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ÖZ

Amaç: Behçet hastalığında serum toplam antioksidan kapasite 
(TAK), toplam oksidan durum (TOD) ve dehidroepiandros-
teron sülfat (DHEA-S) düzeylerinin değerlendirilmesi.

Gereç ve Yöntem: Kırkbeş Behçet hastası ile yaş ve cinsiyet 
açısından uyumlu 32 sağlıklı bireyden serum örnekleri 
alındı. TAK ve TOD düzeyleri spektrofotometre ile ölçülür-
ken, DHEA-S düzeyi otoanalizör ile ölçüldü.

Bulgular: Behçet grubunda serum TAK, TOD ve DHEA-S dü-
zeyleri sırasıyla 1.69±0.53 mmol/L, 23.70±20.12 μmol/L 
ve 208.77±98.71 μg/dl iken kontrol grubunda bu düzey-
ler sırasıyla 2.79±0.39 mmol/L, 14.55±7.90 μmol/L ve 
237.08±147.39 μg/dl idi. Kontrol grubu ile karşılaştırıldı-
ğında Behçet grubunda serum TAK seviyeleri anlamlı ola-
rak düşükken (p<0.05), serum TOD seviyeleri anlamlı ola-
rak yüksekti (p<0.05). Serum DHEA-S düzeyleri açısından 
gruplar arasında anlamlı farklılık yoktu (p>0.05).

Sonuç: Artmış TOD seviyeleri ve azalmış TAK seviyelerinin gös-
terdiği artmış oksidatif stres, Behçet hastalığının patogene-
zinde rol oynuyor olabilir. 

Anahtar Kelimeler: Behçet hastalığı, oksidatf stres.

ABSTRACT

Purpose: To evaluate serum levels of total antioxidant capacity, 
total oxidant status, and dehydroepiandrosterone sulphate 
in Behcet’s Disease. 

Materials and Methods: Serum samples were taken from 
43 patients with Behcet’s disease and 41 age- and sex-
matched healthy subjects. The levels of TAC and TOS were 
measured by spectrophotometry and the level of DHEA-S 
was measured by autoanalyzer. 

Results: Serum TAC, TOS, and DHEA-S levels were 1.69±0.53 
mmol/L, 23.70±20.12 μmol/L, and 208.77±98.71 μg/
dl in the Behcet group, respectively. In the control group, 
these levels were 2.79±0.39 mmol/L, 14.55±7.90 
μmol/L, and 237.08±147.39 μg/dl, respectively. The 
serum TAC levels were significantly lower (p<0.05) and 
the serum TOS levels were significantly higher (p<0.05) in 
the Behcet group compared with the control group. There 
were no significant differences in DHEA-S levels between 
the groups (p>0.05).

Conclusion: Increased TOD levels and decreased TAC levels 
indicate increased oxidative stress, which may play a role 
in the pathogenesis of Behcet’s disease.
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GİRİŞ

Behçet hastalığı ilk kez 1937’de, bir Türk derma-
tolog olan Dr. Hulusi Behçet tarafından tanımlanmış, 
tekrarlayan oral aft, genital ülserasyon ve hipopiyonlu 
iridosiklitle karakterize multisistemik bir hastalıktır.1 Te-
mel patolojisi vaskülit olan hastalık, yineleyen ataklarla 
kronik bir seyir izlemektedir. Hastalığın etiyolojisi tam 
olarak bilinmemekle birlikte, infeksiyöz ajanlar (Herpes 
simpleks virus tip 1 ve bazı Streptokok suşları), damar 
endotel patolojileri, immünolojik ve çevresel faktörler, 
hormonlar ve pıhtılaşma bozuklukları gibi birçok neden 
suçlanmıştır. Hastalık için kesin tanı koydurucu labora-
tuar ve histopatolojik bulgular olmadığından tanı klinik 
bulgulara dayanmaktadır. Bu amaçla kullanılan değişik 
tanı kriterlerinin ortak özelliği, hastalığın tanısının deri 
ve mukoza bulguları ve özellikle de oral ve genital ül-
serler, deri belirtileri ve paterji testi pozitifliğinin üzerine 
kurgulanmasıdır.2

Behçet hastalığı, en sık tarihi İpek Yolu coğrafyası 
boyunca yerleşim gösteren Akdeniz ve Doğu Asya köken-
li etnik grupları etkiler ve genellikle 20-35 yaş arasında 
başlar. Türk ve İran olgularında hafif erkek üstünlüğü 
göze çarparken, Japon ve Kore Behçet olgu gruplarında 
oran hafifçe kadınlar lehine yükselir. Çocukluk çağında 
nadir görülür. Hastalığın, genç erkek olgularda daha 
ağır seyrettiği bilinmektedir. En yüksek hastalık insidansı-
nın ülkemizde olduğu da bilinmektedir.3

Multisistemik bir hastalık olması nedeniyle, birçok 
sistem, organ, doku ve hücre bu hastalıktan etkilenmek-
tedir. Bu etkinin nedeninin hastalıkta aşırı serbest radikal 
üretimi sonucu artan oksidatif stres olduğunu ileri süren 
çalışmalar mevcuttur.4, 5 Behçet hastalığında görülen 
doku harabiyeti, nötrofil lizozomal enzimlerin ekstrase-
lüler ortama salınmasına ve stimüle nötrofiller tarafından 
aşırı serbest radikal üretimine bağlanmaktadır.6 Vücutta, 
serbest radikal üretimi ile serbest oksijen radikallerindeki 
artışı baskılayan antioksidan savunma sistemi arasında 
bir denge mevcuttur. Oksidatif hasar, bu dengenin bo-
zulduğu durumda ortaya çıkar.5 Literatürde Behçet has-
talığı ile oksidatif stres hastalığı arasındaki ilişkiyi göste-
ren farklı parametrelerin çalışıldığı yayınlar mevcuttur.6-9

Bu çalışmadaki amacımız Behçet hastalığında oksi-
dan/antioksidan durumun göstergeleri olan toplam anti-
oksidan kapasite (TAK), toplam oksidan durum (TOD) ile 
oksidatif stresle ilişkisi gösterilmiş dehidroepiandrosteron 
sülfat (DHEA-S)10, 11 düzeylerinin araştırılması ve hastalık 
ile oksidatif stres arasındaki ilişkinin değerlendirilmesi-
dir.

GEREÇ VE YÖNTEM

Çok merkezli, vaka-kontrol tipinde bir çalışma ger-
çekleştirildi. Çalışmaya Uluslararası Behçet Hastalığı 
Tanı Kriterleri ile Behçet tanısı konulan 45 hasta ile yaş 
ve cinsiyet açısından uyumlu, herhangi bir sistemik pa-
tolojisi bulunmayan 32 olgu kontrol grubu olarak dahil 

edildi. Kan örnekleri tüm hastalardan sabah aç karnına 
alındı. Alınan kan örnekleri santrifüj aletinde ortalama 
5000 rpm’de 5 dakika çevrilerek serumlar ayrıldı. Se-
rumlar -80°C’de depolandı.

TAK Ölçümü

Serum TAK düzeyi Erel tarafından geliştirilen tam oto-
matik bir yöntem ile ölçüldü.12, 13 Fe2+ dianisidine komp-
leksihidrojen peroksid ile Fenton tipi reaksiyon oluştura-
rak OH radikalini oluşturur. Bu güçlü reaktif oksijen türü 
indirgen düşük pH’da renksiz o-dianisidine molekülü ile 
reaksiyona girerek sarı-kahverengi dianisidyl radikalleri-
ni oluştururlar. Dianisidyl radikalleri ileri oksidasyon re-
aksiyonlarına katılarak renk oluşumu artmaktadır. Ancak 
örneklerdeki antioksidanlar bu oksidasyon reaksiyonla-
rını bastırarak renk oluşumunu durdurmaktadırlar. Bu 
reaksiyon otomatik analizörde spektrofotometrik olarak 
ölçülerek sonuç verilmektedir.

TOD Ölçümü

Serum TOD düzeyi Erel tarafından geliştirilen tam 
otomatik bir yöntem ile ölçüldü.14 Örnekte bulunan oksi-
danlar ferröz iyon-o-dianisidine kompleksini ferrik iyona 
oksitlerler. Ortamda bulunan gliserol bu reaksiyonu hız-
landırarak yaklaşık üç katına çıkarmaktadır. Ferrik iyon-
lar asidik ortamda xylenol orange ile renkli bir kompleks 
oluştururlar. Örnekte bulunan oksidanların miktarıyla 
ilişkili olan rengin şiddeti spektrofotometrik olarak ölçül-
mektedir. 

DHEA-S Ölçümü

Serum dehidroepiandrosteron sülfat düzeyi Roche 
E170 otoanalizörü ile ölçüldü (Roche Diagnostics GmbH 
D68298 Mannhein for USA: US Distributor: Roche Diag-
nostics, Indianapolis , IN).

İstatistiksel analizler SPSS 11.5 (SPSS for Windows, 
SPSS Inc., Chicago, IL, ABD) kullanılarak yapıldı. Gruplar 
arasındaki farklılıklar student t testi ile incelendi. İstatis-
tiksel anlamlı farklılık için sınır değer 0.05 olarak kabul 
edildi.

BULGULAR

Çalışmaya alınan 45 hastanın 33’ü (%73.3) ka-
dın, 12’si (%26.7) erkekti. Hastaların yaş ortalaması 
34.5±8.7 iken, kontrol grubunun 25’i (%78.1) kadın, 
7’si (%21.9) erkek ve yaş ortalaması 36±8.3 idi.

Behçet grubunda serum TAK, TOD ve DHEA-S düzey-
leri sırasıyla 1.69±0.53 mmol/L, 23.70±20.12 μmol/L 
ve 208.77±98.71 μg/dl iken kontrol grubunda bu dü-
zeyler sırasıyla 2.79±0.39 mmol/L, 14.55±7.90 μmol/L 
ve 237.08±147.39 μg/dl olarak belirlendi. Gruplar 
arasındaki fark istatiksel olarak incelendiğinde Behçet 
grubunda TAK’ nin kontrol grubuna göre anlamlı olarak 
düşük olduğu (p<0.05), buna karşılık TOD’un kontrol 
grubuna göre anlamlı olarak yüksek olduğu (p<0.05) 
bulundu. DHEA-S düzeyleri açısından ise iki grup arasın-
da anlamlı farka rastlanmadı (p>0.05) (Tablo). 
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TARTIŞMA

Hücresel düzeyde ciddi miktarda üretilen serbest 
oksijen radikallerinin yol açtığı toksik etkiler vücuttaki 
antioksidan savunma sistemiyle yok edilmeye çalışılır. 
Antioksidan savunmanın yetersiz kaldığı durumlarda or-
taya çıkan oksidatif stres, yaşlanma ve birçok hastalığın 
oluşum sürecinde önemli rol oynar.15 Oksijenin kısmi in-
dirgenmesiyle oluşan singlet oksijen, süperoksit radikali, 
hidrojen peroksit ve hidroksil radikali gibi aktive olmuş 
oksijen türleri oldukça reaktiftir ve organlarda toksik 
etkilere yol açar.16 Serbest oksijen radikalleri, (i) hüc-
re membranı proteinlerini yıkarak hücreleri öldürür; (ii) 
membran lipid ve proteinlerini yok ederek hücre memb-
ranını sertleştirip hücre fonksiyonunu engeller; (iii) çekir-
dek membranını yararak çekirdekteki genetik materyale 
etki edip DNA’yı kırılma ve mutasyonlara açık hale ge-
tirir; (iv) immün sistemdeki hücreleri yok ederek immün 
sistemi bozar. Sonuçta, oksidatif stres DNA mutasyonları, 
hücre ölümleri ve hastalıkları gibi hasarlara neden olur. 
Moleküler, hücresel ve doku düzeyindeki oksidatif hasa-
rın en aza inebilmesi için oksidanlar ve antioksidanlar 
arasında bir denge sağlanmalıdır.15 

Behçet hastalığında artmış serbest oksijen radika-
li üretimi ve oksidatif stres sonucunda antioksidanların 
azaldığı bildirilmiştir.6-9 Oksidan/antioksidan dengesinin 
bozulması Behçet hastalığındaki doku hasarından so-
rumlu tutulmuştur.17 Kan serbest radikallerin zararlı et-
kilerini engelleyen birçok antioksidan molekül içermek-
tedir. Vitamin C ve E, albümin, bilirubin, ürik asit gibi 
antioksidan moleküller ve süperoksit dismutaz, glutatyon 
peroksidaz gibi antioksidan enzimler hücreleri oksidan 
ajanların zararlı etkilerinden korumaktadır.18 Bu anti-
oksidanların serum konsantrasyonları tek tek ölçülebi-
lir ancak bu zaman alıcı ve pahalı olup daha komplike 
teknikler gerektirmektedir.12,13 TAK ise, son zamanlar-
da geliştirilen bir ölçüm yöntemi olup, serumdaki enzi-
matik olan ve olmayan tüm antioksidanların durumu-
nu yansıtabilmektedir.12,13 Bu yöntem ile özellikle lipid, 
protein, DNA gibi biyomoleküllerin oksidatif hasarına 
yol açan serbest radikal reaksiyonlarına karşı olan TAK 
ölçülmektedir.18 Daha önce yapılmış olan çalışmalarda 
Behçet hastalarında toplam antioksidan durum sağlık-
lı bireylere göre anlamlı olarak düşük bulunmuştur.8,19, 

20 Bizde çalışmamızda literatür ile uyumlu olarak hasta 
grubundaki TAK düzeyini kontrol grubuna göre anlam-
lı olarak düşük bulduk. Bu sonuç, Behçet hastalığında 

antoksidan savunma sisteminin yetersiz ya da bozulmuş 
olabileceğini düşündürmektedir.

Serum ya da plazmadaki oksidan moleküllerin kon-
santrasyonlarını ayrı ayrı ölçebilmek mümkündür. Ancak 
oksidan etkileri birbiri üzerine eklenebilir olan bu mole-
küllerin tek tek ölçülmesi pratik değildir. Bu düşünceden 
yola çıkılarak tüm oksidanların durumunu yansıtabilecek 
bir yöntem olan TOD ölçümü geliştirilmiştir.14 Işık ve ark. 
yaptıkları bir çalışmada Behçet hastalarındaki toplam 
oksidan durumu ölçmek için serumda toplam peroksit-
leri (TP) ölçmüşler ve TP’i kontrol grubuna göre anlam-
lı derecede yüksek bulmuşlardır.18 Bizim çalışmamızda 
da, Behçet grubundaki TOD düzeyi sağlıklı bireylere 
göre anlamlı derecede yüksekti. Dehidroepiandrosteron 
(DHEA) ve DHEA-S, yetişkinlerde adrenal korteks tarafın-
dan en yüksek konsantrasyonda sentezlenen iki steroid 
hormondur. Bucolo ve ark. in vitro ortamda DHEA-S uy-
gulamasıyla retina pigment epitel hücrelerine olan ok-
sidatif hasarın azaltılabildiğini göstermişlerdir.10 Çelebi 
ve ark. ratlarda oksidatif hasar oluşturarak yaptıkları bir 
çalışmada DHEA uygulamasının oksidatif hasar sonu-
cu oluşan ve lipid peroksidasyonunun göstergesi olan 
malondialdehid düzeyini azaltırken antioksidan enzim, 
süperoksid dismutaz aktivitesinde artmaya yol açtığını 
bulmuşlardır.21 Yine ülkemizden yapılan bir çalışmada 
da, oksidatif stresle ilişkisi gösterilmiş bir hastalık yaşa 
bağlı maküla dejenerasyonunda DHEA-S düzeyleri sağ-
lıklı kişilere göre düşük bulunmuştur.22 Bizim çalışma-
mızda ise DHEA-S düzeyleri açısından Behçet ve kontrol 
grupları arasındaki istatiksel olarak anlamlı olabilecek 
bir fark saptanmadı.

Sonuç olarak elde ettiğimiz bulguların ışığında Beh-
çet hastalığında oksidan/antioksidan dengenin oksidan-
lar lehine bozulmuş olduğu ve artmış oksidatif stresin 
hastalığın patogenezinde rol oynuyor olabileceği söyle-
nebilir. 
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