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Ö Z E T 

Bu çalışmada, alkol İçen kişilerde eritrosit içi A TP 

ve 2,3-BPG seviyeleri tayin edilerek alkolün eritrosit 

metabolizması üzerindeki etkileri araştırıldı. Çalışma, en 

az üç yıldan beri haftada en az bir defa alkol alan ve 

halen de almaya devam eden herhangi bir klinik 

şikayeti ve bulgusu olmayan 24-62 (ortalama 38) 

yaşları arasında 46 alkolik şahıs ile hayatı boyunca hiç 

alkol kullanmamış 25-56 (ortalama 36) yaşları arasında 

32 sağlıklı erkek şahıs üzerinde gerçekleştirildi. Alkol 

grubuna ait A TP ve 2,3-BPG seviyeleri kontrol grubuna 

göre istatistiki açıdan önemli derecede (p<0.05) düşük 

bulundu. Bu azalmanın alkolün glikoliz hızını yavaşlat

masından kaynaklandığı ve bunun da doku oksije-

nasyonu ile eritrositlerin diğer fonksiyonlarında bozul

maya sebep olduğu kanaatine varıldı. 
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S U M M A R Y 

In the present study, erythrocyte ATP and 2,3-

BPG levels of alcohol consumers were investigated in 

order to determine the effects of alcohol on erythrocyte 

metabolism. Alcohol consumers were consisted of 46 

cases aged between 24-62 (mean 38) years. They had 

been drinking for at least three years and once a 

week. Controls were consisted of 32 healthy subjects 

between the same range of age. Erythrocyte A TP and 

2,3-BPG levels of the drinkers were significantly lower 

than those of controls. Those reductions were thought 

to results from the inhibition of glycolysis by alcohol 

which results in an impairment in tissue oxygenation 

and normal erythrocyte functions. 
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Eritrositler yapıları, metabolizmaları ve fonksiyonla

rı yönünden diğer vücut hücrelerinden farklı özelliktedir

ler. Olgun İnsan eritrositleri diğer hücrelerdekinin aksine 

nükleus, mitokondri ve ribozom gibi organellere sahip 

değildirler (1,2). Bu sebeple olgun eritrositlerde aerobik 

glikoliz oluşmaz. Eritrositler ihtiyaçlarını anaerobik gliko

liz yolundan sağlarlar (3,4). 

Kan glukozu, hücre zarını kolayca geçerek eritrosit 

içine girer ve bu giriş ortamdaki glukoz konsant

rasyonuna çok az bağımlıdır. Glukoz eritrosit içinde 

anaerobik reaksiyonlar dizisi sonunda laktik aside dö

nüşür (3,5). Anaerobik glikoliz sonucunda ATP kazancı 
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fazla olmamakla birlikte eritrositlerin enerji ihtiyacı için 

yeterlidir (5). 

Glikolitîk yol eritrositlerde ATP temininden başka 

2,3 bifosfogliserat (2,3-BPG) sentezi için de kullanılır. 

2,3-BPG eritrositteki glikolitîk yolda önemli bir yan ürün 

olup, oksijenin hemoglobinden dokulara salıverilme

sinde etkilidir (1,3,5). Difosfogliserat mutaz enzimi 1,3-

BPG'ı 2,3-BPG'a çevirir. 2,3-BPG, 2,3-BPG fosfataz 

enziminin katalize ettiği reaksiyonla 3 fosfogliserata hid-

rolizlenir (1,2). Bu iki basamaklı reaksiyon dizisine "Ra-

poport Luebering yolu" denmektedir. Bu yolun çok 

önemli iki fonksiyonundan birincisi, yüksek enerjili fos

fat bileşiklerinin ATP'a dönüşümünü engellemek, diğeri 

de 2,3-BPG üretmektir (4,6,7). 

2,3-BPG, oksijenin hemoglobin tarafından taşın

masında ve dokulara salıverilmesinde düzenleyici bir 

role sahiptir. 2,3-BPG, oksi hemoglobine bağlanarak 

bunun oksijene olan afinitesini azaltır. Oksijen yetersiz-
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ligi durumunda daha fazla 2,3-BPG sentezlenerek he

moglobine bağlanır. Bu sayede daha fazla miktarda ok

sijenin serbest bırakılarak dokulara gitmesi sağlanmış 

olur (5,8). 

Etanol, günümüzde en çok kullanılan tokslk mad

dedir (9). Endüstride bir çözücü olarak kullanılmasının 

dışında insan tarafından alkollü içecekler içinde yoğun 

bir şekilde tüketilmektedir (10). Bütün alkollü içecek

lerde değişik konsantrasyonlarda bulunan etil alkol 

çeşitli meyvelerin ve nişastanın fermentasyonu sonucu 

elde edilebildiği gibi etilenden kimyasal yollarla da 

önemli miktarda üretilmektedir (11). 

Alkolün çeşitli sağlık ve sosyal problemlere sebep 

olduğuna dair çok sayıda yayın mevcuttur (12-14). An

cak günümüzde alkol alışkanlığı hala önemini korumak

tadır. Keyif verici ve sakinleştirici olarak kullanılan etil 

alkolün tüketimi stresli şehir hayatı, yoğun mesailer ve 

çeşitli psikolojik sebeplere bağlı olarak gün geçtikçe 

artmaktadır. 

Çalışmamızda, eritrosit içi ATP ve 2,3-BPG se

viyeleri tayin edilerek alkolün eritrosit metabolizması ü-

zerindeki etkileri araştırıldı. 

M A T E R Y E L V E M E T O D 

Bu çalışma, en az üç yıldan beri haftada en az 

bir defa alkol alan ve halen de almaya devam eden 

herhangi bir klinik şikayeti ve bulgusu olmayan 24-62 

(ortalama 38) yaşları arasında 46 alkolik şahıs ile 

hayatı boyunca hiç alkol kullanmamış 25-56 (ortalama 

36) yaşları arasında 32 sağlıklı erkek şahıs üzerinde 

ge rçek leş t i r i l d i . A n d r a d e ve ark (15 ) ' n ın s ın ı f 

landırmasına göre alkol grubundan 11 kişi hafif içici 

(günde ortalama <30 gr alkol alanlar), 12 kişi orta de

recede içici (30-70 gr alkol alanlar) ve 23 kişi ağır içici 

(>70 gr alkol alanlar) idi. 

Vakalardan 10-12 saatlik açlıktan sonra sabah 

8.00-10.00 saatleri arasında 5 ml venöz kan alınarak 

hepaıinli tüpe aktarıldı. 

2 , 3 - B P G A n a l i z i 

2,3-BPG analizi Sigma firmasından temin edilen ti
cari kitle gerçekleştirildi (16). Çalışmada eritrosit paketi 
hazırlama yerine doğrudan tam kan kullanıldı. Alınan 
heparlnli kanın 1 ml'si %8'lik 3 ml soğuk TC A çözelti
sine ilave edildi. Birkaç saniye çalkalandı. Buzlu suda 
5 dakika bekletildi. 3000 rpm'de 10 dakika santrifüj 
edildi. Süpernatan ayrıldı ve çalışma gününe kadar de
rin dondurucuda saklandı. En geç bir ay içinde çalışıl
dı. 

2,3-BPG'nin tayin prensibi şu şekildedir; 2,3-BPG, 
3-fosfogliserik asid ve fosfat (P;)'a 2,3-BPG fosfataz 
katalizörlüğünde hidroliz olmaktadır. 2-fosfogliserik asid 
(2-PGA) ise bir stimülatör olarak kullanılmaktadır. 

2,3-BPG fosfataz 

2,3-BPG —• , — . 3-PGA + Pj 

2-PGA 

355 

3-PGA, 3-fosfogliserat kınaz (3-PGK) katalizör

lüğünde ATP ile reaksiyona girerek 1,3-BPG ve ADP 

oluşmaktadır. 

3-PGK 

3-PGA + ATP ^— 1,3-BPG + ADP 

1,3-BPG, gl iseraldehid 3-fosfat dehidrogenaz 

(GAPD) katalizörlüğünde glıseraldehit 3-fosfata (G-3-P) 

indirgenirken NADH'da NAD'ye oksitlenmektedir. 

GAPD 

1,3-BPG + NADH Glıseraldehit 3-fosfat + NAD 

NADH'ın 340 nm'deki absorbansında meydana 

gelen azalmadan faydalanarak 2,3-BPG seviyesi ölçü

lebilir. Reaksiyon sonunda oluşan NAD miktarı, 2,3-

BPG miktarı ile orantılıdır. 

A T P A n a l i z i 

ATP analizi de Sigma firmasında temin edilen ti

cari kit ile gerçekleştirildi (17). Alınan heparlnli kanın 1 

ml'si %12'lik 1 ml soğuk TCA çözeltisine ilave edildi. 1 

dakika kadar çalkalandı. 5 dakika buzlu suda bekletil

dikten sonra 3 0 0 0 rpm'de 10 dakika santrifüj edilerek 

süpematanı ayrıldı. Bekletilmeden süpernatanda ATP 

çalışıldı. 

ATP'ın tayin prensibi şu şekildedir: ATP, fosfogli-

serat kinaz (PGK) katalizörlüğünde 3-fosfogliseraîla 

reaksiyona girerek ATP e 1,3-BPG sentezlenir. 1,3-

BPG, gliseraldehid 3-fosfata dönüşür. Bu arada NADH-

'dan NAD sentezlenir. NADH miktarında meydana ge

len azalma ATH miktarı île orantılıdır. 

PGK GAPD 

ATP+3-fosfogiiserat - ADP+1,3-BPG+NADH • G-3-P+NAD 

Bulgular student-t test ile değerlendirildi. 

B U L G U L A R 

Her iki gruba ait bulgular Tablo 1 'de verilmiştir. 

Tablo 1 'den de görüldüğü gibi alkol grubuna ait ATP 

ve 2,3-BPG seviyeleri kontrol grubuna göre istatistik! 

açıdan önemli derecede (p<0.05) düşük bulunmuştur. 

T A R T I Ş M A 

2,3-BPG ve ATP tayininde kullanılan antikoa-

gülanın önemli olduğu ve bu hususta en iyi antlkoa-

gülanın heparin olduğu kaydedilmiştir (17,18). Biz de 

bu çalışmamızda antikoagülan olarak heparin kullandık. 

Tayinlerde lökosit ayırma ve eritrosit paketi hazır

lama yoluna gidilmeden doğrudan tam kan kullanıldı ki 

hemen bütün araştırmacılar da aynı metodu uygula

mışlardır (16,17,19). Çünkü lökosit içi 2,3-BPG miktarı

nın, tam kandakinin %3'ü kadar olduğu bildirilmiştir (19-

21). Ayrıca, lökosit sayısı eritrosit sayısından çok az ol

duğundan, eritrosit paketi yerine tam kan kullanılarak 

deneysel işlemlerin azaltılması ve böylece metodların 

klinik uygulamalarda kullanılabilir hale getirilmesi amaç

lanmıştır. 
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Tablo 1. Alkol grubu ile kontrol grubuna ait bulguların karşılaştırılması 

Kontrol grubu Alkol grubu 

Parametre (n-32) (n-46) t P 

ATP 64.75±6.90 59.64+9.72 2.52 p<0.05 
2,3-BPG 2.20±0.39 1.97+0.48 2.34 p<0.05 

Alkol içenlerde eritrosit içi 2,3-BPG ve ATP dü

zeylerinin düşük olması glikoliz hızının yavaşlaması ile 

izah edilebilir. Kanaatimize göre bunun en önemli se

bebi glikolizin yürümesi için gerekli olan fosfat ve mag

nezyum seviyelerinin düşük olmasıdır. Alkoliklerde kan 

fosfat ve magnezyum düzeylerinin düşük olduğu birçok 

araştırmacı tarafından ortaya konmuştur (22-24). Mag

nezyum glikoliz yolundaki başta hekzokinaz olmak 

üzere, kinaz enzimlerinin aktivatörüdür. Fosfat ise gli

koliz ara ürünlerinden 1,3-BPG'nin sentezi için gerekli

dir. 

Öte yandan alkol glukoneogenezi de inhîbe eder. 

Özellikle açlık durumunda kan şekerinin azalması gliko

liz hızını da düşürmüş olabilir. 

Eritrositlerin tek enerji kaynağı glikolizdir. Dolayısıy

la glikolizin yavaşlaması eritrositlerin ömrünü kıse'ia-

caktır. ATP eksikliğinde eritrositteki birçok fonksiyon ye

rine getirilemez. Ayrıca, ATP eksikliğinde eritrosit zarı

nın daha sert ve kırılgan olduğu bunun da hemolize yol 

açtığı kaydedilmiştir (25). 

2,3-BPG doku oksijenasyonu için hayati öneme 

sahiptir (8). Bulgularımız, alkoliklerde doku oksije-

nasyonunun da yetersiz olduğunu göstermektedir. 

Sonuç olarak, bulgularımız alkolün hem eritro

sitlere hem de oksijen bakımından diğer dokulara 

önemli derecede zarar verdiğini göstermektedir. 
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