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Diabetes mellitus (DM) komplikasyonları açısından 
progresif ve hayatı tehdit eden bir hastalıktır. Diabette geli�en 
komplikasyonların açıklanmasında öne sürülen birçok teori 

mevcuttur. Son yıllarda, bu konularda bir adım öne çıkan 
serbest radikaller, oksidatif stres, antioksidanlar ve ek olarak 
ailesel yatkınlık, diabetle ilgili geli�melere ı�ık tutmu�tur.  

 

Tip II Diabetes Mellituslu Hastalarda Plazma Total  
Tiyol ve Eritrosit Redükte Glutatyon Düzeyleri 
 
PLASMA TOTAL THIOL AND ERYTHROCYTE REDUCED GLUTATHIONE LEVELS IN 
PATIENTS WITH TYPE II DIABETES MELLITUS 
 
A. Erol YAZICI*, Hatice PA�AO�LU*, Do�an YÜCEL*, Nermin ÇELEB�*, Fatih BAKIR*, Mesut ÖZKAYA** 
 
*    Dr., S.B. Ankara E�itim ve Ara�tırma Hastanesi Biyokimya Laboratuvarı, 
**  Dr., S.B. Ankara E�itim ve Ara�tırma Hastanesi �ç Hastalıkları Klini�i, ANKARA 
 

 
Özet 

Diabetes Mellitus (DM), komplikasyonları açısından 
progressif ve hayatı tehdit eden bir hastalıktır. Son yıllarda serbest 
radikaller, oksidatif stres, antioksidanlar ve ailesel yatkınlık 
diabetle ilgili bulunmu�tur. Yapılan çalı�maların sonuçları 
ço�unlukla serbest radikallerin diabetin seyriyle arttı�ını 
göstermi�tir. 

Bu çalı�mada Tip II DM’lu hastalarda antioksidan sistemin 
durumunun incelenmesi amaçlandı. Yeni tanı konmu� ve oral 
antidiabetik (OAD) tedavi alan Tip II DM’lu iki ayrı hasta 
grubunda, serbest radikallerden çok çabuk etkilenen eritrosit 
redükte glutatyon (GSH) ve oksidatif strese cevabın göstergesi 
olan plazma total sülfidril (-SH) düzeylerini çalı�arak kontrol 
grubu ile kar�ıla�tırıldı. 

Yeni tanı almı� 20 ve OAD tedavi alan 20 Tip II DM’lu 
toplam 40 hastada eritrosit GSH ve plazma -SH düzeyleri 
incelendi. Yirmi sa�lıklı ki�i kontrol grubu olarak alındı. Eritrosit 
GSH düzeyleri yeni tanı almı� (7.55 ±  2.12 µmol/g Hb) ve OAD 
alan grupta (7.81 ± 1.18 µmol/g Hb) kontrol grubuna (8.77 ± 1.03 
µmol/g Hb) göre anlamlı derecede dü�ük saptandı  (sırasıyla 
p<0.05 ve p<0.01).  

Plazma -SH düzeyleri yeni tanı almı� DM hastalarında 
(605.64 ± 36.02 µmol/L) ve OAD kullanan hastalarda (604.61 ±
56.06 µmol/L) kontrol grubuna göre (664.79 ± 60.13 µmol/L) 
dü�ük bulundu (sırasıyla p<0.001 ve p<0.01).  

Plazma -SH / total protein oranları yeni tanı almı� DM 
hastalarında (8.24 ± 0.68 µmol/g protein) ve OAD kullanan 
hastalarda (8.19 ± 0.97 µmol/g protein) kontrol grubuna göre 
(9.48 ± 1.02 µmol/g protein) dü�ük bulundu (sırasıyla p<0.001 ve 
p<0.001).  

Çalı�mamızda Tip II DM’lu hastalarda artan oksidatif stresin 
bir göstergesi olan plazma -SH düzeylerinde ve eritrositlerde en 
önemli antioksidanlardan biri olan eritrosit GSH düzeylerinde 
azalma tespit edildi. Bu sonuçlar Tip II DM’lu hastalarda oksidan 
/ antioksidan sistem dengesinin bozuldu�u görü�ünü 
desteklemektedir.  

Anahtar Kelimeler: Diabetes Mellitus, Oksidatif Stres,  
                                   Glutatyon, Tiyol Grupları 
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 Summary 
Diabetes mellitus (DM) is a progressive disease and it may 

threat life in respect to its complications. Recently, free radicals, 
oxidative stress, antioxidants and familial susceptibility have been 
found associated with diabetes mellitus. The results of the studies 
have shown that free radicals increased in diabetic process. 

We aimed to investigate the status of antioxidant system in 
patients with Type II DM. We studied red blood cell reduced 
glutathione (GSH), an antioxidant rapidly affected by free radicals 
and plasma total sulphydryl (-SH) levels as an indicator of 
oxidative stress in new diagnosed diabetic patients and in patients 
treated with oral antidiabetic (OAD) agents. We compared the 
results of patient groups with those of the control. 

A total of 40 Type II diabetic patients (20 new diagnosed 
and 20 treated with OAD) were selected as patient groups. Red 
blood cell GSH levels were significantly decreased in both of the 
new diagnosed (7.55 ± 2.12 µmol/g Hb) and OAD group (7.81 ±
1.18 µmol/g Hb) as compared with control (8.77 ± 1.03 µmol/g 
Hb) (p<0.05 and p<0.01, respectively).  

 Plasma -SH levels were significantly decreased in both new 
diagnosis (605.64 ± 36.02 µmol/L) and OAD group (604.61 ±
56.06 µmol/L) as compared with controls (664.79 ± 60.13 
µmol/L) (p<0.001 and p<0.01, respectively).  

Plasma -SH / total protein ratios were also significantly 
decreased in both new diagnosed (8.24 ± 0.68 µmol/g protein) and 
OAD group  (8.19 ± 0.97 µmol/g protein) as compared with 
controls (9.48 ± 1.02 µmol/g protein) (p<0.001 and p<0.001, 
respectively).  

In conclusion, in type II diabetic patiens we found that 
plasma -SH and red blood cell GSH levels were decreased as an 
indicator of impaired oxidant/antioxidant balance due to  oxidative 
stress. The impairement of oxidant / antioxidant balance may 
contribute to the occurrence of the complications of diabetes in 
patients with Type II DM. 

Key Words: Diabetes Mellitus, Oxidative Stress,  
                      Glutathione, Thiol Groups 
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Diabetin koroner arterler, böbrek dokusu, periferik 
damarlar, retina üzerinde olu�turdu�u etkilerle, serbest 
radikallerin bu yapılardaki hasar yapıcı potansiyel etkisinin 
hastalık patogenezinde önemli bir rol oynadı�ı konusunda 
çe�itli çalı�malar yapılmı�tır (1-3). Bu çalı�malarda serbest 
radikallerin diabetik komplikasyonların geli�mesinde 
direkt olarak rol oynadı�ı söylenemeyece�i gibi, öneminin 
de göz ardı edilemiyece�i öne sürülmü�tür (3,4). Yapılan 
çalı�malarda diabetle serbest radikaller arasında güçlü bir 
ba�lantı olması nedeniyle, serbest radikallere kar�ı 
önlemlerin alınması gerekti�i dü�ünülmektedir. Birçok  
ara�tırmacı, serbest radikal hasarını önlemede 
antioksidanların kullanılmasını önerseler de, bu yakla�ımın 
kesin anlamda iyi bir sonuç verdi�i söylenememektedir 
(2,5,6).  

Günümüze kadar elde edilen sonuçlar, Tip I ve Tip II 
diabetin geli�im mekanizmaları ve komplikasyonlarının 
farklı oldu�unu göstermektedir (2,4,6). Bu yüzden 
ara�tırmalarda patogenez ve komplikasyonların ayrı ayrı 
açıklanması yoluna gidilmi�tir. Tip II diabet, Tip I’e göre 
daha sık görülmekte ve tedaviye daha iyi yanıt 
vermektedir. Tip II diabette, hastalı�ın ileri ya�larda ortaya 
çıkması ve prognozunun diabetin kontroluyla do�rudan 
ili�kili olması serbest radikallerin önemini arttırmaktadır 
(4,6,7).  

Vücutta, serbest radikal hasarına kar�ı çe�itli 
a�amalarda koruyucu olarak görev yapan antioksidan 
sistemler mevcut olup, bozulan vücut dengesinden ve 
serbest radikallerin olu�turdu�u oksidatif stresten olumsuz 
yönde etkilenmektedirler. Serbest radikallerin hasar verici 
etkisini önlemeye çalı�an antioksidanlar, özellikle de tiyol 
grupları, bu etkile�meler sırasında plazma ve doku 
düzeylerini koruyamamaktadır (8). 

Bu verilerden yola çıkarak, çalı�mamızda Tip II 
DM’li hastalarda antioksidan sistemin durumunu 
incelemeyi amaçladık. Yeni tanı konulmu� ve oral 
antidiabetik (OAD) tedavi almakta olan Tip II DM’li hasta 
gruplarında, serbest radikallerden çok çabuk etkilenen 
eritrosit GSH ve plazma total -SH düzeylerini çalı�arak 

kontrol grubu ile kar�ıla�tırdık.  

Gereç ve Yöntem 
Hasta ve Kontrol Grupları 

Bu çalı�ma Sa�lık Bakanlı�ı Ankara E�itim ve 
Ara�tırma Hastanesi’nde yapılmı�tır. Çalı�ma grupları 
hastanenin dahiliye ve endokrinoloji poliklini�ine ba�vuran 
Tip II diabetli hastalardan olu�mu�tur. Diabetik grup yeni 
tanı konmu� ve oral antidiabetik (OAD) tedavi alanlar 
olmak üzere iki grup �eklinde olu�turulmu�tur. Kontrol 
grubu ise sa�lıklı ki�ilerden, hastaların ya� ve cinsiyet 
grubuna uygun olarak seçilmi�tir (Tablo 1).  

Kan Örnekleri 
Kan örnekleri, 12 saatlik açlık sonrasında GSH, total -

SH ve plazma total protein ölçümleri için EDTA’lı tüplere 
alındı. Eritrosit GSH’ı ölçümü için EDTA’lı tam kan 
örne�inden 0.1 mL alınıp 0.9 mL distile su eklenerek 
hemoliz olu�turuldu; üzerine 1.5 mL presipitat solusyonu 
(1.67 g glasiyal metafosforik asit, 0.20 g Na2EDTA ve 30 g 
NaCl distile su ile 100 mL’ye tamamlandı) ilave edilip 
3000 g’de 15 dakika santrifüj edilip süpernatan elde edildi.  
Total -SH ise plazmada  çalı�ıldı. Hemoglobin düzeyleri 
tam kanda, Coulter Gen. S CBC analizöründe; total protein 
plazmada, ILAB 1800 otoanalizöründe çalı�ıldı.  

Yöntemler 
Eritrosit redükte glutatyon (GSH) ölçümü 

Yöntemin prensibi: Eritrositlerde  glutatyon ölçümü, 
Beutler, Duron ve Kelly’nin tanımladı�ı prensibe göre 
yapıldı (9). Yöntemde sülfidril grupları DTNB reaktifi ile 
kromojen bile�ik olu�turmakta ve olu�an sarı renk 412 
nm’de reaktif körüne kar�ı okunmaktadır. Eritrositlerdeki -
SH gruplarının hemen hemen tamamı GSH yapısında 
bulundu�undan ölçülen absorbans üzerinden GSH düzeyi 
hesaplandı. 

Kalibrasyon e�risi, stok GSH çözeltisinden (2000 
�mol/L) hazırlanan 125, 250, 500, 1000 ve 1500 �mol/L 
GSH çözeltileri ile çizildi. Örneklerin absorbansları bu e�ri 
yardımıyla konsantrasyona çevrilerek miktar tayini yapıldı. 
Eritrosit GSH de�erleri Hemoglobin de�erlerine 

 
 
Tablo 1. Yeni Tanı Almı� ve OAD Alan DM Hastaları ile Kontrol Grubu Plazma Total SH, Total SH / Protein, Eritrosit 
GSH ve Total Protein De�erleri (Ortalama ± Standart sapma) 

 
  Grup I (Kontrol) Grup II (Yeni Tanı Alan DM) Grup III (OAD Alan Tip II DM) 
  (n=20; 12K, 8E) (n=20; 11K, 9E) (n=20; 11K, 9E) 
Ya� Ortalaması 47.8±10.2 48.4±9.5 53.8±8.8 
GSH (µmol/g.Hb) 8.77±1.03 7.55±2.12* 7.81±1.18** 
Total -SH (µmol/L) 664.79±60.13 605.64±36.02*** 604.61±56.06** 
Total -SH/Protein (µmol/g.protein) 9.48±1.02 8.24±0.68*** 8.19±0.97**** 
Total Protein (g/dL) 7.11±0.47 7.29±0.36 7.29±0.33 
*  : Grup II < Grup I,  p< 0.05              ***  :  GrupII < Grup I,  p< 0.001 
**  :  Grup III < Grup I,  p< 0.01          ****  :  Grup III < Grup I,  p< 0.001 
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oranlanarak �mol GSH/g Hb olarak ifade edildi. 

Eritrosit GSH ölçüm yönteminin presizyonu için 
toplanan tam kan örnekleriyle bir stok karı�ım (havuz) 
hazırlandı ve bundan ardı�ık olarak 20 okuma yapıldı. 
Yöntemin CV de�eri %4.4 olarak bulundu. 

Total Sülfidril (-SH) tayini 

Yöntemin prensibi: Plazma total -SH ölçümleri, 
Sedlak ve Lindsay’a göre yapıldı (10). Yöntem -SH 
gruplarının DTNB reaktifi ile alkali ortamda olu�turdu�u 
kromojen bile�i�in 412 nm’de verdi�i absorbansın örnek 
ve reaktif körüne kar�ı okunması esasına dayanmaktadır. 
Kalibrasyon e�risi 50, 100, 250 ve 500 �mol/L GSH 
çözeltileri ile çizildi. 

Total -SH tayininin presizyonunu kontrol etmek 
amacıyla plazma havuzu hazırlandı ve ölçüm farklı 
günlerde 20 kez tekrarlanarak yöntemin günler arası 
presizyonu ara�tırıldı. CV de�eri %2.6 olarak bulundu.  

Plazma total -SH grupları hemen hemen tümüyle 
proteinlere ba�lı oldu�undan protein 
konsantrasyonlarındaki de�i�ikliklere ba�lı -SH 
de�i�ikliklerinin saf dı�ı edilmesi amacıyla plazma total -
SH/total protein oranları hesaplandı. 

�statistiksel hesaplamalar Microsoft Excel 
Programıyla Student t testi kullanılarak yapıldı.  

Bulgular 
Tablo 1 ve �ekil 1’de eritrosit GSH düzeyleri 

açısından grupların de�erlendirilmesi yapılmı�tır. Bu 
kar�ıla�tırmada kontrol grubuna göre yeni tanı almı� 
(p<0.05) ve OAD tedavi alan DM hastalarının önemli 
oranda dü�ük de�erlere sahip oldukları (p<0.01), hasta 
gruplarının ise kendi aralarında anlamlı bir farklılı�a sahip 
olmadıkları  bulunmu�tur.  

Plazma total -SH düzeylerinde kontrol grubuyla yeni 
tanı almı� DM hastaları arasında önemli bir farklılık 
bulundu (p<0.001). Kontrol grubuyla OAD tedavi alan DM 
hastaları arasındaki farklılık da anlamlıydı (p<0.01). Yeni 
tanı almı� DM hastaları ile OAD tedavi alan hastalar 
arasında ise istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık yoktu. 
Tablo 1 ve �ekil 2’de bu farklılıklar gösterilmektedir. 

Total -SH / protein oranı açısından yapılan 
de�erlendirmede: Yeni tanı alan DM ve OAD tedavi alan 
DM olgularında de�erlerin kontrol grubuna kıyasla önemli 
oranda dü�ük oldu�u görüldü (p<0.001). Yeni tanı almı� 
DM ve OAD tedavi alan DM hastaları arasında anlamlı bir 
farklılık yoktu. Sonuçlar Tablo 1 ve �ekil 3’de 
gösterilmi�tir. 

Total protein de�erleri açısından yapılan 
de�erlendirmede kontrol grubu, yeni tanı alan DM ve OAD 

tedavi alan DM grupları arasında önemli bir farklılık 
bulunamadı. 

�ekil 1. Yeni Tanı Almı� ve OAD Tedavi Alan DM Hastaları ile 
Kontrol Grubu Eritrosit GSH De�erlerinin Kar�ıla�tırılması. 
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 �ekil 2. Yeni Tanı Almı� ve OAD Tedavi Alan DM Hastaları ile 
Kontrol Grubu Plazma Total -SH  De�erlerinin Kar�ıla�tırılması. 
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 �ekil 3. Yeni Tanı Almı� ve OAD Tedavi Alan DM Hastaları ile 
Kontrol Grubu Total-SH / Protein De�erlerinin Kar�ıla�tırılması. 
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Tartı�ma ve Sonuç 
Serbest radikaller aerobik metabolizma sırasında 

devamlı olarak üretilirler. Serbest radikallerin DNA, 
karbohidrat, proteinler ve lipidler üzerinde hasar yapıcı 
etkisi vücutta antioksidan sistemler tarafından engellenir ve 
ortadan kaldırılmaya çalı�ılır. Oksidatif stresle ili�kili 
hastalıkların ba�ında diabet gibi kronik hastalıklar 
gelmektedir (11-13). Tip II DM’lu hastalarda normal 
popülasyona göre yüksek morbidite ve mortalite 
izlenmektedir. Diabetin komplikasyonlarıyla serbest 
radikal hasarı arasında yüksek ili�ki oldu�unu öne süren 
çe�itli çalı�malar bulunmaktadır ve serbest radikallerin 
hasar yapıcı etkisi, özellikle hiperglisemi ve glikozile 
proteinlerin otooksidasyonu ile açıklanmaktadır (2,3,7). 

Serbest radikal hasarına kar�ı organizma antioksidan 
sistem ile cevap verir. Non-enzimatik bir antioksidan olan 
GSH’nın temel görevi eritrositleri peroksidlere kar�ı 
korumaktır. Glutatyon peroksidaz (GSH-px) enzimi 
aracılı�ıyla olu�an reaksiyon sonrası GSH oksitlenerek 
GSSG’ye dönü�ürken hücrede lipid peroksidasyonu 
önlenir. Eritrositlerde yüksek miktarda bulunan GSH, 
özellikle eritrosit membranını serbest radikal hasarına kar�ı 
korur (14).  

 DM serbest radikal üretiminin arttı�ı kronik bir 
hastalıktır (11,13). Artan oksidatif stresle beraber 
organizmada ba�ta antioksidan sistemler olmak üzere, 
çe�itli de�i�iklikler meydana gelmektedir. Diabette 
antioksidan sistemlerin etkilenmesi serbest radikal 
varlı�ında ve artan glukoz seviyesine ba�lı olarak 
metabolik yolların etkilenmesiyle gerçekle�mektedir 
(15,16). 

Diabette antioksidan sistemin durumu ile ilgili yapılan 
çalı�malarda de�i�ik sonuçlara ula�ılmı�tır. Deneysel 
ortamda yapılan çalı�malarda, Kashiwagi ve ark. (17) 
endotel hücre kültürlerinde yüksek glukoz konsantrasyonu 
sonucunda glutatyon redoks siklusunun bozuldu�unu ve 
GSH düzeyinin anlamlı bir �ekilde dü�tü�ünü 
gözlemi�lerdir. Mc Lennan ve ark. (18) yapmı� oldukları 
çalı�mada deneysel ko�ullarda olu�turulan diabetik ratlarda 
hepatik glutatyon konsantrasyonunu ölçmü�ler ve normal 
ratlara göre bir fark bulamamı�lardır. Thomas ve ark. (19) 
komplikasyonlu ve komplikasyonsuz Tip I ve Tip II 
diabetlilerde trombosit GSH düzeyini ölçmü�ler; kontrol 
grubuna göre bütün gruplarda GSH düzeylerini anlamlı bir 
�ekilde dü�ük bulmu�lardır. Stankova ve ark. (20) 
granulositlerde GSH düzeyini diabetik ve kontrol grubuna 
göre kar�ıla�tırmı�lar ve bir farklılık bulamamı�lardır. 
Nuttall ve ark. (7) yaptıkları ara�tırmada Tip II diabetli 
hastaları kullanmı�lardır. Ya�lı hastalarla, genç ve ya�lı 
kontrol gruplarını kar�ıla�tırmı�lar ve ya�lı gruba göre 
plazma GSH’ı farklı olmamasına ra�men genç kontrol 
grubuna göre ya�lı Tip II diabet hastalarının plazma GSH 

seviyelerini anlamlı �ekilde dü�ük bulmu�lardır. 

Eritrosit GSH seviyeleri ile diabet arasındaki ili�kiyi 
inceleyen ara�tırmalarda  da farklı sonuçlara ula�ılmı�tır. 
DM’li hastalarda eritrosit GSH de�erlerinin de�i�medi�ini 
savunan çalı�maların (5,10,21-23) yanında, diabetle 
beraber birçok sistemin etkilendi�i ve GSH seviyesinin 
eritrositlerde do�rudan veya dolaylı olarak azaldı�ını 
savunan ara�tırmalar da (12,24-29) vardır.  

Bizim çalı�mamızda, eritrosit GSH düzeyleri 
açısından yapılan kar�ıla�tırmada, kontrol grubuna kıyasla 
yeni tanı almı� DM ve OAD tedavisi alan DM hastalarında 
anlamlı bir dü�üklük vardı (p<0.05, p<0.01). Hasta grupları 
kendi aralarında eritrosit GSH düzeyi açısından 
de�erlendirildi�inde ise anlamlı bir farklılık bulunamadı. 

Serbest radikallerin vücutta olu�turdu�u oksidatif 
stresin GSH düzeylerinde yaptı�ı etki yanında, total -SH 
grupları üzerinde de bir takım oksidatif etkileri vardır. 
Proteinlerin oksidatif strese maruz kalmasıyla -SH 
gruplarında azalma ve fonksiyonel bozukluklar ortaya 
çıktı�ı öne sürülmektedir (1,30).  

Farklı yapı ve hastalarda yapılan çalı�malarda 
genellikle -SH gruplarında oksidatif stresle birlikte azalma 
saptanmı�tır. Tip II diabetli hastalarda yapılan çalı�malarda 
total -SH de�erlerinde azalma (31,32) bulunurken, Tip I 
diabetlilerle yapılan çalı�mada (33) plazma -SH 
düzeylerinde farklılık bulunamamı�tır. Soszynski ve ark. 
(30) oksi-datif stres varlı�ında eritrosit membran -SH 
gruplarında azalmayı  tesbit etmi�lerdir. Kadota ve ark. (1) 
koroner arter hastalı�ı ile birlikte oksidatif strese ba�lı 
olarak serum albumin -SH gruplarının belirgin olarak 
azaldı�ını göstermi�lerdir. Asayama ve ark. (34)  Tip I 
diabetli genç hastalarda serum -SH düzeylerini 
incelemi�ler ve sa�lıklı bireylere göre bir farklılık 
bulamamı�lardır. Colier ve ark. (32) plazma -SH 
seviyesinin Tip II diabetlilerde anlamlı düzeyde dü�tü�ünü 
göstermi�lerdir. Ceriello ve ark. (31) OAD tedavisi alan 
veya dietle takip edilen Tip II diabetik hastaların plazma 
total -SH seviyelerini sa�lıklı ki�ilerden olu�an kontrol 
grubu ile kar�ıla�tırmı�lar ve total plazma -SH 
konsantrasyonunu anlamlı �ekilde dü�ük bulmu�lardır. 
Plazma total-SH düzeyi açısından yapmı� oldu�umuz 
çalı�ma, Ceriello ve ark. ile Colier ve ark.’nın bulmu� 
oldukları sonuçlarla uyu�maktadır (31,32).    

Çalı�mamızda plazma total -SH düzeyi ile yaptı�ımız 
kar�ıla�tırmada diabetli grupların kontrol grubuna göre 
anlamlı bir �ekilde dü�ük de�erlere sahip oldu�unu gördük. 
Kontrol grubu ile yeni tanı alan DM hastaları arasında total 
-SH de�erleri açısından anlamlı bir fark vardı (p<0.001). 
Yine OAD tedavisi alan DM hastaları kontrol grubu ile 
kar�ıla�tırdı�ımızda total -SH de�erlerinde anlamlı bir 
dü�üklük tesbit ettik (p<0.01). Yeni tanı alan diabetik 
grupla OAD tedavisi alan diabetik grup arasında plazma 
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total -SH düzeyi açısından bir farklılık bulamadık. 

Plazmada bulunan -SH grupları büyük oranda 
proteinlere ba�lı oldu�undan total -SH / total protein 
oranını da incelemeyi uygun gördük. Yaptı�ımız çalı�mada 
total protein düzeyinde gruplar arasında önemli bir fark 
görülmezken, plazma total -SH / total protein oranı için 
yapılan kar�ıla�tırmada diabetli gruplar ile kontrol grubu 
arasında anlamlı farklılıklar bulduk. Yeni tanı alan DM 
hastalarında total -SH / total protein de�erleri kontrol 
grubuna kıyasla anlamlı derecede dü�üktü (p<0.001). OAD 
tedavisi alan DM hastalarında total -SH / total protein  
de�erleri kontrol grubundan dü�ük idi (p<0.001). Yeni tanı 
alan diabetik grupla, OAD alan diabetik grup arasında total 
-SH / total protein oranı açısından bir farklılık bulamadık. 
Bu durum -SH düzeyindeki azalmanın, artan oksidatif stres 
nedeniyle olabilece�ini göstermektedir. 

Artan oksidatif stresle beraber plazma ve 
membranlarda bulunan -SH grupları serbest radikal etkisi 
ile okside olmakta ve redükte formunda azalma tesbit 
edilebilmektedir. Okside haldeki tiyol gruplarının tekrar 
redükte hale gelmesi ve oksidatif hasara kar�ı 
kullanılabilmesi için GSH gereklidir. Oksidatif stresle 
azalan GSH ise, tiyol gruplarının okside durumdan redükte 
hale getirilmesinde yetersiz kalmaktadır (2-4,24,26)  

Eritrosit redükte glutatyon düzeyinin diabetle beraber 
azalmasında çe�itli teoriler ileri sürülmektedir. Murakami 
ve ark. yaptıkları çalı�mada (26) diabetli hastalarda 
eritrosit GSH düzeyini dü�ük bulurken aynı zamanda 
GSSG seviyesinde yükseklik, � glutamilsistein sentetaz 
aktivitesinde azalma ve glutatyon redüktaz aktivitesinde 
dü�me gözlemi�ler, GSH seviyesinde azalmayı � 
glutamilsistein sentetaz aktivitesinde azalma ile 
açıklamı�lardır. Glutatyon redüktaz aktivitesinde azalma 
sonucu da GSSG yeterince GSH’a dönü�türülememektedir. 
Sonuçta diabetli hastalarda antioksidan sistem aktivitesinde 
azalma oldu�u öne sürülmektedir (26). 

Di�er taraftan GSH seviyesinde azalmanın 
açıklanmasında  de�i�ik mekanizmalar öne sürülmektedir. 
Bunlardan birisi diabetle artan glukoz miktarının normalde 
fazla aktif olmayan poliol (sorbitol) yolunu 
aktifle�tirmesidir. Bu yolla NADPH kullanımının artması 
ve artan aldoz redüktaz aktivitesinin NADPH kullanan 
enzim sistemlerini inhibe etmesi ile glutatyon redoks 
döngüsünde azalma gerçekle�mekte, sonuçta ise GSH 
miktarı azalmaktadır (2,3,17,35). Di�er bazı ara�tırmacılara 
göre, diabetle beraber serbest radikallerin oranının artması 
ile birlikte antioksidan-serbest radikal dengesi bozulmakta 
ve GSH gibi antioksidanların tüketimi artabilmektedir (36-
38). Glukozun enzimleri glikozilleyerek aktivitelerini 
azaltması oksidan-antioksidan dengeyi daha da 
bozabilmektedir (36-38).  

Sonuç olarak: Tip II diabetli hastalarda elde etti�imiz 

sonuçlar, artan oksidatif stresin, proteinlerdeki oksidatif 
stres göstergesi olan plazma -SH düzeyinde ve antioksidan 
sistemin bir göstergesi olan eritrosit GSH seviyesinde 
azalmaya neden oldu�unu göstermektedir.  
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