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Ozet

Summary

Amag: Psoriasis etyopatogenezinde son yillarda serbest oksi-
jen radikalleri ve oksidan-antioksidan sistemin rolii iiz-
erinde durulmaktadir. Bu caligmada, psoriasisli hasta-
larin eritrositlerinde, antioksidan enzimler olan glutatyon
peroksidaz (GSH-Px) ve siiperoksit dismutaz (SOD) ak-
tivitesi arastirilmistir.

Materyel ve Metod: Celal Bayar Universitesi Hastanesi
Dermatoloji poliklinigine basvuran 35 psoriasisli olgu ve
yag-cins uyumlu 33 saglikli bireyde eritrosit SOD ve
GSH-Px diizeylerine bakilmistir.

Bulgular: Eritrosit SOD diizeyleri hasta ve kontrol grubunda
sirasiyla 1063.00+141.80 U/gHb ve 1466.83+181.93
U/gHb olarak saptanmistir (p<0.001). Eritrosit GSH-Px
diizeyleri de benzer sekilde hasta grubunda anlamli
olarak diisiik bulunmustur (psoriasisli olgularda
39.3147.03 U/gHb, kontrol grubunda 49.35+6.27 U/gHb,
p<0.001).

Sonug: Psoriasisli hastalarda eritrosit SOD ve GSH-Px ak-
tivitesinin diisiik olmasi, bu olgularda oksidan-antioksi-
dan sistemde defekt oldugu goriisiinii desteklemektedir.
Bu durumun hastaligin inflamatuar gelisimi disinda
bir o6zellik tasiyip tasimadigi ileri g¢aligsmalarla
arastirtlmalidir.

Anahtar Kelimeler: Psoriasis, Glutatyon peroksidaz,
Siiperoksit dismutaz, Antioksidan sistem
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Purpose: In recent years, relation of free oxygen radicals and
the oxidant-antioxidant system has been questioned in the
etiopathogenesis of psoriasis. The aim of this study was
to determine erythrocyte activities of antioxidant en-
zymes, glutathione peroxidase (GSH-Px) and superoxide
dismutase (SOD).

Materials and Methods: Erythrocyte GSH-Px and SOD
levels were investigated in 35 psoriatic patients and
33 age-sex matched healthy controls.

Results: Erytrocyte SOD levels were 1063.00+141.80 U/gHb
and 1466.83+£181.93 U/gHb in psorasis and control
group, respectively (p<0.001). Erythrocyte GSH-Px lev-
els were also significantly low in the psoriatic patients.
(39.31£7.03 U/gHb in the psoriatics and 49.35+6.27
U/gHb in the controls, p<0.001).

Conclusion: Decreasing activities of SOD and GSH-Px in
psoriatic patients support the decision that there is a de-
fect in oxidant-antioxidant system in psoriasis. Further
studies are needed to determine whether this defect has
any role in etiopathogenesis other than inflamation.
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Sik gozlenen ve kronik seyirli bir dermatoz
olan psoriasisin etyolojisi halen kesin olarak bilin-
memektedir. Etyopatogenezi ortaya koyabilmek
amaciyla uzun yillardir pek c¢ok arastirma
yapilmis ve genetik, immunolojik, endokrin ve
cevresel faktorler lizerinde durulmustur. Ortaya
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atilan goriislerden biri de serbest oksijen
radikallerinin psoriasis gelisiminde oynadiklar1
roldiir (1).

Cesitli dokularda ve hiicrelerde siirekli olarak
olusan serbest radikaller lipitler, proteinler, karbon-
hidratlar ve niikleik asitler gibi temel makro-
molekiillere hasar verirler. Bu zararh etkilere kars1
gelismis antioksidan mekanizma ile dengenin ko-
runmasi, organizmanin normal fonksiyonlarini
siirdiirmesi a¢isindan ¢ok dnemlidir. Antioksidan
bir enzim olan siiperoksit dismutaz (SOD), siiper-
oksit radikalinin daha az zararli olan hidrojen per-
oksit ve molekiiler oksijene doniismesini saglar.
Sitozolde yerlesik olan ve dort Selenyum (Se) ato-
mu igeren glutatyon peroksidaz (GSH-Px) ise
hidrojen peroksitin ve organik hidroperoksitlerin
indirgenmesini saglar (2). Serbest radikaller protein
yikimint arttirdigi gibi protein "turnover"ini
da hizlandirirlar (3). Skuamdz hiicreli karsinom,
bazal hiicreli karsinom ve psoriasis gibi c¢esitli
hiperproliferatif hastaliklarda epidermiste SOD ak-
tivitesi diisik bulunmustur (4). Calismamizda
psoriasisli hastalarda superoksit dismutaz ve glu-
tatyon peroksidaz degerlerine bakilarak antioksi-
dan sistem ile iligki aragtirilmistir.

Gerec ve Yontem

Celal Bayar Universitesi Hastanesi Dermato-
loji poliklinigine bagvuran 35 psoriasisli hasta ve
yas-cins uyumlu 33 saglikli birey calismaya
alindi. Hastalarin yas, cins 6zellikleri, hastaligin
siiresi, klinik tipi ve Psoriasis Alan Siddet indeksi
(PASI) degerleri kaydedildi.

Enzimlerin 6l¢iimiinde intravenoz olarak ali-
nan antikoagulanli kanlardan hazirlanan eritrosit
hemolizatlar1 kullanildi. Olgiimler yapilirken en-
zimatik fotometrik yontemlerden yararlanildi ve
Randox-Irlanda firmasina ait kitler ile calisildu.

Eritrosit SOD degerlerinin 6l¢iimiinde, Ransod
kitleriyle ksantin-ksantin oksidaz kombinasyonuyla
olusturulan siiperoksit anyonunun neden oldugu
nitroblue tetrazolium rediiksiyonun inhibisyonuna
bakildi (5). Elde edilen degerler hemoglobin
degerine boliindii. Normal degerler 1092-1817
IU/g Hb araligindayd.

GSH-Px Ol¢iimiinde ise Ransel kitleri kul-
lanilarak Paglia-Valentine'nin substrat olarak

208

PSORIASISLI HASTALARDA SUPEROKSIT DiISMUTAZ VE GLUTATYON PEROKSIDAZ

hidrojen peroksiti kullandig1 yontemin bir modi-
fikas-yonu uygulandi. GSH-Px ve hidrojen per-
oksitin etkisiyle olusturulan okside glutatyon
(GSSG), glutatyon rediiktaz (GSSG-RD) ve
NADPH ile rediikte edilmesiyle GSH-Px aktivite-
siyle orantili olarak azalan NADPH konsantrasy-
onunun absorbansi 340 nm dalga boyunda dl¢iildii
(6). Elde edilen degerler hemoglobin degerine
boliindii. Normal degerler 29.6-82.9 1U/g Hb ar-
aligindaydai.

Verilerin istatistiksel analizinde Fisher'in kesin
ki kare testi ve Pearson'un korelasyon testi kul-
lanildi.

Bulgular

Psoriasisli hastalarin 21'i (%60) kadin ve 14"
(%40) erkek olup, yaslarit 19-69 arasinda
degismekteydi (ortalama 40.22 £2.45). Kontrol
grubu 17 kadin (%51.4) ve 16 erkekten (%48.6)
olusuyordu, yas ortalamasi 34+10.62 (aralik 22-
65).

Hastalik  siireleri 1-40 yil arasinda
degismekteydi (ortalama 8.55+1.39 yil). Klinik
olarak olgularin 24'G vulgaris, 4l guttat, 4'l skalp
ve 3" de palmoplanter 6zellikteydiler. PASI deger-
leri 0.5-27.6 arasinda degismekte olup, ortalama
deger 7.19+6.42 idi.

Eritrosit SOD diizeyleri hasta ve kontrol
grubunda sirasiyla 1063.00+141.80 U/gHb ve
1466.83+181.93 U/gHb olarak saptandi. Serum
eritrosit GSH-Px diizeyleri psoriasisli olgularda
39.31+£7.03 U/gHb iken, kontrol grubunda
49.35+6.27 U/gHb olarak bulundu. Her iki enzim
icin, hasta ve kontrol grubu arasindaki fark istatis-
tiksel olarak anlamliydi (p<0.001) (Tablo 1).

Regresyon korelasyon analizinde PASI ile erit-
rosit SOD ve GSH-Px aktiviteleri arasinda anlam-
I1 bir iligki saptanmadi (SOD i¢in r=0.11, GSH-Px
icin r=0.10, p>0.05).

Tablo 1. Hasta ve kontrol grubunda ortalama erit-
rosit superoksit dismutaz (SOD) ve glutatyon pe-
roksidaz (GSH-Px) diizeyleri

SOD (U/gHb ) GSH-Px (U/gHb)

Hasta 1063.00+£141.80*
Kontrol 1466.83+181.93

39.31+7.03*
49.35+6.27

* Fisher'in kesin ki-kare testi, p<0.001
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Tartisma

Organizmada en iyi bilinen serbest radikal
kaynag1 aktive notrofiller olan fagositlerdir (7).
Psoriasisde notrofil kemotaksisinin arttig1 ve lez-
yonlu deride noétrofil infiltrasyonun varlig
diisiiniildiigiinde, psoriasisde oksidan aktivitenin
artmas1 beklenir. Notrofillerden aciga ¢ikan
serbest radikallerin de kemotaksisi arttirarak kisir
bir dongii olusturdugu diisiiniilmektedir (7, 8).

Lipit peroksidasyonu, serbest radikaller
tarafindan baslatilan ve hiicre zarindaki ¢ok doy-
mamis yag asitlerinin oksidasyonunu igeren
kimyasal bir olay olarak tanimlanabilir. Lipit per-
oksidasyonunun; zar iglevinin bozulmasi, olusan
serbest radikallerin en-zimler ve diger hiicre
bilesenleri {izerine etkisi, son iiriinler olan aldehit-
lerin sitotoksik etkileri gibi farkli yollarla hiicre
hasarina neden oldugu diistiniil-mektedir (3). Lipit
peroksitlerin olusumuna bagli olarak serbest
radikaller fosfolipaz A enzimini uyararak aragidonik
asit metabolizmasii aktive ederler, sonugta
prostaglandinler, tromboksanlar ve I6kotrienler artar
(.

Psoriasis etyopatogenezinde oksidan-antioksi-
dan sistemin roliinii arastirmak amaciyla yapilan
gesitli c¢aligmalarda farklt sonuglar elde
edilmistir. Psoriasisli hastalarda kan GSH-Px
diizeyi genellikle disiik bulunurken (9, 10),
Therond ve ark. erit-rositlerde ve lezyonlu dokuda
fibroblastlarda GSH-Px ve katalaz aktivitesinde
hafif, SOD aktivitesinde ise anlaml1 bir artis sap-
tamigtir (11). Dogan ve ark. (12) psoriasisli hasta-
larin ~ noétrofillerinde miyeloperoksidaz ak-
tivitesinde kontrol grubuna gore Snemli bir fark
saptamazken, SOD aktivitesinde belirgin azalma
gozlemislerdir. Kronik plak tipi psoriasisi olan 9
olguda, plazmada lipit peroksidasyonun gostergesi
olan malondialdehit (MDA) aktivitesi artmis,
GSH-Px'in substrati olan glutatyon aktivitesi
azalmis olarak bulunmus, lezyonlu dokuda epider-
mis glutatyon transferaz aktivitesi ise artmig
olarak saptanmistir (13). Yildirim ve ark. (14)
serumda ve dokuda MDA diizeyini yiiksek, eritrosit
SOD ve GSH-Px aktivitesini diisiik olarak bul-
muslar ve bu sonuglarin psoriasiste oksidan-an-
tioksidan sistemde bir bozukluk oldugunu destek-
ledigini bildirmislerdir. Bizim ¢alisma grubumuz-
da da, eritrosit SOD ve GSH-Px aktiviteleri kontrol
grubuna gore anlamli diizeyde diisiik bulunmus,
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fakat PASI ile anlamli bir korelasyon saptan-
mamistir. PASI ile antioksidan aktivitenin
karsilastirildigr diger calismalarda da, enzim
aktivitesi ile PASI arasinda belirgin bir iliski ol-
madig1 belirlenmistir (11,13).

Raynaud ve ark. (15) fibroblast kiiltiirlinde
yaptiklart calismanin sonucunda, oksidatif
degisikliklerin c-AMP'ye bagli protein kinaz ak-
tivitesini azalttigin1 ve psoriatik hastalardakine
benzer se-kilde c-AMP baglanmasini azalttigini
One silirmiislerdir. Psoriatik dokuda SOD
mRNA'sin1 arastiran g¢aligmada Lontz ve ark.
(16), lezyonlu deride MnSOD mRNA'sinin asir1
ekspresyonunun, inflamasyon hiicrelerinin sal-
giladig1 sitokinlere karsi koruyucu hiicresel
yanita bagli oldugunu 6ne siirmiiglerdir.

Bu arastirmalara gore psoriasiste lipit peroksi-
dasyonun arttig1 ve saglikli kisilere gore antiok-
sidan aktivitenin degistigi diisliniilebilir, ancak bu
degisikligin patogenezdeki rolii kesin olarak belir-
lenememektedir.

Sonug olarak psoriasisli hastalarda Onceki
caligmalara benzer sekilde serum SOD ve GSHPx
diizeyleri diisiik olarak saptanmistir. Elde edilen
degerler psoriasisli hastalarda antioksidan sistemde
defekt oldugu goriisiinii desteklemektedir. Ancak
baska kronik, inflamasyonla seyreden hastaliklar-
da da benzer defektlerin olmasi, inflamatuar siireg
nedeniyle antioksidan enzim aktivitesinin azalmig
olabilecegini diislindiirmektedir. Bu nedenle, oksi-
dan aktivitenin artmasi ve antioksidan sistemdeki
yetersizligin psoriasisin ortaya ¢ikmasina mi ne-
den oldugu yoksa patogenez sonucu mu gelistigi
halen bilinmemektedir.
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