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GiRi~ VE AMAC: 

ehyet Hastahjp (BH); ilk kez 1937 yzlmda bir Tiirk dennatologu olan, Dr 

Hulusi Behr;et tarafindan oral ve genital iilserlerle birlikte hipopyonlu iiveitten 

olu~an ii<;: semptomlu bir kompleks olarak tammlamm~ttr 1 Sonraki r;ah~malar 

hastahgm; eklcmler, gastrointestinal, kardiyovaskiiler, puhnoner ve santral sinir sistemi (SSS) 

gibi tutulumlarla seyir gosteren sistemik bir hastahk oldugunu gostermi~tir2-4 Temel 

patolojisi vaskiilit olan hastahk, remisyon ve relapslarla kronik bir seyir izlemektedir 3
'
4 

BH erkeklerde daha ~iddetli bir klinik seyir izlemektedir 56 Genellikle ikinci on y1lm 

sonlannda ba~layan hastahk, en s1k olarak 20-40 ya~lan arasmda goriilmektedir Ba~langtr;ta 

hastahk erkeklerde daha s1k rapor edilmi~sede, son 20 yt1 ir;indeki ara~tJnna1ar hastahgm 

neredeyse her iki cinste e~it olarak gorilldiigtine i~aret etmektedir 7-
9 

Hastahk Tiirkiye, israil, Yunanistan, ve Ktbns gibi Akdeniz iilkeleri, ortadogu iilkeleri ve 

Japonya, Kore, <;in gibi uzakdogu lilke1erinde diger iilke1ere gore daha stk gorulmektedir 5•
7 

I 

Yap1lan ara~tmnalarda Japonya' da prevalans 1/100008 iken ingitrere' de Ill 00 000' den daha 

az olarak saptamm~tn 6 Tiirkiye'de bu konuda yap1lan diirt ayn r;ah~mada hastahgm 

prevalanst snastyla; 4 09/ 10 000,9 8/10 0006
, 115/10 00013 ve 37/10 00014 olarak 

bildirilmi~tir 

Hastahgm etiyolojisi tam olarak bilinmemek1e birlikte, infeksiyiiz ajan1ar (herpes simplex tip 

1
15 

Streptococcus sanguis1
(') immunolojik ve r;evresel faktiirler, pthtJla~ma bozukluklan, 

honnonlar, damar endotel pato1oji1eri ve genetik yatkmhk gibi birr;ok neden hastahgm 

etiyolojisinde su<;:lanmt~tn8 9 Etyopatogenezde genetik faktiirlerinde rol oynayabilecegi 



hastalann baz1 HLA doku antijenleri ile ili~kisi saptand1ktan soma giindeme gclmi~tir Ancak 

bu ili~ki yiiresel farkhhklar giistermektedir. HLA B5 Tiirk ve Japon Beh<;et hastalannda 

s1khkla giiriilerken ingiliz hastalarda bu oran dii~mektedir Buna kar~m HLA B 12 ingiliz 

hastalarda anlamh dereeede s1k bulunmaktad1r 17'18 Son y1llardaki teknolojik geli~meler 

sonucunda, immun sistem elemanlannm yap1 ve giirevleri hakkmda elde edilen yeni bilgiler, 

immun sistemin hastahgm ba~langiemda ya da seyrinde iinemli bir rol iistlendigine i~aret 

etmektedir But,>tin ivin ilzerinde en <;ok durulan hipotez; hastahgm, viral, bakteriyel, veya 

diger bir antijenle tetiklenen ve genetik olarak hastahga yatkmhk giisteren ki~ilerde ortaya 

<;:Ikan otoimmun bir reaksiyon oldugu yiiniindedir 2·
19 

BH' nm klinik bulgulan o;:ok o;:e~itli olup, ilk belirti s1khkla oral tilserlerdir. Klinik olarak 

rekurrcn afliiz stomatit ilc idantik olmakla birlikte daha s1k tckrarlama ve yaygm seyretmc 

egilimi giisterir Oral iilseder diger belirtiler olmaks1zm tek ba~ma yiilarca siirebilir 6
'
20 

<;aplanna gore Olserler ti<; grupta incelenir 

1) Minor tilserler; o;:aplan 0 5 em' den kO<;tik olan ve 15 giinden daha kisa siire i<;erisinde 

skatris bnakmadan iyile~en tilserlerdir 

2) Major iilserler; 9aplan 0 5 em' den buyuk ve 15 gunden daha uzun siirede, skatris ile 

iyile~en iilserlerdir 

3) Herpetiform iilserler; say1lan I 00' e ula~an <;ok say1da 1-2 mm <;aph, yiizeyel ve 

birbirleriyle birle$me egilimi olan, skatris bllakmadan iyile$en ve daha nadir giiriilen 

iilserlerdir 6 

Genital Ulserlerin seyri, oral Ulserlere benzemektedir Erkeklerde Sikhkla skrotuma, daha az 

olarak glans ve korpus penise, kadmlarda ise genellikle vulvaya ve iizellikle de labium majusa 

yerle~ir 6'
21 Genellikle papiilopiistiil ~eklinde ba~lar ve h1zla til sere olurlar. Erkeklerin %75' i, 

kadmlann %50' sinde haflalan bul~n sUre sonunda skatrisle iyile$irler 6'
22 
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BH'mn deri belirtileri <;ok s;e~itli olup, genellikle ii<; gruba aynlarak incelenir 

1) Nodtiler lezyonlar; klinik olarak kadmlarda daha stk gortilen eritema nodozum ~eklinde 

veya erkeklerde daha stk gortilen gezici yUzeyel tromboflebit ~eklindedir Ozellikle alt 

ekstremitelerde yerle~en bu lezyonlar ortalama I 0··15 giin i<;erisinde, tilserle~meksizin ve 

yerlerinde pigmentasyon b1rakarak iyilc~irler 6 

2) Papiilo··ptistuler lezyonlar; eritemli zeminde yerle~mi~ follikiilit veya akneye benzer steril 

ptisttillerden olu~maktad1r 6 Papiil halinde ba~layan lezyonlar, 24-48 saat i<;inde ptistiile 

donii~iirler ve s1khkla govde, alt ekstremite ve yiiz bolgesi yerle~imi gosterirler Bu tip 

lezyonlann olgularm %65-96' smda bulundugu bildirilmi~tir '· 23 Klinigimizde yaptlan 

kontrollii ve kor bir c;;ah~mada bu belirtinin hastalann %96' smda bulundugu, ancak kontrol 

grubunda da ytiksek oranda gozlenmesi (%89) nedeniyle <;ok spesifik bir belirti olmadtgt 

gosterilmi~tir 23 

.3) Kutanoz vasktilitik lezyonlar; Sweet benzeri lezyonlar, pyoderma gangrenozum benzeri 

lezyonlar, eritema multiforme benzeri lezyonlar, palpabl purpurik lezyonlar, subungual 

infarktlar, hemorajik bUller ve ekstragenital Ulserlerden olu~maktadtr 21 

BH' mda Goz Tutulumu; en ciddi belirtilerinden birisi olan ve korltikle sonu<;lanabilen goz 

\ 

tutulumu/·6 erkeklerde ve hastahgm ilk ytllannda daha stkllr 5
•
24 Goz tutulumu; on tiveit, arka 

iiveit ve retinal vaskiilit olmak iizere ba~hca ii.y gmbu i9erir I ek ba~ma on segment tutulmast 

nadirdir Tutulum stkhkla bazen on, bazen arka tiveit agtrhkh olmak Uzere pantiveit ve/veya 

retinal vaskiilit ~eklindedir Goz tutulumunun seyri ataklar halinde ve alevlenmeler ve 

iyile~melerle gider. Ciddi goz komplikasyonlan arka segment tutulumu sonucunda geli~ir. Bu 

alevlenmeler strasmda goriilebilen on kamera ve vitreus·i9inde iltihabi hiicre ve protein art1~1 

retinada ekstida ve hemoraji, papil odemi gibi bulgulann bir ktsmt remisyon strasmda 

kaybolurken baZI hastalarda vitreus i.yinde opasite, optik atrofi, kistoid makiiler odem gibi 
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kahc1 komplikasyonlara yo! a9arlar Sekonder glokom ve katarakt gibi komplikasyonlarm da 

cklcnmesi ile gorme azahr6
'
25 Hastalarm %50' sinde giirtilen giiz tutulumunda giirme kayb1 

giiz tutulumu olanlann %I 0-20' sinde ortaya 91kar 6 

BH'mda Eklem Tutulumu; ilk kez hastahk tammlandJktan bir y1l soma yine Dr Hulusi 

Behvet tarafindan bildirilmi~tir Eklem tutulumu sJkhkla artrit ~eklinde olabilecegi gibi 

artralji ~eklinde de olabilmektedir Hastalarm yakla~1k %60' mda bulunur. Tekrarlayici ve 

genellikle noneroziv iizellikte, seronegatif bir artrittir Tutulum genellikle asimetrik ve 

oligoartiktiler tipte olup en s1k diz eklemi, daha dti~tik oranda ise ayak bilegi, el bilegi ve 

dirsek tutulumu giizlenir. Reaktifartritlerin tersine sakroileit nadiren giirulur 2·
2

1.2
6 

Niirol0jik Tutulum; Niirolojik bulgular multipl skleroz ile benzerlik giisterip hastalann %4-

42' sinde giirtilmektedir Basit bir ba~ agnsmdan, ciddi meningoensefalit, benign intrakraniyal 

hipertansiyon, beyin sap1 lezyonlan, kraniyal sinir paralizileri, piramidal, ekstrapiramidal ve 

serebellar sistem belirtileri, spinal kord ve periferik sinir tutulumuna kadar degi~en iizellikler 

giisteren norol0jik bulgulann mortalitesi ytiksektir 2•
6

•
25

•
27 Hastalann yakla~1k 2/3'ti niirolojik 

belirtilerin ortaya yikmasmdan itibaren I yii i~terisinde kaybedilmektedir. 27 

Damar futulumu; BH' mda vasktiler tutulum temelde venoz, arteriyel okliizyon ve arteriyel 

anevrizmalar ~eklindedir Venoz tutulum daha s1k gortiltir Tutulum genellikle ytizeyel veya 

derin tromboflebit ~eklinde olup erkeklerde daha Siktu ve genellikle alt ekstremitelere 

yerle~im giisterir Tekrarlayan tromboflebit ataklan hastalann yakla~Jk diirtte birinde giiriiltir. 

Pulmoner emboli BH' nm nadir giirtilen ancak mortalite ile sonu9lanabilen ciddi bir damar 

tutulumudur Vena cava superior veya vena cava inferior gibi bi.iytik venlerin tJkanmasi 

durumunda giigtis ve karmda kollateraller olu~ur Tam olarak sJkhgi bilinmeyen arteriyel 

tutulum; ciddi bir komplikasyondur. Nadiren femoral ve popliteal arter gibi damarlarda 

anevrizmalar geli~ebilir ve riiptiir sonucu oliime neden olabilirler Pulmoner arter anevrizmas1 
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da oliimle sonuylanabilen bir ba~ka ciddi vaskiiler tutulum ~eklidir 628 29 BH' mda damar 

tutulum s1klig1; %22-40 arasmda degi~mektedir. Tiirkiye' de bu s1klik %27 7 olarak 

bildirilmi~, bununda %88' inin venoz tutulum ~eklinde oldugu belirtilmi~tir26 Damar 

lezyonlan alan hastalarda paterji testi pozitifligi ve goz tutulumu s1klig1 artm1~tu 26
·
29 

Gastrointestinal Sistem I utulumu; ozellikle Japan Beh9et hastalannda s1k goriilen bir 

bulgudur lJlkemiz Behyet hastalannda nadir goriilmektedir 6 Kann agns1, distansiyon, 

bulant1, i~tah azalmas1, ishal gibi nonspesifik bugulardan, kanh diyare ile seyreden iilseratif 

kolite benzer antis ve kolon iilserasyonlarma kadar degi~en ozellikte olabilir 6 Submukozanm 

lenfositik infiltrasyonu ve kiiviik damarlarm vaskiiliti tariflenen klinik semptomlara yo! a9an 

intestinal iilserasyonlarla sonu9lamr 17 Lezyonlar en 90k terminal ileum ve 9ekumda lokalize 

olur. Barsak perforasyonlan BH' mda oliim sebeplerindendir 6 

Kalp tutulumu; perikardit, myokardit, endokardiyal fibrozis sonucu kapak fonksiyon 

bozukluklan gibi belirtilerle karakterizedir ve hastalarm %5' in de ortaya 91kar2
' 
1728,29 

Akciger tutulumu; BH' mda akciger tutulumu ender olup, baz1 serilerde %5 oram 

belirtilmektedir BH' rnda, akcigere ait patolojik degi~ikliklerin temelinde, her boydan 

pulmoner arter ve ven ile septal kapiller damarlarda yerle~en lenfositik ve nekrotizan vaskiilit 

\ 

yatmaktadn Buna bagh olarak da pulmoner arter anevrizmalan, arteriel ve veniiz trombozlar, 

pulmoncr enfaktlar goriilebilmektedir Bu lezyonlar ender olmakla birlikte, oliimciil seyir 

olas1hg1 konunun tinemini arttmnaktadlr. 10
,
31 

Or~it, epididimit, pankreatit, amiloidoz, hepatit, pulmoner ve bolgesel lenfadenopati 

hastahgm nadir goriilen diger bulgulandn. 2'
6 

Histopatolojik olarak vaskiiler inflamasyon BH' mdaki tleri lezyonlarmm temelini olu~turur 

Genellikle her boydan arter ve venleri tutan bir vaskiilit tablosu gozlenir Histolojik bulgular 

damar duvannda belirgin fibrinoid nekroz ile birlikte nekrotizan bir vaskiilitten, belirgin bir 
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interstisyel infillratla birlikte olan yada olmayan perivasktiler inflamasyona kadar degi~ebilcn 

ozellikler g6sterir Damar duvarlall ve perivasktiler alanda lenfosit, monosit, plazmosit, bazen 

de n6trofi1 infiltrasyonu vardn Endotel hucrelerinde ~i~me ve proliferasyon g6rtiltir. 

Arterlerin media tabakasmda elastik litler paro;:alanmr~ olarak saptanabilir 12 

1311' mda kcsin tam koydurucu laboratuvar vc histopatolojik bulgular olmadtgmdan tam klinik 

bulgulara dayanmaktadtr 2 Uluslararast Beho;:et Hastaltgt <;:ail~ma Grubu' nun tannnladtgt tam 

kriterleri son ytllarda en o;:ok kabul goren kriterlerdir Bu kriterler; 

• fekrarlayan agtz tilserleri; 1 ytl io;:inde en az 3 kez tekrarlayan, hastanm veya doktorun 

tannnladtgt minor, major vcya herpetiform Ulserler 

• Tckrarlayan genital Ulscrlcr; hastamn vcya doktorun tannnladtgt genital tilser veya 

skatrisi, 

.. 
• Goz lezyonlan; on veya arka tiveit, retinal vasktilit veya biomikrokopi ile vitreusta hticre 

saptanmast 

• Deri lezyonlall; hastanrn tannnladtgt ya da hekimin saptadtgt critema nodosum, hekimin 

saptadtgt papulopUstUler lczyonlar, tromboflcbit gibi dcri lezyonlart ve steroid tedavisinde 

olmayan eri~kin hastalarda akneiform nodUller 

\ 

• Paterji testinin pozitifligi; 24-48 saat soma yaprlan paterjinin pozitifolmasr 

T ekrarlayan oral Ulserlere ek olarak en az iki bulgunun daha olmasr BH tamstm 

koydurmaktadn 211
."' 

Beho;:et hastalannrn c;ogunda nonspesifik bir uyarana kar~t deri yamtt altmnakta ve bu 

fenomen paterji testi ile gosterilebilmektedir 37 ilk kez Blobner taraflndan 1937 ytltnda 

tannnlanan Deri Paterji Reaksiyonu; igne batmlan alanda geli~en artmr~ nonspesifik deri 

reaktivitesini gosterir 38 Bu reaksiyon sonucu geli~en lezyonlann Bl-1' lannda spontan olarak 

gcli~cn papUloptistUlcr lczyonlar ilc idantik oldugu gostcrilmi~tir 19 Dcri paterji tcsti steril 
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ko~ullar altmda, on kol flcksor ylizlinc uygulann 3 ns Testin 200 enjektiir ignesi ile ve en az 

iki ayn noktaya pikUr yaptlarak uygulanmast onerilmektedir 39 Reaksiyonun gcli~ebilmesi 

ic;:in pikUrlin dcrmise kadar inecek dcrinlikte olmast gerekmektedir40 Paterji testi pik(ir 

alamna serum fizyolojik veya otolog serum enjekte edilerek de yap!labilir. 3140 Piklir alanmda 

24. saatte ba~layan ve 48 saatte maksimum olan eritemli paptil veya ptisttil olu~umu pozitif 

k 
. .. t .. l3 3740 

rea sryonu gos enr 

Yap!lan c;:ah~malarda klint ignelerle yaptlan testte pozitiflik oramnm keskin ignelerle yaptlan 

teste gore anlamlt oranda artr~ gosterdigi saptanmt~tn. n Ttirkiye' de 1984' den once %80 olan 

pozitiflik oraru, 1985, 1986 vc 1987 ytllannda yap!lan lie;: ayn c;:ah~mada strasryla %70, %67 

ve %65 olarak saptamm~ttr n ~ 1 
Ulkemizde nondisposbl enjektiirlerin kullamldtgt 1985' den 

once yUksek olan pozitit1ik orammn daha sonraki ytllarda azalmast disposbl enjektor 

kullammt ile baglanttlt gibi gon1nmektedir Non-·disposible enjektorlerde kaynatma suasmda 

kalsiyum c;:okmesi nedeniyle ignenin pUrilzlil bir hal almast ve daha klint bir Ozellik 

kazanmasmdan dolayt daha travmatizan olmast testin pozitit1igini artttrmaktadn 1
R 

Yaptlan <;ah~malarda palerji testinde pozitiflik oramnm kullamlan ignenin <;apt ile de orantth 

olarak arttigt saptanmt~ ve bu artr~m daha klic;:ilk c;:aph ignelerle yaprlan testlerdeki pozitit1ik 

\ 

oram ile ka~tla~tmldrgmda istatistiksel olarak anlamh oldugu gOsterilmi~tir43 

Testte pozitiflik oram rrksal fiukhhklar da gostermekte ve en yilksek oranlara flirk ve Japon 

hastalarda rastlanmaktadtr 44 45 Yaztct ve ark Paterji tcsti pozitifliginin ozellikle Turk I3eh<;et 

hastalarmda tam koydurucu bir bulgu oldugunu ileri silrmu~lerdir 46 Paterji testinde pozitif 

sonuc;:lar TUrk ve Japon Beh<;et hastalannda %79-84 iken, bu oran Amerika ve ingilterc' de 

daha dii~ilktur42 

Uluslararast I3ehc;:et Hastahg1 c;:ah~ma Grubu'nun tanunladtgt kriterler arasmda yer alan pozitif 

palcrji reaksiyonu 1937 ythndan bcri bilinmcsinc kar~111 ctyopatogenczi hala tam olarak 
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aydmlattlamamr~ttr37 Pozitif paterji testinin histopatolojik incelemesinde; epidermisde 

kahnla~ma, vakuolizasyon ve subkorneal piis!OI olu~umu izlenir Dermiste ise damarlar ve 

dcri ekleri <;cvresindc yogun mononilklecr hiicre infiltrasyonu izlenmi~tir 37
.4

7 48 Dermal 

infiltratta daha az oranda monositler ve makrofajlar bulunmaktadn 37 

Tedavi; Etiyolojisi tam olarak bilinmeyen BH' mn tedavisinde degi~ik ila<;lar 

kullamlmaktadn GUniimilze kadar kullamlan ilas;lardan ahnan sonw;lar, kiiratif olmaktan <;ok 

semptomatiktir Tedavide topikal olarak; steroidler, antibiyotik-steroid kombinasyonlan, 

intralezyoner steroidler, anestezikler,2 sucralfate,49 sistemik olarak; kol~isin,50 

kortikosteroidler,2 talidomid,51 levamizo1, 52 salisilatlar ve antiagreganlar2
, asiklovir,53 

siklosporin,54 klorambusil,55 azatioprin,56 ve inreferonlar57 gibi <;ok sayrda ila<; degi~ik ba~an 

oranlanyla kullamlmaktadH 

Serbcst radikallerin, kardiyovaskiiler, niirometabolik hastahklar, malign hastahklar ve 

karsinogcncz geli~imi iizerindcki ctkilcri uzun zamandan bcri biryok yah~maya konu 

olmu~tur Son yirmi yrl i<;inde dermatoloji alamnda yaprlan ara~tHmalar serbest oksijcn 

radikalleri (SOR)' nin bir<;ok dermatozun geli~iminde de rol oynadrklanm gostermi~tir. 58-6 1 

Serbcst radikaller, en son yiirltngesinde bir veya birden fazla tek elektron bulunduran 

atomlardan olu~an kimyasal maddeler olup tek elektronlann sayrsr arttrk<;a reaktif gil<;: de 

artmakta ve biyokimyasal reaksiyon geli~tinne olasrhgr da gii<;lenmektedir ''0 61 

Zararh etkileri uzun zamandH bilinen SOR' nin organizmada bazr biyolojik i~levlerde yararh 

olduklan da giisterilmi~tir 58 60 

l'agositoz olaymda aktive notrofillerden sahnarak bakterilerin etkisiz hale getirilmesi, hticre 

biitiinliigiiniin korunmasr, mitokondrial oksidasyon, hemoglobinin oksijen ta~tmast, 

nonoksijenaz yoluyla prostoglandinlerin olu~umu ve DNA replikasyonu bilinen yararh 

etkilerinden bazrlandn. ss-6o 
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Biyolojik sistcmlerde oksijcn kaynakh radikallerin olu~umu diger serbest radikallerden daha 

fazla orandadn60 SOR' Jeri olarak hilincn hu kimyasal molckilllcr dt~mda; karbon, kOkilrt vc 

nitrojen kaynakh radikaller de bulunmaktadn 62 SOR' Jeri ileri derecede reaktiftirler ve ikincil 

bir elektonla birle~me yolunu ararlar Bu mekanizma ile diger molektillerin elektronlanm 

aytrarak yeni serbest radikallerin ortaya 91kmasma da neden olurlar Organizmada serhest 

radikallcr, sOrekli olarak i9 ve dt~ kaynaklar yoluyla ilretilmektedir Biyol()jik sistemde en stk 

rastlanan serbest radikallere; merkezinde oksijen hulunan Stiperoksid ( 0 2), 1-lidrojenperoksit 

(Hz02), Hidroksil radikal ( OH), Singlet Oksijen ('~g) gibi gti9lti oksijen metabolitleri ve 

merkezindc ktikUrt bulunan T iyil (RS-), azot i9eren Nitrik oksid (NO), karbon kaynakh 

Triklormetil, metal komplekslerinden demir (Fe++) ve baktr (Cu ++) ornek olarak verilebilir60
. 

62 

SOR, oksijenin belirli ko~ullarda ktsmen indirgenmesi sonucu olu~an, 9ok ktsa omtirlti ve 

gti9lil oksidan nitelikte metabolitlerdir60 Organizmada en fazla ara~tmlan serbest radikal 

kaynag1 htgositlerdir 62 Aktive PNL'de 9e~itli etkenlerin uyanmma bagh olarak, spesifik bir 

mcmbran enzim sistcmi aracthgt ile (NADPH--oksidaz) SOR Urctimi gervekle~ir r,o 61 NADPII 

oksidazm etkisi ile oksijen bir elektron alarak silperoksid anyona donil~Or 60 62
-M Fizyolojik 

\ 

PH' da sUperoksid dismutaz enzimi silperoksid anyonunu hidrojen peroksite katalizleyerek 2 

adet stiperoksit anyon olu~umunu engeller Stiperoksit anyon ve hidrojen peroksit sJVJ 

ortamlarda zay1f etkiye sahip ttirevler olup pek hasar meydana getirmezler Ancak hidroksil 

radikal son derece reaktif ve destrtiktif bir SOR olup hidrojen pcroksittcn, Haber ve Weis 

taraflndan tammlanan bir reaksiyonla ortamda demirin bulunmas1 ile gervekle~en fenton 

reaksiyonu ile olu~maktadn Reaksiyonun demire bagrmh olmas1 ve deride de bir9ok hticre 

mcmbranmda demirin bulunmas1 bu reaksiyonun ger9ekle~mesini kolayla~tlrmaktadn. 61 '62 

Mycloperoksidaz (MI'O) da SOR' lerinin olu~umunda rol alan onemli diger bir enzimdir65 
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Fagositler de olu~an stiperoksit radikalleri ve metobolitlerinin mikroorganizmalan oldlinnc 

yetenegine sahip oldugu gosterilmi~tir. SOR 'lerinin olu~mas1m izleycn rcaksiyonlar zinciri ile 

miktarlan siirekli artar Belirli bir miktarm Uzerine t,:Ikllklannda, a~m miktarda iiretildiginde, 

ortamda metal iyonlan bulundugunda veya antioksidan savunma sistemleri yetcrsiz 

kald1gmda SOR' i biyomolcktillcr ve doku kompenentlerine zarar vennektedirler 5u'o 

Transport, hticre btiytimesinin dlizenlenmcsi ve baz1 fizyolojik olaylar ic;in gerekli 

molekiillerdir Her ne kadar SOR' i normal immunolojik savunma mekanizmalarmm bir 

parc;as1 olsalarda a~m reaksiyon durumlannda, inflamasyona ve agtr doku hasanna neden 

olabihnektedir 62 

Ozcllikle lipidler, protcinler, DNA, karbonhidratlarda oksidasyon, kalsiyum dengesinde 

d -. I . SC)f ' I . . . I d 1· I d · "" 1'2 
cg1~mc vc 1l1crc d1~1 yapliar , . { en I yin 1c c yap1 ar 11 

Hiicre membranlarmdaki lipidler doymam1~ yag asitlerinden zengin olduklanndan SOR' 

lerine olduk9a duyarhdn 61 0ksijenin lipidlerden elektron alarak olu~turdugu lipid peroksidler 

hucreler ic;in son derece onemli zararlara yo! a9arlar Deri, zengin poliansature yag i9erigi, s1k 

ultraviyole radyasyon ve oksijen temasmdan dolay1 serbest radikallerin kolayhkla y1kim 

olu~turabildigi bir organ ozelligini ta~Imaktadu SOR' lerin deride olu~turdugu yikim in vivo 
I 

olarak bin;:ok c;ah~mada gosterilmi~tir 61 ·66 Temel fonksiyonel birimini fosfolipidlerin 

olu~turdugu hiicre zarmda06
•
67 SOR varhgmda lipid peroksidasyonu olu~ur Boylece zarm 

yapisi bozulur, transport ve metobolik i~levi ortadan kalkar w,r,
160 Lipid perokidasyonu, hticre 

vc/vcya dokulardaki donti~iimlti vcya donti~iimsiiz hasarlann en onemli nedenlerindcn 

birisidir Aym zamanda da lipid zann ytkiimasi, daha fazla SOR yap1mma yo I avar 66 SOR 

taraflndan membranlarda gerc;ekle~tirilen oksidatif hasarm gosterilmesinde Malondialdehit 

(MDA) kullamlmaktadtr 64
-
66 Lipid peroksitlerin olu~umuna bagh olarak SOR' Jeri fosfolipaz 

1\2 enzimini uyararak ara~idonik asit metabolizmasm1 aktive ederler biiylece 
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prostoglandinler, tromboksan ve lokotrienlerin sentezi gerc,;ekle~ir ve aynea bu yoldan SOR' 

de ortaya c,;1kar
60 

Oksidatif stres sonucu deride olu~anlan ultraviyole modeli tirnek alarak 

ac;1klayabiliriz UVB ve UVA, sliperoksit anyon, hidroksil radikali hidrojen peroksit ve lipid 

peroksit gibi SOR' lerin yapumna neden olur Burada geli~en olaylar sonucu ortaya c,;1kan 

SOR' !ann ctkisi ilc aktivc olan sitokinlcr vc prostoglandinlcrin ctkisi ile y1k11n bolgcsindc 

PNL vc lcnfositlcrin aktivasyonunu artar(" 

PNL' in, immunkompleksler ve aktive olmu~ kompleman da dahil c,;e~itli aktive edici 

ajanlarla kar~J!a~masJ sitotoksik oksijen radikallerinin olu~umuna neden olur PNL hUcrelerin 

vc bunlann ara~idonik asid yollannm aktivasyonunu ivercn oksidan i~lemlerin, organlarm 

mikrosirkulatuar cndotelinin zcdclcnmesi vc bu ~ckildc hem hayvanlarda hemde insanlarda 

int1amasyon ve immunite ile ilgili pek c,;ok hastahkda rol oynamalan beklenebilir 62 

SOR, proteinler Uzerinde dogrudan yada dolayh etki giisterirler iizellikle siilfidril grubu 

bulunan vc bu nedenle de kolayca okside olabilen proteinleri okside ederek hlicre 

metabolizmasmda i\nemli bozukluklara neden olurlar sx-(,() 

SOR ctkisiylc DNA zincirinde kopmalar, bazlarda hasar olu~ur Sonuc;ta karsinogcnez, 

kromozomal degi~meler, hilcre bliyiimesinde degi$iklikler giirillilr 6° Karbonhidratlann 

proteinlere baglanmasmm, proteinleri SOR hasarma daha duyarh kiidigi da one 

siirUlmektedir 62 

SOR' lerin en fazla etkiledigi hUcre d1~1 doku kompenentleri koll~jen ve hyaliironik asit olup 

bu yapllarda hasar olu~turabilmektedir oR 

SOR' leri siirekli olarak ic,; ve d1~ kaynaklar yoluyla iiretilmektedir Fagositler, mitokondrial 

elektron transpmt sistemi, ksantin oksidaz, ara~idonik ~sit metabolizmasi, otooksidasyonlarla 

ic,; kaynaklardan, radyasyon, infeksiyonlar, travmalar, hava kirliligi, sigara dumam, term a! etki 

ile de d1~ kaynaklardan olu~abilmektedir ""-''2 
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1 organizmada dcgi~ik metabolik yollarla SOR Orctimi devam cttiginden organmna 

"K':ndtm1· korumak i<;:in bu toksik UrOnlere kar~1 enzimatik ve non cnzimatik antioksidan 

savumna sistemleri gcli~tirmi~tir Saglikli bir organizmada oksidanlar ile antioksidanlar 

arasmda hassas bir denge vmd1r Patol~jik durumlarda bu denge oksidatif tarafa kayabilir ve 

sonu9ta potansiyel olarak leta! oksidatif hasar meydana gelir 6162
'
64 66 Sitokrom oksidaz 

sistemi, hilcredeki oksijenin %95-99 kadanm etkisiz hale getiren iinemli bir antioksidan 

. enzim sistemidir 60 Yetersiz kald1g1 durumlarda diger enzimatik antioksidanlar [Stiperoksit 

Dismutaz, Katalaz, Glutatyon enzimleri (Glutatyon Peroksidaz)] devreye girmektedir61 

Siipcroksit dismutazm (SOD) 3 ana f(mnu vardn. En fazla bulunam bakn-<;:inko iycrir ve 

sitoplazmada yer ahr Mangan i9eren formu mitokondride, demir i9eren fonm ise bakteriler 

de bulunur. SOD, silperoksiti su ve hidrojene indirgeyerek etkisiz hale getirirler. 6<' 

Katalaz; hidrojen peroksitin indirgenmesini katalizler Ancak katalaz hidrojen peroksidin 

iiretildigi tOm hilcresel kompenentlerde bulunmaz Bu nedenle radikallere kar~1 korumada 

ikincil derccede onemi oldugu kabul edihnekte olup demire bagnnh bir antioksidan 

enzimdir w.62 

Glutatyon enzimleri; Canhlann ya~ayabilmesi i<;in ytiksek miktarda indirgenmi~ glutatyon 
\ 

(iG) ve dti~Ok miktarda oksidize glutatyon (OG) gereklidir. iG oksidasyona kar~1 iki ana yolla 

koruma saglar; protein stilfidrilleri iyine substrat olarak girer ve protein si.Jlfidrillerinin 

oksidasyonunu engeller Aynca OG' a protein sillfidrillcriylc reaksiyona girerek protcinlcri 

inaktive edebilir Gerekli olan iG/OG oram glutatyon rediiktaz ve glutatyon·-6-fosfat 

dehidrogenaz enzimleri taraflndan saglamr Glutatyon enzimleri 3 grupta incelenir 

I) Glutatyon peroksidaz (GP) 

2) Fosfolipid hidroperoksit glutatyon perosidaz 

3) Glutatyon s .. transfcraz 
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peroksiti degil diger organik peroksitleri de etkisizle~tirir Yag asit 

sahndJklannda GP enzimi tarafindan indirgenir ve zarars1z hidroksi yag 

"'''"'r iki enzimde lipid peroksidasyonunu 9e~itli derecelerde engellemekle 

. . d 60.69 
peroksiti detoksifiye e emez 

antioksidanlar; enzimatik antioksidanlar olduk9a reaktif iiriinlerin zararh 

51mrh bir koruma saglar. Buna kar~m bir grup dii~iik molekiil aguhkh SOR 

cdilmi~tir 13unlar SOR ilc direkt rcaksiyona girerek onlan stabil derivclerine 

uwrum i¥indc alfa-tokofcrol (E vitamini), askorbik asid (C vitamini), indirgenmi~ 

asid beta karoten, sistin, albumin, melanin, laktoferrin, ferritin, Iaurin, mukus, , 

.katekol, ostrojenler, fibrinojen, hidrojenperoksit ve sUperoksid anyonundan 

'kali olu~masm1 saglayan Haber-Weis reaksiyonu' nu katalizleyen, baku ve demir 

1 :ic:ere:n seruloplazmin ile ferritin, transferrin, laktoferrin bulunmaktad1r 6064 Aynca 

haptoglobulin-hemopeksin, glukoz, ytiksek dansiteli lipoprotein, alta-I antitripsin, 

fibronektin, immunglobulin G' dir. Bu mekanizmalar normal biyokimyasal 

s1rasmda az miktarda olu~an SOR' ni ni.itralize ederlcr 62 

\ 

hastaltklann bir k1smi SOR tUrcvleri tarafindan olu~turulurken bir kiSini da 

omegi iyonize radyasyon etkisiyle geli~en radikallerin DNA, proteinler ve lipidler 

Yiknn etkisidir 61 1
'
2 Ancak, dermatolojik hastahklann biiyiik bir kismi serbest 

'""""'" doi:,>rudan etkisiyle degil, oksidatif stresi takiben geli~mektedir62 Oksidatif stres 

prostoglandinlcr, liikotricnler ve proinnamattrar sitokinlcr [interlokinler ve tiimor 

faktiirlcr (lNF)] sahnmakta vc doku yiktmi gcr9ekle~mektedir ld Doku ylkiml 

ve makrofajlarm aktivasyonuna ve NADPH enzimi arac1jp ile SOR yap1mma 

13 



'~"'" o•lmakitadu.60
·
61 Siiperoksit anyon ve diger radikaller bir yandan PNL i<yin kemotaktan 

iet1ir!l1Jek amacryla birtakrm kriterler belirlenmi~tir: 

Doku yrk1mr olan bolgede mutlaka SOR veya metabolitlerin bulunmasJ, 

bulundugu dururnlarda dermatozlann etyopatogenezinde SOR' lerinin rol oynadrg1 

edilmektedir 61 

nin bir <;ok dermatolojik hastahgm patogenezinde rolleri olduguna dair <;ah~malar son 

artmi~tn Psoriazis, alopik dermatit, vasktilit, mikozis fungoides, dermatitis 

herpetiformis, akne vulgaris, biilloz pemfigoid, skleroderma ve sistemik lupus eritematozus 

gibi hastahklarda glutatayon peroksidaz (GSPHx) enzim diizeylerinde belirgin bir azalma 

oldugu gosterilmi~tir Aynca psoriazis ve epidermoid karsinomlu olgularda siiperoksit 
\ 

dismutaz enzim seviyelerinin dti~iik oldugu bildirilmi~tir 6° Fotokontakt dennatitte, ila<;lara 

bagh fotoallerjik dermatozlarda, porfirilerde, dermatoheliosis ve deri ttim6rlerinin 

geli~iminde de rolleri oldugu bilinmektedir61 

Vaskiilitler, damar duvarmm iltihaplanmasr ve nekrozu sonucu ortaya <;rkan degi~ikliklerdir 

Vaskiilitler <yqitli nedenlerle olu~abilmekteyse de patogenezlerinde SOR' nin rolii oldugu 

bilinmektedir 
2 

SOR' leri lipid peroksidasyonuna neden olarak damar duvannda endotel 

hasanna yo I a<;arlar 66 
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vaskiilitte de SOR' i kompleman aktivasyonuna yol ao;:malan, notro[< 

a'rttmnalan ~eklinde a<;:Jklanmaktadu Vaskiilit olgularmda 6zellikle hidroksil 

etkin rol oynad1g1 kabul edilmektedir 61 Otoimmun hastahklarda en erken 

birisi inflamasyon bolgelerinde toplanan notrofillerin tetiklenmesiyle olu~an 

gibi immun kompleksler kompleman sistemini aktive ederek 

ivin kemotaktan C5a sahmmma yo! a<;:arlar Etkilenen notrofiller bir yandan 

anyon yapnmna neden olurken bir yandan da lizozamal enzimler, lipooksijenaz ve 

)o~:SIJ•en~•z aktivasyonu geli~ir ve sonu<;: olarak inflamasyon ba~lam1~ olur 61.
62 

artritte eklemlerde biriken immun komplekslerin notrofilleri aktive etmesi ile 

SOR' nin olu~turdugu endotelyal hasar bu olaym iyi bir 6megidir Psoriasis, 

jkJasito~:la~;tJ.k vaskiilit, sweet sendromu, Beh<;:et hastahg1, <;:ocukluk <;:agmm btilloz 

Jineer lgA dermatozu, akne ve rozase' de niitrofillerin 6nemli rol oynad1g1 

Notrofillerin SOR' mn etkisiyle de aktive olabildikleri ve inflamatuar 

sahmmma yol a<;:tlklan bilinmektedir SOR' nm notrofilik hastahklann 

,\itnuetlezincle rol aldJklanm dii~iindiiren diger onemli bir kamt antioksidan ozellikte ila<;:lann 

yarardu Psoriasis tedavisinde ba~an saglayan retinoidlerin oksijen yap1mm1 

ettikleri bildirihnektedir 61 

ana patolojik bozukluk vaskiilit olup4 hastalann periferik kanlarmda uyanlm1~ 

;niitn>tlllerde kemotaksis ve fagositozun bozuldugu, lizozomal enzim aktivitesiyle <;:e~itli SOR' 

art1~ gibi fonksiyonel bozukluklar geli~tigi g6sterilmi~tir. 64 Dola~an immun kompleksler 

uyanlm1~ notrofillerin BH' mda damar duvan hasan olu~turdugu bilinmektedir 2 4 

Uyanhm~ notrofillerin BH patogenezinde rol aldJgJ goz oniine ahnd1gmda notrofillerde 

oksidan/antioksidan sistemdeki degi~iklik sonucu olu~an SOR' lerinin hastahgtn 

patogenezinde etkili olabilecegi dii~iiniilmektedir 66 
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olarak planladigimiz vah~ma ile aktif Behyet hastalannm plazma ve doku 

L~II.IPI·incle NADPH-Oksidaz, myeloperoksidaz ve enzimatik antioksidanlardan; silperoksid 

iisnmtaz, katalaz, aynca MDA seviyelerinin saptanmas1, plazma ve doku degi~ikliklerinin 

ve SOR' nin BH' nm patogenezindeki etkilerinin ortaya yikanlmasmi 

lflde:tle•aiK. Daha once yap1lan yah~malarda Behyet hastalannda saghkh kontrollere gore 

Jla2:rna antioksidan diizeylerinde fiukhhklar bulundugu tespit edilmi~tir Plazma NADPH­

seviyelerinin artt1g1 gosterilmi~,63 ·64 MPO plazma dilzeyleri hakkmda ise farkh 

(sormylar bildirilmi~tir SOD, katalaz, GP enzimleri diizeylerinin plazma seviyelerinin dii~ilk 

gosterilmi~tir. 64·67 Behyet hastalannd'a seruloplazmin, baku, fibrinojen plazma 

if.di1ze:ylei~incle kontrol gruplanna gore anlamh derecede artJ~ tespit edilmi~tir 64 Bir diger 

9ah~mada ise kontrol gruplanna gore selenyum, transferrin ve thiol' iln plazma diizeyleri 

dii~iik olarak bulunmu~tur 67 Namba ve ark yaptiklan bir ara~tmnada Behvet hastalannda 

kontrol bJfllbuna gore MPO seviyelerini dii~iik olarak tespit etrni~lerdir 70 Pronai ve ark. PNL' 

de Siiperoksit scavening aktivitelerini Beh9et hastalannda dii~iik olarak tespit ederken 

hastahk aktivitesiyle SOR ve PNL Iokositlerdeki Siiperoksid scavening aktivitesi arasmda 

giiylii bir negatif korelasyon oldugunu bildirmi~Jerdir 71 Juhlin ve ark Beh9et hastalannda 

plazma GP seviyelerini kontrol grubuna gore anlamh olarak dii~iik tespit etmi~lerdir72 Kose 

ve ark. 1995' te yaptiklan bir yah~mada Beh9et hastalannda kontrol grub una gore plazma 

MPO ve MDA seviyelerini yiiksek olarak tespit etmi~lerdiir 66 Kose ve ark. diger yaptlklan 

bir vah~mada total plazma antioksidan seviyelerini kontrol grubuna gore dii~iik olarak tespit 

etrni~lerdir 73 

SOR' nin yan omilrlerinin 90k klsa olmas1, doku kompenentleri ve biyomolekiillerle h1zla 

reaksiyona girmeleri nedeniyle, yah~malarda direkt SOR diizeylerini tilymek miimkiin 

olmamaktadn Bu nedenle indirekt olarak SOR diizeyleri hakkmda fikir veren antioksidan 
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diizeyleri ara~tmlmaktadu 62 BH' mda plazma antioksidan degi~ikliklerinin 

aastltbgm patogenezinde SOR' nin roliinti aydmlatmada tam olarak gtivenilir olmay1p 

seviyelerinin daha anlamh olduguna inanmaktayaz Literatiirde BH' nm 

:i>atogem~zir1de SOR' lerinin roliinii, doku diizeylerinde saptayarak ara~tuan bir vah~maya 

Literatiirde bugiine kadar yap1lan serum antioksidan enzim diizeyleri 

l!l'll~tumalan lokositlerde ~tah~Jlmi~tlr Biz bu ~tah~mamizda SOD, katalaz ve MDA serum 

ltd.iize:yie·nm eritrositlerde, MPO ve NADPH oksidaz seviye!erini de liikositlerde ~tah~tlk 

Qah~mam1zda hastahgm patogenezinde SOR' lerinin roliinii aydmlatmak ivin hastalannm 

ti JDOZitif ve negatif paterji reaksiyonlannda antioksidan enzim diizeylerinin tespit edilerek 

sagllikh kontrollerle kar~Ila~tmlmasi ama~tlandi Bu ama~tla basta ve saghkh bireylerinde, aym 

anda ahnan venoz kanda ve doku orneklerinde; 

a) Hasta grubu ile kontrol grubu arasmda doku ve kanda antioksidan enz1m seviyeleri 

kar~1la~tmhp aradaki fiukm anlamh olup olmadigl, 

b) Behvet hastalanmn doku ve kandaki antioksidan enzim seviyeleri ile hastahgm aktivitesi 

arasmda bir ili~ki olup olmadigt, 

c) Behcet hastalannm doku ve kanlanndaki antioksidan enzim diizeyleri ile hastahgm 

semptomlan arasmda ili~ki olup olmadtgl ara~tmlacakttr 
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GEREc; VE YONTEM 

.-- ah~maya Akdeniz i.Jniversitesi Dermatoloji Anabilim Dah Poliklinigine ba~vuran; 

Uluslararasr Beh(:et Hastahgr <;ah~ma Grubunun tam kriterlerine gore BH tamsr 

almr~ ya~lan 14 ile 60 ( ort 37 2± 13.0) arasmda degi~en top lam 20 olgu almdt Son 

grubu olarak ya~lan 22 ile 69 (ort 463±14 . .3) arasmda degi~en herhangi bir 

testinin yaprlmasr ve degerlendirilmesindeki farkhhgr engellemek amacryla, biitiin 

testlt:r aym he kim tarafindan yaprldr I est alam olarak, <;ogunlukla onerilen bolge olan, on kol 

z;::fleksor yiizii se.yildi Hasta ve kontrollere uygulanan test, steril ko~ullar altmda yaprldt Paterji 

tes:tin:in uygulama alam %70' lik etil alkol soliisyonu ile temizlendikten soma, 20G enjektor 

ile her bir kola ii<;er adet olmak iizere toplam 6 adet dermise kadar inen pikiir 

\ 

uygulandr Test srrasmda hastalarm klinik bulgulan kaydedildi Testten 48 saat soma hasta ve 

kontrollerin test alanlan kontrol edildi Pikiir alanmda papiil ve/veya piistiil geli~imi pozitif 

sonu<; olarak degerlendirildi Yalmzca eritem geli~imi veya hi<;bir reaksiyon izlenmemesi 

halinde test negatif olarak kabul edildi 

Biyopsi Materyali ve Kan Ornegi Almmasr 

Hasta ve kontrollerden; on kol i<; yiiziinden ve herhangi bir lezyon olmayan alandan, %2' lik 

lidokain ile yaprlan lokal anestezi sonrasmda biopsi almdr Biopsiler; insizyonel yontemle 

elips ~eklinde, epidermis, dermis ve krsmen subcutisi i<;erecek ~ekilde yakla~rk 1 em <;apmda 
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aunu•·· Alman biyopsiler herhangi bir soliisyon i<;:ine konulmadan soguk zincir ile Biyokimya 

Aniabillim Dalma ula~tmldi Biyopsi materyalleri, <;:ah~ma yap1lmcaya kadar -20 derecede 

Biyopsi i~lemini takiben, hasta ve kontrollerin diger kolundan antecubital 

b(j]gesinden heparinize tiipe 10 cc venoz kan almarak en kisa siirede Biyokimya Anabilim 

JU'u'" A yuma i$lemleri 

1-Eritrosit izolasyonu 

Kan omekleri 2000Xg h1zmda 10 dakika santriftij edildikten soma plazma aynldt Elde edilen 

eritrosit siispansiyonu 3 defa 154 mM NaCI solusyonu ile y1kanarak santriftij edildi Kalan 

paket aynlarak -20 derecede dondurularak sakland1 

2-Liikosit izolasyonu 

Tam kan oda JsJsmda 30-60 dakika bekletildigi zaman, once eritrositler <;:oker Lokositlerin 

dansitesi eritrositlere gore daha dii~iik oldugundan lokositler daha yava~ r;oker ve eritrositler 

ile siipematan plazma arasmda bir beyaz tabaka (Lokosit tabakas1) olu~ur Sedimantasyonun 

olu~tugu ortamm dansitesi dextran ilavesiyle arttmhrsa lokositler siispansiyon halinde kahr. 

Siipematamn ahnmas1 ve dii~iik devirde santriftij yapJlmas1 lokositce zengin bir pellet 

olu~turur Ortama eritrositlerin kontaminasyon ihtimali ise, bu hiicrelerin hipotonik 

soliisyonlarda par<;:alanmaya kar~1 lokositlere gore az diren<;:li olmasmdan dolay1, ~ok 

uygulamasiyla elimine edilir 

Kullamlan Reaktifler 

1. Dextran soliisyonu (5gr/dl): 10xl25 mm'lik, i<;:inde heparin bulunan plastik tiiplere 0,1 gr 

aguhgmda HH grade'inde ve MA 254 000 olan dextran, tl)rtilarak konuldu. Kullamlmadan 

hemen once 2 ml 0,7 gr/dl' lik NaCI ilave edildi 
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hNa'-'' 0,7 gr/dl: 100 ml' lik ba1onjqje i~inde 0,7 gr NaCI konuldu, distile suyla 9oziilerek 

100 m1' ye tamam1andt 

NaCI 0,9 gr/dl: 100 mm' lik ba1onjoje i((inde 0,9 gr NaCI konu1du disti1e suy1a <yozu1erek 

100 m1' ye tamam1andi 

1,8 gr/d1: 100 m1' lik ba1onjoje i<yinde 1,8 gr NaCI konu1du, disti1e suyla <;6zu1erek 

Enjektorlle a1man 8 m1' lik venoz kan derhal, i~inde antikoagtilan madde ve 2m! %5 dextran 

plastik tiiplere bo~altildi ve hemen birka9 kez alt-iist edi1di Hiicrelerin 

; se:dinaantas:yorm ivin 45 dakika +4 derecede bekletildi Bu sure sonunda iistte kalan lokositten 

zer1gin plazma k1smi disposable bir plastik pipet ucuy1a bir ba~ka plastik tiipe aktan1di ve 

~~;'i btml~tr diger kanlann ahmp ay1rd edilmesine kadar +4 °C' de buzdolabmda bekletildi1er 

~'f Plastiik tiip1erde 1 0' ar ml olarak biriktirilmi~ lokositve zengin siipernatanlar 500xg cihazmda 

10 dakika santrifiij edildikten sonra iistte kalan siipernatan1ar 9ekilip atildi 

Ortamda bulunan eritrositlerin uzakla~tmlmasi ivin ~ok uygulamas1 yap1ldi Dipteki beyaz 

kiire hiicreleri 1 ml soguk 0,9 gr/dl'lik NaCI i<;inde siispanse edildi. 3 ml soguk-buzlu distile 

su ilave edi1di, nazik<ye 45 saniye kan~tm1dt Sure bitiminde derha1 3 m1 1,8 gr/d1 soguk NaCI 

ilave edi1erek, kan~tm1di ve 500xg' da I 0 dakika santrifilj edildi. Supernatan <yekilip atJ1dt 

Tarif edilen ~ok uygulamas1 Oitamdan eritrositleri tamamen uzakla~tmnak i<;in iiv defa 

yaplldt 

Bu a~amadan sonra ltikositlerin hepsi toparlamp havuz ha1ine getirildi. Lokositler izole 

edildikten sonra po1istren tup1erde Krebs-Ringer fosfat tamponu, pH: 74 (KRPB) ir,;erisinde 

Siispanse edi1erek Olytim gtiniine kadar -20 °C' de derin sogutucuda donduruJarak sakJand1 
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Lokositlerin derin dondurucuda saklanrnas1 ve 96ziilmesi s1rasmda paryalanacaklanndan 

dolay1, lokositlerle ilgili hesaplamalar yap1hrken Jokosit saylSl/ml degeri yerine, bOyle bir 

durumda tercih edilmekte olan mg protein degeri kullamld1 

· Bide edilen eritrosit ve lokosit siispansiyonlan ile biyopsi materyalleri -20 °C' de buzlukta 

saklamp, hasta ve materyal ahm1 tamamland1ktan soma aym anda antioksidan enzim 

duzeyleri aym hekim tarafmdan ve materyalin hangi gruba ait oldugu bilinmeksizin yah~1ld1 

Aynlml~ olan; liikosit solusyonlannda NADPH ve Myeloperoksidaz, eritrosit solusyonlannda 

MDA, Katalaz ve SOD enzim diizeyleri 9ah~1ld1 Doku ornekleri santrifl\je edildikten soma 

elde edilen homojenat omeklerinde kanda 9ah~1lan tum antioksidan enzimler, aym 

yontemlerle 9ah~1lmJ~tlr 

Protein Ol9iimii- Lowery Metodu 

Proteinler, alkali ortamda ilave edilen Cu++ iyonlan ile, kompleks yaparlar Cu++- Protein 

kompleksi bir elektron donorii olarak hareket edebilir ve ilave edilen folin·-Ciocalteu 

reaktifini yogun renkli molibdeum ve tungsten mavisine indirger Olu~an renk ~iddetinin 

optik dansitesi 750 nm' de iil9illiir ve standart egri ile kar~Jla~tmlarak degerlendirilir 

Kullamlan Reaktifler: 

l.A reaktifi. %2 Na2C03 solilsyonu 4 0,1 NaOH olacak ~ekilde haznlandt Soliisyonu 

haz1rlamak i9in, I gr Na2C03 (Sigma) ve 0,2 gr NaOH tartJ!dJ ve bir miktar distile suda 

9t'iziildilkten sonra 50 ml' ye tamamlandJ 

2• B Reaktifi: % 1 CuS04 (CuS04 5H20 den 0,0156 gr almd1 ve distile suyla l ml' ye 

tamamland1 %2 Na-K Tartarat' dan 0,0268 gr tartild! ve distile suyla 90zundiikten soma I 

ml' ye tamamlandt Bu iki solusyon e~it hacimde kan~tmldr 

J.C Reaktifi-Alkalen Bak1r soHisyonu (protein soliisyonu) Bu solilsyon 50 k1s1m A reaktifi ile 

1 kiSJm B Reaktifi' nin kan~JmJyla elde edildi ve giinlilk haz1Tland1 
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4.Folin-Ciocalteu- Fenol (FCF) Sigma' dan haztr olarak elde edildi HaZl! olan reaktif, asid 

cinsinden 2 N oldugu ir;in a~agtdaki ~ekilde sulandmlarak kullamldt 

Haztr FCF reaktifi I ktstm 

Distile su 1,5 ktstm 

s.Protein standardt: 25 mg Bovin Serum Albumin (BSA) tarttldt ve distile suda r;oziildiikten 

sonra hacim I 0 ml' ye tam am Iandt (2,5 mg/ml} 

Yiintem 

. Elde edilen liikositler 1720 oranmda phosphate-buffered-saline (PBS) ile a~a!Pdaki ~ekilde 

0,1 ml Siipematan 

!,9ml PBS 

Daha sonra reaktifler pipetlenerek ilave edilip derhal kan~tmldt T ekrar 30 dakika oda 

tstsmda bekletildikten soma 750 nm' de kore kar~t okundu 

Lipid Peroksidasyonu Olr;iimii 

MDA olu~umu, invitro lipid peroksidayonunun bir indeksi olarak kullamlmaktadtr Lipid 

peroksidasyonu, doymamt~ lipid materyallerinin molekiiler oksijen ile reaksiyona girerek 

lipid hidroperoksitlerini ar;tga r;1kannas1 ile sonur;lanan kompleks bir i~lemdir Birr;ok 

durumda biyolojik numunelerdeki lipid hidroperoksidler, alkanallara, alkanellere, 

hidroksilalkenallere, ketonlara ve alkanlara parr;alanmaktad1r 

Metodun temal prensibi, lipid peroksidasyonun bir iirilnii olan MDA Tiyobarbitiirik asid 

(TBA) ile reaksiyona girmesi ve 532 nm de absorbans veren bir kompleks olu~turmas1 esasma 

dayamr 

MDA Tayini 

yiizeltiler 
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Fosfat tampontu satin (PBS) pH: 7 4 

8.1 gr. NaCI 

2 302 gr NazHP04 

0 194 gr. Na2HP04 tartthp 1000 ml distile suya tamamlamr. PH: 7.4' e ayarlann 

0.1 m EDTA (Na Iuzu) 

4.%1 TBA 0.05 NN010H i~inda haztrlamr. 

s. MDAbis (dimetil asetat) standart soliisyonu; 0 05, 0 01, 0.02, 0 04, 0,08 ve 1 nmol/L 

koJ~santnasyonllannda hazulamr 

Ytkanml~ ve pakettenmi~ 0. 6 mt eritrosit veya standart iizerine 2.4 mt fosfat tampontu satin 

pipetlenir Bunun iizerine 1 5 ml TCA ilave edilerek kan~tmhr 2 saat buz banyosunda inkiibe 

edilir. Tiipter 2000Xrpm de santriflije edi1dikten soma 3 ml siipernatan bir ba~ka tiipe 

aktanhr. Ozerine 00225 ml EDTA ve 0.75 mt TBA ektenerek 15 dakika kaynatthr. Tiipler 

sogutulduktan soma 532 nm dalga boyunda absorbans degeri kendi koriine kar~1 

spektrometrede okunur. Degerlendirme MDA-IBA reaksiyonu sonucu olu~turulan standart 

egri ile yap1hr Aym numuneden siylmomethemoglobin ile hemoglobin ol~iimii yapilarak 

MDA seviyesi gram hemoglobin olarak verilir 

NADP.H Oksidaz Aktivitesi Tayini 

NADPH' nm varhgmda, tetrazolium tuzlanmn enzimatik rediiksiyonu ile olu~an formazanm 

ol~iilmesi esasma dayanarak tayin editmi~tir 

Diyaforaz otarak da isimlendiriten NADPH oksidaz, ~e~itti kromojenik elektron 

akseptorlerinin NADPH' ya bagtmh rediiksiyonunu kataliztemektedir Bu elektron 

akseptorlerinden en onemlileri; okside lipoyl tiirevleri, ferrisiyanit, 2-6-diklorofenol ve 
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tetrazolium tuzlandu MIT (thiazolyl blue tetrazolium bromide) ile enzim aktivitesinin tayini 

diger boyalara gore daha giivenilir bulumnu~tur MIT kulamlan yontemde dii~iik kor 

degerleri ve lineer bir kinetik elde edilmi~tir ve enzim aktivitesi enzim konsantrasyonu ile 

direkt ili~kili bulunmu§tur Diklorofenol indofenol ve ferrisiyanit kullamlan yontemlerde ise 

yiiksek degerler ve lineer olmayan kinetik saptanmi§tlr. 

1. Fosfat tamponu (0 13 M, pH:7. 7.5 ) 

z. MTT (lmg/ml) 

3. NADPH (10 mg/ml) 

Numune Kor 

Fosfat tamponu (0 13 M, pH:7 75) 23 ml 2.3 ml 

MTT (lmg/ml) 0.5 ml 0.5 ml 

NADPH (10 mg/ml) 0 1 ml 0 1 ml 

Lokosit homojenat1 01 ml 

Deiyonize su 01 ml 

Lokosit homojenatl ortama en son eklerlerek, 30 derecede 560 nm dalga boyunda kore kar~1 

numunenin absorbans arti§I spektrofotometrede 5 dakika boyunca izlendi Sonuvlar standarda 

gore degerlendirildi Standart olarak saf diyaforaz (Clostridium kluyveri, Sigma) kullamldr 

Stok standart mg/ml olacak §ekilde 50.5 BSA i9erisinde hazuland1 <;ah§ma standartlan 

deney ortammda 2,3,4,5 ve 10 iinite/g olacak §ekilde hazrrlanarak numune gibi yah§Ildr 

NADPH oksidaz miktan uygun hesaplamalar ile tayin edildi . 
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katalaz tarafmdan Oksijen ve suya paryalanmas1 esnasmda 

kart~nnmdaki absorbans degi~iminin oh,iilmesi esasma dayanmaktadu 

Hidrojenperoksit (0 05 MpH: 7.0 Fosfat tamponu iyinde haznlamr) 

Fosfat tamponu pH: 7..0 

0.18 Hidrojenperoksit 

0.05 m Fosfat tamponu (pH:7. 0) 

!Okosit homojenati (Fosfat tamponu ile 10 defa diliie edilmi~) 

preparat1 mtama en son olarak eklenerek 25 derecede 240 nm dalga boyunda 

vontize su koriine kar~l, spektrfotometrede 3 Oakika boyunca absorbans degi~imi olyiildii. 

olarak (Bovine Liver Catalase, Sigma) saf katalaz kullamldt ve 2 5, 5. 0, 7 5, ve 10 

glml' lik yah~ma standa!tlan 0 005 M, pH: 7 0 fosfat tamponu iyerisinde hazJrlandJ 

Immune gibi yah~1ldl Numunudeki katalaz miktan standart egriye gore 

Lokosit homqjenatnnda Lowry yontemine gore protein tayini yap!larak 

sbnucl:ar spesifik aktivite olarak verilerek l.!ygun hesaplamalar ile tayin yap!ldt 

otooksidasyonu ile adrenokrom olu~umunun, siiperoksit dismutaz taraflndan 

i 'Jltll1ctbisy<mu esasma dayan1r ve bu inhibisyonun yiizdesine gore enzim miktan hesaplamr 

den adrenokrom olu~umu peroksidazlar taraflndan katalizlenmektedir 

Peroksidazm bu katalitik etkisi nedeniyle MPO ihtiva eden }>MN lokositlerin SOD tayininde 

kullamlmalan miimkun degildir. Bu amacla \okosit suspansiyonu 27000xg' de 15 dakika 
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~~nPrP"< MPO ta~wan graniiller <;oktilriilmekte ve iistteki siipernatan SOD tayininde 

M Sodyum karbonat/ Sodyum bikarbonat tamponu (pH: 10.2) 

75mMEDTA 

1.8mMNaN3 

.. }i1iiSpam;iycm halinde -20 °C'de dondurulmw;; olan lokosit preparatr 5 defa dondurulup 

i eldendikten soma buz banyosu i<;erisinde teflon u<;lu homojenizattor ile 2 dakika homojinize 

edildi ve 20 OOOxg' de 15 dakika santrifiijlendi. Dstteki siipernatan ktsm1 SOD tayini ivin 

tayini yaprldr. Daha sonra numuneler 0 .. 75 mg protein/ml olacak ~ekilde KRPB ile diliie 

Deney ortamt ~u ~ekilde hazulandt 

0.75mMED1A 04 04 0.4 

0.3 M Na 2CO 3 ( pH:10.2) 05 0 . .5 0.5 

Siipematan (0 .. 75 mg protein/ml) 1.5 

60mMNaN3 0 1 0 I 0 1 

Kaynatrlmr~ Siipernatan (0 75 mg protein/ml) 1 5 

KRPB 1.5 

0.01 M HCL ( pH: 2 ) 0.5 
---------------·---------·----·-· 
Ortama en son olarak 0 .. 5 ml 1. 8 rnM epineflin eklenerek derhal kan~trnldr ve 480 nm dalga 

boyunda spektrofotometrede kore kar~r numune ve kontrol tiiplerindeki absorbans degi~imi 3 
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boyunca izlendi Tiim numuler vift vah~tlarak ortalarna degerler almarak uygun 

iesa
1
pJai!llauarkullamldt ve enzim tayini hesaplandt 

~yt~lo(ter4)ksida.z Aktivitesi Tayini 

wveloperok!:ida~z tarafmdan oksitlenen Hidrojenperoksitin 0-dianisidini rediikiemesi ve bu 

red1UkJ,enrm~ iiriiniin 460 nm dalga boyunda absorbansmm o14(iihnesi esasma dayamr 

'"'" v,,, M hidr~jenperoksit (Buzdolabmda 1 hafta dayantkhd!f.) 

0.02 M o-dianisidin 

Numune Kor 

Fosfat tamponu (ph:6. 0) 0.3 ml 03ml 

0 3 ml 03 ml 

0 5 ml 0 5 ml 

' .. <Deiyorlize su I 89 ml 1 90ml 

homojenatl 10 ult 

LoKosn homojenatt ortama en son eklf;'nerek derhal kan~tmldt ve 25 °C' de 460 nm dalga 

boyundaki absorbans degi~imi spektrofotometrede 10 dakika boyunca izlendi Biitiin numuler 

~ift ~ah~tlarak ortalama degerler ahnd1 Dakikada O .. OOI2 Iik absorbans art1~1 I iinite enzim 

aktivitesi oiarak tarif edildi Miligram protein ba~ma diisen MPO aktivitesi hesaplanarak 

sonuylar spesifik aktivite olarak degerlendirildi Kullamlan kimyasal maddeler ve miktarlan 

a~agtda ozetlenmi~tir 

1- Siilfanilarnid S-9251 

2- Tiyobarbitiirik asit T-5500 

100 gram 

100 gram 
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Naftiletilendiamin N-9125 25 gram 

5 gram 

1 gram 

dimethyl- 2-thiazoly1- 2,5-dipheny1- 2H-diphenyl- 2H-tetrazolium bromide] 

Diaphorase D-5540 

statistil~el degerlendirme 

300 unite 

ve kontro1 gruplanna ait demografik, klinik ile kan ve doku antioksidan enznn 

:lii1Jeyl<~riute ait veriler bilgisayara yiiklendi. istatistik i~lemleri SPSS for Windows paket 

:Pro1grarnm<ia yap1ldi 

1-fl~s1:a ve kontrol gruplannda kan ve doku antioksidan enzim diizeyleri arasmda fark olup 

>.oi:ma<llgim saptamak amac1yla yapllan kar~!la~tmnada; Paired Samples-t test' i kullamldt 

;;rz~tiaslta ve kontrol gruplan arasmda, ya~ ile kan ve doku antioksidan enzim diizeyleri arasmda 

fark olup olmadJgJm saptamak amac1yla yap1lan kar~lla~tnmada; Paired Samples-t test' 

3-Hasta grubunda paterji pozitif olan hastalarla negatif olan hastalann kan ve doku 

antioksidan enzim diizeyleri arasmda fink olup olmad1jpm saptamak amac1yla yap1lan 

kar~1la~tumada; olgu saylSlmn az olmas1 nedeniyle non-parametrik istatistik yontemleri 

kullamld1 Kar~Jia~tmnada Mann-Whitney U--Wilcoxon Rank Sum W Test' i kullamldt 
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BULGULAR 

all!lmamtzda; basta grubunu ya~lan 14 ile 60 (ort 37 2±13 0), hastahk si.ireleri 1 ile 

15 (ort 5 . .9±4.2) y!l arasmda degi~en ll'i erkek 9' u kadm toplam 20 basta 

ol~turdu Beb~et hasta1anmn demografik ve klinik ozellikleri Tablo 1' de 

. «;ah!lma suasmda; Beb\)et bastalanmn 17' sinde oral i.ilser, 4' iinde genital iilser, 

papulopiistiiler lezyonlar, 17' sinde eklem §ikayetleri, 2' sinde gtiz tutulumu ve I' 

Vfll~evel tromboflebit mevcuttu. Paterji testi, Beh9et hastalanmn 13 (%65)' iinde pozitif, 

sinde negatif idi Laboratuvar bulgusu olarak; 13 hastada HLA-B5 pozitifligi, 7 

CRP ve 9 bastada sedimantasyon yiiksekligi saptandt 

tallrrda oral iilser, genital iilser ve goz bulgulanndan en az ikisine sabipolan ve 

ek olarak, eritrosit sedimantasyon btzt (ESH) ve C-reaktifprotein (CRP)' den en 

; bit:isu1cte ylikselme saptanan hastalar aktif donemde kabul edildi. Rastgele olarak 

alt~!ffiltya alman basta grubumuzda; yaptlan klinik ve laboratuvar degerlendirmede 3 

(1, 8, 19 no' lu bastalar) aktif diger 17 hasta ise inaktif Beh~et bastast olarak 
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1. Behc;et Hastalannm Klinik ve Demografik ozellikleri 

Ys~ Cins Siire ou GU Giiz PPL Ekl Tro HLA Pat CRP 

21 E 2 + + + + + - + + 0 83 

i~Y. 33 E 5 + + - .. + - + - 0 89 

14 K 2 t - - - + ·- - + 4.43 

i 
36 E 10 - - - - t + -t + 5.55 

. 
40 E 3 + .. .. + + ... + + 0 42 

[j>:a. 40 K 10 + - .. + + - + - 0 83 

,z.B. 35 E 4 - .. - + + - .. .. 0 45 

O.K. 24 E 3 + + - - - - -· + 4.85 

S.K. 28 E 5 + - - - .. .. - + 0.72 

IR.Y. 50 E 14 + - .. - + + .. + . . 0.3 

IF.E. 28 E 10 + - - + + - + + 0 45 

E.A. 57 K 15 + - - + + - - + 4.35 

: IN.T. 58 K 10 + - - + + - + .. 03 
. 

~\ [A.A 35 K 5 + .. - - + - + + 4.32 

~······ 
D.E. 41 E 6 + - - -· + - + + 03 

~-
)6 A.U 20 K I - + - - - - + + 0.4 

2::._ 

1 S.G 27 K 4 + - - - + - + - 0.1 

•1.8 jN.A 38 K 7 + - - + + - + - 04 
>··· 
19. IP.E 60 K I + - + - + - ? + 24 
..:c 

20 jM.U~ 50 E 2 + - - - + - ? + 5.08 

Ol} Oral Ulser, GU: Genital Ulser, Giiz Bulgusu, PPL: Papiilo-piistiiler lezyonlar, Ekl: Eklem 
~ikayetleri, Tro: Tromboflebitis, HLA: HLA-BS, Pat: Paterji, CRP: C-Reaktif Protein, ESH: 
Eritrosit Sedimantasyon hJZI (mm/saat) 
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grubu, ya~lan 22 ile 69 ( ort 46 3± 14. 3) arasmda degi~en 8' i kadm, 7' si erkek top lam 

bireyden olu~turuldu Paterji testi, kontrol olgularmm tamammda negatif olarak 

-~tl.nHJl. Kontrol grubunun demografik ozellikleri I ablo 2' de verilmi~tir 

z. Kontrol grubunun demografik ozellikleri 

Ad• Soyad1 Ya$ Cins Paterji 

FA 47 K Negatif 

MY 65 K Negatif 

EK 45 E Negatif 

EF 58 K Negatif 

HK. 26 E Negatif 

HG 35 Negatif 

TA 44 E Negatif 

CK 22 K Negatif 

AK 29 K Negatif 

MG 56 E Negatif 

MK 69 E Negatif 

GB 35 E Negatif 

RT 53 E Negatif 

LY 57 K Negatif 

Ac; 54 K Negatif 
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gruplan arasmda ya~ ve cinsiyet yiiniinden fiukhhk saptanmad1 Behvet 

grubunun demografik iizellikleri kar~Iia~tnmah olarak T ablo 3' de 

ve kontrol hastalannm demografik bulgulan 

hastahk suresi (yrl) 

Beh9et hastalan 

(n: 20) 

37.2±13 0 

II 

9 

5.9±4.2 

Kontrol 

(n: 15) 

46 3±14 3 

7 

8 

ait kan ve doku antioksidan enzim diizeylerine ait veriler I ablo 4 ve kontrol 

veriler Tablo 5' te verilmi§tir. Hasta grubundan 2, kontrol grubundan 5 hastanm 

enzim ve MDA diizeyleri teknik nedenlerden dolay1 vah~JiamamJ~tn 

ve doku antioksidan enzim diizeylerinin ortalamalan ve kar~ila~tmnalan I ablo 6 

grubunun kan ve doku antioksidan enzim diizeyleri Tablo 7' de verilmi§tir Beh9et 

kan ve doku antioksidan enzim diizeylerinin kar~ila~tmlmasmda; NADPH 

rkanda doku duzeyine gore anlamh derecede yiiksek bulundu. (p: 0 006) MPO kanda 

:.ollarak tespit edilmi§ olup aradaki fark anlamh bulundu. (p <0 .. 001) Katalaz enzimi ise 

ev1ve,., kana gore daha dii§iik tespit edilerek aradaki fark belirgin derecede yiiksek 

<0 00 I) Beh9et hastalanmn SOD kan ve doku enzim diizeylerinin 

""'",,m,~a, SOD diizeyi kanda yiiksek bulundu fakat anlamh bir fark saptanmad1 

•·!i•okuda yah~rlamad1gmdan istatistik yaprlamadr Kontrol grubunda MPO ve katalaz 

auze'vleri kana gore dii~iik saptand1 ve aradaki fark anlamh bulundu (p:O 003, p<O 00 I) 

oksidaz ve SOD enzim diiz;eylerinin kar~rla~tmlmasmda ise fark saptanmad1 
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Tablo 4. Beh<;:et Hastalannm kan ve doku enz1m duzeylen ile kan MDA duzeylen. (ulmg protem) 

Gp isim NADPH NADPH Myeloper Myeloper Siiperoksit Siiperoksit Katalaz Katalaz Doku MDA 
Doku Doku Doku 

I HO 2,3 2,208 1606,96 19,951 

2 AY 3,4 2,9 5,816 2,098 6976.66 4025 282,07 87,085 0,016 

3 HK 4,7 4,4 3,789 2,074 5117,65 3123,75 311 '12 45,22 0,022 

4 HA 8 2,4 3,422 2,298 5254,76 2081,35 331,61 18,198 0,022 

5 KK 5,5 2,6 5,296 1.68 5994,8 2122,08 238,75 28,436 0.02 

6 PB 3,8 2,2 4,348 1,408 4036,66 4287,5 272,6 95 0,021 

7 ZB 3,7 1,6 3,503 0,747 8226,47 3259,56 499,11 83,24 0,024 

8 OA 4,9 2,1 4,698 0,675 3113,26 2192,4 347,6 46,55 0,023 

9 SK 3,4 1,9 3,231 1,836 2650,11 6056,84 317,11 112,638 0.013 

10 RY 4,1 4,6 3,954 2,197 5117.34 2430 304,62 40,672 0,021 -II FE 5,8 4,2 4,139 2,696 4039 678,46 230,09 97,874 0,02 

12 EA 3,2 3,1 3,015 1,479 3696,52 4473,91 217,3 99,54 0,016 

13 NT 9,2 3 4,383 1,468 2852,94 7012,17 267,56 76,9 0.01 

14 AA 4,2 4,1 3,026 2,407 4175,99 8141,35 204,48 78,605 0,024 

15 DE 4,9 3 3,516 1,803 4447,8 5075 230,77 37,428 0,025 

16 AU 3,9 4,4 2,833 3,063 1845,94 8575 218,32 130,353 0,025 

17 SG 4 2,879 8661,02 57,711 

18 NA 4,9 3,7 2,317 1,786 2958,68 7604,21 179,86 73,856 0,026 

4,5 5,677 2,118 3110,48 4387,02 281,83 31,908 0,022 



"'" "' 

Tablo 5. Kontrol grubunun kan ve doku enzrm diizeylen ile kan MDA diizeylen. (u!mg protem) 

Gp isim NADPH NADPH Myeloper Myeloper Siiperoksit Siiperoksit Katalaz Katalaz Doku MDA 
Doku Doku Doku 

I FA 3,8 2.72 1232,74 38,425 

2 MY 4,5 2,196 7468,69 106,73 

3 EK 6,2 2,936 9215,29 80,395 

4 EF 3 9 5,124 4,405 4439,89 1651.72 306,43 45,809 0,025 

5 HK 1,9 2,9 4.782 1,865 7860,96 1201,97 370,76 52,709 0,024 

6 HG 4,8 3,4 4,449 1,629 3190,97 4060 238,69 76,725 0,02 

7 TA 6,6 2,096 6431,35 18,208 . 
8 CK 4,4 3,3 4,177 2,103 4248,58 4908,75 266,96 25,782 0,016 

9 AK 3 2,6 5,009 0,952 2546,69 1369,88 237.26 73.28 0,015 

10 MG 6,2 4,2 4,783 1,997 3334,6 344,86 293,98 110.974 O,Q18 

11 MK 4.8 3.8 3,811 1,468 2878,7 255,65 240.56 24,964 0,017 

12 GB 3,9 2.482 7170 69,951 

13 BT 3.4 1.7 3,2 1,643 3907,08 5980 388,13 60,957 0,013 

14 LY 8,9 3,8 2,838 2,451 3420,67 9191 192,43 39,567 0,025 

15 Ar:;_ 2,1 2,6 1,525 2,542 2694,59 5680,12 191,5 21,294 0,02 



6 • Behvet Hastalanmn kan ve doku enzim diizeyleri 

Beh~et Hastalau 

Dismutaz 

Kan (n:18) 

4.64±1 68 

3.89±0.99 

4293. 8± 1610.5 

276 2±72.8 

7. Kontro1 grubunun kan ile doku enzim duzeyleri 

Kontml 

Kan (n:lO) 

4 25±2.11 

3,96±1 14 

Dismutaz 3852.3±1544. I 

272. 7±67.5 

: <0.01, ***: <0.001 

Doku (n: 20) 

3.13±1 

I 95±0 

4584 5±2465 . .5 

64.7±33 

Doku (n: 15) 

4 . .15±1 85 

2.23±0. 

4410 8±3190 . .1 

56 4±29 

hastalan ile kontrol olgulannm kan antioksidan enznn ve MDA duzeylerinin 

kar~1la~tmnasmda anlamh bir fiuk goz1enmemi~ sonw;:lar Iablo 8' de verilmi~tir Beh<;et 

hasta1an i1e kontrol olgulanmn doku antioksidan enzim diizeylerinin kar~rla~tmnasmda 

belirgin bir fiuk gozlenmedi Sonu~lar Tablo 9' da verilmi~tir 
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Tablo 8. Beh<;:et hastalan ile kontrol b>rubunun kan enzim ve MDA diizeyleri 

--
Beh<;:et Hastalan Kontrol 

·--
Kan (n:IS) Kan (n:IO) 

NADPH oksidaz 4 64±1 68 4.25±2.11 

- - - --·-
Myeloperoksidaz 3.89±0.99 3,96±1 14 

Superoksit Dismutaz 4293 8±1610.5 3852 3± 1544.1 

Katalaz 276 2±72. 8 272.7±67 5 

--:=-:-~---- -
MDA 0 020±0.004 0 019±0004 

- - --

Tablo 9. Beh9et hastalannm ve kontrol grubunun doku enzim diizeyleri 

Beh<;:et Hastalan Kontrol 

Doku (n: 20) Doku (n: 15) 

f----------~ ·:-::--:-::~--------~--- ----
3 13±103 4.15±1 85 NADPH oksidaz 

------------ ---------,---,---~---t~--~-,-:c-,---:---------1 

I. 95±0. 62 2. 23±0. 79 

Superoksit Dismutaz 
----- -- ---------------1 

4584.5±2465 5 4410 8±3190 I 

Katalaz 64. 7±33 9 56 4±29.7 
L___ _________ _j__ __________ __L_ ________ _ 

Hasta grubunda paterji pozitif olan hastalarla negatif olan hastalann kan ve doku antioksidan 

enzim dtizeyleri arasmda fiuk olup olmadJgmJ saptamak amac1yla yap1lan kar~Jla~tmnada 

elde edilen sonu9lar Tablo I 0' da verilmi~tir Behvet hastalannm paterji pozitif ve paterji 

negatif olan hastalarm kan ve doku antioksidan enzim diizeyleri ile kan MDA diizeyleri 

arasmda anlamh bir fark g6zlenmedi 
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· Tablo 10. Pateji pozitif ve Paterji negatif Beh9et hastalanmn kan ile doku enzim ve kan 

MDA diizeyleri 

-
Paterji + (n:I3) Paterji- (n:7) 

NADPH oksidaz Kan 4 .. 54±1 46 4 85±2 2 

f.--:-: - -------
NADPH oksidaz Doku 3 12±1 07 

~~--------------
3.15±1 05 

c-::--------------- -
Myeloperoksidaz Kan 3 80±0 1 4 05±1 15 

-- -----
Myeloperoksidaz Doku 2 05±0.6 1 80±0 69 

-l---------------
Superoksit Dismutaz Kan 3926 65± 1175 88 502812±2192 J 1 

Superoksit Dismutaz Doku 4185.42±2499. 90 5325. 64±2400. 83 

-----·------
Katalaz Kan 263 79±50.80 300 . .98±106.04 

-- !--------------
Katalaz Doku 59 92±38 60 73 50±18 62 

-
MDAKan 0. 021±0 .. 003 00!9±0.005 

---- ---------------
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TARTI~MA 

ksijen ile ya~ayan tiim canhlarda nonnal metobolik i~lemler srrasmda 

kacmrlmaz bir ~ekilde iiretilmekte olan SOR' nin hiicresel komponentler 

iizerinde ce~itli hasarlara sebep oldugu bilinrnektedir 74 

Deri, zengin poliansatiire yag icerigi, srk ultraviyole radyasyon ve oksijen 

temasmdan dolayr serbest radikallerin kolayhkla yrkrm olu~turabildigi bir organ ozelligini 

ta~rmaktadu 61 SOR' nin deride olu~turdugu yrkrm in vivo olarak bircok cah~mada 

gosterilmi~tir 6061,74 Temel fonksiyonel birimini fosfolipidlerin olu~turdugu hiicre zannda 

SOR varhgmda lipid peroksidasyonu olu~ur Boylece zann yap1sr bozulur, transport ve 

metobolik i~levi ortadan kalkar. Lipid perokidasyonu, hiicre ve/veya dokulardaki donii~iimlti 

veya donii~iimsiiz hasarlann en onemli nedenlerinden birisidir. 60
-6

2 

BH, degi~ik organ tutulumlanyla multisistemik bir hastahk olup temel patolojisi vaskulit 
\ 

olan, nedeni tam olarak bilinmeyen kronik inflamatuar bir hastahktu. 2"
422 Patogenezi tam 

olarak bilinmemekle birlikte genetik yatkmhgr olan bireylerde herpes virus ve baz1 streptokok 

su~lan ba~ta olmak iizere ce~itli cevresel faktorlerin neden oldugu immunol()jik fonksiyon 

bozukluklanmn BH' mda sorumlu oldugu du~linulmektedir2• 19 Hastahkta tum klinik 

bulgulara yo! acan esas patol()ji vaskiilittir. 3'
4 Bazr ara~tumacrlar, immunkompleks arac1h 

lokositoklastik vaskiilitle uyumlu bulgular saptmm~larsa da digerleri lenfositik vaskulitle 

karakterize oldugunu vurgulamr~lardu 34 
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son ytllarda yaptlan birvok vah~mada, BH' mda notrofil fonksiyonlannda onemli bozukluklar 

oldugu kaydedilmi~tir. Notrofil giiyti, lizozamal enzim aktivitelerinde ytikselme, notrofil 

ya~ammm ktsalmast ve aktif oksijen radikallerinde artt~ gibi notrofil fonksiyon bozukluklan 

bildirilmi~tir 74'75 James ve arkada~lan yaptiklan vah~mada Behvetli hastalarda PNL' in 

kemotaktik aktivitelerinin artttgtm bildirmi~lerdir 74 Behvet hastalarmda hiicre ivi antioksidan 

mekanizmanm tamamen bozuk olmast nedeniyle sadece ekstraselltiler ortamdaki koruma 

mekanizmast yeterli olmamaktadtr Bu nedenle artmt~ olan stiperoksid, hidroksil radikal ve 

hidr~jenperoksit gibi SOR' i stilfidril gruplannm bozulmasma, polipeptid zincirlerinin 

kmlmalanna ve aminoasitlerde bozukluklara, lipid peroksidasyona ve inflamatuar cevabm 

artmasma neden olarak doku harabiyetine yo! avmaktadn64 66 

Literatiirde PNL' deki antioksidan mekanizmayt incelemek amaCJyla yap1lan vah~malarda 

aktif Beh9et hastalanmn kan enzim seviyeleri degeflendirilmi~tir Bu vah~malar sonucunda 

aktif Beh9et hastalannda PNL fonksiyonlannm bozuldugu, antioksidan mekanizmada yer alan 

enzim aktivitelerinin azaldtgt ve SOR' inin artarak sonu9ta doku harabiyetine yo! ayttgt 

belirtilmi~tir 63
-6

6
,7°'

74
,7

5 

iki veya daha fazla vift bag ihtiva eden yag asitlerinin peroksidasyonu MDA ilretimi ile 

sonuvlamr. Peroksidasyon sonucu iiretilen MbA, membran komponentlerinin polimerizas­

yonuna ve 9apraz baglanmalara, iyon transportu, enzim aktivitesi ve hticre yilzeyindeki 

yaptlarda bozukluklar gibi it; membramn bazt ozelliklerini degi~tirmektedir Btittin bu 

etkilerinden dolayt yag asitlerinin peroksidasyonu sonucu meydana gelen MDA, mutajenik, 

genotoksik ve karsinojenik bir bile~ik olup, SOR tarafindan membranlarda geryekle~tirilen 

oksidatif hasann gosterilmesinde kullamlmaktadu66 76
,7

7 Kose ve .ark66
, Freitas ve are7

' mn 

yapt!klan ayn yah~malarda aktif Beh9et hastalarmm kanlannda kontol grubuna gore MDA 

seviyelerinde artt~ bildirmi~lerdir Rastgele olarak 9ah~maya alman hasta grubmnuzda; 
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k1inik ve laboratuvar degerlendirmede 3 hasta (1, 8, 19 no' lu hastalar) aktifdiger 17 

ise inaktif Behc,;et hastas1 olarak degerlendirilmi~ olup hastalarm biiyiik boliimii inaktif 

<;:ah~mamtzda Behc;et hastalannm serum MDA diizeyleri ile kontrol grubu 

arasm<Ja anlamh bir fiuk saptanamamas1 hastalann biiyiik biiliimiiniin inaktif diinemde o\mas1 

ac,;tklanabilir 

' in, immunkompleksler ve aktive olmu~ kompleman da dahil <;e~itli aktive edici 

ajanlarla kar~tla~mast sitotoksik oksijen radikallerinin olu~umuna neden olur PNL hiicrelerin 

bunlann ara~idonik asid yollanmn aktivasyonunu io;eren oksidan i~lemlerin, organlann 

• ;milcrosirlrulatttar endotelinin zedelenmesine neden oldugu bilinmektedir. 66
•
75 

.7
6 

Niitrofiller ve diger fagositoz yapan hiicreler c;e~itli aktive edici ajanlara maruz kaldtklan 

zaman, solunum patlamasJ olarak bilinen metabolik olay meydana gelmektedir Fagositoz 

olayt masmda niitrofillerin oksijen tiiketimi htzlanmaktadJr ve oksijen almtmt, siiperoksid 

Uretimi, hidrojenperoksit olu§umu htzlanmaktadH. Fagositoz olay1 boyunca meydana gelen 

oksijenle ilgili bu degi~ikliklerin hepsine solunum patlamas1 ad1 verilmektedir Bu olaym 

amac1, oksijenin ktsmi rediiksiyonu sonucu mikrobisid etkili ajanlann (SOR) ac;tga 

9tkanlmastdu 66
•
76 

\ 
NADPH oksidaz, solunum patlamasmdan sorumlu olan anahtar enzimdir Enzim plazma 

membranmda lokalize olmu~tur Enzim dinlenme halindeki hiicrelerde tam amen inaktif hal de 

olup hiicreler uygun bir uyarana maruz kald1klan zaman aktif hale gec;mektedirler .. Aktif hale 

gelen NADPH oksidaz oksijeni rediikte ederek siiperoksid anyonunu olu~turur Beh<;et 

hastalannda da fagositoz olaymm artttgt literatilrde bildirilmektedir 58
'
62

•
63

•
66

>75
•
76 Kose ve 

ark64 66
, iki ayn o;altmalarmda aktif Beho;et hastalannda kan NADPH oksidaz seviyelerini 

yiiksek olarak bildirmi~lerdir <;:ah~mam1zda hasta grubu ile kontrol grubunun kan ile doku 

NADPH oksidaz diizeyleri arasmda anlamh bir fark saptanamamas1, Behc;et hastalanrun kan 
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ve doku kar~lla~tumasmda NADPH oksidaz doku diizeyi kana gore dii~uk olarak saptanmast 

J3eh9et hastalanmn biiyiik boliimiiniin inaktif donemde olmasJyla a<;tklanabilir 

sotunum patlamast esnasmda tiiketilen oksijenin hepsi membrana bagh enzim olan NADPH 

oksidaz' m etkisi ile superokside donii~mektedir Siiperoksidin dismutasyonu ile 

hidrojenperoksit olu~m 58'66'76 Hidrojenperoksit ve siiperoksidden hidroksi radikal 

olu~abilmesi i<;in Myeloperoksidaz gereklidir. MPO aym zamanda NADPH oksidaz 

aktivitesini diizenleyerek solunum patlamasm1 stmrlamada rol ahr 58
'
76 Kose ve ark6466 ilk 

c;ah~malannda aktif Beh<;et hastalannda MPO diizeylerini dii~iik, ikinci c;ah~malannda 

yiiksek olarak bildirmi~lerdir Yamada63 ve Namba' mn70 yapt1klan iki ayn .;;ah~mada aktif 

Beh.;;et hastalannda MPO diizeylerini dii~iik olarak bildirmi~lerdir._<;ah~mamtzda hasta grubu 

ile kontrol grubunun kan ve doku MPO seviyeleri arasmda anlamh bir fark bulunamamast ve 

Beh<;et hastalannm kan ve doku kar~tla~!Jrmasmda doku MPO seviyelerinin dii~iik olarak 

bulunmas1 hastahgtn inaktif doneminde enzim aktivitesinin normal olmas1yla ac;tklanabilir 

SOD, aeorobik hiicrelerde yaygm bir ~ekilde bulunan ve siiperoksidin dismutasyonunu 

saglayarak hiicreyi koruyan bir enzimdir. SOD siiperoksidi hidrojenperokside donii~tiirerek 

hiicreyi oksijen zaranna kar~1 koruyucu bir rol oynar 58
'
66 Literaturde aktif Beh<;et hastalannda 

kan SOD degerleri yiiksek olarak bildirilmi$tir 64
·
6673 <;:ah~mamtzda hasta !,rrubu ile kontrol 

grubu kan ve doku SOD degerleri arasmda istatistiksel olarak anlamh fark saptanamadtgt gibi 

Beh<;et hastalanmn kan ve doku seviyelerinde de bir fark bulunamas1 inaktif donemde enzim 

aktivitesinin normal olmastyla al(tklanabilir 

Katalaz, H20 2' in su ve molekiiler oksijene donii~iimUnii katalizleyen bir enzimdir Fagositoz 

strasmda monositler ve notrofiller, fagozomlann i<;ine ve ekstraselluler ortama fazla miktarda 

H20 2 salgtlarlar .. Katalaz, fagositlerdeki peroksidasyona kar~I koruyucu potansiyele sahip bir 

enzimdir ve H20z' i su ve oksijene par.;;alamaktadn End()jen katalaz, H20 2'i parl(alayarak 
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ekstrasel\U\er iireti\en H202 tarafindan olu~turulan hasara kar~t, insan kan fagositlerini 

d s8.66-6s 76 K.. k64 66 kl 1 d ak ·f korumakta u · ose ve ar yapt1 an <;a t~ma a tt · Beh<;et hastalannda kan 

!(atalaz seviyesini dii~iik olarak bildinni~lerdir <;ah~mamJZda hasta grubu ile kontrol grubu 

kan ve doku seviye\erinde anlamh bir fark bulunmamast hastalann biiyiik b6\ilmiiniin inaktif 

donemde olmastyla a<;tklanabilir Aynca bu sonu<;lar SOR iiretiminin Beh<;et hastalannda 

inaktif donemde normal diizeylerde oldugunu da gostennektedir 

A1:tif Beh<;et hastalanmlZln saytsmm az o lmas1 nedeniyle inaktif Beh<;et hastalan ile kan ve 

doku enzim seviyelerinin istatistiksel olarak kar~J!a~tmlmast yaptlamadt~ndan aradaki fark 

saptanamadt 

Deri paterji reaksiyonu, igne batmlan bolgede geli~en nonspesifik hiperreaktivite reaksiyonu 

olarak tammlamr 38 Bu reaksiyon, Beh<;et hastalannda spontan olarak geli~en papulopiistiiler 

lezyonlarla idantiktir 39 Etiyopatogenezi hala aydmlattlamamt~ olmasma ragmen, ana 

patolojik bozukluk vaskiilit olup BH' da kutanoz vaskulitin bir bulgusu olarak kabul 

edilmektedir. 33 

Aktif Beh<;et hastalann serumlannda enzimatik veya non-enzimatik antioksidan 

seviyelerindeki degi~ik\iklere yone\ik bugiine kadar bir<;ok <;ah~ma yapthm~ttr Fakat SOR' 

lerinin plazma diizeyindeki degi~ikliklerden ziyade doku degi~iklik\erinin BH' nm 
I 

etyopatogenezini aydmlatmada daha anlamh olacagma inanmaktaytz Bu nedenle de BH' mm 

kutanoz vaskiilitlerinden biri say1lan deri paterji reaksiyonu33 <;ah~manmda ornek ahnm1~tn 

<;ah~mamtzda; steril ~artlar altmda yaptlan paterji testi Beh<;et hastalanmn l3 (%65)' inde 

pozitif olarak degerlendirilmi~tir Testte pozitiflik oram literaturdeki bilgiler le uyumlu olarak 

erkek hastalarda daha fazla idi lrksal farkhhklar gosteren testin pozitiflik oram literatilrde 

Turk Beh<;et hastalan i<;in %50-80 olarak bildirilmi~tir 41
.4

3 Testin yapth~ teknigi, kullamlan 

ignenin <;apt ve ucunun ktint veya keskin olu~u gibi faktorler de testin pozitifligini 
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etkilemektedir 38
'
43 <;alt~mam1zda paterji testi onerilen teknik olan steril ~artlar altmda 20G 

enjektiir ignesi ile on kol fleksiir yiizune pikur ~eklinde yapiidi Pikurtin dennise kadar 

inmesine dikkat edildi ve her hastada test 6 ayn pikiir ~eklinde uygu\and1 Kontrol grubunda 

ise aym teknik\e yap1lan paterji testi tum bireylerde negatif olarak degerlendirildi Deri paterji 

reaksiyonu pozitifligi Behvet hastahg1 tam kriterleri arasmda yer ald1g1 halde aktivite 

kriterleri arasmda bulunmamaktadu 37 <;alt~ma1mzda; paterji pozitif hastalarla negatif 

hastalann kan ile doku enzim seviyeleri, kan MDA dtizeyleri arasmda anlamh bir fark 

saptanamasi yukanda da belirttigimiz gibi hasta grubumuzun btiytik biiliimtiniin inaktif 

Beh'(et hastalan olu~turmas1 ile a'(Jklanabilmi~tir 

Sonuv olarak, Behvet hastahgmm etyopatogenezinde SOR' nm rohi hakkmdaki bu 

vah~mam1zda kan ve doku diizeyindeki SOR' ne ait enzim seviyelerinin ve SOR iiretiminin 

inaktifBehvet hastalannda normal duzey\erde oldugu kamsma vanhm~tn 
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SONU<;LAR 

t- <;ah~maya, ya~lan I 4 ile 60 arasmda degi~en 1 I' i erkek, 9' u kadm toplam 20 Behc;et 

hastasl almd1 Kontrol grubu, ya~lan 22 ile 69 arasmda degi~en 8' i kadm 7' si erkek toplam 

15 saghkh goniilliiden olu~tu 

2- Behc;et hastalanmn hastahk siireleri I y1l ile 15 y!l arasmda degi~iyordu 

3- Behc;et hastalanmn 13' unde (%65) HLAB5 pozitif, T sinde (%35) HLAB5 negatif olarak 

tespit edildi. 

4- Behc;et hastalanmn 9' unda ESH yuksekligi, 7' sinde CRP yuksekligi saptand1 

5- Hastalannm 17' si inaktif, 3' ii aktifBehc;et hastas1 olarak degerlendirildi 

6- Hasta ve kontroller steril ko~ullar altmda 200 enjektor ignesi kullamlarak on kol fleksor 

yiiziine 6 ayn pikiir ~eklinde paterji testi yap1ldl Testten 48 saat soma paterji alanmdandan 

(pozitif veya negatif) biyopsi ahndt Aym zamanda hastalann ve kontrol grubunun diger on 

kol antecubital bolgesinden I 0 cc venoz kan ahnd1 

7- Paterji testi; Beh9et hastalarmm % 65' inde pozitif saptamrken, kontrol grubunun 

tamammda test negatif olarak degerlendirildi 

8-· Beh9et hastalan ile kontrol grubu arasmda kan ve doku NADPH oksidaz, MPO, SOD, 

Katalaz enzim diizeyleri arasmda anlamh bir fiuk bulunmad1 

9- Beh9et hastalan ile kontrol grubu arasmda kan MDA duzeyleri arasmda anlamh bir fark 

saptanmad1 

10- Behc;et hastalannm kan ve doku enz1m diizeylerinin kar~!la~tmlmasmda; NADPH 
I 

oksidaz, MPO ve katalaz doku enzim diizeyleri kana gore belirgin derecede dii~iik bulundu 

SOD enzim seviyelerinde anlamh bir fark saptanmadt 

11- Kontrol grubunun kan ve doku enzim dilzeylerinin kar~11a~tmlmasmda; Katalaz ve MPO 

dokudaki diizeyleri kana gore belirgin derecede dll~iik bulundu NADPH oksidaz ve SOD 

degerlerinde anlamh bir fark saptanmad1 

12·- Paterji testi pozitif olan hastalarla negatif olan hastalann doku ve kan enzim seviyelerinin 

kar~J!a~tmlmasmda anlamh bir fiuk bulumnad1 

13·- Paterji pozitif ve negatif Behc;et hastalanmn kan MDA seviyeleri arasmda fiuk 

bulunamad1 
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OZET 

u c,;ah~ma, temel patolojisi bugfm ic,;in vaskiilit olan BH' mdaki kutanoz 

vaskiilitin bir ornegini olu~turan deri paterji reaksiyommda SOR' nin wlunii 

saptamak amacryla yaprldr Hasta ve kontrol gruplanndan paterji alamndan 

biyopsi ve aym zamanda 10 cc veniiz kan ahndr Alman doku ve kan orneklerinde; NADPH 

oksidaz, MPO, Katalaz, SOD ve MDA diizeyleri saptandr. 

Behc,;et hastalanmn %65' inde paterji testi pozitif saptannken, kontrol !,>rubundaki ttim 

olgularda test negatifti Hastalann 17' si inaktif, 3' ii aktif Behc;et hastasr olarak 

degerlendirildi 

Behc;et hastalan ile kontrol grubu kan ve doku enzim seviyeleri, kan MDA dtizeyleri arasmda 

anlamh bir fark saptanmadr 

Behc;et hastalanmn doku iimeklerinde NADPH oksidaz, MPO, Katalaz degerleri kana gore 

dti~iik olarak saptanmr~ ve aradaki fiuk anlamh bulunmu~tur Kontrol t,>rubunda ise doku 

timeklerinde, MPO, Katalaz degederi kana gore anlamh derecede dti~iik saptamm~trr 

Paterji testi pozitif olan hastalar ile negatif olanlann kan ve doku enzim seviyeleri, kan MDA 

dtizeyleri arasmda anlamh bir fark bulunmadr , 

Sonuc; olarak, Behc;et hastalarmm inaktif donemlerinde SOR iiretiminin ve SOR' ne ait enzim 

seviyelerinin inaktifBehr;et hastalannda normal dtizeylerde oldugu kamsma vanlmr~tn 
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KISALTMALAR 

BH Behl(et hastahgt 

sss Santral Sinir Sistemi 

SOR Serbest Oksijen Radikalleri 

MDA Malondialdehit 

SOD Superoksit Dismutaz 

iG indirgenmi~Glutatyon 

OG Oksidize Glutatyon 

GP Glutatyon Peroksidaz 

'IBA I iyobarbitilrik asid 

PBS Fosfat Tamponlu Salin 

BSA Bovin Serum Albumin 

MTT Ihiazolyl Blue I etrazoliyum Bromide 

MPO Myeloperoksidaz 

SOD Stiperoksidaz dismutaz 
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