
1 Ankara Meslek Hastalıkları Hastanesi, Biyokimya Bölümü, Ankara, Türkiye 
2 İstanbul Ümraniye Eğitim ve Araştırma Hastanesi, Biyokimya Bölümü, İstanbul, Türkiye 

3 Hacettepe Üniversitesi, İç hastalıkları Ana Bilim Dalı, Ankara, Türkiye 
4 Ankara Meslek Hastalıkları Hastanesi, Toksikoloji Bölümü, Ankara, Türkiye 

5 Aydın Halk Sağlığı Laboratuvarı, Biyokimya Bölümü, Aydın, Türkiye 
6 Ankara Meslek Hastalıkları Hastanesi, Nöroloji Bölümü, Ankara, Türkiye 

7 Hacettepe Üniversitesi, Biyomühendisliği Bölümü, Ankara, Türkiye 
8 Yıldırım Beyazıt Üniversitesi, Halk Sağlığı Ana Bilim Dalı, Ankara, Türkiye

Yazışma Adresi /Correspondence: Ceylan Bal, 
Ankara Meslek Hastalıkları Hastanesi, Biyokimya Bölümü, Ankara, Türkiye     Email: ceylandemirbal@gmail.com

Geliş Tarihi / Received: 11.05.2015, Kabul Tarihi / Accepted: 19.06.2015
Copyright © Dicle Tıp Dergisi 2015, Her hakkı saklıdır / All rights reserved

Dicle Tıp Dergisi /  2015; 42 (2): 222-226
Dicle Medical Journal  doi: 10.5798/diclemedj.0921.2015.02.0561

ÖZGÜN ARAŞTIRMA / ORIGINAL ARTICLE 

Arsenik maruziyeti olan kişilerde serum gama glutamil transferaz ve ürik asit 
düzeylerinin değerlendirilmesi

Evaluation of gamma gluthamyl transferase and uric acid levels in arsenic exposed subject

Ceylan Bal1, Oya Torun Güngör2, Mehmet Erdem Alagüney3, Asım Hocaoğlu4, Müjgan Ercan5, 
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ABSTRACT

Objective: Arsenic is a metal with a widespread indus-
trial usage and causing oxidative stress. Studies shows 
serum uric acid and gamma gluthamyl transferase (GGT) 
levels are increasing in oxidative stress. The aim of this 
study is to evaluate the effect of arsenic exposure on se-
rum uric acid and GGT levels.

Methods: 500 patients who refer to Ankara Occupational 
Disease Hospital between 2010 to 2014 for periodic ex-
amination and urinary arsenic, serum uric acid and serum 
GGT levels assessed are included in this study. 268 pa-
tients with urinary arsenic levels over 35μg/L are defined 
as exposed and below 35μg/L are controls.

Results: Data of 500 patients were analysed. 268 of 
them had high urine arsenic levels and 232 had normal 
urine arsenic levels. In the high urine arsenic level group 
the median serum uric acid level was 5.4 (2.60-7.20) and 
median serum GGT level was 27 (10-51) in the other 
group with normal urine arsenic levels the median serum 
uric acid level was 4.9 (2.5-7) and median serum GGT 
level was 22 (10-52). The difference between two groups 
was statistically significant (p value: 0.002 and <0.001 re-
spectively)

Conclusion: Arsenic exposure may be associated with 
hyperuricemia and high levels of GGT and with prospec-
tive studies the causal relationship between arsenic expo-
sure and hyperuricemia and GGT can be revealed.

Key words: Arsenic exposure, hyperuricemia, gamma 
gluthamyl transferase

ÖZET

Amaç: Arsenik endüstride oldukça yaygın kullanılan ve 
oksidatif strese neden olduğu bilinen bir metaldir. Serum 
ürik asit ve gama glutamil transferaz (GGT) düzeylerinin 
oksidatif stres durumunda arttığını gösteren çalışmalar 
bulunmaktadır. Bu çalışmanın amacı arsenik maruziyeti-
nin serum ürik asit ve GGT düzeylerine etkisinin araştırıl-
masıdır.

Yöntemler: 2010-2014 yılları arasında Ankara Meslek 
Hastalıkları Hastanesine periyodik muayene amaçlı baş-
vuran idrar arsenik, serum ürik asit ve GGT düzeylerine 
bakılmış 500 kişi çalışmaya dahil edildi. İdrar arsenik 
düzeyi 35μg/L’nin üzerinde çıkan 268 kişi arsenik maruz 
grup, 35μg/L’nin altında çıkan 232 kişi ise kontrol grubu 
olarak kullanıldı.

Bulgular: Arsenik maruz grubun median serum ürik asit 
değerleri 5,4 (2,60-7,20) median serum GGT değerleri 27 
(10-51) idi. Normal idrar arsenik düzeyleri olan diğer grup-
ta ise median serum ürik asit değerleri 4,9 (2,5-7) median 
serum GGT değerleri 22 (10-52) idi. İki grup arasındaki 
fark ürik asit ve GGT için anlamlı idi (p değerleri sırasıyla; 
0,002, <0,001).

Sonuç: Arsenik maruziyeti hiperürisemi ve yüksek GGT 
düzeyleri ile ilişkili olabilir. Prospektif çalışmalarla, arse-
nik maruziyeti ile hiperürisemi, yüksek GGT düzeyleri ve 
klinik sonuçlar arasındaki nedensel ilişki ortaya çıkarılma-
lıdır.

Anahtar kelimeler: Arsenik maruziyeti, hiperürisemi, 
gama glutamil transferaz.
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GİRİŞ
Arsenik doğal olarak oluşabilen bir element olup, 
gıda, toprak, hava ve suda bulunabilir. Endüstriel 
kullanım alanlarının başında alaşım, cam, pigment, 
tekstil, kağıt, metal yapışkanı, ahşap koruyucu ve 
askeri teçhizat üretimi gelir. Arsenik ayrıca deri ta-
baklama işleminde, pestisidlerde, yem katkı madde-
lerinde ve ilaçlarda da kullanılır. Arsenik maruziye-
tinde en önemli kaynak arsenikle kontamine su ve 
besinlerin kullanılması olmakla birlikte endüstriel 
maruziyetlerde oldukça sıktır [1]. 

Arsenik inorganik ve organik formlarda bu-
lunur. Organik arsenik bileşikleri sağlığa daha az 
zararlıyken, inorganik arsenik bileşikleri yüksek 
oranda toksiktir. Arsenik maruziyeti sonucu oluşan 
reaktif oksijen türleri özellikle DNA, protein ve yağ 
asitleri başta olmak üzere hücresel komponenetler-
de oksidatif hasara neden olur. Arsenik pro/antiok-
sidan dengeyi bozup çeşitli hücresel yolaklarlarda 
değişiklikler meydana getirerek karsinojenite, ge-
notoksisite, diabet, kardiyovasküler ve sinir sistemi 
hastalıklarına neden olur. Vücuda alınan inorganik 
arseniğin nonenzimatik olarak pentavalan formdan 
trivalan forma indirgenmesinde glutatyonun elekt-
ron vericisi olarak kullanılması, inorganik arseniği 
direkt olarak glutatyona bağlanması veya glutatyo-
nun arseniğin oluşturduğu reaktif oksijen türleri ile 
okside olması gibi nedenlerden dolayı inorganik ar-
senik hücresel glutatyon seviyesini değiştirir [1-3].

Ürik asit insan pürin metabolizmasının son 
ürünüdür ve oksidatif strese karşı koruyucu bir anti-
oksidan olarak kabul edilir. Ürik asidin normal dü-
zeylerde toksik reaktanları temizlediği ve oksidatif 
strese karşı koruyucu olduğu rapor edilmektedir. 
Organizmada oksidatif stres durumunda ürik asit 
düzeyleri artmaktadır. Ancak normal düzeylerden 
1/3 kat veya daha fazla artacak olursa bir pro-oksi-
dan olarak rol oynadığı rapor edilmektedir. Serum 
ürik asit konsantrasyonları bugüne kadar pek çok 
yönüyle araştırılmış ve diyabet, hipertansiyon, pek 
çok kardiyovasküler bozukluk, inme ve metabolik 
sendrom gibi bir grup kronik hastalık ile ilişkilen-
dirilmiştir [4-6].

Serum gama glutamil transferaz (GGT) , alkol 
alımının ve karaciğer hastalıklarının sensitif bir in-
dikatörü olarak kullanılan enzimatik bir karaciğer 
fonksiyon testidir. Primer rolü ekstraselüler redük-
te glutatyonu (GSH) metabolize etmektir. Son za-

manlarda oksidatif stres markırı olarak kullanılması 
önerilmektedir. Oksidatif stres durumunda GGT, 
düşen GSH’ı kompanse etmek için artabilir [7-10].

Bu çalışmanın amacı yüksek arsenik düzeyinin 
serum ürik asit ve GGT düzeyine etkisinin araştırıl-
masıdır.

YÖNTEMLER

Çalışmaya dahil edilen bireyler
Bu kesitsel çalışma 2010-2014 yılları arasındaki 
hastane veri kayıtları kullanılarak yapıldı. Ankara 
Meslek Hastalıkları Hastanesi veri bazında 2010-
2014 yılları arasındaki hasta dosyaları retrospektif 
olarak tarandı. Veri taraması için hastane veri bazı 
programı FONET kullanıldı. Arsenik, ürik asit ve 
GGT için idrar ve kanları alınan 3000 hastanın ve-
risi toplandı. 

American Conference of Governmental In-
dustrial Hygienists (ACGIH) maruziyet değerle-
rine göre [11] idrar arsenik konsantrasyonları 35 
μg/L’den yüksek olan tüm hastalar çalışmaya dahil 
edildi (n:268). İdrar arsenik konsantrasyonları 35 
μg/L’nin altında olan hastalardan rastgele 232 hasta 
kontrol grubu olarak seçildi. Çalışmaya dahil edilen 
500 kişiden 120’si kadın 380’ni erkekti. İdrar ar-
senik konsantrasyonları bağımsız değişkenler, kan 
ürik asit ve GGT değerleri bağımlı değişkenlerdi. 
Çalışma için Keçiören Eğitim ve Araştırma Hasta-
nesinden etik kurul onayı alındı. 

Metotlar
İdrar arsenik konsantrasyonları Ankara Meslek 
Hastalıkları Hastanesi Toksikoloji laboratuvarında 
JP11080909 seri nolu Agilent ICP-MS (Agilent, 
Tokyo, Japonya) cihazı ile belirlendi. Serum ürik 
asit ve GGT ölçümleri 22410 seri nolu Konelab 
Prime60i (Thermo Scientific, Finlandiya) cihazı ile 
yapıldı.

İstatistik
Çalışma sonuçları istatistiksel olarak “The Statisti-
cal Package for Social Science for Windows (SPSS 
v18)” programı ile değerlendirildi. Sürekli değiş-
kenlerin normal dağılıma uyup uymadığı Kolmogo-
rov-smirnov testi ile incelendi. Normal dağılım gös-
teren değişkenler için tanımlayıcı analizler ortalama 
ve standart sapma, normal dağılım göstermeyenler 
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içinse median ve minimum-maksimum değerler ve-
rildi. Gruplar arası karşılaştırmalar yapılırken nor-
mal dağılım gösteren veriler için Student t testi kul-
lanılırken, göstermeyenler için Mann-Whitney U 
testi kullanıldı. p<0,05 tüm testler için istatistiksel 
olarak anlamlı kabul edildi.

BULGULAR

Arsenik maruz grubun median arsenik düzeyi 56,15 
μg/L (35-618) iken, maruz olmayan grubun 2,6 
μg/L (0,20-3,80) idi. Arsenik maruz grubun medi-
an serum ürik asit değerleri 5,4 (2,60-7,20), median 
serum GGT değerleri 27 (10-51) idi. Normal idrar 
arsenik düzeyleri olan diğer grupta ise median se-
rum ürik asit değerleri 4,9 (2,5-7) median serum 
GGT değerleri 22 (10-52) idi (Tablo1). Arsenik ma-
ruz grubun ürik asit düzeyi (Şekil 1) ve GGT düzeyi 
(Şekil 2) kontrol grubuna göre anlamlı olarak yük-
sek idi (p=0,002 ve p<0,001).

Tablo 1. Maruz grup ve kontrol grubuna ait parametrele-
rin karşılaştırılması

Parametreler Arsenik maruz
grup (n=268)

Kontrol grubu
(n=232)

p
değerleri

Arsenik (μg/L) 56,15 (35-618) 2,6 (0,20-3,80) <0,001*

Ürik asit (mg/dL) 5,4 (2,60-7,20) 4,9 (2,5-7) 0,002*

GGT (U/L) 27 (10-51) 22 (10-52) <0,001*

Yaş (yıl) 41,1 ± 5,4 40,2 ± 6,2 0,493

Veriler median (minimum-maksimum) veya ortalama ± 
Standart sapma şeklinde verilmiştir  

Şekil 1. Serum ürik asit düzeyinin gruplar arasında kar-
şılaştırılması

Şekil 2. Serum gama glutamil transferaz düzeyinin grup-
lar arasında karşılaştırılması

TARTIŞMA

Arsenik sanayide oldukça yaygın kullanılan bir 
metal olup, kontamine su ve besinlerle maruziyet 
oldukça sıktır. Arsenik maruziyeti sonucu oluşan 
reaktif oksijen türleri hücresel komponenetlerde 
oksidatif hasara neden olarak karsinojenite, geno-
toksisite, diabet, kardiyovasküler ve sinir sistemi 
hastalıklarına neden olur [1].

Serum ürik asit ve GGT düzeyleri bugüne ka-
dar pek çok yönüyle araştırılmıştır. Her iki markırın 
da oksidatif stres durumunda arttığını gösteren ya-
yınlar bulunmaktadır. Fakat arsenik maruziyetinde 
ürik asit ve GGT düzeylerini araştıran çok az sayıda 
çalışma bulunmaktadır. Bu nedenle biz bu çalışma-
da arseniğe maruz kalmış kişilerde, idrar arsenik 
düzeyleri ile serum ürik asit ve GGT düzeyleri ara-
sındaki ilişkiyi araştırdık.

Ürik asidin normal düzeylerde oksidatif stre-
se karşı koruyucu olduğu belirtilmektedir. Ancak 
normal düzeylerden 1/3 kat veya daha fazla arta-
cak olursa bir pro-oksidan olarak rol oynadığı rapor 
edilmektedir [4-6]. Arsenik maruziyetinin ürik asit 
seviyesine etkisini araştıran çalışmaların bir kısmın-
da arsenik düzeyleri artmış ürik seviyeleri ile ilişki-
li bulunurken bir kısmında bu ilişki bulunmamıştır 
[12-14]. Mershiba ve arkadaşları çalışmalarında, ar-
senik entoksikasyonunun serum bilirubin, üre, ürik 
asit ve kreatinin düzeylerini arttırdığını ayrıca sü-
peroksit dismutaz, katalaz, glutatyon peroksidaz ve 
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glutatyon-S-transferaz gibi antioksidan enzimlerin 
aktivitelerini düşürdüğünü bulmuşlardır [15].

Oksidatif stres durumunda GGT, düşen GSH’ı 
kompanse etmek için artabilir [9-10]. Yapılan hay-
van deneylerinde arsenik maruziyetinin GGT düze-
yini etkilediği gösterilmiştir [16]. Casale ve arka-
daşları, arsenik maruziyetinin karaciğer enzimlerin-
de (AST, ALT, GGT) değişiklik yapıp yapmadığını 
araştırdıkları çalışmalarında, AST ve ALT değerle-
rini üriner arsenik düzeyleri ile ilişkili bulmuşlardır 
[17].

Bizim çalışmamızda ise arsenik maruziyeti 
olan grupta serum ürik asit ve GGT düzeyi kontrol 
grubuna göre anlamlı olarak yüksek bulundu (sıra-
sıyla; p=0,002 ve <0,001).

Yapılan birçok çalışmada serum ürik asit ve 
GGT düzeylerinin kardiyovasküler hastalık riski ve 
mortalite ile ilişkisi araştırılmıştır. Bu çalışmaların 
bir kısmında yetişkinlerde ürik asit ve GGT düzey-
leri 10 yıllık kardiyovasküler hastalık riski ile ilişkili 
bulunmuştur [18,19]. Kong ve arkadaşları ürik asit 
ve GGT’nin çocuklarda ve adolesanlarda, obezite 
ve diğer kardiyovasküler risk faktörleri ile ilişkide 
kombine etkiye sahip olduğunu bulmuşlardır [20]. 
Long ve arkadaşları yaptıkları derlemede GGT’nin 
fizyolojik düzeylerde bile tüm mortalite nedenleri 
ve kardiyovasküler mortalite ile ilişkili olduğunu 
bulmuşlardır [21].

Çalışmamız sonucunda arsenik maruziyetinin 
hiperürisemi ve yüksek GGT düzeyleri ile ilişkili 
olduğunu bulduk. Dolayısıyla arsenik maruziyeti, 
serum ürik asit ve GGT yüksekliğinin ilişkili olduğu 
diyabet, hipertansiyon, metabolik sendrom, koroner 
kalp hastalığı, oksidatif stres, insulin rezistansı, ka-
raciğer enzim yüksekliği, karaciğer hastalığı prog-
resyonu ve siroz gibi bir çok durumla sonuçlanabi-
lir. Ayrıca yüksek GGT düzeyleri nedeniyle kardi-
yovasküler mortalite ve kansere bağlı mortalite ile 
ilişkili olabilir.

Retrospektif bir çalışma yaptığımız için vaka 
grubunun ürik asit ve GGT düzeylerini etkileye-
bilecek beslenme durumu, sigara kullanımı, alkol 
alımı, ilaç kullanımı, ürik asit ve GGT düzeylerini 
etkileyen hastalıkların varlığı gibi diğer risk fak-
törlerini değerlendiremedik. Bu nedenle prospektif 
çalışmalarla ve daha fazla sayıda vakayla, arseniğin 
oksidatif stress, GGT ve ürik asit düzeylerine etkisi 

değerlendirilmeli, GGT ve ürik asidin arsenik ma-
ruziyeti olan kişilerde ortaya çıkan hastalıklar açı-
sından bağımsız bir risk faktörü olup olamayacağı 
araştırılmalıdır.
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