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KANIN DEPO EDIiLMESI SURESINCE ERITROSIT LiPiD
PEROKSIDASYONU VE ANTIOKSIDAN
POTANSIYELINDE OLUSAN DEGIiSIKLIKLER VE
MELATONININ KORUYUCU ETKIiSi*

Fatih GULTEKIN', Mchmet AKDOGAN', irfan ALTUNTAS', Namik DELIBAS', Mahiye Kaptanagas'

CHANGES IN ERYTHROCYTE LIPID PEROXIDATION AND ANTIOXIDANT
POTENTIAL DURING STORAGE OF BLOOD AND PROTECTIVE EFFECT OF
MELATONIN

Summary: The aim of this study was o improve the quality of stored blood by adding melaronin to the blood bag. Therefare,
the changes in lipid peroxidation and antioxidant potenrial during storage of ervihrocytes and proteciive effect af melaionin
were investigated, The whole bloods were taken from fifieen donars, which of five was contral group, five was study group |
and the rest five was siudy group 2. Low dose (50 peimi) and high dose (5000 pgiml) of melatonin was added to the blood
bags of study group | and study group 2, respectively. Red Blood Cells (RBC) were counted in whole blood. Potassium level
and lactate dehydrogenase (LDH) activity were measured in plasma for determination of hemolysis. The levels of
thiobarbiruric acid reactive substance (TBARS) and antioxidani defense potential (AOP) were studied in erythrocyles for
determinarion of lipid peroxidution and antioxidant system, respectively. The measurements were performed ar the day 0, 1, 3,
5 7,10, 14, 21, 28, and 35 of the storage. The levels of TBARS and potassium and the activity of LDH increased depending
on storage time whereas AOP and RBC decreased (p<0.00] for the changes in TBARS, LDH, potassium and AOP of all
groups; p<0.05 for the changes in RBC of control group and siudy group 1). The comparisons of groups in the same
measurement days were as follows: TBARS, RBC, porassium and LDH significanily decreased whereas AOP increased in
study group 2 compared to contral group (p<0.05). There was no significant difference between study group I and control
group (p=0.05). These results suggest that high dose of melatonin added to the stored blood can improve the viabiliry and
longeviry of red blood cells by reducing cell damage caused by free radicals,
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Ozet: Bu caliymada, depo kanlarina melatonin flave edilerek kalitelerinin artrimasi amaglandi. Bu amacla depolanma
siiresince eritrogitlerdeki lipid peroksidasyvonu ve eritrosit antioksidan potansivelindeki degigiklikler ile melatoninin koruyueu
etkileri aragtirdlds, Begi kontrol grubu, begi ¢caligma grubu | ve begi caligma grubu 2'de olmak tizere taplam on beg dondrden
tam kan alindi. Calisma grubu I'in kan torbalarina diisik doz (50 pg/mi), caligma grubu 2'nin kan torbalarina ise yiksek doz
(5000 peiml} melatonin eklendi. Kan tarbalarindan eritrositler (Red Blood Cells - RBC) sawildi.  Hemoliz derecesini
degerlendirmek amaciyla plazma potasyum dizevi ve laktat dehidrogena: (LDH) aktivitesi dlgiildi, Eritrositlerdeki lipid
peroksidasyonunn degerlendirmek icin erftrosidlerdeki tiobarbinivik asitle reaksivona giren substratlarin (TBARS) diizeyi
aragirildi.  Antioksidan sistem hakkinda bilgi almak amacwyla eritrosit antioksidan potansivel (AOF) diizeyleri caligildh,
Olciimler, depalanmamin 0., 1., 3., 5., 7., 10, 14, 21., 28. ve 35. giunlerinde yapildi. TBARS ve patasyum ditzeyleri ile LDH
aktivitesi depolanma siresine bagh olarak artarken, AOP ve RBC'de azalma garildil (sim gruplarda TBARS, LDH, patasyum
ve AOP degigiklikleri icin p<0.001, kontrol grubu ve caligma grubu 'deki RBC degigikiikleri igin p<0,05), Aym dlciim
giinlerinde gruplar arasinda yapilan kargilastirmalarda; TBARS, REC, potasyum ve LDH galigma grubu 2'de konrrol grubuna
gore anlamly olarak digitk iken AOP anlamle olarak yitksek bulundu (p=0.05). Caligma grubu 1 ile kontrol grubu arasinda
anlamly hir fark bulunmads (p=0.05). Bu sonuglardan hareketle, depo kanlarina yiiksek konsantrasyonda melatonin ifave
edilmesinin, serbest radikallerin neden oldufu hilcre hasanim azaltarak eritrositlerin yagam kabilivetini ve siiresini
artirabilecegi kanaatine varild.

Anahtar Kelimeler: Eritrosit, depolanma, lipid peroksidasyonu, antioksidan, melatonin
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GIRiS

Depo kanlannin dmriinii artirarak daha {ziin slire
kullanabilmek amaciyla birgok ¢alisma yapilmugtr,
1947 yilinda antikoagiilan olarak asid-sitrat-dekstroz
(ACD) kullamimi ile baglayan galismalar degigik
besleyici formiillerle devam etmistir (1,2). 1957
yilinda sitrat-fosfat-dekstroz, 1960 yilinda buna ilave
adenin, 1978 yihinda ise glukoz eklenmesiyle sitrat-
fosfat-dekstroz-adenin  (CPDA-1) elde edilmis ve
depolanma silresi 35 giine ve mannitol ilavesiyle 42
gine ¢kanlmigtir (3-4). Difer taraftan baz
aragtirmacilar eritrositlerin yasam siiresini etkileyen
antioksidanlann durumlanmi arastirmuslardir. Depo
edilen kanlarda lipid peroksidasyonu (LF) arimakta
ve antioksidanlar azalmaktadir (5-8). Nitekim Aslan
ve ark (5) depo edilen kanlarda LP'nun arttigini,
bunun yamnda antioksidan enzimlerin aktivitelerinin
azaldigim gdstermiglerdir. Lachant ve ark. (8) depo
kanlannda glutatyon diizeylerinin distiiging, Lee (6)
ise glutatyon ve etilen diamin tetraasetik asit ilave
etmenin LPnunu azaltti@ing gdstermiglerdir. Benzer
sekilde metal baglayici selatrlerin ilavesiyle LP'nun
diigtiipi.  gosterilmistir (7). Depo  kanlannda
antioksidan olarak melatonin  ilave cdilmis  bir
galiymaya rastlayamadifimizdan  bu  caligmada
antioksidan olarak melatonin kullamldi. Melatonin
pineal glandin basglica salgi {iriinii olup, biolojik saate
uyum, uyku indiikleyici ajan ve immiin sisten
ayarlayicimn vb fonksiyonlan vardir. Son yillarda
eksojen melatonin uygulamasimn DNA, membran
lipidleri ve sitozolik proteinleri oksijen kaynakli
serbest radikal hasanndan korudufu gosterilmigti
(9). Degigik dokular iizerinde vapilan in vivo
caligmalarda, beyin, pankreas, umblikal ven ve
eritrositlerde  de@isik yollarla indilklenen serbest
radikal hasarlarmin melatonin tarafindan azaltildif
gosterilmistir (10-14),

Biz de calismamizda, depo edilen kanlarda LF ve
antioksidan potansiyelde meydana gelen
degisiklikleri incelemeyi, buna ilave olarak da depo
kanlarina  antioksidan olarak  melatonin  ilave

edilmesinin bu degigikliklere etkisini arastirmayi ve
béylece kanlarimn kalitesini artirmay: amagladik.

MATERYAL YE METOD

Bu ¢ahyma 15 gondlliden alnan kanlarla
Silleyman Demirel Universitesi Tip  Fakiiltesi
Biyokimya ve Hematoloji Laboratuvarlan ile Isparta
Kizilay Kan  Merkezi'nde gergeklestirildi.
Gonillilerin besi (¢l kadin, ikisi erkek) kontrol
grubunu olugtururken diger besi (ikisi kadin g
erkek) ¢alisma grubu 1'i ve kalan besi (ikisi erkek ficii
kadin) ise galisma grubu 2'%i olusturdu, Ortalama
yaglan kontrol grubu, ¢alisma grubu | ve ¢alisma
grubu 2'de sirasiyla 28 (8, 33 (6 ve 30 (9 wil idi.
Goniilliiler herhangi bir gikayeti olmayan saghkh
kisilerdi ve tam kan sayimlan ilc serum aspartat
aminotransferaz (AST), alanin  aminotransferaz
(ALT), laktat dehidrogenaz (LDH), Glukoe,
Biliribin, Ure wve Kreatinin dizeyleri normal
diizeylerde idi. Once gonullilerden CPDA-1 ile
antikoagiile edilmis kan torbalan (Kansuk, Tirkiye)
kullamlarak birer Gnite kan alindi. Kontrol grubu kan
torbalanna bir ilave yapilmazken calisma grubu I'c
diisiik doz melatonin (N-Asctil-5-Metoksitiriptamin,
Sigma, USA), cahsma prubu 2'ye ise yiksek doz
melatonin eklendi. Eriskinlerde plazma melatonin
diizeyi giniin degigik saatlerinde 10 - 60 pg/ml
arasinda degismektedir. (15). Normal saluslara jelatin
iginde 80 mg oral verilen melatonin serum melatonin
diizeyinde 350 - 10 000 kat artisa neden olmaktadir
(16). Bununla beraber 1-5 mg oral alimlarda isc 10 -
100 kat arnglar gorilmektedir (17). Oral yiiksek doz
melatonin alinmasiyla ilgili ciddi bir yan etki veya
risk rapor edilmemistir. Insanlarda uzun siire yiiksck
doz melatonin alinmas: ile doza bagimh olusan
fizyolojik etkiler heniiz yeteri kadar arastinlmamistir,
Bunun  yaminda bariz  bir endokrin  aksiyonu
olmamasina kargin farmakolojik dozlarda melatonin
alimindan sonra saghkh bireylerde luleinizasyon
hormonunda diisme ve prolaktin konsantrasyonunda
artma rapor cdilmistic (18, 19). Bu cahismada
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fizyolojik ve farmakolojik doz olmak lizere ¢alisma
grubu 1'in torbalanina 50 pg/ml, ¢aligma grubu 2'nin
torbalanna  ise 5000  pg/ml  konsantrasyonda
melatonin eklendi. Bunun igin tnce melatonin % 1'lik
alkol cbzeltisinde c¢tzilldll, daha sonra uygun
miktarlarda diliie edildi. Kan torbalan Isparta Kizilay
Kan Merkezi depolarninda +4 oC'de saklandi. 0, 1, 3,
5, 7. 10, 14, 21, 28 ve 35, plnlerde kan torbalan
yavasca alt-iist edilerek kanstinldi ve odlgiimler igin
numune  alinds.
sayimlan (red blood cell - RBC) yapildiktan sonra
santrifiij edilerek plazmalan aynldi ve plazmalarda
potasyum dizeyleri ile LDH aktiviteleri galisildi.
Ayrnilan eritrositler ise {i¢ kez serum fizyolojik ile
yikanarak -70 oC'de derin dondurucuda sakland.
Calismamn bitmesini takiben hepsi goziilerek tek
seride eritrositlerdeki LPnun bir gistergesi olan
tiobarbitlirik asitle reaksiyona giren substratlar
(TBARS) ve antioksidan potansivel (AOP) diizeyleri
gahisildi. Aynca 6lgim  vapilan her giin  alinan
numunelerden kiiltiir yapildi ve torbalarda herhangi
bir patojen iiremedi@i girildii.

Aliman  numunelerden eritrosit

TBARS Slciimii

TBARS igin Draper ve Hadley'in gift 1sitma
yontemi kullamldi (20). Metodun prensibi MDA-
TBA  (malondialdehit -  tiobarbitlirik  asit)
kompleksinin 532 nm'de verdikleri absorbansin
olgiilmesi esasima dayanir.

AOP ilgiimii

AQOP, Durak ve ark'mn (21) yontemine gire
belirlendi.  Bu yintemde,  reaksiyon
ksantin/ksantin oksidaz sistemi ile tiretilen sliperoksit
radikallerine (02.-) bir saat siireyle maruz birakilir,
Reaksiyon  ortamindaki TBARS  konsantrasyonu,
02 .- radikal olusturulmadan Snce ve olusturulduktan
sonra Olgiilir, Iki deger arasindaki fark antioksidan
potansiyele ters orantihidir,

ortam

Tablo 1. Depelanma siresince eritrosit thiokarbiturik asitle
reasinena giren substratlann (TBARS) diizeyleri (rmolfgHb).
Veriler OrtalamatSD geklinde verilmigtiv. Tim gruplar igin
n=5.

Depolanma  Kootrol  Cahyma grubuy = Cabyma gruba
siiresi Erubu 1 (diiiik doz 2 (yliksek doz
(giin) melatoninle) melatoninle)

1] 2,7240,52 2, 710,55 2.70+0,44
I 2,7340,60 2,75£0.51 2,7340,36
3 2964061 2.9140,65 2771048
5 3,1040.52 2.944+0.47 2854051
7 4,6110,66 3,54140,55 3,1940,70
10 4.4340.53 4258064 3314051
14 5 854073 4324070 3404077
21 5,930,580 2 8140,57 3,954,685
2 6,19£0,73 5,0040,77 4,1240.64
15 f, 340,95 5,2000,91 4, 484081
Table II. Depolamma  siresince  eritrosit antioksidan
potansivel  [ADQP)  dizeyleri  (WamelfgHb).  Venler
OrtalamatS0 seklinde verilmigtiv, Trim gruplar icin n=5.
Depolunma Kontrol Calgyma grabu 1 Caliyma prubu 2
siresi . (dibyiik doz fiksck
{gile) e melaioninie) ;‘Lﬁﬂ:l:i
[} DI GL00030] 0,000 1 10,00295 00 EH0 2 S
I OCRSHHLNEG  OIHESTHLNZS] g 0060%40,0020]
k| OUOSESHED03ST O D0FRN ] H0 00167 0000 76L0.00276
5 0008284000130 Q008514000151 000963 L0,00212
7 00040520.00147 00041 120,001 78 M| 0 54
(1] OOARSA000I9] 00N 000147 (IS4 001 32
14 UDOTHHO000T0  GOOAHA000I01 5 pos3240,001 12
2 0002534000072 0002954000078 o o0S0240,00148
28 0001942000061 0.0026410,00072 O T A S
a5 0001 T20,0073 0002 1 14000079

(0044240001 12

Potasyum ve LDH élgiimii

Potasyum OlgUmleri ISE (iyon-selektif-elektrot)

yontemi ile, LDH aktivitesi Sl¢iileri ise kinetik UV
metotla ticari kit (Olympus Diagnostica GmbH,
irlanda) kullamlarak Olympus AUG40 (Japon) marka
otoanalizbriinde yvapildi.
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Kan sayimlan otomatik kan sayim
istatistik cihazmnda (Coulter STKS, USA) ile
yapildi,

Tablo 11l Depolanma siiresince plagma Laktal Dehidrogenas
{LDH) diizeyleri (U/L). Veriler OrnalamatSD  geklinde
veriimigrir. Tiim gruplar icin n=3,

Depolanma  Kontrol  Cabyma grubu  Calisma grubu

siiresi grubu 1 (digik doz 2 (yitksek doz
Jﬂn] melatonind) melatoninle)
0 62104 HRIEI00 GROES0
1 et | GRERS TO24111
3 Q07102 B73£102 T26493
5 LI7F2103 1039110 751174
7 17444139 1301£120 TH4E167
10 1385166 1402180 206150
14 14831165 1320£159 R2izl62
21 15934230 1601£210 Q61140
23 17545147 16844200 9981169
35 18932241 18004195 13314207

Tablo IV. Depolanma stresinee plagra potesyum dilzeyleri
(mmal/L). Veriler OrtalamadSD geklinde verilmigtiv. Tiim
gruplar igin n=3.

Depolanma  Kontrol grubu Calyma Calisma
silresi grubu 1 grubu 2
(giln) (digik doz  (viiksek doz

melatoninle)  melatoninle)
0 4,2610,39 4,2040,39 4254073
1 5,2610,52 5212048 4,400,606
3 6,95+0,40 7,820,40 4,8640,77
5 9,931,058 10,200, 84 5,02+1,04
7 11,934+1,48 1,01401,48 7054143
10 13,18+1,83 14,10£2.01 8.03£1,43
14 16,23£1.83 15.90£1,83 9,14£1,71
21 19,13£2,13 19,01£1,80 12,27+1.62
28 23,42¢2,74 22424214 13,5942.02
a5 25,5342.25 24914245 16,0642.71

Her grupta depolanma siiresince anlamli bir
degisiklik olup olamadifim belirlemek i¢in Friedman
testi, anlamhhik varsa baglangica gére hangi giinden
itibaren anlamlihin bagladifam tespit etmek igin
Wilcoxon Signed Ranks testi kullamldi. Aym
giinlerdeki  kontrol ve galgma  gruplanmn
karsilastinlmasinda ise Mann Whitney U testi
kullanildi. Korelasyon analizinde Pearson testi
yapildi. Istatistikler "SPSS 7.0 for Windows" paket
programinda yapldi.

Tablo V. Depolanma siiresince REC (Red Biood Cell)
sayimlars (milyon/mikrol). Vertler OrtalamaiSD geklinde
verilmigtir. Tiim gruplar igin n=3.

Depolanma  Kontrol — Caliyma grubu  Caligma grubu

sibres] grubu 1 (ddsiikdoz 2 (yiiksek doz
(giin) melatoninle) __ melatoninle)
0 5014064 4992054 4972032
| 5004035 5004040 4,85:0,54
3 4974053 4852050 4,8520,55
5 4944033 4901040 4872075
7 4894049 4852045 4,8040,54
10 4874047 4831040 4,8120,45
14 4834052 4815061 4,7940,81
21 4784036 4752041 4,77£0,56
28 4,1 140,54 4 508042 4,67+055
3s 3754050  3.80£0.63 2,5420,43
BULGULAR

Kontrol ve galisma gruplarinda her parametrenin
gilinlere gdre defisimi ortalama (standart sapma
olarak Sekil 1-5'de gosterilmisti. TBARS, AOP,
potasyum ve LDH parametrelerindeki zaman igindeki
defisimler, tiim gruplarda anlamhiyd: (p<0.001,
Fricdman testi). RBC'in zaman igindeki degisimi
kontrol grubunda ve ¢alisma grubu 1'de anlaml: iken
(p<0.05, Friecdman testi), ¢aligma grubu 2'de anlamh
degildi (p>0.05, Friedman testi).

Sekil 1. Depolanma  siresince eritrositreki  thiobarbiurlk  asitle
reasinona giren substratlarin (TBARS) dizeyleri = Raglongicla (0,

TR
« = TRARS (hys de
mraae)

e TTUABE (s 1
b e

L) ¥ - L] - - £ - -

T e ey

gun) karpilaghnldifinda anlamit olaniar, p<0.05, Wilcoxon Signed
Ranks rext; *= Aym Slodm gl keatrol grubu ile karplagtrddiginda
anlamlt olanlar, p<0.03, Mann Whitney U rest,



=% Tiirk Bivoldmys Dergisi
2000, Cili: 15, Sayi: 3

87

R i
————

* T " o mm ® m 4
T L ]
Sekil 2. Depolanma sifresince eritrosit antioksidan potansiyel (AOP)
diizeyleri. 1= Baglanggla (0. giln) karglagnrldifinda  anlamiy
olanlar, pe0.05, Wilcoxon Signed Ranks test; "= Aymi dipim yiimid
kontrol prubu ile karglagirddiginda anlaml ofanlar, p<0.05, Mann
Whitney {1 fear.

ST e e

Sekil 3. Depolonma sidresince plazma Lakiar Dehidrogenes (LDH)
dizeyleri |= Baglongicla (0 giin) kargdagnriidiginda anlamh
olantar, 2003, Wilcoron Signed Ranks rest; *= Aymt dlpam gimu
kontrol grubu ile karglagurddifmda enlamli olenlar, p=<0,05, Mann
Wihitney 1 tesr.

Aym Glgiim giinlerinde, kontrol grubu ile ¢alisma
grubu 1'in karmlastinlmasinda hi¢ bir parametrede
anlamh bir fark bulunamadi (p=0.05, Mann Whitney
U 1est). Kontrol grubu ile ¢aligma grubu 2'nin
karsilastinlmasinda, TBARS 7. giinden itibarcn
galisma grubunda kontrol grubuna gére anlamh
olarak diigiiktii (p<0.05, Mann Whitney U test), AOP
14. glinden itibaren ¢aliyma grubu 2'de kontrol
grubuna gore anlamli olarak yiiksekti (p<0.05, Mann
Whitney U test). Plazma potasyum diizeyi ve LDH
aktivitesi 3. ginden itibaren ¢alisma grubu 2'de
kontrol grubuna gére anlamh olarak distktii (p<0.05,
Mann Whiney U test). RBC ise gahsma grubu 2'de

kontrol grubuna gore sadece 35. giinde anlamh olarak
diistiktia (p<0.05, Mann Whitney U test).

.....
b i gl

Seklt 4. Depolanma saresince plazesa  potasyom dizeyler], 1=
Baglangrcla (0. giin) kargdaganldifinda aniamlt ofanlar, pefl08,
Wilcaxan Stgned Ranks test; ®= Ayni dlglim gine bontral grubu ile
karpilagnridifmda amfamb olarlor, p<0 .05, Mann Whitney U test,

—— B
- e BB g d
Pt
— R ik 0
i

- £l - L] -
w’“;
Fekil 5, Depolanma siiresince BREC (Red Stood Cell) sayimiars, 1=
Baglungigla (0. giin) kargilagoridifinda anlamli slanler, p<0.05,
Wileoxon Signed Ranks rest; *= Avmy dlgiim ginid dantrol grcbu ile
karglagnriidifinda anlaml olanlar, p<008, Mann Whitney U fest,

TBARS, baslangica (0.glin) gdre kontrol
grubunda 7, glinden itibaren anlamh olarak artarken,
caligma grubu 2'de 10. glinden itibaren anlamh olarak
vilksek bulundu (p<0.05, Wilcoxon Singed Ranks
lest). Bunun tersine AOP baslangica gore kontrol
grubunda 7. giinden itibaren, ¢alisma grubu 2'de ise
10. glinden itibaren anlamh diisiikii (p<0.05,
Wilcoxon Singed Ranks test). Plazma polasyum
konsantrasyonu kontrol grubu ve ¢alisma grubu 2'de
baglangica gbre 3. ginden itibaren yiiksekti (p<0.05,
Wilcoxon Singed Ranks test). Plazma LDH aktivitesi
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i1se baslangica gore kontrol grubunda 3. giinden
itibaren, ¢alisma grubu 2'de ise 21. giinden itibaren
yliksekti (p<0.05, Wilcoxon Singed Ranks test). RBC
depolanma siiresi iginde zamana bagh olarak galigma
grubu 2'de anlaml olarak degismezken (p=0.05,
Friedman testi), kontrol grubunda baglangica gire 28,
giinden itibaren anlamh olarak disiktd (p<0.05,
Wilcoxon Singed Ranks test). AOP ile TBARS
arasinda giinler dikkate alnmaksizin  yapilan
korelasyon analizinde anlamh bir ilisgki bulundu
(p<0.05, r: -0.486).

Kontrol grubu ile ¢alisma grubu | arasinda
anlamh bir fark olmadifindan tartigma kisnunda
sadece kontrol ve galisma grubu 2 tartisilacaktir,
"Caligma grubu 2"den "galiyma grubu" olarak
bahsedilecektir.

TARTISMA

Eritrosit  antioksidan  metabolizmas1  eritrosit
hayativeti igin olduk¢a Snemlidir, LP, hilcresel hasar
ve Bliim igin oldukga kabul géren bir mekanizmadir
(22, 23). LP baz metal selatérlerini de igine alan bir
cok toksik ajanla iliskilidir (23, 24). LP bir gok
hastalikta artmaktadir (23-25). Talasemia majir,
glukoz-6-fosfat dehidrogenaz eksikligi ve otoimmiin
hemolitik anemi gibi gesitli hemolitik anemilerde
eritrositlerin - otooksidasyona  yatkinhfmin  arthf
gosterilmistic (26). Aynica eritrosit yaslanmasinda
LP'nun arttif1 rapor edilmistir (27).

Bu ¢ahsmada hem kontrol ve hem de galisma
grubunda  depolanma  siiresine  bagh  olarak
erittositlerde  LP anlamli olarak artnugtir. Depo
kanlarinda yapilan difer ¢alismalarda da LP'nun
arttifn  gosterilmigtir (5, 7, 28) Bu artigin nedeni
eritrositlerin siirckli olarak hiicre igi ve hiicre digi
serbest radikallere maruz  kalmalandir (29, 30).
Ciinkii membranlart poliansatiire yag asitlerinden
zengindirler. Aynca  shrekli olarak  yiiksek
konsantrasyonda oksijene maruz kalirlar ve giiglii
gecis metallering sahiptirler. Bunun yaninda eritrosit
oksihemoglobinin
devamli  olarak

siirekli olarak
daniismesi

igerisinde
methemoglobine

siiperoksit anyonlanmn olugmasiyla sonuglamir (31).
Entrositlerin disinda graniilositler, makrofajlar ve
metabolik olarak akiil hicreler hidrojen peroksit ve
stiperoksit anyonu dUretirler  (32-36). Bu  {rlinler
ekstraselliiler alana diffiize olabilirler ve muhtemelen
eritrositlerle etkilesirler (36-38). Eritrositlerde LP'nun
artmasimin bir diger nedeni serbest radikaller artarken
antioksidanlarda goriilen azalmadir. Nitekim Aslan
ve ark, (5) depo kanlaninda zaman iginde antioksidan
enzimlerden stiperoksit dismutaz (SOD) ve glutatyon
peroksidaz  (GSH-Px) aktivitelerinin  digtiigiini
gostermiglerdir. Yine Racek ve ark (28) depo
kanlaninda eritrosit SOD ve tam kan GSH-Px
aktivitelerinin diigtiigiinii géstermislerdir. Noble ve
ark. (39) ise glukoz-6-fosfat  dehidrogenaz
aktivitesinin digtdgini rapor etmiglerdir. Enzimatik
antioksidanlarin  yam  sira  enzimatik olmayan
antioksidanlardan indirgenmis glutatyonun da depo
kanlarindaki eritrositlerde zamana bagh  olarak
azaldig birgok aragtirmada gosterilmistir (40, 41). '

Meveut calismamizda AOP, TBARS'!n tersine
zamana bagh olarak kontrol ve galiyma grubunda
azalmisir. AOP, enzim ve enzim olmayan
antioksidanlanin etkilerinin topluca bir ifadesidir.
Antioksidan enzimlerin bir kismumn inhibe olmas:
her ne kadar AOP'de bir azalmaya neden olabilirse de
diger antioksidanlann diizeyleri yeterli ise total AOP
fazla etkilenmeyecektir. Aym sekilde enzim olmayan
antioksidanlarin da ortamda tilkenmesi total AOP'yi
fazlaca etkilemeyebilir. Bu yiizden sadece ban
antioksidan enzimlerin veya diger baz  enzim
olmayan antioksidanlanin  bir kismimn  verecegi
bireysel bilgiden daha kiymetli bilgi verecektir.
Cinkii AOP total antioksidan kapasite hakkinda
bireysel antioksidanlardan daha fazla  hilgi
vermektedir. Zaman iginde AOP'nin diismesi bazi
antioksidan  enzimlerin - aktivitelerinin  azalmas,
enzim  olmayan  antioksidanlanin  kullamilarak
tiilkenmesi vb nedenlere bagh olabilir.

Antioksidan sistemi glglendirmek ig¢in  depo
kanlarina degisik antioksidanlar ve metal gelatirleri
eklenmigtic (7, 30). Bunun yamnda, baz
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gahismalarda, dontirler, kan vermeden Unce belirli
sitrelerde antioksidan tabletler kullanmuslardir (28).
Bu ¢alismalanin hepsinde antioksidanlann gerek kan
vermeden once kullamlmasi ve pgerekse kan
torbalarina ilave edilmesiyle LP anlaml olarak
dilsmils ve eritrosit yasam siirclerine anlaml katkilar
saglanmistir,

Bu galigmada kan torbalanna melatonin eklenmesi
ile eritrosit LP'u anlamli olarak diserken AOP
anlamli olarak artmigtr. Bunun nedeni melatoninin
oldukea etkili bir antioksidan olmasi olabilir,
Melatonin lipofilik ve hidrofilik karakterinden dolay:
hem membran ve hem de sitozolde antioksidan
dzellik gsterir (42). Melatoninin in vivo antioksidan
etkisini iki yolla gosterebilir (43). Birinci yol,
kendisinin direk olarak serbest radikalleri toplamasi
veya onlann olugmasimi engellemesi, ikinci yol ise
endojen antioksidan enzimleri aktive ederek indirek
yoldan serbest radikalleri toplamasi (44-47). Ormek
olarak melatonin hidroksil, peroksil, singlet oksijen
ve hipoklorus asiti dirck olarak zararsiz hale
getiritken defiisik dokularda SDO ve GSH-Px
enzimlerinin hem aktivite ve hem de sentezlerinin
artirmaktadir (43, 48-50). Depo kanlanna melatonin
eklenmesiyle eritrosit iginde AOP artacak ve serbest
radikallerin neden oldugu LP azalacaktir,

Bu calismada, melatonin ilavesi, RBC'de kontrol
grubuna gdére daha az azalmaya neden olmustur.
Aynca, ertrosit hemolizinin giizel bir gostergesi
olan plazma potasyum diizeyleri ve LDH aktivitesi
melatonin ilave edilen ¢alisma grubunda kontrol
grubuna gbre anlamh olarak digiik bulunmugtur.
Dolayisiyla depo kanlanina melatonin  eklenmesi
hemolizi anlamh olarak azaltmugtie.  Hemolizin
azalmas: AOP'in artmas: ve LP'nun azalmasiyla ilgili
olabilir.

Melatoninin antioksidan etkisini ancak yiiksek
dozlarda gozlemledik. Diisiik doz melatonin ilavesi,
gahsilan parametrelerde anlambh bir degisiklige neden
olmamistir. Nitekim melatoninin in vitro antioksidan
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deelligini fizyolojik konsantrasyonlarda
gostermedifi,  ancak  yilksek  farmakolojik

konsantrasyonlarda gosterebildii rapor edilmistir
(51).

Sonug  olarak, depo kanlanma  yiiksck
konsantrasyonda melatonin ilave edilmesinin, serbest
radikallerin neden oldufu hiicre hasanm azaltarak
eritrositlerin -~ yasam  kabiliyetini  ve
artirabilecefi kamsina vardik.
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