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Özet: Bu çalışmada bronşiyal astımlı hastaların ve kontrol grubunun eritrositlerinde süperoksit 
dismutaz (SOD), glutatyon peroksidaz (GSH-Px), plazma glutatyon redüktaz (GR), katalaz (CAT) enzim 
aktiviteleri ve plazma melatonin düzeyleri incelendi. Bronşiyal astımlı hastalarda eritrosit SOD (t=-2.19, 
p=0.013) ve GSH-Px (t=-2.53, p=0.015) aktiviteleri  kontrol grubuna göre anlamlı olarak düşük bulunurken 
diğer sonuçlar arasında anlamlı bir fark bulunmadı. Diğer taraftan hasta grubunun melatonin ve GSH-Px 
düzeyleri arasında pozitif bir ilişki (r=0.5721, p=0.0036) bulundu. Bronşiyal astımlı hastaların eritrosit SOD 
ve GSH-Px enzim aktivitelirindeki azalmanın gelişen antioksidan yanıtın bir göstergesi olduğu kanatine 
varıldı. 
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Redüktaz, Katalaz, Melatonin 

Günümüzde oksidan ve antioksidanlardaki 
değişiklikler erişkinin sıkıntılı solunum sendromu 
(ARDS), kronik obstrüktif akciğer hastalığı 
(KOAH), astım ve interstisyel  pulmoner fibrozis 
içeren çeşitli  akciğer hastalıklarının oluşumunda 
asıl neden olarak görülmektedir. Bir çok koşul 
akciğerlerin oksidanlara  aşırı derecede maruz 
kalmalarına yol açabilmektedir. Akciğerler, diğer 
organlardan farklı olarak kirli havada  ve sigara 
kullanımında solunumla direkt olarak 
oksidanlarla  karşılaş-maktadır. Akciğerler 
havadaki mikroorganiz-malara maruzdur ve 
sistemik enfeksiyöz olaylar için hedeftir. Hemen 
bütün akciğer hastalıkları, pulmoner  
enfeksiyonlara  karşı artmış  eğilimle karak-
terizedir. Enfeksiyonlar oksijen radikali üreten ve 
ekstrasellüler ortama salan çeşitli fagositik 
hücreleri ortama çeker ve aktive ederler. Akci-
ğerler bütün kardiyak kan akımını alırlar ve dolayısıyla 
kan kaynaklı oksidanlara da maruz kalırlar. 

Nihayet yüksek oksijen konsantrasyonlarıyla  
mekanik ventilasyon gerektiren ciddi akciğer 
patolojilerinde artmış oksijen radikali oluşumu  
ilave doku harabiyeti  oluşturur. Bunlar ve diğer 
gözlemler akciğerlerin oksidatif yaralanmaları 

  için çok büyük potansiyele  işaret etmektedir.  
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Oksijen radikallerinin direkt ölçümü ile 
oksidatif stresin derecesini kantitatif  olarak  
ölçmek güç olmasına rağmen, artmış oksidan 
stresin pulmoner hastalıkların patogenezindeki 
rolüne ait kanıtlar giderek artmaktadır. 

Pulmoner antioksidan durum, özellikle 
akciğerlerin intrasellüler  antioksidan enzim 
kapasiteleri çok büyük öneme sahiptir. Ayrıca 
akciğer hastalığı olan insanlarda  farmakolojik 
ajan olarak antioksidan kullanımı  ile ilgili 
deneyimler  çok sınırlıdır. Bu bilgilerin ışığı 
altında gerçekleştirilen  çalışmada bronşiyal  
astımlı olgularda  oksidan stresin rolünü 
araştırmak üzere antioksidan enzim düzeyindeki 
değişiklikler incelenmiştir. 

Gereç ve Yöntem    
Bu çalışmada kontrol gurubu olarak hiç bir 

fiziksel şikayeti olmayan sağlıklı hasta 
yakınlarından  16-64  yaşları arasında 14 erkek, 
11 kadına ait toplam 25 kan örneği alınmıştır. 
Hasta gurubunu, Süleyman Demirel Üniversitesi 
Tıp Fakültesi Göğüs Hastalıkları Anabilim Dalı 
polikliniğinde tedavi gören 19-23 yaşları arasında  
15 erkek , 10 kadın toplam 25  astımlı hasta 
oluşturmuştur. Tüm olgulardan sabah saat 930 da 
aç karnına EDTA’lı  tüplere alınan kan örnekleri 
derhal santrifüj edilip plazmaları ayrıldıktan 
sonra kalıntı üç kez soğuk %0.9 NaCI çözeltisi 
ile yıkanarak eritrositler ayrılmıştır. Eritrosit 
paketinden hemoglobin tayin edilmiştir. Eritrosit 
paketi 1:5  oranında soğuk bidistile su ile hemoliz 
edilmiş ve elde edilen hemolizatlardan aynı gün 
içinde analizleri yapılmıştır. Eritrosit 
hemolizatlarından  Randox  marka ticari kit 
kullanılarak SOD (Süperoksit dismutaz) analizi 
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için Williams ve ark.’nın (1) yöntemi, Randox 
marka ticari kit kullanılarak GSH-Px (Gulutatyon 
peroksidaz) için Paglia ve Valentine’rin (2) 
yöntemi , plazmada ise Randox marka ticari kit 
kullanılarak GR (Glutatyon redüktaz) analizi için 
Goldberg’in (3) yöntemi, CAT (Katalaz) analizi 
için Goth’un (4) spektrofotometrik yöntemi 
kullanılmıştır. Plazma melatonin düzeyi DPC 
firmasının Arendt’in (5)  yöntemi ile bakılmıştır. 

Bulgular 
Bronşiyal astımlı (BA) hastaların (yaş 

ortalamaları 40.44±12.61 yıl) sırasıyla eritrosit 
SOD, GSH-Px, plazma GR, CAT, melatonin 
düzeyleri 1662.96±316.80 U/grHb, 23.65±4.51 
U/grHb, 64.56±14.82 U/L, 50.89±17.89 kU/L, 
44.90±7.03 pg/ml, kontrol gurubunda (yaş 

ortalamaları 37.04±12.73 yıl) ise yine sırayla 
1932.28±479.33, 28.31±8.02, 66.65±14.64, 
53.88±18.33, 47.03±6.13 olarak bulundu. 
Yapılan student’s  t testi analizinde bronşiyal 
astımlı hastaların eritrosit SOD (t=-2.19, 
p=0.013), GSH-Px (t=-2.53, p=0.015) düzeyleri  
kontrol gurubuna göre anlamlı olarak düşük 
bulundu. Bronşiyal  astımlı hastaların plazma GR 
(t=-0.62, p=0.536), CAT (t=-0.58, p=0.564) ve 
melatonin (t=-1.10, p=0.275) düzeylerinin 
kontrol grubuna göre düştüğü fakat bu düşüşün 
anlamlı olmadığı saptandı. Diğer taraftan  
bronşiyal astımlı hastaların melatonin ve GSH-
Px düzeyleri arasında pozitif bir ilişki 
(r=0.5721, p=0.0036)  bulundu. Tablo I ve şekil 
1-5’ te grupların karşılaştırılması gösterilmiştir. 

Tablo I. Bronşiyal  astım ile kontrol  grubunun karşılaştırılması 

 SOD             GSH-Px GR CAT Melatonin 
 U/gr Hb U/gr Hb U/L kU/L pg/ml 
BA 1662±316.80 23.65±4.51 64.56±14.82 50.89±17.89 44.90±7.03 
K 1932.28±479.33 28.31±8.02 66.65±14.64 53.88±18.33 47.03± 6.13 
t -2.19  -2.53  -0.62    -0.58     -1.10 
p 0.033 0.015 0.536 0.564 0.275 

 
Şekil 1. Her iki grupta eritrosit SOD aktivite düzeyleri. 

 

Şekil 2. Her iki grupta eritrosit GSH-P x aktivite düzeyleri. 

 
Şekil 3. Her iki grupta serum GR aktivite düzeyleri. 

Şekil 4. Her iki grupta serum CAT aktivite düzeyleri. 
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Şekil 5. Her iki grupta serum melatonin düzeyleri. 

Tartışma 
Son zamanlarda yapılan çalışmalarda serbest 

oksijen radikallerinin ARDS, KOAH ve bronşiyal 
astım gibi birçok akciğer hastalıklarının 
patogenezinde rol aldıkları, astımın önemli 
özellikleri olan epitelyal hasar ve mukus 
sekresyonuna sebep oldukları araştrıcıların 
ilgisini çekmiştir (6-8). Bu amaçla çalışmamızda 
bronşiyal astımda oksidan stresin rolünü 
araştırmak  üzere eritrositte SOD, GSH-Px, 
plazmada GR, CAT enzim aktivitesi ve melatonin 
düzeyindeki değişiklikler incelen-miştir. 

Powell ve ark.(9) astmatik çocuklarda eritrosit 
SOD, GSH-Px aktivitelerinde GSH-Px kontrol 
gurubuna göre çok anlamlı  bir düşüş ile, SOD 
aktivitelerinde anlamlı bir farklılık bulmazlarken,  
Bobby ve ark (10), yetişkin asmatiklerin polimorf 
nüveli lökositlerinde CuZnSOD, MnSOD 
aktiviteleri tayin etmiş, özellikle MnSOD’nin 
kontrol gurubuna göre önemli derecede 
düştüğünü CuZnSOD aktivitelerinde ise anlamlı 
bir farklılık olmadığını bulmuşlardır. 

Danis Malvy ve ark.(11) astımlı çocuklarda 
eritrosit GSH-Px düzeylerinde kontrol gurubuna 
göre önemli bir düşüş bulmuşlardır. Biz 
çalışmamızda bronşiyal astımda eritrosit SOD 
(p=0.033) ve GSH-Px (p=0.015) düzeylerini  
kontrol grubuna göre önemli derecede düşük 
bulduk. Eritrosit  GSH-Px düzeyleri  Powell ve 
ark., Danis Malvy ve ark.’nın çalışmalarıyla 
uyumlu iken Powell ve ark.’nın eritrosit SOD 
düzeyi ile uyum sağlamamıştır. 

Bronşiyal astımlı hastalarla ilgili olarak plazma 
GR ve CAT aktiviteleri ile ilgili bir çalışmaya 
rastlayamadık. Biz çalışmamızda bronşiyal 
astımlı  hastaların plazma GR ve CAT 
aktivitelerinin kontrol gurubunun aktiviteleri 
arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark 
bulamadık. 

Çalışmamızda bronşiyal astımlı hastaların 
eritrosit SOD, GSH-Px, plazma GR ve CAT 
enzim aktivitelerindeki bu azalma reaksiyon 
ürünlerinin enzimleri inhibe etmesiyle ortaya 
çıkmış olabilir. Fazla miktarda üretilen süperoksit 
radikali GSH-Px ve CAT aktivitelerini inhibe 
ettiği düşünülmektedir. Bu inhibisyon H2O2 
birikimine sebep olduğunundan H2O2’ninde 
SOD’yi inhibe ettiğini düşünüyoruz. Nitekim 
araştırıcılar bronşiyal astımlı hastalardaki 
eritrosit SOD, GSH-Px, plazma GR ve CAT 
aktivitelerinde düşüş kaydedilmiş olmasının 
biriken H2O2 inhibisyonu ile ilgili olduğunu ve 
inhibe olan enzimler daha kolay proteolize 
uğradığından seviyelerinde azalma olabileceğini 
ileri sürmüşlerdir (12,13). 

Melatonin çok güçlü ve etkili bir endojen 
hidroksil radikali ve lipit peroksidasyonu  
süresince oluşturulan peroksit radikali 
toplayıcısıdır (14,15).  Ayrıca melatonin GSH-
Px’i stimüle ettiğini göstermişlerdir. GSH-Px 
aktivitesinin stimülasyon yeteneğinden dolayı 
antioksidatif koruma sisteminin bir elemanı gibi 
düşünülmüştür (16,17,18). Melatonin uygulan-
ması hasara uğrayan hücrelerin yüzdesini , 
porfirin sentezini ve aminolevulinat sentaz (ALA-
S) mRNA  düzeyini azaltırken aynı zamanda 
MnSOD ve CuZnSOD sentezi için gereken 
mRNA sentezini artırdığını, melatoninin bu etkisi 
ile sitoprotektif etki gösterdiğini ortaya 
koymuşlardır (19). 

Bronşiyal astımlı hastalarda melatonin düzeyi 
ile ilgili bir çalışmaya rastlanmamıştır. Bizim 
çalışmamızda bronşiyal astımlı hastaların kontrol 
gurubuna göre melatonin düzeyleri arasında 
önemli bir fark bulunamadı (p=0.275). 

Akciğer hastalıklarının çoğunda serbest 
radikaller önemli rol oynamaktadır. Bu  
hastalıkların başında astım bronşit gelmektedir. 
Gelecekte serbest radikal toplayıcılarının 
özellikle melatonin akciğer hastalıklarının 
patogenezi ile ilgisinin daha önemle araştırılması, 
belki de tedaviye girmesi söz konusu 
olabilecektir. Antioksidan durum üzerine 
hastalığın şiddeti ve tedavinin etkisi hakkında 
daha çok çalışmalara ihtiyaç olduğu kanısındayız.   

Investigation of Antioksidan Enzymes 
Activities and Melatonin Levels in 
Asthmatic Patients 

Abstract: In this study, activities of certain enzymes 
such as erythrocyte Superoxide Dismutase (SOD) and 
Glutathione Peroxidase (GSH-Px), plasmic 
Glutathione Reductase (GR) and Catalase were 
examined and compared between asthmatic patients 
and normal induviduals. Plasma levels of Melatonin 
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were also examined and compared. Among all these 
measurements, activities of erythrocyter enzymes 
SOD and GSH-Px were found significantly different. 
Activities of these enzymes were significantly lower 
in patient with bronchıal asthma than Control Group 
with (t=-2.19, p=0.013) and (t=-2.53, p=0.015) 
respectively. On the other hand, positive correlation 
were found between plasma melatonin rates and 
erythrocyter GSH-Px activities of asthmatic patients 
(r=0.5721, p=0.0036). Anti-oxidant response that 
have   been developed against the patologies involved 
asthma bronchiale may account for the impairment 
in activities of the enzymes mentioned above. 

Key words: Asthma Bronchiale, Erythrocyte 
Süperoxide Dismutase and Glutathione Peroxidase, 
Plasma Glutathione Reductase and Catalase and 
Melatonin. 
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