LOOH)
-Hipoklorik Asit (HOCL)
3-Singlet oksijen (11).
1.1. REAKTIF OKSIJEN PARTIKULLERI KAYNAKLARI

) ) e _ ... .. Reaktif Oksijen partikiilleri kaynaklari
Mitokondride oksijenli solunumda oldugu gibi bir

cok anabolik ve katabolik islemler sirasinda olusan reaksiyonlarda molekiiler diizeyde elektron

kacaklar1 olur ve bu sirada ROP’ lar olusur(10).
1- Normal biyoljik islemler;

- Oksijenli solunum

- Anabolik ve Katabolik islemler

2- Oksidatif stres yapici durumlar;

- Iskemi



- Hemoraji
- Travma
- Radyoaktivite
- Intoksikasyon
- Ksenobiotik maddelerin etkisi
Inhale edilenler
Aliskanlik yapanlar
Maglar

- Oksidan enzimler

Ksantin oksidaz
Triptofan dioksigenaz

Galaktoz oksidaz

Lipoksigenaz

Monoamino oksidaz
- Stres ile artan Katekolaminler
- Uzun siireli metabolik hastaliklar
- SIGARA

Artmus Reaktif Oksijen Partikiillerinin zararlari;

- Hiicre organelleri ve membraninda ki Lipid ve Protein yapisini bozarlar,



- Hiicre ici yararli enzimleri etkisizlestirirler,
- DNA’y1 tahrip ederler,
- Mitokondrilerdeki aerobik solunumu bozarlar,

- Elastaz, Proteaz, Fosfolipaz, Lipoksigenaz, Siklooksigenaz, Ksantinoksidaz, Indolamin

dioksigenaz, Triptofan dioksigenaz ve Galaktoz oksidaz gibi enzimleri aktive ederler,
- Hiicrenin potasyum kaybini arttirirlar,

- Trombosit agregasyonunu arttirirlar,

- Dokulara Fagosit toplanmasini kolaylastirirlar,

- Hiicre disinda ki kollagen doku komponentlerini, savunma enzimlerini ve transmitterleri

yikarlar.

2.SiIGARA

Insan yasaminin 6nemli boliimii kapali alanlarda ge¢mektedir. Kapali ortamlarm en onemli
kirleticisi sigaradir. Sigara icilen ortamda bulunan kisiler, sigara icmeseler bile sigara icen
kisiler kadar etkilenmektedir. Sigara icmeyenlerin % 63.3 iiniin her giin, % 34.5 inin en az
haftada 10 saat, % 19.9 unun ise haftada 40 saat pasif icici olduklar1 saptanmistir. Sigara ictigi
icin dlen her dokuz kisi, sigara igmedigi halde dumani soluyan bir kisinin de 6liimiine neden

olmaktadir.

Sigara Aldehitler, Fenoller, Hidrokarbonlar, Nitrik oksit, Kinon ve Semikinon radikalleri gibi
pek c¢ok radikali igerir. Sigara dumaninda 4000 civarinda aktif komponent vardir. Bu kimyasal
yapilar direkt veya indirekt yollarla oksijen kaynakli serbest radikal olusumuna yol
acarlar(12). Bu radikal yapilar, Lipid peroksidasyon ve protein siilfidril oksidasyonuna neden
olarak zar yikimi ve enzim aktiviteleri degisimine neden olabilir(12). Bu radikaller organizma

icin Onemli bir ¢cok molekiile zarar verirler. Serbest radikallere hedef yapilardan biri de hiicre



zan lipidleridir. Serbest radikallerin hiicre zar1 yapisinda ki

doymamis yag asitlerine saldirist sonucu baslayan Lipid 3. Lipid Peroksidasyonu
peroksidasyonu konjuge dienler ve bazi toksik aldehit iiriinlerinin olusumuyla sonuglanir. Bu
iriinlerden en iyi bilineni Malondialdehit'dir. MDA Lipid peroksidasyonun son iiriiniidiir.

Lipid peroksidasyon seviyesini belirlemede kullanilir(13).

Biyolojik membranlarda serbest radikallerle indiiklenen Lipid peroksidasyonu; "baslama,

yayillma ve sonlanma reaksiyonlar1" seklinde degerlendirilebilir(14).

1-Baslama: Peroksidasyon, serbest radikallerin, poliansatiire yag asitlerinin yan
zincirlerindeki metilenik karbonlardan hidrojen atomu ¢ikarmak i¢in yaptiklar1 atakla baslar.
Demir ve bakir gibi eslesmemis elektronlara sahip olan gec¢is metal iyonlarininin varhigi,
peroksidasyonun baglamasi i¢in gereklidir. Hidrojen atomunun zincirden ¢ikarilmasi, karbon
atomu lizerinde eslesmemis bir elektron biraktiginda, karbon merkezli lipid radikali
olusumuna yol acar. Bu lipid radikalinin bir ¢ok akibeti vardir. Fakat aerobik hiicrelerde en sik
goriilen olay, bu radikalin molekiiler diizenleme ile konjuge dien sekline cevrildikten sonra,

molekiiler oksijenle reaksiyona girerek peroksi radikalini (LOO.) olusturmasidir(14).

2-Yayilma: Bu peroksi radikali, diger bir peroksi radikaliyle birlesebilir ya da membran
proteinleri ile etkilesebilir. Fakat en onemlisi, peroksi radikallerinin membranda ki komsu yan
zincirlerden hidrojen atomlarin1 c¢ikarabilmeleri ve peroksidatif zincir reaksiyonunu
yaymalaridir. Boylece, yan zincirden hidrojen atomunun cikarilmasi ile her defasinda lipid
hidroksiperoksitleri (LOOH) olusmaktadir. Peroksidasyon, bir kere basladiktan sonra
otokatalitik olarak yayilabilmekte ve yiizlerce yag asidi zincirleri, lipid hidroksiperoksidlerine

cevrilmektedir(14).

3-Sonlanma: Demir ve bakir iyonlar1 ya da bu iyonlarin fosfat esterleriyle olusturdugu basit
kelatlar1i, hemoglobini ve miyoglobini i¢eren bazi1 demir proteinleri, lipid hidroksiperoksitleri
bozarak peroksidasyonu sonlandirmaktadir. Bu kompleks bozunma reaksiyonlarinin
iriinleri; Etan, Pentan gibi hidrokarbon gazlari; ROOH, RCOOH, ROH ve RCHO gruplarini

iceren kisa zincirli yag asitleridir(14).



4. Oksidatif Stres

Serbest Oksijen Radikallerinin doku hastaliklarinin etyopatogenezindeki rolii, son yillarda
sikca tartisilan bir konudur. Oksidatif stres, artmis oksidana maruz kalma ya da azalmig

Antioksidan kapasite olarak tanimlanabilir.

Serbest radikallere bagli doku hasar1 olusumunda en 6nemli mekanizma, hiicre zarindaki
lipidlerin peroksidasyona ugramasidir. Oksidanlar, coklu doymamis yag asitleriyle
reaksiyona girerek Lipid peroksidasyonunu baslatirlar. Bunun sonucunda, Hidroperoksidaz
ve uzun etkili Aldehitler ortaya ¢ikar. Lipid peroksidasyonun son iiriinii MDA dir. Bu
reaksiyonlar, hiicre membranindaki Lipidlerin yapisin1 bozar, iyonlara kars1 gecirgenlik artar

ve hiicre oliimii gerceklesir.

Viicutta serbest oksijen radikal injiirisi su sekilde gelisir. Oksijene bir elektron eklenmesiyle
olusan Siiperoksit anyonu ile oksijene ii¢ elektron eklenmesi ile olusan Hidroksil radikalin
cevreden elektron cekebilme yani okside edebilme kapasiteleri vardir. Eger bu madde hiicre
icinde bulunan antioksidan maddelerin detoksifiye etme kapasitelerini asan miktarlarda

olursa oksidatif hasar olusur(15).

Yani, oksidatif stres viicudun antioksidan savunmasi ile hiicrelerin Lipid tabakasinin
peroksidasyonuna neden olan serbest radikallerin iiretimi arasindaki dengesizlik olarak
tanimlanir(16). Serbest radikaller bir veya daha fazla eslesmemis elektrona sahip kisa

Omiirlii, kararsiz, molekiil agirligr diisiik ve ¢ok etkin molekiillerdir(16).

Serbest radikaller, Hidroksil, Siiperoksit, Nitrikoksit ve Lipit Peroksit radikalleri gibi degisik
kimyasal yapilara sahiptirler(17). Biyolojik sistemlerdeki en ©nemli serbest radikaller,
oksijenden olusan serbest radikallerdir. Oksijen siiperoksit grubuna (O2) bazi Demir-Kiikiirt

iceren yiikseltgenme-indirgenme enzimleri ile Flavoproteinlerin etkisiyle indirgenir(17).

Etkisi yiiksek olan ve hiicre hasarina yol acan Siiperoksit grubu, Bakirli bir enzim olan SOD
araciliginda Hidrojen peroksid ve oksijene cevrilir. Siiperoksit grubundan daha az etkili olan
H202, dokularda bulunan Katalaz, Peroksidaz ve Glutatyon Peroksidaz (GPX) gibi

enzimlerle su ve oksijen gibi daha zayif etkilere doniistiiriilerek etkisiz kilinir(17).



5. Sigara ve oksidatif hasar arasindaki iligki

Sigara, yiiksek konsantrasyonda Nitrojen oksitler igerir. Esas olarak Nitrojen oksidden
olusan bu yapilar daha sonra Nitrojendiokside doniisiir. Nitrojendioksid bir serbest
radikaldir. Sigara yalmzca Nitrojenoksidleri degil, peroksi radikaller ve goreceli olarak tar
fazinda stabil bagka birka¢ radikal igerir. Bunlar cesitli Kinon ve Hidrokinonlardan
kaynaklanan Semikinonlardir. Bu radikal yapilar Lipid peroksidasyon ve protein siilfidril

oksidasyonuna neden olarak zar yikim1 ve enzim aktiviteleri degisimine neden olabilir(18).

Sigara dumam serbest radikallerin olugsmasin1 uyararak oksidatif hasari arttirmakta, buna
bagli olarak da bir ¢ok hastaligin etyolojisinde rol almaktadir. Sigara ve tiitiin icimi
sonucunda Polimorfoniikleer 16kositler ve alveoler makrofajlarin uyarilmasi ile serbest
radikaller [Siiperoksit (O-2), singlet oksijen, Hidrojen peroksit (H202) ve Hidroksil (OH)]
ve diger oksidan iiriinlerin iiretimi artmaktadir. Hiicre zarinda bulunan doymamais yag asitleri
(linoleik asit, linolenik asit, arasidonik asit) oksijen ile hizla reaksiyona girer, peroksit ve
hidroperoksitleri olustururlar. Olusan serbest radikaller (ROO.,RO,0H) zararli bir reaksiyon
zinciri baslatabilmekte ve yeni serbest radikallere kaynaklik edebilmektedir(18).

Sigara igenler reaktif serbest radikallere maruz kalirlar. Serbest radikaller, DNA, protein ve
Lipidlerde oksidatif hasara neden olurlar ve ¢esitli kronik hastaliklarin olugsmasina neden

olurlar(19).
6. Antioksidan savunma sistemi

Canli hiicrelerde bulunan protein, Lipid, Karbonhidrat ve DNA gibi okside olabilecek
maddelerin oksidasyonunu Onleyen ve geciktiren maddelere Antioksidan denir(20).
Antioksidanlar gerek disaridan alinan, gerekse insan viicudunda yapilabilen, oksidatif serbest
radikallerin etkisiz hale getirilmesinde hiicreler i¢in hayati 6nem tasiyan maddeler olarak da

tanmimlanabilir(21).

Memeli hiicrelerinde oksidan iiriinlere karst korunma bazi prensipler i¢inde gerceklesmektedir.
Oksidanlarin organizmada ki diizeylerini arttirici etkenlerin ve risk faktorlerinin iyi
belirlenmesi ve bunlardan uzak durulmasi ilk yapilmasi gereken girisim olmalidir. ikincsi

ROP'ardan tetiklenen biyokimyasal reaksiyonlar1 bir ya da birka¢ basamaginda kirmaktir.



Uciincii ise olusan mediyatorlerle aktive olan inflamatuar hiicrelerin lezyon yerine hiicumunu
ve orada asirt birikimini Onlemektir. Oksidan molekiillerle miicadelede iizerinde durulacak
esas gorev ise belirli diizeyi agmis oksidanlara direkt etki edip onlari inaktif hale getiren
Antioksidanlardir. Antioksidan savunma elemanlar1 hiicre i¢i ve hiicre dis1 ortamda

farklidirlar(21).

Insanda belli bash hiicre ici antioksidanlar; Siiperoksid dismutaz (SOD), Katalaz (CAT) ve
Glutasyon peroksidaz (GPX) enzimleridir(21). SOD, Siiperoksidin hidrojen perokside
dismutasyonunu katalize eden bir metaloenzimdir. Insan hiicrelerinde 6zellikle sitozolde
bulunan Bakir ve Cinko iyonu iceren SOD ile Manganez iyonu iceren mitokondrial SOD

olmak {izere iki izoenzimi bulunur(21).

Siiperoksit radikallerinin dismutasyonu ile ya da direkt olarak olusan Hidrojen Peroksit ve

Katalaz enzimleri tarafindan suya doniistiiriilerek detoksifiye edilir(21).

Normal kosullarda hiicrede olusan Hidrojen Peroksidin detoksifikasyonunda esas olarak bir
selenoenzim olan Glutasyon Peroksidaz fonksiyona sahiptir. Katalzin Hidrojen Peroksit

olusumunu arttig1 durumlarda 6nemli etkinligi oldugu kabul edilmistir(21).

Hiicre dis1 ortamda antioksidan savunmada E ve C vitamini, transferin, Hepatoglobin,

Seruloplazmin, Albumin, Bilirubin ve B-karotenden s6z edilir(21).

Biyolojik sistemlerdeki en onemli ve sik karsilasilan serbest radikaller oksijen radikalleridir.
Serbest radikal biyokimyasindaki en onemli molekiillerden biri olan molekiiler oksijenin dis
yoriingesindeki elektronlardan biri paylasilmamistir. Bu yiizden oksijen bazen 'di-radikal’
olarak kabul edilir. Bu 6zelligi ile kuvvetli bir oksidan ajandir. Eger molekiiler oksijen, bir
atom veya molekiil ile reaksiyona girerse ondan bir elektron alarak indirgenmemis reaktif

serbest radikalleri olusturur(22).

Canli organizmalar, serbest radikaller ile bas edebilmek i¢in antioksidanlardan yararlanir.
Antioksidanlar, serbest radikalleri notralize ederek viicudun onlardan etkilenmesini veya
kendini yenilemesini saglayan maddelerdir. Memeli hiicrelerinde oksidan iiriinlere karsi

korunma baslica; Olusan radikallerin oksidasyonu, radikal reaksiyonlarinin sona erdirilmesi ve



radikal olusumunun smirlandirilmasi olarak tanimlanabilir. Antioksidanlar, peroksidasyon
zincir reaksiyonunu engelleyerek veya reaktif oksijen tiirlerini toplayarak lipid

peroksidasyonunu inhibe edebilirler(20).

6.1. Antioksidanlarin savunma tipleri

A-Toplayic1 Etki (Scavening Effect)
B-Bastirict Etki (Quencher Effect)
C- Zincir-kiric1 Etki (Chain Breaking)

A-Toplayiar Etki: Serbest oksijen radikallerini etkileyerek onlar1 tutma veya daha zayif bir
molekiile cevirme islemine ‘Toplayici etki’ denir. Antioksidan enzimler (GPX, Katalaz, SOD )

Trakeobronsial mukus ve kii¢iik molekiiller bu tip bir etki gosterirler(23).

B-Bastiric1 Etki: Serbest oksijen radikalleri ile etkilesip onlara bir hidrojen aktararak
aktivitelerini azaltan veya inaktif sekle doniistiiren olaya ‘Bastirict etki’ denir.Vitaminler,

Flavanoidler ,trimatozidin ve antisiyanoidler bu tarz etkiye sahiptirler(23).

C-Zincir Kiria1 Etki: Serbest oksijen radikallerini kendilerine baglayarak zincirlerini kirip
fonksiyonlarin1 engelleyici etkiye ‘Zinir-kirict’ etki denir. Hemoglobin, Seruloplazmin ve

mineraller bu tiir etki gosterirler(23).
7. ANTIOKSIDAN VITAMINLER
7.1. VITAMIN A (B-KAROTEN)

Karotenodiler, tabiatta hemen hemen her yerde giines 15181 alabilen biitiin organizmalarda

ozellikle sebze ve meyvelerde bol miktarda bulunur.

Retinoliin A vitamininin bitkilerdeki hali yesil pigmentler olan Beta-Karoten seklinde bir

provitamin A olrak olusur(24).

Vitamin A aktivitesini tasiyan molekiilleri iki grupta toplamak miimkiindiir.



1-Hayvansal dokularda, Avitamini aktivitesini tastyanlar; Retinol, Hidroretinol ve Retinoik

asittir(25).

2-Bitkisel yiyeceklerde bulunan karatenoidler; bunlar ince barsak ve karacigerde retinole
doniiserek A vitamini etkinligi gosterirler. Dogada 500 tiirde karatenoid bulunmaktadir.
Bunlarin 50 civarinda olanlart A vitamini tasimaktadir Karatenoidler icinde en yiiksek A

vitamini aktivitesine sahip olan Beta-Karotendir(25).

Vitamin A Beta-Karoten seviyeleri hamilelik siiresince degiskendir. Fakat genelde terme kadar
git gide azalmaktadir. Vitamin A’nin plasentayr basit diffiizyonla gectigi diisiiniilmektedir.

Karoten ve vitamin A’nin fetal seviyeleri genellikle maternal seviyeden daha diisiiktiir(26).
Vitamin A'nin bulundugu yerler ve giinliik gereksinim miktari

Giinliik vitamin A gereksinimi 750 mikrogram retinoldiir .Diyette alinan retinol esterleri
Barsak mukozasinda retinol ve serbest yag asitlerine hidroliz olmaktadir. Emilim sonrasinda
doymus yag asitleri ile esterlesen retinol silomikronlarla lenfatik sisteme ge¢mektedir. Daha
sonra Karaciger tarafindan alinan ve silomikron kalintilarina doniisen A vitamini, bir
lipoglikoprotein ile ester seklinde depo edilir. Gerektiginde hidroliz edilerek karacigerden
salinan A vitamini, plazmada retinol baglayici protein ile dokulara tasinmaktadir. Steroid
hormon gibi etki gdsteren retinol bir ¢ok doku hiicresinde bulunan retinol baglayici protein ile
cekirdege aktarilir. Karatenoidler, en ¢ok sari-turuncu ile yesil sebze ve meyvelerde bulunur.
Ozellikle Havug, Salgam, Kirmizi lahana, Pancar gibi bitkilerde bol miktarda beta-karoten
bulunur. A vitamini, en ¢cok Balik, Karaciger, Siit ve Siit yagi, Yumurta saris1 gibi hayvansal

yiyeceklerde bulunmaktadir(25-26).

Vitamin A’nin onerilen giinliik miktari

Yas (Yil) Miktar (Mikrogram)
11-14 15

15-24 :15



25-50 15
51 ve usti 113

Hamile bayanlarda 17 27).

Vitamin A’ nin Absorbsiyonu

Insanlarda karotenoidler ve beta- karoten intestinal kanaldan direkt olarak emilir. 1k olarak
lenf dolasimina oradan da kan dolasimina katilirlar. Bunlarin bir kismi1 karacigerde vitamin A
ya doniigiirler. Diyete yag ilavesi beta-karoten emilimini arttirir. Diyette yag bulunmamasi
emilimi Onemli Olciide azaltir. Pankreatik sekresyonun veya safra sekresyonunun aksadigi

durumlarda bu vitaminin emilimi de aksar(25).
Vitamin A’ min Fizyolojik Fonksiyonlar:

Beta-karotenden retinol olusma reaksiyonlar1 insanda dogrudan karacigerde olur. Olusan
retinol yag asitleri ile esterleserek karacigerde yag asidi esterleri halinde depo edilir Beta-
Karotenin fizyolojik fonksiyonlar1 tam olarak bilinmemekle birlikte yetersizligi sonucu
sekillenen semptomlar 6zellikle cocuklarda goz, immiin sistem ve tiim dokularda hiicresel
diizeyde yogunlasmakta, ayrica eritrositlerin hemolizinde artma gibi semptomlar

bildirilmektedir (25).

Beta-karoten, baslica karaciger ve barsaklarda oksidize olabilen damar sertligine karsi
koruyucu bir Hidrokarbondur. Ozellikle A vitamini ve bunun provitamini olan Beta-karotenin
eksikliginde gece korliigli, daha ileri yetmezlikte ise mukoz sekresyonda azalma, goz,
akcigerler, gastrointestinal, genital ve iiriner kanallarin epitel dokusunda keratinizasyona yol

acar. Gz dokularinin bozulmasi korliige (Kseroftalmi) neden olur(24,25).



Cocuklarda kemik gelisimi geriligine de sebep olmaktadir. Karetonoidler ve A vitamini epitel

dokunun normal biiyiimesinde temeldir(24).

A vitamini asirn miktarda alinirsa toksik etki yapar. Ciinkii atilmayip karacigerde
depolanmaktadir. Asir1 miktarda karatenoid ise toksik etki yapmaz. Ciinkii fazlasi karacigerde

retinole doniistiiriillmez. Karoten fazlasi deride toplanarak deriye sar1 renk verir(28).
Beta-Karotenin Antioksidan Etkisi

Beta-Karoten diisiik oksijen basincinda Antioksidan fonksiyon iistlenen bir
provitamindir. Beta-Karoten yagda ¢oziinen bir antioksidan olarak serbest radikaller biyolojik
hedeflerle interaksiyona girmeden Once direkt olarak onlar1 yakalayabilir ve ayn1 zamanda
zincir kiran bir antioksidan olarak etki ederek de peroksid radikalleri olusumunu 6nler. Beta-

Karoten bir lipid antioksidandir. Serbest oksijen radikallerini notralize eder(29).

Beta-Karoten serbest radikallerle etkilesip bir hidrojenini etkilesime girdigi radiakle
aktarir. Etkilesime girdigi radikal, triplet, singlet oksijen gibi radikallerdir. Bunlarin
aktivitesini azaltarak reaktivitesini sOndiiriir. Oksidani inaktif hale getirir. Beta-Karoten
elektron alarak vitamin A ya doniisiir. Dolayisiyla hem Vitamin A olusur hem de zarar

Onlenmis olur(29).
7.2. VITAMIN C (ASKORBIK ASIT)

Suda cok kolay eriyen ve vitaminler i¢inde en dayaniksiz olarak bilinen vitamindir. Yiiksek
canlilarin ¢ogu ile bitkiler, askorbik asidi glukozdan ve diger basit 6n maddelerden
sentezleyebilirler. Fakat insan viicudu C vitamini sentezleyemez. Bu vitamini besinlerle

almak zorundadir(24).
Giinliik gereksinimi ve bulundugu yerler

Plazma konsantrasyonu 0.5-1.5 mg/ dI dir.Yetigkin bir insan i¢in giinliik gereksinim 60 mg dir.
Yesil sebzeler, Cilek, Limon, Portakal, Greyfurt, Domates, Lahana, Patates ve hayvansal

dokulardan Karaciger ile Bobrekiistii bezleri baglica vitamin C kaynaklaridir(24,30).



Alinmasi onerilen giinliikk miktar

Yas(Yi) Miktar(gr.)

11-14 1.4

15-18 :1.5

19-24 :1.6

25-50 :1.6

51 ve iistii :1.6

Hamile bayanlar 2.2 (27).

Vitamin C doku kollajeni, demir emilimi ve folik asit metabolizmasi i¢in esansiyel bir
vitamindir. Vitamin serum degerleri gebeligin 40. haftasinda yar1 yariya diiser. Gobek

kordonundaki seviyesi anneye oranla yiizde elli daha yiiksektir(27).
Vitamin C’ nin Antioksidan Etkisi

Askorbik asit, indirgeyici Ozellikte bir ajan olup gii¢lii bir Antioksidandir. Askorbik asit
Semidehidroaskorbat radikal iiriinii iizerinden kolaylikla dehidroaskorbikaside okside olur.

Siiperoksit ve Hidroksil radikali ile kolayca reaksiyona girerek onlari temizler(24,30).
7.3.VITAMIN E ( ALFA-TOKOFEROL)

Vitamin E, tokoferoller ve tokotrienoller olarak bilinen yagda eriyen ve birbirine benzer etkiler
gosteren bir grup bilesigin genel adidir. Alfa, Beta, Gama ve Delta tokoferolleri icerir. Alfa-
Tokoferol, insan viicudunda en fazla bulunan tokoferoldiir. .Bu tip aynit zamanda en giiclii
antioksidan etki ye sahiptir. Alfa-Tokofreol, lipoproteinler ve biyolojik membranlar icinde

bulunan ve yagda coziinen bir bilesik olup pisirilmeye kars1 dayaniklidir(31).

Bulundugu yerler ve giinliik ihtiya¢ miktar:



E vitamini, bitkisel yaglar ile tohum taneleri, yer fistigi, findik, ceviz ,badem, pamuk yag1 ve

ketende oldukca fazla bulunur(32).

Diyette yagda c¢oziinmiis formda alinir. Yag sindirimi sirasinda aciga c¢ikar ve emilir.
Emilebilmesi i¢in yag emiliminin ve safra asitlerinin normal yapida ve diizeyde olmasi

gerekir(26).

Serum vitamin E diizeyi 0.5-1.5 mg/100 ml civarinda oldugu tespit edilmis olup plazma
vitamin E diizeyinin 0.5 mg/dl i altinda olmas1 yetersizlik olarak kabul edilir. Plazma

vitamin E diizeyinin 0.7 mg/dl in tizerinde olmas: istenir(26,28).

Giinliik alinmasi onerilen miktar

Yas(Y1l) Miktar(mg. Alfa-TE)
11-14 : 1200
15-18 :1200
19-24 :1200
25-50 :800
51 ve iistii :800
Hamile bayanlar 11200 7).

Vitamin E’ nin Fizyolojik fonksiyonlar:

Vitamin E, canli organizmalar i¢in ¢cok Onemli bir antioksidandir. Hiicre zar1 ve tasiyici
molekiillerin lipid kismini nétralize ederek hiicreyi serbest radikaller, agir metaller, zehirli
bilesikler, ila¢ ve radyasyonun zararli etkilerinden korur. Ayrica vitamin E, serbest
radikallerin katarakt yapici etkilerini; dokular, deri ve kan damarlarinin da olusturdugu

dejeneratif etkileri 6nler(26,33).



Vitamin E, doymamis yag asitlerinden Arasidonik asit sentezlenmesinde, cesitli metabolik
reaksiyonlarda elektron transferini saglayan enzim sistemlerinde NAD, Siiksinat Rediiktaz
,DNA metabolizmasinda, yiiksek enerjili fosfatlarin fosforilasyon reaksiyonlari, kiikiirtlii
aminoasit sentezi ve immiinglobin sentezi gibi ¢esitli metabolik olaylar1 dolayli veya dogrudan

etkiler(33).

Vitamin E'nin maternal seviyesi gebelik sirasinda artar, yaklasik 37.hafta civarinda maksimum

seviyeye ulagir.. Dogumdan hemen sonra gebelik 6ncesi seviyesine doner(27).
Vitamin E ‘nin Antioksidan Etkisi

Vitamin E , zincir kirict bir antioksidandir. En 6nemli gorevi oksijen serbest radikallerinin
oksidatif etkilerine karst membran lipidlerindeki yag asitlerini korumaktir. Mitokondri,
Endoplazmik retikulum ve plazma membran fosfolipidlerinin Alfa-Tokoferole karsi cok
yiiksek affinitesi vardir. Tokoferoller, fenolik bir hidrojeni peroksidasyona ugramis bir
doymamis yag asidindeki serbest peroksit radikaline aktarirlar. Bunun sonucunda serbest

radikal zincir reaksiyonu kirilir(34).

Olusan serbest alfa-tokoferol radikali, bundan sonra yeni bir serbest peroksit radikaliyle
reksiyona girer. Boylece alfa-tokoferol kolay rezervible oksidasyona ugramaz. Yani zincir
seklindeki serbest olmayan radikal {iriiniine okside olur. Bu oksidasyon iiriinii ikinci
konumundaki hidroksil grubu iizerinde glukuronik asit ile konjugasyona ugrayarak safra yolu

ile atilir(33).
8. GEBELIK FiZYOLOJiSi

Fetal biiylime ve gelisme, fetal doku ve organlarin diferansiyasyonu, matiirasyonu ve
biiytimesi ile karakterize bir durumdur. Fetal biiylime ve gelismeyi etkileyen baglica faktorler

genetik yapi, uteroplasental fonksiyon ve maternal ¢evredir(35).

Plasenta;



Plasenta, gebelik sirasinda anne ile fetiis arasinda besin transferini saglayan yapidir. Fetal-
maternal sirkiilasyon anatomik olarak fetal kan, sinsityum ve anne kanindan olusur(35). insan

plasentast Hemokoryoendotelyal tiptedir. Bu terimi acacak olursak;

Hemo=> sinsiyotrofoblastlarin direkt olarak icinde yiizdiikleri anne kan1

Koryo=> Sinsiyotrofoblastlar

Endotelyal=> intravilliiz mesafede fetal kan1 sinsiyotrofblastlardan ayiran fetal kapillerdir (35).

Normal sartlarda fetal ve maternal kanin direkt iliskisi yoktur. Fetal-maternal dolagimlar
birbirlerine ¢ok yakindirlar ve her iki kan akimi plasental bariyer ile birbirlerinden ayrilirlar.

Plasental bariyeri olusturan tabakalar distan ige dogru sdyle siralanabilir;
1-Villiis yiizeyini kesintisiz 6rten ve intravilliiz sahay1 sinirlayan sinsiyotrofoblast tabakasi

2-iIk trimestrde kesintisiz, fakat sonra (2. ve 3. trimester) kesintiye ugrayan sitotrofoblast

tabakasi

3-Trofoblastik bazal membran
4-Bag dokusu

5-Fetal endotel tabakas1 (35).

Maternal-fetal difiizyon araligimi olusturan plasental bariyer gebeligin ikinci aymda 50-100
mikron iken termde dort-bes mikrona iner ve villiis kapillerleri trofoblastik madde aligverisi

kolaylagir(35).
Fetal Zarlar;
Icten disa dogru;
-Amnion

-Chorion



-Decidua vera
Umblikal Cord;

Fetiisii plasentaya baglayan ortalama 50-60 cm boyunda, 1,5-2 cm kalinliginda, mezoblastik

bir olusumdur. Kesitinde iki arter, bir ven ve damarlari ¢evreleyen bir bag dokusu goriiliir(35).
Fetoplasental Dolasim

Fetal deoksijene venoz kan, gobek kordonu yoluyla ve iki umblikal arter ile plasentaya ulasir,
amnion zar altinda dallara ayrilir ve kotiledonlara girer. Kotiledon arterleri terminal arterlerdir.
Her bir kortiledonun bir arter ve bir venasi vardir. Villiis dallanmalarina eslik ederek
boliiniirler.  Villis dallar1  terminal  villiislere ayrilirken, damarlarda arterio-vendz
mikrosirkiilasyon son bulur. Oksijenden zengin kan plasentadan fetiise tek bir umblikal ven ile

gider(35).
9. GEBELIKTE SiGARA iCiMi VE KOMPLIKASYONLARI

Sigara dumaninda 4000 den fazla kimyasal bilesen vardir. Bunlar i¢cinde 6zellikle Nikotin ve

Karbonmonoksit gebelik sonuglarini olumsuz etkilemektedir(36).

Nikotin; Tiitiiniin aktif alkaloid olup yagda c¢oziinen bir molekiildiir. Biyolojik membranlari
kolaylikla gecebilir. Nikotin; agiz, farenks mukozalarinda ve akcigerlerden absorbe olur.
Primer olarak karacigerde metabolize edilir ve bobreklerden atilir. Nikotinin metaboliti olan
'Cotinine' hem amnios mayide hem de bebek kordon kaninda goriilmiis olup, plasental bariyeri

gectigi kanitlamistir(37).

Karbonmonoksit, sigara dumaninin %3-5 ini olusturur. Sigara i¢imi ile de olusan gazin % 1-5 1
inhale edilmektedir. Iyi havalandirilmayan yerlerde sigara dumanmin birikmesiyle

karbonmonoksit seviyeleri de yiikselir(38).

Akciger kapillerlerinde karbonmonoksit gazi, hemoglobinin hem grubundaki demir atomuyla
birleserek karboksihemoglobini olusturur. Karbonmonoksidin hemoglobine olan affinitesi,

oksijenin hemoglobine olan affintesinden 250 misli daha fazladir. Karboksihemoglobin



olusmasi oksihemoglobin yapimimi da azaltir. Boylece dokulara tasinan oksijen miktar

diiser(39).

Sigara i¢imi ile inhale edilen karbonmonoksit gazinin, kronik fetal hipoksi yaparak fetiis

lizerine olumsuz etki ettigi diistiniilmektedir(40).

Gebelikte Sigara iciminin neden olabilecegi patolojik olaylar
-Diisiik riski

-Erken membran riiptiirii

-Prematiir dogum

-Olii dogum

-Plasenta previa

-Dekolman plasenta

-Intrauterin gelisme geriligi  (40).

10. GEBELIKTE VITAMIN DESTEGI

Gebelikte vitamin takviyesi standart hale gelmistir. Fetiisiin biiylimesi ve gelismesi, annenin
aldig1 esansiyel besinler ve vitaminlere baghdir. Gebelik ilerledikce maternal vitamin
diizeyleri diiser. Bu durum anneden fetusa plasental vitamin transferi, ayrica gebelikte
meydana gelen fizyolojik degisimler sonucu azalan baglayic1 globulinler ve plazma

volumiinde ki artma ile ilgilidir(37).
Vitaminlerin Plasental gecisi

Genelde yagda c¢oOziinen vitaminler, suda c¢oziinen vitaminlere gore plasentayr daha rahat
gecerler. Vitamin ve minerallerin plasentayr gecisi tiim besin maddeleri gibi kimyasal ve

fiziksel bir cok mekanizma igerir. Plasental gecis i¢in iki mekanizma vardir:



1-Aktif transport
2-Basit difiizyon

Basit difilizyonda gecis konsantrasyon gradiyetine gore olur. Fakat kompartmana gecen
maternal madde miktari, maternal kompartmandaki madde konsantrasyonu ve maddenin
elektrokimyasal oOzellikleri ile dogru orantilidir. Fetal konsantrasyonlar, maternal
konsantrasyondan genelde daha diisiiktiir. Basit difiizyonda rol oynayan faktorler; Yagda
¢Oziiniirliik, maddenin molekiil agirlig1, membranin kalinlig1 ve plasental membranin kimyasal
pozisyonudur. Bu mekanizmay1 kullanarak gecen maddeler yagda eriyen vitaminleri icerir.
Yagda eriyen A,D,E ve K vitaminleri karacigerde depolanir ve ihtiya¢c halinde kullanilir.
Klinikte yagda eriyen vitamin eksikligi nadirdir. Bununla birlikte, suda eriyen vitaminlere ters

olarak atilimi genellikle sinirhidir.

Aktif transportta, maddeler bir gradiente kars1 pompalandigi i¢in enerji tiikketimi vardir.
Aktif transportta, anneden fetusa transfer edilen maddeler, fetusta daha yiiksek

konsantrasyonlara ulasabilir, basit difiizyonda bu beklenmez(37).
10.1. Gebelere Vitamin C verilmesi

Vitamin C doku kollajeni, demir emilimi ve folik asit metabolizmasi icin esansiyel bir
vitamindir. Vitamin C serum degerleri 40. gebelik haftasinda yariya iner. Gobek kordonunda
ki konsantrasyonu anneye gore %50 daha yiiksektir. Vitamin C eksikliginde EMR, Preeklemsi
ve Konjenital anomaliler gelisebilecedi rapor edilmistir. Reaktif oksijen radikalleri fetal
membranda hasara neden olur ve ikinci trimester diisiik C vitamini seviyeleri EMR ile

sonuglanabilir(37).

Preterm eylemde olan gebelere uygulanan kisa dénem antioksidan vitamin(Beta-karoten,
vitamin C) destegi dogum sirasinda annede ki ve muhtemelen bebekte ki oksidatif stresi

onlemektedir(37).



10.2. Gebelere Vitamin A verilmesi

Vitamin A ve onun Oncii maddesi karotenin, maternal seviyeleri hamilelik siiresince
degisken olup genellikle terme kadar giderek azalir. Vitamin A’nin plasentay1 basit diffiizyon
ile gectigi diisiiniilmektedir. Karoten ve Vitamin A nin fetal seviyeleri genellikle maternal

seviyelerinden biraz daha azdir(37).
10.3. Gebelere Vitamin E verilmesi

Vitamin E’nin maternal seviyesi gebelik sirasinda artar, yaklasik 37. hafta civarinda
maksimum seviyeye ulasir ve dogumdan hemen sonra gebelik Oncesi seviyesine doner.
Kordon kani serum tokoferol seviyesi, annedeki seviyenin yaklasik {i¢te biri kadardir. Vitamin
E’ye baglanan ana fizyolojik etki, bir antioksidan olmasidir. Sayet anne sigara igiyorsa bu
duruma kars1 ortaya ¢ikan reaktif oksijen tiirleri kollajenolitik enzimleri aktive edebilir ve fatal
membran biitiinliigiinii bozabilir. Yagda eriyen antioksidan vitamin E, plazmada reaktif
oksidanlarin membran bozucu etkisini yok eder, kollajen sentezini uyarir ve kollajeni

korur(37).

Su anki prenatal vitamin ilaglari, sirasiyla 1/3 ve 1/10 dan daha az konsantrasyonlarda

vitamin C ve E icgerirler; bu seviyeler etkili antioksidan koruma icin 6nerilmistir(37.)



11.MATERYAL-METOD

Bu calisma Sanliurfa’da ikamet eden ve dogum hastanesine bagvuran sigara i¢en ve icmeyen
100 goniillii yeni dogum yapan kadin ve kordon kani plazma oOrnekleri iizerinde yiiriitiildii.
Deneklerin sigara igme sayilar1 anket formu hazirlanarak belirlendi. Giinde 10 ve iizeri sigara
icen denekler caligmaya dahil edildi. Calismada kan 6rnekleri Sanliurfa Dogum hastanesinde
dogum yapan annelerin izinleri alinarak yapildi. Annelerin isimleri yazilmadan anket form

olduruldu ve bu anket forma gore sigara icme ve vitamin alma diizeyleri tespit edildi.

Gebelerin, doktorlar tarafindan verilen vitaminleri ka¢inci trimesterde, hangi dozlarda, ne
kadar siirede, hangi araliklarda aldiklar1 ( 2. Trimester, tek doz, her giin, doguma kadar),
yaslar1 ve giinde igtikleri sigara sayisi anket form hazirlanarak saptandi ve gruplar asagidaki

sekilde dizayn edildi.

1.Sigara igmeyen, vitamin almayan gebeler ve kordon kanlar1 grubu (K-V),
2. Sigara icmeyen, vitamin alan gebeler ve kordon kanlar1 grubu (K+V),

3. Sigara igen, vitamin almayan gebeler ve kordon kanlar1 grubu (S-V),

4. Sigara icen, vitamin alan gebeler ve kordon kanlar1 grubu (S+V) olmak iizere dort grup
tizerinde calisildi.

Calismaya alinan gebeler ve kordonlarindan heparinli tiiplere 5-10 ml ven6z kan alinarak,
santrifiije edildi ve plazmalar1 alindi. Plazma Ornekleri lipit profili ve enzimatik analizler
yapilincaya kadar derin dondurucuda saklandi. Marka radioimmiinoassay ticari kiti ile
caligildi.

Tiim gruplardan alinan plazma 6rneklerinde belirlenen Kolesterol (CHOL), Trigliserit
(TG), Yiiksek dansiteli lipoprotein-kolesterol (HDL-C), diisiik dansiteli lipoprotein-
kolesterol (LDL-C), HDL/CHOL, HDL/LDL oram (Tablo 1); ayrica aym1 plazma
orneklerinde, Toplam antioksidan kapasite (TAK), Siiperoksit dismiitaz (SOD), Total
oksidan seviye ( TOS), Parooxanase(PRX), Malondialdehit (MDA), Glutasyon rediiktaz

(GSH-RX) ve Glutasyon peroksidaz (GSH-PX) aktiviteleri (Tablo 2) belirlendi.



Istatistiksel analiz Windows altinda calisan SPSS programi kullanilarak yapildi. Bulgularin
birbiriyle karsilastirilmas: ‘Varyans analizi’ ile, gruplar arasindaki farklar ise ‘t-testi’ ile

belirlendi ve istatistiksel anlamlar1 saptandi.



12. BULGULAR
Sigara i¢en ve icmeyen tiim gruplarda belirlenen TG, CHOL, HDL-C, LDL-C,

degerleri ve HDL/CHOL, HDL/LDL orani (Tablo 1), degerleri (Tablo 2) ayrica TAK,

SOD, GSHRX ve GSHPX aktiviteleri (Tablo 2) tablolar halinde sunulmustur.

Calismada, kontrol ve diger gruplarin TG, HDL-C, LDL-C degerleri ile HDL-C/CHOL ve
HDL-C/LDL-C oran1 degerlerinin de kontrol ve diger gruplar arasindaki karsilastirmada
aralarinda farkliliklar oldugu (P<0.05); ancak CHOL ve TG degerlerinin gruplar arasi
karsilagtirilmasinda sayisal farkliliklar olmakla birlikte bunlarin istatistiksel anlamda

(P<0.05) gozlemlenmistir (Tablo 1).

Antioksidan enzim aktivite diizeylerinin (SOD, TOS, TAOA1, TAOA3, PRX, MDA,
GSH-PX ve GSH-RX) belirlendirildigi sonuglarda (Tablo 2), kordon kanindaki SOD
aktivitesi ve TOS, TAOA1, TAOA3 degerlerinin istatistiksel diizeyde olmasa da sayisal
olarak tiim gruplarda daha yiiksek oldugu, PRX aktivitesi ve lipit peroksidasyonunun
onemli bir gostergesi olan MDA degerlerinin maternal plazmada istatistiksel diizeyde
anlamli olmak iizere daha yiiksek oldugu (Tablo 2), GSH-PX ve GSH-RX enzimlerinin

kordon kanindaki aktivitelerinin daha yiiksek oldugu gozlemlenmistir.(Tablo 2).



Tablo 1. Tiim gruplarda lipit profili ve diger baz1 biyokimyasal degerler (X+SD)*.

Parametre/Grup K-V K+V S-V S+V
Anne 155,12+ 62,13 131,5+ 82,22 191,8+ 35,49 184,06+ 87,84
46,28+ 13,31 27,6+ 17,45 51,13+ 52,23 127,92+ 96,04
CHOL, [Kordon
mg/dl
o 6,709 5,335 8,959 6,709
t-degeri
o ,001 001 01 ,001
P-degeri
142,.6+ 40,33 152,92+ 97,847 224,80+ 44,12 251,66+ 44,91
Anne
53,57+4,68 28,00+ 4,69 44,80+ 13,50 28,503+10,77
TG Kordon
mg/dl
o 8,503 5,293 15,631 8.503
t-degeri
o ,001 001 ,001 ,001
P-degeri
59,12+ 35,20 42,00+ 21,49 65,13+ 24,67 56,60+ 17,12
Anne
21,07+ 5,56 18,06+ 7,11 22,66+ 12,04 37,85+ 18,40
HDL-C, | Kordon
mg/dl
o 4177 4,545 6,259 4,177
t-degeri
.. ,004 ,001 ,0583 004
P-degeri
67,43+61,91 55,35+ 51,29 81,80% 29,90 69,13+ 63,77
Anne
14,42+ 12,75 3,93+ 12,34 19,53+ 40,70 51,21% 55,39
LDL-C, | Kordon
mg/dl
o 3,307 4,122 5,021 3,307
t-degeri
o 01 ,000 01 011
P-degeri




Anne |2.09+0.€ 1.05+0.1 1.52+0.1 3.65+1.1
Kordon 7,17+0.2 1.2840.6 3.68+ | 1.020+.0.04
t 4786 | 4632 | 3653 | 3.968
degeri

HDL/LDL rg 002 | 001 | 001 001
degeri
Anne | 0.2240.0 1.04%0.2 0.26+0.0 0.3240.2
Kordor 0.20+0.4 0.64+0.2 0.80+0.6 0.25+0.0
t 6.143 | 6.680 | 5542 | 6.362

HDL/cHol degeri
P 002 | 004 | 001 001
degeri

*X+SD: Ortalama ve standart sapma.




Kontrol grubuna goére istatistiksel 6nem diizeyi: P<0.05,

°P<0.01.
Sigara grubuna gére istatistiksel 6nem diizeyi: °P<0.0,

9P<0.01.



Tablo.2 Tum gruplarda baz

duzeyleri (XtSD)*.

enzimlerin aktivite

Parametre/Grup K-V K+V S-v S+V
3,44+ 1,50 2,80+ 0.60 3,10+ 0.60 2,90+ 0.90
Anne
3,50+ 0.60 3,50+ ,0.50 3,40+ ,0.60 3,70+ 1,05
Kordon
SOD
U/mg.protein L 4,241 ,367 1,885 2,966
t-degeri
o ,001 715 065 ,005
P-degeri
0,23+ 0,03 0,230 ,03 0,2410 ,02 0,24+ 0,02
Anne
0,24+0 ,03 0,250 ,03 0.25+ 0,02 0,250 ,03
TOS | Kordon
uMOL H202
Eqiv./L o 2,038 1,68 128 1,687
t-degeri
o 047 ,099 899 ,098
P-degeri
0,5940 ,11 0,59+ 0,09 0,110 ,02 0..57+0.18
Anne
TAOA3
mmol Trolox 0,6240 ,14 0,660 ,17 0,1310. ,02 0.6310.10
Eqv/L) Kordon
o 1,656 2,257 2,053 1,659
t-degeri
.. ,031 ,029 ,045 ,103
P-degeri
1,330 24 1,3040,17 1,30£ 0,17 1,35+0,17
Anne
TAOAL 1,374 0,18 1,3840.,25 1,3310,16 1,320 ,35
mmol Trolox Kordon
Eqv./L)
o 1,061 0,018 0,568 0-,464
t-degeri
o ,0294 985 575 645
P-degeri
PRX 121,52432,52 103,17491,11 105,17+ 72,28 117,62+ 95,80




35,4440,33 60,50+9,16 45,40+41,41 52,60435,25
Kordon
o -2,004 -4310 -3,992 3,071
t-degeri
oo 051 ,001 ,001 ,004
P-degeri
17,41425,20 12,10+13,96 12,73+2,52 10,76+11,17
Anne
MDA 531+2,01 10,35+ 4,12 5,06% 1,76
umol/L Kordon 16,57+3,38
o -0.109 -1,626 -1,072 2,522
t-degeri
o 0.13 ,110 289 015
P-degeri
0.4220.01 0,430 ,05 0,430 ,01 0,470 ,09
Anne
0.4620.09 0,470 ,07 0,470 ,01 0,42+ 0,01
GSHPX Kordon
U/mg.protein
o 2.338 2,758 2,156 2,718
t-degeri
o 024 ,008 ,026 ,009
P-degeri
1,39+ 0,02 1,40+ 0,05 1,390 ,03 1,410 ,01
Anne
1,400 ,01 1,410 ,02 1,410 ,01 1,380 ,05
GSHRX Kordon
U/mg.protein
o 4,168 1,438 3,351 5,810
t-degeri
o ,001 ,159 ,002 ,001
P-degeri
23,31+15,40 14,94+13,76 17,31£16,63 13,54+11,93
Anne
Kord 8,94+ 7,63 12,86+15,90 12,50+13,76 8,04+5,52
TPEROX ——orcon
U/1U
o 514 -1,835 -1,127 2,112
t-degeri
610 073 266 ,040

P-degeri




*X+SD: Ortalama ve standart sapma.

Kontrol grubuna goére istatistiksel 6nem diizeyi: P<0.05,
°P<0.01.

Sigara grubuna goére istatistiksel énem dlizeyi: °P<0.0,
‘P<0.01.

13.TARTISMA VE SONUC

Sigaranin insanda oksidatif hasari artirdigi ve buna bagh olarak da bir¢ok hastaligin
etyolojisinde rol aldigi konusunda fikir birligi olusmustur (41,42). Ozellikle bolgemiz
kadinlarinda dengesiz ve tek diize beslenme, sigaranin meydana getirdigi oksidatif hasara karsi
antioksidan sistemin yetersiz kalmasma ve neticede Onlenemeyen bir¢ok kronik hasar ve

hastaliga sebep olabilecegi diisiiniilmektedir.

Sigara icimi, serbest radikallerin olusmasini stiimiile etmekte, bu durum sigaranin zararlarini
daha da artirmaktadir (41-43). Sigara dumani, okside edici maddeleri ve organik peroksitleri
icermekte (42,44), polimorfoniikleer 16kositler ve alveoler makrofajlarin uyarilamasi serbest
radikaller ve diger oksidanlar1 artirabilmektedir (45,46). Canli organizmada mevcut oksidatif
ajanlarin hasarina karst antioksidan sistem aktive edilerek, oksidan/antioksidan denge
saglanmaya calisilir. Bununla birlikte oksidatif ajanlarin fazlali§i veya antioksidan sistemin
cesitli nedenlerle inaktive edilmesi durumunda, oksidan/antioksidan dengenin oksidanlar lehine
bozulmas1 ve bdylece hiicreler ve dokular icin oldukca zararli olabilen oksidatif hasar
olusabilir (47).

Sigara dumani serbest radikallerin olusumunu tetikledigi gibi, bir nefeslik sigara dumaninin
gaz fazi 1014, katran faz1 ise 10" serbest radikal icerebilmektedir (41,48). Nikotin, karbon
monoksit, hidrojen siyaniir, azot oksit ve katran gibi zararli maddeleri iceren sigara dumant,
solunum yoluyla alindiktan sonra viicutta polimorfoniikleer 16kositler ve alveoler

makrofajlari uyarmakta siiperoksit (0™, singlet oksijen, hidrojen peroksit (H,O,) ve



hidroksil (.OH) gibi serbest radikaller ve diger oksidan ajanlarin iiretimini artirmaktadir
(41,48,49). Buna karsilik baz1 antioksidan maddeler (vitamin C, E ve -karoten gibi) ve
enzimlerin (glutatyon peroksidaz, katalaz, siiperoksit dismutaz) serbest radikallerin zararl
etkilerini azaltabilecegi ya da onleyebilecegi bildirilmekte, antioksidan islevler ve bagka

bazi iliskilerine yonelik degisik ¢alismalar yapilmaktadir (42,44-46, 50-55).

Vitamin ve mineraller organizmada sentez edilmeyen esansiyel maddeler olduklarindan diyette
yeterli ve dengeli miktarda bulunmalar1 olduk¢ca 6nemlidir. Viicutta ihtiyacin artmasina bagl
olarak, ozellikle gebe diyetinde protein ve vitaminleri artirmak gerekmektedir. Antioksidan
vitaminlerin, siiperoksit ve hidroksil radikali ile kolayca reaksiyona girdigi, singlet oksijen,
.OH radikaller, hipokloriir, H,O, ve 0? gibi dokular i¢in zararl radikallerin inaktivitesinde ve
peroksitlere karsi hiicresel zarlarin fizyolojik biitiinliigiiniin korunmasinda etkin bir islev
iistlendigi, .OH radikali, O, singlet oksijen ve lipit peroksitleri inaktive ederek onlarin yikici

etkisini duraksatir yada azalttig bildirilmektedir (56-58).

hale getirilir (40). Sigara dumani, oksidatif hasar1 baslatan veya siirdiiren bir ¢ok oksidan ve
radikal iceren c¢ok sayida bilesik icerir. Ayrica sigara i¢imini takiben olusan veya artirilan
Gebelikte antioksidan diizeyleri ile sigara dumani ve diger bazi maddelerin fetus iizerindeki
etkileri ile ilgili degisik calismalar yapilmistir (41,42,50-55). Bolgemizde yasayan kadinlar,
gebelik fizyolojisi hakkinda yeterli bilgi donanimina sahip olmadiklarindan, gebelige 6zgiin
gerekli tedbirlerin alinmasina gerekli onemi vermemekte, sigaraya devam etmekte, hatta
gebeligin bulanti, uyku diizensizligi gibi bazi belirtilerini azaltmak amaciyla sigaray1 normal
yasantilarindan daha c¢ok ictikleri gozlemlenmekte, bu gozlem de calismamizin temel

kurgusunda onemli bir zemin olusturmaktadir.

Aerobik organizmalarin yasamlarin siirdiirebilmeleri i¢in organik molekiillerden enerji agiga
cikarmada molekiiler oksijeni kullanmak zorunda olmalari, bu canlilar1 oksijenin toksik
metabolitleri ile birlikte yasamak durumunda birakmistir. Normal metabolizma sirasinda agiga
cikan reaktif metabolitler biiyiik oranda antioksidan savunma ile zararsiz fagositik aktivite
sirasinda olusan reaktif oksijen {iiriinleri de oksifdatif hasara yol acabilirler. Sigara dumaninin

doymamis yag asitlerinde oksidasyona yol actig1, hiicre ve doku yikiminin ¢ogunun baslaticisi



olan bu reaksiyonlar ile lipid peroksidasyonu iiriinlerini (MDA) artirdig1 ileri siiriilmektedir

(41-43).

Fizyolojik kosullarda, hiicreler GSH-PX, SOD ve CAT gibi antioksidan enzimler tarafindan
oksidatif hasardan korunurlar ve serbest radikalleri ortadan kaldirirlar. Bu enzimlerin
aktiviteleri hiicrelerde serbest radikallerin olusturdugu oksidatif hasar1 azaltir ve hasarin da
derecesini yansitabilir. Sigara icmenin gebelerde ve yeni dogani fetal donemde oksidatif hasara
maruz biraktig1 bildirilmistir. Antioksidan (vitamin C, E ve B-karotenin) yetersizliginde ise lipit

peroksidasyonu artar (43).

Sigara dumaninin serum ve doku kolesterol, trigliserit ve fosfolipit konsantrasyonlarinda
anlaml bir artisa neden oldugu, serum HDL miktarinda azalma, LDL ve kolesterol miktarinda
ise artis sagladig bildirilmistir(44-46). Sigara iciminin gebelerde plazma lipit profili ve diger
baz1 enzim aktiviteleri tizerindeki etkilerini arastirabilmek amaci ile yapilan bir calismada (55)
kontrol ile sigara icen gruplarin TG, HDL-C, LDL-C degerleri ile HDL-C/CHOL ve HDL-
C/LDL-C oranmm degerlerinin kontrol ile diger gruplar arasinda anlaml farkhiliklar oldugu
(P<0.05) bildirilmis; ayn1 arastirmada, antioksidan enzim aktivite diizeyleri (TPROT, KAT,
TAK, SOD, MYLPX, GSHPX ve GSHRX) belirlenmis ve katalaz, miyeloperoksidaz
aktivitelerinin kontrol grubu ile sigara, sigara+C ve sigara+E gruplar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli (P<0.05) farkliliklar gosterdigi saptanmis; diger parametreler (TPROT, TAK,
SOD, GSHPX ve GSHRX) arasindaki sayisal deger farkliliklarinin istatistiksel olarak anlamli
olmadig1 (P>0.05) ileri siirtilmiistiir.
Bu calismada, kontrol ve diger gruplarin lipit profili (TG, CHOL, HDL-C, LDL-C)

degerlerinin, anne kan1 plazmasinda kordon kanmi plazmasindaki degerlerinden istatistiksel
olarak farkl diizeylerde (P<0.05-0.001) olarak daha fazla oldugu gézlemlenmis (Tablo 1),
bu sonuclara dayanarak da farkli lipitlerin plasental transportlarinda plasentanin belirli
diizeyde bir sinirlayiciligr oldugu diistiniilmektedir. Ayrica, kontrol ve diger gruplarda hem
anneler hem de kordon kanlarinda elde edilen CHOL, HDL-C, LDL-C degerleri arasindaki
oranlar da hesaplanmis ve HDL-C/CHOL ve HDL-C/LDL-C oran1 degerlerinin istatistiksel

karsilastirma degerlendirmeleri yapilmustir.



Antioksidan enzim aktivite diizeylerinin (SOD, TOS, TAOA1, TAOA3, PRX, MDA, GSH-
PX ve GSH-RX) belirlendirildigi sonuglarda (Tablo 2), kordon kanindaki SOD aktivitesi ve
TOS, TAOA1, TAOA3 degerlerinin istatistiksel diizeyde olmasa da sayisal olarak tiim
gruplarda daha yiiksek oldugu, PRX aktivitesi ve lipit peroksidasyonunun 6nemli bir
gostergesi olan MDA degerlerinin maternal plazmada istatistiksel diizeyde anlamli olmak
izere daha yiiksek oldugu (Tablo 2), GSH-PX ve GSH-RX enzimlerinin kordon kanindaki
aktivitelerinin daha yiiksek oldugu belirlenmistir (Tablo 2).

Sonu¢ olarak bu calismada, kontrol ve diger gruplarda bazi lipitlerin maternal-fetal

gecislerinde plasentanin belirli diizeyde bir simirlayiciligi olabilecegi diisiiniilmekte; hem

anneler hem de kordon kanlarindan elde edilen HDL-C/CHOL ve HDL-C/LDL-C degerleri

arasindaki oranlar da ise ileri diizeyde anlamh degisiklikler olmadig1 gozlemlenmistir.

Kordon kanindaki SOD aktivitesi ve TOS, TAOA1, TAOA3 degerlerinin tiim gruplarda
daha yiiksek oldugu, PRX aktivitesi ve lipit peroksidasyonunun dnemli bir gostergesi olan
MDA degerlerinin maternal plazmada istatistiksel diizeyde anlamli olmak iizere daha
yiiksek oldugu (Tablo 2), plasentanin sigara dumanindaki radikaller yada diger zararl
maddelerine bagli olarak fotal plazmada olusacak lipit peroksidasyonunu sinirlayabilecegi
bunun da ¢aligmamizin temel dizayni ve amaci bakimindan olduk¢a 6nemli oldgunu
diisiiniiyoruz. Bu diistincemiz, 6zellikle sigara icen vitamin almayan gruptaki (Tablo 2, S-V
grubu) MDA degerleri dikkate alindiginda 6nem kazanmakta, sigara icen hamile bayanlarin
mutlaka hekim Onerisi ile vitamin almalarinin yararli olacag: da bulgularimizca (Tablo 2),
dogrulanmakta S+V grubunda maternal ve kordon kant MDA degerleri karsilastirildiginda
kordon plazmasit MDA degerlerininin istatistiksel diizeyde anlamli olarak daha diisiik

oldugu (P<0.01) gozlemlenmektedir.



SOD, degerleri ile GSH-PX ve GSH-RX enzimlerinin kordon kanindaki aktivitelerinin
maternal plazmaki aktiviteleri ile onemli bir paralellik gosterdikleri anlagilmakta, buna
dayanarak da SOD, GSH-PX ve GSH-RX 1n fetal antioksidan (TOS, TAOA1, TAOA3 vb)
savunmaya 6nemli bir katki saglayabilecekleri diisiiniilmektedir (Tablo 2).
Bu bulgulara dayanarak, 6zellikle sigara icen gebelerin hekim onerisiyle diizenli olarak vitamin
almalarinin lipit peroksidasyonunu Onlemede yararli etki saglayabilecegi ve antioksidan

savunmaya Onemli bir katki yapabilecegi, calismamizin ilerde yapilacak daha kapsamli

calismalara 6nemli bir zemin olusturabilecegi diisiiniilmektedir.
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