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Amag: Tiyol ve disiilfit seviyeleri total oksidan durumun
bir belirteci olarak inflamatuvar hastaliklarda arttigi gos-
terilmistir. Bu ¢alismada, vitiligolu hastalarda tiyol ve
disiilfit kan seviyelerinin ya da tiyol/disiilfit oranlarinin
artigint aragtirmak ve yeni prognostik inflamatuvar belirte¢
olarak kullamilabilirligini belirlemeyi amagladik.

Gerec ve Yontem: Klinik olarak tamist dogrulannug 30
vitiligo hastasindaki ve 30 saglikli kontrol grubunda natif
tiyol, total tiyol ve disiilfit kan seviyeleri arastirildi. Natif/
total tiyol, disiilfit/natif tiyol ve disiilfit/total tiyol oranlart
iki grup arasinda karsilagtirildi. Vitiligolu hastalarda bu
olciimler ve Vitiligo Alan ve Siddet Indeks degerleri arasin-
daki korelasyon da incelendi.

Bulgular: Vitiligolu hastalarda kontrol grubuna oranla
total tiyol seviyesi istatistiksel olarak anlamli olmasa da,
carpict oranda (p=0,085), disiilfit seviyeleri ise anlamli
oranda daha yiiksekti (p=0,047) ancak natif tiyol seviyeleri
benzerdi. Ayrica disiilfit/natif tiyol (p=0,049; p<0,05) ve
disiilfit/total tiyol (p=0,049) oranlar: da vitiligolu hastalar-
da kontrol grubuna oranla daha yiiksek olarak saptandt.
Vitiligo Alan ve Siddet Indeks degerleri ile total tiyol
(p=0,017) ve disiilfit (p=0,042) seviyeleri arasinda anlam-
l1 korelasyon saptandi.

Sonug: Oksidatif stres ve doku inflamasyonunun bir sonu-
cu olarak vitiligoda tiyol/disiilfit dengesizligini gosteren
kan disiilfit seviyelerindeki ve disiilfit/natif tiyol, disiilfit/
total tiyol oranlarindaki artig anlamly idi. Ayrica disiilfit ve
total tiyol seviyeleri vitiligo siddeti ile kesin pozitif bir
korelasyon gostermekteydi.

Anahtar kelimeler: homeostaz, oksidatif stres, peroksire-
doksinler, siilfidril bilegsikleri, vitiligo

ABSTRACT

Objective: As a marker of total oxidant status the levels of
thiol and disulphide have been shown to be increased in
inflammatory diseases. In this study, we aimed to investiga-
te the increment of the blood levels of thiol and disulphide
or the thiol/disulphide ratios and to define their applicabi-
lity as a new prognostic inflammatory marker in vitiligo
patients.

Material and Methods: Blood levels of native thiol, total
thiol and disulphide were investigated in 30 vitiligo pati-
ents with a clinically proved diagnosis and 30 healthy
controls. The ratios of native/total thiol, disulphide/native
thiol and disulphide/total thiol were compared between two
groups. The correlation between these measurements and
Vitiligo Area and Severity Index values was also examined
in vitiligo patients.

Results: In vitiligo patients though not statistically signifi-
cantly, the total thiol level was remarkably (p=0.085) hig-
her, while disulphide levels were significantly higher
(p=0.047) compared to the control group, however, the
native thiol levels were similar. Moreover, the ratios of
disulphide/native thiol (p=0.049); and disulphide/total
thiol (p=0.049) were found to be higher in vitiligo patients
compared to the control group. A significant correlation
was observed between Vitiligo Area and ve Severity Index
values and total thiol (p=0.017) and disulphide levels
(p=0.042).

Conclusion: The increase in the blood levels of disulphide
and disulphide/native thiol, disulphide/total thiol that
shows the imbalance in thiol/disulphide homeostasis as a
result of the oxidative stress and tissue inflammation was
significant. Besides, the disulphide and total thiol levels
demonstrated a definitively positive correlation with the
severity of vitiligo.

Keywords: homeostasis, oxidative stress, peroxiredoxins,
sulfhydryl compounds, vitiligo
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GIRIS

Vitiligo melanosit destriiksiyonu sonucu gelisen
edinsel kutanéz depigmentasyon ile karakterize,
etyopatogenezinde sitotoksik, noral ya da otoimmiin
faktorlerin rol aldigi kronik bir hastaliktir @,
Vitiligodaki depigmentasyonun gelisimsel olarak
hasarli melanositlerin immiin sistem tarafindan yok
edilmesine ve pigment homeostazi aracili melanosit
replasmaninin ortadan kalkmasina bagli olabilecegi
hipotezleri 6ne siiriilmektedir ®. Bu hipoteze gore
pigment homestazinin baskilanmasi sonras1 melano-
site differesiye olan bazi antijenler immiin reaksiyon-
larin hedefi olarak melanoblastlarin melanosite donii-
stimiinii engellemektedir ®. Bu dinamik dengenin
bozuldugu hallerde fonksiyonel melanositlerin kayb:
bilateral simetrik hatlar boyunca melanosit migrasyo-
nu ile sonuglanmaktadir. Non-segmental vitiligo
etyopatogenezinde dogal immiinitenin aktivasyonu,
inflamazom aktivasyonu, artmis oksidatif stres ve
melanosit adezyon kaybi gibi bazi faktorler suclan-
maktadir @. Diger otoimmiin hastaliklarla beraberlik
gosteren hastalikta melanosit-spesfik genlerin tutulu-
mu da gosterilmistir @. Segmental vitiligoda ise basta
mozaik deri tutulumu olmak iizere farkli patogenetik
faktorler iizerinde durulmaktadir ©.

Bugiine kadar vitiligoda serumdaki selenyum (Se)
bakir (Cu) ve c¢inko (Zn) bagta olmak {izere bazi eser
elementlerin diizeyinde anormallikler oldugu ve total
anti-oksidan statusun (TAS) artmis oldugu bildiril-
migtir @. Vitiligo hastalarinin serum selenyum sevi-
yelerinde kontrol grubuna oranla diisiikliik ve Cu/Zn
oranlarinda yiikseklik oldugu rapor edilmigtir. Ayni
caligsmada dar band-UVB tedavisi sonras1 TAS diize-
yinde azalma oldugu saptanmistir ®. Buna ek olarak
diger bir caligmada ise, anti-oksidan bir molekiil olan
homosisteinin vitiligo hastalarindaki serum seviyele-
ri aragtirllmistir @. Serum homosistein diizeyi ile
VASI skoru, aile dykiisii ve vitiligo hastalik siiresi
arasinda anlaml iligki bulunmadig: halde, vitiligolu
hastalarda cinsiyet ve yas arasinda anlamli korelas-
yon saptanmigtir ©. Son yillarda vitiligo patogenezin-
de oksidatif stres ve inflamasyon arasindaki iligskiye
dikkat cekilmektedir. Daha 6nceki yillarda vitiligoda
melanositler iizerinde oksidatif stresin incelendigi bir
diger caligmada, vitiligolu hastalarda serum iskemi-
modifiye albliminin serum seviyeleri aragtirilmig ve
anlamli oranda vitiligoda oksidatif stresin bir bagim-

s1z bir gostergesi olarak yiiksek olarak bulunmustur ©.
Ayni ¢aligma sonucunda vitiligoda tutulum alan yiiz-
desi ve yas ile serum iskemi-modifiye alblimin arasin-
da anlaml1 pozitif bir iligki oldugu bildirilmistir.

Vitiligo anti-melanosit-spesifik sitotoksik T hiicreleri-
nin merkezi rol oynadigi immiin aracili bir melanosit
destriiksiyonu sonucu geligen kronik bir deri hastaligi-
dir @. Pro-oksidan ve anti-oksidan molekiiller arasin-
daki immiin dengesizlik oksidan maddelerin ve reaktif
oksijen tiirlerinin asir1 iiretimi ve anti-oksidanlarin ise
aksine azalmasima yol acabilmektedir . Artmis total
oksidan status (TOS), artmis oksidatif stres indeksi
(OSI), azalmig total anti-oksidan status (TAS) ve TOS/
TAS arasindaki dengesizligin vitiligo etyopatogene-
zinde klinik bulgulardan bagimsiz olarak 6nemli bir
rol oynadig1 bildirilmigtir 7.

Thiol/disulfit homeostazi (TDH) anti-oksidan korun-
ma, detoksifikasyon, hiicre biiyiimesi ve aopopitozu
gibi bircok hiicresel aktivitede kritik role sahiptir
(0.0 Daha onceleri prediabet, otoimmiin subklinik
hipotiroidizm (Hashimoto tiroiditi), polikistik over
sendromu, Kirim Kongo hemorajik atesi, ani sensori-
noral igitme kaybi, prematiir ovariyan yetmezlik gibi
birgak farkli hastalikta TDH nin etyopatogenetik rolii
aragtirllmigtir '*'>. Bu homeostazin immiin etyopato-
genezde cok 6nemli rol oynadigi ve TDH’indaki
dengesizligin oksidatif stres ve doku inflamasyonu
aracilifiyla hastaligi tetikledigi diislintilmektedir.

Bu calismada, vitiligolu hastalarda oksidan ve anti-
oksidan dengenin yeni bir oksidatif stres belirteci
olan dinamik TDH homeostazinin, serum natif tiyol,
total tiyol ve disiilfit seviylerinin aragtirilmas: ve
disulfit/total tiyol ve disulfit/natif tiyol oranlarinin
degerlendirilmesi amaglanmustir.

GEREC ve YONTEM

Bu calismada, 18 yas ve lizeri, son 6 aydir herhangi
bir nedenle herhangi bir tedavi almamig vitiligolu
hastalar ve saglikli kontrol grubu arasindaki dinamik
TDH nin kargilastirmasi amaglandi. Caligmaya tanisi
klinik muayene, wood inceleme ve histopatolojik
olarak dogrulanmig 18-70 yas aras1 toplamda 30 viti-
ligo hastas1 ve kontrol grubunda ayni yas grubunda
30 saghikli goniilli dahil edildi. Bilgilendirilmis
onam ve/veya etik kurul onay1 alindi. Hastalarin yas,
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Total Tiyol ve Natif Tiyol Dagilimi
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Sekil 1. Gruplara gore olgularin total tiyol ve natif tiyol 6l¢ciim-
leri dagilimi.

cinsiyet, sistolik ve diastolik kan basinglar1 ve viicut
kitle indeksleri (VKI) kaydedildi. Her iki grupta da
serum kreatinin, total protein, albiimin, trigliserid,
total kolesterol, HDL, LDL, aclik glukoz ve HbAlc
seviyelerine bakildi. Diabetes mellitus, obezite,
hipertansiyon, kalp yetmezligi gibi herhangi bir kar-
diovaskiiler ve serebrovaskiiler hastalik, akut ya da
kronik bobrek ya da karaciger hastalig1, nefrotik pro-
teiniiri, enfeksiyon, sepsis, romatizmal hastalik,
malignite gibi bir inflamatuvar hastalik tanisi almig
olan hastalar, lipid diisiiriicti ajan, vitamin ya da her-
hangi bir anti-oksidan madde dahil ila¢ kullanimi
olan, alkol ve sigara Oykiisii olan hastalar caligma dig1
edildi.

Calismamizda, hasta grubunda vitiligo hastalik stire-
si, klinik tipi, Vitiligo Alan ve Siddet Indeksi (VASI)
ile hesaplanan vitiligo hastalik siddeti ve vitiligo lez-
yonlariin dagilimi kaydedildi. Vitiligolu hastalar ve
saglikl1 goniilliileri iceren bu prospektif konrollii kli-
nik ¢alismada Erel ve ark. % tarafindan 6ne siiriilen
yeni, tamamen otomatik bir metod ile dinamik
TDH’1n1 gosteren plazma natif tiyol, total tiyol ve
disulfit seviyeleri 6l¢iildii.

Tiyol/disiilfit kan seviyelerini 6lgmek amaciyla 8
saatlik aclik ardindan kan 6rnekleri biokimya tiipiine
alindi. Serum ornekleri 10 dk. stire ile 1500 rpm
hizda santrifiij edildikten sonra -80°C’de saklandi.
Rediiklenebilen disiilfid baglar1 serbest fonksiyonel
tiol gruplarimi olusturacak sekilde indirgendi. Artik
sodyum borohidrit ve DTNB (5,5’-dithiobis-(2-
nitrobenzoic acid)) tiriinlerini uzaklagtirmak amacty-
la formaldehit kullanildi. Daha sonra hem indirgen-
mis hem de natif dogal tiyol gruplari saptandi.
Dinamik disiilfit baglarmin miktar total tiyol ve natif
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Sekil 2. Gruplara gore olgularin disiilfit 6lciimleri dagihmi.

tiyol gruplar1 arasindaki farkin yarisi1 saptanarak
bulundu. Natif, total tiyol, disiilfit miktarlarinin
hesaplanmasi sonrasi disulfit/total tiyol yiizde oranla-
11, natif tiyol/total tiyol oranlar1 ve disulfit/natif tiyol
yiizde oranlar1 saptandi.

Disiilfit seviyeleri, disulfit/natif tiyol ve disulfit/total
tiyol oranlari, natif tiyol/total tiyol seviyeleri vitiligo-
Iu hastalarda ve kontrol grubunda karsilagtirildi.
Ayrica, natif tiyol ve natif tiyol/total tiyol seviyeleri,
disiilfit, disiilfit/natif tiyol ve disiilfit/total tiyol sevi-
yeleri ile VASI skorlar1 arasindaki klinik iligki ince-
lendi.

BULGULAR

Calisma Haziran 2016-Ocak 2017 tarihleri arasinda
vitiligo hastast 30 olgu (17 erkek, 13 kadin) ve kont-
rol grubu 30 olgu (16 erkek, 14 kadin) olmak ilizere
toplam 60 olgu ile yapildi. Vitiligo grubunda hastala-
rin yag araligi 18-55 (ortalama yas: 38), kontrol gru-
bunda ise 18-58 (ortalama yas: 40) idi. Sistolik ve
diastolik kan basinglari ortalamalart vitiligo grubun-
da ve kontrol grubunda sirasiyla 133/83 mm Hg ve
137/92 mm Hg olarak kaydedildi. Vitiligo ve kontrol
gruplarinda viicut kitle indeksleri incelendiginde,
sirastyla 4 ve 6 hasta; zayif (VKI: 0-18,4), 18 ve 16
hasta; normal (VKI:18,5-24,9) ve 8’er hasta ise hafif
fazla kilolu (VKIL: 25.0-29,9) olarak saptand:. Iki
grup arasinda yas, cinsiyet, sistolik ve diastolik kan
basinglar1 ve viicut kitle indeksleri bakimindan ista-
tistiksel anlamli bir fark bulunmadi. Olgularin serum
kreatinin, total protein, albiimin, trigliserid, total
kolesterol, HDL, LDL, a¢lik glukoz ve HbAlc sevi-
yeleri benzerdi. Ortalama hastalik siiresi vitiligo
grubunda 4,5 yil idi. Vitiligo grubundaki 30 olgunun
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16’sinda (%53,33) jeneralize tip, 2’sinde (%6,66)
segmental tip, 12’sinde (%40) lokalize tip vitiligo
lezyonlari izlendi.

Gruplara gore olgularin natif tiyol ol¢iimleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilhik saptanmadi
(p=0.,776; p>0.05). iki grup arasinda olgularin total
tiyol olciimleri bakimindan istatistiksel olarak anlamli
farklilik saptanmazken (p=0,085; p>0,05); vitiligo
grubunun total tiyol dl¢iimlerinin, kontrol grubundan
yiiksek olmasi dikkat c¢ekici diizeydeydi (Tablo 1,
Sekil 1). Ancak, iki grup arasinda olgularmn disiilfit
Ol¢timleri bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark-
Iilik saptandi (p=0,047; p<0,05); vitiligo grubunun
disiilfit ol¢timleri, kontrol grubundan istatistik olarak
anlami oranda daha yiiksek olarak bulundu (Tablo 1,
Sekil 2). Vitiligo grubunun disiilfit/natif tiyol (%)
oOl¢timleri kontrol grubundan daha yiiksekti (p=0,049;
p<0,05). Buna ek olarak vitiligo grubunun disiilfit/
total tiyol (%) ol¢timleri, kontrol grubundan daha yiik-
sekti (p=0,049; p<0,05) (Tablo 1, Sekil 3).

Ort+SS
5

Disiilfit/Natif Tiyol (%) Disiilfit/Natif Tiyol (%)

m Vitiligo Grubu mKontrol Grubu

Sekil 3. Gruplara gore olgularm disiilfit/ natif tiyol ve disiilfit/
total tiyol dlciimleri dagilim
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Sekil 4. Total tiyol ve natif tiyol ile VASI olciimleri iligkisi.
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Sekil 5. Disiilfit ile VASI dlciimleri iliskisi.

Vitiligo hastast olgularin VASI 6lctimleri 1 ile 5 ara-
sinda degismekte olup, ortalama 2,57+1,13 olarak
kaydedildi (Tablo 2). Total tiyol ile VASI ol¢iimleri
arasinda pozitif yonlii istatistiksel olarak anlamli bir
iligki saptandi (r: 0,433; p: 0,017; p<0,05) (Tablo 3).
Ancak, natif tiyol ile VASI 6l¢iimleri arasinda istatis-
tiksel olarak anlamli bir iligki saptanmadi (p>0,05)
(Sekil 4). Disiilfit ile VASI ol¢iimleri arasinda da
pozitif yonli istatistiksel olarak anlamli bir iligki
oldugu goriildii (r: 0,374; p: 0,042; p<0,05) (Tablo 3,
Sekil 5). Ancak, disiilfit/natif tiyol (%) ve disiilfit/
total tiyol (%) ile VASI ol¢iimleri arasinda istatistik-
sel olarak anlamli bir iligki goriilmedi (p>0,05).

Istatistiksel Incelemeler

Istatistiksel analizler icin NCSS (Number Cruncher
Statistical System) 2007 (Kaysville, Utah, USA)
programi kullanildi. Caligma verileri degerlendirilir-
ken tanimlayict istatistiksel metodlarinn (ortalama,
standart sapma, medyan, minimum, maksimum) yant
sira normal dagilim gostermeyen nicel verilerin iki
grup karsilagtirmalarinda Mann Whitney U testi kul-
lanildi. Degiskenler arasi iligkilerin degerlendirilme-
sinde ise Spearman’s Korelasyon Analizi kullanildi.
Anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.

TARTISMA

Oksidasyon protein iiriinleri immiin disregiilasyon ve
inflamatuvar duruma ikincil olarak basta metabolik
sendrom, obezite, immiin aracili inflamatuvar hasta-
liklar ve norodejenatif hastaliklar gibi bazi kronik
patolojilerde myeloperoksidaz enzim aktivitesi sonu-
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Tablo 1. Gruplara gore total tiyol, natif tiyol ve disiilfit lciimlerinin degerlendirilmesi.
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Vitiligo Grubu (n=30) Kontrol Grubu (n=30) )4

Total tiyol Min-Mak (Medyan) 0,24-1,25 (0,46) 0,27-0,72 (0,39) 0,085
Ort+Ss 0,52+0,24 0,42+0,11

Natif tiyol Min-Mak (Medyan) 0,22-1,05 (0.37) 0,22-0,6 (0,37) 0,767
Ort+Ss 041+0,17 0,37+0,08

pmol total tiyol Min-Mak (Medyan) 240,5-1254.5 (457.6) 267.,8-724,1 (390) 0,085
Ort+Ss 518,53+242 38 416.,82+108.,06

yrmol natif tiyol Min-Mak (Medyan) 217,1-1047.8 (365.95) 219,7-604,5 (365,3) 0,767
Ort+Ss 406,29+171,01 372,15+84,36

Disiilfit Min-Mak (Medyan) 0,65-223,6 (34,13) 4,55-87,1 (16.,58) 0,047%
Ort+Ss 56,12+60,03 22,34+20,77

Disiilfit/ Natif Tiyol (%) Min-Mak (Medyan) 0,14-68,05 (8,34) 1,34-19.36 (4,28) 0,049*
Ort+Ss 14471578 5,87+4,65

Disiilfit/ Total Tiyol (%) Min-Mak (Medyan) 0,14-28,82 (7,14) 1,31-13,96 (3.95) 0,049%
Ort+Ss 943+7 81 4.98+3.,40

Mann Whitney U Test *p<0.05

Tablo 2. VASI él¢iimlerinin dagilim. cu hastalik gelisimi ve progresyonundan sorumlu

oksidatif hasar bio-belirtecleri olarak potansiyel rol
VASI oynamaktadir 19,
Min-Mak (Medyan) 1-5(2,25) . L .
OrtSs 2,57+1,13 Literatiirde vitiligonun da temel etyopatogenezinde

Tablo 3. Vitiligolu hastalarin total tiyol, native tiyol ve disiilfit
olciimlerinin VASI ile iliskisi.

VASI
Total tiyol r 0433
0,017*
Natif tiyol r 0,330
p 0,075
pmol total tiyol r 0433
0,017*
pmol natif tiyol r 0,330
p 0,075
Disiilfit r 0,374
0,042*
Disiilfit/ native Tiyol (%) r 0,285
p 0,126
Disiilfit/ total Tiyol (%) r 0,285
0,126

r: Spearman’s Korelasyon Katsayisi *p<0,05
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otoimmiiniteye ek olarak oksidatif stresin hastalig
tetikleyen baglica etken oldugunu 6ne siiren bir¢ok
calisma bulunmaktadir. Non-segmental generalize
vitiligolu 47 hastada ve yags ile cinsiyet acisindan
benzer 47 kontrol hastasinda reaktif oksijen tiirlerinin
varligini arastiran bir diger olgu kontrol ¢aligmasin-
da, oksidasyon protein iiriinleri ve glikolizasyon son
tirtinleri spektroflorometri ve spektrofotometri yon-
temleri araciligiyla analiz edilmigtir 7. Aym calig-
mada vitiligo hastalarinda oksidasyon ve glikolizas-
yon lriinlerinin serum seviyeleri anlamli oranda daha
yiiksek olarak saptanirken, vitiligo lokalizasyonu,
hastalik stiresi ve aktivitesi arasinda anlamli olumlu
bir iligki oldugu goriilmiistiir V7. Reaktif oksijen tiir-
lerinin (ROS) serum seviyelerinin vitiligoda hiicre
hasar1 ve otoimmiinitedeki potansiyel roliine bagh
olarak vitiligo siddetini ve progresyonunu yansitan
ana belirteclerden biri oldugu sonucuna varilmustir.
Oksidatif stresin birer belirteci olarak serum katalaz
(KAT), superoksid dismutaz (SOD) diizeyleri ve
eritrosit-glukoz 6-fosfat dehidrogenaz (G6PD) enzi-
mi ve plazma malondialdehit (MDA) seviyelerinin
spektrofotometrik analizinin yapildigi 16 lokalize
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vitiligo hastast ve 16 saglikli kontrolii kapsayan bir
aragtirmada oksidan molekiillerin serum SOD ve
MDA seviyleri kontrol grubunda oranla yiiksek iken,
KAT ve G6PD diizeylerinin ise anlamli oranda daha
diisiik oldugu rapor edilmigtir . Vitiligodaki mela-
nosit destriiksiyonundan jeneralize oksidatif stres
suclanmaktadir. Ancak, bir diger ¢calismada, jenerali-
ze ve lokalize vitiligolu hastalarda ayri ayri olmak
tizere aktif ve stabil evrede olanlarin serum KAT
enzimi ELISA yontemi ile incelenmigtir ®. Lokalize
aktif evrede vitiligolu hastalarda KAT enzimi anlam-
It oranda yiiksek oldugu hélde, jeneralize stabil evre
vitiligolu olgularda fark saptanmamustir ®. Bu calig-
mada, artmig hidrojen peroksit (H,0,) molekiillerinin
orant ile serum CAT seviyesi arasinda denge olmadi-
81 sonucuna varilmigtir. Diger bir ¢aligmada, SOD
diizeyi aktif vitiligo olgularinin %90’inda yiiksek,
stabil vitiligo olgularinin ise %92 kadarinda normal
diizeyde bulunmustur. Glutatyon peroksidaz (GPx)
enzim diizeyi ise aktif vitiligolu olgularin %4’iinde,
stabil vitiligolu olgularin ise %20’sinde yiiksek ola-
rak saptanmigtir ®. Vitiligo patofizyolojisindeki
oksidatif stresin bir gostergesi olarak artmig SOD
seviyeleri vurgulanmigtir. Buna benzer olarak vitili-
golu hastalarda yiiksek MDA seviyeleri ve anlamli
oranda diisik SOD, GPx, vitamin C ve E ve total
anti-oksidan aktivite diizeyleri rapor edilmigtir .
Doku diizeyinde SOD, GPx, MDA ve nitrik oksit
seviyelerinin karsilastirildig1 25 jeneralize vitiligolu
ve 25 saglikli kontrolii kapsayan bir diger calismada
dokuda nitrik oksit seviyesiyle anlamlt bir iligki sap-
tanmamustir ®”. Ayrica, vitiligoda melanositlerin
H202 ile indiiklenen oksidatif hasarlanmaya kars1
agir1 duyarli oldugu, Nrf2-ARE (niikleer faktor E2
iligkili faktor 2 anti-oksidan yanit elemani) nin niik-
leer translokasyon ve transkripsiyonel aktivitesinin
azalmast dolayisiyla HO-1 ekspresyonun azaldigi ve
aksine inflamatuvar bir belirte¢ olan IL-2’nin serum
seviyelerin arttigi da bildirilmistir @V, Vitiligoda
melanositlerin oksidatif strese duyarlilig1 oldugu ve
melanin biosentezinde ve prematiir melanosit 6limii-
niin engellenmesinde gorevli olan tirozinaz iligkili
protein-1 (TRP-1) adli molekiiliin anormal ekspres-
yonu gosterilmistir ??. Anti-melanosit antikoru ve
lipid peroksidasyon (LPO) seviyelerinin incelendigi
427 vitiligo ve 440 kontrol hastasini kapsayan bir
diger arastirmada aktif vitiligoda stabile oranla daha
yiiksek oranda anti-melanosit antikoru ve LPO sevi-
yeleri saptanirken, olgularin yalnizca %9.8’inde anti-

tiroid peroksidaz antikor varhigi goriilmiigtiir @®.
FOXO03a gen polimorfizmi ve diisiik serum FOXO3a
seviyelerinin 6zellikle de aktif vitiligoya yatkinlik ile
iligkili olabilecegi 6ne siiriilmiistiir ®¥. Invitro diizey-
de yapilan bir aragtirmada ise, vitiligonun perilezyo-
nel deri alanindaki keratinositlerde mitokondriyel
diizeyde oksidatif stres sonucu hasarlanma ve apopi-
toz artist vurgulanmustir @, Invitro ortamda H202’in
agir1 iiretimi neticesinde katalaz inaktivasyonu ile
vitiligolu lezyonel ve lezyonel olmayan derideki epi-
dermal melanositler ve keratinositlerde vakiiolizas-
yon gelisimi bildirilmis ve UVB maruziyeti ile aktive
olan psodo-katalaz enzimi sayesinde vitiligo anlamli
oranda repigmentasyon goriildiigii saptanmustir 29,

Bu calisma sonucunda, biz de literatiirle uyumlu
olmak lizere vitiligo etiyopatogenezinde oksidatif
stresin roliinii dogrular benzer sonuglar elde ettik.
Calismamizda, vitiligo grubunun total tiyol dl¢timle-
rinin, kontrol grubundan yiiksek olmasi dikkat ¢ekici
diizeydeydi. Ayrica vitiligo grubunun disiilfit 6l¢tim-
lerinin, disiilfit/ natif tiyol (%) ve disiilfit/ total tiyol
(%) oranlarmin kontrol grubundan istatistik olarak
anlami oranda daha yiiksek olmasi vitiligoda
TDH’indaki anormallikleri kanitlar nitelikteydi.
Vitiligolu hastalarda hastalik aktivitesi ile korelasyon
gosteren serum total tiyol ve disiilfit seviyelerinin
hastaligin prognozunu belirlemede yeni birer infla-
matuar belirte¢ olarak kullanilabilecegi konusunda
fikirler uyandirmaktadir. Vitiligolu hastalarda hasta-
lik yaygmligi, siiresi ve stabilitesini de kapsayan
serum total tiyol ve disiilfit seviyelerinin ve benzeri
oksidan iiriinlerin arastirtldig1 daha ileri genis ¢apl
caligmalara gereksinim vardir. Ayrica dar band UVB
basta olmak iizere vitiligo tedavisi sonrasi klinik
seyir ile tiyol-disiilfit homeostazinin iligkisinin arag-
tirllmas1 da hastaligin immiin etyopatogenezini
aydinlatmak agisindan deger tagimaktadir.

Bu caligma, vitiligoda dinamik TDH’ini1 gosteren
literatiirdeki ilk caligma olmasi dolayisiyla onem
tagimaktadir. Vitiligolu hastalarda TDH’ indaki anor-
mallikler sonucu goriilen TOS’daki artig serum total
tiyol ve disiilfit seviyelerinde de artig ile sonuglan-
makta ve vitiligonun etyopatogenezinde oksidatif
stresin roliinii dogrulamakadir. Bu caligmada, vitili-
goda hastalik siddeti VASI ile serum total tiyol ve
disiilfit seviyeleri arasinda saptana anlamli dogru
iligki vitiligonun etopatogenezinde ana rol oynayan
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oksidatif stres hipotezini desteklemektedir. Bu calis-
ma sonucunda, vitiligonun immiinolojik etyopatoge-
nezine ait Onemli tamamlayict veriler ve hastalik
siddetini degerlendirmeye yonelik degerli bilgiler
elde edildigini diigiinmekteyiz.
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