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Fizyoloji Ailesinin Degerli Uyeleri

ik olarak Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi tarafindan 19-20 subat 1972'de
Ankara’da diizenlenen Tirk Fizyolojik Bilimler Dernegi 1. Ulusal Fizyoloiji
Kongresi'nden ginimuze kadar, Fizyoloji Bilimi ile ilgili yurt ici ve digindaki bilim
insanlarinin bir araya gelip bilimsel deneyim, arastirma sonuglari ve tecribelerini
paylasarak birbirlerinin ¢aligmalarina katkida bulunmalarini amagclayan 33 adet
ulusal ve uluslararasi katilimli Fizyoloji kongresi dizenlenmistir. Bu kongre
Erzurum’da yapilan 2. kongredir.

Turk Fizyolojik Bilimler Dernegi 34. Ulusal Fizyoloji Kongresi Atatiirk Universitesi
Tip Fakiltesi Fizyoloji Anabilim Dali ve Turk Fizyolojik Bilimler Dernegi
organizasyonu ile Erzurum’da 6-10 Ekim tarihinde gergeklistiriimektedir.

Kongrenin ilk iki giininde 4 adet kursumuz vardir. Kurslarimiz gincel bilimsel
konularla ilgili deneyim ve metod bilgisi aktarimina yardimci olacaktir. Kurslar,
Serebral Lateralizasyon, Voltametri, Stereoloji ve Néron kiltir bagliklarini
tasimaktadir. Agilis seremonisini konferanslar, paneller, s6zli ve poster sunumlari
takip etmektedir. TUm bilimsel sunumlarin doyurucu olmasi ve guincel gelismeleri
icermesine 6zen gosterilmistir.

Bes glnlik kurs ve kongre programi iginde Erzurum sehir gezisi bulunmaktadir. Bu
gezi esnasinda Ataturk Evi, Kongre Binasi, Cifte Minareli ve Yakutiye Medereseleri
gibi Erzurum’un birgok tarihi ve kiltirel varliklarini tanima firsati bulacaksiniz.
Ayrica sizlere meshur Erzurum cag kebabi ve kadayif dolmasi tattirma imkani
bulacagiz.

Kongre bitiminde ise 2 adet gezi programimiz olacaktir: Kars Ani Harabeleri ve
Dogubeyazit Ishakpasa Sarayi. Buralar, yurt i¢i ve disindan ¢ok sayida misafiri
agirlayan dogunun en meshur tarihi ve turistik mekanlaridir.

Kongremizin gizel ve verimli olmasi i¢in siz bilim insanlarinin i¢ten katkilari bizim
icin cok 6nemlidir. Bu sebeple kongremizin hareketli ve heyecanli olmasi
bakimindan konferanslara, panellere ve sozel bildiri sunumlarina bilimsel katki ve
elestirilerinizi bekliyoruz. Cok sayida s6zli sunum istedi olmasina ragmen zaman
darligi sebebiyle bunlarin bazilar Bilim Kurulu’'muzun direktifleri dogrultusunda
poster sunumuna donusturtlmastir. Bu konuda bize anlayis gosterdiginizden
dolayi tesekkur ederim.

Ozet kitabinin zamaninda hazirlanabilmesi igin konferans, panel ve bildiri sunan
bilim insanlarimiza, bildirileri dederlendiren Bilim Kurulu Gyelerimize ve yerel
diizenleme kurulundaki tim arkadaslarima kalbi tesekkuirlerimi sunarim.

Saygilarimla

Prof. Dr. Senol Dane
Kongre Bagkani
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KONGRE PROGRAMI

6 EKiM 2008 PAZARTESI

09:00-17:00 KURSLAR
KURS-1 (Farmakoloji Laboratuvari): Voltametri
Baskan: Do¢.Dr. Ahmet Hacimiftiioglu
KURS-2 (Fizyoloji Seminer Salonu): Serebral Lateralizasyon
Bagkan: Prof.Dr. Senol Dane

7 EKiM 2008 SALI

09:00-17:00 KURSLAR
KURS-3 (Histoloji Laboratuvari): Stereoloji
Bagkan: Dog.Dr. Biinyami Unal
KURS-4 (Farmakoloji Laboratuvari): Néron Kiiltiirii
Baskan: Dog¢.Dr. Ahmet Hacimiftiioglu

8 EKIM 2008 GARSAMBA

08:30-09:20 AGILIS TORENI

09:20-10:00 AGILIS KONFERANSI (Divan Salonu): insanda renkli gérme
Oturum Baskani: Prof.Dr. Neyhan Ergene
Konusmaci: Prof.Dr. Nimet Giindogan

10:00-10:10 Kahve Arasi
10:10-10:50 KONFERANS 2 (A Salonu): Pubertenin néroendokrinolojik

kontroliinde son gelismeler
Oturum Bagkani: Prof.Dr. Erdal Agar

Konusmaci: Prof.Dr. Haluk Kelestimur
KONFERANS 3 (B Salonu): Oksidatif stres ve sinyal iletimi

Oturum Bagkani: Prof.Dr. Sule Tamer

Konusmaci: Dog.Dr. Ersin Fadillioglu

10:50-11:00 Kahve Arasi

11:00-12:20 PANEL 1 (A Salonu): Yiikseklik fizyolojisi
Moderatér: Prof.Dr. Metin Bastug
Konusmacilar:
Prof.Dr. Haydar Demirel: Hipoksi ve egzersiz, hiicresel savunma
Mekanizmalari: Antioksidan enzimler ve
IsI soku proteinleri
Prof.Dr. Metin Bastug: Hipoksiye uyum mekanizmalari
Do¢.Dr. Demet Tekin: Hipoksi ve anjiogenez
Yard.Do¢.Dr. Ahmet Sen: Akut hipoksiye sistemik yanitlar ve
havacilik hekimligindeki 6nemi
11:00-12:00 PANEL 2 (B Salonu): Klinik uygulamada egzersiz testleri
Moderator: Prof.Dr. Hakki Gokbel
Konusmacilar:
Prof.Dr. S.Sadi Kurdak:  Kalp hastaliklarinda egzersiz testleri
Doc.Dr. Nilsel Okudan:  Goégus hastaliklarinda egzersiz testleri
0g.Gér.Dr.K. T. Ozgiinen: Metabolik hastaliklarda egzersiz testleri



12:00-13:30 OGLE YEMEGI

13:30-14:10 KONFERANS 4 (A Salonu): Deney hayvanlarinda M-Mod ve iki

boyutlu ekokardiyografi
Oturum Baskani: Dog.Dr. Kagan Ucok

Konusmaci: Dog.Dr. Nazmi Cetin
KONFERANS 5 (B Salonu): Oksiiriik fizyolojisi

Oturum Baskani: Prof.Dr. Bayram Yilmaz

Konusmaci: Prof.Dr. Gulderen Sahin

14:10-15:10 SOzLU BILDIRILER

S$1

S2

S3
S4

S5
S6

S7

S8

OTURUM 1 (A Salonu): S1-S4

Oturum Baskanlari: Prof.Dr. Cahit Bagci, Dog¢.Dr. Dursun Deveci
Uyanik sicanlarda penisilinle olusturulan epileptiform aktiviteye oktanol ve
quininin etkileri
M. Omer Bostanci, Faruk Bagirici
Penisilin modeli deneysel epilepsi lizerine kanabinoid cb1 reseptoériiniin
etkisi
Ramazan Kozan, Mustafa Ayyildiz, Erdal Agar
Vestibliler ¢cekirdek néronlarinin primer kiiltiirii ve 6zellikleri
Aydin Him, Serap Altuntas, Giirkan Oztiirk, Nureddin Cengiz, Ender Erdogan
Bipolar hastalarda valproik asit ile p-glikoprotein gen polimorfizmi arasindaki
iliski
Gunfer Turgut, Erhan Kurt, Cem Sengl, Gazi Alatas, Raziye Kursunluoglu,
Timugin Oral, Sebahat Turgut, Hasan Herken

OTURUM 2 (B Salonu):  S5-S8

Oturum Baskanlari: Prof.Dr. Cahide Gokkusu, Dog.Dr. Sule Coskun
Arap atlarinda leptin, triiodotronin ve troksinin mevsimsel degisimleri
Cigdem Altinsaat, Aykut Géktiirk Uner, Nesrin Sulu, Ahmet Ergiin
Suriye hamsterlerinde siirekli 1sik uygulamasinin olusturdugu hematolojik,
immiinolojik ve hormonal degisiklikler iizerine leptin hormonunun etkileri
Alper Karakas, Derya Pehlivan, Bilent Gindiiz
C vitamini uygulanan ve uygulanmayan tavuklarda acth’ nin ekg ve bazi kan
paremetereleri iizerine etkisi
Ali Cinar, Ferda Belge, Abuzer Tas, Fikret Celebi
Insan koriyonik gonadotropini’nin kedi luteal hiicrelerindeki progesteron
sentezi lizerine etkisi

Sevket Arikan, Ayse Arzu Yigit

15:10-15:20 Kahve Arasi

15:20-16:00 KONFERANS 6 (A Salonu): insanda sinir sisteminin haritasinin

cikartilmasi
Oturum Baskani: Prof.Dr. Fatih Akgay
Konusmaci: Prof.Dr. Kemal S. Turker

KONFERANS 7 (B Salonu): Yag dokusu, leptin ve luteinlestirici
hormon salinimi
Oturum Bagskani: Prof.Dr. Hida Diken
Konusmaci: Dog.Dr. Sedat Yildiz

16:00-16:10 Kahve Arasi



16:10-17:10 sOzL0U BILDIRILER

S9

$10

S11

S$12

S$13

S14

$15

S$16

OTURUM 1 (A Salonu):  S9-S12
Oturum Bagkanlari: Prof.Dr.Giilriz Erséz, Dog.Dr.Cigdem Ozer
Anesteziye tavsanlarda santral fluoxsetine’ in solunum diizenlenmesindeki
rolii
Giilderen Sahin, ibrahim Giiner, Nermin K.Yelmen, Géniil Simsek, Murat Mengi,
Onur Yaman
Erkek obstriiktif uyku apne sendromlu hastalarda antropometrik élgiimler ve
istirahat metabolizma hiz
Abdullah Aycicek, Murat Sezer, Kagan Ucok, Fatma Fidan, Litfi Akgiin, Muzaffer
Akkaya, Mehmet Unlii
Kiiglik hiicreli dis1 akciger kanserinin plazma ¢inko, bakir, demir ve
kadmiyum diizeylerine etkisi
Giilten Erken, Arzu Yaren, H. Ali Erken, Umit Divrikli, Sebahat Turgut, Osman Geng
insan kemik iligi kaynakli mezenkimal kok hiicrelerin otolog serum ile kiiltiire
edilmesi
ilknur Kozanoglu, Can Boga, Hakan Ozdogu, Erkan Maytalman ,Oktay Sézer
OTURUM 2 (B Salonu):  S13-S16
Oturum Bagkanlari: Prof.Dr.inci Giil, Dog.Dr. Hasan Erdogan
Ekzojen epidermal biiyiime faktorii (egf) uygulanmis kesi yarali tavsanlarda
fibroblast gogii
Nesrin Ozsoy, Sule Coskun, Nursel Giil
Topikal karvakrol uygulamasinin yara iyilesmesindeki fizyolojik mekanizmalar
tizerine muhtemel etkileri
Mehmet Yalcin Giinal, Aylin Okgu Heper, Nezahat Zaloglu
Spermidinin siganlarda kolon anastomozu iyilesmesine etkileri
Muharrem Balkaya, Ali Akmaz, Cengiz Unsal
Eritropoietinin Bukkal Epiteldeki Proliferatif Etkisine Midkinin Katilimi: NMDA
ve ATP Bagimh K Kanallarinin Rolii
Nuray Yazihan, Fikret Sahin, Haluk Ataoglu

17:10-18:00 POSTER TARTISMASI:  P1-70

P-1

P-2

P-3

P-4

P-5

P-6

P-7

Oturum Baskanlari: Prof.Dr. Mustafa Kelle, Dog.Dr. K. Gimustekin
Tavsanlarda damar i¢i oksitosin ve metil ergonovin enjeksiyonunun QT
suresi uzerine etkileri
Metehan Uzun, Mehmet Karaca, Birkan Topgu, Yunus Kur
Siganlarda yiizdiirme stresi ve deksametazon uygulamasinin bagirsak
mikrobiyotasina etkileri
Hiimeyra Unsal, Cengiz Unsal, Muharrem Balkaya
Kilis kegilerinin peri-partum periyotlari boyunca kan ve biyokimyasal
parametrelerinde meydana gelen degisiklikler
Mehmet iriadam
Universite 6grencilerinde depresyon gériilme sikligi ve yagam kalitesi
Giil Arslan, Didem Arslantas, Alaettin Unsal , Filiz Kog
Sosyal izolasyon stresinin gastrik mukusun bilesimi lizerine etkisi
Narin Liman, Emel Alan, Meral Asc¢ioglu, Hakan Sagsotz
Akut etanol alan siganlarda epileptiform aktivite lizerine alfa-tokoferoliin
etkisi
Ramazan Kozan, Mustafa Ayyildiz, Mehmet Yildirim, Erdal Adar
Universite 6grencilerinde beyin dalgalari ile 8grenme ve hafiza arasindaki
iliskinin incelenmesi
Bayram Ali Yildiz, Serif Demir, M. Fatih Gékce, Seyit Ankarali
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Penisilinle olusturulan epileptiform aktivite lizerine piridoksin ve nitrik oksitin
etkisi

Mehmet Bognak, Mustafa Ayyildiz, Mehmet Yildirim, Erdal Agar

Ses stresine maruz birakilan sicanlarda davranis parametrelerinin
incelenmesi

Eda Ozden, Serhat Akin, Cemre Kulakcli, Arda Bagcaz, Sinan Canan
Kadmiyum siilfat’in leuciscus cephalus (l. 1758) lizerine etkilerinin
elektroforetik ve histopatolojik yontemlerle arastiriimasi

Yasemin Bayram, Yusuf Ersan, Muhitdin Yilmaz, Hasan Ozen, Musa Karaman,
Evren Kog, Hamit Uslu

Arap atlarinda serum melatonin, testosteron ve progesteron diizeylerinin
mevsimsel degisimleri

Cigdem Altinsaat, Aykut Géktiirk Uner, Nesrin Sulu, Ahmet Ergiin
Pinealektominin, melatonin ve leptin hormonlarinin suriye hamsterlerinde
ovaryum folikiil gelisimi Gizerine etkileri

Aliye Kaya, Alper Karakas, Bilent Giindiiz

Fertil ve infertil kadinlarda tiroit hormonlari ve prolaktin diizeylerinin
belirlenmesi

Arzu Sahin, Feyyaz Onder

Akut aclikta ¢ vitamini yiiklemesinin noradrenalin diizeylerine etkisi

Birsen Kaplan, Sehri Elbeg, Ferihan Cetin

Akut aglikta ¢ vitamini yiiklemesinin istah lizerindeki etkisi

Sehri Elbeg, Birsen Kaplan, Ferihan Cetin

Endokrin bozucularin sigan testis dokusunda oksidan sistem lizerine etkisi
Cigdem Ozer, Ediz Yesilkaya, Aysun Bideci, Peyami Cinaz

Oosit, zigot ve embriyo asidoz savunma mekanizmalarinin dis ortam na*
degisimine verdikleri aktivite yanitlar

Seref Erdogan, Ali Cetinkaya, Ayse Dogan

Tavsan idrar kesesi sirkiiler ve longitudinal diiz kaslarn lizerine oxybutynin ve
tolterodinin etkilerinin in vitro aragtiriimasi

Ali Karadeniz, ilksin Piskin, Levent Altintas, Ding Essiz

Deneysel eplepside ghrelinin doza bagli antioksidan etkileri

Basra Deniz Obay, Ezel Tagdemir, Cemil Tumer, Hakki Murat Bilgin, Abdurrahman
Sermet

Oreksin-a’nin inflamasyonda rolii var mi?

Burcu Gemici, Ruken Tan, Mehmet Biilbil, Nimet Uysal

Siganlarda vankomisin ile olusturulan pankreatik hasar Gizerine kafeik asit
fenetil ester (cape)’in koruyucu etkisi

Ahmet Koyu, Osman Goékalp, Nurhan Giimral, Faruk Oktem, Soner Dénmez,
Mustafa Dogan, Nermin Karahan, Nigar Yilmaz

Sisplatin hepatotoksisitesinin 6nlenmesinde cape’nin rolii

Orhan Dogan, Yilmaz Cigremis, Miislim Akgéz, Musa Karaman, Hasan Ozen,
Evren Kog, Unal Ciftci, Miige Mavioglu, Tahir Tiragoglu, Murat Kara
Oreksin-a’nin etanol ile olugturulan mide hasari uizerine etkisi

Ruken Tan, Mehmet Biilbiil, Burcu Gemici, Nimet izgiit-Uysal

AC manyetik alanlarin deneysel olarak olusturulan diyabetli siganlarin kan
biyokimyasi ve tansiyonlari lizerine etkilerinin arastiriimasi

Ayse Demirkazik, Sefa Gililtiirk, Tuncer Demir, ilkay Kosar, Sena Erdal
Simvastatin tedavisi alan normo ve hiperkolesterolemik siganlarda detrusor
kasinin in vitro kasilma ve gevseme islevleri

Bilge Pehlivanoglu, Z. Dicle Balkanci, Sibel Bayrak, Aysen Erdem, ismail
Karabulut, Serkan Karaismailoglu, Giilsen Oner
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Mitral kapak prolapsusu olan hastalarda prolapsus derecesine gore kalp hizi
degiskenliginin incelenmesi

ilknur Karakaya, Sileyman Giirbiiz, Cemil Tiimer, Ferit Akgiil, Fatih Yalgin
Parakuat toksisitesinde 3-amino benzamidin akciger dokusu lizerine
iyilestirici etkisi

Biilent Uysal, Esra Erdogan, Kanat Giille, Mehmet Ural, Yigit Uyanikgil, Emin Oztas
Ovarektomize siganlarda aromataz inhibitorii letrozoliin hipotalamus-hipofiz-
ovaryum ekseni lizerine etkileri

Ergdl Algin, Mehmet Aydin, Bayram Yilmaz, Sedat Yildiz, Ahmet Nacar

Uyanik durumdaki obstriiktif uyku apne sendromlu hastalarda solunumsal
parametreler ve antropometrik dlgiimler

Abdullah Aygigek, Kagan Ugok, Hakan Mollaoglu, Abdurrahman Geng, Muzaffer
Akkaya, Muhsin Toktas, Ozan Alper Alkog, Mehmet Unlii

Kurbagada ekstremite tercihini belirleyen sadece beyin mi?

Osman Geng, Haydar Ali Erken, Gilten Erken

25-30 haftalik anensefalik insan fetiislerine ait siyatik sinirlerinin morfometrik
acidan degerlendirilmesi: histopatolojik ve stereolojik bir galisma

Deniz Unal, M.Eyip Altunkaynak, Ahmet Kalaycioglu, B.Zuhal Altunkaynak, Osman
Nuri Keles, Biinyami Unal

Yirmi giinliik sigan fetlislerinde gobek bagi lizerine 151k ve elektron
mikroskobik diizeyde morfolojik bir calisma

M.EVUD Altunkaynak, Deniz Unal, B.Zuhal Altunkaynak, Ozgen Vuraler, Biinyami
Unal

Sican fetiislerinin medulla spinalisleri lizerine histokimyasal ve stereolojik bir
calisma

M.Eyiip Altunkaynak, B.Zuhal Altunkaynak, Deniz Unal, Binyami Unal

Ratlarda viicut agirhginin tredmil kosu performansi ile iligkisi

Demet Tekin, Ali Dogan Dursun, Hakan Figicilar

Futbol ve amerikan futbolu oyuncularinin sportif performans ve kan lipit
profilinin kargilagtiriimasi

Emine Mert, Mitat Koz

Antrene siganlarda bobrek direng arter yanitlarindaki degisiklikler

Giinnur Kocer, Zeliha Bayram, Umit Kemal Sentiirk, Sadi Ozdem

Yaslanmada melatoninin mide mukozasinda oksidatif stres ve dna
fragmantasyonu lizerindeki etkisi

K. Gonca Akbulut, Hakan Akbulut, Nalan Agikgéz

Yaslanma siirecinde pankreas dokusunda no, mda, gsh diizeyleri ve
melatoninin etkisi

Hakan Yulziak, K. Gonca Akbulut

Karbonhidrat igerigi yliksek diyetle obezite modeli olusturulan siganlarda
kalp kasinin histopatolojik degerlendirmesi

Deniz Unal, Elvan Ozbek, B. Zuhal Altunkaynak, Tuba Demirci

Yiiksek karbonhidrat igerikli diyetle olusturulan obez sigan modelinde testis
histopatolojisi

Tuba Demirci, Elvan Ozbek, B. Zuhal Altunkaynak
2,5-dihydroxycyclohepta-2,4,6-trienone’un siganlarda antiinflammatuar
aktivitesi

Feride Kog, Elif Cadirci, Abdulmecit Albayrak, Zekai Halici, Ahmet Hacimiftlioglu,
Halis Siileyman

Larval echinococcus granulosus ile enfekte edilen farelerde antihelmintik
etkinliginde nitrik oksitin rolii

Asli Kandil, Cihan Demirci

Diyabetik siganlarda beyin kan akiminin nitrik oksit ve leptin ile iligkis/
Bilent Ergin, Cihan Demirci




P-44

P-45

P-46

P-47

P-48
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Aort kan akisinda kaotik davranisin olgiilmesi

Derya Yilmaz, N. Kirgsad Tokel, Sinan Canan

2-amino-5-phosphonovaleric acid ile nmda reseptor blokaji spinal kord
hasarindaki oksidatif hasarda koruyucudur

Murat Vural, Nuray Yazihan, Tulay Koken, Kubilay Uzuner , Didem Arslantas,
Kemal Sayar, Ali Arslantas

Siganlarda karbon tetrakloriiriin (ccls) neden oldugu beyin hasarina karsi
panax ginseng’ in koruyucu etkisi

Ali Karadeniz, Abdulkadir Yildinnm, Fikret Celebi

Siganlarda kadmiyumun neden oldugu hepatotoksite lizerine panax ginseng
ve spirulina platensis’in etkileri

Ali Karadeniz, Mustafa Cemek, Nejdet Simsek

Radyasyon sonucu olugan oksidan hasarda oksitosinin rolii

Mustafa Deniz, Beste M. Atasoy, Faysal Dane, Can Erzik, Sule Cetinel, Berrak
C.Yegen

Elektromanyetik alana maruz kalan sigan beyin dokusunda karnitin’in
koruyucu etkisi

Muige Kiray, HusnU Alper Bagriyanik, Bekir Ugur Ergir, Cetin Pekgetin, Candan
Ozogul

2.45 ghz elektromanyetik radyasyonun oksidan- antioksidan sistem Uizerine
etkisi ve I- karnitin ile selenyumun koruyuculugu

Nurhan Giimral, Mustafa Naziroglu, Ahmet Koyu, Kurtulus Ongel, Sadettin
Caliskan, Mustafa Saygin, Omer Celik, Mesud Kahraman

Diizenli egzersizin spontan hipertansif sicanlarin beyin dokusundaki lipid
peroksidasyon ve nitrit- nitrat diizeylerine etkisi

Ozlem Kése, Feyza Savcioglu, Ginnur Koger, Seher Nasircilar, Aysel Agar, Filiz
Glnduz

Diazepam ve baklofenin fare ince ve kalin bagirsaklarinin in vitro kasihimlari
uizerine etkileri

Ali Karadeniz, ilksin Piskin, Murat Sert

Toluenin in vitro olarak eritrosit deformabilitesine etkisi

ismail Karabulut, Esin ileri, Dicle Balkanci, Bilge Pehlivanoglu, Aysen Erdem,
Neslihan Dikmenoglu

Normal ve siilfit oksidaz yetersizligi olusturulan siganlarda plazma
seruloplasmin, bakir, selenyum, demir ¢inko ve mangan diizeyleri

Emine Nur Herken, Erdogan Kocamaz, Melek Bor Kigiikatay, Hiseyin Vural, Hilmi
Demirin, Vural Kiclkatay

Tavsanlarda plazma nitrik oksit diizeyleri ile qt siiresi arasindaki
korelasyonalarin incelenmesi

Tennur Atabay, Metehan Uzun

Puberte donemine kadar 4-cpa uygulamasinin sigan karacigerinde oksidan
olaylara etkisi

Duygu Tozcu, Cigdem Ozer, Ediz Yesilkaya, Aysun Bideci, Peyami Cinaz
Etonogestrel ve medroksiprogesteron asetat’in farelerde uterus dokusu nitrik
oksit diizeyleri lizerine etkileri

A. Korkmaz, D. Erbas , S. Hamdemir Kilig, T.Goktas, T. Peker, S. Omeroglu, N.
Lortlar

Yiiksek karbonhidratli diyetle obezite olusturulan siganlarda iskelet kasinin
histopatolojik degisiklikleri

Elvan Ozbek, Deniz Unal, B. Zuhal Altunkaynak, Tuba Demirci

Yiiksek karbonhidrat icerikli diyetle olusturulan obezitenin ovaryum iizerine
etkileri: sican modeli lizerinde histokimyasal bir ¢aligma

Elvan Ozbek, Deniz Unal, B. Zuhal Altunkaynak, Tuba Demirci
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Karbonhidrattan zengin diyetle beslenen obez sigan modelinde parotis
bezinin igik mikroskobik patolojisi

Elvan Ozbek, Tuba Demirci, B. Zuhal Altunkaynak

Yagmurlu havada inflamasyonlu hastaliklarin siddetlenmesi ve nsaii’lerin
antiinflamatuar aktivitesinin azalmasinin nedeni

Halis Suleyman, Elif Cadirci, Abdulmecit Albayrak, Zekai Halici, Beyzagul Polat,
Ahmet Hacimiiftioglu, Hamit Hakan Alp

Deneysel orta serebral arter iskemi-reperfiizyon modelinde vitamin d ve
vitamin c¢’nin karsilasgtirmali etkileri

Fatih Ekici, Birsen Ozyurt, Hasan Erdogan

Siganlarda deneysel tip 1 diabetes mellitusa bagh sol ventrikiil fonksiyon
bozukluguna aralikh hipobarik hipoksinin etkisi

Metin Bastug, Ali Dogan Dursun, Ayca Bilginoglu, Hakan Figicilar, Haydar A.
Demirel, Belma Turan

Caffeic acid phenethyl ester (cape)’in intestinal iskemi-reperfiizyon
hasarindaki koruyucu etkileri

Yiksel Yildiz, Mukadder Serter, Rauf Onur Ek, Kemal Ergin, Serpil Cegen, Ece
Mine Demir, Cigdem Yenisey

Ana safra kanali baglanmasi (askb) ile kolestaz olusturulan siganlarda taurin
uygulamasinin karacigerde oksidatif stres lizerine etkisi

Tayfun Goktas, Sibel Dinger, Ayhan Korkmaz, Fuat Sénmez

Beden sivilarinda kortizol 6l¢limii amaciyla kortizol enzim immunoassay
testinin kurulmasi

Sedat Yildiz, Sinan Saral

Ekzojen donistiiriicii biiylime faktorii-beta (tgf-beta) uygulamasinin tiikiiriik
bezi malondialdehit ve nitrik oksit diizeylerine etkisi

Emel Cinar, Sule Coskun, E.Gillgeri Giileg Peker

Antepfistiginin, geng saglkli erkeklerde, lipid parametreleri ve oksidatif
durum lizerine etkileri

Yasemin Baltaci, Cahit Bagci, ibrahim Sari, Vedat Davutoglu, Ozcan Erel, Hakim
Celik

Oksidatif hasar olusturulan sigcanlarda serum Idl ve kolesterol diizeyleri
lizerine hesperetin’in etkisi

Ahmet Ozkaya, Sait Celik, Zafer Sahin, Okkes Yilmaz

Oksidatif hasarda sican serum Idl ve kolesterol diizeyleri lizerine biochanin
a’nin etkisi

Ahmet Ozkaya, Sait Celik, Zafer Sahin, Okkes Yilmaz

9 EKiM 2008 PERSEMBE

08:00-08:40 KONFERANS 8 (Divan Salonu): Serebral lateralizasyon

Oturum Basgkani: Prof.Dr. Yasemin Aydin
Konusmaci: Prof.Dr. Senol Dane

08:40-09:20 KONFERANS 9 (Divan Salonu): Voltammetry (rapid electrochemical

measurements in biologic systems: focus on glutamate)
Oturum Baskani: Dog.Dr. Ahmet Hacimiftiioglu
Konusmaci: Professor Robert Stephens

09:20-09:30 Kahve Arasi



09:30-10:30 SOzLU BILDIRILER
OTURUM 1 (A Salonu):  S17-S20
Oturum Bagkanlari: Prof.Dr. Hiiseyin Uysal, Dog.Dr. Nesrin Ozsoy
S$17 insiilin ve/veya 1gf-1’in alzheimer anahtar proteinlerine sahip insan
sh-sy5y neuroblastoma hiicrelerinde (p3011 ve htau40) mitokondrial
glukoz metabolizmasi lizerine etkileri
Mukerrem Betul Yerer-Aycan , Anne Eckert
S18 Modiilasyonlu magnetik alanin insiilin varliginda ve yoklugunda diyabetik
sigan kan beyin bariyeri lizerine etkisi
Sefa Gulturk, Ayse Demirkazik, llkay Kosar, Ali Cetin, Sebile Dékmetas, Tuncer
Demir
S19 Diyabet ve benfluorex tedavili siganlarin dalak lenfositlerinin ince yapisi
Suna Cebesoy, Seda M. Sari Kilicaslan, Nesrin (")zsoy1, Cigdem Ozer
S20 Kadmiyum siilfat’in fare serum proteinleri ile karaciger ve bobrek
histopatolojisi lizerine etkilerin arastiriimasi
Evren Kog, Yusuf Ersan, Muhitdin Yilmaz, Musa Karaman, Hasan Ozen, Yasemin
Bayram, Omer Faruk Bozukluhan, Unal Ciftgi
OTURUM 2 (B Salonu):  S21-S24
Oturum Baskanlari: Prof. Dr. Gulderen Sahin, Dog.Dr. Ebru Beytut
Ozel Oksidan-Antioksidan diizen homeostazisinin biitiincul élgiimleri
Prof.Dr.Ozcan Erel

S21 Doksorubisinle olusturulan kalp yetmezliginde I-karnozinin protektif etkisi
Eylem Taskin, Nurcan Dursun, Figen Oztlirk
S22 Sporcularda plazma atriyal natriiiretik peptid diizeyinin postiirle iligkisi

Selma Arzu Vardar, Meryem Aktoz, Ozgiil Karakusuglu, Hakan Kunduracilar

S23 Akut, aralikli ve adaptif hipoksinin kalpte hif-1 alfa ve vegf’ye etkisi
Demet Tekin, Ali Dogan Dursun, Gokhan Karaorman, Hakan Figicilar, Metin
Bastug

S24 Onsartlanmanin renal iskemi reperfiizyon hasarinda koruyucu etkisine K-ATP
kanallarinin ve midkinin katilimi
Nuray Yazihan, Haluk Ataoglu, Nalan Akylrek, Gizin O. Kavas, Burcu Yener,
Cengiz Aydin

10:30-12:00 SEHIR GEZisi
12:00-13:00 OGLE YEMEGI
13:30-18:00 SEHIR VE KAMPUS GEZiSsi

19:30-23:00 GALA YEMEGI

10 EKIM 2008 CUMA
08:00-08:40 KONFERANS 10 (A Salonu): Visseral yag dokusu ve fonksiyonlari
Oturum Baskani: Prof.Dr. Mustafa Ayyildiz
Konusmaci: Dog.Dr. Ahmet Ergiin
KONFERANS 11 (B Salonu): Nikotin bagimliiginin merkezi etkileri ve
bagimlilik modelleri

Oturum Bagkani: Prof.Dr. Nurcan Dursun
Konusmaci: Prof.Dr. Lutfiye Kanit
08:40-09:20 KONFERANS 12 (A Salonu): in vitro sitotoksisite testleri ve kullanim
alanlan
Oturum Bagkani: Prof.Dr. Sadettin Caliskan
Konusmacit: Prof.Dr. Serap Kuruca



KONFERANS 13 (B Salonu): Laboratuvar hayvanlarinda QT siiresi ve
ilag aragtirmalarindaki 6Gnemi
Oturum Basgkani: Dog.Dr. Nilifer Erkasap
Konusmaci: Dog.Dr. Metehan Uzun

09:20-09:30 Kahve Arasi

09:30-10:30 PANEL 3 (A Salonu): Stresin mekanizmasi ve etkileri
Moderator: Prof.Dr. Aysel Agar
Konusmacilar:
Yrd.Dog.Dr.Bilge Pehlivanoglu: Stresin genel mekanizmasi

Prof.Dr. Aysel Agar: Stresin sinir sistemine etkisi
Prof.Dr. Piraye Yargigoglu: Stresin elektrofizyolojik paramet-
relere etkisi
PANEL 4 (B Salonu): Egzersiz ve kas hasari
Moderatér: Prof.Dr. Haydar Demirel
Konusmacilar:
Prof.Dr. Giilriz Erséz: Kas hasarinda nétrofillerin roli
Prof.Dr. Ali Murat Zergeroglu: Kas atrofisi, sarkopeni
Prof.Dr. Haydar Demirel: Kas hipertrofisi

10:30-10:40 Kahve Arasi

10:40-11:20 KONFERANS 14 (A Salonu): CART ve stres yaniti
Oturum Baskan: Prof.Dr. Ahmet Koyu
Konusmaci: Dog¢.Dr. Ersin O. Koylu
KONFERANS 15 (B Salonu): Kiiltiirdeki fare primer duyu
néronlarinin aksotomiye dejeneratif ve rejeneratif cevaplari
Oturum Baskani: Dog.Dr. Seref Erdogan
Konusmacit: Dog.Dr. Giirkan Oztiirk

11:20-12:00 KONFERANS 16 (A Salonu): Deneysel beyin hasan tedavisindeki
yenilikler: ABC tasiyicilari ve VEGF
Oturum Baskani: Dog¢.Dr. Vural Kiglikatay
Konusmaci: Dog.Dr. Ertugrul Kilig
KONFERANS 17 (B Salonu): Tiroid hormonlar ve ateroskleroz
Oturum Baskani: Prof.Dr. Sibel Dinger
Konusmacit: Prof.Dr. Gonil Simsek

12:00-13:30 OGLE YEMEGI

13:30-14:30 SOZzLU BILDIRILER
OTURUM 1 (A Salonu):  S25-S28
Oturum Baskanlari: Prof. Dr. Husniye Birman, Dog. Dr. Mustafa Gull
S25 Tekrarlanan supramaksimal egzersizlerin plazma adiponektin, 11-6 ve tnf-a
diizeyleri Gizerine etkileri
Hakki Gékbel, Nilsel Okudan, ibrahim Giil, Muaz Belviranli, H. Serdar Gergerlioglu,
M. Kemal Basarali
S26 Kisa donem antrenmanin sigan gastroknemius kasinda vegf mrna
ekspresyonu lizerine etkileri
Ali Dogan Dursun, Hakan Figicilar, Metin Bastug, Elif Durak, Demet Tekin.
S27 Mogolistan gerbillerinde besin ile lokomotor aktivitenin diizenlenmesi lizerine
fotoperiyod ve yasin etkileri
Bilent Gilindlz, Alper Karakas



S28

$29

S30

S31

S32

Agir kassal aktivitenin renal sitorezistansa katkisi
Selma Cirrik, Glilsen Oner

OTURUM 2 (B Salonu):  S28-S32

Oturum Baskanlari: Prof. Dr. Sedat Akar, Dog.Dr.Nesrin Sulu
2-deoksi-d-glukoz'un mide motilitesi lizerindeki etkilerindenitrik oksit’in rolii
Ayse Meltem Sevgili, Zeynep Dicle Balkanci, Aysen Erdem, Mustafa Oduz Glig
Frekans analizi yontemi ile agri reseptorlerinin yolaklarinin arastiriimasi
Mehmet Cemal Kahya, Kemal Sitki Tlrker, Sukri Utku Yavuz, Erdal Binboga, Elif
Sibelisikoglu, Ozlem Gakir
Toluenin eritrosit oksidan - antioksidan durumuna ve zar stabilitesine etkisi
ismail Karabulut, Dicle Balkanci, Bilge Pehlivanoglu, Aysen Erdem, Ersin
Fadilhoglu
isitme engellilerde el tercihi, géz tercihi ve gapraz el-g6z dominansi

Serap Yildirim, Senol Dane

14:30-15:20 POSTER TARTISMASI: P71-144
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Oturum Baskanlari: Dog.Dr. Hakan Mollaoglu, Do¢.Dr. M. Balkaya
Hidrojen peroksit ile oksidatif strese maruz birakilmig siganlarin serum
orneklerinde hesperetin’in etkilerinin arastiriimasi
Ahmet Ozkaya, Sait Celik, Zafer Sahin, Abdurrauf Yiice, Okkes Yiimaz
Aliminyum kloriir ve hidrojen peroksit ile oksidatif stres olusturulan
sigcanlarda serum Idl ve kolesterol lizerine ellagik asit’in etkisi
Ahmet Ozkaya, Sait Celik, Zafer Sahin, Okkes Yilmaz
Pseudoeksfoliasyon sendromunda serumsiiperoksit dismutaz aktivitesi ve
glutatyon diizeyleri
Zuhal Yildirim, Filiz Yildirim, Nil irem Uggun, Nedret Kilig
Yuksek karbonhidrat igerikli diyetle olusturulan obezite modelinde yag
dokusunun mikroskobik yapisi: immunohistokimyasal bir galigma
Elvan Ozbek, Tuba Demirci, Ahmet Ozbek, B. Zuhal Altunkaynak
Siganlarda karbonhidrattan zengin diyetle olusturulan obezitenin timus
tizerindeki histopatolojik etkileri
B. Zuhal Altunkaynak, Elvan Ozbek, Deniz Unal, Tuba Demirci
Mirtazapinin siganlarda indometazinle indiiklenen mide lilserlerinde koruyucu
etkisi ve oksidan ve antioksidan parametreler ile iligkisi
Mehmet Bilici, Cengiz Ozturk, Hakan Dursun, Fatih Albayrak, Mustafa Bahadir
Saglam, Abdullah Uyanik, Mine Gulaboglu, Salim Bagol Tekin
Siganlarda 6strojen ve Ih’nin antiiilser etki mekanizmasinda a-2 adrenerjik
reseptorlerin rolii
Bunyamin Borekci, Yakup Kumtepe, Mehmet Karaca, Zekai Halici, Elif Cadirci,
Fatih Albayrak, Beyzagul Polat, Halis Stleyman
Meme kanserinde axiller lenf nodu sayisi ve metastatik yayilimin
lateralizasyonu
Senol Dane’, Serap Yildirim, Mehmet Kog, Meryem Aktan, Cemal Giindogdu
Cisplatinin neden oldugu karaciger toksisitesine karsi ari siiti’niin etkisi
Serap Yildirim, Ali Karadeniz, Akar Karakog, A. Kadir Yildirim, Yildiray Kalkan
Cisplatinle toksisite olusturulmus karaciger dokusunda paraoksonaz
aktivitesi lizerine nar ¢ekirdeginin etkisi
Serap Yildirim, A. Kadir Yildirim, Ali Karadeniz, Akar Karakog, Yildiray Kalkan
Bazi psikiyatrik hastaliklarda burun dominansi
Erol Ozan, Senol Dane, Serap Yildirim, Serpil Tanisman, Ahmet Yazici, Arzu Tatar
Hiperikum perforatum bitki ekstratlarinin mogolistan gerbillerinde anksiyete
ve depresyon lizerine etkileri
Alper Karakas, Firat Kilig, Arzu U. Tirker, Bllent Glindiiz
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ikizlerde lateralizasyon ve baskin yarimkiire yénetimi arasindaki simetri-
asimetri iligkisi

Ozlem Ergiil Erkeg, Yalgin Yetkin,

Simvastatinin disi sicanlarda anksiyete benzeri etki gostermektedir
Mukadder Okuyan, Ertan Erdogmus, Mehmet Alkanat, Sikriican H. Baytan, Ahmet
Akgin

El parmak oraninin (2d/4d) 6grenme stili tercihleri Gizerindeki belirleyici rolii
Cagla Ayhan Isman, Nimet Unay Giindogan

Sirkadyen tipoloji ve el-parmak orani (2d/4d) arasindaki etkilesim

Cadgla Ayhan Isman, Sebnem Giilen, Nimet Unay Giindogan

Disi sicanlarda kisspeptinin istah ile iligkili lateral hipotalamik alan ve
ventromediyal niikleus bolgelerinde noradrenalin sentezi lizerine etkisi
Ergdl Alcin, Mehmet Aydin, Bayram Yilmaz, Selim Kutlu, Haluk Kelestimur
Yiiksek doz deksametazonun, sicanda akut hemodinamik ve hipokampus
tizerine etkilerinin immunohistokimyasal yontemle degerlendirilmesi

Nuran Ekerbiger, Seving inan, Figen Tarakgi, Turgay Barut, Tugba Gurpinar
Pentilentetrazol indiiklii kindling ve 6grenme - hafiza bozuklugu iizerine
atorvastatinin iyilestirici etkileri

Giilay Uziim, Kadriye Akgiin-Dar, Ugur Aksu

Yavru erkek siganlarda vitamin e uygulamasinin 6grenme lizerine etkisi
Ozglil Kogyigit, Seda Artis, Leyla Sahin, Meral Ascioglu
intraserebroventrikiiler opioid peptid antagonizmasinin hipoksiye maruz
birakilan siganlarda akut tiiketici egzersiz sonrasi karaciger glutatyon
diizeylerine etkisi

A. Sebnem ilhan, Sevin Giiney, Sibel Dinger

Ovariektomize suriye hamsterlerinde serebral iskemi reperfiizyon hasari
uizerine pinealektominin, melatonin ve leptin hormonlarinin etkileri

Nilifer Ulas, Aliye Kaya, Alper Karakas, Bilent Gindiz

Aort cerrahisinde spinal kord iskemik hasarina karsi eritropoietin
kullaniminin etkileri

Atac Sénmez, Birol Kabakgi, Duygu Giirel, Ulker Sénmez, Necati Gékmen, Unal
Acikel

Aortik kros klempi ile spinal kord iskemi hasari olusturulmus tavsanlarda
vaskuler endotelyal biiyiime faktoriiniin etkileri

E. Oz Oyar, O. Kardes, A. Korkmaz, S. Omeroglu

Rho-a kinaz inhibitorlerinin radial arter greftindeki spazmin 6nlenmesi ve
¢o6ziilmesine olan etkileri

Olcay Murat Disli, Ocal Berkan, Ercan Ozdemir, ihsan Bagcivan, Nedim Durmus
Ahmet Parlak

Vegf 936 c/t gen polimorfizmli insanlarin serum anjiyogenik ve anti-
anjiyogenik faktorleri lizerine aspirinin etkisi

Durmus Deveci, Mehmet Sencan, Ramazan Giinesagar, Omer Cevit.
Eritropoietin ile farmakolojik 6nkosullanma sigan ince barsaginin iskemi-
reperfiizyon harabiyetini azaltmaktadir

Hale Sayan, Veysel Haktan Ozagmak, Feyza Sen, Mehmet Cabuk, Duygu Yériik
Atik, Aysenur Akyildiz igdem, ihsan Diler Ozagmak

2 hz frekansta elekroakupunkturla birlikte diyet ve sadece diyet
uygulamasinin obez kadinlarda tiroid fonksiyonlarina etkileri: 6n caligma
Mehmet Tugrul Cabioglu, Alptekin Gursoy, Neyhan Ergene

ikiuglu bozukluk hastalarinda metabolik sendrom ve serum resistin diizeyleri
arasindaki iligki

Mehmet Yumru, H. Serdar Gergerlioglu, Haluk A. Savas, Kemal Basarali, Aysun
Kalenderoglu, Sadik Buyikbas

11
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Antepfistiginin, geng saglikli erkeklerde endotelyal fonksiyon ve inflamasyon
tizerine etkileri

Yasemin Baltaci, ibrahim Sari, Cahit Bagci, Vedat Davutoglu , Ozcan Erel , Hakim
Celik

Dimetil nitrozamin (dmn) ile olusturulan bébrek hasarina karvakroliin etkileri
Nurgiil Yilmaz, Yasemin Baltaci, Cahit Bagci, Ayse Karaduman, Metin Karakdk,
Mehmet Koruk, Mehmet Bosnak

Metabolik sendrom, rezistin, il-6 iligkisi

Arif Ata, S.Kenan Kése, Ahmet Erglin

Yavru siganlarda kafa travmasina baglh olusan akut hipokampal hiicre
hasarina karsi resveratrol’'un koruyucu etkisi

Atac Sénmez, Ulker Sénmez, Seda Ozbal, Candan Ozogul

Cocuk buyiimesinde anne siitiindeki ghrelin ve adiponektin diizeylerinin
iligkisi: uzun siireli bir aragtirma

Goékhan Cesur, Bumin Nuri Diindar, Fehmi Ozgiiner, Erdal Eren, Nurhan Giimral,
Kurtulug Ongel

Sosyal izolasyon stresinde epiteliyal bariyerin korunmasinda e-kaderin’in
etkinligi

Narin Liman, Meral Ascioglu, Emel Alan, Melek Kogcak Harem

Gebe sicanlarda gegici sistemik hipotansiyonun fetal beyin gelisimine erken
donemdeki etkisi: 6n rapor

Sibel Bayrak, Bilge Pehlivanoglu, A.Meltem Sevgili, Dicle Balkanci, Hamit Ozyiirek,
Pergin Atilla, A.Nur Cakar, Banu Anlar

Koroner arter hastaligi (kah) olan bireylerde endotelyal nitrik oksit sentaz
(glu298asp) gen polimorfizmi ile hemoreolojik parametreler arasindaki
iliskinin arastirilmasi

Melek Bor-Kiigiikatay, Siileyman Demir, Ramazan Akbay, Dursun Dursunoglu,
Ender Semiz

Leptinin sican iskelet kasi kan akimi ve nitrik oksit sentaz (nos) dagilimi
tizerine etkileri

Savas Ustiinova, Aysegiil Kapucu, Cihan Demirci

Kronik bobrek hastasi kedilerde hemoreolojik parametrelerin
degerlendiriimesi

Sule Tamer, Alev Akdogan, Isil Albeniz, Leyla Turker-Sener

Kobalt toksikasyonuna maruz kalan farelerin karaciger, bébrek ve
kalplerindeki lipit peroksidasyonu tlizerine likopenin etkileri

Serkan Kdksoy, Ebru Beytut

Farelerde glukoz-6 fosfat dehidrogenaz (g6pd), rediikte glutatyon (gsh) enzim
aktiviteleri ile bazi hematolojik parametreler iizerine kloramfenikol,
tiamfenikol ve florfenikoliin etkileri

Ali Karadeniz, Sinan ince, Harun Alp

Farelerde florun neden oldugu hematolojik tablodaki degisiklikler {izerine
panax ginseng’in etkileri

Ali Karadeniz, Levent Altintas

Kopeklerde akut ve subakut digoksin zehirlenmelerinin hematolojik
parametreler ve serum kreatin kinaz (ck) ve laktatdehidrogenaz (ldh)
aktiviteleri Gizerine etkileri

Ali Karadeniz, ismail Aytekin, Yakup Akgul

Ratlarda gentamisin siilfatin neden oldugu bobrek toksitesi lizerine panax
ginseng’in etkisi

Ali Karadeniz, Abdulkadir Yildirim, Nejdet Simsek, Hamdullah Turhan, Yildiray
Kalkan, Fikret Celebi

Kopeklerde canine distemper ve oksidatif stress arasindaki iliski

Ali Karadeniz, Bagak Hanedan, Mustafa Cemek, Mehmet Kazim Borki
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4-klorofenoksi asetik asit’in sigcan bobrek dokusunda oksidan olaylar iizerine
etkileri

Fuat Sénmez, Cigdem Ozer, Ediz Yesilkaya, Aysun Bideci, Peyami Cinaz
4-klorofenoksi asetik asit’e maruz kalan siganlarin akciger dokusunda
oksidan olaylarin incelenmesi

ilknur Karayel, Cigdem Ozer, Ediz Yesilkaya, Aysun Bideci, Peyami Cinaz

Etanol ve vitamin a’nin sigan karaciger dokusu lizerine olan etkilerinin
histopatolojik degerlendiriimesi

Esra Erdogan, Mehmet Ural, Yigit Uyanikgil, Kanat Giille, Gonca Oztap, Levent
Ergin, Emin Oztag

Davraniglari etkileyen bir erken yasam streséri olarak anneden ayirma

Sebnem Giilen, Cagla isman, Ayse Canan Yazicl

Sicanlarda atorvastatinin géz tizerine etkileri

Yasemin Baltaci ,Cahit Bagci , Nurgiil Yilmaz, Mehmet Bosnak, ibrahim Sari
Klorhekzidin glukonat antiseptidinin insan periferik kan kiltlirlerinde oksidatif strese
bagli sitogenetik etkileri

Taner Arabaci, Hasan Turkez, Yasin Cicek, Fatime Geyikoglu, Abdulgani Tatar,
M.Sait Keles

Eritrositlerde sodyum nitroprussiad (snp) ile indiiklenmis hasarda I-
karnozin’in koruyucu etkileri

Muikerrem Betil Yerer-Aycan, Sami Aydogan, Burcu Aydogan
5-triflurometoksi-1h-indol-2,3-dion 3-tiyosemikarbazon tiirevlerinin miyeloid
ve lenfoid 16semi hiicreleri tizerine in vitro sitotoksik etkileri

Serap Erdem Kuruca, Nilglin Karali, Sabriye Karadenizli, Beyza Cetin

Yogun egzersizin pubertal donem kemik yogunluguna etkisinin arastiriimasi
Gllay Durmus-Altun, Selma Arzu Vardar, Mevlit Yaprak

Hiperglisemide mononiikleer hiicre cevabi

Nuray Yazihan, Ahmet Levent Bas, Cengiz Aydin, Sule Kaya, Haluk Ataoglu, Burcu
Yener, Ezgi Ermis

Monositer ve endotelial hiicre serilerinin farkli kogullarda kokiiltiirlerinin
proteomik analizi

Nuray Yazihan, Duygu Ozel Demiralp, Cagri Giimiistekin, Haluk Ataoglu

Yeni bir invitro alveolar bariyer modeli ve bariyerde yer alan hiicrelerin
protemiks analizi

Nuray Yazihan, Emel Baloglu, Duygu Ozel Demiralp, Gagri Giimistekin, Heimo
Mairbaurl

Pcb 126’ya maruz kalmis zebra baligi larvalarindaki sensorimotor hasarlar
Turgay Sisman, Suat Colak, Fatime Geyikoglu

Yiiksek dozda glikokortikoit uygulanan sicanlarin eritrositlerindeki oksidan —
antioksidan denge iizerine E vitamini ve selenyum ilavesinin etkileri

E. Beytut, M. Aksakal, R. Yice, N.N. Kamiloglu, N. Demirci, H. Uslu, S. Saral., E.
Kog, Y. Kurt

AFB; ile olusturulmus karaciger ve kas hasarlarina karsi bazi antioksidanlarin
koruyucu rolii

Fatime Geyikoglu, Aysel Temelli, Suat Colak, Hasan Tirkez

Ostrojenin deneysel kolit modelindeki anti-inflamatuvar etkisinde er-beta
reseptorlerinin rolu

Giilsiin Memi, Zarife Nigar Ozdemir, Feriha Ercan, Berrak C. Yegen

Diyabetik siganlarda statin uygulamasinin siyatik sinir lizerine etkisi

Nuran Ekerbicer, Tugba Giirpinar, Ibrahim Tuglu, Turgay Barut, Figen Tarakgl,
Nazan Uysal Harzadin

Tip 2 diabetes mellitus' lu hastalarda serum leptin seviyeleri ile osteoporoz
arasindaki iligki

Sefa Gliltlirk, Tuncer Demir, Sena Erdal
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Aliminyum’un olusturdugu oksidatif strese karsi ellagik asit’in koruyucu
etkisinin serum antioksidan parametrelerinde incelenmesi
Ahmet Ozkaya, Sait Gelik, Abdurrauf Yiice, Zafer Sahin, Okkes Yilmaz

Mide lilserinde 6strojenin anti-inflamatuvar etkisinin arastinimasi: 6strojen-
beta reseptorlerinin rolii

Zarife Nigar Ozdemir, Giilsiin Memi, Feriha Ercan, Berrak C.Yegen

Yaniga bagh geligsen hiperaljezide santral ve periferik oksitosin tedavisininin
etkisi

Zarife Nigar Ozdemir, Giilsiin Memi, Fatma Daric, ipek Azizoglu, Tuba
Kaya,Tugba Ozdil, Feriha Ercan, Berrak Caglayan Yegen.

Egsantrik egzersize bagli olasi kas hasarinin periferik kana yansimasi ve
eritrosit lipid peroksidasyonu ve antioksidan enzimleri lGizerine 6strojen
siiplementasyonunun ve egzersiz sonrasi gegen siirenin etkisi

Serpil Can, Akar Karakog, Kenan Gimustekin, Serap Yildirim, Abdulkadir Yildirim,
Sedat Akar, Senol Dane, Mustafa Gl

Preeklampsi ve hipertansif gebelerde antihipertansif ve vitamin e verilmesinin
antioksidan savunma iizerine etkileri

Fatma Semerci

Sicanlarda penisilinle olusturulan epileptiform aktivite iizerine melatoninin
antikonvulsan etkileri

Mehmet Yildirim, Cafer Marangoz

Koenzim q10 takviyesinin kisa araliklarla tekrarlanan supramaksimal egzersiz
performansi lizerine etkileri

Hakki Gékbel, Ibrahim Giil, Muaz Belviranli, Nilsel Okudan

Tip 2 diabetes mellituslu hastalarda oral vitamin B6 uygulamasinin gesitli
lipid parametreleri ve trombosit agregasyonuna etkisinin incelenmesi
Yiiksel Kogyigit, Aytag Atamer

Koyunlarda ketamin ve ketamin-ksilazin anestezisi ile eritrosit antioksidan
sistemi ve lipid peroksidasyonda meydana gelen degisiklikler

Nadide N. Kamiloglu, Alkan Kamiloglu, Ebru Beytut, Hamit Uslu, Nevzat Demirci
Sicanlarda kronik uyku yoksunlugunda metabolik hiz

A. Seda Artis, Leyla Sahin, Meral Ascioglu, Sami Aydogan

Kronik uyku yoksunlugu olusturulan siganlarda eritrosit deformabilitesi
degisiklikleri

A. Seda Artis, Leyla Sahin, Sami Aydogan, Meral Asgioglu
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16:10-18:00 TURK FiZYOLOJIK BILIMLER DERNEGI TOPLANTISI
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K-1
iNSANDA RENK KORLUGU

) Nimet Unay Giindogan
Baskent Universitesi Tip Fak., Fizyoloji AD, ANKARA,
nimetg@yahoo.com

Plato “Cevremizde goérdigimiz renkleri her insan ayni sekilde gérmeyebilir’
diyerek renkli gérmenin énemini ilk kez belirtmistir. Renkli gérme ile ilgili bilimsel veriler 1666
yiinda Newton’un beyaz isigin yedi renkten olustuunu gdstermesi ile baslamis, 1688
yilinda Boyle renk kérliigiini tarif etmistir. ilk klinik olgu 1777 yilinda Harris’in elmalari yesil
yapraklardan ayirt edemediginde gortlmustir. Dalton 1794 yilinda kirmizi rengi gérmedigini
6grenmis, “Renkli gérme ile ilgili sira digi gergekler” kitabini yazmis ve 6limunden sonra
g6zlerinin incelenmesini vasiyet etmistir. Young 1807 yilinda gézde g farkh dalga boyuna
duyarli g farkli element (koni) bulundugunu bildirmistir.1833 yilinda Hercshel ilk olarak
dikromatik gérme terimini kullanmis, 1837 yilinda Seeback kirmizi/yesil (K/Y) renk korliginu
bildirmistir. Helmholtz 1858 vyilinda retinada (¢ farkl tip foto-pigmentin bulundugunu
gOstermis, Horner 1870 yilinda kaltsal renk koérluginin, erkeklerde daha sik goéraldagund,
kiz gcocuklarinda rastlanmadigini, babasi renk koéri olan kizlarin erkek gocuklarinin renk kéri
olma ihtimalinin en ylksek oldugunu aciklamigtir. Homgren (1876) yun yumaklari, Rayleigh
K/Y renk korlugu testlerini gelistirmislerdir. 1986 yilinda Nathans ve ark. konilerde foto-
pigment yapilarinin gen dizilimlerini agiklamiglar, 1995 yilinda Jacobs ve Neitz, MWS ve
LWS pigment genleri arasinda esit olmayan intragenik rekombinasyonun geliserek fusion
olusturdugunu ve sonugta renkli goérme ile ilgili melez genlerinin ortaya g¢iktigini
gostermislerdir. Hunt ve ark. 1996 yilinda Dalton’un retinasinin yesil foto pigment geninden
yoksun oldugunu, éliminden 150 yil sonra agiklamislardir.

Renkli gdérme fiziksel bir 6zellik degil bir duyumdur. Insanlar renk duyumlari igin
isimler Ogrenirler ve algiladiklari renk duyumlarini bu isimlerle belirtirler. Bir objeden
algilanan renk, renk gérme defekti yoksa kisiden kisiye ¢cok fazla dedismez. Renkli gérme
icin 1s1k, cisim, saglikh bir retina ve MSS gereklidir. Retinay! uyaran fotanlar boslukta i1sik
hizinda hareket ederler. Hareket ederken titresirler ve hareket yollari boyunca 6lgilebilir
elektrik ve manyetik etkiye neden olurlar. Fotondaki yliksek enerji oraninda titresim hizi artar
(C=A.f). Gorunen 1s1gin dalga boyu 400-700 nm arasindadir. Retinada iki tiir fotoreseptor
vardir: 1) Basillerin dis segmentindeki kimyasal madde rodopsin skotopsin ve retinalden
olusmustur ve karanlkta gérmeyi saglar, 2) Konilerin dis segmentindeki kimyasal madde,
retinal ve fotopsinden olusur, giin isiginda renkli gérmeyi saglarlar. Renkli gérme konilerin
farkli derecelerde uyariimasi ile olusur. Isik bu reseptdrleri uyardiginda zincirleme
fotokimyasal tepkimeler olusur. Uyari gérme vyollari ile kortekste Brodmanin 17. ve 18.
alanlarina iletilir. Renk duyusu konilerden c¢ikan uyarilarin sikliklari tarafindan belirlenir.
Birbiri Ustiine gelen bolgelerde yeni renkler ortaya cikar. Bunlar eklenen (additive)
renklerdir. Bilgisayarda RGB sistemi algoritmasi uygulanarak tiim renkler elde edilir. RGB
sisteminin ara renkleri CMY modelini olusturur. CMY modelinde renkler birbirinden
cikarilarak elde edilir.

Cisimler beyaz i1siktan belli dalga boylarini absorbe ederler ve geri kalanini yansitir.
Bizim gordugimiz yansiyan 1sigin dalga boyudur. Rengin ¢ 6zelligi:1- Hue (ton), 2-
Lightnes (parlaklik)3- Saturation (doygunluk) tur. Renk korliginde etyolojik neden edinsel
veya kalitsaldir. Kaltsal renk kérluginun gorilme sikhigr erkeklerde % 8, kadinlarda % 0.4
tir. Yurdumuzda akraba evliliklerinin sik olmasi nedeni ile kalitsal renk korligli 6nem
kazanmaktadir. Renk korliigiinii saptamak amaci ile birgok test gelistiriimistir. Yurdumuzda
Ishihara testi konjenital K/Y korligu saptanmasinda en sik kullanilan testlerden biri olmustur.
Renk koérlugu ile ilgili calismalar ginimizde de arastirmacilarin ilgisini cekmekte ve bu
konudaki ¢calismalar yogun bir sekilde devam etmektedir.
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K-2
PUBERTENIN NOROENDOKRINOLOJIK KONTROLUNDE SON GELISMELER

) Haluk Kelestimur
Firat Universitesi Tip Fakltesi Fizyoloji AD, Elazig
hkelestimur@firat.edu.tr

Puberte, genetik ve cevresel faktorlerin etkisi altinda, ndéroendokrin
mekanizmalar tarafindan kontrol edilir. Puberteyi baglatan baglica néroendokrin
sinyal, hipotalamus-hipofiz-gonadal aksin uyariimasidir. Bunun sonucunda,
hipotalamustan gonadotropin serbestlestirici hormonun (GnRH) belirli bir dizende
salgilanmasi saglanir. GnRH etkisiyle hipofizden FSH ve LH hormonlari
salgilanarak erkek ve diside Ureme faaliyetleri baglatilir.

Dogumdan once ve hemen sonra nispeten aktif olan GnRH néronlarinin
puberteye kadar sessiz kalmasi ve puberteye yakin tekrar aktifleserek Ureme
faaliyetlerini baslatmasinin altinda yatan noéroendokrin gercek tam olarak
bilinmemektedir. Baslica yag dokudan salgilanan leptinin puberteye geciste
kolaylastici bir etkiye sahip oldugu anlagilmistir. Ozellikle bayan sporcularda yag
dokusundaki azalmaya bagli olarak gonadal aktivitedeki gecikme yillardan beri
dikkat ¢ceken bir gdézlem olarak kalmistir. Leptinin bulunmasiyla yag dokusundaki
azalmanin gonadal aktiviteyi etkileme sebebinin bu hormon eksikligi oldugu
anlasiimistir.

Son birka¢ yil igerisinde, GnRH ndéronlarinin aktif hale gelmesiyle ilgili yeni
bilimsel sonuglara variimistir. Bunlarin baslicasi hipotalamusta kisspeptin adi
verilen yeni bir proteinin bulunmasidir. Kisspeptin, KiSS 1 geni tarafindan kodlanan
bir proteindir. GPR54 adi verilen reseptore baglanmak suretiyle GnRH/LH sistemini
uyarir. Leptinin Kisspeptin Gzerinde uyarici, melatoninin ise inhibe edici etkiye sahip
oldugu belirlenmistir. Bu sebeple, her iki hormonun da tGreme fonksiyonu tzerindeki
etkilerini kisspeptin araciligiyla gostermeleri muhtemel gérinmektedir. Kisspeptin
sentez ve salgilanmasini etkileyen faktorlerin belirlenmesi, puberteyi baslatan
mekanizmanin anlasiimasina énemli katkida bulunacaktir.

Bu konferans kapsaminda, puberteyi baslatan  ndroendokrin
mekanizmalara iliskin son bilimsel gelismeler Uzerinde durulacaktir.

Kaynaklar:

1) Yilmaz B, Kutlu S, Mogulkoc R, Canpolat S, Sandal S, Tarakci B, Kelestimur H.,
Melatonin inhibits testosterone secretion by acting at hypothalamo-pituitary-
gonadal axis in the rat., Neuro Endocrinol Lett., 21(4), 301-6, 2000

2) Canpolat S, Sandal S, Yilmaz B, Yasar A, Kutlu S, Baydas G, Kelestimur H.,
Effects of pinealectomy and exogenous melatonin on serum leptin levels in male
rat., Eur J Pharmacol., 28;428(1), 145-8, 2001

3) Kus |, Sarsilmaz M, Canpolat S, Yilmaz B, Kelestimur H, Akpolat N, Ozogul C.
Immunohistochemical, histological and ultrastructural evaluation of the effects of
leptin on testes in mice. Arch Androl. ;51(5):395-405, 2005 Sep-Oct.
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OKSIDATIF STRES VE SINYAL ILETIMI
Ersin Fadillioglu
Hacettepe Universitesi Tip Fakdiltesi Fizyoloji Anabilim Dali, Ankara.
ersinfa@hacettepe.edu.tr

Son yillarda yapilan calismalar ile serbest radikaller bilim dinyasinin 6nemli
elemanlarindan olmustur. ilk zamanlar serbest oksijen radikalleri (SOR) zararli, toksik ve
hicre hasarinda yer alan elemanlar olarak biliniyorlardi. Son birka¢ yildir yeni bir soru
olusmaya basladi: Neden hicre normal fizyolojik kosullar altinda da SOR Uretimi
yapmaktadir?

Serbest radikaller hicrede belli oranlarda birgok biyokimyasal etki yapmakta ve
muhtemelen hiicre yasami ve fonksiyonu igin gerekli diizenlemelerde gorev almaktadir.
Hicrede direkt sinyal iletimi rolinin yaninda, hiicre fonksiyonlarinin dizenlenmesini
hiicresel reaksiyonlara katilarak indirekt olarak gerceklestirmektedir. Son zamanlarda
yapillan ¢ok sayida arastirma lipit peroksidasyon Urlnlerinin fizyolojik ya da patolojik
durumlarda huicre sinyal iletiminde yer aldiklarini desteklemektedir.

SOR molekillerine hassas basamaklarda sinyal iletimi igin primer sinyal gibi
davrandiklari gibi transkripsiyon faktorlerinin aktivasyonunda bir ikinci mesajci gibi
davranabilmektedirler. Redoks zincirine gore superoksit anyonu oksijenden muhtemelen
ikinci mesajci olarak elektron transport zincirinde Uretilmektedir. Etkilesim serbest radikalin
elektrofilik dogasi ve elektronlardan agiga ¢ikmaktadir. SOR elektron transport zincirinden
aciga cikarken ayni zamanda bir ikinci mesajci gorevi de almaktadir. Boylece mitokondrial
zincir kendi basina hiicre igi iletisimin bir pargasi olmaktadir (1).

Hidrojen peroksitin iyi bilinen sitotoksik etkilerinin yaninda son yillarda sinyal iletim
yollarinda énemli bir dizenleyici olduguna iligkin bilgiler ile kargilastik. Hidrojen peroksit
sitokinler ve bluylme faktorleri dahil olmak Uzere bir ¢ok uyaran sonrasi uretilmektedir.
Bdylece immiin hiicre aktivasyonu ve vaskiler yenilenme (2) gibi birgok biyolojik stireglerde
yer almaktadir. Uretilen hidrojen peroksit gibi radikallerin cok ciddi sitotoksik etkilerinin
olmasi ¢ok iyi reglle edilmelerini gerekli kilmaktadir. Bundan dolayi da hidrojen peroksidi
ortamdan temizleyecek olan antioksidan sistemler de ¢ok iyi bir sekilde duzenlenmektedir.
Fibroblastlar, endotelial hiicreler ve duz kas hicreleri gibi bircok hucrede aktivasyon sinyali
olarak disik dizeyde SOR dretildigi gosterilmistir. Burada tretilen SOR ve olusan oksidatif
stres hicreye hasar vermek yerine ikinci mesajci olarak hicre sinyal yolaklarinda gen
ekspresyonunun kontroliinde ve proteinlerin post-translasyonel diizenlenmesini kontrol
etmekte rol almaktadirlar.

Redoks sinyal yolaklarinda yer alan kiiglik molekiiller birgok enzim ailesi tarafindan
katalizlenirler: hicre icinde kontrol mekanizmalarinda yer alan bu sistemler arasinda
NADPH oksidaz ve nitrik oksit sentaz da (NOS) yer alir. Serbest oksijen radikalleri/nitrojen
kaynakli radikaller oksijen ile nitrojen iceren molekillerden acida cikarlar ve hicre
farkhlasmasi ile apoptotik stireclerin diizenlemesinde goérev alirlar (3).

Farkh fizyolojik slreglerde gérev alan radikallerin bu yonlerine de dikkat gekmek
muhtemelen 6nimizdeki yillarin 6nemli arastirma konulari arasinda yer almasini
saglayacaktir.

Kaynaklar

1- Kovacic P, Pozos RS. Cell signaling (mechanism and reproductive toxicity): redox chains,
radicals, electrons, relays, conduit, electrochemistry, and other medical implications. Birth
Defects Res C Embryo Today. 2006;78(4):333-44.

2- Geiszt, M., and Leto, T.L. The Nox family of NAD(P)H oxidases: host defense and
beyond. J. Biol. Chem. 2004; 279:51715-51718.

3- Gutierrez J, Ballinger SW, Darley-Usmar VM, Landar A. Free Radicals, Mitochondria, and
Oxidized Lipids: The Emerging Role in Signal Transduction in Vascular Cells. Circ. Res.
2006;99;924-932.
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PANEL 1: YUKSEKLIK FizYOLOJisi

HIPOKSI VE EG_ZERSiZ, H_UCRESEL SAVUNMA MEKANiZMALARI;
ANTIOKSIDAN ENZIMLER VE ISI SOKU PROTEINLERI

Haydar A. Demirel
Hacettepe Universitesi Spor Bilimleri ve Teknolojisi YO
ve Tip Fakultesi Spor Hekimligi AD Sihhiye-Ankara.
haydard@hacettepe.edu.tr

Hipoksi oksijenin dokunun gereksinim duydugu dizeyin altinda
saglanabildigi durumu tanimlar. Yukselti sistemik hipoksiye yol agarak organizma
ve hicre dizeyinde olmak lzere yanitlarin olusmasina neden olur. Hiicre oksijen
yoksunluguna karsl kendisini koruyabilmek icin ¢esitli uyum mekanizmalarina
sahiptir. Hipokside olusan hiicresel yanitlara Hipoksiyle indiiklenen Faktor 1 (HIF-
1) aracilik eder. Boylece, gerek hlicre ve gerekse organizma dizeyinde yasamin
surdurulebilmesinde kritik rol Ustlenen glikoz metabolizmasinda icerilen enzimler,
membran glukoz tasiyicilari, vaskiler blylime faktorleri gibi ¢ok sayidan genin
aktivasyonunda artis saglanir. Tartismali olmakla birlikte 6zellikle in vitro galismalar
dan elde edien sonuglar HIF-1 stabilizasyonu ve aktivasyonunu saglayan sinyalin
hipoksik kosularda artan mitokondrial reaktif oksijen tirleri (ROS) olabilecegini
dusindidrmektedir

Bdylece ROS bir taraftan hipoksik kosullara uyum icin gereken
mekanizmalari active ederken diger yandan oksidatif doku hasarini beraberinde
getirmektedir. Gergekten de yukselti (hipobarik hipoksi) veya disik oksijen
konsantrasyonu ile yukseltinin mimik edildigi kosullar gerek sican ve gerekse
insanlarda oksidatif stresi ve buna bagli doku hasarini artirmaktadir.

Egzersiz 6zellikle artmis oksijen alimi nedeniyle serbest radikal ve ROS
uretimine yol acarken, hipokside yapilan egzersizler sirasinda artmis ROS
Uretiminden baslica ksantin oksidaz aktivasyonu ve katekolaminlerin
otooksidasyonu sorumludur. Ote yandan egzersizin de dahil oldugu cok cesitli
stresler karsisinda hicrenin uyum saglayabilmesi ve yasamini sirdirebilmesinde
stres proteinleri (sicak soku proteinleri; HSP) énemli rol oynar. Gerek hipoksi ve
gerekse oksidatif stres cesitli dokularda HSP indiklenmesine yol a¢gmaktadir.
Onceden sicak stresine maruz birakilma yikseltinin mimik edildigi hipoksik
kosullarda tutulan sicanlarda iskelet kasi oksidatif hasarini azaltirken, HSPlerin
yukselti kogullarindaki indUksiyonu tartismalidir.

Kaynaklar:

1. Chandel NS, Budinger GR. The cellular basis for diverse responses to oxygen.
Free Radic Biol Med. 2007: 15;42(2):165-74.

2. Peter Mgller Lotte Risom , Carsten Lundby , Lone Mikkelsen , Steffen Loft.
Hypoxia and oxidation levels of DNA and lipids in humans and animal experimental
models IUBMB Life. 2008, Aug 12. [Epub ahead of print]

19


javascript:AL_get(this,%20'jour',%20'IUBMB%20Life.');

PANEL 1: YUKSEKLIK FizYoLOJisi
HIPOKSIi VE ANJIYOGENEZ

) Demet Tekin
Ankara Universitesi Tip Fakiltesi Fizyoloji Anabilim Dali, Ankara
dtekin@medicine.ankara.edu.tr

Hipoksiye verilen molekuler yanitlarin mekanizmalari yodun bir sekilde
aragtinlmaktadir. Solunumsal ve kardiyovaskuler reaksiyonlarin yani sira
hipoksik/iskemik hicrelerden kalkan anjiyogenik sinyaller ile damarlarda
remodeling ve buylime gbézlenmektedir. Anjiyogenez, kan ya da lenf damarlarindan
yeni kapiller aglarin olusumunu saglar. Anjiyogenik uyari ile vazodilatasyon ve
permeabilite artigi olur. Endotel hiicreleri aktiflesir, cogalirlar ve ¢evre matriksin de
yikilmasi ile gé¢ ederek lumenler olustururlar.

HIF-1 alfa (Hipoksi indukleyici faktdér 1 alfa), hipoksiye hicresel yanit
veren proteinlerin transkripsiyonunu saglar. VEGF (Vascular endothelial growth
factor), HIF-1 alfa tarafindan transkripsiyonu gergeklesen ve hipoksi yanitinda rol
alan anjiyogenetik bir faktérdir (1). insan galismalarinda, cesitli yiiksekliklerde,
fizyolojik parametrelerle birlikte iskelet kasi ve kan drnekleri, deney hayvanlarinda
ise hipoksi kamaralarinda oksijen orani degistirilerek, c¢esitli dokular
incelenmektedir. Laboratuarimizda, hipoksi kamarasi ile, %11 OJ’ye (5000 m)
farkli strelerde maruz kalan tavsanlarin kalp dokularinda HIF-1 alfa ve VEGF
incelenmigtir. Akut hipoksi grubunda 4 saat, aralikli hipoksi grubunda 14 gin
boyunca 4 saat/giin, adaptif grupta ise ilk 10 gin suresi artirilarak, 11-40.
gunlerde 4 saat/gin hipoksi uygulanmis ve ertesi giin kalp dokulari alinmistir. Sol
ve sag ventrikilde RT- PCR ile HIF-1 alfa ve VEGF mRNA’larinin ekspresyonlari
incelenmistir. Sonuglara gore akut hipoksi ve aralikli hipoksi ile sol ventrikllde
VEGF artmistir.

Kronik aralikli hipoksinin HIF-1 a ve VEGF'yi kardiyomiyositlerde, kiltire
edilmis endotel hiicrelerinde ve kalp dokusunda artirdigi bulunmustur (2). VEGF,
damar gecirgenligini ve plazma proteinlerinin extravazasyonunu artirir. Endotel
hicrelerinin aktivasyonu, proliferasyonu ve géglinde, yasamini sirdiirmesinde, tip
formasyonu ve hiicre-hiicre kontaginda etkilidir. Angiopoietin-1, Tie2 gibi faktorler
de bu surece katilirlar ve VEGF’nin iglevlerini dengelerler (3).
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PANEL 1: YUKSEKLIK FizYOLOJisi

AKUT HIPOBARIK HIPOKSININ SISTEMiK ETKILERI — HAVACILIKTA
HIPOKSI

Ahmet Sen
GATA Hava-Uzay Hekimligi AD, Asker Hastanesi, 26020 Eskisehir
drahmetsen@gmail.com

Otomatik hareketlerimizden olan ve giinde 20.000 kereden fazla yaptigimiz
solunum canli organizma igin yasamsal olan oksijenin hlcrelerimize ulagmasini
saglar. Ne var ki, organizmadaki solunumla ilgili tim islevler saglikli olsa bile
yuksek irtifalardaki distk atmosfer basincina bagl olarak yeterli oksijen alinamaz.
Ornegin 18.000 ft (5486m) yiikseklikte oksijen basinci deniz seviyesindekinin yarisi
kadardir. Siklikla yanilgiya yol agan bir nokta ise bu yukseklikte solunan havanin
icerdigi oksijen yluzdesinin yaklasik olarak deniz seviyesindekiyle ayni olmasidir.

Yiksek irtifanin tasidigi bu en énemli risk gorevi geredi (veya sportif
amagl) bu yuikseklige maruz kalanlar igin tehdit edici olabilmektedir. Pilotlar ve
ucus ekibinin yiksek irtifa hipoksisinden korunmalari icin gesitli koruyucu dnlemler
alinmasi gerekli olmustur. Bunlarin basinda kabin basinglamasi ve oksijen destegi
gelir. Buna gbére 10-15 bin ft'den daha yiksekte ugacak havacilar mutlaka kabin
basinglamasi olan bir ugakla ugmali ve/veya bir maske aracigiyla oksijen destegi
almalidirlar.

Hipoksi riski havacihdin tarihi kadar eski olmakla birlikte ne yazik ki halen
alinan Onlemler havacilikta hipoksiye bagli kazalarin olusumuna engel
olamamaktadir. Bunun en 6nemli nedenleri irtifa hipoksisinin akut ancak bir o kadar
da sinsi gelismesidir. Yakin tarihte, llkemize ¢ok yakin sinirlarda gergeklesen bir
kaza bunun trajik fakat son derece carpici bir 6rnedidir: Helios 2005.

Havacilikta ortaya c¢ikan hiperventilasyon, siyanoz, hava ac¢hgi,
huzursuzluk ve duyu bozukluklari gibi akut hipoksi belirtileri aslinda iyi bir egitimle
zamaninda fark edilebilir. Zamaninda gerekli miudahale yapilmadigi takdirde &fori
ve yargl zayiflamasi gibi tehlikeli belirtiler de ortaya ¢ikabilecek ve durumu daha da
glglestirecektir.

Askeri havacilikta hipobarik hipoksi riskinden korunmak amaciyla
uguculara periyodik olarak “Algak Basing Odasi’nda egitim verilir. Bu egitimde
hipoksi belirtileri yasatilarak ugusta karsilagsiimasi durumunda hizla taninarak
gerekli islemin yapilmasina olanak saglanmasi amaclanir. Eskisehirde bulunan
“Ugucu Saghgi Arastirma ve Egitim Merkezi” ugus fizyolojisi egitimi alaninda
diinyada saygin bir yer edinmistir. Modern fizyolojik egitim cihazlariyla yenilendigi
1990 yihindan bugune kadar 20.000 den fazla hipoksi egitimi verilmistir. Bu
egitimler sonucunda kag ugak kazasinin énlendigi ise bilinmemektedir.
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PANEL 2: KLINIK UYGULAMADA EGZERSIZ TESTLERI

KALP HASTALIKLARINDA EGZERSIZ TESTLERI

Sanli Sadi Kurdak
Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali
Spor Fizyolojisi Bilim Dali Balcal - 01330 Adana
sskurdak@cu.edu.tr

Fiziksel aktivite sirasinda metabolizma hizinin artmasi organ sistemleri Uzerinde
belirgin bir strese neden olur. Egzersizin vicut Uzerinde yarattiyi etki bir bltun olarak
degerlendirildiginde pulmoner sistem, kardiovaskiiler sistem ve kas iskelet sisteminin olusan
yeni kosullara akut uyum saglamada ayri bir énemi vardir. Bunun nedeni, egzersiz
sirasinda iskelet kasinin artan oksijen gereksinimi karsilayabilmek anlaminda, pulmoner ve
kardiovaskuler sistemde anlik bir yanitin olusmasi ve bu yanitin da performans kapasitesini
dogrudan belirlemesidir. Nitekim bireyin fiziksel aktiviteyi tolere edebilmesi, bu organ
sistemlerinin egzersize verdigi yanitla dogrusal iligki gosterir. Bir baska ifade ile bireylerin
egzersiz kapasitesinin birbirinden farklilik gosterebilmesi, s6z konusu organ sistemlerinin
kapasitelerindeki ayrimla aciklanabilir.

Bireyin fizik kapasitesini sonuna kadar zorladii bir egzersiz testi sirasinda,
performansin ayrintili irdelenmesi 6ncelikle fizik kapasite hakkinda énemli bilgiler verir.
Egzersiz testlerinde degerlendirilen ya da degerlendiriimesi gereken bir baska degisken de,
s6z konusu fiziksel aktivitenin gerceklestiriimesine katilan organ sistemlerinin yedek
kapasitesidir. Nitekim kardiovaskuler sistemimin igleyisi hakkinda dinlenim durumuna oranla
¢ok daha fazla bilgi veren efor testleri, klinik laboratuar uygulamalarinda yillardir kendisine
yer bulmustur. Ote yandan son 20 yillik dénem iginde &zellikle gaz analizérlerinin pratik
kullanimini rahatlatan teknolojik gelismeler, arastirmacilara konuyla ilgili daha ayrintili
calismalar1 yapabilme olanagdini tanimistir.

Halen klinikte yaygin olarak kullanilan efor testlerinde, bir yandan bireylerin koroner
kan akimi degerlendiriimekte, bir yandan da maksimal aerobik kapasiteleri dolayl olarak
hesaplanmaktadir. Buna karsin ventilasyon havasi igeriginin dogrudan ol¢ulebiliyor olmasi,
kardiak patolojiyi siniflandirmada énemli bir kriter olan maksimal aerobik kapasiteyi nesnel
olarak ifade edebilme sansini vermigtir. Efor test sonuglarinin, uzun yillara yayilan
istatistiksel analizler sonrasinda, hastalarin gergeklesen yasam sireleri ile uyum
g0sterdiginin bulunmasi, konunun daha ayrintili galisilmasini bir zorunluluk haline getirmistir.
GlUnimuzde kardiopulmoner egzersiz test sonuglarinin kalp yetmezIlidi tanisi almis
hastalarin evrelendiriimesinde kullaniimasina baslanmistir. Ek olarak, yine ayni veri grubu
kullanilarak hastanin beklenilen yasam siresi konusunda da ayrintili degerlendirmeleri
yapmak mimkiin olabilmektedir.

Kardiopulmoner ezersiz testleri ile ilgili uygulamalarin kullanimi, sporculara ya da
spor yapmak isteyenlere egzersiz regetelerinin hazirlanmasi ile sinirh degildir. Glnimiizde
bu testler, hem farkli hastaliklarin tanisinin konmasi hem de hastaliklarin
evrelendiriimesinde bas vurulan dnemli bir laboratuar yontemi olarak, klinik uygulamalarda
onemli bir yer edinmeye baglamistir. Yurdumuzda da sayisi her gegen gun artan laboratuar
olanaklarinin, séz konusu amaclarla kullanilip yayginlastiriimasinda egzersiz fizyolojisi ile
ilgilenen arastirmacilara yadsinamayacak goérevler dismektedir.
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GOGUS HASTALIKLARINDA KULLANILAN EGZERSIZ TESTLERI
Nilsel Okudan
Selguk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD,
Spor Fizyolgjisi Bilim Dali, Konya, nokudan@selcuk.edu.tr

Klinik egzersiz testleri taniya yardimci olma, operasyon &ncesi
degerlendirme, risk tayini, klinik takip, tedavi yanitini ve maluliyeti degerlendirme
gibi amaglar icin kullanilir. Kronik akciger hastaligi olan kisilerde aerobik kapasite
ve fonksiyonel rezerv istirahatte yapilan solunum fonksiyon testlerinden dogru
olarak tahmin edilemez. Bu yuzden, akciger hastaliyi olan kisilerde egzersiz
kapasitesinin belirlenmesi 6nemlidir. G6gls hastaliklarinda siklikla kullanilan
egzersiz testleri sunlardir:

Merdiven Cikma Testi: KOAH’lI kisilerde fonksiyonel kapasitenin veya
toraks cerrahisi yapilacak hastalarda operasyon sonrasi gelisebilecek
komplikasyon olasiliginin degerlendiriimesi amaciyla kullaniimaktadir.

6 Dakika YuUrime Testi (6 DYT): Codu hastanin kolayca uygulayabilecegi
basit bir test oldugu icin g6gis hastaliklarinda en yaygin kullanilan egzersiz testidir.
Egzersiz toleransinin ve fonksiyonel kapasitenin dogru sekilde hesaplanmasina
olanak saglar. Test sirasinda solunum kisitliligi ortaya ¢iksa da, hastalarin hizlarini
azaltarak testi tamamlayabilmeleri avantajdir.

Mekik testi (Shuttle Walk Test): iki ayri tipi yirime hizinin giderek artigi
test (ISWT) ve dayanikliik mekik testidir (ESWT). ISWT'de CD araciligi ile
duyurulan sesli uyaranla yirime hizi talimati verilir. ISWT pik oksijen tiketimi tayini
icin kullanilabilir. Dayanikhihk mekik testinde (ESWT) ise hiz sabittir. Pulmoner
rehabilitasyon programlari sonrasi degerlendirmede daha kullanigli bir testtir.

Egzersizle indiikklenen Bronkospazm Testi: Egzersizle olusan
bronkospazma (EIB), egzersizle artan ventilasyonun uyardidi bronsial diiz kas
kasiimasi sebep olur. EIB’nin ortaya konulmasi i¢in ventilasyonu ilk saniyedeki
zorlu ekspirasyon volimunun (FEV,) yaklasik 20 katina artiran 6-8 dakikalik yogun
bir egzersiz gerekir.

Kardiyopulmoner Egzersiz Testi (KPET): Kardiyopulmoner egzersiz testi
(KPET) egzersiz intoleransinin dederlendiriimesinde altin standart olarak kabul
edilmektedir. Rehabilitasyon programi ve egzersiz recetesi hazirlanmasinda,
cerrahi 6ncesi - sonrasi degerlendirmelerde kullaniir. KPET egzersize katilan
organlarin ayrintili fizyolojik degerlendirmelerine olanak veren gelismis sistemlerle
yapiimaktadir.

Egzersize verilen sistemik cevaplar en iyi siddeti giderek artan egzersiz
testleri sirasinda arastirilir. Bu amagla iki tiir cihaz kullanilabilir. Bunlardan biri kosu
bandi, digeri bisiklet ergometresidir. Bisiklet ergometresi daha ucuzdur ve daha az
yer tutar, kan basinci ve EKG dlgiimlerinin daha rahat yapilabilmesi gibi avantajlari
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vardir. Hastalar istedikleri zaman durabileceklerini bildikleri ve disme riski olmadigi
icin kendilerini daha guvende hissederler.

KPET sirasinda VO, ve VCO, degerleri, kalp hizi ve sistemik arteriyel
basing olgulir. Test boyunca EKG ve oksijen satlirasyonunun takip edilmesi
Onerilir. Egzersiz testi esnasinda hastanin egzersiz hakkindaki algilamalarini ve
dispne, gdgus agrisi, yorgunluk gibi belirtileri degerlendirmek ve hastanin teste
devam edemeyecegi noktayi belirlemek dnemlidir.

AKCIGER HASTALIKLARINDA EGZERSIZE CEVAPLAR

KOAH: KOAH'lI hastalarin ventilasyonlari istirahatte bile anormal sekilde
yliksektir. istirahatte ve egzersizde pulmoner hipertansiyon vardir ve kalp dakika
volumuyle orantil olarak artar. KOAH'lI hastalarda egzersize normal cevap
PaO.,’de hafif digsme, PaCO,’de hafif artmadir.

intertisyel Akciger Hastaliklari (IAH): istirahatte de hiperventilasyon vardir.
Arteriyel PCO, degerleri genellikle etkilenmez (30-35 mmHg arasindadir), ancak
PaO, degerleri duslktir. IAH'da maksimum egzersizde belli bir O, diizeyinde kalp
dakika volimu azalir. Hastalar orta siddetteki egzersizde dahi belirgin hipoksemiye
girerler ve egzersizi kisitlayan da budur.

Pulmoner Vaskuler Hastaliklar: Bu hastalarda gerek gaz degisim
anomalileri gerekse hemodinamik degisikler egzersiz intoleransina neden olur.
Belirgin hiperventilasyon vardir. Pulmoner arter basincindaki artis kalp dakika
voliimilyle orantilidir. istirahatte PaO, orta derecede azalir, PaCO, degismez.
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Egzersize uyum saglanabilmesi i¢in kardiyovaskdiler ve solunum sistemleri
ile kaslarin artmig enerji gereksinimini karsilayan fizyolojik mekanizmalarin
etkilesmesine ihtiya¢ vardir. Bu etkilesmede, 3 ana sistem performans Uzerinde
etkin rol alir. Bunlar, fiziksel isin gergeklestirilebilmesi icin ihtiya¢ duyulan enerjinin
saglanmasinda hayati Onemi olan oksijenin atmosferden alinmasini ve
karbondioksitin uzaklastiriimasini saglayan solunum sistemi, gerekli metabolit ve
gazlarin dokuya ulasmasi ve dokuda Uretiimis olan son urlnlerin taginmasini
saglayan kardiyovaskiler sistem ile kas dokusu icerisinde enerji Uretiminden
sorumlu olan reaksiyonlar battiinidur. Bu sistemlerden bir veya birkaginin dogrudan
ya da dolayli olarak galismasini etkileyen sorunlar, egzersiz kapasitesini azaltir.

Gergeklestiriimesi amaglanan fiziksel aktivitenin beklenilenden daha erken
sonlanmasi egzersiz intoleransi olarak tanimlanir. Her bireyin belirli bir siddetinin
Uzerindeki egzersizi slUrdiremeyecegi dodru olmakla beraber, klinik agidan
egzersiz intoleransi, saglikli bireylerin tahammil edebildigi egzersiz siddetine hasta
bireyin dayanamamasidir. Dinlenim durumunda semptom vermeyen bazi
hastaliklara ait bulgular egzersiz sirasinda belirgin olarak ortaya c¢ikabilir.
Kardiyopulmoner egzersiz testlerinde da amag¢ sistemin yogun stres altinda
bulundugu egzersiz sirasinda semptomlarin ortaya ¢ikmasina neden olan etkeni
arastirmaktir. Egzersiz testleri bazi hastaliklarin ayirici tanisinda kullanilabilecegi
gibi, egzersizin tedavinin bir par¢asi oldugu bazi hastaliklarda da kisi i¢in en uygun
egzersiz bigciminin belirlenmesi amaciyla da uygulanabilir.

Metabolik miyopati olarak tanimlanan kalitsal biyokimyasal bozukluklarda
iskelet kasinda egzersizin gercgeklestiriimesini saglayacak ATP yeterli miktarda
Uretilememektedir. Metabolik miyopatiler dort kategoride siniflandiniimaktadir; 1)
karbonhidrat metabolizmasindaki bozukluklar 2) lipid metabolizmasindaki
bozukluklar 3) pirin metabolizmasindaki bozukluklar ve 4) mitokondrial miyopatiler.
Pek ¢ok metabolik miyopatiye gore goérilme siklidi daha fazla olan diyabet ve
obezite gibi hastaliklarda, enerji Uretimi igin ihtiya¢g duyulan substratlarin hicre
icerisinde tasinmasi dogrudan ya da dolayll olarak etkilenmigtir. Metabolik
hastaliklarin tanisini koymak kardiyopulmoner egzersiz testlerinin sonuglarina goére
mumkuan olabilir. Ayrica bu test sonuglari hastalara verilecek egzersiz recetesinde
de anahtar rol oynayabilir. Mitokondrial miyopati hastalarinda yapilan egzersiz
testlerinde egzersiz kapasitesinin azalmasi ile birlikte oksijen tlketimi saglkli
bireylere goére daha dusuk bulunmustur.

Son yillarda vyapilan g¢alismalar, kardiyopulmoner egzersiz testinin
egzersize normal ve anormal yanitlarin ayriminda kullanilabilecegini isaret
etmektedir. Egzersizin kardiyovaskiiler, pulmoner veya metabolik sistem tarafindan
sinirlanmasina bagh olarak cesitli hastaliklarinin tanisinin konmasi mumkin
olabilmektedir. Birden fazla organ sistemin etkilendigi bazi hastaliklarda ortaya
clkan egzersiz intoleransinin  kardiyopulmoner egzersiz test verileri ile
degerlendiriimesi hastaligin tani ve evrelendiriimesinde dnemili olabilir.
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DENEY HAYVANLARINDA M-MOD VE iKi BOYUTLU EKOKARDIYOGRAFi

) Nazmi Cetin
Erciyes Universitesi Veteriner Fakiltesi Fizyoloji AD, Kayseri
cetin@erciyes.edu.tr

insanlarda ve hayvanlarda kalbin yapisi ve fonksiyonlarinin
degerlendiriimesi ile tedavinin ydnlendiriimesinde ©6nemli bir yeri olan
Ekokardiyografi (eko); g6gus duvarina konulan bir transduser ile gdnderilen
ultrasonik dalgalarin (ylksek frekansli ses dalgalari) cesitli kalp dokularindan
yansiyarak geri dénenlerin ayni transduser araciligi ile alinmasi ve ekranda
goruntilenmesidir. Emniyetli, etkili, kolay uygulanabilir, tekrarlanabilir, non-invazif
ve agrisiz bir tekniktir. Siklikla kullanilan M-mod ve 2-boyutlu eko’nun yani sira
devamli akim ve aralikh akim doppler, renkli doppler, transézofagial, stres,
kontrast, doku dopleri, 3 ve 4 boyutlu eko ve intrakardiyak eko yontemleri de
bulunmaktadir.

Ekokardiyografi dogustan ve edinsel kalp hastaliklarinin tani ve incelenmesinde
kullanildidi gibi son zamanlarda, deneysel calismalarda kalp fonksiyonlarini
degerlendirmek amaciyla da kullanilmaya baglanmistir.

Ekokardiyografi, kalp bogluklarinin dl¢isu, bosluklarin fonksiyonu (sistolik

ve diyastolik), kapak hareketi ve fonksiyonu, kalp ici ve digi kitle ve sivi birikiminin
goOruntilenmesi, duvar kalinlklari ve kan akimi gibi anatomik ve hemodinamik
olarak dnemli bilgiler saglar.
Normal bir hayvanda kalbi gorintilemek igin transduserin uygulanabilecedi yerler
(eko pencereleri) sinirlidir. Kalbi goriintilemek icin standart 4 eko penceresi vardir:
Sol parasternal, apikal, suprasternal ve subkostal pencereler. Bunlardan en sik
kullanilan sol parasternal bdlgeden uzun aks ve kisa aks gorintusu elde edilirken
apikal bolgeden 4-bosluk goéruntileri alinabilir. Bu bdlgelerden iyi bir gérintu elde
etmek icin transduserin dogru yerlestiriimesi yaninda bazi manipulasyon
hatalarinin olusmamasina ve hayvanin dogru konumda tutulmasina &zen
gosterilmelidir. Her pencereden inceleme iki boyutlu ekokardiyografi ile baslar.
Transduserin dondirilmesi ve acgilandiriimasi ile farkli kesitler elde edilir.

Deney havyalarinda kalp fonksiyonlarini degerlendirmek amaciyla
ekokardiyografiden en iyi sekilde yararlanmak igin bazi teknik kavramlarin,
uygulama yontemlerinin, olasi hata kaynaklarinin bilinmesi ve gerek uygulama
gerekse yorumlamada deneyimin ¢ok énemli yer tuttugunun unutulmamasi gerekir.
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) ) Gulderen Sahin _
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Santral havayollarini yabanci materyellerden ve asiri sekresyondan temizleyen
onemli ve kuvvetli bir defansif vagal reflekstir. Klinik bakimdan 6ksurik fonksiyonu solunum
sisteminin klirensini korursa fizyolojiktir. Eger 6kslrlk asiri ise inspiratuar ve ekspiratuar efor
solunumu engelleyebilir, kardiak aktiviteyi ve dolagimi bozar ve patolojik olur. Oksiirik
vagus siniri ile inerve olan yapilardan kaynaklanir ve inspiratuar, kompresiv ve ekspiratuar
fazlar olmak lizere 3 faz igerir. Oksirik patternini tayin eden oksiiriigin kaynaklandig
anatomik yer ve aktive edilen reseptér tipleridir. Oksiiriigii baslatan oldukga duyarl yerler
larinks, trakeobronsial agag &zellikle karina ve biiyiik bronsial dallardir. Oksiiriik reseptorleri
polimodaldir yani kimyasal, farmakolojik ve mekanik uyarilara cevap verir. 2004 yilinda
Polimodal Ad lifleri yeni oksurik reseptorleri olarak belirlenmistir. Norojenik inflamasyon
Oksurik olusumunda kompleks etkiye sahiptir. Endojen takikininler, bronkokonstriksiyona
sekonder olarak bazi duysal sinirlerin uyarilmasina neden olur.Takikinin antagonistleri sitrik
asit ve sigara dumani ile olusan Oksurigu bloke ederken, P maddesi antagonistleri, kronik
obstruktif akciger hastaliginda, infeksiyon sirasinda hastalarda bradikininle olusan 6ksirtgu
bloke eder. Bircok insanda ACE inhibitdrleri endojen takikininlerin veya bradikininin
pargalanmasini onliyerek Okstiriige neden olur.

Oksiirigiin - beyin sapr mekanizmalarindaki kisa siireli veya uzun siireli
plastisitesinde, 6kstiriik refleksinin artmasi veya bastiriimasi seklinde sonuclanir. Oksiiriikle
ilgili duysal impulslarin modile edilebildigi ilk merkez dorsal medullada bulunan nTraktus
Solitaryus (n'TS) dur. Buradaki ikinci tercihli néronlar, primer duysal informasyonu modifiye
ederek, informasyonu bunu santral solunum jeneratéri olusturan ventrolateral medulladaki
sinaptik baglantili solunumla ilgili néron grubuna iletilir. Postsinaptik olaylarla sinaptik
plastisite, norotransmiter veya néromodulatér reseptorlerin sayisini, afinitesini veya ¢ikis
sinyal yollarinin  komponentlerini degistirebilir. Oksiriikte primer afferent sinirlerdeki
plastisite ve nTS ile iliskide ©6nemlidir. Vagal afferent noronlar ve Oksurik reseptorleri,
inflamasyon, allerjenler ve sigara dumani etkisinde plastisite gegirir. Néromodulatér ve
ndérotransmiterlerin sentez ve salinmasindaki uzun sureli degisiklikler, sinaptik
transmisyonda ve oksurik olusumunda uzun sureli degisikliklere neden olur.

Oksdiriik histamin, asid, adenosin ve proteazla aktive olan reseptér stimulasyonu
gibi gesitli uyarilarla direkt ve indirekt olarak duyarlilasmig hale gelebilir (Oksiirik
sensitizasyonu). Mekanik olarak duyarlilagsma afferent sinir membranindaki kanallarinin
aktivasyonuna baglanir. Oksiiriik refleksi lizerinde afferent sinir membranindaki kanallar
boyunca iyon akimini modiile ederek eksitasyonu sinirlayan terapatik maddeler 6ksurigu
veya normal Oksiriik esik degerini ve o6ksiirme siddetini inhibe edebilir. Oksuriigin
olusmasinda aktive olan afferentlerin sayisi, aktivasyonun siddeti, dksurik sensitizasyonu
ve merkezinin plastisitesi ksuragun esik degerini olusturur.

Kaynaklar

1. Widdicombe JG. Neurophysiology of the cough reflex. Eur Respir J, 1995, 8: 1193-1202.

2. Bonham AC, Sekizawa S, Chen CY, Joad JP. Plasticity of brainstem mechanisms of
cough. Respir Physiol Neurobiol. 2006, 28;152(3):312-9.

3. Canning BJ. Encoding of the cough reflex. Pulm Pharmacol Ther. 2007, 20(4):396-401.
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INSANDA SINIR SISTEMININ HARITASININ GIKARTILMASI

Kemal S. Turker
E.U. Beyin Aragtirmalari ve Uygulama Merkezi, Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji
Anabilim Dali, Bornova, iZMIiR 35100, turker.77@gmail.com

Deney hayvanlarinda sinir sisteminin incelenmesinde direk metodlar kullanilarak
sinapslarin isleyigleri, presinaptik ve postsinaptik etkilesimler arastirllabilinir. Ancak, deney
hayvanlarinin aksine, insanda santral sinir sistemin ¢esitli unsurlarinin galismalar sadece
dolayli yollardan incelenebilmektedir. indirek (dolayl)) calismalarda bir/birkag reseptdr
sistemi elektriksel ya da mekanik olarak uyarilir. Bu uyariya sinir sisteminin verdigi yanit
kaslara yerlestirilen igne elektrotlar ile kaydedilir. Bu yéntem, su ana kadar, insan sinir
sisteminin igleyisi hakkinda son derece ilging bilgilerin agiga ¢ikmasini saglamistir. Ancak bu
tlr galismalar, indirek olmalarindan dolayi gesitli hatalari da beraberlerinde getirmektedirler.
Bu hatalarin 6niine gegebilmek ve bu galigmalarinin standardizasyonunu saglamak igin son
15 yildaki calismalarimizla yeni bir metod gelistirdik.

Bu metodu gelistirebilmek icin hipoglosal motor ndronlari igeren sigan beyin
dilimlerini (brain slices) kullandik [1]. Bu preparattaki motor néronlari, dnce tonik bir sekilde
ve insandaki motor birimlerin calistig1 gibi calistirip, icerilerine bilinen sinaptik potansiyelleri
enjekte ettik. Bu sekilde, motor néronun icerisine enjekte ettigimiz potansiyeli bildigimiz ve
¢ikan aksiyon potansiyelleri de yazdirabildigimiz icin, bu iki faktér arasinda bir iligki
kurmamiz mimkin oldu [2]. Kurdugumuz bir analiz protokoll, motor néronun c¢alisma
sikligina ve frekansina bagh olarak bilmedigimiz sinaptik potansiyelleri de dogru tahmin
etmemizi de beraberinde getirdi. Bu yeni bulus, su ana kadar kullanilan indirek tekniklerin
6zinde bulunan ve yanlis sinir yolaklarinin ileri siriilmesini beraberinde getiren hatalari
ortadan kaldirlacak bir bulustur. Bu yeni metod, simdiye kadar yapilmis olan reflekslere
dayali tum sinaptik potansiyel o6lcimlerinin, bu metodu kullanarak yeniden yapilmasi
gerekliligini de ortaya koymustur[3].

Su anda Ege (Universitesindeki calismalarimizda bu yéntemi kullanarak
buldugumuz sonuglar insan sinir sisteminin haritasinin yeniden ve sil bastan seklinde
yapilmasinin gerekliligini de getirmigtir. Ornegin, tibial sinirin digiik esikli liflerini soleus
kasinin motor noéronlarina baglayan néral devrelerin klasik sistemin aksine sadece tek bir
eksitasyon devresi igerdigini; agri liflerini parmak kaslarina baglayan devrelerin eksitasyon
icermedigini ve sadece inhibe edici bir yolak oldugunu bulduk.

Sinir sisteminin degisik fonksiyonel birimlerinin birbirleriyle iliskilerini dogru tahmin
etmenin énemi yadsinamaz. Bu ylzden tim sinir bilimleri arastiricilarina bu yeni, hatadan
arindirilmig ve standardize edilmesi kolay olan sistemi dnemle tavsiye ederiz.

Tesekkiir: Bu ¢alisma Avrupa Birligi Marie Curie Projesi (GenderReflex; MEX-CT-
2006-040317) ve TUBITAK (1075029 - SBAG-3556) tarafindan desteklemigtir.

Kaynaklar

1. TURKER, K.S. and POWERS, R.K. (1999) Effects of large excitatory and inhibitory
inputs on motoneuron discharge rate and probability. Journal of Neurophysiology,
82:829-840.

2. TURKER, K.S. and POWERS, R.K. (2003) Estimation of postsynaptic potentials in rat
hypoglossal motoneurones; Insights for human work. Journal of Physiology, 551:419-
431.

3. TURKER, K.S. and POWERS, R.K. (2005) Black box revisited: A technique for
estimating postsynaptic potentials in neurones. Trends in Neuroscience, 28:379-386.
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YAG DOKUSU, LEPTIN VE LUTEINLESTIRICi HORMON SALINIMI

Sedat Yildiz
Kafkas Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, 36040 Pasacayiri
kampusi / KARS.
yildizsedat@hotmail.com

Beslenme dulzeyi, noéroendokrin sistemin Uremeyi baslatmasi ve
surdirmesiyle ilgili ‘karar mekanizmasinda’ kilit bir role sahiptir. Diyetteki spesifik
besin maddeleri (yag asitleri, glukoz v.s.) Greme sistemine sinyaller génderebildigi
gibi vucuttaki yag miktari da Uremeyi denetleyen ndroendokrin sisteme sinyaller
gonderir. Vicut yagd kitlesi kritik bir degerin altina dustiginde veya obezite
olustugunda, néroendokrin sistem Ureme islevini askiya alabilir. Yag dokusu
tarafindan salgilanan (6nemli kismi) ve plazmadaki miktari vicut yag kitlesiyle
orantil olan leptin; beslenme diizeyinin (veya yag kitlesinin) hipotalamusa
bildirilmesinde énemli bir rol oynar.

Memelilerde ovum gdzle goérulemeyecek kadar kuglktir ve ovulasyon
sureci ¢cok dusiik bir enerji harcanimiyla ile gergeklesir. Fakat neuroendokrin sistem
tarafindan ovulasyon kararinin verilmesinde, ovulasyonun enerji gereksinimi degil,
muhtemel bir gebeligin ve laktasyonun olusturacagi asiri enerji kaybi dikkate
alindigi dasundlmektedir. Bu nedenle ovulasyon sirecinde vicut enerji rezervinin
ve dolayisiyla leptin konsantrasyonun ndéroendokrin sistem tarafindan dikkate
izlenmesi zorunludur.

Prepubertal ddnemde ovulasyon kararinin verilebilmesi i¢in, hem vicut
Olculerinin hem de enerji rezervlerinin gebeligin sekillenebilmesini saglayacak
optimal bir dizeyde olmasi gerekir. Bu asamada, éncelikle vicut olguleriyle ilgili
parametreler dikkate alinirken, enerji rezervleri, dolayisiyla leptin dizeyleri,
permisif (izin verici) rol oynar. Bu baglamda, sayet enerji rezervi kritik dizeyin
altinda ise leptin tedavisi hipotalamo-pitiiter ~eksenin  fonksiyonlarini
normallestirebilmektedir. Grubumuz tarafindan prepubertal dénemde yapilan
calismalarda da, leptin ile LH puls frekansi arasinda pozitif korelasyon gézlenmistir.
Ovulasyon karari verildikten sonraki dénemlerde, enerji rezervlerinin azalmasina
bagli olarak LH saliniminin azalmasi da leptin enjeksiyonuyla telafi edebilmektedir.

Mevcut bilgilerimize goére, leptinin, hipotalamo-pitliter eksene sinyaller
gonderen ve bu sayede Ureme performansinin optimal diizeyde gerceklesmesini
garanti altina alan faktorlerden biri oldugu sonucuna variimigtir.
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SEREBRAL LATERALIZASYON
Senol Dane

Atatiirk Universitesi, Tip Fakdiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Erzurum

sdane@atauni.edu.tr

Serebral lateralizasyon beyin hemisferlerinin birinin anatomik, fonksiyonel
veya biyokimyasal olarak digerinden farkli olmasi anlamina gelir. iki hemisfer
arasinda bazi anatomik alan ya da fissurlarin buydkltklerinin farkli oldugu
bilinmektedir. Ayrica konusma alanlari olan Wernike ve Broka alanlari insanlarin
¢ogunda sadece sol hemisferde vardir.

Serebral lateralizasyonun disa yansiyan en dnemli gOstergesi el tercihidir.
insanlar bazi dzel aktiviteler igin bir ellerini tercih etmektedirler. Geschwind ve ark.
el tercihinin in utero testosteron seviyeleri ile iligkili oldugunu ileri surddler. Bu
teoriye gore, in utero yiksek testosteron solaklia sebep olmaktadir. Onlar
testosteronun sol hemisfer gelismesini baskilayarak sol hemisfer dominanthgini
ortadan kaldirdigini yani dominanthdin soldan saga ge¢cmesine sebep oldugunu
iddia ettiler. Literatiirde erkeklerde sol ellilik insidansi kadinlara goére 1.314 kat
daha fazla bulunmustur.

El tercihi ile ilgili 2 genetik model ileri sirtlmugstir: 1-Annett’ in “Right Shift
Teori (Saga Kayma Teorisi)” si. Bu teoriye gore el tercihi aslinda bir sans dagilimi
gOsteren surekli bir degiskendir. 2-McManus Teorisi: McManus Annett’ in sdreklilik
teorisini reddetmis bunun yerine elliligin cinsiyet benzeri kesikli degisken oldugunu
ileri sirmustur. Ellilige sebep olan genleri D ve C genleri olarak ifade etmigtir. D
geni saglakligi belirlerken, C geni sansa bagl olarak saglaklik ya da solakliga
sebep olabilmektedir.

insanlar géziin bir noktaya fiske edilmesinde sadece bir gozlerini
kullanmakta ya da tercih etmektedirler ve buna g6z tercihi veya dominansi
denilmektedir. Literatirde sol gozIUiluk orani solaklarda saglaklara kiyasla daha
fazla ancak hem saglak ve hem de solaklarda sag géz dominansinin fazla oldugu
asikar gorilmektedir. Bu c¢alismalarin sonuglarina goére el tercihi ile goz tercihi
arasinda birebir olmayan asikar ancak zayif bir iligkinin varhidini sdylemek zor
degildir. Literatlrde kadinlarda sol gozIilik insidansi erkeklere gore 1.153 kat daha
fazla bulunmustur.

El ve g6z tercihinden bagka kulak avantaji olarak ifade edilen bir duyusal
lateralizasyon da bildirilmistir. Saglaklarda sag ve solaklarda da sol kulak digerine
gOre duymada daha avantajli olarak bulunmustur. Ayrica ayak tercihi ile ilgili
yayinlar da vardir. Tim bunlarin diginda burun dominansi da vardir. Saglaklarin
sag burun ve solaklarin da sol burunlarindan daha fazla akimda nefes aldiklari
bildirilmistir.

Kaynaklar

1. Geschwind N, Behan P. Left-handedness: association with immune disease,
migraine, and developmental learning disorder. Proc Natl Acad Sci U S A
1982; 79: 5097-100.

2. Tan U. Serum testosterone levels in male and female subjects with standard
and anomalous dominance. Intern J Neurosci 1991; 58: 211-214.

3. Dane S. Sex and eyedness in a sample of Turkish high school students.
Percept Motor Skills, 2006 103 (1): 89-90.
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IN VIVO GLUTAMATE VOLTAMMETRY; APPLICATIONS AND UTILITY

Robert L. Stephens Jr., Ph.D.

The Ohio State University
Department of Physiology and Cell Biology
Columbus, Ohio USA
e-mail: stephens.6@osu.edu

A novel in vivo glutamate voltammetric technique has been in development
in our laboratory. This technology has provided researchers with a method to study
the dynamics of neurotransmitter release in whole animals, brain slices and single
cells. Using microelectrodes, voltammetric methods allow for very rapid (1-200 Hz)
and spatially resolved (5-30 by 30-300 um) measurement of the dynamic
properties of neurochemicals. The present work involves use of the glutamate
voltammetry electrodes. The platinum electrode utilizes glutamate oxidase
immobilized onto the surface of small electrodes. The interaction of glutamate with
glutamate oxidase produces hydrogen peroxide (H,O,), which is oxidized in direct
proportion to the amount of glutamate presented to the electrode surface. The
generated peroxide is efficiently oxidized by the platinum recording sites at +0.7V
vs. Ag/AgClI.

Experiments will be described indicating the utility of the voltammetric
approach to assess glutamatergic activity in biological systems. The technique is
useful to assess evoked glutamate release, re-uptake and extracellular
concentration of glutamate in very small regions in tissues of interest. The method
can be used in conscious or anesthetized preparations and in vitro utilizing cell
culture or tissue slices.
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VISSERAL YAG DOKUSU VE FONKSIYONLARI

Ahmet Ergun
Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali, Ankara
ergun@medicine.ankara.edu.tr

Yag dokusu, birbirinden farkli 6zellikler iceren, deri altinda, intraabdominal
ve intratorasik alanlarda bulunan, hazir depolanmis enerji kaynagidir. Yag
dokusunun yag depolama kapasitesi ve endokrin fonksiyonu yag hiicre morfolojisi
ve lokalizasyonuna baghdir. Ozellikle karin boglujunda omental ve mezenterik yag
hicreleri visseral yag hucreleri olarak bilinir. Bunlarin deri alti yag hicrelerine gore
endokrin fonksiyonlari daha fazladir. Visseral yag dokusunun kan dolasimi portal
sisteme drene olur. Karacigere gelen yag dokusu kaynakli yag asitleri,
glukoneojenezle, diger enerji kaynaklarina donustirildigi gibi lipoprotein olarak
da tekrar kana verilir.

Visseral yag dokusu hucreleri derialti yag dokusu ile karsilastirildiginda:
visseral yag dokusunda lipolitik etkinin daha aktif, 3; ve B, adrenerjik, insilin,
glukokortikoit reseptor sayisinin ve IL-6, apoptozis-2 Uretiminin daha fazla oldugu
gorular. Buna karsilik, derialti yag dokusu hicreleri daha blyik olup a, reseptdr,
leptin ve depolanmis yad bakimindan da daha zengindir. Yag dokusu
fonksiyonlarinin  bozulmasi, plazma esterlesmemis yag asidi kontrolinin
bozulmasina ve normal olmayan hastalik tablolarinin (metabolik fonksiyon
bozuklugu, insllin direnci ve kardiovaskiler hastaliklar gibi) ortaya g¢ikmasini
saglar. Son yillarda yapilan g¢alismalarda yad hicrelerinin yakin veya uzak
dokularin metabolizmasina etki eden bir ¢ogu hormon 6zelliginde ¢ok sayida
molekuli sentezledigi ve salgiladigi gértlmustir Baslangigta pasif bir depo olarak
disltnulen yag dokusunun, metabolik sitokin (adipokin)’lerin sekresyonunda aktif
rol oynadidi ve diger dokularda zararli lipit birikmesinde aktif olarak islev yaptigi ve
insilin direncini degistirebilecegi anlasilmaktadir. Peroksizom proliferator aktive
edici reseptor gama (PPARYy) yad hicrelerinde ¢ok miktarda bulunur ve yag
dokusu fonksiyonlarinda Onemli role sahiptir. Yad metabolizmasini, yag
hicrelerinin sayisini ve inslline cevap yeteneklerini diizenler.

Kaynaklar:
1) Sharma AM, Staels B. Peroxisome proliferator-activated receptor-y and
adipose tissue. J Clin endocrinol Metab, 2007 92(2):386-395
2) Guzik TJ, Mangalat D, Korbut R. Adipocytokines- novel link betweenn
inflamation and vascular function. J Phisiology and Pharmacology, 2006
57(4):505-528
3) Keller U. From obesity to diabetes. Int J Vitam Nutr Res 200676(4):172-7
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NIKOTIN BAGIMLILIGININ MERKEZi ETKILERI VE BAGIMLIK MODELLERI

i Litfiye Kanit )
Ege Universitesi Tip Fakiltesi Fizyoloji Anabilim Dali, Bornova Izmir
lutfiye.kanit@ege.edu.tr

Dinyada en yaygin kullanilan bagimlilik yapici madde nikotindir. Bir kez
kullanildidinda bagdimli olma insidansi en yuksek badimlilik yapici maddelerden
biridir. Nikotin bagimlihgi diger bagimllliklara temelde benzemekle birlikte bazi
acllardan oldukga farkhdir. Badimhlik yapici maddelerin  en  dnemli
gOstergelerinden biri olan kendi kendine alma deneylerinde nikotin ile uzun yillar
basari saglanamamistir.  Nikotin bagdimhliginda cevre eslestiriimesinin 6nemi
anlasildiktan sonra bu deneylerde basari saglanabilmistir. Ayrica birakildiginda
fiziksel belirtiler ¢ok belirgin olmamasina ragmen yeniden baslama c¢ok siklikla
karsimiza c¢ikmaktadir. Nikotinin merkez sinir sisteminde 6zellikle dikkati,
dolayisiyla 6grenmeyi arttirici etkileri insanda ve deney hayvanlarin gosterilmistir.
Bagimliik yapici etkilerinin yani sira Istah ve kilo azaltici etkileri ile dikkat
Uzerindeki olumlu etkilerinin nikotini birakmada zorluklara neden oldudu kesindir.
Ustelik baglama yasi ve cinsiyete bagimlilik paternini cok etkilemektedir.

Son vyillara kadar deney hayvanlarinda badimhlik modelleri siklikla
enjeksiyonla yaratilmaktaydi. Bu da istege bagl bir baglama olmadigi gibi dozunda
Onceden ongorilmesine ve sabit olmasina neden oluyordu. Oysa badiml kisiler
kendi istekleriyle bagimli olmaktalar ve aldiklari nikotin dozlari da bireyler arasinda
oldukga degiskenlik gostermektedir. Son yillarda gelistirlen ¢ift suluk yontemiyle
serbest erisimli oral nikotin uygulamasi, insandaki nikotin bagimhligina pek g¢ok
yonden benzer iyi bir bagimlilik modeli olarak sunulmaktadir.
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iN VITRO SITOTOKSITE TESTLERI VE KULLANIM ALANLARI

. i ~Serap Erdem Kuruca )
Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakultesi, Fizyoloji AD, Istanbul.
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Dunyada uzun suredir bilimsel arastirmalarda hayvan kullanimini azaltmak
icin alternatif ydntemler arastirimakta ve bu amagla olusturulan uluslararasi
kuruluglarda bu ydntemler degerlendiriimektedir. Bu ydntemlerin en 6nde geleni
cesitli insan ve hayvan dokularindan elde edilen hicrelerle yapilan in vitro
sitotoksite testleridir.  Bunlar insan saglidindan beslenmeye, yeni ilaglarin
kesfinden onlarin canli sistemlerde etkisini incelemeye ve birgok allerjen, toksik
maddelerin etkilerini anlamaya kadar, ¢ok genis bir alanda kullaniimaktadir.

Herhangi bir kimyasalin veya ilacin belli organ veya dokular Uzerine zararli
etkileri, kanserojen, mutajen veya teratojen olmak Uzere hiicre kultirlerinde cesitli
dizeylerde incelenebilir. Bu amacla Amerikan Ulusal Kanser Enstitisi kanser
arastirmalarinda uzun slredir hayvan kullanimindan vazgegerek, insan veya
hayvan kokenli kanser hicreleri Uzerinde (bagirsak, akciger, melanoma, bobrek,
beyin ve kan kanseri) haftada 300 yeni kimyasal maddenin antikanser etkinligini
arastirmakta ve sonugclarin oldukga objektif ve spesifik oldugunu ifade etmektedir.
Kemoterapide kullanilan ilaglarin hastalardan alinan timoér hicreleri Uzerinde
hassasiyetini 6lgmek icin gelistirilen sitotoksite testleri (kemobiyogram, onkogram)
sonucuna gore, daha etkili bireysel kemoterapi yapmak bircok kanser tedavi
merkezinde glindemdedir. Yine in vitro sitotoksite testleri ile bitkilerden veya
sentetik olarak elde edilen birgok kimyasalin etkinligini ve terépatik dozlarini tesbit
etmek muimkundur.

in vitro sitotoksite testlerinin genel prensibi, hiicre kiiltiiriinde belli sayida
canli hdcreler gesitli dozlarda ilaglara veya kimyasallara maruz birakilarak olen
(sitotoksite indeksi) veya canli (viabilite indeksi) kalanlarin orani gesitli yontemlerle
belirlenir. Spektrofotometrik, radyoaktif, kemoluminisans, morfolojik, floresans
boyalarla isaretleme gibi yontemlerle, hlcrelerden salgilanan LDH, ATP, NADH
gibi molekdiller dlgulebildigi gibi direkt canh veya 6lu hiucreler boyanarak da toksik
etki tesbit edilebilir. Bu ydntemleri kullanim fonksiyonlarina gére asagidaki gibi
siniflandirabiliriz:

Olii hiicrelerin boyanmasi (trypan blue)

Radyoaktif *'Cr ile isaretleme

LDH salgilanmasi

Nukleosid salgilanmasi

Vital boyalarin metabolize edilmesi (MTT, XTT)

Hicresel protein tayini

Koloni yapma yetenegi

BrdU(Bromodeoxyuridine)-igaretli DNA

Bunlardan pratikte en yaygin kullanilani ucuz, kolorometrik bir yéntem olan,
canli huicrelerde mitokondride metabolik degisiklige ugrayarak indirgenen bir boya
olan MTT ( 3-(4,5-dimethylthiazole-2-yl)-2,5-diphenyl tetrazolium bromide) testidir.
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Cok fazla sayida ve dozda kimyasali ayni anda, farkli hiicrelerde test etmek
mdmkandur. Bizim de rutin olarak laboratuarimizda kullandigimiz yéntemdir.
ilaglarin ve ginlik yasamda kullanilan birgcok kimyasalin giivenli kullaniminda
toksik dozlarin tesbit edilebilmesi icin in vitro toksisite testlerinin énemi blylktir.
Ancak nasil ki hayvan deneylerinden elde edilen sonuglarin direkt insanlara
uyarlanmayacagi gibi, in vitro hiicre kultirl sonuglari da sistemik toksisiteyi birebir
yansitmakta yetersiz kalacaktir. Fakat gene de in vivo testlerden 6nce bir 6n
tarama testi olarak in vitro testlerin uygulanmasi, deney hayvanlarinin kullanimini
azaltacagindan bilimsel atastirmalardaki 6nemi yadsinamaz.

Kaynaklar:

1) Lestari F, Hayes AJ, Green AR, Markovic B.: In vitro cytotoxicity of selected
chemicals commonly produced during fire combustion using human cell lines.
Toxicol In Vitro. 2005, 19(5):653-63

2) Clemedson C, Ekwall B.: Overview of the Final MEIC Results: I. The In Vitro-In
Vivo Evaluation. Toxicol in Vitro. 1999, 13, 657-663.

3) Karakas Z, Agaoglu L, Erdem S, Demirel GY, Arasa M, Slizergdz F, Deniz G,
Anak S, Gedikoglu G.: Prognostic value of P-gp expression and related function in
childhood acute leukemia. Adv Exp Med Biol. 1999;457:21-8.
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LABORATUVAR HAYVANLARINDA QT SUR_ESi VE ILAC
ARASTIRMALARINDAKI ONEMI

Dog. Dr. Metehan Uzun
Kafkas Universitesi, Veteriner Fakdiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, KARS.
metehanuzun@hotmail.com

QT suresi elektrokardiyogramda Q dalgasinin baglangicindan T dalgasinin
inici kolunun izoelektrik gizgiyi kestigi noktaya kadar olan sireyi gostermektedir. QT
suresindeki artiglar ventrikller repolarizasyon slresindeki uzamalarin bir
gOstergesi olarak kabul edilmekte ve forsade de pointes tipi élimcul ventriktler
tasiaritmilere yol acabilmektedir.

Laboratuvar hayvanlarinda QT siresi in vivo diizeyde uyanik veya anestezi
edilmis sekilde alinan EKG kayitlarindan belirlenebilir. Bunun yaninda izole kalpten
de yine dogrudan yazdirilan EKG kayitlarindan QT suresi hesaplanabilir. QT suresi
kalp atim sayilarina gore degisebildiginden, cogu zaman kalp atim sayilarina gore
dizeltiimis QT degerleri (QTc) arastirmacilar tarafindan tercih edilmektedir.
insanlarda QTc degerinin hesaplanmasinda en c¢ok kullanilan formdillerin bir
kisminin kalp atim sayilarinin ¢ok ylksek olmasi nedeni ile laboratuvar
hayvanlarinda fazla tercih edilmedidi ve ylksek kalp atim sayilarinda daha guvenli
sonuglar veren bagka formdllerin gelistirildigi gorilmektedir.

Gindmizde gerek dogrudan kalp izerine etkili ve gerekse diger sistemlere
yonelik gelistiriimis ilaclarin QT/QTc sdireleri Gzerine etkilerinin arastiriimasi ilacin
glvenilirlik kriterlerinden biri haline gelmistir. insanlar {zerinde kullanima
sunulmadan once bu ilaglar fare, rat veya tavsan gibi laboratuvar hayvanlarinda QT
suresi Uzerine etkileri yoninden denenmektedirler. Bu ilaglarin kalp kasi
hicrelerindeki bir veya bir ¢ok iyon kanalini veya pompasini etkileyip aksiyon
potansiyeli siuresinde uzamalara yol agarak etkilerini gdsterdikleri bilinmektedir.
Bunlar antiaritmikler, kalsiyum antagonistleri, antihistaminikler, antibiyotikler,
antipsikotikler, antidepresantlar ve antikanserojenler olarak gruplandirmak mdmkun
oldugu gibi bu gruplarin disinda ayrica kendi baslarina QT sliresinde uzamalara yol
acan bir ¢cok ajanin da varligi bilinmektedir.
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Yasamin dinamik dengesi, (homeostasis) sirekli i¢ ve/veya dis tehditlerin
(stresor) etkisi altindadir, 6te yandan homeostasisin korunmasi yasamin saglikl
devam etmesi igin gereklidir. Tehdit altindaki homeostasis stres olarak
tanimlanmaktadir ve 21. yuzyllin en yaygin hasta yakinmalarindan birisidir.
Stresorlerin  6zelikleri, stresorlerle karsilagsma siresi ve sikhgi farkh olabilir.
Karsilasilan stresorin fiziksel ya da psikolojik olmasina bakilmaksizin organizma
stres sistemini aktive eder ve akut veya kronik stres yanitini baglatir.

Organizmanin stresorlere verdigi yanit, stres yaniti, homeostasisi korumayi
amagclayan dinamik ve iyi dizenlenmis bir sistemdir. Bu sistemin iki asil bileseni,
otonom sinir sistemi (OSS) ve hipotalamo-pitliter adrenal (HPA) akstir. Bu iki
sistem ¢ok yakin iligkilidir ve degisik dizeylerdeki pozitif geri bildirim mekanizmalari
ile etkilerini guglendirirler. OSS stresorlere hizla yanit verir ve c¢ok genis bir
arahktaki vucut iglevlerini kontrol eder. HPA aksi, stresorlerle ilgili ndral girdileri
hipotalamusta endokrin sinyallere doénusturtlir, bdylece stres altinda ener;i
kaynaklari daha kullanilir hale gelir. Stresorle karsilagsma stres sistemini aktive edip
stres yanitini baslatirken, ayni zamanda stresi kontrol eden kuvvetleri de uyarir.
Boylece stres yanitinin istenenden blyluk olmasi engellenir ve zamaninda
sonlanmasi saglanmis olur. Stres yanitinin yeterli olmamasi ya da zamaninda
sonlanamamasi gibi uyum kapasitesinin asildi§i durumlarda bireyin allostatik ylku
artar ve bu durum kisa slrede duzeltiimezse, birincil olarak yuklenen sistemde
olmak Uzere hastalik durumlari ortaya gikar.

Modern toplumlarda her giin daha fazla artan stres, her gegen giin stresle
tetiklenen hastaliklarin, dolayisi ile stres ve saglik iligkisini inceleyen aragtirmalarin
sayisinin artmasina neden olmaktadir.

Kaynaklar

1. Martinez-Lavin M, Arthritis Research & Therapy 2007, 9:216-222
2. Chrousos GP, Ann NYAcad Sci 1998, 840:359-372
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Stres esnasinda salgilanan hormonlarin reseptorlerinin  santral  sinir
sisteminde O6zellikle de hippokampusta ¢ok sayida bulunmasi, hippokampusun
stresten en fazla etkilenen beyin bdlgesi olduduna isaret etmektedir. Stresin
norodejeneratif hastaliklara etkisinin oldugu goésterilmistir. Ozellikle strese maruz
birakilan deneysel parkinson modellerinde substantia nigradaki dopaminerjik néron
sayisinin azaldigi, bu azalmada ise hiicredeki COX2 aktivitesinin rolinin oldugu
gOsterilmistir. Stresin parkinsondaki lokomotor aktiviteyi de azalttigi saptanmistir.
Stresin en fazla etkisi norotransmiterler Gzerinedir; GABA'y1 azalttigi, serotoninin
geri alinimina neden oldugu bulunmustur. Stresin glutamat ve NMDA
reseptorlerine de etkileri vardir; NMDA reseptorleri Gzerinden olan etkisi hiicre igine
kalsiyum iyonu girisini arttirarak hicrelerin pargalanmasi yoluyladir. Ayrica stres,
NMDA reseptdrlerinin modifikasyonuna da sebep olmaktadir. Stresin hicre disi
sivida bulunan ve sinaptik plastisite ile iligkili olan kallikrein ailesinden neuropsinin
mRNA’sini arttirdid1  bilinmektedir Bunun yaninda sinaptik vezikulleri birbirine
baglayan sinapsin proteinine etki ettigi de saptanmistir.

Ozellikle psikososyal stres calismalarinda LTP’nin, hippokampusta
sinaptogenezin etkilendigi, buna ilaveten sinaptik plastisitenin bozulmasina bagli
olarak kognisyonun bozuldugu gosterilmistir. Akut ve kronik stres modellerinde L
tipi kalsiyum kanallarinin aktivitelerinin deg@isimi sonucu néronlarin uyarilabilirliginin
azaldigi tespit edilmistir. Hucre igi kalsiyum seviyesindeki yikselme nedeniyle
NNOS aktivitesinin artmasi nitrik oksiti artirir. Uzun sdreli kronik stresin
hippokampusta atrofiye neden oldugu, CA3 bolgesinde ndron sayisini azalttigi ve
néronlarin apikal dendritlerini yok ettigi gosterilmistir.

Stresin hippokampusta olusturdugu degisikliklere bagl olarak 6grenmenin
ve bellegin bozuldugu tespit edilmistir. Planlanan ¢alismamizda kisa ve uzun sureli
hareketsizlik (restraint) stresinin siresine bagh olarak bilgi edinim siresini etkiledigi
saptanmigtir. Ayrica bu etkinin lipid peroksidasyon ve nitrik oksitle iligkisi oldugu
belirlenmistir.
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Stres, en genis anlami ile yasamin devami igin c¢evresel degisimlere
gOsterilen zorunlu adaptasyondur. Stresin bir takim fizyolojik ve davranigsal
degisikliklerle birlikte, ndrotransmitter ve antioksidan sistemlerini etkiledigi
tespit edilmistir. Stresin en énemli etkilerinden biri de, retina ve beyin gibi bir
cok organda serbest radikal olusumunu arttirmasidir. Ozellikle beyinde ve
retinada poliansature yag asitlerinin bol miktarda bulunmasi bu dokular
serbest radikallere karsi daha duyarh hale getirmektedir. Nitekim, bu konudaki
arastirmalarimiz stresin VEP (gorsel uyariima potansiyelleri) latenslerini dnemli
Olclude etkiledigini ve bu degisikliklerde lipid peroksidasyonun énemli roliiniin
olabilecegine isaret etmistir. Bu goris dikkate alinarak gergeklestirilen
deneysel protokolimlzde, vitamin E, L- carnitin ve lipoik asit gibi
antioksidanlarin stresin olusturdugu lipid peroksidasyonu azaltmasi ve VEP
degisikliklerini dizeltmesi bu antioksidanlarin strese karsi savunmada énemli
etkilerinin  oldugunu ortaya koymustur. Diger yandan, gorsel sistemde bol
miktarda bulunan nitrik oksit (NOYin streste arttigi bilinmekle birlikte,
indiklenen lipid peroksidasyonda rolinin olup olmadigi heniz yeterince
aydinlatilamamigtir. Bu nedenle planlanan c¢alismalarimizda, hareketsizlik
stresinin nitrit deg@erlerini ve lipid peroksidasyonu artirdigi, non-selektif NOS
inhibitdrd  (L-NAME)'nin lipid peroksidasyonu azalttigi saptanmistir. Bu
bulgular, NO’nun stres durumunda radikal gibi davrandigini ve artan lipid
peroksidasyonda énemli bir rolinin olabilecegdini teyit etmistir. Ayrica, daha
Onceki galismalar dikkate alinarak, streste indiklenen lipid peroksidasyonda ve
VEP degisikliklerinde iNOS aracili NO ‘in rolinin olup olmadidini arastirmak
amaciyla iNOS inhibitéri aminoguanidin kullaniimistir. Aminoguanidinin stresin
olusturdugu VEP degisikliklerini dizeltmesi streste iINOS aracili lipid
peroksidasyon artisinin énemli oldugunu ortaya koymustur. Bunun yani sira,
strese bagh olarak SOD, GPx ve katalaz enzimlerinin aktivitelerindeki
azalmanin NO ve peroksinitritin inhibe edici etkileriyle iligkili olabilecegi
dUsundimastar.
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Travma, mekanik yiklenme, egzersiz iskelet kasinda hasara yol acgabilir.
Yapilan galismalar, hem konsantrik hem de ekzentrik egzersizlerin kas hasarina
yol actigini ancak, kasin mekanik 6zelliklerinden dolay1 ekzentrik egzersizin daha
fazla kas hasarina neden oldudu ortaya koymustur. Kas hasari, kasta yapisal
degisiklikler, kuvvet kaybi, agri ve kassal proteinlerin plazmada artisi ile
karakterizedir. Asiri gerilen sarkomerlerde sarkoplazmik retikulum, T tubdl ve
sarkolemmaya yayillan bozulma gelisir. Eksitasyon-kontraksiyon ciftleniminde
gelisen bozulma ile Ca*?un serbestlesmesi, sarkoplazmada proteolitik aktiviteyi
tetikleyerek kasta hasara yol acgar.

Kas hasarinda, kasa l6kosit infiltrasyonu, hasarli kasta proinflamatuvar
sitokin Uretiminde artis, sistemik dolasimda I6kosit ve sitokin artisi ve I6kositlerin
aktivasyonunda degisiklikler ile giden inflamatuvar yanit gelisir. inflamatuvar
yanitita nétrofillerin ve makrofajlarin baskin rol oynadigi goésterilmistir. Egzersiz
sonrasi notrofillerin, hasar goren kasta ve dolagsimda artmasinin kas hasarini daha
fazla arttirdigi 6ne sirilmektedir. Notrofil aktivasyonu, saniyeler iginde oksijen
kullaniminda dramatik artisa yol agar. Bu “solunum patlamasi” NADPH oksidaz
aktivasyonu ile gergeklesir. Agiga cikan oksidatif Grlinlerin kas hasarinda rolu
olabilecegi 6ne surllmektedir.

Kaynaklar

1. Peake J, Nosaka K, Suzuki K.Characterization of inflammatory responses to
eccentric exercise in humans. Exerc Immunol Rev. 2005;11:64-85.

2. Stupka N, Tarnopolsky MA, Yardley NJ, Phillips SM.Cellular adaptation to
repeated eccentric exercise-induced muscle damage.J Appl Physiol. 2001;
91:1669-78.

3. Peake J, Suzuki K. Neutrophil activation, antioxidant supplements and exercise-
induced oxidative stress.Exerc Immunol Rev. 2004;10:129-41.
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Kas atrofisi; ¢ok basit olarak kas hucresi boyutlarinda azalma olarak
tanimlanabilir. Bu azalma hem sarkomerlerde azalmaya bagl olarak kas lifinin
boyunda ya da enine kesinde veya ikisinde birden olabilir. Kas atrofisi kas
kuvvetinde azalma, kas protein iceriginde azalma, kas kitlesinde azalma, kas lifi
azalmasi seklinde kendini gosterebilir.

Kas atrofisini morfolojik, fonksiyonel ve molekiler atrofi olarak
siniflandirmamiz olasidir. Kas atrofisinin ¢ok c¢esitli nedenleri olmakla birlikte en
onemli olusum nedenleri arasinda; kullanilmama (yatak istirahati, algi-atel
kullanimi), uzun uzay uguslari, yasllik, diyabet, Cushing hastaldi gibi bazi kronik
hastaliklar, uzun sire kortikosteroid kullaniimasi gereken brongial astim, romatoid
artrit, polimyozit gibi hastaliklar, sinir iletimini engelleyen hastaliklar, genetik gegcisli
bazi kas hastaliklari (Duchenn ve Becker tip kas atrofileri) sayilabilir. Nedeni ne
olursa olsun kas atrofilerinin olusum mekanizmalari teorik olarak kas protein
sentezinin azalmasi, protein yikim hizinin artmasi ya da heriki mekanizmanin
birlikte olmasidir.
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iskelet kasi, aktivite ve inaktiviteye uyum saglama yeteneginde olup artan
is yuku karsisinda gdzlenen en belirgin degisim kas kitlesi, lif enine kesit alani ve
miyofibriler protein miktarindaki artisla karakterize olan iskelet kasi hipertrofisidir.
Hipertrofi baslica kas protein sentezinde artis ve/veya protein yikim hizinda azalma
ile meydana gelir. Gerek protein sentezinde artis ve gerekse protein yikimindaki
azalma cesitli seviyelerde dizenlenmis olan hicresel sinyal mekanizmalari yoluyla
gerceklesmektedir.  Artan kas kontraksiyonu ile olusan  mekanik uyarinin
dogrudan veya lokal hormonal faktérler araciligiyla sinyal yolaklarini aktive etmesi
kontraktil proteinlerin transkripsiyon ve translasyonunda artisa yol agar. Sinyal
molekdllerinin aktivasyonunda iskelet kasi lif tipleri arasinda da farkhlik s6z konusu
olup tip | iskelet kasi liflerinin tip Il liflere gére hipertrofik sinyale yanitinin daha
disik oldugu bildirilmistir. iskelet kas hipertrofisinin gerceklesmesinde uydu hiicre
aktivasyonunun bir 6n kosul oldugu dustncesi tartismali olmakla birlikte 6zellikle
uzun sureli kronik yUklenmelerde uydu hucre aktivasyonu, c¢ogalmasi ve
farklilagsmasi ile var olan kas lifine yeni ¢ekirdek ilavesi artan kas lifi capinda rol
oynamaktadir.

Kaynaklar

1. Adams G.R. Satellite cell proliferation and skeletal muscle hypertrophy. Appl
Physiol Nutr Metab. 2006; 31: 782-90.

2. Hoppeler H, Klossner S, Fliick M. Gene expression in working skeletal muscle.
Adv Exp Med Biol. 2007; 618: 245-54
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CART (Cocaine and Amphetamine Regulated Transcript) peptidlerinin
fizyolojik ve patolojik sureclerdeki olasi rolleri ile arastirmalar son yillarda hiz
kazanmistir. Santral sinir sisteminin pek ¢ok bdlgesinin yani sira, hipotalamus-
hipofiz-adrenal bez (HPA) aksinin tim bdlimlerinde yaygin bicimde CART
bulunmasi, bu peptidin stres yanitinda bir rolu olabilecegini dusindiurmektedir.
Ozellikle, kortikotropin salgilatici  faktoriin - (CRF) baglica kaynag olan
hipotalamusun paraventrikiler ¢ekirdedi ile temel noradrenalin kaynagi olan lokus
seruleustaki CART varligi dikkat gekicidir. CART ve HPA aksi islevleri arasinda iki
yonli  bir iliski oldugu varsayilmaktadir. CART uygulanmasi CREF,
adrenokortikotropik hormon ve glukoortikoid salimini arttinrken, CRF ve
glukokortikoidler CART geninde transkripsiyonel aktiviteyi arttirmaktadir. Bunun
yaninda, adrenalektomi hipotalamustaki CART ekspresyonunda azalmaya neden
olmaktadir. Deneysel hayvan modellerinde stres uygulamasi da hipotalamus ve
amigdalada bolge ve cinsiyete bagli olarak CART ekspresyonunda degisikliklere
neden olmaktadir. Elde edilen bulgular, CARTIn stresin yani sira, madde
bagimhhgr ve besin alimi gibi sireclerde roll oldugunu, ve bu surecler arasindaki
baglantiyi olusturabilecegini gostermektedir.
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KULTURDEKI FARE PR_iMER DUYU NORO_NLARININ AKSOTOMIYE
DEJENERATIF VE REJENERATIF CEVAPLARI

Girkan Oztiirk
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Bir aksonun kesilmesini izleyen slrecte ilk gergeklesen olay kesik ucun
yahtilmasidir. Bu gergeklessin ya da gerceklesmesin, ardindan dejeneratif bir sireg
baslar. Distal parcadaki dejeneratif olaylar ilk kez Waller tarafindan tanimlanmigtir
ve nihai olarak tekrar uzayacak aksonlar i¢cin uygun ve tesvik edici bir ortamin
hazirlanmasini saglar. Aksotomi sonrasi proksimal pargada da bir takim dejeneratif
degisiklikler meydana gelir. Genel bir ifade ile aksonun "geriye 6lim{" olarak
adlandirilan bu degisikler hakkinda bilinenler daha azdir. Oysa ki proksimal
parcanin ilerleyici dejenerasyonu akut sinir sistemi yaralanmalarinda oldugu gibi
birincil, ya da nérodejeneratif hastaliklardaki gibi ikincil olarak gergeklesebilmekte
ve kimi zamanda néron 6limuyle sonuglanarak mevcut patolojinin boyutlarini kat
kat arttirabilmektedir. Laboratuvarlarimizda gergeklestirdigimiz bir dizi ¢alismada
fare primer duyu néronlarinin kiltirde uzattiklari aksonlar laser isini ile kesilmis ve
aksotomi sonrasi proksimal parcada ve hicre gbvdesinde meydana gelen
degisiklikler ve pek ¢ok farkli parametrenin bunlara etkileri kapsamli olarak analiz
edilmigtir. Buna goére geri 6lum dejenerasyonu iki ayri tarzda gerceklesmektedir:
daha hizli ilerleyen ve akson elemanlarinin kaybiyla sonuglanan “noktasal erime”
ve proksimal parganin gittikge gdévdeye cekildigi ve akson igeriginin blyuk oranda
kurtarildigi “geri g¢ekilme”. Dejenerasyon miktarinin kalin aksonlarda ve distal
kesilerde daha fazla oldugunu ve proksimal bir dalin varliginda dejenerasyonun
durma ihtimalinin ylksek oldugunu goérilmustir. Aksotominin néron o6limine
neden olabildigi, bunun ihtimalinin kesi goévdeye yaklastikga ve ndron boyutu
kiguldikce ylkseldigi ve dejenerasyon hiziyla pozitif korelasyon goésterdigi
bulunmustur. Hicre o6limi hem nekrotik ve hem de apoptotik vyolla
gerceklesebilmekle birlikte, daha hizli sonuglanan nekrotik 6lim daha siklikla
g6zlenmistir. Kesilen aksonun tekrar rejenere olmasi ancak uzak aksotomilerden
sonra mumkin olmustur. Noéronun multipolar yapisi, proksimalde dal bulunmasi,
kesilmeyen diger aksonlarinda c¢ekiime tarzinda dejenerasyon bulunmasi
rejenerasyon ihtimalini kuvvetlendiren parametreler olarak ortaya ¢gikmistir. Tim bu
gbzlemlerin in vivo karsiliklari, mevcut literatlr bilgisi ve yeni bazi hipotezlerle
birlikte tartisilacaktir.
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Son vyillarda gen teknolojisi ve molekiler biyolojik tekniklerin gelisimine
paralel olarak beyin felci gibi noérodejeneratif hastaliklarin tedavisinde
kullanilabilecek bir cok yeni molekil tanimlanmigtir. Bu molekillerin néroprotektif
etkileri in-vitro ve in-vivo neurodejenerasyon modellerinde gosterilebilmelerine
ragmen ayni etki klinik denemelerden elde edilememistir. Bu sonuclar deneysel
calismalarin planlanmalarinin tekrar gézden gecirilip, yeni tedavi stratejilerin
gelistiriimesi geregini orataya koymustur. Bunlar (i) beynin endojen olarak kendisini
korumak ve onarmak icin Urettigi molekullerin tedavi amaci ile kullaniimasina
Oncelik verilmesi, (ii) ilag veya molekdllerin kan beyin bariyeri ile olan iligkilerinin
aragtrilmasi ve molekdllerin bu bariyeri daha etkin gegebilme tekniklerinin
gelistirilmesi, (iii) beyin felci sonrasi morfolojik dlgimlerin yani sira fonksiyonel
olarak duzelme analizlerinin de yapilmasi ve (iv) beyin felcinin akut fazinda etkili
olan ilag denemelerinin yaninda subakut ve kronik fazda da etkili olabilecek tedavi
secgeneklerinin uygulanmasi seklinde 6zetlenebilir. Bu sunumda ABC (ATP-Binding
Cassette) tastyicilar™® ve VEGF®**  (Vascular Endothelial Growth Factor) ile
yapmis oldugumuz ve devam etmekte olan ¢alismalar 6zetlenecektir.

Kaynaklar

1.Kilic et al., Brain (in press) 2008

2.Spudich et al., Nature Neuroscience 9: 487-488 2006
3.Kilic et al., FASEB J 20: 1185-7.2006.

4 Kilic et al., J.Neurosci. 26: 12439-46, 2006
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] ) Gondl Simsek
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gdincsimsek@yahoo.com

Aterosklerozun patogenezindeki esas mekanizmalar bilinmemesine ragmen,
oksidatif stres artisina bagl olarak disik dansiteli lipoprotein (LDL) oksidasyonunun
aterogenezin baslamasinda énemli oldugu belirtiimistir. Okside LDL aterojenik ozelliklere
sahipken, yuksek dansiteli lipoprotein (HDL) ateroskleroz geligsimine kargi koruyucudur. HDL
ile iligkili enzim paroksanaz (PON1), LDLyi oksidasyondan koruyarak antioksidan 6zellik
gOsterir. HDL’nin antioksidan kapasitesinin blylk &lgide paraoksanaza bagh oldugu
gosterilmistir. Okside LDL, endotelyal hiicrelerden monosit kemotaktik protein-1 (MCP-1)
salinimini indikleyerek monositleri damar limeninden subendotelyal alana ¢ekmekte , nitrik
oksit salinimini inhibe ederek trombosit adezyon ve agregasyonunu stimile etmekte ve
bdylece ateroskleroz gelisimine istirak etmektedir. PON1, endotelyal hiicrelerde MCP-1
Uretimini inhibe ederek aterosklerotik olaylarin baslangicindaki monosit-endotelyal hicre
etkilesimini oOnler. Lipid peroksitleri ve hidrojen peroksitleri hidrolize ederek LDL'yi
oksidasyondan korur. Ayni zamanda oksidasyona HDL direnci goOsterir. Bdylece ters
kolesterol transportunu indikleyen HDL kapasitesini koruyarak képuk hicre olusumunda
azalmaya yol acar.

Tiroid hormonlari; mitokondriyal oksidatif metabolizmanin duzenlenmesinde,
proteinlerin ve vitaminlerin sentezinde ve degradasyonunda, katekolaminlere dokularin
duyarliliginda ve antioksidan enzim seviyelerinin dizenlenmesinde 6nemli rol oynar. Tiroid
hormonlari kan kolesterol dizeyini disurdiginden hipotiroidizmde lipid profili olumsuz
etkilenirken hipertiroidizmde genellikle olumsuz etkilenmemektedir. Ancak hem
hipotiroidizmde hemde hipertiroidizmde LDL oksidasyonunun arttigini gosteren g¢alismalar
bulunmaktadir. Hipertiroidizmde metabolizmanin hizlanmasina bagl olarak artan serbest
radikal udretimi LDL’'nin oksidasyonuna neden olabilir. Ancak hipotiroidizmde metabolik
baskilanmadan dolayi serbest radikal Uretiminde azalma beklenir. Bununla beraber
hipotiroidizmde oksidatif stresle ilgili bilgiler celigkilidir. Hipotiroidizmde hipometabolik
durumun oksidatif hasari dnleyebilecegini ileri stren ¢alismalarin yani sira oksidatif stresin
hipotiroidizmde arttigini bildiren ¢calhismalar da bulunmaktadir. Diger taraftan hipertiroidizmde
lipit peroksiyonundaki artisin serbest tiroksin dlzeyleri ile iligkili oldugu belirtilirken
hipotiroidizmde lipid peroksidasyonundaki artis serum lipidleri ile iligkilendirilmistir.
Hipotiroidizmde hiperlipidemi gézlendiginden ve lipidler, lipid peroksidasyonunun substratlari
oldugundan; hiperlipidemi, lipid peroksidasyonunda artis  olusturabilir.  Lipid
peroksidasyonundaki artis PON1 aktivitesinde azalmaya neden oldujundan gerek
hipotiroidizmde gerekse hipertiroidizmde aterogenez indiklenebilir.
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Giris ve Amag: TUm epilepsi tiplerinin ortak 6zellikleri, sinir hiicre gruplarinin es
zamanli ve kontrolstiz desarjlaridir. Néronlarin patolojik olarak es zamanl desarj
yapmalarinin altinda yatan neden heniiz tam olarak bilinmemektedir. Son yillarda
gap junctionlarin ndronal senkronizasyonda kritik role sahip olduklari ileri
surllmektedir. Sunulan ¢alismada, gap junction blokerlerinden oktanol ve quininin
penisilin modeli deneysel epilepsi Uzerine etkilerinin arastiriimasi planlandi.
Materyal ve Metod: Calismada erkek albino Wistar sicanlar kullanildi. Anestezi
altindaki siganlarin kafataslarina, uyanik hayvandan EEG kaydi almayi saglayacak
kalici vida elektrotlar ve beyin ventrikiiline madde vermeyi saglayacak kalici kandl
yerlestirildi. Bir haftalik iyilesme suresi sonunda, 300 IU kristalize penisilin, kanl
aracihigiyla beyin ventrikiline verilerek epileptik aktivite olusturuldu. Epileptik
aktivite maksimum duzeye ulasinca gap junction blokerlerinden oktanol (2, 4, 10
umol) ve quinin (200, 400, 1000 nmol) ayni yolla verilerek epileptik aktivite
Uzerindeki etkileri hem elektrofizyolojik hem de davraniglarin skorlanmasi yoluyla
degerlendirildi. ilaglarin spike frekansi ve amplitiidii Gizerine olan etkileri paired-t
testi ile karsilastirilirken gruplar arasindaki farkhliklar igin varyans analizi (ANOVA)
kullanildi. Davranig skorlarinin degerlendiriimesinde; gruplar arasindaki farklarin
analizi icin Mann-Whitney U testi, ayni grupta zamana gére degisimler icin
Wilcoxon eslestirilmis iki 6rnek testi kullanildi.
Bulgular: Oktanolun 2, 4 ve 10 umol dozlari uygulandiktan sonra 60 dk igerisinde
spike frekanslarini doza bagimli olarak sirasiyla % 30 (p<0.05), % 42 (p<0.05) ve
% 56 (p<0.001) oraninda azaltti. Oktanolun spike amplitidleri Uzerine olan
etkilerinin ise dozdan bagimsiz olarak meydan geldigi tespit edildi. 200, 400 ve
1000 nmol dozunda uygulanan quinin enjeksiyondan sonra spike frekanslarini ilk
30 dk icerisinde sirasiyla % 23 (p<0.05), % 44 (p<0.01) ve % 59 (p<0.001)
oraninda azaltti. Quinin uygulanan gruplarda spike amplitiidleri de doza bagimli
olarak dnemli derecede azaldi. Hem oktanol hem de quininin epileptik davranis
skorlarini da azaltarak antiepileptik etki gosterdikleri bulundu.
Tartigsma ve Sonug¢: Sunulan in-vivo ¢galismadan elde edilen veriler daha 6nceden
yaplilan in-vitro ¢galismalarla uyumlu olup gap junctionlarin bloklanmasinin epileptik
aktiviteyi 6nleyebilecegini gostermektedir.

Kaynaklar:
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Expression of connexind3 and connexin32 gap-junction proteins in epilepsy-
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Giris ve Amag: Son yillarda, epilepsinin tedavisinde dikkate deger gelismeler olmasina
ragmen, halen epilepsi hastalarinin yaklasik 1/3’inde mevcut ila¢ tedavilerine karsi direng
gorilmekte veya bazi ilaglarin kronik kullanimindan dolayi yan etki bulgulari olusmaktadir.
Bundan dolayi, epilepsi tedavisinde alternatif segeneklerin aranmasina devam edilmektedir.
Cesitli deneysel c¢alismalarin sonuglari  beyindeki kanabinoid sisteminin, epilepsinin
noropatolojisiyle yakindan iligkili oldugunu gostermistir (1,2).  Kanabinoidler, néronal
etkilerini merkez sinir sisteminde bulunan CB1 reseptori Uzerinden gostermektedirler (3). Bu
calismanin amaci, CB1 reseptorinin selektif agonisti ACEA'nin ve selektif antagonisti
AM251’in penisilinle olusturulan epileptiform aktivite lizerine etkilerini arastirmaktir.
Materyal ve Metod: Calismada Wistar tipi albino erigkin erkek sicanlar kullanildi. Deney
hayvanlari (n=6); kontrol grubu (serum fizyolojik); penisilin G (500 IU); penisilin+ACEA (2.5
pgr); penisilintACEA (5 ugr); penisilintACEA (7.5 pgr); penisilintACEA (15 pgr); penisilin+
AM251 (0.125 pgr); penisilint AM251 (0.25 ugr); penisilint AM251 (0.5 pgr); penisilin+
AM251 (1 ugr) olmak Uzere toplam 10 gruba ayrildi. Siganlarin bazal beyin aktivite kaydini
takiben 500 IU penisilin G intrakortikal ve ondan 30 dakika sonra da ACEA ve AM251
dozlar intraserebroventrikiler (i.c.v.) olarak uygulandi. Epileptiform aktivite PowerLab ile
kaydedildi. istatistiksel analizler one-way ANOVA ve Post-hoc Tukey testleri kullanilarak
yapildi.
Bulgular: CB1 reseptor agonisti ACEA, uygulandidi biitiin dozlarda penisilinle olusturulan
epileptiform aktivitenin spike frekansini azaltti. Bu dozlardan en etkini 7.5 pgr/kg olarak
bulundu (p<0.001). Diger taraftan, CB1 reseptér antagonisti AM251’in 0.25 ve 0.5 ugr/kg
dozlar penisilinle olusturulan epileptiform aktivitenin spike frekansini artirdi ve 0.25 ugr/kg
dozu en etkin doz olarak bulundu (p<0.001). Ayrica, AM257’in bu iki dozunun status
epileptikus benzeri néronal desarjlara neden olduklari da bulundu.
Tartisma ve Sonug: CB1 reseptorinin spesifik agonisti ACEA, penisilinle olusturulan
epileptiform aktivite Uzerine antikonvulsan etki gdsterirken, ayni reseptorin spesifik
antagonisti AM251 epileptiform aktivitenin spike frekansini artirarak konvulsan etkiyi
potansiyelize etmektedir. Elde edilen veriler, kanabinoid sistemin, penisilinle olugsturulan
epileptiform aktivitenin regiilasyonunda ve 6zellikle status epileptikus olusumunda etkin rol
oynayabilecegini gostermektedir.

Kaynaklar:
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Giris ve Amag: Merkezi sinir sistemi néronlarinin ézelliklerinin incelenmesi igin
izole hicre kiltirlerinin kullanimi sunduklari GstinlUklerinden dolayi son yillarda
giderek artmaktadir. Bu galismada, vestibuler sistem patolojilerinin ileri yaslarda
daha cok gorilmelerinden dolayi 6zellikle erigkin farelerden medial vestibller
¢cekirdek noronlarinin izole hidcre kalturlerinin  hazirlanmasi ve bu kultirlerde
vestibller noéronlarin morfolojik ve elektrofizyolojik 6zelliklerinin  tanimlanmasi
amagclandi.

Materyal ve Metod: Geng eriskin (6-8 haftalik) farelerden ketamin anestezisi
altinda medial vestibiller cekirdekler orbital yaklagimla ¢ikartildi. Papain igeren
enzim solisyonunda 30 dak bekletildikten sonra mekanik tritiirasyon ile hiicrelerin
ayrismasi saglandi. Perkol gradyaninda santrifiije edilerek ndronlar saflastirildi.
Hucreler polilizin  kapli petrilere ekildi. Takip eden gunlerde morfolik
degerlendirmeler ve propidium iyodur ile canllik testleri yapildi. Kiltir vasatina
serum ve bazi buyime faktorleri katilarak hiicre sagkalim oranlarina olan etkileri
incelendi. TUm-hUcre yama-kiskaci teknidi ile noéronlarin istirahat membran
potansiyeli, membran direnci, aksiyon potansiyeli frekansi, genligi ve siresi gibi
elektrofizyolojik 6zellikleri belirlendi.

Bulgular: Vestibiler néronlar kiltiirde rejenerasyon gostererek noritler uzattilar ve
in vivo 6zelliklerine benzer morfolojilerini kazanip fétal dana serumu ilave edilmis
kiltirlerde doért glne kadar canliliklarini surdurdiler. NGF ve IGF-1 vestibuler
noronlarin sagkalim oranlarini faktér katilmamig kiltirlere oranla artirdi. Kulturdeki
ndronlar genel olarak spontan aktivite géstermediler. Noéronlarin istirahat membran
potansiyelleri; -53.57 £ 6 mV, membran girig direnci: 91.07 £ 49 megaohm, aksiyon
potansiyeli genlikler 76.02 £ 16 mV, aksiyon potansiyeli suresi 1.02 + 0.2 ms olarak
bulundu. Néronlarin byik bir kismi (%93) tonik karakterdeydi.

Tartisma-Sonug: Bu calisma ile eriskin medial vestibuler cekirdek ndronlarinin
izole kilturleri ilk defa yapildi ve kiltirlerde néronlarin fenotipik ve elektrofizyolojik
Ozellikleri tanimlandi. Gelistirilen bu yéntem ile vestibiler sistem ile ilgili ile
fizyolojik, toksikolojik, farmakolojik ve patofizyolojik calismalar yapilabilir, néron
Olumleri ve akson dejenerasyonu mekanizmalari incelenebilir, dejenerasyon hizi ve
miktarini azaltabilecek, rejenerasyonu destekleyebilecek kimyasal ajanlar test
edilebilir.

Kaynaklar:
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Giris ve Amag: Psikiyatride bipolar hastaliklar 6nemli bir yer tutmaktadir. Bipolar
hastaliklarin tedavisinde ise valproik asit siklikla kullaniimaktadir. Bipolar
hastaliklarin P-glikoprotein genetik polimorfizminin belirlenmesi ve kan valproik asit
ile iligkisinin ortaya ¢ikarilmasi prognoz igin yararh bir molekuler belirte¢ olabilir. Bu
arastirmanin amaci valproik asit tedavisi verilen bipolar hastalarin kan valproik asit
dizeyleri ile P-glikoprotein C3435T polimorfizmi ile iliskisini arastirmaktir. Bu
amacla MDR1 geni exon 26 C3435T p-glikoprotein polimorfizmi hastalarda
calisiimis ve hastalarin kan valproik asit duzeyleri ile p-glikoprotein polimorfizmi
iliskisi arastiriimisgtir.
Materyal ve Metod: Arastirmaya gonulli olarak 102 bipolar hasta ve 169 saglikh
kisi katiimistir. Bipolar teshis alan hastalardan tedavisinde valproik asit
verilenlerden ve saglikh gonullilerden alinan kan 6rneklerinden elde edilen DNA
Ornekleri uygun MDR1 geni C3435T polimorfizmini tanimlayan primerler kullanarak
polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) yontemi ile 6zglin bdlge gogaltiimistir. PCR
arind  Mbol enzimi ile kesildikten sonra elektroforeze tabi tutularak
fotograflanmistir. Olusan bantlara gére 238 bp olan T/T genotip, 172 bp ve 60 bp
olan C/C genotip, 238 pb, 170 bp ve 60 bp olan C/T genotip seklinde
genotiplenme yapilmistir. Gruplar arasinda genotip ve alel sikligi ki-kare testi ile
degerlendirilmistir. Gruplar arasinda diger parametrelerin degerlendiriimesinde
Mann-Whitney U ve Student-T testi kullaniimigtir.
Bulgular: Bipolar hasta grubu genotip dagilimi (CT %91.2, TT %6.8, and CC % 2)
ile kontrol grubu (CT %52.7, TT%26, CC %21.3) arasinda istatistiksel olarak
anlamh bir fark bulunmustur. CT, TT ve CC bipolar hasta gruplarinin serum
valproik asit dizeyleri sirasiyla 72.92+20.55, 80.47+14.01 and 68.29+12.17 ug/ml
olarak bulunmustur. C3435T genotipleri ile serum valproik asit dizeyleri arasinda
anlamli bir fark saptanmamistir.

Sonug: Bipolar hasta grubunda kontrol grubuna gére genotip dagihminda anlamli

bir fark bulunurken, genotip dagiimina gére serum valproik asit diizeyleri arasinda

istatistiksel bir fark gdzlenmedi.
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Giris ve Amag: Leptin ile tiroid fonksiyonu arasinda bir iliski oldugu fakat degisik canh
tirlerinde vyapilan calismalardan elde edilen sonuglarin birbiri ile geligkili oldugu
bilinmektedir. Sonuglarin geligkili olmasinin iki nedeni vardir: 1- Ozellikle leptin seviyeleri
Uzerine tir, yas, cinsiyet ve dietin etkisi. 2- Organizmada leptin sekresyonu Uzerine yag
dokusunun, tiroid ve adrenal bez hormonlarinin, ve blylime hormonunun farkli fizyolojik
etkiler vardir. Bu galismada Arap atlarinin leptin, triiodotronin ve troksin hormonlarinin
mevsimsel degisimleri ve birbirleri ile etkilesimlerinin incelenmesini amaclanmaktadir.
Materyal ve Metod: Dogal fotoperiyodik kosullarda 16 adet disi Arap atindan Ureme
mevsiminde ve uremenin olmadigi mevsimde vendz kan Ornekleri alindi. Serum leptin,
triiodotironin ve tiroksin seviyeleri ticari kitler kullanilarak radioimmuoassay yontemi ile
belirlendi. Atlarin kilo ve viicut kondisyon skorlari (BCS) belirlendi. Ureme dénemi ile
dremenin olmadigi dénemdeki hormon degisimleri ile vicut agirhgr ve BCS degerleri
student-t testi ile, ayni parametreler arasindaki iliski ise korelasyon analizi (pearson) ile
degerlendirildi (SPSS, 11,5, seri no: 9024147).

Bulgular: Ureme déneminde ve lremenin olmadigi dénemde kilo ve BCS arasinda fark
bulunmadi. Ureme déneminde (2,84+0,19 ng/ml) leptin seviyeleri tremenin olmadig
doéneme gore (1,91+0,16 ng/ml) daha yuksekti (p < 0,01). Triiodotironin seviyeleri Gremenin
olmadigi dénemde (221+31,61 ng/dl) Greme dénemine (105+5,91 ng/dl) gére daha yuksek
bulundu (p < 0,01). Tiroksin seviyeleri i¢in treme dénemi (30,30+ 1,83 nmol/L) ve Gremenin
olmadigi dénem (36,34+4,28 nmol/L) birbiri ile karsilastinldiginda istatistiksel fark yoktu (p >
0,05). Vicut agirhdi ile BCS arasinda hem lreme déneminde (r=0,857, p < 0,01) hem de
Uremenin olmadigi dénemde (r=0,921, p < 0,01) gugliu bir korelasyon bulundu. Leptin ile
triiodotironin seviyeleri arasinda sadece Greme déneminde bir korelasyon vardi (r=0,860, p <
0,01). Uremenin olmadigi dénemde triiodotironin ile tiroksin arasinda korelasyon bulundu
(r=0,791, p < 0,01).

Tartisma ve Sonug: Arap atlarinda leptin, triiodotironin ve tiroksin seviyelerinin mevsimsel
olarak degisiklikler gosterdigi belirlenmigtir. Tiroid fonksiyonunun kan leptin dizeyini
etkiledigi gorilmektedir.
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Giris ve Amag¢: Memelilerde yag dokudan sentezlenen ve ritmik olarak kana
salinan leptin hormonu vicudun yag ve enerji stoklarini beyine iletmenin yaninda
pek cok fizyolojik, imminolojik ve davranissal etkilere sahiptir. Melatonin hormonu
ise esas olarak pineal bezinden sirkadyen bir ritim ile gece ylksek seviyelerde
salinir ve uyku, gérme, Greme, ndroendokrin ve néroimmunolojik pek ¢ok ritimsel
fizyolojik fonksiyonu dlzenler. Diger taraftan sirekli 1si§in organizma Uzerine
olumsuz etkileri bilinmektedir. Bu c¢alismada surekli 1sik uygulamasina maruz
birakilarak, hematolojik, immunolojik ve hormonal degerlerinde degisimler
kaydedilen yetiskin erkek Suriye hamsterlerinde (Mesocricetus auratus) disaridan

uygulanan leptin hormonunun etkileri arastirildi.
Materyal ve Metod: 1) intakt (14L) (n:10), 2) kontrol (sadece sirekli 1sik) (n:10), 3)
pinealektomi (n:10) ve 4) melatonin implantasyonu (n:10) olmak Uzere 4 grup
olusturuldu. 2, 3, ve 4. gruptaki hamsterler ylksek (300 lux) ve disik siddetteki
(50 lux) sirekli 1si3a maruz birakildilar. 6 hafta sonra ilk kan 6rnekleri hamsterlerin
orbital sinuslerinden toplandi ve hematolojik (I6kosit, eritrosit ve trombosit),
immunolojik (immuanoglobilin a,g,m) ve hormonal (T3, T4, TSH, Prolaktin, FSH,
LH, Testosteron) olarak incelendi. 7. haftanin basindan itibaren leptin (10 ug/kg)
hamsterlere intraperitonal olarak t¢ hafta sliresince hergiin saat 12:00’da enjekte
edildi. Enjeksiyonlar tamamlandiktan sonra hamsterlerden kan ornekleri tekrar
toplandi (saat 15:00’da) ve ayni parametreler tekrar olguldu.
Bulgular: Surekli 1sik I6kositlerin, immunoglobulinlerin ve Prolaktin, FSH, LH ve
Testosteron hormonlarin  miktarinin azalmasina, bununla birlikte trombosit
sayisinin artmasina neden oldu (p<0,05). Pinealektomili gruplarda surekli isigin ve
leptinin etkileri daha anlamli idi (p<0,01). Melatonin implantasyonu grubunda ise
anlamh bir farkliik kaydedilmedi (p>0,05). Yiksek ve disuk siddetli i1sigin
olusturdugu etkiler istatistiksel olarak farkh degildi (p>0,05). Leptin enjeksiyonlari
sonrasl ise, azalan immunoglobdllinlerin ve hormonal parametrelerin arttigi
(p<0,05) ancak azalmis olan l6kositlerin anlamli olarak degismedigi kaydedildi
(p>0,05).
Tartisma ve Sonug: Bu calismanin sonugclari géstermektedir ki, leptin, strekli 1sik
ile olusturulan immunolojik ve hormonal bozukluklar Uzerine duzenleyici etki
potansiyeline sahip bir hormondur.
Kaynaklar
1. Cos S., Mediavilla, D., Martinez-Campa, C., Gonzalez, A., Carolina Alonso-
Gonzélez, C., and Sanchez-Barceld, E., Exposure to light-at-night increases
the growth of DMBA-induced mammary adenocarcinomas in rats. Cancer
Letters 235:266-271, 2006.
2. Glndiz B. Daily Rhythm in Serum Melatonin and Leptin Levels in the Syrian
Hamster (Mesocricetus auratus). Comparative Biochemistry and Physiology -
Part A, 132(2): 393-401, 2002.
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C VITAMINi UYGULANAN VE UYGULANMAYAN TAVUKLARDA ACTH’ NIN
EKG VE BAZI KAN PAREMETERELERI UZERINE ETKISI

Ali Qmar1 Ferda Belge2 Abuzer Tas3 Fikret Qelebi4
"Yiiziincii Yil Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Van.
’Adnan Menderes Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Aydin.
3Yiiztine Yil Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Cerrahi Anabilim Dali, Van.
*Atatiirk Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Erzurum.
alicinar25@mynet.com

Giris ve amag: Stres bir hastalik degildir, fakat asiri stres pek ¢ok sistem Uzerine
olumsuz etki etmekte ve hayvansal verimin azalmasina neden olmaktadir. Pek ¢gok
arastirmaci (2, 3) ACTH kullanilarak deneysel yolla stres olusturulabilecegini rapor
etmiglerdir. Kanatllarda askorbik asit sentez edildigi icin rasyonlarina vitamin ¢
ilavesi pek yapilmaz, fakat bazi patolojik durumlarda ve streste, viicudun vitamin C
ye olan ihtiyaci ¢ok artmaktadir. Bu durumlarda ise besinlerle vitamin C alinmasi
gerekmektedir. Kanatlilarda strese bagli olarak olusan rahatliksizliklar ve
hastaliklar, bu hayvanlarin bireysel veya toplu dlimlerine neden olmaktadir. Bu
hastaliklarin blaylk bir kismi kalp ve kan parametrelirene etki etmektedir. Yapilan
literatlr taramalarinda, streste vitamin C nin bazi kan parametreleri (zerine
etkilerinin arastirildigi gorilmesine ragmen kanatllarda EKG ve antioksidan sistem
Uzerine etkilerinin hentz yeterince arastirlmadigi saptanmaktadir. Bu ¢alismada
adrenokortikotropik hormon (ACTH) ile stres olusturulmus tavuklarda C vitamininin
elektrokardiyografi (EKG) ve bazi kan parametreleri (izerine etkilerinin incelenmesi
amagclandi.

Materyel ve metod: Legorn irki 60 tavuk kontrol ve deneme olmak lzere rasgele 2
gruba ayrildi. Deneme 6ncesinde her iki gruba ait tavuklarin EKG ¢ekimleri yapildi
ve bazi kan parametrelerine bakildi. Kontrol grubundaki tavuklara 5 gln sire ile
ginde 2.5 ml serum fizyolojik, deneme grubundakilere de 5 gln sire ile 2.5 ml
vitamin C (100 mg askorbik asit/ml) intramuskuler olarak verildi. Uygulamanin 5.
glininde her iki gruptaki tavuklara 50 U/ birey dozunda ACTH kas i¢i enjekte
edildi. Bu uygulamadan 3 saat sonra EKG ¢ekimleri yapildi ve kan érnekleri alindi.

Bulgular: Kontrol grubunda ACTH uygulamasindan sonra sinuzoidal tasikardi
gozlendi, kortikosteron dlzeyi, malondialdehit (MDA) konsantrasyonu ile
heterofil/llenfosit oraninda ise artis saptandi (P<0.05). Ayrica ACTH
uygulamasindan sonra her iki grubun stiperoksit dismitaz (SOD) aktivitesinde artis
tespit edildi. Glutatyon peroksidaz (GSH-Px) aktivitesinde ise istatistiki bakimdan
her hangi bir degisiklik s6z konusu olmadi.

Tartisma ve sonug: Kontrol grubunda ki tavuklarda dakika kalp atim sayisi
deneme Oncesinde 300139, deneme sonrasinda ise 431+37 (p<0.05) iken C
vitamini verilen grupta ise deneme o6ncesinde 305+33, deneme sonrasinda ise
317151 olarak saptandi ve sinuzoidal tasikardi gozlendi. Kontrol grubunda H/L
orani ise deneme o6ncesinde 0.39, deneme sonrasinda 2.6 (p<0.05) iken ¢ vitamini
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verilen grupta énemli bir degisiklik gdzlenmedi. MDA duzeyi her iki grupta deneme
Oncesinde ortalama olarak 1.52+0.4 deneme sonrasinda kontrol grubunda
4.081£0.9 (p<0.05) iken vitamin C verilen grupta ise 1.5610.4 nmol/ml olarak
bulundu. SOD degerleri de MDA benzer sekilde etkilenmesine karsin GSH ve
GSH-Px seviyelerinde ise herhangi bir degisim gézlenmedi, deneme 6ncesinde
GSH seviyesi 75.561£7.2 mg/100ml, GSH-Px seviyesi ise 34.5+1.85 u/ml olarak
saptandi. Her iki gruptaki SOD diizeyleri deneme &ncesinde ortalama olarak
95.4149.7, deneme sonrasinda kontrol grubunda 102+9.8 iken ¢ vitamini verilen
grupta ise deneme sonrasinda 387+30.4 u/ml (p<0.05) olarak tespit edildi. Sonug
olarak C vitamininin kanatllari strese karsi korudugu, adaptasyonu kolaylastirdigi
ve onun negatif etkilerini azalttigi saptandi.

Kaynaklar:

1. Cinar, A, Bagci, C., Belge, F., Uzun, M.: The electrocardiogram of the pekin
duck. Avian Diseases. 1996; 40: 919-923.

2. Emre, B., Sulu, N., Hatipoglu, F., Cinar, A.: C vitamini uygulanan ve
uygulanmayan tavuklarda ACTH’nin glukoz ve insillin dizeylerine etkisi.
A.U.Vet.Fak.Derg. 1994; 41: 10-17

3. Donmez, H.H., Yoruk, M., Cinar, A. and Donmez, N: Effect of vitamin C on
ANAE positivity and blood cells in ACTH induced in chicken. Indian Vet. J.
2007; 84:1135-1138
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iNSAN KORIYONiIK GONADOTROPINI’NiN KEDi LUTEAL HUCRELERINDEKI
PROGESTERON SENTEZi UZERINE ETKISI

) Sevket Arikan, Ayse Arzu Yigit
Kirikkale Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali. Yahsihan_KIRIKKALE

sarikan@kku.edu.tr

Giris ve Amag: Birgcok hayvan tirl ve insanda luteal kaynakli progesteron, en azindan
plasenta gelisene kadar, gebeligin devami igin zorunludur. Luteal hiicre fonksiyonlarinin
invitro arastirildidi herhangi bir kedi ¢alismasi bulunmadigindan bu hayvana ait luteal hicre
kdltard, ilk kez birimimiz laboratuarinda gergeklestiriimistir (1). Birimimizde gergeklestirilen
arastirmalarin devami niteliginde olan bu ¢alismada ise kedi luteal progesteron sekresyonu
Uizerine insan koriyonik gonadotropininin (hCG) etkisinin arastirilmasi amaglanmistir.
Materyal ve Metot: Calisma materyali olarak yalanci gebeliklerinin 10. glininde, 6 adet
kediden elde edilen korpus luteumlar kullanildi. Dilimlenmis luteal dokular, kollagenaz ve
DNA’az ilave edilmis Ham’s F12 kiltir vasati ortaminda, 37 °C’de 3 kez, 60’ar dakikalik
inklbasyona birakilarak hicrelerin izolasyonu saglandi. Steroidojenik aktivite gdsteren luteal
hucreler, 3B-hidroksisteroid dehidrojenaz (3p-HSD) enzimi aktivitesine gére boyandi. 38-
HSD pozitif hilicreler, hemositometre yardimiyla sayilarak slspansiyondaki toplam
steroidojenik hicre sayisi belirlendi. Hicrelerin inkibasyonunda 6 bdlmeli doku pleytleri
kullanildi. 3-HSD aktivitesi bakimindan pozitif hticreler (20.000 hiicre/b6lme) DMEM/Ham's
F12 kiiltir vasati igerisinde, 7 giin siireyle inkiibasyona birakildi. ilk 24 saat hiicreler, %10
oraninda fétal buzadi serumu (FCS) iceren vasatta, herhangi bir uygulamaya tabi
tutulmaksizin inkibe edildi. Bundan sonra hucreler serum icermeyen vasatta inkube edildi
ve kullanilan vasat her 48 saatte bir degistirildi.

Bulgular: Hiicrelere inkiibasyonun 1. giinden itibaren 0,1 ve 1 1U/ml dozda hCG uygulandi.
Kontrol grubu ile karsilastirildiginda, uygulanan hCG’nin her iki dozunun da inkiibasyonun 3.
ve 5. glnlerinde, luteal progesteron sentezini anlamli olarak (p<0,05) artirdigi goruldu.
Ancak inkliibasyonun 7. glininde goézlenen artis, istatistiki olarak énemli bulunmadi (p>0,05).
inkiibasyonun 3. giiniinde 0,1 IU/ml hCG uygulanan hiicrelerin kontrol grubu hiicrelerine
oranla % 51,9 oraninda daha fazla progesteron sentezledigi, inkibasyonun 5. gliniinde ise
bu oranin %77’ ye yukseldigi gortldi. Kullanilan ikinci doz ise (1 IU/ml hCG) inkiibasyonun
3. glndnde, kontrol grubu hicrelerine kiyasla, % 102 oraninda daha fazla progesteron
sentezlenmesine neden olurken bu oran inkibasyonun 5. guninde %93,6 olarak
hesaplandi.

Tartisma ve Sonug: Hicreler, inkiibasyon slresince progesteron sentezlemeye devam
etmekle birlikte, progesteron sentezinde inkiibasyon suresindeki artisa paralel bir azalma
gOrtlmustir. Bu azalmaya neden olarak, hormon sentezi igin gerekli olan bazi hiicre igi
maddelerin (kolesterol vb.) hiicre icindeki miktarlarinin zamana bagli olarak azalmasi
gOsterilebilir (2).

Aragtirma, TUBITAK tarafindan desteklenmistir (Proje no: TOVAG 1050129).

Kaynaklar:

1) Arnkan S., Yigit A.A. (2007). Kedi korpus luteumlari kullanarak model bir luteal hiicre
kaltird teknigi gelistirilmesi”. Tlrk Fizyolojik Bilimler Dernegi, 33. Ulusal kongresi. Kibris
(S06zIU bildiri).

2) Arikan, S. & Rodway, R.G. (2000). Effects of high density lipoprotein containing high or
low B-carotene concentrations on progesterone production and B-carotene uptake and
depletion by bovine luteal cells. Animal Reproduction Science. 62: 253-263.
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ANESTEZIYE TAVSANLARDA SANTRAL FL_UOXS__ETiNE’ iN SOLUNUM
DUZENLENMESINDEKI ROLU

Giilderen Sahin, ibrahim Giiner, Nermin K.Yelmen, Géniil Simsek, Murat Mengi,
Onur Yaman

istanbul Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Fizyoloji Ana Bilim Dali, istanbul,
guner@istanbul.edu.tr

Girig ve Amag: Santral nérotransmiterler solunum dizenlenmesinde etkendir(1).
Serotonin (5-HT) bilindigi gibi néromodilatoérdir ve solunumun néral kontroliinde
kompleks etkilere sahiptir (2). 5-HT geri alinim inhibitorleri serotonerjik néronlarin
akson terminallerinde 5-HT geri alinimini inhibe ederek 5-HT nin sinaptik seviyesini
arttinr. Depresyon tedavisinde uzun sireli kullanilan serotonin geri alinim
inhibitérleri santral 5-HT diizeyini arttirmaktadir(1). Calismamizda selektif serotonin
geri alinim inhibitdéri olan Fluoxetine, intraserebroventrikiler (ICV) uygulanarak
normoksik, hipoksik ve hiperkapnik solunum kontrolu Gzerindeki etkisi incelenmigtir.
Materyel ve Metod: Deneyler urethane (400 mg/kg i.v.) ve alpha-chloralose (40
mg/kg i.v.) karisimi ile anesteziye edilmis tavsanlarda yapildi. ICV Fluoxetine, sol
lateral ventrikil icine stereotaksik yontemle yerlestirilen kanil aracilidi ile verildi.
Soluk frekansi (f/dk), soluk hacmi (V+), solunum dakika hacmi (Vg) ve sistemik
arteriyel kan basinci (SAB) kaydedildi. Ortalama sistemik arteriyel basing (OSAB)
ve kalp hizi (KH) hesaplandi. Sonuglarin istatistiksel degerlendirmesi one-way
ANOVA ile analiz edildi.

Bulgular: Deney hayvanlarinin hipoksik (% 8 O,-% 92 N, ) ve hiperkapnik (% 7
CO02-% 93 N,) gaz karisimlari solumalarinda, f/dk ,V1 ve Ve de anlamli artiglar
saptandi (p< 0.01, p< 0.001,p< 0.001). ICV Fluoxetine (0.35 mg/kg) uygulanmasi,
Vt ve Vg de yine anlamh artislara neden oldu (p< 0.01, p<0.001). ICV Fluoxetine
injeksiyonundan sonra hipoksik ve hiperkapnik gaz karisimlari solutuldugunda
hipokside ve hiperkapnide gdzlenen solunum faaliyetindeki artislarin 6zellikle Vr
deki degisime bagli olarak daha az oldugu saptandi.

Sonug: Bulgularimiz santral selektif 5-HT geri alinim inhibitérii Fluoxetine’ in
normoksik ventilasyonu arttirirken, hipoksik ve hiperkapnik ventilasyonu azalttigini
gOstermektedir. Bu nedenle hipoksik ve hiperkapnik akciger hastalarinda kronik
Fluoxetine kullaniminda dozun solunum kontroli bakimindan 6nemli oldugu
gOrulmektedir.

Kaynaklar:

1- Taylor NC, Li Aihua, Gren A, Kinney HC and E, Eugene. Choronic fluoxetine
microdialysis into the medullary raphe nuclei of the rat, but not systemic
administration, increases the ventilatory response to CO,. J Appl Physiol 97; 1763-
1773, 2004.

2- Guner I, Sahin G, Yelmen N, Aksu U Oruc T, Yildirim Z. Intracerebroventricular
serotonin reduces the degree of acute hypoxic ventrilatory depression in
peripherally chemodenervated rabbits. Chinese Journal of Physiology, 51 (4): 1-10,
2008.

57



S-10

ERKEK OBSTRUKTIF UYKU APNE SENDROMLU HASTALARDA
ANTROPOMETRIK OLGUMLER VE iSTIRAHAT METABOLIZMA HiZI

Abdullah Aygigek1, Murat Sezer? Kagan Ugok3, Fatma Fidan?, Litfi Akg[]ns,
Muzaffer Akkaya®, Mehmet Unlii®
Afyon Kocatepe Universitesi Tip Fakdltesi 'Kulak Burun Bogaz, 2Gogis
Hastaliklari, 3Fizyoloji Anabilim Dallari, Afyonkarahisar
kaganucok@hotmail.com

Giris ve Amag: Obstriiktif uyku apne sendromu, uyku sirasinda yineleyen Ust hava
yollari kollapsi olarak bilinir. Erkeklerdeki prevalansi kadinlardan 2-9 kez fazladir.
Yas ve viicut kiitle indeksi arttikca goriilme sikh@i artar. Istirahat metabolizma hizi
gunlik toplam enerji tiketiminin yaklasik % 70-80’ini olusturur. Bu ¢alismada,
erkek obstriktif uyku apne hastalari ile basit horlamasi olan hastalarin
antropometrik o6lgimlerinin, vicut kompozisyonlarinin ve istirahat metabolizma
hizlarinin kargilastirilmasi amaglanmistir.

Materyal ve Metod: Obstriktif uyku apne sendromu siphesi olan yetmis sekiz
erkek hasta calismaya alindi. Apne-hipopne indeksi polisomnografiyle belirlendi.
Apne-hipopne indeksi 210 olan katiimcilar uyku apne hastasi kabul edildi. Cevre
dlglimleri meziire ile yapildi. istirahat metabolizma hizi, solunum gazlarindan (O,
CO,) indirek kalorimetre yontemiyle Olgildi. Vicut kompozisyonu biyoelektrik
empedans analiz ydntemiyle belirlendi.

Bulgular: Toplam 78 hastadan apne-hipopne indeksi 210 olan 51’i obstriktif uyku
apne sendromu tanisi aldi. Apne-hipopne indeksi < 10 olan 27 hasta basit horlama
tanisi aldi. Uyku apne hastalarinda vicut kitle indeksi, boyun, omuz, gégus, karin,
bel ve kalga cgevreleri, viicut yag yuzdesi ve toplam yagd kutlesi, yagsiz vicut
agirhgi, toplam vicut suyu ve istirahat metabolizma hizi basit horlamasi olan
hastalardan ylksek bulundu. Uyku apne hastalarinda apne-hipopne indeksi ile
vicut katle indeksi, boyun, gégus, bel, kalga ve karin ¢evreleri, viicut yag ylzdesi,
toplam yag kutlesi, yagsiz vicut agirligi, toplam vicut suyu ve istirahat
metabolizma hizi arasinda orta ve ileri derecede korelasyonlar bulundu. Yapilan
antropometrik dlgiimler arasinda uyku apne sendromu igin en édnemli faktor gégus
¢evresi olarak bulundu (OR: 1.9, Cl: 1.2-2.8, p: 0.003).

Tartigma ve Sonug: Obstriktif uyku apne sendromlu  hastalarin
degerlendirilmesinde vicut kompozisyonu ve oOzellikle godus c¢evresi dikkate
alinmalidir. Istirahat metabolizma hizinin basit horlama hastalarindan yiiksek
bulunmasi, uyanik durumdaki uyku apne hastalarinda goriilen semptomlardan biri
kabul edilebilir.

Kaynaklar:

1) Young T, Palta M, Dempsey J, Skatrud J, Weber S, Badr S. The occurence of
sleep disordered breathing among middle-aged adults. N Engl J Med 1993;
328:1230-1235.

2) Vogels N, Diepvens K, Westerterp-Plantenga MS. Predictors of long-term weight
maintenance. Obesity Research 2005; 13:2162-2168.
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KUGUK HUCRELI DISI AKCIGER KANSERININ N
PLAZMA GINKO, BAKIR, DEMIR VE KADMiYUM DUZEYLERINE ETKisI

Giilten Erken’, Arzu Yaren?, H. Ali Erken’, l'1Jmit Divrikli®, Sebahat Turgut', Osman
Geng
'Pamukkale Universitesi Tip Fakdltesi Fizyoloji AD, 2Pamukkal__e Universitesi Tip
Fakiltesi Dahiliye AD. Medikal Onkoloji Bolumu *Pamukkale Universitesi Fen-
Edebiyat Fakultesi Kimya Bolimu, Denizli
gulemmun@pau.edu.tr

Giris ve Amag: Akciger kanserlerinin gelismesine sebep olan pek ¢ok faktor
bilinmektedir. Eser elementler ve kanser riskindeki artis hakkinda yapiimis mevcut
calismalar olmakla birlikte, bu g¢alismalarin sonuglari birbirleriyle tamamen tutarl
degildir. Bu galismanin amaci, Kigiik Hicreli Digi Akciger kanserleriyle (KHDAK)
plazmadaki demir, ginko, bakir ve sigarada bulunan toksik bir metal olan kadmiyum
dlzeyi arasinda bir iligki olup olmadidini arastirmaktir.

Materyal ve Metot: Calismada hasta grubu olarak PAU Tip Fakiiltesi Hastanesine
Eylil-2005 ve Subat-2006 tarihleri arasinda basvurmus, KHDAK tanisi konulmus,
ortalama yaglari 54.9 + 8.1 olan, 5 kadin 35 erkek hasta kullanildi. Kontrol grubu
olarak ise herhangi bir hastaligi bulunmayan, ortalama yaglari 52.7 + 7.6 olan, 3
kadin 37 erkek birey kullanildi. Calisma i¢in tim hastalarin bilgilendiriimis onamlari
alindi. Tim deneklerin periferik venlerinden elde edilen 2 ml kan, 3000 rpm’ de 10
dakika santriflij edildi ve plazmalari ayrildi. Ayrilan plazmalar 5 kat sulandirildi.
Cinko, bakir ve demir olgiimleri alevde, kadmiyum d&lgUmleri ise grafit firnda
gerceklestirildi. Olgiim igin ginko, bakir, demir ve kadmiyum igin standart ¢ézeltiler
hazirlandi. Kor olarak bidistile su kullanildi. Perkin Elmer AAS 700, atomik
absorbsiyon spektrofotometresinde (Ueberlingen, Germany) her elemente ait 6zel
dalga boyu isik veren HCL (Holow Cathod Lamp) lambalariyla uygun hava-
asetilen gaz karisimi, HCL ve BGC (Back Ground Correction) modlari segilerek,
blank ve standart c¢odzeltiler cihaza verilip cihaz kalibre edildi. Elde edilen
absorbansa karsilik konsantrasyon egrisi ¢izdirildi Numunelerdeki element
dlzeyleri bu egriye gore hesaplandi. Elde edilen veriler SPSS paket programinda
iki grup arasinda t- testi kullanilarak degerlendirildi ve p<0.05 olan sonuclar
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular: Calismada plazma ¢inko dlzeyleri, kontrol grubuna gére hasta grupta
istatistiksel olarak anlamli bicimde dusik; demir ve bakir plazma dizeyleri ise
kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede ylksek bulundu. Plazma
kadmiyum duzeyleri ise hem hasta hem de kontrol grubunda dlglimlenemeyecek
dizeyde dusuk bulundu.

Tartigma ve Sonug: Bakir ve demir ile ilgili daha énceden yapilmis ¢alismalar bu
metallerin yUksek konsantrasyonunun oksidan stresi artirabilecedine isaret
etmektedir. Cinkonun serbest radikal olusumuna karsi koruyucu roli bilinmektedir.
KHDAK hastalarinda ginkonun azalmis olmasi, bakir ve demirin sebep oldugu
artmis serbest radikal olusumuna karsi ¢inkonun kullaniminin artmasina bagh
olabilir. Kronik hastalarda demir eksikligi sikga gézlenmesine ragmen bu hastalarin
plazmalarinda demir ve bakir dizeylerinin yiksek bulunmasi bu metallerin
fonksiyonel slreglerde kullanilamamasi sebebiyle olabilir.
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INSAN KEMIK iLIGI KAYNAKLI MEZENKIMAL KOK HUCRELERIN OTOLOG
SERUM iLE KULTURE EDILMESI
iIknur Kozanoglu'?, , Can Boga®, Hakan Ozdogu® Erkan Maytalman?, Oktay
Sézer’
' Bagkent Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Ana Bilim Dali
2 Baskent Universitesi Adana Uygulama ve Arastirma Merkezi Hematoloji
Arastirma Labaratuari
® Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dall
ikozanoglu@baskent-adn.edu.tr
Giris ve Amag: Mezenkimal kok hlcreler (MKH) basta kemik iligi olmak Uzere,
insan gobek bagi kani, fetal akciger, karaciger, dalak gibi organlarda gok miktarda
yer alan ve kemik, kas, kikirdak, yagd ve sinir dokularina differansiye olma
yetenegine sahip ¢ok yénelimli éncli hiicrelerdir. Uretimin yapildigi en sik kaynak
ise; erigskinde hematopoez ve destek hticrelerinin Uretildigi primer organ oldugu ve
kolayligi nedeni ile kemik iligidir. MKHler %10 fetal bovin serumlu (FBS)
besiyerinde hizli plastik adezyon yetenegine sahiptirler ve kiltir ortamlarinda
fusiform fibroblast benzeri gérinim arzederler. Bu ¢alismada amag, FBS’un olasi
risklerinden uzaklasarak ve otolog serum kullanarak klinik kullanim i¢in uygun MKH
Uretimini saglamaktir.
Materyal- Metod: Yagslar 28-34 arasinda degisen 3 kemik ilii donorinden lokal
etik kurul (BU KA05/98) ve yazili onamlari alinarak 10 cc kemik iligi ve 200 cc
periferik kan ornegi alindi. Serumlar ayrilarak -80°C’'de saklandi. Kemik iliginden
fikol dansite gradient yontemiyle mononukleer hiicreler izole edildi. Esit sayida
hiicre (1x10°) RPMI-1640 medium kullanilarak %10 FBS, %10 otolog serum (OS),
%5 OS ve %1 OS kullanilarak T-25 flasklarda kdlture edildi. MKH'ler flask
tabaninin %80’ini kapladiginda %0.25 ‘lik tripsin-EDTA kullanilarak, enzimatik yolla
hicreler ayrildi ve bir sonraki pasaj icin ekildiler. Her pasaj arasinda hiicre sayimi,
akridin orange ile canliik ve akim sitometrik ydntemler kullanilarak da
immunfenotik analizler yapildi.
Sonug¢ ve tartisma: Morfolojik olarak her 4 gruptaki hicrelerin benzer morfolojik
Ozellikler sergiledigi gozlendi. Hicre sayimi ve izolasyon agisindan en iyi grubun
%10 otolog serum grubu oldugu ve %10 OS >%10 FBS = %5 OS > %1 OS oldugu
g6zlemlendi. Canhlik agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak fark yoktu.
Akim sitometri ile hicrelerin ilerleyen pasajlarda immunfenotipleri incelendiginde;
literatlirdekine benzer sekilde, CD34, CD45 yizey antijenlerini kaybettigi, bunun
yanisira CD105, CD166 ve CD73 gibi yuzey antijenlerini ifade ettigi gdsterildi. Akim
sitometrik sonuglar degerlendirildiginde gruplar arasinda istatistiksel fark yoktu.
Sonug¢ olarak Ozellikle %10 OS ve %5 OS kullanilarak MKH kulturleri
yapilabilece@i yorumlandi. MKH’lerin Uretim standardizasyonu, kalite kontrolinin
yapilmasi ve klinikte kullanimi ile ilgili hala pekg¢ok sorun vardir. Bu sorunlarin
asllmasi ve standart uygulamalara gegilebilmesi ancak preklinik g¢alismalarin
cogalmasi ile mimkuindir.
Kaynaklar:
1.Barry FP, Murphy JM. Mesenchymal stem cells: clinical applications and
biological characaterization. Int. J Biochem. Cell Biol. 2004; 36: 568-84.
2. Kuznetsov SA, Mankani SA, Robey PG. Effect of serum on human bone marrow
stromal cells: ex vivo expansion and in vivo bone formation.Transplantation. 2000
Dec 27;70(12):1780-7.
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EKZOJEN EPIDERMAL BUYUME FAKTORU (EGF) UYGULANMIS KESI
YARALI TAVSANLARDA FiBROBLAST GOGU
Nesrin Ozsoy’, Sule Coskun?, Nursel Giil'
'Ankara Universitesi, Fen Fakiltesi, Biyoloji Bélumu, Ankara
’Gazi Universitesi, Fen Edebiyat Fakiiltesi, Biyoloji BolimU, Ankara
ozsoy@science.ankara.edu.tr
Giris ve Amag: Epidermal Buyume Faktérli (EGF), keratinositler ve fibroblastlar
icin mitojenik fonksiyona sahip yara iyilesmesini hizlandiran énemli bir polipeptitdir.
EGF'nin epitel hucreleri, endotel ve fibroblastlar igin kemotaktik 6zellidi vardir (1,
2). Fibroblastlar iyilesmede temel Urln olan kollajeni sentezleyerek yara direncini
saglarlar ve iyilesmeye yon verirler (3). Bu galismada, ekzojen EGFuygulanmis
kesi yarali tavsanlarin agiz mukozasi Transmisyon Elektron Mikroskobunda (TEM)
incelenerek EGF'nin, fibroblastlarin iyilesme bdlgesine gocl ve proliferasyonu
Uzerindeki etkisi degerlendirilmigtir.
Materyal ve Metod: Deneylerde 5 aylik 2.5+0.4 kg agirlikta 9 adet Yeni Zelanda
tipi beyaz albino tavsan kullaniimistir. EGF Polietilen glikol (PEG) i¢cinde 40 ng
olacak sekilde hazirlanmistir. Birinci gruptaki hayvanlarin agiz mukozasina sadece
kesi yarasi yapilmistir. ikinci gruptaki hayvanlara hem kesi yarasi yapiimis hem de
EGF uygulanmigtir. Uglincii grup kontrol grubu olarak dizenlenmigtir.
Operasyonun 5. guninde hayvanlar anestezi ile feda edilerek doku érnekleri rutin
elektron mikroskop preparasyonu igin derhal ¢ikartiimis ve TEM'de incelemeye
hazir hale getirilmistir.
Bulgular: Kesi yarali grupta fibroblastlarda geri dénisimll hiicre hasari tespit
edilmigtir. Yapilan incelenelerde hicre zarinin devamhliginin kaybolmadigi
go6zlenmistir. Hucrelerin sitoplazmasinda bariz bir sekilde krista kaybi gdzlenmistir.
Graniilli endoplazmik retikulumlarda dilatasyon ve c¢ekirdek dejenerasyonlari tespit
edilmigtir. Bazi 6rneklerde anormal kristali mitokondriler dikkati ¢ekmistir. EGF
uygulanan gruplarda hucrelerin  kontrol grubuna yakin o6zellik gosterdigi
belirlenmistir. Fibroblastlarin bir araya toplandidi dikkati ¢ekmistir. Bazi kesitlerde
fibroblastlarin membran flizyonuna ugrayarak etkilesime girdigi dikkati ¢ekmistir.
Kesi yarali gruplarda dejeneratif fibroblastlarin nétrofillerle etkilesime girmesi EGF'li
grupta ise lenfositlerle etkilesime girmesi dikkat ¢ekmistir.
Tartisma ve Sonug: Blyume faktorleri ile ilgili calismalarda kullanilan doz son
derece 6nemlidir. Uygun dozun guvenilirligi icin biyokimyasal ve molekuler
calismalarin yani sira hiucresel dizeyde yapilan ¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
Burada uygulanan EGF dozunun elektron mikroskop sonuglarina gére kullanilabilir
glvenilir bir doz oldugu sdylenebilir. EGF'nin fibroblast gécini hizlandirdigini ve
hicrelerde membran flizyonunu ve proliferasyonu tetikleyerek etkilesimi arttirdigi
distnulmustar.
Kaynaklar:
1. Carter K. Growth factors: the wound healing therapy of the future? Br J
Community Nurs, 2003; 8:16-23.
2. Kumar S, Wong PF, Leaper DJ. What is New in Wound Healing. Turk J Med Sci
2004; 34: 147-160.
3. Schreier T, Degen E, W. Baschong W. Fibroblast migration and proliferation
during in vitro wound healing. A quantitative comparison between various growth
factors and a low molecular weight blood dialyzate used in the clinic to normalize
impaired wound healing. Exp Med, 1993; 193: 195-205.
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TOPIKAL KARVAKROL UYGULAMASININ YARA iYILESMESiI SURECINE MUHTEMEL
ETKILERI
Mehmet Yal¢in Ginal', Aylin Okgu Heper?, Nezahat Zaloglu®
Abant izzet Baysal Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD", Bolu
Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji AD2, Fizyoloji AD?, Ankara.
drmygunal@gmail.com

Giris ve amag: Yara, normal anatomik yapi ve fonksiyonel bitinligin bozulmasidir.
insanlarda yara iyilesmesi, fizyolojik bir siire¢ seklinde gelisir. Calismada; origanum onites
(kekik) bitkisinden elde edilen karvakrolln yara iyilesmesi slirecine ve bu sirecte gorev alan
bazi sitokinlerin dizeyleri Uzerine etkilerinin arastiriimasi amaglanmistir.

Gereg ve yontem: Calisma igin Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu'ndan onay
alindi. 6-8 aylk, 350-450 gram agirhdinda, Wistar-Albino cinsi erkek siganlardan; on
galismada 12 adet (n=2/grup) ve ikinci asama deneylerinde ise 20 adet (n=10/grup)
kullanildi. Deney hayvanlarinin sirt bolgelerinde 4 mm.lik punch biopsi aleti kullanilarak tam-
kat deri yaralari olusturuldu. Yaralarin igerisine 5 gun sulresince, gunde tek doz olacak
sekilde %0, %2.5, %5, %12.5, %25 ve %75lik karvakrol ¢ozeltileri uygulandi. Yaralanma
sonrasindaki 0., 3., 8., 12., ve 15. gunlerde deney ve kontrol grubundan alinan dokularda
yapilan 1sik mikroskobu incelemelerinde yara derinligi, grantlasyon doku kalinhgi; fotograf
cekimleri sonucunda, yara dokusu ylizey Olcimu iyilesme oranlari; ELISA ydntemiyle
yapilan incelemelerde ise TNF-a, IL-1B ve TGF-B1 dlzeyleri Olgildi. Gruplarin zamana
bagl karsilastirmasini yapmak amaciyla tekrarli élgimlerde varyans analizi tercih edildi.
Deney ve kontrol gruplarinin ayni gline ait parametreleri nonparametrik Mann Whitney-U
testi kullanilarak yapildi. Sitokin dlzeyleri ile yara derinligi, granilasyon doku kalinligi ve
yara dokusu yiizey 6lgimu iyilesme oranlari arasindaki korelasyon analizleri Pearson cift
yonlu korelasyon testi ile gergeklestirildi. p<0.05 olan degerler anlamli kabul edildi.

Bulgular: Yapilan galisma sonucunda; 3. giindeki TNF-a ve 8. giindeki IL-13 dizeyleri,
deney grubunda kontrol grubuna oranla anlamli derecede yiiksek iken (sirasiyla p=0.000 ve
p=0.034), 8. ve 12. ginlerdeki TGF- B1 dizeyleri anlamli derecede dusuktl (sirasiyla
p=0.009 ve p=0.003). 8. giindeki yara derinligi, deney grubunda kontrol grubuna oranla
anlamli derecede fazlayken (p=0.002) ayni giindeki granilasyon doku kalinlidi ise anlaml
derecede dislkti (p=0.008). 12. glndeki yara dokusu ylzey Olgimi iyilesme oranlari,
deney grubunda kontrol grubuna oranla anlamli derecede ylksekti (p=0.014). 3. giinde
deney grubunda, TGF-B1 duzeyleri ile yara derinligi arasinda istatistiksel olarak anlamli
negatif bir korelasyon saptandi (r=-0.768, p=0.009). Kontrol grubunda ise TGF-B1 duzeyleri
ile yara derinligi arasinda 12. giinde, istatistiksel olarak anlamli negatif bir korelasyon
saptandi (r=-0.712, p=0.031).

Tartisma ve sonug: Karvakrolin, %12.5lik konsantrasyondaki ¢ozeltisinin, yara dokusu
yuzeyinin daha erken sirede kapanmasi ve daha az skar dokusu olusturmasi bakimindan
tam kat deri yaralarinin tedavi surecinde kullanilabilecedi kanisina varilmistir. Yara
iyilesmesinde roli oldugu bilinen mediatérlerin  birbirleriyle olan  etkilesimleri
distndldagunde, karvakrolin diger blyime faktorleri ve sitokinlere olan muhtemel etkileri
arastirmaya agiktir.

Kaynaklar:

1- Aydin, S.; Bager, K. H. C.; Oztiirk, Y. (1997). The chemistry and pharmacology of
Origanum (Kekik) Water. In Essential Oils: Basic and Applied Research; Franz, Ch., Mathe,
A., Buchbauer, G., Eds., Proceedings of the 27th International Symposium on Essential Qils,
8-11 September 1996; Vienna, Austria. pp.52-60.

2- DiPietro L. A., Burns A. L. (2003). Wound healing methods and protocols. Humana Press:
New Jersey.
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SPERMIDININ SIGANLARDA KOLON ANASTOMOZU iYILESMESINE ETKILERI

Muharrem Balkaya*, Ali Akmaz**, Cengiz Unsal*
* Adnan Menderes Universitesi Veteriner Fakiiltesi Fizyoloji AD, Aydin.
** Usak Devlet Hastanesi Cocuk Cerrahisi Klinigi, Usak.
mbalkaya@adu.edu.tr, balkayam@yahoo.com

Giris ve Amag: Barsak anastomozlari cerrahi pratiginde 6nemli uygulamalardan biridir.
Ancak, olgularin %50’sinde operasyonun en Onemli komplikasyonu olan sizmalar
gérulmekte, bu da iyilesme surecini geciktirmekte ve morbidite ve mortaliteyi dnemli
Olgulerde artirmaktadir. Bu ¢alismada hiicre buyime, cogalma ve metabolizmasi icin gerekli
olan ve yara iyilesmesinde etkin bir roli olacadi dusunilen bir poliamin olan spermidinin
kolon anastomozu (zerine etkileri incelenmistir.

Materyal ve Metod: Calismada ortalama agirligi 188 g + 22 g olan 32 adet erkek Wistar
sicani kullanilmistir. Hayvanlar rastgele dort esit gruba ayrilmistir. Kontrol grubuna
anastomoz yapildiktan sonra fizyolojik tuzlu su (FTS), deney gruplarina ise preop spermidin
verildikten sonra anastomoz (Pre-op S), anastomoz yapildiktan sonra spermidin (Post-op S)
veya anstomozdan &nce ve sonra (Pre-op/Post-op) spermidin verilmistir. Barsak
anastomozu 14 saat a¢ birakilmig hayvanlarda ketamin+xylazin anestezisi (40 mg/kg +
6mg/kg) altinda gergeklestirilmistir. FTS ve 250 umol/kg spermidin FTS’de ¢odzindirilmis
olarak 10 ml’kg miktarinda gavaj araciliiyla pre-op ve/veya post op bir hafta siireyle oral
uygulanmistir. Anastomoz iyilesmesinin degerlendiriimesi igin anastomoz bdlgesindeki
barsak béliminin patlama basinci ve hidroksiprolin degerleri belirlenmistir. Veriler ANOVA
ile degerlendirilmigstir.

Bulgular: Poliamin uygulamasi kolon patlama basinci ve hidroksiprolin degerlerini énemli
olcude etkilemistir (sirasiyla p=.000 ve p=.007). En yiiksek patlama basinci degerleri post-
op spermidin, hidroksiprolin degerleri ise pre-op/post-op spermidin grubunda saptanmistir.
Post hocs gruplar arasinda 6nemli farkliliklar oldugunu ortaya koymaktadir.

Tartisma ve Sonug: Bulgular kolonda patlama basinci agisindan post-op spermidin
uygulamasinin, hidroksiprolin  degerleri agisindan ise pre-op/post-op spermidin
uygulamasinin daha etkili oldugunu gostermektedir. ileo-ileal anastomozda spermidinin
operasyon oOncesinde ve sonrasinda verilmesinin iyilesmeyi daha olumlu etkiledigi
saptanmisti. Spermidinin ince ve kalin barsaktaki etkilerinde goézlenen bu farkhliklarin
tekrarlanabilirligi ve nedenlerinin agiklanabilmesi igin histopatolojik ve molekuler biyolojik
bulgularla da destekleyecek ¢alismalara ihtiya¢g duyulmaktadir.

Kaynaklar

1) Saba AA, Kaidi AA, Godziachvili V, Dombi GW, Dawe EJ, Libcke JH, Silva YJ. Effects of
interleukin-6 and its neutralizing antibodies on peritoneal adhesion formation and wound
healing. Am Surg 1998; 62: 569-572.

2) Shin VY, Liu ESL, Koo MWL, Wang JY, Matsui H, Choi CH. Cigarette smoke extracts
delay wound healing in the stomach: Involvement of polyamine synthesis. Exp Biol Med Vol.
227(2):114-124, 2002.

3) Akmaz A. Poliaminlerden spermidinin ince bagirsak anastomozu Uzerine etkileri. T.C.
Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Cerrahisi Anabilim Dali Uzmanlik Tezi.
Aydin, 2004.
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ERITROPOIETININ BUKKAL EPITELDEKI PROLIFERATIF ETKISINE MIDKININ
KATILIMI: NMDA VE ATP BAGIMLI POTASYUM KANALLARININ ROLU

Nuray Yazihan'?, Fikret Sahin®, Haluk Ataoglu'?
Ankara Universitesi, Tip Fakiiltesi, Molekiiler Biyoloji Ar&Ge Birimi’, FizyopatolojiZ,
Mikrobiyoloji3 Bilim Dali, Ankara
nurayyazihan@yahoo.com
Giris ve amag: Sigara igimi, dis ve periodental enfeksiyonlar ile tekrarlayan oksidatif hasar
ve enflamatuar siire¢ konada ve baska cevresel faktorlere bagli olarak, Ulserasyonlara,
mukozal epitelde dizplaziye ve ileri dénemde kanser gelisimine neden olabilir. Midkin
mitojenik, transforme edici, antiapoptotik, fibrinolitik, kemoattraktan aktiviteye sahip bir
molekildir. Hicredeki midkin etkisini ortaya ¢ikarmak amaciyla, midkin cDNAsi memeli
vektori olan pcDNA vektoriine klonlanmis ve bukkal hilcre serisine transfekte edilmistir.
Hucredeki Midkin overekspresyonu PCR ile dogrulandiktan sonra midkinin hicredeki
fonksiyonel degisiklikleri arastiriimistir.
Materyal-Method: Bu calismada normal ve midkin overeksprese eden bukkal epitel
hiicrelerinde (KB hiicre dizisi) hidrojen peroksit (H202) (100 uM) ve lipopolisakkarit (LPS, E.
Coli-O111, 1 pr/ml) uygulamasinda eritropoietinin (EPO) (0.1-20 1U/ml) etkisi ve bu etkide
NMDA reseptdr blokdrti olarak bilinen fakat ayni zamanda nitrik oksit sentaz (NOS)
aktivasyonu, potasyum bagimh ATP (K-ATP) kanallarinda da inhibisyona neden olan
ketaminin hiicre gogalmasina ve midkin sekresyonuna etkisi calisiimistir.
Bulgular: EPO uygulanan normal KB hiicrelerinde midkin sekresyonunda ve hiicre
proliferasyonda artisa neden olmustur. HO, ve LPS uygulamasi KB hiicrelerinin sayisinda
48. saatte belirgin azalmaya neden olurken midkin overeksprese eden ve EPO ile tedavi
edilen hicrelerde bu toksik etki azalmistir. H,O, ve LPS uygulamasi erken dénemlerde
midkin sekresyonunda inhibisyona neden olurken 48 ve 72. saatten itibaren artisa neden
olmaktadir. Midkin overeksprese eden hicrelerde EPO nun proliferatif etkisi daha belirgindir.
EPO ve midkinin proliferatif etkisi ketamin ile anlamli inhibe olurken, NMDA reseptor blokaji
yapan MK-801 in (100 pM) etkisi ketamin kadar belirgin olmamistir. K-ATP kanal blokeri
glibenklamid (10 uM) sitoproliferatif etkiyi belirgin olarak azaltmistir. NOS blokéri L-NAME
(100 pM) ile inhibisyon en az bulunmustur. Midkin sekresyonunda azalma ketamin
uygulanan hiicrelerde en fazla goriliirken bunu glibenklamid, MK-801 ve L-NAME izlemistir.
Sonug: Midkin yapimi ve sekresyonundaki artis bukkal epitel hlicresinde sitoproliferatif ve
sitoprotektif etkiye neden olmaktadir. EPO nun mitojenik etkisinde hicrelerden midkin
sekresyonunun uyarimi yer almaktadir. Ketamin hem EPO nun hem de midkinin proliferatif
etkilerini, hucrelerden midkin sekresyonunu bloke etmektedir. Ketaminin KB hicrelerindeki
anti-mitojenik etkisine hem K-ATP kanal hem de NMDA reseptor blokajinin katildigi
gOrulmustir. Midkin sekresyonunun bukkal epitelde H,O, ve LPS uygulamasina bagh
hasarda ve kanser gelisiminde rol aldigi disinilmektedir.

Kaynaklar:

1. Shang Y, Wu Y, Yao S, Wang X, Feng D, Yang W. Protective effect of erythropoietin
against ketamine-induced apoptosis in cultured rat cortical neurons: involvement of PI3K/Akt
and GSK-3 beta pathway. Apoptosis. 2007;12(12):2187-95.

2. Yazihan N, Karakurt O, Ataoglu H. Erythropoietin reduces lipopolysaccharide-induced cell
damage and midkine secretion in U937 human histiocytic lymphoma cells. Adv Ther.
2008;25(5):502-14

3. Ratovitski EA, Kotzbauer PT, Milbrandt J, Lowenstein CJ, Burrow CR.Midkine induces
tumor cell proliferation and binds to a high affinity signaling receptor associated with JAK
tyrosine kinases. J Biol Chem. 1998;273(6):3654-60.
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INSULIN VE/VEYA IGF-1'IN ALZHEIMER ANAHTAR PROTEINLERINE SAHIP INSAN
SH-SY5Y NEUROBLASTOMA HUCRELERINDE (P301L VE HTAU40) MITOKONDRIAL
GLUKOZ METABOLIZMASI UZERINE ETKILERI
Miikerrem Betiil Yerer-Aycan ', Anne Eckert ®
1Erciyes Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Farmakoloji AD, Kayseri, Tiirkiye
’Basel Universitesi, Psikiyatri Klinigi, Noropsikofarmakoloji AD, Basel, isvigre
mbyerer@erciyes.edu.tr
Giris ve Amag: Insilin benzeri buyliime faktorleri (IGF), hipokampal hiicrelerde amiloid beta
ve amylin ile indiklenen nérotoksisitede nérotrofik ve noéroprotektif etkilere sahip olan
faktorlerdir. Hiperinsilinemi veya insulin rezistansinin da Alzheimer hastalidi ile iligkisi
insulin ve amiloid beta proteinlerini yikan enzimin (IDE) ayni olmasinin bulunmasi ile daha
da onem kazanmistir. Bu cgalismada, normal vektér hicreleri olan insan SH-SY5Y
Neuroblastoma hiicrelerinde ve Alzheimer anahtar protienleri ile transfekte edilmis P301L ve

hTau40 hicrelerinde insulin ve IGF-1'in glukoz metabolizmasi tizerine etkileri incelenmistir.
Materyal ve metod: Hucre dizileri insulin (5ug/ml) ve IGF-1 (1-10-100ng/ml)’in farkh glukoz
dizeylerinde metabolizma Uzerine etkisinin incelenebilmesi icin 0-100mM glukoz iceren 5
farkli medium igerisinde kultir edilmistir. Daha sonra ise bu hticre kulttirlerinde mitokondrial
ATP sentezi ve mitokondrial membrane potansiyeli (MMP,AWm) élgiilmiistiir. Istatistiksel
degerlendirmelerde Mann Whitney U ve Student- T testleri kullaniimistir.

Bulgular: insiilin’in SH-SY5Y hiicrelerinde biitiin glukoz diizeylerinde ATP ve MMPyi
artirdigi bulunmustur. Ancak insulin, transfekte P301L hiicrelerinde diistk glukoz ortaminda
herhangi bir degisiklige neden olmazken, yiksek glukoz ortaminda ATP ve MMP'yi
artirmistir (p<0.05). Transfekte hTau40 hiicrelerinde ise insulin, ATP sentezini diisiik glukoz
ortaminda artirirken, yiksek glukoz ortaminda azaltmistir. 100ng/ml IGF-1, normal SH-
SY5Y Neuroblastoma vektor hiicrelerinde ATP dizeylerini 6zellikle diisiik glukoz ortaminda
insilinin etkisinden daha fazla artirmistir. P301L hicrelerinde ise 0 and 25mM glukoz
mediumunda 100ng/ml IGF-1 ATP sentezini 6nemli derecede azaltmistir (p<0.05) hTau40
hiucrelerinde ise IGF-1'in ATP sentezi Uzerine 6nemli bir etkisi bulunamamistir. MMP
degerleri ise normal vector hicrelerinde IGF-1'in butliin konsantrasyonlari ile azalma
gosterirken sadece 25mM glukoz olan ortamda anlaml artig gostermistir (p<0.05). Ancak
P301L hicrelerinde MMP degerlerinde IGF-1 ile herhangi bir degisiklik g6zlenmemistir. IGF-
1, sadece yuksek glukoz mediumunda hTau40 hicrelerinde MMP degerlerini dusurmdastar
(p<0.05).

Tartisma ve Sonug: Sonug olarak, beyin yiiksek enerji ihtiyaclarina bagl olarak oldukga
yogun enerji degisimlerine maruz kalmaktadir. Bu nedenle de Ozellikle beyindeki
mitokondrial electron zincirindeki degisiklikler beyin hicrelerinin normal fonksiyonu igin
oldukga Onemlidir. Diyabet gibi olgularda bu transportun bozulmasi durumunda
norodejeneratif hastaliklarin gorilme sikligr artmaktadir. Bu ¢alismanin, diyabetle Alzheimer
hastaligi insidansi arasindaki siki iliskinin mekanizmasinin mitokondrial elektron transport
zinciri Gzerinden agiklanmasi agisindan ve insulin ve/veya IGF-1'in disik ve yuksek glukoz
ortaminda Alzheimer patojenezi ile ilgisini agiklamasi agisindan olduk¢a 6énemli bir calisma
oldugu dusunilmektedir.

Kaynaklar:

1. Rhein V, Eckert A. Effects of Alzheimer's amyloid-beta and tau protein on mitochondrial
function -- role of glucose metabolism and insulin signalling. Arch Physiol Biochem. 2007
Jun;113(3):131-41. Review.

2. Eckert A, Hauptmann S, Scherping |, Rhein V, Miller-Spahn F, Gétz J, Miiller WE.
Soluble beta-amyloid leads to mitochondrial defects in amyloid precursor protein and tau
transgenic mice. Neurodegener Dis. 2008;5(3-4):157-9. Epub 2008 Mar 6.

3. Rénnemaa E, Zethelius B, Sundeldf J, Sundstrdm J, Degerman-Gunnarsson M, Berne C,
Lannfelt L, Kilander L. Impaired insulin secretion increases the risk of Alzheimer disease.
Neurology. 2008 Apr 9. [Epub ahead of print]
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MODULASYONLU MAGNETIK ALANIN iNSULIN VARLIGINDAVE
YOKLUGUNDA DIiYABETIK SIGAN KAN BEYIN BARIYERI UZERINE ETKISi

Sefa Gilltiirk', Ayse Demirkazik', llkay Kosar?, Ali Cetin®, Sebile Dékmetas®,
Tuncer Demir’
Cumbhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD', Anatomi AD?, Kadin
hastaliklari ve Dogum AD3, ic Hastaliklar AD* Anabilim Dali, Sivas
sefagulturk@yahoo.com

Giris ve Amag: Calismamizda, streptozotosin ile olusturulan diyabetik sigan
modeli Gzerinde uzun sureli magnetik alan uygulamasinin — insulin varliginda ve
yoklugunda- kan beyin bariyeri lizerine etkisini géstermeyi amacladik.

Materyal ve Metot: Agirliklari 250-300 g olan 53 adet saglikli Wistar albino erkek
sican (Cumhuriyet hayvan uretim merkezi) kullanildi. Tim hayvanlar 12 saat
aydinlik karanlik ortamda standart laboratuar diyeti ve ¢esme suyu ile beslendi. 6
gruba ayrildi. Deney 6ncesinde agarlik (g) ve serum glikoz seviyeleri (mg/dl) her bir
si¢an igin kayit dl¢uldi ve deney tamamlandiktan sonra bu olglimler karsilastirmak
amaci ile tekrarlandi.

Bulgular: Streptozotosin ile olusturulan diyabetik sicanlarin deney sonu
MABP’inda anlaml artig gézlendi (p<0.05). Manyetik alan (MF), diyabetes mellitus
(DM), diyabetes mellitus + manyetik alan (DMMF), diyabetes mellitus + insilin
(DMI) ve diyabetes mellitus + insulin + manyetik alan (DMIMF) gruplarinin sol, sag
hemisfer ve serebellum evans blue (EB) ekstravazasyon degerleri sham grubun
degerlerine gore yuksekti. Ayrica DMIMF grubunun degeri en yliksek seviyede idi
(p<0.05). Sham ve MF grubunun deney sonu vicut agirliklari DM ve DMMF
grubunun degerlerinden anlamli olarak yiksekti (p<0.05). DM, DMMF, DMI ve
DMIMF gruplarinin bazal glikoz degerleri deney sonu degerlerinden anlamli olarak
disukti (p<0.05).

Tartisma ve Sonug: Insiilin tedavisinin, streptozotosin ile olusturulan diyabetik
sigan modelinde modulasyonlu magnetik alan uygulamasinin kan beyin bariyeri
Uzerine olan yikici etkisini Onleyebildigini ilk defa gosterdik. Glikoz
metabolizmasindaki dizelmenin vicut kilo kaybini dnleyebilecedini distiniyoruz.
Ayrica magnetik alanin B hucre fonksiyonu Uzerinde olusturdugu hipoglisemik
etkinin insulin konsantrasyon ve duyarliligini artirarak olabilecedini disinmekteyiz.

Kaynaklar:

1) Albert EN, Kerns JM. 1981. Reversible microwave effects on the blood-brain
barrier Brain Res 230(1-2):153-64.

2) Oztas B, Kalkan T, Tuncel H. 2004. Influence of 50 Hz frequency sinusoidal
magnetic field on the blood-brain barrier permeability of diabetic rats.
Bioelectromagnetics 25(5):400-2.
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DIYABET VE BENFLUOREX TEDAVILI SIGANLARIN DALAK LENFOSITLERININ INCE
YAPISI

Suna Cebesoy1, Seda M. Sari KI|Ian|an2, Nesrin (")zsoy1, Cigdem Ozer®
Ankara Universitesi, Fen Fakiiltesi, Biyoloji Béliimii, Ankara
2 Anadolu Universitesi, Egitim Fakultesi, Eskisehir
3 Gazi Universitesi, Tip Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Ankara
suna.cebesoy@gmail.com

Girig ve Amag: Bu calismada, hem diyabetin dalak lenfositlerine etkisi hemde benfluorex
tedavisinin  diyabetik sicanlarin dalak lenfositlerinde meydana getirdigi iyilesme
incelenecektir. Benfluoreks antihiperglisemik etkisiyle karacigerde glukoneogenezi dusurr,
karaciger ve iskelet kasinda glukoz yararligini arttirir. Kronik benfluoreks tedavisi, dolasan
insulin diizeyini, kan glukozunu, trigliseritleri ve kollesterol konsantrasyonunu disiirmektedir.
Diyabetin lenfositler izerine etkisi ve diyabet + benfluorex tedavili lenfositlerde diyabetin
etkilerinin giderilmesi yéninde ne gibi degisimler oldugu elektron mikroskop kullanilarak
arastiriimistir.

Materyal ve Metod:Agirliklari 200+20 gr. olan 38 adet erkek albino siganlar kullaniimis ve
bunlar doért grup altinda incelenmistir: Kontrol, diyabetik, benfluorex ve diyabet-benfluorex.
Kontrol grubuna, 21 gin sireyle tek sefer intragastrik olarak gavaj uygulamasi ile sadece
musluk suyu verilmistir. Diyabet grubuna diyabetojenik ajan olarak streptozotocin (STZ) 45
mg/kg siganlara tek dozda intraperitonal olarak uygulanarak diyabet olusturulmustur.
Tedavili diyabet grubuna ise 6nce STZ enjeksiyonu ile diyabet olusturulmus daha sonra 21
gin sire ile antidiyabetik ve antihiperlidemik etkisi deneysel olarak gosterilmis olan
benfluoreks intragastrik yoldan uygulanmistir. Elektron mikroskobu calismalari igin dalak
ctkariimis %2,5 luk gluteraldehitle ilk tespit yapilmistir. Tamponla yikanan érnekler Sodyum
fosfat tamponu ile hazirlanan %1 lik OsO4 ile ikinci tespit islemi yapilmistir. Dehidrasyon
isleminden sonra dalak 6rnegdimiz alkol serilerinden gecirilmistir.%1 lik uranil asetatla
boyanan 6rnekler araldit gdmme ortamina gdémulerek bloklar hazirlanmigtir. Bu dort gruptan
hazirlanmis bloklardan ultramikrotomda ince kesitler grid Uzerine alindiktan sonra uranil
asetat-kursun sitrat ile boyanan kesitler TEM de incelemeye hazir hale getirilmistir.
Bulgular: Diyabetik sicanlarin dalak lenfositlerinde dizensiz sekilli atipik c¢ekirdekler
gorilmustir. Pargali, girintili cikintil ve sismis c¢ekirdekli lenfositlere rastlanmistir.
Lenfositlerin hiicre zarinda ve gekirdek zarinda sismeler gézlenmistir. Diyabet + benfluorex
tedavili siganlarda ise dalagin beyaz pulpunda tipik lenfositler gézlenmistir. Bu lenfositlerin
sitoplazmasinda ¢ok sayida serbest ribozomlar dikkat c¢ekmistir. Diyabet + benfluorex
tedavili sicanlarin dalaklarinda olgun ve gen¢ lenfositler normal gérinimdedir. Olgun
lenfositlerde iki gekirdek gdzlenmistir.

Tartisma ve Sonug¢: Bu galismada STZ diyabetik siganlarin lenfositlerinde bozulmalar
dikkat gekmistir. Tedavili siganlarin dalak lenfositlerinde ise fazla bozulmalara rastlanmamis
aksine bu lenfositlerin normale c¢ok yakin gérindlkleri tespit edilmistir. Sonug olarak
diyabetik sicanlarin benfluorex tedavisinden olumlu yonde etkilendikleri yani diyabetik
lenfositlerde iyilesmenin oldugunu soéyleyebiliriz.

Kaynaklar:

1. World Health Organization (WHO) “Definition, diagnosis and classification of Diabetes
mellitus and its complications” report of a WHO Consultation, Geneva, 1999

2. Hayat MA. Principles and Tecniques Electron Microscopy, Biological Applications ( 2
ed.) Vol 1 Edward Arnold Ltd: London 1981

3. Aksoy M. 2000. Beslenme Biyokimyasi. Hatiboglu yayinevi, Ankara 622
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KADMiYUM SULFAT’IN FARE SERUM PROTEINLERI ILE KARACIGER VE
BOBREK HISTOPATOLOJiSi UZERINE ETKILERIN ARASTIRILMASI

Evren Kog1, Yusuf Ersanz, Muhitdin Yilmazz, Musa Karamans, Hasan Ozen3,
Yasemin Bayram?, Omer Faruk Bozukluhan?, Unal Ciftci®
Kafkas Universitesi Veteriner Fakiiltesi Fizyoloji AD', Patoloji AD?/ Kars
Kafkas Universitesi Fen-Edebiyat Fakiiltesi Biyoloji Bolimi® / Kars

Giris ve Amag: Kadmiyum (Cd) yaygin olarak bulunan gevre kirleticilerinden biridir
(1). insan viicuduna sindirim ve solunum yoluyla giren Cd basta karaciger ve
bébrek olmak Uzere akciger, iskelet ve reproduktif sistem Uzerine toksik etki
gOstermektedir (1-2). Bu calismada kadmiyum siilfat [3CdSO48H,0]'In ergin
farelerin serum proteinleri ile karaciger ve bébrek dokularina olan patolojik etkileri
arastirldi.

Materyal ve Metod: Calismada her grupta yedi fare bulunan iki deney ve bir
kontrol grubu olusturuldu. Deney gruplarina 5 gin boyunca intraperitonal (i.p.) yolla
sirasiyla 1,75 mg/kg/gin ve 3,5 mg/kg/gin kadmiyum sulfat enjekte edildi. Kontrol
grubundaki farelere ise 5 gin boyunca 0.5 cc i.p. yolla serum fizyolojik uygulandi.
Calisma bitiminde elektroforez yontemi igin kan 6rnekleri alinarak serumlari elde
edildi. Bu o6rnekler sodyum dodesil silfat poliakrilamid jel elektroforezi (SDS-
PAGE)'nde yuritildd. Histopatolojik incelemeler igin toplanan doku érneklerinden
parafin bloklar hazirlandi ve 5 p kalinliginda kesildi. Kesitlerin tamami
hematoksilen-eozin ile boyanarak 1sik mikroskobunda degerlendirildi.

Bulgular: Serum protein elektroforezinde, kontrol grubuna gére deney grubundaki
bircok protein bandinin kalinlasmaya basladigi, 3,5 mg/kg/giin Cd verilen grupta
31,3 kD ve 38,4 kD’luk yeni proteinlerin sentezlendigi gorildi. Deney gruplarinda
doz artigiyla orantili olarak karacigerde farklh derecelerde hidropik dejenerasyon ve
Kupffer hicrelerinde artis gorildu. Boébrekte ise o6zellikle proksimal tubul
epitellerinde dejenerasyon, nekroz, interstisyel bdlgede az sayida mononukleer
hicre infitrasyonuna rastlandi.

Tartisma ve Sonug: Elde edilen bulgular, kadmiyum sulfat'in fare karaciger ve
bébrek dokularinda dejeneratif ve nekrotik degisikliklere sebep olarak serum
protein ekspresyonlarinda degisimlere yol actigini gostermigtir.

Kaynaklar

1. Luchese, C., Brandao, R., Oliveira, R., Nogueira, C.W., Santos, F.W. “Efficacy of
diphenyl diselenide against cerebral and pulmonary damage induced by cadmium
in mice”. Toxicology Letters. 173: 181-190 (2007).

2. Thijssen, S., Lambrichts, I., Maringwa, J., Kerkhove, E.V. “Changes in

expression of fibrotic markers and histopathological alterations in kidneys of mice
chronically exposed to low and high Cd doses”. Toxicology. 238: 200—210 (2007).
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DOKSORUBISINLE OLUSTURULAN KALP YE_TI_VIEZLiGiNDE L-KARNOZININ
PROTEKTIF ETKISI

Eylem Ta§k|n1, Nurcan Dursun1, Figen Oztirk?
Erciyes Universitesi Tip Fakiltesi 'Fizyoloji, 2Patoloji ABD, Kayseri
eylemtaskin2003@yahoo.com

Giris ve Amag: Doksorubisin (DOX), hematopoietik ve solid kanserlerin
tedavisinde kullanilan kemoterapik bir ajand|r1. Doza baglh olarak kalp yetmezligi
olusturmasi nedeniyle kullanimi sinirhdir ve bu yan etkisinin hiicresel mekanizmasi
bilinmedigi iginz, ilacin kullanimi sirasinda kardiyoprotektif terapétik bir yaklagsim da
heniz belirlenememistir. Calismanin amaci; DOX ile kalp yetmezligi olusturulan
siganlarda L-karnozinin (CAR) protektif etkisini arastirmaktir.

Materyal ve Metod: Spraque-Dawley disi sigan kullanildi. Hayvanlar, her grupta
10 sigan olacak sekilde 3 gruba ayrildi; 1)Kontrol + Serum fizyolojik grubu 2)DOX +
Serum fizyolojik grubu 3) DOX + CAR grubu. DOX uygulamasindan dnceki 14 glin
boyunca her gin 160 mg.kg'1 dozlarinda CAR ip olarak verildi. DOX
enjeksiyonundan 24 saat sonra siganlar ketamin + xylazin ile anestezi edildi.
Arteria femoralis kateterizasyonu ile direkt kan basinci ve kalp atim hizi kaydedildi.
Kan O&rnekleri alindi ve bunlarin plazmalari ayrildiktan sonra kalp yetmezligi
gOstergesi olan plazma kreatinin kinaz degerlerine bakildi. Kalpler hizli bir sekilde
alinip Langendorf sistemine asildi. Ventrikil 6rnekleri histopatolojik agidan
(miyokardiyal lif vakulozasyonu, nekrozis, sisme ve intertisyel 06dem,
disorganizasyon ve yapisal degisiklik) degerlendirildi.

Bulgular: DOX, plazma kreatinin kinazda anlamh artis yapti. Histopatolojik
incelemede DOX uygulamasi nedeniyle miyokardiyal sisme-intertisyel 6dem ve
disorganizasyon goruldi. Ayrica ST intervalinin slresi uzarken sol ventrikil sonu
basinci (LVDP) azaldi. DOX ile kalp yetmezlidi olusturulmadan 6nce CAR
verilmeye baslanilmasi, plazma kreatin kinaz degerini, histopatolojik degisiklikleri,
ST intervalini ve LVDP’i normale déndiirdi. CAR’In kan basinci ve kalp atim hizini
kontrol de@erlerine yaklastirmasina ragmen, bu degisiklik istatistiksel olarak anlamli
degildi.

Tartisma ve Sonug: Biyokimyasal, histopatolojik galismalar doksorubisin ile kalp
yetmezlIigi olusturulmadan 6nce karnozin verilmesinin, doksorubusinin yaptigi kalp
kas hasarlarini azalttigini gostermistir. Karnozin, doksorubisin uygulamasindan
once kardiyoprotektiftir.

Kaynaklar

1. Fisher PW, Salloum F, Das A, Hyder H, Kukreja RC. Phosphodiesterase-5
Inhibition with sildenafil attenuates cardiomyocyte apoptosis and left ventricular
dysfunction in a chronic model of doxorubicin cardiotoxicity. Circulation
2005;111: 1601-1610.

2. KimY, Ma AG, Kitta K, Fitch SN, Ikeda T, lhara Y, Simon AR, Evans T, Suzuki
YJ. Anthracycline-induced suppression of GATA-4 transcription factor:
implication in the regulation of cardiac myocyte apoptosis. Mol Pharmacol
2003; 63 (2): 368-377.
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SPORCULARDA PLAZMA ATRIYAL NATRIURETIK PEPTID DUZEYININ POSTURLE
iLisKisi

Selma Arzu Vardar', Meryem Aktoz?, (")zg?ijl Karakusuglu', Hakan Kunduracilar®
Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD", Kardiyoloji AD?, Mikrobiyoloji AD® Edirne,
arzuvardar@trakya.edu.tr

Giris ve Amag: Atriyal natriliretik peptid (ANP) sag atriyumdan, gerim artisina bagh
salgilanir. Oturur durumda Olgllen plazma ANP dizeylerinin sirtiisti durumda artis
gOsterdigi bildirilmistir. Ayrica ANP’nin kardiyak miyositlerde hipertrofiyi baskilayici rol
oynadigi gdsterilmistir. Bu galismanin amaci, diizenli spor yapan ve yapmayan genglerin
plazma ANP duzeylerinde postire bagl degisimi, atriyum, ventrikil fonksiyonlarini ve sol
ventrikul kitlesini karsilastirmaktir.

Materyal ve Metod: Calismaya yas ortalamasi 19.0+2.4 yil olan, diizenli antrenmanlarini
surdiren 6 okgu ve 3 atletizm sporcusu ve benzer yas grubundan (ortalama 19.4+1.1 yil),
haftalik egzersiz siresi 1.5 saatin altinda olan, 10 saglikh gondlli katildi. Sporcularin haftalik
antrenman saati 13.6+6.0 saat olarak belirlendi. Tim katilimcilarin maksimal oksijen tiketimi
Astrand Bisiklet Ergometre Testi, kardiyak fonksiyonlari ekokardiyografi ile belirlendi.
Katilimcilardan 10 dk’lik oturma sonrasi ve 10 dk’lik yatar durumdan sonra vendz kan alindi
ve plazma ANP dizeyleri Elisa yontemi ile dlciildi. Istatistiksel analiz igin SPSS 10.0
programi kullanildi.

Bulgular: Sporcularin maksimal oksijen tuketimi 44.5+6.5 ml/kg/dk sedanter grubun ise
37.51£6.6 ml/kg/dk bulundu(p<0.05). Sporcularin oturur durumdaki plazma ANP dizeyleri
(0.8940.27 ng/ml) sedanter grubun oturur durumdaki ANP diizeylerinden (0.38+0.15 ng/ml)
yiksek bulundu (p<0.01). Ayni sekilde sporcularin yatar durumdaki ANP dizeyleri de
(1.45+£0.26 ng/ml) sedanterlere gore (0.39+0.10 ng/ml) anlamli ylkseklik gésterdi (p<0.01).
Sporcularda plazma ANP dizeyi oturur duruma goére (0.89+0.27 ng/ml) yatar durumda
(1.45+0.26 ng/ml) artmis bulundu (p<0.01). Sedanter grubun ANP diizeylerinde ise oturur
duruma gore (0.38+0.15 ng/ml) yatar durumda (0.391£0.10) anlamh bir artis saptanmadi.
Sporcu ve sedanterlerin sol ventrikll kitle indeksi (80.0£15.4 ve 75.0+7.3 gr/mz, p>0.05),
myokard performans indeksi (0.35+0.05 ve 0.39+0.03 p>0.05), sol ventrikil caplar
(49.0+£3.6 mm ve 50.1+£2.8 p>0.05), ejeksiyon fraksiyonu (64.8+6.7 ve 59.8+4.7 % p>0.05)
ve sol atriyum voliim indeksi (20.1+5.5 ve 21.7+4.4 ml/m? p>0.05) benzer bulundu.

Tartisma ve Sonug:

Bu calismada, sporcularda plazma ANP dizeylerinin sedanterlerden daha ylksek oldugu ve
yatar durumda belirgin artis gosterdigi saptandi. Bununla birlikte, sporcu ve sedanter grubun
kardiyak hipertrofi ve fonksiyonlar acisindan farkhlik gdstermemesi, ylksek ANP
diizeylerinin sporcularda kardiyak hipertrofiyi dnleyici roli olabilecegini diigiindirmdistir.

Kaynaklar:

1) Horio T, Nishikimi T, Yoshihara F et al. Inhibitory Regulation of Hypertrophy by
Endogenous Atrial Natriuretic Peptide in Cultured Cardiac Myocytes, Hypertension
2000;35;19-24

2) Vogelsang TW, Yoshiga CC, Hgjgaard M et al. The Plasma Atrial Natriuretic Peptide
Response to Arm And Leg Exercise in Humans: Effect Of Posture, Exp Physiol
2006;91;765-771

3)D’Souza SP, Davis M, Baxter GF. Autocrine and paracrine actions of natriuretic peptides
in the heart, Pharmacology & Therapetics 2004; 101;113-129
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AKUT, ARALIKLI VE ADAPTIF HIPOKSININ KALPTE HIF-1 ALFA VE VEGF'YE
ETKISi

Demet Tekin', Ali Dogan Dursun’', Gokhan Karaorman?®, Hakan F|Q|C|Iar1,
Metin Bastug'
'Ankara Universitesi Tip Fakiltesi Fizyoloji Anabilim Dali, Ankara
®Orta Anadolu Bolgesel Kan Merkezi, is Yeri Hekimligi, Ankara
dtekin@medicine.ankara.edu.tr

Giris ve Amag insanlarda hipoksi, yiikseklige maruziyet, akut dag hastaligi, uyku
apnesi v.b. nedenlerle ortaya gikmaktadir. Oksijenin mitokondriyal solunumdaki
islevi nedeniyle hipoksiye karsi korunma mekanizmalari gelismigtir. HIF-1 «a
(Hipoksi ile indiklenen faktér-1 alfa), hipoksiye hiicresel yanitlarda rol alan
proteinlerin transkripsiyonunu saglar. VEGF (Vascular Endothelial Growth Factor),
HIF-1 o’ nin uyardigi bir anjiyogenetik faktordir. Kalp dokusunun hipoksik hasara
yanitlari oksijen destegi ile ihtiyaci arasindaki dengeyle degisir (1). Sunulan
calismada, 5000 metre yukseklige karsilik gelen %11 O,’ye farkh surelerde maruz
kalan tavsanlarin kalplerinde HIF-1 a ve VEGF mRNA ekspresyonlarinin
incelenmesi amaclanmistir.

Materyal ve Metod Yeni Zelanda tiri erkek tavsanlar doért gruba ayrilmistir.
Kontrollerin, bir haftallk bakim sonrasinda kalp dokulari alinmigtir. Hipoksi
uygulamalari, normobarik hipoksi kamarasinda gerceklestirilmigtir. Akut hipoksi
grubu 4 saat, aralikh hipoksi grubu 4 saat/giin, 14 gun, adaptif grup ise ilk 10 gin
hipoksi suresi giderek artirilarak, 11-40. glnlerde 4 saat/giin hipoksiye maruz
birakilmis ve ertesi gun dokular alinmigtir. Deney gruplarinda sol ve sag
ventrikilde, RT- PCR ile HIF-1 alfa ve VEGF mRNA ekspresyonlari incelenmistir.
Bulgular

1. Sol ventrikil VEGF mRNA ekspresyonu akut ve aralikli hipoksi gruplarinda
anlamli oranda artmigtir. HIF-1 alfa degismemistir.

2. Sag ventrikdl HIF-1 alfa ve VEGF mRNA’lari Gi¢ grupta da degismemistir.

3. Sag ventrikil HIF-1 alfa mRNA ekspresyonu sola goére kontrol grubunda
yuksek bulunmustur.

Tartisma ve Sonug¢ Akut ve aralikh hipoksi ile VEGF artisi kalbin iskemik hasardan
korunmasinda anjiyogenezin indiklenmesi agisindan 6énemlidir. Hipoksi ile
indUklenen faktorler, aralikli hipoksinin kalpteki koruyucu etkisinde rol alabilir (2).
Bu araci mekanizmalari ortaya cikarmak ve optimal uygulama kosullarini
belirlemek agisindan sonuglarimiz literatlre katkida bulunacaktir.

Kaynaklar

1. Cataldi A, Bianchi G, Rapino C et al. Molecular and morphological modifications
occurring in rat heart exposed to intermittent hypoxia: role for protein kinase C
alpha. Exp Gerontol 39(3):395-405, 2004.

2. Zhuang J, Zhou Z. Protective effects of intermittent hypoxic adaptation on
myocardium and its mechanisms. Biol Signals Recept 8(4-5):316-22, 1999.
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ONSARTLANMANIN RENAL iSKEMI REPERFUZYON HASARINDA KORUYUCU
ETKISINE K-ATP KANALLARININ VE MIDKININ KATILIMI
NurayYazihan'?, Haluk Ataoglu™®, Nalan Akyi]reé\k“, Guizin O. Kavas?, Burcu Yener' Cengiz
Aydin

Ankara Univ., Tip Fak., Molekiiler Biy. Ar&Ge Birimi', Fizyopatoloji BD?, Mikrobiyoloji BD®

Gazi Univ., Tip Fak., Patoloji BD*, Yiiksek inhtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi®
nurayyazihan@yahoo.com

Giris-Amag:Bobrekte iskemi reperfiizyon (I/R) hasari; kardiyak yetmezlikler, cerrahi
mudaheleler sirasinda, embolilerde, trombozlarin sonucu olarak , hipovolemi durumlarinda,
sokta, ve organ transplantasyonlari gibi pek cok patolojik durumlarda gelisir. Iskemik
6nsartlanma; dokunun I/R hasarina karsi toleransinin sublethal I/R ataklari ile saglanmasidir
Son doénemlerde, iskemik Onsartlanmanin; aktin sitoskeleton ve mitoKarp kanal arasindaki
etkilesimle oldugu dusundlmektedir. Midkin son donemlerde I/R hasari olugsum
mekanizmasinda yer aldigi diglndlen anti-apoptotik ve mitojenik etkili eski bir molekildir.
iskemide ilk olarak aktive olan genlerden HIF-1 ekspresyonunun midkini arttirdig
disunldlmektedir. Bobrekle yapilan I/R  c¢alismalari  mitoKare kanal katiliminin
degerlendiriimesi agisindan kardiak calismalarla farklihk gostermektedir. Bu calismada
mitoKatp kanal blokdri glibenklamid kullanilarak invivo renal I/R modelde iskemik
onsartlanmadaki etkisinin ve bu etkide midkinin katilimin belirlenmesi amaglanmistir.

Materyal-method: Erkek Spraque-Dawley siganlar 45 dk renal iskemiye maruz birakildiktan
sonra 4 saatlik reperfiizyon sonrasi deney sonlandiriimistir. Deney gruplarina uygun olarak
I/R hasarindan 30 dk 6nce 5 dk iskemi ve/veya glibenklamid (40 mM/kg ) uygulanmistir
Sham opere grup kontrol olarak kabul edilmistir. Deney sonunda; renal fonksiyonlar ve
histolojik doku hasari derecelendirmesi degerlendirilmistir.  Apoptosis doku kaspaz-3
dizeyleri, proinflamatuar sitokin TNF dizeyi ile degerlendirilmistir. Doku 6rneklerinde HIF-1
alfa mRNA ekspresyonu ve midkin sekresyonuyla korelasyonuna bakilmigtir.
Bulgular: Onsartlanma glomeriiler disfonksiyonu, tibiiler hasari (biyokimyasal ve histolojik
degerlendirmeler ile) belirgin sekilde diizeltmektedir. Onsartlanma, in vivo kaspaz-3
aktivasyonunu da engelleyerek anti-apoptotik etki gostermektedir, I/R sonrasi inflamatuvar
cevabi; TNF-a yapimini azaltarak gostermektedir. bobrekte dnsartlanmanin anti-apoptotik ve
anti-inflamatuvar etkilerinde ATP bagimh K kanal aktivasyonunun katildigi gorilmusgtir.
Onsartlanma renal dokuda HIF-1 a mRNA ekspresyonunu da arttirmaktadir. ATP bagimli K
kanal blokaji HIF-1 a mRNA ekspresyonunu inhibe etmektedir. Midkin sekresyonu renal I/R
hasarini takiben artmaktadir. 6nsartlanma doku midkin diizeyinde daha fazla artisa neden
olmakta ve bu artis glibenklamid ile inhibe olmaktadir.
Sonug: Onsartlanma renal I/R hasarl sirasinda anti-apoptotik, anti-inflamatuvar etki
gOstererek koruyucu etki gostermektedir. Bu etki ATP bagimli K kanal blokaji ile inhibe
olmaktadir. HIF-1 a mRNA ekspresyonu ve midkin sekresyonu da bu koruyucu etki de yer
aliyor goériinmektedir. Midkinin renal I/R hasarindaki etkilerinin belirlenmesi ve aradaki
baglantinin bulunabilmesi igin daha fazla galismaya gerek vardir.
Kaynaklar:
1. Pompermayer, K., et al. (2005). The ATP-sensitive potassium channel blocker
glibenclamide prevents renal ischemia/reperfusion injury in rats. Kidney Int. 67(5):1785-
96.
2. Ockaili, R., et al. (1999) Opening of mitochondrial KATP channel induces early and
delayed cardioprotective effect: role of nitric oxide. Am. J. Physiol. 277, H2425-H2434.
3. Shi, Y., et al. (2004). Acute cardioprotective effects of erythropoietin in infant rabbits are
mediated by activation of protein kinases and potassium channels. Basic Res
Cardiol.;99(3):173-82.
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TEKRARLANAN SUPRAMAKSIMAL EGZERSIZLERIN PLAZMA
ADIPONEKTIN, IL-6 VE TNF—a DUZEYLERI UZERINE ETKILERI

Hakki Gokbel', Nilsel Okudan’, ibrahim Giil', Muaz Belviranli', H. Serdar
Gergerlioglu1, M. Kemal Ba;arall2
Selguk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Fizyoloji' AD, Biyokimya® AD, Konya

mbelviranli@yahoo.com

Giris ve Amag¢: Adiponektin, yag dokusundan salgilanan sitokin yapisinda bir
proteindir. Egzersiz, adiponektinin etkisine benzer sekilde insulin hassasiyetini
artirmaktadir. Bir proinflamatuar protein olan timoér nekrotizan faktor-a (TNF-a) ile
yag dokusundan salgilanan bir hormon olan adiponektinin birbirlerinin Gretimlerini
etkilemektedir. Kan IL-6 konsantrasyonlarinin egzersizle arttigi bildirilmigtir. Bu
g¢alismada, tekrarlanan supramaksimal egzersizlerin plazma adiponektin, IL—6 ve
TNF—a diizeyleri tizerine nasil bir etki gosterdigini arastirmayi amacladik.

Materyal ve Metod: Calismaya yaslari 18,4-21,4 yil arasinda degisen 14 saglkh
sedanter erkek katildi. Vucut agirhginin kilogrami bagina 75 gram yukte Wingate
testi, aralarinda ikiser dakika dinlenme sureleri verilerek bes kez uygulandi.
istirahatte, son Wingate testi tamamlandiktan hemen sonra, 15 ve 60 dakika sonra
kan érnekleri alindi. Plazma ayristirilarak adiponektin, TNF—a ve IL-6 dizeylerine
bakildi. istatistiksel analizler igin SPSS 15.0 programi kullanildi ve veriler
ortalamazSS olarak ifade edildi.

Bulgular: Plazma adiponektin seviyeleri 5. Wingate testinden 60 dakika sonra
(36,7£2,2 pg/ml) istirahate (37,9+2,1 ug/ml) goére azaldi (P<0,05). IL-6 seviyeleri
egzersizden hemen sonra (118,9141,8 pg/ml) ve 60 dakika sonra (133,8+34,1
pg/ml) istirahate goére (100,9+13,0 pg/ml) artti (P<0,05). TNF—-a seviyeleri ise 5. WT
testinden sonra herhangi bir ddnemde istirahat degerinden farkl degildi.

Tartisma ve Sonug¢: Tekrarlanan supramaksimal egzersizler sonucunda plazma

adiponektin duzeyi azalir ve IL-6 duzeyi artarken, TNF—a dizeyinde herhangi bir
degisiklik olmamaktadir.
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KISA DONEM ANTRENMANIN SIGAN G_ASTR_OKNEM_iUS KASINDA VEGF
mRNA EKSPRESYONU UZERINE ETKILERI

Ali Dogan Dursun, Hakan Figicilar, Metin Bastug, Elif Durak, Demet Tekin.
Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali, Ankara

Amag: Kisa doénem antrenmanin, si¢can gastroknemius kasinda VEGF
ekspresyonuna etkisini incelemek, gastroknemius kasinin kirmizi ve beyaz
kisimlari arasinda bu anjiyogenetik faktdrin ekspresyon dizeylerini karsilastirmak
amaclanmistir.

Materyal ve Metod: Eriskin, erkek Wistar Albino siganlara ginde 15 dakika sure
ile sadece hiz artirilarak 10 glin boyunca kosu bandina ve kosu hizina adaptasyon
kosulari yaptiriimigtir. 3 gunlik dinlenim sonrasi rastgele antrenman grubu(n=6)
ve adaptif grup(n=6) olarak ikiye ayrilmiglardir. Antrenman grubu ardisik 3 gun
ginde 100 dk, 10° egimde, 20-25 m/dk. hizla kosturulmustur. Adaptif gruptaki
siganlar, ayni surelerde kosu bandinda cihaz acik sekilde kosturulmadan
tutulmuslardir. Adaptasyon kosusu yaptiriimayan bir grup sigan da (kontrol grubu
n=6) calismaya ilave edilmistir. Deney hayvanlari sakrifiye edildikten sonra sag
bacak gastroknemius kaslari alinip kirmizi ve beyaz kisimlari ayrilip, sivi azotta
dondurulup molekiler galisma yapilincaya kadar -80°C de saklanmislardir. Bu
orneklerde VEGF164, VEGF188 ve GAPDH (kontrol geni) mRNA ekspresyonlart,
RT-PCR ve agaroz jel elektroforezi ile incelenmistir.

Bulgular: Gastroknemius kasi kirmizi kisminda VEGF164, antrenman grubunda
kontrol ve adaptif gruplarina gore ylksekti (ANOVA p<0.01, Tukey sirasiyla
p<0.05 ve p<0.05). Kirmizi kisim VEGF188 ile beyaz kissm VEGF164 ve
VEGF188'de ylkselme olmakla beraber ANOVA’da istatistiki anlamlilik
saptanmamistir. Bununla birlikte beyaz kisim VEGF164 ve VEGF188 antrenman
gruplarinda kontrol gruplarina gére anlamli derecede yuksekti (t testi, p<0.05 ve
p<0.05). Kontrol, adaptif ve antrenman gruplarinin toplami ile elde edilen karma
grupta, VEGF164 ve VEGF188 gastroknemius kasi kirmizi kisimda beyaz kisma
gore anlamli olarak yiksek bulunmustur (sirasiyla p<0.0001 ve p<0.01).

Tartisma ve Sonug: Uygulanan antrenman programi gastroknemius kasinda hem
beyaz hem de kirmizi kisimda VEGF ekspresyonunu indlklemistir. Karma grupta,
kirmizi kisimda VEGF164 ve VEGF188 ekspresyonunun anlaml olarak fazla
olmasi, kaslardaki fibril tipi farkliligina bagli olabilir.

Kaynaklar:

Amaral SL, Papanek PE, Greene AS. 2001. Angiotensin Il and VEGF are involved
in angiogenesis induced by short-term exercise training. Am J Physiol 281:H1163—
H1169.
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MOGOLISTAN GERBILLERINDE BESIN ILE LOKOMOTOR AKTIVITENIN
DUZENLENMESI| UZERINE FOTOPERIYOD VE YASIN ETKILERI

_ _ Bllent Ginduz, Alper Karakas
Abant |zzet Baysal Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi, Biyoloji Bolim, Bolu
gunduz_b@ibu.edu.tr

Girigs ve Amag¢: Lokomotor aktivitenin sirkadyen ritmi, beyinde hipotalamusta
konumlanmis biyolojik saat (SCN) tarafindan olusturulur, ancak c¢evresel gin
uzunlugu (fotoperiyod) ve besin mevcudiyeti ritmik dizenlemelerde etki
gOstermektedir. Besin mevcudiyeti ile lokomotor aktivite ritminin dizenlenmesi,
yeme zamani oncesi artan aktivite ile karakterizedir. Bu g¢alismada fotoperiyod ve
yasin Mogolistan gerbillerinde (Meriones unguiculatus) besin ile lokomotor aktivite
ritminin dizenlenmesi Uzerine olan etkileri arastirildi.

Materyal ve Metod: Deneyler, 3 aylik(geng) ve 24 aylik (yasli) gerbiller Gizerinde
ve uzun (14L: 10D) ve kisa (8L:16D) fotoperiyodlar altinda gergeklestirildi.
Nokturnal olan ve agirlikli olarak gece beslenen gerbillere besin kistlamasi
uygulandi ve besin sadece glindiz bir saat siresince (saat 12:00 — 13:00 arasi)
verildi. Gerbillerin lokomotor aktivitesi kosu tekerlekleri ile Vital View Software
kullanilarak kaydedildi. Veriler ikili aktogramlar olarak goéruntulendi.

Bulgular: Uzun fotoperiyodda besin kisitlamasi ile ritmin yeniden dizenlenmesi
genc¢ gerbillerde yash olanlara gore daha hizli gerceklesti (p<0,05). Tekerlek
donusgleri ve periyod uzunluklari anlamli olarak degismedi ancak aydinlik/karanlk
donem aktivite orani hem gen¢g hem de yash gerbillerde anlamh olarak artis
gOsterdi (p<0,05). Kisa fotoperiyodda geng gerbillerin besin kisitlamasi ile ritminin
yeniden dizenlenmesi uzun fotoperiyodda ki gen¢ gerbiller ile benzer iken, yasli
gerbillerde bu silre ¢ok daha uzun kaydedildi (p<0,01). Ortalama aktivite ve
aydinlik/karanlik orani geng¢ gerbillerde artti (p<0,05). Yash gerbillerde tekerlek
doénusleri azalirken (p<0,05), aydinlik/karanlik zaman aktivite oranlarinin besin
kisitlamasindan sonra arttigi kaydedildi. Periyod uzunluklari degismedi (p>0,05).

Tartisma ve Sonug: Uzun ve kisa fotoperiyodlarda gerbillerin verdikleri cevaplar
farklihk gostermektedir. Gerbillerin geng ve yash olmasida verilen cevaplarda
farkliliklar yaratmistir. Sonug olarak, Mogolistan gerbillerinde besin mevcudiyeti ile
ritmin dizenlenmesinin hem gin uzunlugu hem de yasa bagl olarak gerceklestigi
gOrulmektedir.

Kaynaklar:

1) Karakas A., Serin E Gunduz B. “Circadian Locomotor Activity Rhythms in
Mongolian Gerbils: Effects of Food Restriction.” Turkish Journal of Biology (30) 23-
28, 2006

2) Karakas A.; Camsari C.; Serin E.; Giindiz B. “Effects of Photoperiod and Food
Availability on Growth, Leptin, Sexual Maturation and Maintenance in Mongolian
Gerbils (Meriones unguiculatus).” Zoological Science Vol. 22 No.6, 665-670, 2005.
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AGIR KASSAL AKTIVITENIN RENAL SITOREZISTANSA KATKISI

Selma Cirrik, Giilsen Oner
Akdeniz Universitesi, Tip Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, ANTALYA
scirrik@akdeniz.edu.tr
Giris ve Amag: AJir kassal aktiviteye bagh hemodinamik degisimler, bébreklerin
egzersiz sirasinda ve sonrasinda iskemi-reperfizyon benzeri bir durumla
karsilasmasina sebep olmaktadir. Zager ve arkadaslari; iskemi-reperfiizyon,
enfeksiyon veya cesitli toksinlere maruz kalan proksimal tibul hiicrelerinin adaptif
Ozellikler kazanarak sonraki streslere karsi diren¢ gelistirdigini ve bu kazaniimig
direngte tubiler kolesterol birikiminin gerekli oldugunu gostermiglerdir (1,2). “Renal
sitorezistans” denilen bu durumun siddetli kassal aktiviteyle de olugup olusmadigi
bilinmemektedir ve bu ¢calismada incelenmistir.
Materyal ve Metod: Calismada, 2,5-3 aylik erkek Wistar siganlar kullaniimis,
denekler sedanter (n=10) ve agir kassal aktivite grubu (n=10) olarak ikiye
ayrilmistir. Siddetli kassal aktivite olarak deneklere 5 giin boyunca tiikenene kadar
treadmill egzersizi (15° egimde, 24 m/dk hizda) yaptiriimistir. Kan laktat dizeyleri,
soleus kasinda sitrat sentaz (CS) aktivitesi, ortalama arterial basing (MAP), GFR,
bébrek kan akimi (RBF), serum kolesterol analizleri yapilmistir. izole proksimal
tubullerde (3) kolesterol diizeylerine bakilmigtir. Sitorezistans gostergesi olarak
ATP-azaltici, kalsiyum yikleyici ajanlar (7,5uM Antimycin A + 20mM deoksiglukoz
+ 10uM A23187) varhdinda ve yoklugunda 4 saat 37 °C’de inklbe edilen
tublllerden ortama sizan LDH dulzeylerine bakilmistir. Sonuglar ortalama +
standart hata olarak verilmis, istatistiksel analiz i¢in student’s-t testi kullaniimistir.
Bulgular: Tikenme sureleri 56.77+4.22 dk/gin olan deneklerin; kan laktat
dizeyinde (1.99+0.11°den 4.22+0.32 mM’e, p<0.001) ve soleus kasi CS
aktivitesinde (60.38+3.45'den 116.17+6.98 uM.g yd'1.dk'1’e, p<0.01) artis
gozlenmis, MAP, GFR, RBF ve elektrolit degerleri degismemistir. Serum kolesterol
dizeyleri degismezken, izole proksimal tibullerde total kolesterol 0.499+0.008'den
0.662+0.067 pM/mg prote (p<0.05) ve serbest kolesterol 0.234+0.029'den
0.4204£0.037 uM/mg prot’e (p<0,01) yukselmistir. Her iki grupta, tibillerden sizan
LDH bazal kosullarda benzerlik gosterirken, mitokondri stresi sedanterde sizan
LDH’y1 arttirmis, egzersizli grupta bu artis gézlenmemistir.
Tartisma-Sonug: Kolesterol birikimi ve membran direncinin artmasi sitorezistans
gostergeleri olarak kabul edildiginden, bu calisma 5 gunluk tiiketici egzersizin renal
sitorezistans yaptigini gostermektedir. Agir kassal aktivitenin bu etkisinin
fonksiyonel 6neminin agiklanmasi igin ilave ¢calismalar gerekmektedir.

Kaynaklar:

1. Zager RA, Johnson A, Anderson K, Wright S.: Cholesterol ester accumulation:
an immediate consequence of acute in vivo ischemic renal injury. Kidney Int.
2001;59:1750-61.

2. Zager RA, Johnson A.: Renal cortical cholesterol accumulation is an integral
component of the systemic stress response. Kidney Int. 2001;60:2299-310.
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3. Vinay P, Gougoux A, Lemieux G.: Isolation of a pure suspension of rat
proximal tubules. Am J Physiol. 1981;241: F403-11.
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2-DEOKSI-D-GLUKOZ'UN MIDE MOTILITESi UZERINDEKIi ETKILERINDE
NITRIK OKSIT’IN ROLU

Ayse Meltem Sevqili', Zeynep Dicle Balkanci', Aysen Erdem’, Mustafa Oguz Gug?
Hacettepe Universitesi, Tip Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dall’, Farmakoloji
Anabilim Dalr®
msevgili@yahoo.com

Giris ve Amag: Motilite bozukluklari ve dispepsi sikayetlerinin yayginhgi,
gastrointestinal sistemin motor fonksiyonlarini ilgi odagi haline getirmigtir. Bir
glukoz antimetaboliti olan 2-deoksi-D-glukoz (2-DG) midede asit saliverilmesini ve
mide hareketliligini artirr. Mide motilite bozukluklarinin tedavisinde yeni bir
secenek olusturabilecegini disindigimiz 2-DG’nin  bu etkilerini vagus
stimilasyonu araciligiyla gerceklestirdigi dusundlmekle birlikte bazi soru isaretleri
bulunmaktadir. Mide motilitesinin kontroliinde etkili olan vagal non-adrenerjik, non-
kolinerjik néronlarin midede gevseme saglayabilmek icin araci olarak nitrik oksidi
(NO) kullandigi bilinmektedir. 2-DG ve NO’nun mide motilitesi Uzerindeki etkileri
¢cok iyi bilinmesine karsin bu maddelerin etkilesimleri bugine kadar
arastirilmamistir. Biz galismamizda 2-DG'nin mide motilitesini artirirken nitrerjik
sistem ile nasil etkilestigini géstermeyi amagladik.

Materyal ve Metod: 1,5 g/kg Uretan (ip) ile anesteziye edilen siganlarin boyun
bdlgesi acilarak trakea kanllU takildi, juguler ven kateterize edildi ve bilateral vagal
sinirler izole edildi. Wistar albino siganlarin kullanildigi calismada 6zel olarak
hazirlanmis lateks bir balon aracili§i ile mide-i¢i basing degisiklikleri kaydedildi. 2-
DG deney modeli icin 200 mg/kg 2-DG (iv) uygulamasindan sonra bir grup
hayvana 10 mg/kg L-NAME (iv), diger gruba ise es dozda L-NNA (iv) uygulandi.
Elektriksel stimllasyon deney modeli igin vagus servikal boélgeden 12V, 0,5ms, 0,1-
0,3-1-3-10 Hz parametreleri ile uyarildi. Alinan ilk kayitlardan sonra L-NAME veya
L-NNA uygulanarak stimulasyonlar tekrarlandi.

Bulgular: 2-DG uygulamasi ile ortalama mide basinci, kasilma genlikleri ve motilite
indeksinde artis kaydedildi (P=0,0156). Uygulanan NO sentaz (NOS) inhibitorleri
mide motilitesinde 2-DG’nin neden oldugu artigi belirgin sekilde azaltti (P=0,0156).
Buna kargin NOS inhibitorleri, santral sinir sistemi disindaki etkilerle mide
motilitesini artiran elektriksel stimilasyonun (P<0,0001) etkilerini potansiyelize etti.
Tartisma ve Sonug: Bu arastirmanin sonuglar 2-DG ile NO arasinda gigli bir
etkilesimin varligini ve bu etkilesimin santral sinir sisteminde (SSS) gergeklesiyor
oldugunu telkin etmektedir. Bulgularimiza dayanarak NO’nun SSS’de 2-DG’nin
mide  motilitesini  artrmak  lzere etki etti§i yolaklarda eksitator
norotransmiter/néromodulator rol oynadigi disunulebilir.

Kaynaklar

1. Andrews PLR ve ark. 1976 J. Physiol. 259(1):32-33P
2. Wang S ve ark. 2007 Exp. Physiol. 92(2):371-382
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FREKANS ANALIZi YONTEMi IiLE AGRI RESEPTORLERININ YOLAKLARININ
ARASTIRILMASI
Mehmet Cemal Kahya'?*, Kemal Sitki Tiirker?, Sutkri Utku Yavuz'?, Erdal
Binboga'?, Elif Sibel Isikoglu'?, Ozlem Cakir'?.
Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Biyofizik Anabilim Dal"

Ege Universitesi Beyin Arastirmalari ve Uygulama Merkezi Gender Reflex
Laboratuvarlari; Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali®, izmir
Atatlrk Egitim ve Arastirma Hastanesi®
mckahya@mail.ege.edu.tr
Giris ve Amag: Deri, derialtt dokularinin ve kasin agrih uyariimasiyla fleksor
kaslarin kasilmasi ve ekstensdr kaslarin inhibisyonu seklinde bir yanit olusturan
refleks geri cekme refleksi olarak bilinmektedir. Bu ¢alismada cildin elektrik ile agn
duyumu olusturacak siddette uyarilmasiyla kaslarda olusan refleks cevabi (kiitan6z
sessiz periyot, kitanomdiskuler refleks) frekans analizi yontemi ile arastirmak

amaglandi.

Materyal ve Metot: Bu 6n galisma iki kadin, biri erkek ¢ saghkl erigkin (yas
ortalamasi 26,6+ 3,5 yil) lizerinde bes motor Unite analiz edilerek yapildi. Elektrik
uyarisi: 0,2 msn sureli kare dalga uyari pulsu seklinde, 1-2 s. arasinda rastgele
olarak el sirtinin 8. dermatomuna uyan alanindan uygulandi. Algi esigi belirlenip
bunun 10-15 kati, refleks olusacak ve Gérsel Analog Olgiit ile 5-6/10 siddetinde
agri hissedilecek duzeyde elektrik akimi verildi. Kayit: Bipolar ylzeyel ve
intramuskller kayit elektrotlari  kullanilarak ulnar sinir ile 8. dermatom
segmentinden inerve olan FDI kasindan kayit alindi. Isitsel geribildirim kullanilarak
gondllinin FDI kasini motor Gnite uyariima frekansi yaklasik 10 Hz olacak sekilde
kasmas! saglandi. Multi Unit EMG (MUEMG): intramiiskiiler elektrotlardan elde
edilen kayit filtre edilip tam-dalga dogrultuldu. Uyarilarin 500 msn. oncesi ve
sonrasindaki kismin ortalamasi alindi. Tek motor Unite EMG: Kas ici tel
elektrotlardan elde edilen tek motor Unite aksiyon potansiyel kaydi analiz edilerek
uyari oncesi ve sonrasi zaman histogrami (peristimulus time histogram), uyari
Oncesi ve sonrasi frekansgram (peristimulus frequencygram) olusturmak igin
kullanildi. Yiginsal toplam (cumulative sum-CUSUM): MUEMG, histogram ve
frekansgram verileri ile CUSUM grafikleri elde edildi. Histogram-CUSUM grafigiyle
refleksin latansi ortalama 65+ 18 msn, sirresi 146+ 61 msn, Frekansgram-CUSUM
ile siire 257+ 94 msn bulundu.

Bulgular: Frekansgramda motor (nite frekansinda disme (inhibisyon) goézlendi
ancak bu slirenin Histogram-CUSUM ile hesaplanandan ¢ok daha uzun oldugu
saptandi. Histogram-CUSUM ile yapilan incelemede eksitasyon olarak gozlenen
potansiyelin gergekte inhibisyonun devami oldugu bulundu.

Tartisma ve Sonug: Sessiz periyot ile ilgili eski bilgilerin degismesi gerekebilir.
Agr reseptorleri ile motor sinir arasindaki baglantilar Frekansgram ile daha dogru
bir sekilde belirlenebilir.

Kaynaklar:

1) Turker, K. S. and Powers, R. K. 2005. Black box revisited: a technique for
estimating postsynaptic potentials in neurons. Trends Neurosci 28(7): 379-86

2) Norton, J.A., Bennett, D.J., Knash, M.E., Murray, K.C., Gorassini, M.A. 2008.
Changes in sensory-evoked synaptic activation of motoneurons after spinal cord
injury in man. Brain. Mar 15. [Epub ahead of print]
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S-31

TOLUENIN ERITROSIT OKSIDAN - ANTIOKSIDAN DURUMUNA VE ZAR
STABILITESINE ETKisI

ismail Karabulut, Dicle Balkanci, Bilge Pehlivanoglu, Aysen Erdem, Ersin Fadillioglu
Hacettepe Universitesi Tip Fakultesi Fizyoloji A.D, Ankara
ikbulut@hacettepe.edu.tr

Giris ve Amag: Toluen, endustride ¢ok yaygin olarak kullanilan organik bir ¢dzicudar.
Gugla lipofilik 6zelligi nedeniyle hiicre zarinda birikir ve basta santral sinir sistemi olmak
Uzere bir cok organi etkiler. Metabolitleri reaktif oksijen tirevlerinin olusumundan sorumludur
ve karaciger, ince bagirsak, bobrek, beyin gibi dokularda lipid peroksidasyonuna yol agtigi
bilinmektedir. Eritrositler oksidatif hasara yatkindirlar. Oksijen radikalleri eritrositlerde
doymamis yag asitleri ve proteinlerle reaksiyona girerek lipit peroksidasyonu ve protein
yikimi sonucu malondialdehit (MDA) ve protein karbonil (PC) olusumuna yol agarlar. Buna
karsilik eritrositlerin savunma sistemleri de guglidir ve oksijen radikallerini ortamdan
uzaklastiran katalaz (CAT), glutatyon peroksidaz (GSH-Px) gibi antioksidan enzimleri yogun
olarak igerirler. Bu calismada kisa sulreli-in vitro ve uzun slreli-mesleksel toluen
maruziyetinin eritrositlerde oksidan-antioksidan duruma etkisi ve bunun zar stabilitesiyle
iliskisi arastinidi.

Materyal ve Metot: Sigara icmeyen, gondlli ve saglikli bireylerden alinan kan 6rnekleri ¢
grupta ¢alisildi. In vivo toluen grubu (n=10) igin ¢alistiklari ortamda gaz detektér pompasiyla
toluen tespit edilen (ortalama=55ppm) ve uzun siredir bu ortamda calisan (ortalama=19,8
yil) bireylerden alinan kan o6rnekleri kullanildi. Calisma ortaminda toluen belirlenmeyen
bireylerden alinan kan 6rnekleri kontrol (n=12) ve in vitro toluen (n=12) gruplarini olusturdu.
In vitro toluen grubunda eritrositler 30 dakika, 300 ppm toluene maruz birakildi. Eritrositlerde
ozmotik frajilite, ortalama hiicre hacmi (MCV), oksidatif stres parametreleri (MDA, PC) ve
antioksidan enzimlerin aktivitesi (CAT, GSH-Px) bakildi. Istatiksel degerlendirme Mann-
Whithney U Testi'yle yapildi.

Bulgular: Toluene in vivo ve in vitro maruziyet eritrositlerde MDA ve PC dizeyini artirirken
(p<0,05), CAT ve GSH-Px aktivitesini azaltti (in vifro CAT aktivitesinde azalma harig
p<0,05). Ozmotik frajilitenin in vitro toluen grubunda azaldigi in vivo grupta degismedigi
gorildi (p<0,05). Eritrosit MCV degerleri yoniunden gruplar arasinda fark bulunmadi.
Sonug: Toluene mesleksel kronik maruziyet ve in vitro kisa sireli maruziyet eritrositlerde
lipid peroksidasyonu ve protein hasarina yol agmakta, antioksidan kapasiteyi azaltmakta ve
hicrenin savunma mekanizmasini zayiflatmaktadir. Oksidatif strese maruz kalan
eritrositlerde artmasi beklenen ve zar stabilizasyonunun bir géstergesi olan ozmotik frajilite;
in vitro toluen grubunda azalmis, in vivo grupta ise degismemistir. Bu durumda toluenin zar
stabilize edici 0Ozelliginin ozmotik direnci korudugu hatta glclendirdigi anlagiimaktadir.
Frajilitedeki azalma eritrosit hacmiyle iliskili bulunmamustir. izin verilen sinirlarda bile toluene
mesleksel maruziyetin oksidatif strese yol agmasi eritrositlerin  yapr ve islevlerini
etkileyecektir. Bu konunun arastiriimasi is¢i ve cevre sagligi agisindan yararli olacaktir.

Bu galisma Hacettepe Universitesi B.A.B. (06D05101003) tarafindan desteklenmigtir.

Kaynaklar:

1. Sivilotti M. Oxidant stress and haemolysis of the human erythrocyte. Toxicol. Rev. 2004;
23(3): 169-188.

2. United States Environmental Protection Agency Office of Pollution Prevention and
Toxics, TOLUENE (CAS Reg. No. 108-88-3), 2000.

3. Halifeoglu I, Canatan H, et al. Effect of thinner inhalation on lipid peroxidation and some
antioxidant enzymes of people working with paint thinner. Cell Biochem. Funct. 2000;
18(4): 263-7.
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S-32
ISITME ENGELLILERDE EL TERCIiHi, GOZ TERCIiHi VE GAPRAZ EL-GOZ DOMINANSI

Serap Yildirim, $Senol Dane
Atatiirk Universitesi Tip Fakdiltesi, Fizyoloji AD, Erzurum

serapyildirim10@hotmail.com

Giris ve Amag¢: Capraz el-gdz dominansi iki sekilde olabilmektedir:1-Elde sag
g6zde sol dominans, 2-Elde sol gézde sag dominans. Konjenital sagirligi bulunan
cocuklarda yapilan bir calismada, sol ellilik oraninin saglikhi kontrollere gbére daha
yuksek oldugu rapor edilmistir. Bu ¢calismada isitme engelli ¢cocuklarda ve saglikli
kontrollerde el tercihi, goz tercihi ve ¢apraz el-géz dominansi arastirildi.

Materyal ve Metod: El tercihi, Modifiye Oldfield anketi kullanilarak, goz tercihi ise
Modifiye Miles testi kullanilarak olciildi. Calismaya 83’i erkek ve 21'i kiz olmak
Uzere toplam 104 isitme engelli gocuk ve 284 saglikli kontrol dahil edildi.

Bulgular: 83 erkek hastada, kontroIIere gore isitme durumu ile el tercihi agisindan
herhangi bir iligki bulunamazken (X =0,18, p>0,05), isitme durumu ile goz tercihi
arasinda iligki anlamlydi (X =4,54, p=0,03). isitme engelli erkek gocuklarda sol
g0zluluk oran| yuksekti. Yine erkeklerde gapraz el géz dominansi agisindan iligki
anlamhydi (X =8,11, p=0,004). 21 kiz hastada |se kontrollere gore isitme durumu
ile el tercihi arasmda anlamli iligki bulundu (X =5,72, p=0,02). Yani isitme engelli
kiz cocuklarda sol eII|I|k orani yuksekti. Yine igsitme durumu ile g6z tercihi arasinda
iliski anlamhydi (X =6,1, p=0,04). Ancak capraz el-go6z domlnanS| agisindan
kontrollerle isitme engelli kiz hastalar arasinda iligki bulunamadi (X =0,49, p=0,48).
isitme engellilerin tamami, kontrollerle kar§|Ia§t|r|Id|g|nda isitme durumu ile el
tercihi acgisindan herhangi bir iligki bulunamadi (X 2 03, p>0,05), ancak isitme
durumu ile gdéz tercihi arasinda iliski anlamliydi (X =5,3, p=0,02). Yani isitme
engelli tum c¢ocuklarda sol g6z tercihi ylksekti. Yine deneklerin tamami
kar§|Ia§t|r|Id|g|nda capraz el-géz dominansi agisindan anlaml iliski bulundu
(X*=6,37, p=0,01).

Tartisma ve Sonug: Bu sonuglar 1siginda isitme engelli ¢ocuklarda solaklik
oraninin yuksek oldugu sdylenebilir. Bu bulgunun cinsiyetle ilgili oldugu; erkeklere
kiyasla kizlarda solaklik oraninin normal populasyona gdre yuksek oldugu
sOylenebilir. Isitme engellilik halinin serebral lateralizasyonu o&zellikle de géz
tercihini etkiledigi ¢ikarimina varilabilir. Ayrica isitme engellilerde capraz el-g6z
dominansi oraninin da topluma gére fazla oldugu séylenebilir.

Kaynaklar:

1) Geschwind N. et al . Cerebral lateralization. Biological mechanisms,
associations, and pathology: I. A hypothesis and a program for research. Arch.
Neurol. 1985; 42:428-459.

2) Dane S. et al. Handedness In deaf and normal children. Intern. J.
Neuroscience. 2002; 112:995-998.

3) Bonvillian, J. D. et al. Handedness pattern in deaf persons. Brain and Cognition,
1982; 1:141-157.
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P-1

TAVSANLARDA DAMAR iCi OKSITOSIN VE METIL ERGONOVIN
ENJEKSIYONUNUN QT SURESI UZERINE ETKILERI

Metehan UZUN', Mehmet KARACA?Z, Birkan T0P9U3, Yunus KURT'
Kafkas Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji AD", Tip Fakiiltesi, Kadin
Hastaliklari ve Dogum AD2, Atatlirk Saglik Hizmetleri MYO, KARS,
metehanuzun@hotmail.com

Girigs ve Amag: Oksitosin (OKS) ve metal ergonovin (ME) insan ve veteriner
hekimlikte uterus kanamalarini azaltmak amaci ile yalniz baslarina veya birlikte
kullanilabilmektedirler.  Yaygin olarak kullaniimalarina ragmen kardiyovaskuler
sistem Uzerinde olusturduklari yan etkiler ile ilgili bilgiler sinirhdir. Bu arastirma ile
uyanik tavsanlarda damar ici yolla farkl dozlarda OKS ve ME’nin kendi basina
veya birlikte enjeksiyonlari sonrasinda kalp atim sayisi (KA), QT ve QTc degerleri
Uzerine olan etkilerinin arastiriimasi amaglandi.

Materyal ve Metod: Arastirma toplam 54 Yeni Zelenda irki tavsan Uzerinde
yuritildi ve her grupta 6 tavsan olacak sekilde 9 grup olusturuldu. Enjeksiyonlar
tavsan basina ve damar ici yolla; I. gruba 0.5 U OKS, Il. gruba 1 U OKS, lll. gruba
3 U OKS, IV. gruba 0.1 mg ME, V. gruba 0.2 mg ME, VI gruba 0.3 mg ME, VIl
gruba 0.5 U OKS + 0.1 mg ME, VIl gruba 1 U OKS + 0.2 mg ME ve IX. gruba ise 3
U OKS + 0.3 mg ME olacak sekilde gergeklestirildi. Enjeksiyon sonrasi 1., 2., 3., 4.,
5,6.,7,8.,9, 10, 12, 14, 16., 18. ve 20. dakikalarda EKG kayitlari alindi. Bu
kayitlardan KA, QT ve QTc degerleri hesaplandi.

Bulgular: incelenen parametreler acisindan sadece ME uygulanan gruplarin hig
birisinde istatistiksel olarak anlamli degisiklilere rastlanmadi. OKS’nin yalniz basina
veya ME ile birlikte uygulandigi gruplarda genellikle enjeksiyon sonrasi ilk 10
dakika icerisinde ve yuksek dozlarda daha glglu bir sekilde olmak Uzere KA
sayllarinda anlamli azalmalar ortaya ciktigi ve yine QT ve QTc sirelerinde
uzamalarin olustugu belirlendi.

Tartisma ve Sonug¢: Sonug olarak KA, QT ve QTc sureleri Gzerinde ME’nin bir
etkisinin olmadigi, OKS’in yalniz basina veya ME ile birlikte uygulamasinin kalp
atim sayisini azalttigi ve QT sdresini uzattigi belirlendi. Ancak, OKS'’in bu etkisinin
kisa sureli oldugu ve ¢ok hizli olan yarilanma dmru suresi ile paralellik gdsterdigi
anlasildi.
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P-2

SICANLARDA YUZD“URME STRESi VE DEKSAMETAZON UYGULAMASININ
BAGIRSAK MIKROBIYOTASINA ETKILERI

Hlmeyra Unsal, Cengiz Unsal, Muharrem Balkaya
Adnan Menderes Universitesi Veteriner Fakultesi Fizyoloji Anabilim Dal
mbalkaya@adu.edu.tr

Giris ve Amag: Stres birgcok gastrointestinal hastaligin etyopatogenezinde énemli
rol oynamakta ve genel olarak faydali bakteri tirlerini azaltirken, patojen bakteri
turlerinde artisa neden olmaktadir. Ancak ekzojen ve endojen kortikosteroidlerin
gastrointestinal mikrobiyotaya etkilerinin farkli oldugu goézlenmektedir. Calismada
akut stres ve deksametazonun bagirsaklardaki faydali ve patojen tlrlere etkileri
karsilastiriimistir.

Materyal ve Metot: Calismada 33 adet Wistar albino disi sican kullanildi. Sigcanlar
5 gruba ayrildi; Grup | Kontrol (n=9)'e herhangi bir girisim uygulanmadi, Grup ||
(n=6) ve lll (n=6)e intraperitoneal yolla bir kez (5 mg/kg) deksametazon verildi,
Grup IV ve V (n=6)e ise soguk ylzdirme stresi uygulandi. Soduk yuzdirme
stresinde siganlar 30 cm derinligindeki 18 °C suda 15 dakika yuzdardldd.
Yuzdirme stresi ve deksametazon uygulamasindan sonra Grup Il, IV ve kontrol
grubundan 4 hayvandan 6. saatte, grup lll, V ve kontrol grubundan 5 hayvandan
ise 24. saatte drnek alindi. Jejenumun son kismindan alinan barsak i¢eriginde total
aerob, gram negatif enterik bakteri ve lactobacil sayisi belirlendi.

Bulgular: Deksametazon uygulamasi 6. saatte total aerob ve enterik bakterilerin
konsantrasyonlarinda énemli artislara neden olurken (sirasiyla p<0.05 ve p<0.01),
lactobacil konsantrasyonlarini etkilemedi. Yuzdurme stresi uygulanan grupta
kontrol grubuna goére 6nemli bir degisim gdzlenmedi. 24. saatte deksametazon
uygulanan siganlarda total aerob, enterik bakteriler ve lactobacillerin kontrol ve
yluzdlirme stresi grubuna gére 6nemli diizeyde arttigi belirlendi (sirasiyla p<0.01,
p<0.01 ve p<0.001). Yuzdurme stresi grubunda ise lactobacil konsantrasyonunun
kontrol grubuna gére azaldigi géruldid (p<0.001).

Tartisma ve Sonug¢: Deksametazonun etkileri 6. saatten itibaren gdzlenirken,
ylizdirme stresinin etkileri 24. saatte ortaya gikti. iki girigsimin etkilerinin oldukga
farkli oldugu saptandi. Spesifik ve non-spesifik stresin barsak mikrobiyotasina etki
mekanizmalari ve sonuglarinin anlagiimasi icin baska calismalara gerek vardir.

Kaynaklar

1. Sdderholm JD, Perdue MH. Stress and the Gastrointestinal Tract Il. Stress and
intestinal barrier function. Am J Physiol Gastrointest Liver Physiol 2001; 280: G7—
G13.

2. Spitz J, Hecht G,Taveras M, Aoys E, Alverdy J. The effect of dexamethasone
administration on rat intestinal permeability: the role of bacterial adherence.
Gastroenterology. 1994;106:35-41

3. Yates Da, Santos J, Soderholm Jd, Perdue Mh. Adaptation of stress-induced
mucosal pathophysiology in rat colon involves opioid pathways. Am J Physiol
Gastrointest Liver Physiol 2001; 281: G124-G128.
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KiLiS KEGILERININ PERI-PARTUM PERIYOTLARI BOYUNCA KAN VE
BiYOKIMYASAL PARAMETRELERINDE MEYDANA GELEN DEGISIKLIKLER
Mehmet iriadam
Harran Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji AD, 63200 Sanliurfa
miriadam@harran.edu.tr
Giris ve Amag: Cesitli fizyolojik mekanizmalarin aydinlatiimasinin yani sira,
hastaliklarin tani ve teghisinde énemli birer kriter olarak kullanilan bazi hematolojik
ve biyokimyasal degisimler, Kilis kegcilerinin farkli fizyolojik evrelerinde

arastiriimistir.

Materyal ve Metot: Peripartum sirasinda bazi hematolojik ve biyokimyasal plazma
parametrelerinde olusan degisimleri arastirmak icin 28 adet saglikh disi Kilis kegisi
kullaniimigtir.

Bulgular: Hematolojik parametrelerden Ca, P, total protein ve kolesterol igerikleri,
glutamik okzaloasetik asit transaminaz (GOT) ve glutamik pirlivik transaminaz
(GPT) aktiviteleri belirlenmistir. Erken gebelik déneminde 18,03+0,30 (x106/mm3)
olan RBC igerigindeki disUsler sirasiyla gebelik-ortasinda 16,94+0,23, gebelik
sonunda 15,401£0,49, ve dogum sonrasinda 16,50+0,54 olarak saptanmistir (p<
0,01). Ayrica dogum sirasinda 20,9411,52 olarak yukseldigi géralmastir (p< 0,01).
Gebeligin 11. ve 18. haftalarinda ve dogumdan 3 hafta sonra Hb
konsantrasyonunda Onemli degisimler gézlenmemigtir. Dogum sonrasi gozlenen
I0kositoza, lenfopeni, eozinopeni (p < 0,01) ve nétrofili (p < 0,05) eslik etmistir.
Gebeligin 4., 11., 18. ve 21. haftalarinda ve dogumdan 3 hafta sonra (p < 0,01)
monositler azalmistir (p< 0,05). Gebelik sonunda, dogumda ve dogumdan 3 hafta
sonra plazmadaki Ca seviyeleri énemli oranda azalmistir (p < 0,01). Gebeligin
erken déneminde 113,65+0,42 g/dl olan plazma total protein igerigi, ge¢ gebelikte
10,4810,44 g/dl ve dogum esnasinda 9,78+51,13 g/dl degerlerine dismustir (p <
0,01). Total kolesterol igerigi gebeligin 12. haftasindan 18. haftasina kadar, dogum
esnasinda ve dogumdan 3 hafta sonra artis gdstermistir (p < 0,01). Gebeligin
erken déneminde 104+0,29 mg/dl olan plazma kolesterol igerigi, gebelik ortasinda
ve gebelik sonunda 110,67+6,92 ve 114,8715,2 g/dl degerlerine yikselmigtir (p <
0,01). Plazmadaki GOT ve GPT aktiviteleri gebeligin 11. ve 18. haftalarinda,
dogumda ve dogumdan 3 hafta sonra artis gostermistir (o < 0,01).

Tartisma ve Sonug: Geg gebelik, dogum ve dogum sonrasi donemlerde bazi
hematolojik ve biyokimyasal parametrelerde &6nemli dedisimler meydana
getirmektedir. Dolayisiyla, disi kegilerin, metabolik stresin farkli fizyolojik evreleri
sirasinda olusan bazi Onemli biyokimyasal varyasyonlara farkl fizyolojik
mekanizmalarla adaptasyon sagladigi gorilmektedir.

Kaynaklar

1. Iriadam, M., 2004. Some hematological and biochemical parameters in Kilis
goat. J. Ankara Univ. Vet. Faculty 51 (2), 83-85.

2. Kaushik, H.K., Bugalia, N.S., 1999. Plasma total protein, cholesterol, minerals
and transaminases during pregnancy in goats. Ind. Vet. J. 76, 603-606.

3. Vihan,V.S., Rai, P., 1987. Certain hematological biochemical attributes during
pregnancy, parturition and post-parturition periods in sheep and goats. Ind. J.
Anim. Sci. 57 (11), 1200-1204.
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UNIVERSITE OGRENCILERINDE DEPRESYON GORULME SIKLIGI VE
YASAM KALITESI

Giil Arslan ', Didem Arslantas Alaettin Unsal 2, Filiz Kog
Eskisehir OsmangaZ| Universitesi Saghk Hizmetleri Meslek Yuksek Okulu '
Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiltesi Halk Saghg AD 2 , Eskisehir
garslan@ogu.edu.tr

Giris ve Amag: Universite 6grencilerinde depresyon goriilme sikhigini saptamak,
depresyonla iligkili olasi risk faktorlerini belirlemek, depresyonun saglikla iligkili
yasam kalitesi Uzerine etkisini degerlendirmek amagclandi.

Materyal ve Metod: Calisma, 01 Aralik 2007-30 Ocak 2008 tarihleri arasinda
Eskisehir Osmangazi Universitesi iktisadi ve idari Bilimler Fakiiltesi, Fen Edebiyat
Fakultesi ve Mihendislik Mimarlik Fakiltesinde 6grenim goren ve basit tesadifi
Orneklem yontemi ile secilen 822 OAgrenci Uzerinde yapilan kesitsel tipte bir
arastirmadir. Sosyodemografik 6zellikler ve depresyon igin olasi risk faktorleri ile
ilgili bilgiler iceren anket ylz yuze gérisme yontemiyle uygulandi. Depresyon, Beck
Depresyon Olgegdi ile yasam kalitesi ise SF-36 ile 6lgiildii(1). Verilerin analizinde Ki-
kare testi ve Student t testi kullanildi.

Bulgular: Calisma grubunu olusturanlarin 377’si erkek ve 445’ kadin idi. Yas
ortalamasi 20.82+1.83’dur (17-30 yas). Depresyon gorilme sikligi %21.8 (n=179)
olarak saptandi. Depresyon goérilme sikligi hekim tanili bir hastalii olanlarda,
aknesi olanlarda, fiziksel kusuru olanlarda, sigara igenlerde, alkol tiiketenlerde ve
aile Oykisu olanlarda daha yulksek bulundu (her biri igin; p<0.05). Fakiilte, cinsiyet,
yas grubu, aile tipi, kardes sayisi, kaldi§i yer, obezite ile depresyon gorilme sikhgi
arasinda bir iligki bulunamadi (her biri igin; p>0.05). Depresyon olanlarda SF-36
Olgeginin tim alan puan ortalamalari daha distk bulundu (her biri igin; p<0.05).
Tartisma ve Sonug: Depresyon, Uiniversite 6grencilerinde yaygin bir saglik sorunu
olup(2), égrencilerin yasam kalitesini olumsuz yénde etkilemektedir Depresyondan
korunmak icin saghk egitimi, psikolojik danismanlik hizmeti veriimesi erken teshis,
tedavide periyodik taramalar yapilmasi, depresyon slUphesi olanlarin ézellesmis
psikiyatri merkezlerine yonlendirilmesi gerektigi kanisina varildi.

Kaynaklar:

1) Kogyigit H, Aydemir O, Olmez N, Memis A. Kisa Form-36 (KF-36)'nin Tirkce
Versiyonunun Giivenirligi ve Gegerligi. ilag ve Tedavi Dergisi 1999;12:102-106.
2)Adewuya AO, Ola BA, Olutayo OA, Mapayi BM, Oginni OO. Depression
amongst Nigerian university students. Prevalence and socio-demographic
correlates. Sos Psychiatry Psychiatr Epidemiol. 2006; 41: 674-8.
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P-5
SOSYAL iZOLASYON STRESININ GASTRIK MUKUSUN BILESIMi UZERINE ETKISIi

Narin Liman', Emel Alan’, Meral A§g|0§|u2, Hakan Sag“)séz3
Erciyes Universitesi Veteriner Fakiiltesi, Histoloji ve Embriyoloji AD", Kayseri
Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Fizyoloji AD?, Kayseri
Dicle Universitesi Veteriner Fakiiltesi, Histoloji ve Embriyoloji AD?, Diyarbakir

Giris ve Amag: Mide mukozasini 6rten mukus katmani patojenik mikroorganizma ve
toksinlerle bulasik gidalar iceren luminal icerige karsi bir bariyer olusturur. Gastrik mukus
musin adi verilen yuksek molekll agirlikli karbonhidrattan zengin glikoproteinler icerir.
Gastrik musinler MUC1, MUC5AC ve MUCSG'yi igine alir. Bu galismanin amaci stresin gastrik
mukus ile jel olusturan bir musin olan MUCS5AC igerigi Uzerindeki olasi etkisinin
belirlenmesidir.

Materyal ve Metod: Calismada Erciyes Universitesi Deneysel ve Klinik Arastirma Merkezi
(DEKAM)'nden saglanan 20 adet Sprague Dawley erkek siganlar eriskin (10 aylik) kontrol ve
izolasyon grubu olmak lzere ikiye ayrildi. Kontrol gruplarindaki sicanlar kafeslere 5’erli
olacak sekilde yerlestirilerek DEKAM’daki diger sicanlarin kafesleri ile ayni odada
bulunduruldu. Sosyal izolasyon stresi grubu ise 28 giin stireyle ayri bir odada ve her biri ayri
kafeste barindirldi. Galisma sonunda derin anestezi altindaki siganlardan alinan mide
ornekleri %10’'luk formaldehit ve karnoy solisyonlarinda tespit edildi ve rutin histolojik
islemelerden gegirilerek bloklandi. Alinan kesitlere Alcian blue (pH:2,5)-Periodic Acid Schifft,
High Iron Diamine - Alcian blue (pH:2,5) ve MUC5AC immunoreaktivitesini belirlemek igin
strepavidin-biotin-peroksidaz  yontemi  uygulandi.  Preparatlar 1silk  mikroskobunda
degerlendirilerek fotograflandi.

Bulgular: Kontrol grubu siganlarin midelerinin kardiya bolgesinde yltizey epitelinin notral ve
stlfomUsinleri kardiya bezlerinin ise sialomusinleri igerdigi belirlendi. Fundusta ylizey ve
foveola epitelinin gogunlukla nétral musinler olmak Uzere silfath misinleri, bezlerin boyun
kisimlarinin ise az miktarda sialomusinleri icerdigi gézlendi. Pilorusta ise ylzey ve foveola
epitelinin nétral misinlerden daha zengin oldugu, ancak az miktarda sulfomusinleri urettigi,
bezlerin dip kisimlarinin ise sialomiisinleri icerdigi tespit edildi. izolasyon grubunda kardiya
bdlgesinden baslayarak pilorus boélgesine kadar yiizey ve foveola epitelinde sulfali misin
iceriginin arttigi belirlendi. Kontrol grubunda midenin her (¢ boliminde ylizey ve foveola
epitelinde gbézlenen MUCS5AC immunoreaktivitesinin, izolasyon grubunda fundus
bdlgesinden baglayarak Ozellikle pilorus bolgesinde artmis oldugu belirlendi. Pilorus
bélgesinde luminal ylzeyde, ylzey ile foveola epitelinde ve pilorus bezlerinde MUCS5AC
sekresyonunda artis tespit edildi.

Tartigma ve Sonug: Normal sigan midesinde MUC6’nin &zellikle antral pilorus bezlerinde
ve fundusun miikéz boyun hicreleri ile esas hicrelerinde bulundugu bildirildigi halde bu
galismada izolasyon grubunda MUCS5AC immunoreaktivitesinin &zellikle pilorusda artis
gOstermesi ve gastrik musin igceriginde de silfath misinlerin artmasi midede mukozal
bariyerin bUtinligunin korunmasinda MUCS5AC’nin ve silfomisinlerin etkin oldugunu
gOstermektedir.

Kaynaklar:

1)Tanaka, T., Tani, S. (2003) Postnatal changes and Effects of Glucocorticoid on MUC5AC
mRNA Expression in the Rat Stomach. Biol. Pharm. Bull. 26: 927-930.

2) Mino-Kenudson, M. Tomita, S., Lauwers, .G.Y. (2007) Mucin Expression in Reactive
Gastropathy. An Immunohistochemical Analysis. Arch Pathol Lab Med.131:86-90.
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AKUT ETANOL ALAN SICANLARDA EPiL_!EPTiFO_R!VI AKTIVITE UZERINE
ALFA-TOKOFEROLUN ETKISI

Ramazan Kozan', Mustafa Ayy|Id|22, Mehmet Yildirim?®, Erdal Ag“ar2
'Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali, Hatay
20Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali, Samsun
3Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali, Trabzon
eragar@omu.edu.tr

Giris ve Amag: Etanoliin epilepsiyle iliskili oldugu bilinmektedir. Bir serbest radikal
tutucusu olan alfa-tokoferol epilepsiye ve alkol toksisitesine karsi koruyucu etki
gOstermektedir. Bu ¢alisma, siganlarda penisilinle olusturulan epileptiform aktivite
Uzerine akut etanol alimi ve yoksunlugunun etkisi ile alfa-tokoferoliin bu etkideki
rolinln ne oldugunu arastirmak igin yapildi.

Materyal ve Metod: Deneylerde 84 adet erkek Wistar sican kullanildi. Uretan (1.25
gr/kg ip) anestezisi altinda epileptiform aktivite penisilinle (500 IU) olusturuldu.
Deney hayvanlari 12 gruba ayrildi: (n=7) 1. Kontrol grubu; 2. Penisilin (500 U,
intrakortikal); 3. Vitamin E (500 mg/kg, intramuskduler); 4. Penisilin + vitamin E; 5.
Etanol (3 g/kg) + penisilin; 6. Etanol (3 g/kg) + penisilin + vitamin E; 7. Etanol
yoksunlugu (3 g/kg) + penisilin; 8. Etanol yoksunlugu (3 g/kg) + penisilin + vitamin
E; 9. Etanol (9 g/kg) + penisilin; 10. Etanol (9 g/kg) + penisilin + vitamin E; 11.
Etanol yoksunlugu (9 g/kg) + penisilin; 12. Etanol yoksunlugu (9 g/kg) + penisilin +
vitamin E. Etanol ve yoksunluk gruplarindaki hayvanlara 3 gun intragastrik yoldan
%30’luk etanol verildi. Epileptiform aktivite kaydedildi ve sonuglar SPSS, Tukey
post hoc testi kullanilarak karsilastiriidi.

Bulgular: 3 g/kg dozdaki akut etanol penisilinle olusturulan epileptiform aktivitenin
ne amplitidini ne de frekansini degistirmedi (p>0.05). 9 g/kg’lik etanol
yoksunlugu ise epileptiform aktivitenin amplitidinde artisa yol acti (p<0.01). Alfa-
tokoferol epileptiform aktivitenin frekansini azaltti (p<0.01). Etanol+alfa-tokoferol
gruplarindaki azalma tek bagina olan alfa-tokoferol gruplarindan farkli degildi.
Tartisma ve Sonug: Akut etanol uygulamasi inhibitér veya eksitator devreleri
etkileyerek epileptik ndbetler Uzerine antikonvulsant ya da prokonvulsant etki
gostermektedir. Elde edilen sonuglara gore yiksek doz etanol ve alfa-tokoferol
uygulamasi penisilinle olusturulan epileptiform aktivite Gzerinde sinirh bir
antikonvulsif etkiye sahiptir.

Kaynaklar

Kim CK, Pinel JPJ, Dalal S, Kippin TE, Kalynchuk LE, Payne GJ: Contingent drug
tolerance: differential tolerance to the anticonvulsant, hypothermic, and ataxic
effects of ethanol. Pharmacol Biochem Behav, 52: 531-539, 1995.

Fischer W, Kittner H: Influence of ethanol on the pentylenetetrazol-induced kindling
in rats. J Neural Transm, 105: 1129-1142, 1998.

Ziskind-Conhaim L, Gao B, Hinckley C: Ethanol dual modulatory actions ob
spontaneous postsynaptic currents in spinal motoneurons. J Neurophysiol, 89:
806-813, 2003.
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UNIVERSITE OGRENCILERINDE BEYIN DALGALARI iLE OGRENME VE
HAFIZA ARASINDAKI iLISKININ INCELENMESI
Bayram Ali Yildiz', Serif Demir?, M. Fatih Gokce?, Seyit Ankaralr®
Abant izzet Baysal Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisti Fizyoloji AD’, Bolu
Diizce Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD?, Diizce
Karaelmas Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD?, Zonguldak
fmg1@mynet.com
Giris ve Amag: Son yillarda beyin dalgalari ile 6grenme ve hafiza arasindaki
iliskiyi gOstermeye yonelik aragtirmalar yapilmaktadir. Alfa dalgalarinin beyin
istirahat halini, beta dalgalarinin ise beynin aktif halini ifade ettigi bilinmektedir. Son
donemde vyapilan c¢alismalarda, alfa dalgalarinin amplitiidlerinin  demansl
hastalarda dustigu ifade edilmistir. Biz de bu g¢alismamizda bundan yola ¢ikarak
normal insanlarin 6grenme ve hafiza becerileri ile alfa dalgalari arasinda bir iligki
olup olmadigini arastirmayi amagladik.
Materyal ve Metod: Bu amacla Universite giris puanlari farkli olan Tip Fakiltesi
(n=20), Orman Fakdltesi (n=20) ve Saglik Yuksek Okulu Hemsirelik Bélimlnden
(n=20) gonulli olarak yaslari 17 ile 27 arasindaki 6grenciler segildi. Secilen
ogrenciler Tip Fakiltesi, Orman Fakiltesi ve SYO Hemsirelik Bélimu olarak 3
gruba ayrildi. Ogrencilerin elektroensefalografik (EEG) diagramlari uygun kosgullar
altinda, her bir denek igin PowerLab/8SP ADInstruments dijital kayit sistemi ile
uyumlu yuzeyel oksipital bdlge elektrodlari kullanilarak 10’ar dakika slreyle
kaydedildi. EEG c¢ekilmeden o©nce 0&grencilere gerekli agiklamalar yapilarak
bilgilendirildi. Farkli bolim &grencilerinin  frekans ve genlik ortalamalarinin
karsilastirimasinda tek yénlii varyans analizi ve aralarinda anlamli fark olan
bolimlerin degerlendiriimesinde post hoc test olarak LSD testinden yararlanildi.
Bulgular: Elde edilen verilere goére, Tip Fakdltesi, Orman Fakiltesi ve SYO
Hemsirelik Bolimlerinde okuyan o6grencilere ait beyin dalga kayitlarinda hem
frekans (p=0.049) hem de amplitiid ortalamalari (p=0.005) arasinda anlamli bir fark
bulunmustur. Gruplar arasi fark incelendiginde,frekans bakimindan Tip Fakiltesi
ve SYO Hemsirelik Bolumlerinin anlamh duzeyde farkli oldugu (p=0.017) ve Tip
Fakiltesi dgrencilerinin frekans ortalamalarinin daha yuiksek oldugu gdézlenmistir.
Bunun disinda frekans dlciimlerinde anlamli farka rastlanmamistir. Genlik dlgtimleri
dikkate alindiginda ise SYO Hemsirelik Bolimii Ogrencilerinin hem Tip (p=0.022)
hem de Orman Fakiltesi (p=0.002) o6grencilerinden anlamli diizeyde dusuk
amplitide sahip oldugu goériimis ancak Orman ve Tip Fakilteleri 6grencileri
arasinda anlamli bir fark bulunamamistir (p=0.148).
Tartisma ve Sonug: Sonug olarak alfa dalgasinin frekans ve amplitidinidn
artmasinin ya da azalmasinin zeka dizeyi ile iligkili olabilecegi, ancak elde edilen
verilerin 1Q testi yapilarak yeniden karsilastiriimasinin daha aydinlatici olabilecegi
distnUlmektedir.

Kaynaklar:

1) Klimesch W. EEG alpha and theta oscillations reflect cognitive and memory
performance: a review and analysis. Brain Res Rev 1999; 29: 169-195.

2) Aquirre-Perez DM, Otero-Ojeda GA, Plieqo-Rivero FB, Ferreira-Martinez AA.
Relationship of working memory and EEG to academic performance: a study
among high school students. Int J Neurosci 2007; 117: 869-882.
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PENISILINLE OLUSTURULAN EPILEPTIFORM AKTIVITE UZERINE
PIRIDOKSIN VE NiTRIK OKSITIN ETKiSi

Mehmet Bosnak', Mustafa Ayyildiz?, Mehmet Yildirim?®, Erdal Agar?

'Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali, Gaziantep
2Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali, Samsun
3Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali, Trabzon
mustafaa@omu.edu.tr

Giris ve Amag: Piridoksin (vitamin Bg), insanda esensiyal bir besin elemani ve
canli dokudaki birgok enzim kofaktoriinin prekirsortidir. Cocukluk déneminde
gorilen bazi tip noébetleri tedavi etmek igin kullaniimaktadir. Nitrik oksidin de
epilepside rol aldigi bilinmektedir. Bu c¢alismanin amaci penisilinle olusturulan
epileptiform aktivite tGizerine pridoksin ve nitrik oksitin etkisini arastirmaktir.
Materyal ve Metod: Deneylerde hayvan etk kurulu onayi alinan 140 adet erkek
Wistar sigan kullanildi. Uretan (1.25 gr/kg ip) ile anesteziye alinan hayvanlarda
epileptiform aktivite penisilin (500 IU) ile olusturuldu ve 30 dakika sonra grup
planlarina uygun olarak kimayasallar verildi. Gruplarda piridoksin (20, 40, 80 ve
160 mg/kg ip.), nitrik oksit agonist (L-Arginin 500 mg/kg ip), antagonistleri (NG-nitro-
L-arginin metil ester [L-NAME] 60 mg/kg ip, 7-Nitroindazol [7-NI] 25 ve 50 mg/kg
ip), D-Arginin ve D-NAME kullanildi. Epileptiform aktivite PowerLab veri kazanim
Unitesi ile kaydedildi. Sonuglar SPSS istatistik programi (one-way ANOVA ve
Dunnett t-testi) kullanilarak karsilastirildi.

Bulgular: Piridoksin (40 mg/kg) penisilinle olusturulan epileptiform aktivitenin
frekansini ve amplitidini anlamli dizeyde azaltti (p<0.05-0.001). L-Arginin 500
mg/kg) ve 7-NI (25-50 mg/kg) de spike frekansini 6nemli derecede azaltti (p<0.05-
0.001). L-NAME, D-NAME ve D-Arginin herhangi degisiklik olusturmadi. Piridoksin
uygulanan etkilesim gruplarinda L-NAME verilmesi piridoksinin antikonvulsant
etkisini tersine gevirirken 7-NI ve L-Arginin verilmesi bir degisiklik yapmadi.
Tartisma ve Sonug: Penisilinle olusturulan epileptiform aktiviteyi piridoksinin 40
mg/kg lik dozunun etkin bir sekilde azalttigi, L-NAME'in bu etkiyi tersine gevirdigi 7-
Nl'un ise etkilemedigi bulundu. Literatlirde nitrik oksitin farkli sonuglara yol actigini
gOsteren calismalara rastlanmaktadir. Eldeki veriler 1siginda piridoksinin
antikonvulsif etkisinin beyindeki nitrik oksit sentaz (NOS) aktivitesinin azaltiimasi
yoluyla olmayabilecedi sonucuna varildi.

Kaynaklar:

Baxter, P. Pyridoxine-dependent and pyridoxine-responsive seizures. Dev. Med.
Child Neurol. 43, 416—420, 2001.

Gospe Jr., S.M. Pyridoxine-dependent seizures: new genetic and biochemical
clues to help with diagnosis and treatment. Curr. Opin. Neurol. 19, 148—153,
2006.

Ayyildiz, M., Yildirim, M., Agar, E. The involvement of nitric oxide in the
anticonvulsant effects of a-tocopherol on penicilin-induced epileptiform activity in
rats. Epilepsy Res. 73, 166—172, 2007.
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SES STRESINE MARUZ BIRAKILAN SICANLARDA DAVRANIS
PARAMETRELERININ INCELENMESI

Eda Ozden’, Serhat Akin', Cemre Kulakci', Arda Bagcaz', Sinan Canan?
Bagkent Universitesi Tip Fakiiltesi D-II Ogrencisi1, Tip Fakdltesi Fizyoloji A.D. 2
sinancanan@gmail.com

Giris ve Amag¢: Sese bagl (audiojenik) epilepsi calismalarinda, kullanilacak
genetik olarak epilepsiye yatkin hayvanlarin secimi icin degisik surelerle ses
uyarani verilmesi yaygin bir uygulamadir. Verilen ses uyaranlarindan sonra nébet
aktivitesi gosteren hayvanlar bu tip calismalara dahil edilirken, verilen uyaranin
diger hayvanlar Uzerindeki etkileri fazlaca bilinmemektedir. Sunulan ¢alismada, bir
hafta boyunca aralikh ses uyaranina maruz birakilan Sprague-Dawley cinsi
siganlardaki gesitli davranis parametrelerinin incelenmesi amaglanmistir.

Gereg ve Yontem: Bagkent Universitesi Deney Hayvani Uretim Merkezi’nin dogum
sonrasi 21 (P21) gunlik hayvan grubundan rasgele secgilen 10 adet erkek
Sprague-Dawley albino sigan, deney ve kontrol olmak lzere 5 bireylik iki gruba
ayrildi. Deney grubuna yedi gin sureyle her giin 13:00-14:00 saatleri arasinda 95-
100 dB siddetinde 2kHZ'lik saf ton ses uygulamasi yapildi. Kontrol grubuna ise
herhangi bir uygulama yapilmadi. Bir haftallk ses uygulamasi sirecinden sonra
siganlar agik alan testi, yikseltilmis arti labirenti, pasif sakinmanin 6grenilmesi ve
zorlu yizme testi kullanilarak davranigsal olarak sinandi. Testlerin siralanmasi
hayvanlar Gzerinden en az stres olusturandan en fazla stres olusturana dogru
gerceklestirilerek hayvanlarin takip eden deneyler sirasinda etkilenimleri en azda
tutulmaya c¢alisildi. Parametrik test varsayimlarina uygun degiskenlerde grup
ortalamalari Student’s t testi ile; normal dagilim gostermeyen degiskenlerde ise
Mann-Whitney U testi ile yapildi.

Tartisma ve Sonug: Davranis testlerinin sonuglarina goére, bu sekilde uygulanan
ses uyaraninin hayvanlarin sinanan davraniglari Uzerinde anlaml bir etki
gostermedigi tespit edildi. Testlerin sonuglarina gore, deney grubu hayvanlarinda,
lokomotor aktivite, arastirma aktivitesi, 6grenme, orta-kisa sureli bellek, kaygi
(anksiyete) ve depresyon kriterleri agisindan kontrol grubuna gére anlamli bir fark
g6zlenmemistir. Denek sayisinin bu tip davranis ¢alismasi agisindan gbrece az
olmasindan dolay! istatistiksel degerlendirmelerin kesin bir yargiya varmayi
mimkin kilmamasiyla birlikte, sonuglarimiz iki grup arasinda incelenen davranis
parametreleri ve testleri acisindan belirgin bir davranig farki bulunmadigini
distndirmektedir. Deneyde uygulanan ses uyarimi, deneysel ses epilepsisi
¢alismalarinda uygulanan ©6n islemlerden birisi oldugundan, deneye dahil
edilmemelerine ragmen, sadece se¢im asamasinda ses uyaranina maruz kalan
hayvanlarin davranigsal testlerde belirgin bir etki gortlmeksizin kullanilabilecedi
sonucuna varmig bulunmaktayiz.
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KADMiYUM SULFAT’IN LEUCISCUS CEPHALUS (L. 1758) UZERINE
ETKILERININ ELEKTROFORETIK VE HISTOPATOLOJIK YONTEMLERLE
ARASTIRILMASI
Yasemin BAYRAM', Yusuf ERSAN', Muhitdin YILMAZ', Hasan OZEN?, Musa
KARAMAN?, Evren KOG?, Hamit USLU®
Kafkas Universitesi Fen-Edebiyat Fakaiiltesi Biyoloji Bolimi', KARS
Kafkas Universitesi Veteriner Fakiiltesi Patoloji AD?, Fizyoloji AD®, KARS
zeynabayram05@hotmail.com
Girig ve Amag: Sanayide yaygin olarak kullanilan metallerden biri olan kadmiyum
Ozellikle sanayi bolgesindeki fabrikalardan ve evsel atiklardan sulara karisarak
cevre kirliligine sebep olmaktadir. Kadmiyum, civa ve kursun gibi agir metaller ile
cevre kirlenmesine maruz kalan sularda yasayan baliklarin homeostatik
dengesinde geri donllmez ve dizensiz degisiklikler meydana gelebilmektedir [1-2].
Bu calismada kadmiyum silfat [3CdSO48H,0]'in kefal (Leuciscus cephalus) serum

proteinleri ve dokulari Uzerine etkileri arastirildi.

Materyal ve Metod: Calismada, Kars Cayr'ndan elde edilen baliklar 500 litrelik bir
su tankinda 10 glin sureyle bekletilerek ortama adaptasyonlari saglandi. Daha
sonra her grupta 10’ar adet balik bulunan 3 grup olusturuldu. I. gruptaki (kontrol)
baliklar gesme suyu igeren tankta, Il. ve Ill. gruptaki baliklar ise sirasiyla 1 ppm ve
2 ppm dizeyinde kadmiyum silfat iceren tanklarda 10 gun sureyle bekletildi.
Calisma siresi sonunda baliklarin kuyruklari kesilerek kan numuneleri alindi, +4°C
ve 3000 rpm’de 10 dakika santriflij edilerek serumlari ¢ikarildi ve sodyum dodesil
sUlfat-poliakrilamid jel elektroforezi (SDS-PAGE) yontemiyle yaritildd. Baliklarin
nekropsileri yapilarak alinan doku 6rneklerinden parafin bloklar hazirlandi, 5 p
kalinhginda kesitler alindi ve hematoksilen-eozin ile boyanarak 11k mikroskobunda
histopatolojik degisikler yoniinden incelendi.

Bulgular: Kadmiyum sulfat'a maruz birakilan baliklarin SDS-PAGE’den elde edilen
elektrophoregrami incelendiginde protein bantlarinda doz artisina bagli olarak
artan derecelerde incelmelerle birlikte 1 ppm kadmiyum stilfat verilen hayvanlarda
100,5 kD ve 36,1 kD’luk, 2 ppm kadmiyum sulfat verilen hayvanlarda ise 47,3 kD
ve 44,5 kD’luk proteinlerin sentezlerinin inhibe oldugu saptandi. Histopatolojik
incelemelerde ise kadmiyum silfat verilen baliklarin solungaglarinda sekonder
lamel epitellerinde dejenerasyon, nekroz ve klorid hiicrelerinde sismeye rastlandi.
Karacigerde ise ortadan siddetliye kadar degisen derecelerde hidropik
dejenerasyon ve nekroz goérulda.

Tartisma-Sonug: Elde edilen bulgular dogrultusunda kadmiyum sulfat’in, baliklarin
serum protein ekspresyonlarinda degisimlere, solunga¢ ve karaciger dokusunda
dejenerasyon ve nekrozlara sebep olarak toksik etki olusturdugu kanisina varildi.
Kaynaklar

Beyazit, N., Peker, “Atik Sularda Agir Metal Kirliligi ve Giderim Yontemleri” In: Atli,
V., Belenli. (Eds), Kayseri 1. Atk Su Sempozyumu Bildirileri, 22-24 Haziran 1998
Kayseri, 209-215, 1998.

Lebedeva, N.E., V.Z. Vosyliene, T.V. Golovkina., “Haematological-Biochemical
Responses of Fish to Biogenous and Anthropogenic Chemical Stimuli”
Ichthyohaematology. Proceedings of the 4" Ichthyohaematological Conference,
Hluboka/ VIt., Czech, 85-87, 1998.

92



P-11

ARAP ATLARINDA SERUM MELATONIN, TESTOSTERON VE PROGESTERON
DUZEYLERININ MEVSIMSEL DEGISIMLERI

Cigdem Altinsaat', Aykut Goktiirk L"Jner3, Nesrin Su|u1, Ahmet Ergl'Jn2
'Ankara Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Ankara
2Ankara Universitesi, Tip Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Ankara
3Adnan Menderes Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Aydin
altinsa@veterinary.ankara.edu.tr

Girig ve Amag: Melatonin, sirkadiyen ya da sirkanual ritim gdsteren Ureme, bagisiklik ve
uyku-uyaniklik hali gibi fizyolojik mekanizmalarin diizenlenmesinde énemli rol oynamaktadir.
Kuzey yarim kirede, mevsime baglh Ureme gdsteren hayvanlar kisin giin uzunlugunun
azalmasiyla daha ¢ok melatonin hormonu salgilarlar. Yazin ise uzun glinlerde melatonin
seviyeleri duslk kalarak ozellikle reprodiktif aktivitenin artmasina izin verir. Bu galismanin
amacl, dogal fotoperiyodik kosullarda Arap atlarinin serum melatonin, testosteron ve
progesteron seviyelerinin mevsimsel degisimlerini belirlemektir.

Materyal ve Metod: Otuz sekiz adet saglikli Arap atindan (20 disi ve 18 erkek) lreme
déneminde ve uremenin olmadigi dénemde kan 6rnekleri alinip radioimmunoassay yontemi
ile serum melatonin, testosteron ve progesteron seviyeleri belirlendi. Ureme déneminde
progesteron seviyesi 1 ng/mlI'nin altinda olan kisraklar folikliler fazda, 1 ng/ml'den yiksek
olan kisraklar luteal fazda olarak degerlendirildi. Uremenin olmadigi dénemde ise 1
ng/ml'nin altinda olan kisraklar degerlendirildi. Melatonin seviyeleri igin cinsiyet ve lreme
sezonunun etkisi two-way ANOVA testi ile degerlendirildi. Ureme dénemi (luteal ve folikiiler
faz) ve Ulremeni olmadigi dénemde progesteron seviyeleri one-way ANOVA testi ile
degerlendirildi. Melatonin ile diger hormonlar arasindaki iligski pearson korelasyon katsayisi
kullanilarak degerlendirildi (SPSS, 11.5).

Bulgular: Sirasiyla hem kisrak hem de aygirlarda melatonin seviyeleri Gremenin olmadigi
donemde (42.41+£1.59 ve 37.68+1.55 pg/ml) Ureme dOnemine goére (23.52+1.24 ve
17.2242.10 pg/ml) daha yilksek oldugu belirlenmistir. Ureme déneminde &strus siklusu
goOsteren kisraklarda luteal ve folikiiler donemde salgilanan melatonin seviyeleri arasinda
fark bulunmadi. Kisraklarda hem treme déneminde hem de Gremenin olmadigi dénemde
aygirlara gére daha ylksek melatonin seviyelerine sahip oldugu belirlendi. Aygirlarda Greme
dénemindeki (6.58+0.50 ng/ml) testosteron seviyeleri Uremenin olmadigi dénemden
(3.64+0.48 ng/ml) daha yuksek oldugu ve her iki dénemde de melatonin ile testosteron
seviyeleri arasinda negatif bir iligki saptandi (r=-0.658, p<0.01). Kisraklarin melatonin ve
progesteron seviyeleri arasinda ise luteal donemde negatif bir iliski bulundu (r=-0.829,
p<0.05).

Tartisma ve Sonug: Bu calisma ile Arap atlarinda, giin uzunlugundaki degisikliklerin
mevsimsel Uremede bir dizenleyici olarak goérev aldigi ve fotoperiyodun bu diizenlemede
etkisi oldugu bulundu.

Kaynaklar:

1) Diekman MA, Braun W, Peter D, Cook D (2002): Seasonal serum concentrations of
melatonin in cycling and noncycling mares. J Anim Sci, 80, 2949-2952.

2) Fitzgerald BP, McManus CJ (2000): Photoperiodic versus metabolic signals as
determinants of seasonal anestrus in the mare. Biol Reprod, 63, 335-340.

3) Cox JE, Redhead PH, Jawad NM (1988): The effect of artificial photoperiod at the end of
the breeding season on plasma testosterone concentrations in stallions. Aust Vet J, 65,
239-241.
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PINEALEKTOMININ, MELATONIN VE LEPTIN HORMONLARININ SURIYE
HAMSTERLERINDE OVARYUM FOLIKUL GELISiMi UZERINE ETKILERI

) Aliye Kaya, Alper Karakas, Bulent Gundlz
Abant Izzet Baysal Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi, Biyoloji Bolimd,
14280 BOLU, aliye _kaya86@hotmail.com

Girig ve amag: Yag dokudan sentezlenen leptin hormonu, Suriye hamsterlerinde
diurnal bir ritim ile gece az, gundlz ise fazla salinir. Bu hormonun, ob/ob farelerde
infertiliteyi ortadan kaldirdigi kaydedilmigtir. Pineal bezinde sentezlenen ve
karanlkta salinimi en yiksek seviyeye ulasan melatonin hormonunun ise Uremeyi
negatif yonde etkiledigi bilinmektedir. Bu galismada pineal bezinin ¢ikariimasinin ve
disaridan uygulanan leptin ve melatonin hormonlarinin Suriye hamsterlerinde
ovaryum folikul gelisimi tizerine olan etkileri incelendi.

Materyal ve Metod: Hamsterler, pinealektomi ve kontrol gruplarinin altinda; kontrol,
melatonin enjeksiyonu ve leptin enjeksiyonu olmak Uzere U¢ alt gruba ayrildilar.
Hamsterlerin 6strus sikluslari 10 glin sliresince alinan vajinal yayma preparatlar ile
tespit edildi. Ostrus safhasini takiben, hamsterler dért giin boyunca serum fizyolojik
(saat 12:00, 0,9% NaCl), melatonin (saat 17:00, 100 ug/kg) ve leptin (saat 12:00,
100 ug/kg ) ile enjekte edildiler. Dordiinci glin sonunda dekapitasyonu takiben
ovaryumlar g¢ikartildi ve formaldehid ile tespit edildiler. Ovaryumlar vibrotomla (10 y)
kesilip, hematoksilen ve eosin ile boyandiktan sonra histolojik analizleri
gerceklestirildi. Folikuller, primer, ki¢uk sekonder, orta sekonder, blyuk sekonder
ve antral olmak Uzere bes farkli kategoride degerlendirildi. Ovaryumlarin toplam
folikll sayilar tespit edildi.

Bulgular: Kontrol ve pinealektomi gruplarinin ikisinde de, leptin enjeksiyonlari
kontroller ile karsilastiriidiginda bes farkli kategorideki ovaryum folikillerinin
hepsinin c¢aplarinda ve sayisinda artisa neden olurken (p<0,01), melatonin
hormonunun ise folikil caplarinda ve sayisinda azalmaya neden oldugu
kaydedilmistir (p<0,01).

Tartisma ve sonug¢: Bu ¢alismanin sonuglari, genel olarak tGreme Uzerine uyarici
etki yapan leptin hormonu ile inhibe edici etki yapan melatonin hormonu ile
uyumludur. Elde edilen sonuglar, testis ve gelisimi Uzerine etkileri bilinen bu iki
hormonun ovaryum folikil gelisimi Gzerine etkilerini gbésteren bu anlamda ilk
bulgulardir.

Kaynaklar

1) Glndlz B, Karakas A, Terzi H, Oner J, Serin E, Kilkner A, The effect of
pinealectomy and leptin hormone on the proliferation and apoptosis activation in
Syrian hamster testis in different photoperiods International Journal of Andrology
(31) 1-10, 2008

2) Sadeu. J. C, Adriaens. |, Corturindt. R, Smitz. J,. Study of folliclogenesis in vivo
in quinea pig. Theriogenelogy 68:1228-1239, 2007
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FERTIL VE INFERTIL KADINLARDA TiROi]’ HORMONLARI VE PROLAKTIN
DUZEYLERININ BELIRLENMESI

Arzu Sahin’, Feyyaz Onder?
1: Artvin Coruh Universitesi Saglik Yiiksekokulu, ARTVIN

2: Kafkas Universitesi Veteriner Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali, KARS
sahin-97@ hotmail.com.

Giris ve Amag: En onemli gbrevi metabolizmayi kontrol etmek olan tiroit
hormonlari; canlilarin  gelismesi, hayatlarini  saglikh  bir sekilde devam
ettirebilmeleri igin gerekli olup, organizmadaki birgok sistemi etkilemektedir. Bu
calisma kadinlarda infertilite Uzerine tiroit hormonlarinin etkisini belirlemek
amaciyla yapilmistir. Bu nedenle de fertil ve infertil kadinlarda; tiroit stimdlan
hormon (TSH), serbest triiyodotironin (ST3), serbest tiroksin (ST4) ve prolaktin
dizeyleri belirlenmistir.

Materyal ve Metot : Arastirma Kars Dogum ve Cocuk Bakimevi, Artvin Devlet
Hastanesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Poliklinigine basvuran, yaslar 15-45
arasinda degisen 40 infertil ve 44 fertil olmak Uzere toplam 84 kadinda yapildi.
Hastalar primer infertil (n=30), sekonder infertil (n=10) ve fertil (h=44) olmak Uzere
3 gruba ayrildi. Erken follikiler fazda alinan kan o6rneklerinden elde edilen
serumlarda TSH, ST; ST, ve prolaktin dizeyleri Mikropartikiler Enzim
Immunosay (MEIA) yontemiyle belirlendi.

Bulgular: Serum TSH dizeyleri fertil, primer infertil ve sekonder infertil gruplarda
sirasiyla 1.7+ 0.4, 1.6+0.2, 0.81£0.2 pylU/ml'ydi (p>0.05). Fertil, primer infertil ve
sekonder infertil gruplarda ST; dlizeyleri sirasiyla 2.36 £ 0.06, 2.46 + 0.09, 2.35 +
0.2 pg/ml iken, ST, degerleri ise sirasiyla 0.98+ 0.02, 0.94 + 0.04, 1.0+0.03 ng/dl
dizeyindeydi (hem ST3; hem de ST, igin p>0.05 ).TSH ve ST, arasinda énemli
negatif bir korelasyon, (p=0.012, r =-0.275) ve ST; ile ST, arasinda ise onemli
pozitif bir korelasyon (p=0.002, r = 0.330) vardi. Prolaktin dizeyleri de gruplar
arasinda farklilik gbéstermedi ve fertil, primer infertil ve sekonder infertil gruplarda
siraslyla 16.7£ 2.6, 21.1 £ 2.1, 16+1.9 ng/ml'ydi (p>0.05).

Tartisma-Sonug: Sonug olarak, TSH, ST;, ST,4 ve prolaktin diizeyleri bakimindan
gruplar arasinda farkhlik yoktu. Hormon dizeyleri genelde normal sinirlar
icerisindeydi ve bundan dolayl bu parametreler ile infertilite arasinda bir iligki
g6zlenmedi. Bu nedenle hipotiroidizm ve hipertiroidizmli hastalarda daha kapsamli
arastirmalarin yapilmasinin gerekli oldugu kanaatine varilmistir.

Kaynaklar

1) Channing, C.P., Tsai, V., Sachs, D.: Role of insulin. Thyroxine and cortisol in
luteinisation of porcine granulosa cell growing chemically defined media. Biol
Reprod 1976; 15:235-240.

2) Guyton, A.C., Hall, J. E.: Textbook of medical physiology. Philadelphia, W.B.
Saunders company, Tenth edition, 2000, 858-868.

3) Yilmaz, B.: Hormonlar ve Ureme Fizyolojisi. Ankara, Feryal Matbaacilik,
1.Basim, 1999, 84-133.
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AKUT AGLIKTA C VITAMINIi YUKLEMESININ NORADRENALIN DUZEYLERINE
ETKiSi
Birsen Kaplan', Sehri Elbeg?, Ferihan Cetin®
! Gazi Universitesi Saglik Hizmetleri Meslek Yuksekokulu, Tibbi Laboratuvar
Programi Goélbasi/Ankara, °Gazi Universitesi Tip Fakdltesi Tibbi Biyokimya AD
Besevler/Ankara,
® Dokuz Eyliil Universitesi Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon Meslek Yiiksek Okulu
inciralti/izmir, bkaplan@gazi.edu.tr

Girig ve Amag: C vitamini, noradrenalin biyosentezinin son basamaginda etkilidir.
Cesitli durumlarda insulin sentez ve salinimini artirici etkilere de sahip olan suda
eriyen bir vitamindir.Bu gcalismada 24 saat siire ile s6z konusu olan akut aghkta C
vitamini ylUklemesinin, kan C vitamini, kan noradrenalin ve kan C-peptid
diizeylerine etkisinin arastiriimasi amaclanmistir.
Materyal ve Metod: Calisma alti grup ve onar denekten olugsmaktadir. Denek
olarak kobay (Cavia aperea porsellus) kullaniimistir. Gruplar; kontrol grubu (K) , C
vitamini yuklenen (tek doz, 500 mg/kg, ip) kontrol grubu ( Cvit+K), 24 saat aglik
grubu (A24), C vitamini yliklenen (tek doz, 500 mg/kg, ip) 24 saat aghk grubu
(Cvit+A24), 24 saat acligi takiben 24 saat beslenme grubu (A24+B24), C vitamini
yuklenen (tek doz, 500 mg/kg, ip) 24 saat acligi takiben 24 saat beslenme
(Cvit+A24+B24) gruplarindan olugsmaktadir. Kan numuneleri, uygulama sonrasi
24-48 saatlerde intrakardiyak ponksiyon ile toplanmistir.
Bulgular: Kan C vitamini diizeyi, K grubuna kiyasla Cvit+K ve Cvit+A24 grubunda,
A24 grubuna kiyasla Cvit+K ve Cvit+A24 grubunda, A24+B24 grubuna kiyasla K
grubunda, A24+B24 ve Cvit+tA24+B24 grubuna kiyasla Cvit+A24 grubunda
istatistiksel olarak anlamli diizeyde ytksek bulunmustur. Kan noradrenalin dizeyi,
K grubuna kiyasla Cvit+K, Cvit+A24, A24+B24, Cvit+A24+B24 gruplarinda, A24
grubuna kiyasla Cvit+A24, Cvit+A24+B24 gruplarinda, A24+B24 grubuna kiyasla
Cvit+A24 grubunda istatistiksel anlam ifade eden dizeyde yuksek
bulunmustur.Kan C-peptid dizeyi ise Cvit+A24+B24 grubuna kiyasla K , A24 ve
A24+B24 gruplarinda istatistiksel agidan anlamli olarak yuksek bulunmustur.
Tartigma ve Sonug¢: Akut acglikta C vitamini uygulamasi, kan noradrenalin
dizeyinde artisa sebep olabilir. Ancak C vitamini uygulanan akut aghgdin beslenme
ile devami s6z konusu oldugunda hem noradrenalin hem de C-peptid duzeyleri
azalabilir.
Kaynaklar
1.Newsom SA, Paxton RJ, Rynn GM, Bell C. Influence of Ascorbic Acid on the
Thermic Effect of Feeding in Overweight and Obese Adult Humans.Obesity
doi:10.1038/0by.2008.304.
2. Wu X, lguchi T, Hirano J, Fujita I, Ueda H, Itoh N, Tanaka K, Nakanishi
T.Upregulation of sodium-dependent vitamin C transporter 2 expression in
adrenals increases norepinephrine production and aggravates hyperlipidemia in
mice with streptozotocin-induced diabetes. Biochem Pharmacol. 1;74(7):1020-8,
2007
3.Kawai K, Ito H, Kubota H, Takemori K, Makino S, Horio F. Changes in
catecholamine metabolism by ascorbic acid deficiency in spontaneously
hypertensive rats unable to synthesize ascorbic acid. Life Sci. 2003 Feb
28;72(15):1717-32
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AKUT ACLIKTA C VITAMINi YOUKLEMESININ iSTAH UZERINDEKI ETKIiSi
Sehri Elbeg ', Birsen Kaplan ?, Ferihan Cetin®

' Gazi Universitesi Tip Fakdltesi Tibbi Biyokimya AD Besevler/Ankara, *Gazi
Universitesi Saglik Hizmetleri Meslek Yliksek Okulu, Tibbi Laboratuvar Programi
Golbasi/Ankara, * Dokuz Eylul Universitesi Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon
Meslek Yiiksek Okulu inciralti/izmir, bkaplan@gazi.edu.tr

Girig ve Amag: C vitamini yUklemesinin oreksijenik etkilere sahip oldugunu belirten
calismalar bulunmaktadir. Bu ¢alismada 24 saat sire ile olusturulan akut aclikta, C
vitamini yUklemesinin istah Uzerindeki etkisinin arastiriimasi amaglanmistir. Bu
amagcla kan oreksin-A, leptin, ghrelin ve néropeptid Y dizeyleri tespit edilmistir.
Uygulama éncesi ve sonrasinda viicud agirliklari élgtlmustir.

Materyal ve Metod: Calisma alti grup ve onar denekten olugsmaktadir. Denek
kobaydir (Cavia aperea porsellus) . Gruplar; kontrol grubu (K) , C vitamini yiklenen
(tek doz, 500 mg/kg, ip) kontrol grubu (Cvit+K), 24 saat aglik grubu (A24), C
vitamini yuklenen (tek doz, 500 mg/kg, ip) 24 saat aglik grubu (Cvit+A24), 24 saat
acligi takiben 24 saat beslenme grubu (A24+B24), C vitamini yuklenen (tek doz,
500 mg/kg, ip) 24 saat acligl takiben 24 saat beslenme (Cvit+A24+B24)
gruplarindan olusmaktadir. Kan numuneleri, uygulama sonrasi 24- 48 saatlerde
intrakardiyak ponksiyon ile toplanmistir.

Bulgular:Kan oreksin-A dizeyi, K grubuna kiyasla Cvit+K, A24, Cvit+A24,
A24+B24, Cvit+A24B24 gruplarinda istatistiksel olarak anlamli dizeyde yiksek
bulunmustur.Kan leptin dizeyi, CvittK grubuna kiyasla A24 ve CvittA24
gruplarinda istatistiksel olarak belirgin ylikselme gostermistir. Cvit+A24 grubuna
kiyasla A24+B24 grubunun leptin dizeyi, istatistiksel olarak anlaml dizeyde
dislk bulunmustur. Kan ghrelin ve néropeptid Y dizeylerindeki farklanmada,
belirgin bir degisiklik saptanamamistir. Uygulama o6ncesi ve sonrasi  vicud
agirliklarinda belirlenen farkllik, istatistiksel olarak énemli bulunmamistir.
Tartisma ve Sonug: C vitamini uygulamasi, akut acllk ve beslenme
durumlarindaki besin alinimindaki artista, oreksijenik peptidlerden oreksin-A etkili
olabilirken oreksijenik peptidlerden ghrelin ve néropeptid Y etkili olmayabilir. Akut
aclik ve C vitamininin uygulamali akut acglikta gbzlenen besin  alinimindaki
azalmada anoreksijenik peptidlerden leptin etkili olabilir.

Kaynaklar:

1. Rodgers RJ, Ishii Y, Halford JCG, Blundell JE. Orexins and appetite regulation
Neuropeptides, 36(5) :303-325, 2002

2.Smart D, Jerman J.The physiology and pharmacology of the orexins. Pharm Ther

94:51-61, 2002

3. Odumosu A.Anorectic drugs and vitaminC:role in appetite and brain ascorbic

acid in guinea pigs. Int J Vitam Nutr Res 51(3):247-53, 1981
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ENDOKRIN BOZUCULARIN SICAN '_I'ESTiS DOKUSUNDA OKSIDAN SISTEM
UZERINE ETKISI

Cigdem Ozer’, Ediz Yesilkaya ?, Aysun Bideci %, Peyami Cinaz 2
Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD ! Cocuk Saglig! ve Hst. AD 2 Ankara
ozercigdem@yahoo.co.uk

Giris ve Amag: Bitki Buyime Duzenleyici Hormonlar (BBDH) ‘dan biri olan 4-
Cholorophenoxy aceticacid (4-CPA), domates (retiminde verimi ve kaliteyi
yukseltmesi nedeniyle yaygin olarak kullaniimaktadir. Ancak ylksek doz ve yanhsg
kullanim organ ve dokularin gelistigi puberte dénemine kadar 6zellikle Greme
sistemi Uzerinde olumsuz etkilere neden olmaktadir. Yeni dogan déneminde testis
endokrin bozuculara karsi ¢ok duyarlidir ve bu maddelerin testis atrofisi, ektopik
testis, infertilite gibi pek ¢cok patolojiye neden oldugu ifade edilmektedir. Literatiirde
4-CPA ile testis dokusu oksidan stres iligkisini inceleyen galismaya rastlanmadi.
Calismada puberte 6ncesi donemde 4-CPA ‘nin testis dokusunda oksidan ve
antioksidan sistem (zerine olan etkisinin incelenmesi amagclandi.

Materyal Metod: Calismada 20 gunlik 40 erkek sigan 5 gruba ayrildi. Kontrol
grubuna uygulama yapilmazken serum fizyolojik (SF) grubuna 0,5 ml SF 3.,4.,5.
gruplara da sirasiyla 25 mg/kg/gin, 50 mg/kg/gin, 100 mg/kg/gin olacak sekilde
4-CPA oral yoldan 30 gin sureyle uygulandi. Deneylerin sonunda hayvanlar
Tiyopental sodyum anestezisi altinda kalplerinden kan alinarak feda edildi Testis
dokusunda lipid peroksidasyon gostergesi malondialdehit (MDA) ve antioksidan
glutatyon (GSH) diizeyleri spektrofotometrik yontemle ¢alisildi. Sonuglar, Anova ve
Mann- Whitney U testleri ile karsilastirildi. P< 0,05 deg@erleri anlamli kabul edildi.
Bulgular: Kontrol ve SF gruplarinda MDA ve GSH degerleri agisindan anlamli bir
fark gorulmedi. 4-CPA uygulamasi doza bagimli olarak MDA dizeylerinde artma,
GSH dizeylerinde azalmaya neden oldu ( P< 0,001).

Tartisma ve Sonug¢: Endokrin bozucularin insanlarda 6zellikle Greme sisteminde
degisik mekanizmalarda birgok patolojiye yol actigi bilinmektedir. Gonadlarda
olusan apoptotik hiicre 6liminin en énemli nedenlerinden birinin oksidatif stres
oldugu ileri srtlmektedir. Bulgularimiz 4-CPA’nin uygulanan doz ile uyumlu olarak
oksidatif stresi arttirdigi, antioksidan savunmayi ise baskiladigini gostermektedir.
Calismamiz seracilikta sik¢a kullanilan bu maddenin 6zellikle geng yaslarda Gireme
sistemi Uizerine olan yan etkilerinin incelenmesi gerekliligini ortaya koymaktadir.

Kaynaklar

1. Lee MM. Endocrine Disrupters. A Current Review of Pediatric Endocrinology
109-118,2007

2. McKee RH. Phthalate exposure and early thelarche. Environ Health Persect
112:541-543,2004.
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OOSIT, ZIGOT ve EMBRIYO ASIDOZ SAVUNMA MEKANIZMALARININ DI$
ORTAM Na* DEGISIMINE VERDIKLERI AKTIVITE YANITLARI

) Seref Erdogan, Ali Cetinkaya, Ayse Dogan
Cukurova Universitesi Tip Fakultesi Fizyoloji Anabilim Dali Balcali / ADANA
serdogan@cu.edu.tr

Girigs ve Amag: Hiicrelerin asidoza karsi savunma mekanizmalari, Na”u hiicre
igine alirken H"i uzaklastiran Na*/H" degistiricisi (NHE) ile Na* ve HCO3™I hiicreye
alan buna kargin Cl“u disari veren Na’,HCO,/CI degistiricisidir (NBCE). Bu
savunma mekanizmalarinin aktiviteleri, oositin gelisimine ve fertilizasyona bagli
olarak degisimler gostermektedir. Oosit,zigot ve embriyolarda asidoz savunma
mekanizmalarini inceledigimiz calismamiz esnasinda, dis ortam Na* yogunlugunun
asidoz savunma mekanizmalari aktivitelerine farkl etkilerde bulundugunu saptadik
ve bu sonuglarimizi tartismak tizere kongre bildirisi olarak sunmak istedik.
Gereg-Yontem: Calismada slperovilasyon protokoll ile indiklenen farelerin bir
grubundan oositler ve diger gruplarin kopulasyonlari saglanarak zigot ve iki hicreli
(2-h) embriyolar elde edildi. Kultir ve kayit solisyonlari olarak KSOM ve Hepes-
KSOM esasli soliisyonlar, asidoz indiiksiyonu icin ise NH,"-puls metodu kullanildi.
SNARF-1-AM ile yuklenmis olan oosit/zigot/embriyolardan
mikrospektrofluorometrik yontem ile ratiometrik olarak hucreigi pH (pH;) kayitlar
alindi. NHE ve NBCE aktiviteleri, dakikadaki pH degisikligi (pHU/dk) olarak
saptandi.

Bulgular: Hicreleri asit soklardan koruyan NHE aktivitesi olgun Metafaz Il asama
oositlerde 0.005+0.002 pHU/dk iken zigot ve 2-h’li embriyolarda anlamli olarak
yiksek olarak saptandi (sirasiyla, 0.019£0.002 ve 0.023+0.005 pHU/dk; p<0.05).
NBCE aktivite katkisi normal sartlarda anlamh degil iken (Mll, zigot ve 2-h’li
embriyo sirasiyla; 0.001+£0.001, 0.007+0.001 ve 0.001+£0.003 pHU/dK), ilging
olarak, sodyumsuz ortamda induklenen asidoz NHE’nde degil ama NBCE
aktivitesinde anlamli olarak artmaya neden oldu (NBCE aktivitesi Mll, zigot ve 2-h’li
embriyolarda sirasiyla; 0.0231£0.002, 0.022+0.005 ve 0.0211£0.007 pHU/dk,
p<0.005). Dolayisi ile sodyumsuz ortamda indiklenen asidozdan iyilesmede, dis
ortama tekrar sodyumun konmasi ile NHE aktivitesi kadar NBCE aktivitesi de
fonksiyonel hale geldi.

Sonug: Fare modelinde oosit, zigot ve embriyo asidoz savunma mekanizmalari dig
ortam sodyumundan farkli olarak etkilenmektedir. Asidozdan kurtulmay! saglayan
bu degistiricilerin her ikisinin de siriicii kuvveti, dis ortam Na”una bagimli
olmasina ragmen farkli etkilenmesinin nedeni tartisiimak istenmektedir.
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TAVSAN IDRAR KESESi SIRKULER VE LONGITUDINAL DUZ KASLARI
UZERINE OXYBUTYNIN VE TOLTERODININ ETKILERININ iN VITRO
ARASTIRILMASI

Ali Karadeniz, ilksin Pigkin,? Levent Altintas,’ Ding Essiz*

! Atatiirk Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji AD, Erzurum
2 Ankara Universitesi, Veteriner Fakdltesi, Fizyoloji AD, Ankara
® Ankara Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Farmakoloji ve Toksikoloji AD, Ankara

* Kafkas Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Farmakoloji ve Toksikoloji AD, Kars
karadenizali@atauni.edu.tr

Amag: Bu calisma tavsan idrar kesesinden elde edilen sirkller ve longitudinal diiz
kas kasilimlari Gzerine oxybutynin ve tolterodinin in vitro etkilerini arastirmak igin
yapilmistir.

Materyal ve Metod: Arastirmada 4-5 kg agirhginda 10 adet erkek Yeni Zelanda
tavsani kullanildi. izole edilen her bir idrar kesesinden bir adet sirkiler ve
longitudinal seritler elde edildi. ilk énce dokulara 1 gramlik gerim uygulanarak
ortama alismalari saglandi. Uyum suresini takiben submaksimal kasilimin
saglandigi elektrik uyari diizeyi tespit edildi ve bu uyarilar oxybutynin, tolterodin ve
atropinin gesitli konsantrasyonlari varliginda tekrar edildi. ilk dnce oxybutyninin 10°
"M derisimi ortama eklendi ve 15 dk beklendi. Bu siirenin sonunda uyari verilerek
kasilim cevabi elde edildi. Uyari sonrasi doku iki dakikada bir iki kez olmak Uzere
iki kez yikanarak baslangi¢ tonusuna ulagsmasi saeglandl. Ayni iglemler oxybutg/ninin
(10°M ve 10°M), tolterodin (10°M, 10”M ve 10°M) ve atropinin (107M, 10°M ve
10"°M) bildirilen dozlarinda tekrarlandi.

Bulgular ve Tartisma: Calismada oxybutynin ve tolterodinin artan
konsantrasyonlarina bagli olarak elektriksel uyarim ile tavsan sirkller ve
longitudinal kaslarda meydana gelen kasilimlari engelledikleri goériimistar.
Nilvebrant ve ark (1997). oxybutynin idrar kesesine olan etkisini kolinerjik
reseptorleri blokajinin yani sira detrisér diz kasini direk gevsetici ve lokal
anestezik etkilerinin bir sonucu olarak meydana getirdidini bildirmektedir. Yapilan
calismalarda tolterodinin idrar kesesindeki bitin reseptorlere (M1-M5) esit etki
yaptigi bildiriimektedir. Ancak oxybutyninin M1 ve M3 reseptdrlerine olan ilgisi M2
reseptorlerine olan ilgisinden daha yuksektir (Anderson, 2004)

Sonug: Kasilimlarin sirkiler kaslarda oxybutynin, longitudinal kaslarda ise
tolterodin ile daha guglu olarak engellendigi tespit edilmistir.

Kaynaklar

Andersson KE: Antimuscarinics for treatment of overactive bladder. Lancet Neurol,
3, 46-53, 2004.

Nilvebrant L, Andersson K-E, Gillberg PG, Stahl M, Sparf B: Tolterodine — A new
bladder-selective antimuscarinic agent. Eur J Pharm, 327,195-207, 1997.
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DENEYSEL EPLEPSIDE GHRELININ DOZA BAGLI ANTIOKSIDAN ETKILERI

Basra Deniz Obay®, Ezel Tasdemir®, Cemil Tiimer®, Hakki Murat Bilgin,
Abdurrahman Sermet®
a,b Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji ve i¢ Hastaliklari Ana bilim Dallari
¢ Mustafa Kemal Universitesi Fizyoloji Anabilim Dall
bobay@dicle.edu.tr

Giris ve Amag: Epilepsi patogenezi ve nébet sonrasi néron yitiminde serbest
oksijen radikallerinin rol oynadigi ileri surilmistir (1,2,3) Bu galismanin amaci
sigan epilepsi modelinde pentilentetrazol (PTZ) ile tetiklenen oksidativ streste doza
bagli olarak ghrelinin etkisini incelemektir.

Materyal ve metod: Ghrelin gruplarina PTZ enjeksiyonundan yarim saat once
intraperitoneal 20,40,60,80 pg/kg ghrelin uygulandi. Epileptik ndbet sonrasi
oksidativ stresin g0Ostergeleri olarak Superoksit dismutaz (SOD), katalaz, lipid
peroksidasyon diizeyleri dlglldi. istatistiksel analizler igin; Sonuglar ortalama *
standart hata seklinde gosterildi ve istatistiksel degerlendiimesinde ANOVA testi
kullanildi. Grup ortalamalarini karsilastiriimak igin post-hoc testi uygulandi. Doza
bagli etkiler icin Pearson Korelasyon testinden yararlanildi. Onemililik kriteri olarak
p<0.05 baz alind1.

Bulgular: PTZ uygulanan sicanlarin eritrosit, karaciger ve beyin dokularinda lipid
peroksidasyonu 6nemli dlgude artti.(P<0.05). PTZ enjeksiyonundan 6nce ghrelin
uygulanmasi (20,40,60,80ug/kg) siganlarda lipid peroksidasyon artigini 6nledi
(p<0.05). Ghrelin 6n tedavisi, antioksidan enzim aktiviteleri ve glutatyon
dizeylerindeki azalmayi dozla orantili bir sekilde 6nledi.

Tartisma ve Sonug: Bulgularimiza gore PTZ, siganlarda eritrosit, karaciger ve
beyinde antioksidan savunma sistemlerini tiketerek oksidativ stresi tetiklemekte ve
lipid peroksidasyonunu arttirmaktadir. Ayrica bulgularimiz géstermektedir ki
ghrelin, PTZ ile olusturulan epileptik nébetler sirasinda oksidativ stresi azaltmakta,
antioksidan enzim aktivitelerindeki azalmay1 6nlemekte ve bdylece néron kaybini
azaltabilmektedir. Ancak, hipotezimizin desteklenmesi icin daha ileri ¢alismalara
gereksinim vardir.

Kaynaklar

1-Obay B.D, E. Tasdemir, C. Tumer, H.M. Bilgin, M. Atmaca, Antiepileptic effect of
ghrelin on pentylenetetrazol-induced seizures in rats, Peptides 28(2007) 1214-
1219

2- Kojima M, H. Hosoda, Y. Date, M. Nakazato, H. Matsuo, K. Kangawa, Ghrelin is
a growth-hormone-releasing acylated peptide from stomach, Nature 402(1999)
656-660.

3 -iseri S.0., G. Sener, M. Yiiksel, G. Contuk, S. Cetinel, N. Gedik, B.C. Yegen,
Ghrelin against alendronate- induced gastric damage in rats. Journal of
Endocrinology 187(2005) 399-406.
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OREKSIN-A’NIN INFLAMASYONDA ROLU VAR MI?

Burcu Gemici', Ruken Tan', Mehmet Biilbiil', Nimet Uysal’
Akdeniz Universitesi Tip Fakdltesi Fizyoloji Anabilim Dali’, Antalya
burcugemici@gmail.com

Giris ve Amag: Oreksin-A (OXA) prepro-oreksin olarak isimlendirilmis 6ncu
proteinden olusan bir peptitdir. Gerek santral sinir sisteminde, gerekse periferal
dokularda oreksin sentezinin en 6énemli uyaraninin aglik oldugu bilinmektedir (1).
Son yillarda yapilan c¢alismalarda, bir inflamasyon modeli olarak kullanilan
intestinal iskemi/reperflizyon uygulamasinda, oreksinin hipotalamustaki dizeyinin
degistigi gosteriimis ve bu nedenle akut inflamasyon cevabinda rol oynayan bir
sitokin olabilecegi ileri surilmustir (2). Calismamiz carrageenan ile olusturulan
akut inflamasyonda Oreksin-A’'nin roliini géstermek amaciyla planlanmistir.
Materyal ve Metod: Calismada ortalama 200 g agirliginda, 40 adet erkek sigan
kullaniimigtir. Denekler 1) kontrol, 2) inflamasyon (carrageenan (%1) s.c., 1 mL, sirt
bolgesi), 3) Aclk (36 saat acghk ile OXA sentezi uyariimistir), 4)
inflamasyon+aclik+OXA reseptorinin antagonisti (SB33768, i.p., 30 mg/kg) olarak
gruplandirimistir.  inflamasyon bdlgesinden elde edilen eksudanin hacmi,
kapsadigi protein miktari ve hiicre sayisi ile, bu hiicrelerin kemotaktik ve fagositik
aktiviteleri élgtlmustur.

Bulgular: inflamasyon grubunda kontrole gére artan fagositik ve kemotaktik
aktiviteler (sirasiyla p<0,01, p<0,1), aclik grubunda degismemis olmasina karsin,
inflamasyon boélgesindeki eksudanin hacmi, kapsadigi protein miktari ve hicre
sayisl bu grupta anlamli olarak azalmistir (sirasiyla p<0,001, p:0,001, p<0,1). OXA
reseptdr antagonistinin ise, aglik grubunda gozlenen dedisiklikler Uzerine bir etkisi
olmamistir

Tartisma ve Sonug: Otuzalti saat aclk ile OXA sentezi uyariimis olan grubun
inflamasyon parametrelerinde olusan degisiklikler Uzerine OXA reseptor
antagonistinin herhangi bir etkisinin gézlenmemesi, OXA’'nin inflamasyonda roli
olmadigini disindirmistir.

Kaynaklar

1) Prabha Kc, Musa A. Haxhiu and Kannan V. Balan, Orexins: Relation Between
Sleeping, Eating, and Breathing Cur Res Med Rev, 4 (2), May 2008 , 85-89.

2) Lin J, Yan GT, Hao XH, Wang LH, Zhang K, Xue H, Effect of intestinal ischemia-
reperfusion injury on protein levels of leptin and orexin-A in peripheral blood and
central secretory tissues. World J Gastroenterol. 2005 Feb 21;11(7):1000-4
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SIGANLARDA VANKOMISIN iLE OLUSTURULAN PANKREATIK HASAR
UZERINE KAFEIK ASIT FENETIL ESTER (CAPE)'iIN KORUYUCU ETKiSi

Ahmet Koyu', Osman Gokalp?®, Nurhan Gimral’, Faruk Oktem®, Soner Dénmez?,
Mustafa Dogan?, Nermin Karahan*, Nigar Yilmaz®
Sileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD', Famakoloji AD?, Cocuk
Nefrolojisi AD®, Patoloji AD* ve Biyokimya AD®, Isparta
ngumral@hotmail.com

Giris ve Amag: Propolis bal arilar tarafindan kovanda uUretilen dogal bir Grinddr.
Kafeik asit fenetil ester (CAPE) propolisin biyolojik olarak aktif bilesenlerinden biri
olmakla birlikte, antioksidan, antienflamatuar, antiviral, immun uyarici ve
karsinostatik, reperflizyon hasarini o6nleyici, antikanser o6zellikleri bulunan bir
bilesiktir. Bu c¢alismanin hedefi, sicanlarda vankomisin (VCM) ile olusturulan
pankreatik hasari 6énlemede CAPE’nin koruyucu roll olup olmadidini arastirmaktir.
Materyal ve Metod: Calismaya dahil edilen erkek wistar albino sigcanlar (n:21) d¢
gruba ayrildi: Kontrol, VCM ve VCM+CAPE. Hem VCM (2x200 mg/gin) hem de
CAPE (10pMmL/kg/gun) intraperitoneal olarak 7 giin boyunca verildi. CAPE’nin ilk
dozu VCM enjeksiyonundan 24 saat 6nce uygulandi. Galisma sonunda hayvanlarin
kan numuneleri ve pankreas dokulari alindi. Alinan kanlarin serumlarinda amilaz,
lipaz, alkalen fosfataz (ALP) ve gamma glutamil transferaz'in (GGT) enzim
aktivitelerine bakildi. Pankreas dokusu isik mikroskobunda histopatolojik olarak
incelendi. Veriler, SPSS 10.0 istatistik paket programinda degerlendirildi.
Parametrik testlerden ANOVA testi uygulandi. Anlamliigin tespiti de Post Hoc
Multiple Comparison ile gerceklestirildi.

Bulgular: VCM grubunda, kontrol grubuna gére serum amilaz, lipaz, ALP ve GGT
enzim aktivitelerinde anlaml bir artis oldugu goérildi (p < 0.05). VCM+CAPE
grubunda ise yalniz VCM verilen gruba gére serum amilaz, lipaz, ALP ve GGT
aktivitelerinin anlaml sekilde azaldigi goruldu (p < 0.05). Isik mikroskobuyla yapilan
incelemede de, VCM grubundaki hayvanlarin pankreas dokularinda kontrol
grubuna gore cesitli histopatolojik degisiklikler gorildi. VCM+CAPE grubunda ise
VCM grubuna gére pankreatik hasarin 6nlenmis oldugu gordldi.

Tartisma ve Sonug: CAPE’nin, sicanlarda VCM ile olusturulan pankreatik hasarda
hem biyokimyasal hem de histolojik olarak koruyucu rol oynayabilecedi sonucuna
varildi.

Kaynaklar

1) Turkyilmaz S, Alhan E, Ercin C,Kural Vanizor B, et al. Effect of caffeic acid
phenethyl ester on pancreatitis in rats. J Surg Res 2008 Mar; 145(1): 19-24.

2) Sud’ina, GF, Mirzoeva OK and Pushkareva MA et al. Caffeic acid phenethyl
ester as a lipoxygenase inhibitor with antioxidant properties. FEBS Lett 1993;
329: 21-4.
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SiISPLATIN HEPATOTOKSISITESININ ONLENMESINDE CAPE’NIiN ROLU

Orhan Dogan’, Yilmaz Cigremis’', Mislim Akgézz, Musa Karaman®, Hasan Ozen?,
Evren Kog', Unal Ciftgi', Miige Mavioglu®, Tahir Tirasoglu', Murat Kara'
'Kafkas Universitesi, Fen Edebiyat Fakdltesi, Biyoloji Bolumu, KARS
*Kafkas Universitesi, Fen Edebiyat Fakiiltesi, Kimya Bolimii, KARS
*Kafkas Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Patoloji Anabilim Dali, KARS
orhandogan038@hotmail.com

Giris ve Amag: Etkili bir kemoterapotik ajan olan sisplatinin ciddi yan etkileri
olmaktadir. ilacin bu etkisi siiperoksit anyonu ve hidroksil radikali gibi serbest
radikaller olusturma yoluyla meydana geldigi bildirilmistir. Bircok antioksidan
maddenin sisplatin indUkli toksisiteye karsi koruma yaptigi gosterilmistir (1-3).Bu
arastirmanin amaci sisplatin uygulamasinin karaciger dokusuna olan etkilerini
biyokimyasal ve histopatolojik yénden arastirmak ve sisplatine karsi kafeik asit
feniletil esterin (CAPE) karaciger dokusunda koruyucu rélinua incelemektir.

Materyal ve Yontemler: Arastirmada Yeni Zelanda irkindan tavsanlar kullanildi.
Her grupta 6 tavsan olmak Uzere 5 deney grubu olusturuldu. Sisplatin Grubu (S)
(sisplatin 6,5 mg/kg vucut agirhgi olarak intraperitonal (i.p.) tek doz uygulandi);
CAPE grubu (C) (20 pm/kg vicut agirhgr olarak i.p. 5 gun uygulandi);
Sisplatin+CAPE grubu (SC) (i.p. 3 gin onceden 20 um/kg vicut agirhgi CAPE
verildi, 3’Uncl gun tek doz olarak hayvanlara 6,5 mg/kg vicut agirhgr sisplatin
verildi, daha sonra CAPE uygulamasina 5’inci gline kadar devam edildi); %1 etanol
Grubu (E) (CAPE’nin hayvanlara enjeksiyonunda tasit olarak kullanilan %1’lik
etanol hayvanlara i.p. 5 glin uygulandi); Serum Fizyolojik grubu (SF) (Sisplatinin
¢ozulduga serum fizyolojik tek doz olarak intraperitonal yolla hayvanlara
uygulandi). Uygulama sonrasi hayvanlarin karaciger dokulari alinarak biyokimyasal
ve histopatolojik analizler yapildi.

Bulgular

Gruplar | MDA(nmol/gr yas GSH (pmol/gr yas doku) | XO (U/gr protein)

(n=6) doku) ortalamazstandart sapma | ortalamatstandart
ortalamazstandart sapma
sapma

SF 21,2+4,8° 10,4+1,9° 15,1£3,7°

E 22,442 5° 11,240,7° 17,96,7°

S 49,9+9,4° 6,510,9° 39+9,8°

C 33+6,1° 9,8+1,4"° 18,3+5,8°

SC 46,37,1° 7,8+2,4% 29,8+6,3™

Ayni situndaki benzer harfler istatistiki olarak 0,05 seviyesinde anlamli degildir.

Verilerin istatistiki analizi SPSS 9.05 programiyla (SPSS Inc., Chicago, IL) yapildi.
Gruplar arasi farkliliklar varyans analiziyle belirlendikten sonra, ¢oklu karsilastirma
icin post hoc Tukey testi kullanildi. P degeri 0,05 ten kiglkse sonuglar anlamli
kabul edildi. Serum fizyolojik, % 1 Etanol ve CAPE uygulanan grupta yer alan
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tavsanlarin karacigerleri normal goérinimdeydi. Yalnizca sisplatin uygulanan
deneklerin karacigerinde sentrilobuler bdlgeden baslayan, yer yer portal alana
kadar devam eden, ortadan siddetliye kadar degisen derecelerde hidropik
dejenerasyon ile az sayida olmakla birlikte vena centralis ¢evresindeki
hepatositlerde nekroz gorildi. Ayrica sinozoidal konjesyon, Kupffer hiicrelerinde
proliferasyon ile portal bélgede hafif mononikleer hiicre infiltrasyonuna rastlandi.
Bu degisikliklerin siddeti ve sayilari sisplatin ile birlikte CAPE verilen grupta
yalnizca sisplatin verilen gruba kiyasla hafif dlizeyde azalmisti.

Tartigsma ve Sonug

Sisplatin uygulamasi karaciger dokusunda toksisiteye neden olurken CAPE’nin
uygulanan bu dozda sisplatin toksisitesine karsi az oranda koruma olusturdugu
kanisina varildi.

Kaynaklar

1-Koc A, Duru M, Ciralik H, Akcan R, Sogut S. Protective agent, erdosteine,
against cisplatin-induced hepatic oxidant injury in rats. Mol Cell Biochem. 2005,
278(1-2):79-84

2-Naziroglu M, Karaoglu A, Aksoy AO.Selenium and high dose vitamin E
administration protects cisplatin-induced oxidative damage to renal, liver and lens
tissues in rats.Toxicology. 2004,195(2-3): 221-30

3-Sohn JH, Han KL, Kim JH, Rukayadi Y, Hwang JK.Protective Effects of
macelignan on cisplatin-induced hepatotoxicity is associated with JNK activation.
Biol Pharm Bull. 2008, 31(2):273-7
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OREKSIN-A'NIN ETANOL iLE OLUSTURULAN
MIDE HASARI UZERINE ETKisI

Ruken Tan, Mehmet Biilbiil, Burcu Gemici, Nimet izgiit-Uysal
Akdeniz Universitesi Tip Fakultesi Fizyoloji AD, ANTALYA
rukentan@akdeniz.edu.tr

Girig ve Amag: Temel olarak besin alimi ve uyku davranisinin dizenlenmesinde
gOrev alan Oreksin-A’nin ve reseptérinin enterik sinir sistemi néronlarinda, mide
ve barsaktaki endokrin hiicrelerde bulundugu bilinmektedir. Son yillarda Oreksin-
A’nin sindirim sistemi fonksiyonlarindaki roli gosterilmistir. Calismamiz Oreksin-
A’nin etanol ile olusturulan mide hasarina etkisini arastirmak amaciyla
planlanmigtir.

Materyal ve Metod: Erkek Wistar siganlar Kontrol, Etanol, Oreksin-A, SB-334867
(Oreksin-A reseptor antagonisti), Etanol+Oreksin-A, Etanol+Oreksin-A+SB-334867
olmak Uzere 6 gruba ayrilmistir. Mideler alinmadan 1 saat 6nce hayvanlara gava;j
yoluyla 1 ml % 95’lik etanol verilmis ve es zamanli olarak uretan anestezisi altinda
kuyruk veninden 1 saat suresince 0,1 ml/kg.dk hizla, 500 pmol/kg.dk Oreksin-A
inflzyonu yapilmigtir. SB-334867 etanol ile beraber ve uygulamanin 30. dk’sinda
10 mg/kg dozda bolus olarak i.v. uygulanmistir. Orta hat kesisi ile alinan midelerde
lezyon indeksi, myeloperoksidaz aktivitesi, NOx (nitrit+nitrat) ve MDA olgimleri
yapiimistir. istatistiksel degerlendirme igin Kruskal Wallis ve Mann Whitney U
testleri kullaniimistir.

Bulgular: Etanol uygulamasi midede yaygin lezyon alanlari olusturmus, Oreksin-A
lezyon olusumuna etki etmemistir. MPO ve MDA olgiimlerinde etanol gruplarinda
goriulen artiglar (p<0,06, p<0,07), Etanol+Oreksin-A ve Etanol+Oreksin-A+SB-
334867 gruplarinda degismemistir. Mide dokusunda NOx (nitrit+nitrat) duzeyleri
agisindan da gruplar arasinda énemli bir fark tespit edilmemistir.

Tartisma ve Sonug: Calismamizda Oreksin-A’'nin kuyruk veninden inflizyonuyla
periferal reseptorleri aracili etkisi arastinimistir. Sonug olarak; periferal Oreksin-A
uygulamasinin %95’lik etanoliin neden oldugu lezyon olusumu Uzerine énemli bir
etkisi bulunmamistir.

Kaynaklar:

1) Korczynski W, Ceregrzyn M, Matyjek R, Kato |, Kuwahara A, Wolinski J,
Zabielski R: Central and local (enteric) action of orexins. J Physiol Pharmacol. 57
Suppl 6: 17-42, 2006.

2) Ehrstrom M, Levin F, Kirchgessner AL, Schmidt PT, Hilsted LM, Gryback P,
Jacobsson H, Hellstrom PM, Naslund E: Stimulatory effect of endogenous orexin A
on gastric emptying and acid secretion independent of gastrin. Regul Pept. 132: 9-
16, 2005.

3) Yamada H, Tanno S, Takakusaki K, Okumura T: Intracisternal injection of
orexin-A prevents ethanol-induced gastric mucosal damage in rats. J
Gastroenterol. 42 (5): 336-41, 2007.
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AC MANYETIK ALANLARIN DENEYSEL OLARAK OLUSTURULAN DiYABETLI
SIGANLARIN KAN BiYOKIMYASI VE TANSIYONLARI UZERINE ETKILERININ
ARASTIRILMASI
Ayse Demirkazik', Sefa Giltiirk', Tuncer Demir', ilkay Kosar?, Sena Erdal’
Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD', Anatomi AD?, Sivas
dmrkzk@yahoo.com
Girig ve Amag¢ : Manyetik alanlarin tedavi de kullanimi Hipokrat zamanina kadar
dayanmaktadir. Fakat son yillarda, insanin biyoritmine uygun manyetik alanlar olusturan
cihazlar yapildiktan sonra tedavi de etkileri daha hizli olmustur. Diabetes mellitus, rolatif
insulin sekresyonu yetersizligi nedeniyle karbonhidrat, protein ve lipit metabolizmasindaki
bozukluklariyla karakterizedir. Bu galismanin amaci, siganlarin diyabet ile degisen kan

biyokimyasi ve tansiyonlari Gizerine manyetik alan uygulamasinin etkilerini belirmektir.
Materyal ve Metod: Calismada baslangi¢ agirliklari 250 - 350 g arasinda degisen Wistar
turd albino erkek siganlar kullaniimistir. Gruplar kontrol (K), manyetik alan uygulanan grup
(MA), diyabet (D), diyabet manyetik alan grup (DMA), diyabet +insilin grup (DI) ve
diyabet+insilintmanyetikalan (DIMA). Diyabet gruplar, tek doz STZ (45 mg/kg) i.v. (kuyruk
ven) enjeksiyon ile olusturulup ve yedi gruba bdllinerek kontrol ve KMA gruplarina ise ayni
hacimde 0,1 M soguk sitrat enjeksiyonu yapildi. Manyetik alan 5.0 mT siddetinde, 50 Hz
frekansinda selenoid iginde olusturuldu ve manyetik alanl gruplar her giin 165 dakika (30 dk
caligan 15 dk susan pulslarla) selenoid igine birakildi. K, D, ve DI gruplari ise ayni sekilde
her gin ayni saatlerde 165 dk manyetik alan uygulanmamisg ama benzeri selenoid igine
birakildi. Bir aylik manyetik alan uygulamasi 06ncesinde ve sonrasinda siganlardan
intrakardiyak alinan 5 ml kan ve indirekt olarak tansiyon degerleri 6l¢lldi. Her hafta agirlik
takipleri yapildi. Ratlarin kan basinglari (sistolik, diastolik ve ortalama) kuyruk kaf teknigi ile
indirekt olarak dlgulmustur.

Bulgular: Calismaya alinan gruplar ilk agirliklari ile bir aylik manyetik alan uygulamasi
sonrasinda alinan agirliklari karsilastirildiginda K, MA, D, DMA, DI ve DIMA sirasiyla % 7,
% 8.8 artmis, %14.6, % 14 ve %4.6 azalmis olarak 6lgilmistir. Tokluk kan gliikoz degerleri
ise MA, D, DMA, DI, ve DIMA sirasiyla %6,3 azalmig, % 300, % 95, %11 ve % 7 artmis
olarak bulunmustur. indirekt kan basinci 6lgiim sonuglari ise kontrolde deneyin baglangici ve
sonunda bir degisim gortlmezken, MA, D, DI, ve DIMA gruplarinda sirasiyla anlaml olarak
% 4.6, % 38, % 23.4 ve % 26.3 oraninda artiglar gdzlenmisgtir.

Tartisma ve Sonug: Bizim sonuglarimizla paralellik gosteren literatiir caligmalari oldugu gibi
manyetik alanin kan biyokimyasi Uzerine etkisinin olmadigini belirten raporlara rastlamak
mumkundir. Oldugunu belirten Laitle-kobierska ve arkadaslarinin bildirdigine gére manyetik
alan pnakreas B hicrelerden salinan insilinin sentezlenmesini arttirarak kan insulin
seviyesini arttirr bu da kandaki glikoz seviyesini azaltarak homeostazi saglar. Bu
galismamizin bir kag basamagi bulunmaktadir ileride sunulacaktir.

Kaynaklar

1) A. Laitl-Kobierska, G. Cieslar, A. Sieron, H. Grzybek, Influence of alternating extremely
low frequency ELF magnetic field on structure and function of pancreas in rats,
Bioelectromagnetics 23 (2002) 49-58.

2) M. Abbasi, M. Nakhjavani, S. Hamidi, A.M. Tarafdari, A. Esteghamati, Constant magnetic
field of 50 mT does not affect weight gain and blood glucose level in BALB/c mice, Med Sci
Monit 13 (2007) BR151-154.
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SIMVASTATIN TEDAVIiSi ALAN NORMO VE HIPERKOLESTEROLEMIK SICANLARDA
DETRUSOR KASININ /N VITRO KASILMA VE GEVSEME ISLEVLERI

Bilge Pehlivanoglu’, Z. Dicle Balkanci', Sibel Ba}/rak1, Aysen Erdem', Ismail. Karabulut',
Serkan Karaismailoglu' Gilsen Oner?

1Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD Ankara
2Akdeniz Universitesi Tip Fakdltesi Fizyoloji AD Antalya
pbilge@hacettepe.edu.tr

Giris ve Amag: Zar kolesterol degisiklikleri, diiz kas hiicrelerinde sinyal ileti
mekanizmalarini ve hicre islevlerini etkilemektedir. HMG-CoA reduktaz inhibitori
statinler ise kolesterol disurici ve NOS'un aktivasyonu gibi pleiotropik etkileri
nedeniyle klinikte yaygin olarak kullaniimaktadir. Zar kolesterol degisikliklerinin ve
kolesterol dusulrucu ilaglarin mesane islevlerine etkisi yeterince arastirilmamistir.
Bu calismada simvastatin alan normokolesterolemik ve hiperkolesterolemik deney
hayvanlarinda in vitro mesane diz kasinin kasilma ve gevseme islevlerinin
incelenmesini amaglanmaktadir.

Materyal ve Metot: Dort hafta standart (K, n:19) veya %4 kolesterolli yemle
beslenen (HK, n:17), 20mg/kg oral simvastatin tedavisi alan (S, n: 18) ve kolesterol
diyetiyle beslenirken simvastatin alan (HKS, n: 16) 250-300g, erkek, Sprague-
Dawley sicanlar kullanildi. Eter anestezisi altinda ¢ikarilan mesaneden hazirlanan
diiz kas seritlerinde 10®-10"M karbakole kiimdilatif doz-kasilma cevabi kaydedildi.
Bu cevap metoktramin (10°°M), 4-DAMP (10”M) ve L-NAME (10*M) varliginda da
calisildi. Onceden 10°M karbakolle kasilan seritlerde 10°-10™M isoproterenole
kiimilatif doz-gevseme egrisi kaydedildi. isoproterenoliin gevsetici etkisi L-NAME
(10'4M) ve metoktramin (10'5M) varliginda da calisildi. Kayit ve analizler igin
izometrik kuvvet transduseri (Biopac FDT05) ve Biopac MP30 veri toplama-analiz
birimi kullanildi. Otoanalizérle serum lipit profili ve fluorometrik yéntemle mesane
doku kolesterol miktari dlguldu. Veriler istatistiksel olarak degerlendirildi.

Bulgular: HK ve HKS gruplarinda plazma kolesteroli artti (P<0,001), doku
kolesterol diizeyi degismedi. Karbakole doz-kasilma egrilerinde fark bulunmadi
(Emaks ve pD2 sirasiyla K:50+2, 5,9+0,03, HK:48,4+2,5, 640,07, S:49,5+2,8,
5,9+0,03, HKS: 51,4421, 6,03t+0,02). Metoktramin, 4-DAMP veya L-NAME
varliginda doz-kasilma egrileri gruplar arasinda farkli bulunmadi. isoproterenolle
maksimal gevseme HK grubunda en fazla oldu (K:%35, HK:%49, S:%36,
HKS%40), gevseme egrileri gruplar arasinda farkli bulunmadi. isoproterenoliin
etkisi L-NAME varliginda degismedi. Metoktramin, isoproterenoliin gevsetici etkisini
K, S ve HKS gruplarinda 6nemli sekilde artirdi (P<0,05), HK grubunda
degistirmedi.

108



Sonug: Bu galigmada; simvastatin normokolesterolemik veya hiperkolesterolemik
sicanlarda kan ve doku kolesterol duzeyini degistirmedi. In vitro detrusor seritlerinin
karbakole kasilma ve isoproterenole gevseme cevabinda simvastatinin pleiotropik
etkilerinin 6nemli katkisi saptanmadi. HK grubundaki artmis gevsemenin, NO
aracil  olmadigi ve simvastatin ile ortadan kalktigini  gosterildi.
Hiperkolesteroleminin ve statin kullaniminin yayginligi ve ilerleyen yasla beraber
mesane iglevlerinin bozuldugu dikkate alindiginda konunun ileri calismalarla
desteklenmesi gerekmektedir.

Bu galisma, Tibitak (106 S 244, SBAG-HD-1067) ve HUBAB (01 G 019 ve 07 D09
101 03) tarafindan desteklenmistir.

Kaynaklar:

1- Balkanci D, Oner G, Pehlivanoglu B, Erdem A, Bayrak S, Karabulut I,
Karaismailoglu S. Contractile function of the wurinary bladder in
hypercholesterolemic rats: in vitro carbachol induced contraction and
cystometrography, Cell Memb Free Rad Res, 2008 1(1): 29

2- Balkanci D, Bayrak S, Pehlivanoglu B, Erdem A, Karabulut i, Karaismailoglu S,
Oner G, Does hypercholesterolemia alter relaxation response to isoproterenol
in rat detrussor strips? Cell Memb Free Rad Res, 2008, 1(1): 29

3- Fielding CJ, Fielding PE. Membrane cholesterol and the regulation of signal
transduction. Biochem Soc Trans. 2004, 32(Pt 1):65-69,

4- Takemoto M, Liao JK. Pleiotropic effects of 3-hydroxy-3-methylglutaryl
coenzyme a reductase inhibitors. Arterioscler Thromb Vasc Biol. 2001,
21(11):1712-1719.
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MITRAL KAPAK PROLAPSUSU OLAN HASTALARDA PROLAPSUS
DERECESINE GORE KALP HiZI DEGISKENLIGININ INCELENMESI
ilknur Karakaya', Siileyman Giirbtiz?, Cemil Tumer’, Ferit Akgil?, Fatih Yalgin?
Mustafa Kemal Universitesi Tayfur Ata Sékmen Tip Fakiiltesi Fizyoloji1 ve
Kardiyoloji AD, HATAY
ctumer@gmail.com
Giris ve Amag: Mitral kapak prolapsusu (MVP), kalbin en sik rastlanan yapisal
anomalisi olup artmis aritmi riski ile birlikte seyreden bir durumdur. Bir ¢ok
calismada ciddi aritminin sempatik aktivitede artma veya parasempatik aktivitede
azalma ile iligkisinin oldugu gosterilmistir. Kalp hizi degiskenligi (KHD) o6lgtimleri
sempatik ve parasempatik aktiviteyi yansitan elektrokardiyografideki ardisik RR
aralik analizine dayanan basit ve noninvazif bir yéntemdir. Bazi ¢calismalarda MVP
hastalarinin elektrokardiyografisinde KHD’'nde azalma goézlenmistir. Bu, ani 6lim

riski i¢in bir uyarici olabileceginden tedavi agisindan da bir belirleyici olabilir.

Bu calismada farkli derecelerdeki MVP hastalarinda, MVP’nin siddetine gore
KHD’nde farklilik olup olmadiginin tespit edilmesi ve erken tedaviye yénlendiriimesi
amaclanmistir.

Gereg ve Yontem: Calisma, Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji
Poliklinigine basvurmus, ekokardiyografide MVP tanisi ve derecelendirmesi
yapilmis, 35+11 yaslarinda, 58’i kadin 30’u erkek toplam 88 hastada yapildi. Bir
kontrol (n=28) ve (¢ hasta gurubu kullanildi. Hasta gruplari: disik (n=23), orta
(n=20) ve siddetli (n=17) MVP gruplari olarak siniflandirildi. KHD analizi igin
standart 12 derivasyonlu elektrokardiyografi cihazi ve kalp hizi degiskenligi analiz
programi kullanildi. Sempatovagal dengeyi gosteren distk frekans (LF) ve vagal
aktiviteyi gosteren yuksek frekans (HF) degerleri olcildu.

Bulgular: Orta ve siddetli MVP gruplarinda sempatovagal dengenin gostergesi
olan LF degerleri kontrole gére disuk bulundu (sirasiyla p<0.05, p<0.01). Ayrica
MVP hasta gruplari kendi aralarinda degerlendirildiginde siddetli MVP grubunda,
hafif MVP grubuna gbére daha disik LF dizeyi saptandi (p<0.05). Vagal
stimilasyonun gdstergesi olan HF degerleri siddetli MVP grubunda kontrol grubuna
gOre dusik bulunurken (p<0.05), hasta gruplari arasinda anlamh bir fark tespit
edilmedi.

Tartisma ve Sonug: Bulgularimiza gore ileri dizey MVP hastalarinda sempato-
vagal dengenin ve vagal stimilasyonun normal bireylere gore diusik bulunmasi
daha oOnce yapilan bazi caligmalar desteklemektedir. Bununla beraber MVP’li
kisilerde hastaligin siddetine gbére bu parametrelerin degisip degismedigini
gOsteren makalelere rastlanmamistir. Calismamizda sempato-vagal dengenin
hastaligin siddetine goére dismesi, ylUksek risk tasiyan MVP’li hastalarin tespitinde
ve tedaviye yonlendiriimesinde yardimci olabilecedi kanaatine vardik.

Kaynaklar

1) L. Han, T. F. Ho: Heart Rate Variability of Children With Mitral Valve Prolapse.
Journal of Electrocardiology, 33, 3, 2000.

2) E. G. Zouridakis, F. I. Parthenakis: QT dispersion in patients with mitral valve
prolapse is related to the echocardiographic degree of the prolapse and mitral
leaflet thickness, Europace, 3, 292-298, 2001.
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PARAKUAT TOKSISITESINDE 3-AMINO BENZAMIDIN AKCIGER DOKUSU UZERINE
IYILESTIRICI ETKISI

Biilent Uysal', Esra Erdogan?, Kanat Giille?, Mehmet Ural?, Yigit Uyanikgil, Emin Oztas?
Gllhane Askeri Tip Akademisi Fizzyoloji AD',
Tibbi Histoloji ve Embriyoloji AD*, Ankara
mbuysalmd@gmail.com

Girig: Parakuat (1,1~ dimethyl- 4,4’- bipyridinium dichloride, PQ) zararh bitkileri yok etmek
icin dlnyada vyaygin olarak kullanilan bir herbisittir. Parakuatin 1960l yillarda
tanimlanmasindan sonra insanlarda kazara temas veya intihar amach alima bagli cok
sayida zehirlenme g6zlenmistir. Parakuat akcigerlerde baslangigta eriskin respiratuar distres
sendromu ve akciger éddemine, daha sonra hizli gelisen fibrozise bagli olarak solunum
yetmezligine yol agmakta ve nihayetinde 6limlere neden olabilmektedir. PARP [poli (ADP-
Riboz)polimeraz] enzimi gesitli faktdrlere (u.v, kimyasal ajanlar vs.) maruz kalim sonucu
hlcrede olusan DNA kiriklarini tamir etmek igin ATP kullanan ve bu nedenle hiicrede enerji
krizine yol agabilen bir enzimdir. 3-amino benzamid, PARP enzimini baskilayan, monosiklik
karboksiamid grubu bir kimyasal ajandir. Bu ¢alismada, parakuatin sican akciger dokusunda
meydana getirdigi patolojik degisiklikler Gzerine 3-amino benzamidin etkilerini arastirdik.
Materyal ve Metod: Calismada agirliklari  180-250g arasinda degisen 24 adet
Sprauge Dawley cinsi albino erkek sican kullanildi. Hayvanlar PQ (n=8), ,PQ+3- Amino
benzamid (n=8) ve kontrol (n=8) olarak i¢ farkli gruba ayrildi. PQ, 19 mg/kg dozunda I.P
tek doz 3-Amino benzamid ise 100mg/kg 3 giin boyunca i.P olarak uygulandi. 24 saat sonra
PQ ve PQ+3-Amino benzamid grubundan ikiser hayvan 6ldi. Kalan siganlar 3 gin sonra
anestezi altinda sakrifiye edildi ve akciger dokulari rutin takip isleminden gegirilerek
hematoksilen&eozin ile boyandi ve isik mikroskobunda degerlendirildi.

Bulgular: PQ uygulanmis sicanlarin akcigerlerinde patolojik bulgular kontrol grubuna goére
oldukcga belirgindi. PQ uygulanmis sicanlarin akciger dokusunda alveoler yapida bozulma,
interalveolar septumda kalinlasma, alveol igi sivi birikimi, mono nukleer hiicre infiltrasyonu
ve hemorajik alanlar gézlendi. PQ+3-AB uygulanan grupta ise alveoler yapi bitinliginin
daha iyi oldugu, hemoraiji ve alveol i¢i sivi birikiminin ise anlamh bir sekilde azaldigi goéruldu.
PQ+3-AB uygulanmis sicanlarin akciger dokusunda ise mononukleer hiicre infiltrasyonunda
belirgin oranda azalma gézlendi.

Tartisma ve Sonug: 3-AB, PQ maruziyeti sonucu olusmasi muhtemel DNA kiriklarinin
tamirine ydnelik ATP kullanimini engellemis ve doku hasarinin tamirinde kullaniimasini
saglamistir. Bu sayede ATP o6ncelik arzeden ve daha yakin bir tehlike olan doku hasari ve
nekrozun dnlenmesi igin kullaniimis ve hiicreler bu amag igin ATP’den daha fazla pay alarak
hasara karsi gelebilmistir. Akcigerde parakuat toksisitesine bagl olarak gelisen doku
hasarini ve mononukleer hiicre infiltrasyonunu 3-AB’in azaltdigini gézlemledik.

Kaynaklar:

1) Dinis-Oliveira RJ, et al. Paraquat poisonings: mechanisms of lung toxicity, clinical
features, and treatment. Crit Rev Toxicol. 2008;38(1):13-71.

2) Hagiwara S, et al. An antisense oligonucleotide to HSP47 inhibits paraquat-induced
pulmonary fibrosis in rats. Toxicology. 2007 Jul 17;236(3):199-207.

3) Wills BK, et al. The effect of amifostine, a cytoprotective agent, on paraquat toxicity in
mice. J Med Toxicol. 2007 Mar;3(1):1-6.
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OVAREKTOMIZE SICANLARDA AROMATAZ iNHIBITORU LETROZOLUN
HIPOTALAMUS-HIPOFIiZ-OVARYUM EKSENIi UZERINE ETKILERI

Ergiil Alcin’, Mehmet Aydin?, Bayram Yilmaz®, Sedat Yildiz* ve Ahmet Nacar®
Firat Universitesi, Tip Fakiiltesi, Fizyoloji AD’ Elazi§; Mustafa Kemal Universitesi,
Tip Fakultesi, Fizyoloji AD?, Histoloji ve Embriyoloji AD®, Hatay; Yeditepe
Universitesi, Tip Fakiiltesi, Fizyoloji AD?, istanbul; Kafkas Universitesi, Veteriner
Fakultesi, Fizyoloji AD*, Kars, dr_alcin@hotmail.com

Giris ve Amag: Geri-dontsimli ve gugli bir aromataz inhibitérii olan letrozol
Ostrojen reseptor pozitif olan meme ve endometriyum kanseri tedavisinde
kullaniimaktadir. Bu ¢alismada, cerrahi olarak menapoza sokulan (ovarektomize-
OVX) siganlarda letrozoliin serum hormon seviyeleri, hipotalamik katekolamin
konsantrasyonlari ve uterus histolojisi Gizerine etkilerinin incelenmesi amaglandi.
Materyal ve Metot: Erigkin 32 adet Sprague-Dawley tiri sigan OVX edildikten
sonra doért gruba ayrildi (n=8). ilk gruba sadece serum fizyolojik, ikinci gruba
letrozol (1 mg/kg) oral gavaj ile uygulandi. Ugiincii gruba ayni doz letrozol ile
birlikte gunlik 17-B-Estradiol (E;, 10 pg/sican) ve son gruba yine ayni doz letrozol
ile ayni doz E, giin asir subkutan yolla uygulandi. Alti haftalik uygulamalardan
sonra hayvanlar dekapite edilerek hizla hipotalamuslari c¢ikarildi. Serumlari
ayristinldi ve uteruslar histolojik inceleme igin formaldehit igerisine konuldu.
Katekolamin konsantrasyonlari yitksek performansh sivi kromatografisi (HPLC-
ECD) kullanilarak, serum hormon seviyeleri ise ELISA ydntemi ile dlciildi.
Bulgular: Ovarektomi ve letrozol uygulanmasi uterus yapisini bozarken, E,
uygulanmasinin bu degisiklikleri duzelttigi gobzlendi. E, uygulamalari serum
dehidroepiandrosteron (DHEA) seviyelerini azaltirken serum 6strojen degerlerinde
anlamli artisa sebep oldu (p<0.05). Serum FSH seviyesi letrozol uygulanan grupta
OVX grubuna goére artmisken (p<0.05) E, uygulanan gruplarda anlamli azalma
tespit edildi (p<0.01). Serum LH seviyesi ise letrozol uygulanan gruplarda anlamli
olarak azalmis bulundu (p<0.01). OVX grubuna gore letrozol uygulanan gruplarda
hipotalamus noradrenalin miktarlari daha yuksek tespit edildi ve letrozol uygulanan
gruplar arasinda da anlamli farkhliklar bulundu (p<0.05). Gin asirt E, uygulanan
grubun noradrenalin miktari glinlik E, uygulanan gruptan daha distk bulundu
(p<0.05). Benzer bulgular noradrenalin metaboliti (DHPG) i¢in de gegerliydi. OVX
grubunda letrozol ve gunlik E, uygulanan grupta disuk dizeylerde dopamin
seviyesi belirlendi (p<0.05). Gun asin E, grubunun dopamin duzeyi diger tum
gruplardan daha dusuk saptanirken dopamin metaboliti olan DOPAC seviyesi
yuksek bulundu (p<0.05).

Tartisma ve Sonug: Periferik dstrojenin yani sira, beyin dokusunda lokal éstrojen
sentezinin letrozol ile engellenmesinin de hipotalamusta katekolaminerjik
ndrotransmisyonu etkileyebilme potansiyeline sahip oldugu sonucuna varildi.
Katekolamin yapili nérotransmitterler ise gonadotropik hormonlarin hipotalamik
kontrollinde rol oynayabilmektedir.
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UYANIK DURUMDAKI OBSTRUKTIF UYKU APNE SENDROMLU
HASTALARDA SOLUNUMSAL PARAMETRELER VE ANTROPOMETRIK
OLGUMLER

Abdullah Aygigek1, Kagan Ugokz, Hakan Mollaoglu?, Abdurrahman__Gengz, Muzaffer
Akkaya®, Muhsin Toktas®, Ozan Alper Alkog®, Mehmet Unlii*

Afyon Kocatepe Universitesi Tip Fakiiltesi 'Kulak Burun Bogaz, 2F_izyo|oji,
3Ana’[omi, 4G6§Us Hastaliklari Anabilim Dallari, AFYONKARAHISAR
hakanmollaoglu@hotmail.com

Giris ve Amag: Ostriiktif uyku apne sendromunun prevalansi %3-7 arasindadir. Bu
calismada, uyanik durumdaki obstriktif uyku apne sendromlu hastalar ile basit
horlamalilar arasindaki solunumsal ve antropometrik parametre farkhliklarinin
arastirilmasi ve bunlarin arasindaki iligkilerin belirlenmesi amaclanmistir.

Materyal ve Metod: Obstriktif uyku apne sendromlu 43 hasta (32 erkek, 11 kadin)
ve 40 kontrol (27 erkek, 13 kadin) calismaya alindi. Apne-hipopne indeksi
polisomnografiyle belirlendi. Apne-hipopne indeksi 210 olan katilimcilar uyku apne
hastasi kabul edildi. Tanikli apne yilz yize sorgulamayla; nazal patoloji, yayvan
yumusak damak, uvula blayUkligiu ve Muller manevrasiyla olusan kollaps kulak-
burun-bogaz muayenesiyle saptandi. Solunumsal parametreler (soluk hacmi,
dakika solunum sayisi, solunum dakika hacmi, dakika O, alimi, dakika CO, Uretimi,
ortalama ekspirasyon O,—CO, konsantrasyonlari, soluk sonu O,—CO, ylzdeleri,
soluk sonu parsiyel O,—CO, basinglari, inspirasyon sonu O,—CO, fraksiyonlari,
inspirasyon ve ekspirasyon sureleri, toplam siklus suresi ve bunlarla ilgili orantilar)
metabolik analiz cihaziyla belirlendi. Mentum-incisura tiroidea superior ve
mentum—incisura jugularis uzunluklari, biacromial uzunluk, boyun ve gdgus
On-arka, lateral gaplari antropometrik setle veya kumpasla o6l¢lildi. Vicut yag
yuzdesi hesaplamalarinda skinfold dlgtmleri kullanildi.

Bulgular: Hasta grubunda apne-hipopne indeksi, tanikli apne, yayvan yumusak
damak, Miller manevrasiyla olusan kollaps, “dakika O, alimi/kalp hizi”, g6gis
On-arka capi, boyun 6n-arka ve lateral ¢aplari basit horlamalilara gére ylksek
bulundu. iki grubun viicut kitle endeksleri, viicut yag ylzdeleri, sigara kullanimi
(paket-yil) ve diger parametreleri arasinda anlamh fark yoktu. Apne-hipopne
indeksi ile boyun on-arka ve lateral caplari, gogus On-arka capi, Miuller
manevrasiyla olusan kollaps, “dakika O, alimi/kalp hiz1”, tanikli apne ve yayvan
yumusak damak arasinda orta ve ileri derecede korelasyonlar bulundu.

Tartisma ve Sonug: Obstriktif uyku apne sendromlu hastalarda boyun én-arka ve
lateral, gdgis on—-arka caplarindaki farkhlik hastalik etiyolojisinde rol oynayabilir.
Muller manevrasiyla olusan kollaps ve kardiyopulmoner etkinligin bir gostergesi
olan “dakika O, alimi/kalp hizi” obstriktif uyku apne sendromunda tani kriteri
olarak kullanilabilir.

Kaynaklar:
1) Punjabi NM. The epidemiology of adult obstructive sleep apnea. Proc Am
Thorac Soc. 2008; 5:136-143.
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KURBAGADA EKSTREMITE TERCIHINi BELIRLEYEN SADECE BEYIN Mi?

Osman Geng, Haydar Ali Erken, Gilten Erken
Pamukkale Universitesi Tip Fakiltesi Fizyoloji AD, Denizli
ogenc@pau.edu.tr

Girig ve Amag: insanlarda bir kisim fonksiyonlar agisindan serebral
lateralizasyonun varhigi bilinmektedir. Ekstremite tercihini belirleyen devrelerin,
temel olarak serebrumda yerlestigi distnilmekle birlikte beyin sapi ve medulla
spinaliste ekstremite tercihi ile ilgili yer alan devreler hakkinda yapiimis ¢ok az
calisma mevcuttur. Bu c¢alismada deserebre ve spinal kurbadada ekstremite
tercihinin degisip degismedigini saptamak amaglanmistir.

Materyal ve Metod: Calisma, agirliklari 40-60 g arasinda olan 7 adet rana
ridibunda cinsi kurbagada gergeklestirildi. Her hayvanin kendisi, kontrol olarak
kullanildi. Hayvanlarin ekstremite tercihinin belirlenmesi igin, herhangi bir islem
uygulanmadan 6nce 20 adet deneme yapildi. Bu denemelerde kurbagalarin sirt
kismi horizontal bir ¢izgiyle iki bolgeye ayrildi. Kuyruk tarafinda kalan bélgenin orta
hattinda, vertebral kolonun Uzerindeki cilt bélgesine, 2x2 mm ebatlarinda % 0.1’lik
HCI emdirilmis kurutma kagidi yerlestirildi. Hayvanin, kurutma kagidini hangi alt
ekstremitesiyle uzaklastirdigi not edildi. Sonrasinda ayni hayvanlarda sirasiyla
deserebrasyon ve spinalizasyon yapilip prosedur tekrarlandi. Her hayvanda toplam
60 deneme uygulandi. Deney sonucunda elde edilen 3 grup veri (kontrol,
deserebre ve spinal hayvan) Cochran ve Mc Nemar testleriyle SPSS’ de her
hayvan igin ayri ayri degerlendirildi. p<0.05 degerleri istatistiksel olarak anlamli
kabul edildi.

Bulgular: Hayvanlardan 4’0 dominant olarak sag alt ekstremitesini, 3’0 sol alt
ekstremitesini kullandi. Deserebrasyon sonrasinda kurbagalarin 6’sinda kontrole
gore alt ekstremite tercihi degisti. Spinalize hayvanlarin 4’Gnin ise degisen
ekstremite tercihlerinin eskisine dondugu goézlendi. Ayrica yapilan istatistiksel
degerlendirmede, 3 hayvanda deserebrasyonun kontrole goére; 3 hayvanda
spinalizasyonun deserebrasyona gdre ve 3 hayvanda spinalizasyonun kontrole
glre ekstremite tercihini istatistiksel olarak anlamli bicimde degistirdigi bulundu.
Tartisma ve Sonug: Serebral dominans ekstremite tercihini belirleyen bir faktor
olmasina ragmen beyin sapl ve medulla spinaliste de dominansa etki eden
devreler mevcut olabilir. Bu olasilidi agiklamak amaciyla daha fazla sayida denek
ve deneme gergeklestirmek igin calisma devam etmektedir.

Kaynaklar

1- Tan U. Lateral asymmetry of H-reflex recovery curves in cat: evidence for a
spinal motor asymmetry. Int J Neurosci.1984;24(1):45-52.

2- Dane S, Bayirli M. Correlations between hand preference and durations of
hearing for right and left ears in young healthy subjects. Percept Mot
Skills.1998;86(2):667-72
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25-30 HAFTALIK ANENSEFALIK iINSAN FETUSLERINE AIT SiYATIK
SINIRLERININ MORFOMETRIK AGIDAN DEGERLENDIRILMESi:
HISTOPATOLOJIK VE STEREOLOJIK BIR GALISMA

Deniz Unal, M.Eylip Altunkaynak, Ahmet Kalaycioglu, B.Zuhal Altunkaynak,
Osman Nuri Keleg, Biinyami Unal
Atatiirk Univ. Tip Fak. Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dali, Karadeniz Teknik
Univ. Tip Fak. Anatomi Anabilim Dali

Giris ve Amag: Anensefali; beyin, kafatasi ve skalpin énemli bir kisminin konjenital
yoklugu olup prenatal deénemde en sik rastlanan noéral tip defektidir (1, 2). Bu
calismada anensefalik fetlislerin periferik sinirlerinin histolojik gorinimleri ve
sayisal degerlerinin kontrol grubundaki fetislerinkine kiyasla farkli olup olmadiginin
saptanmasi amagclandi.

Materyal ve Metod: Calismamizda Trabzon Devlet Hastanesinden USG
yardimiyla yaslari ve anensefalik olduklari belirlenen diisik materyalleri toplandi ve
fetUslerin sol siyatik sinirleri ¢ikarildi. Elde edilen érneklerin %10 luk formaldehit ile
fiksasyonu saglandi ve daha sonra rutin elektron mikroskobik takip agamalarindan
gegcirilerek Araldit CY 212 igerisine gémuldu. Elde edilen bloklardan ultramikrotom
yardimiyla alinan 1uym kalinhgindaki yari ince kesitler toluidin mavisi ile boyanarak
histopatolojik ve stereolojik olarak degerlendirildi.

Bulgular: Anensefalik fetlislerden elde edilen siyatik sinirlerin histolojik gérinim
acisindan normal fetuslerinkinden farkli olmadigi gorilda. Isik mikroskobik diizeyde
myelinli aksonlar net olarak secilebilmekteydi. Schwann hiicreleri ise bu aksonlarin
periferinde yerlesmisti. Myelinli aksonlarin ortalama sayisal yogunlugu kontrol ve
anensefali grubunda sirasiyla 155.000 ve 146.500 akson/cm” olarak belirlendi. Bu
degerler arasinda istatistiksel agidan anlaml bir fark yoktu.

Tartisma-Sonug: Bu galismadan elde edilen bulgulara gére anensefalik fetiislerin
perferik sinir gelisiminde morfolojik olarak herhangi bir anormallik olmadigi
soylenebilir.

Kaynaklar:

1) Onwere S, Okoro O. The management of the anencephalic foetus. East Afr Med
J. 2007 Jun;84(6):299-300.

2) Prospero E, Barbadoro P, Filippetti F, Appignanesi R, Ciavattini A, Carle F.
Occurrence of neural tube defects in pregnancy: an excess of cases in a 2773-km2
area in Central ltaly. J Toxicol Environ Health A. 2008;71(15):981-3.
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YiRMi GUNLUK SICAN FETl'_'JSLERiNDE GOBEK BAG_I UZ!ERiNE ISIK VE
ELEKTRON MiIKROSKOBIK DUZEYDE MORFOLOJIK BiR GALISMA

M.Eyiip Altunkaynak, Deniz Unal, B.Zuhal Altunkaynak, Ozgen Vuraler,
) Binyami Unal
Atatlrk Univ. Tip Fak. Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dali

Giris ve Amag: GoObek bagdi embriyonun beslenmesinde hayati igleve sahip
olmakla birlikte mezenkimal bad dokusunun da en iyi gdzlemlendidi yapilardan
birisidir (1). Bu ¢alismada 20 glinliik sigan fetiislerinden elde edilen gébek baginin
IStk mikroskobik dizeyde stereolojik ve hem 1sik hemde elektron mikroskobik
dizeylerde de histolojik olarak degerlendiriimesi amaclandi.

Materyal ve Metod: Bu amacla 20 gunlik sigan fetlslerinden c¢ikarilan medulla
spinalis érnekleri elektron mikroskobik olarak takip edildi. Daha sonra elektron
mikroskobik takip islemi sonucu elde edilen plastik bloklardan 1um kalinliginda ve
seri olarak alinan kesitler toluidin mavisi ile boyanarak stereolojik ve histolojik
acidan degerlendirildi. Stereolojik olarak arter ve ven hacimleri, gébek bagdi hacmi,
mezenkimal doku hacmi ve gébek baginda yer alan Hofbauer hiicrelerinin sayisi
hesaplandi. S6z konusu bloklardan elde edilen ultra ince kesitler de elektron
mikroskobik dizeyde histolojik agidan degerlendirildi.

Bulgular: Stereolojik analiz sonucu 20 ginlik fetlslerin gébek bagdi hacimleri
ortalama 0.576 cm?® olarak belirlendi. Arter ve ven hacimleri stereolojik olarak
degerlendirildiginde arter ve venlerin ortalama total hacimleri sirasiyla 0.098 cm? ve
0.061 cm® olarak belirlendi. Bu damarlarin liimen hacimleri ise sirasiyla 0.036 cm?®
ve 0.0275 cm? idi. Gobek bagi icerisindeki mezenkimal doku hacmi, 0.356 cm?®
olarak ve Hofbauer hiicre sayisi ise 6327 olarak tespit edildi. Ayrica damarlarin ve
hicrelerin ince yapisi da detayh olarak incelendi. Buna goére damarlarin endotel
hicreleri ovoid nikleuslu ve ig bigimindeydi. Tunika media y1 olusturan hicreler
belirgin nukleoluslu bir c¢ekirdege sahip olup bol sitoplazma igcermekteydi.
Mezenkimal bag dokusu igerisinde yer alan fibroblast benzeri hiicreler 6kromatik
nukleuslu ve bol sitoplazmali olup sentez yapmakta olan bir hicre gérinimine
sahipti. Hofbauer hiicreleri olarak ta adlandirlan ve bu bag dokusu cesidinin
makrofajlari olarak distnilen hicrelerin nukleusu kenara itilmisti ve hicre
icerisinde irili ufakli vakuoller gériimekteydi.

Tartisma-Sonug: Son yillarda gobek bagindan elde edilen doku Ornekleri ve
hicrelerin hastaliklarin tedavisine olan katkilari gébek bagi yapisinin iyi bilinmesini
de daha 6nemli kilmistir (2). Bu calismada sican modeli esas alinarak gébek
baginin ayrintili yapisi ve morfometrik 6zellikleri aydinlatiimaya calisilarak; boylece
bu konu hakkinda caliganlara temel bir bilgi saglanmistir.

Kaynaklar:

1) van Dijk AJ, van Loon JP, Taverne MA, Jonker FH. Umbilical cord clamping in
term piglets: A useful model to study perinatal asphyxia? Theriogenology. 2008
Sep;70(4):662-74.

2) lkuta LM. Human umbilical cord blood transplantation: what nurses need to
know. AACN Adv Crit Care. 2008 Jul-Sep;19(3):264-7.
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SIGAN FETUSLERININ MEDULLA SPIiNALISLERi UZERINE
HISTOKIMYASAL VE STEREOLOJIK BiR GALISMA

M. Eyiip Altunkaynak, B.Zuhal Altunkaynak, Deniz Unal, Biinyami Unal

Atatiirk Univ. Tip Fak. Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dali

Giris ve Amag: Medulla spinalis merkezi sinir sisteminin bir pargasi olup omurgali
canlilar igin hayati 6neme sahip bir organdir. Bu nedenle bu organ lzerine yapilan
calismalar literatiirde ¢okga yer almaktadir (1). Stereoloji iki boyutlu goriintiilerden
yapilarin Ug¢ boyutlu yapisi hakkinda sayisal veri elde etmeyi amaglayan bir bilim
dalidir (2). Lteratirde medulla spinalis Uzerine yapilmis stereolojik calismalar
oldukga az sayidadir. Bu calismada 20 gunlik sigan fetlislerinden elde edilen
medulla spinalisinin 1s1k mikroskobik dizeyde stereolojik ve embriyolojik olarak
degerlendirilmesi amaglandi.

Materyal ve Metod: Bu amagcla 20 gunlik sican fetislerinden ¢ikarilan medulla
spinalis érnekleri 1s1k mikroskobik olarak

takip edildi. Daha sonra elde edilen bloklardan 5um kalinliginda ve seri olarak
alinan kesitler

hematoksilen ve eozin ile boyanarak stereolojik ve histolojik agcidan degerlendirildi.

Bulgular: 20 ginlik sigan fetislerinden medulla spinalisler distan yogun fibréz bir
doku ve kikirdak plaklar ile gevriliydi. Bu donemde medulla spinalisin fissir ve
septumlari belirgin olmadigindan medulla spinalis halka gortiinimindeydi. Gri
cevher ve ak cevher birbirinden kolaylikla ayirt edilebilmekteydi. Gri cevher miktari
ak cevherden fazlaydi ve her ikisi de erigkindeki sekline ulasabilmis degildi.
Bununla birlikte hem gri hem de ak cevherde klguk ¢ekirdekli ve sitoplazmasi 1s1k
mikroskobik dizeyde secilemeyen hicrelere rastlandi. Bazi kesitlerde gri cevher
icerisinde glve yenidi tarzinda bosluklar bulunmasi dikkat cekiciydi. Yapilan
stereolojik 20 gunluk sigan fetislerinden elde edilen medulla spinalislerin hacmi 54
mm?® olarak belirlendi.

Tartisma-Sonug: Bu calismada sican modeli esas alinarak medulla spinalis
gelisiminin bir bolimuU kalitatif ve kantitatif olarak gosterilmistir. Calismanin diger
bdlimlerinin de tamamlanmasiyla medulla spinalisin embriyolojik gelisiminin
aydinlatiimasina katki saglanacaktir.

Kaynaklar:
1) D'Mello R, Dickenson AH. Spinal cord mechanisms of pain. Br J Anaesth. 2008

Jul;101(1):8-16.

2) Weibel ER, Hsia CC, Ochs M. How much is there really? Why stereology is
essential in lung morphometry. J Appl Physiol. 2007 Jan;102(1):459-67.
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RATLARDA VUCUT AGIRLIGININ TREDMIL KOSU PERFORMANSI ILE
iLiSKisi

Demet Tekin, Ali Dogan Dursun, Hakan Figicilar
Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali, Ankara
dtekin@medicine.ankara.edu.tr

Giris ve Amag¢ Tredmil kosu performansini, yas, cins, dnceki deneyimler, var olan
fenotip (6rn. vicut agirhdi) ve genotip gibi bazi gevresel ve genetik faktorler
etkilemektedir. Sunulan galismada ratlarin vicut agirliklar ile motorize tredmil
Uzerinde kogsma davranisi ve performansi iligkisinin iki ayri egzersiz protokoliinde
incelenmesi amaclanmistir. Ayrica farkli egzersiz protokollerinin vicut agirhgi
Uzerine etkisi de arastiriimistir.

Materyal ve Metod Egzersizler, 12-16 haftalik erkek Wistar ratlarla yapilmistir.
Protokol 1, akut egzersiz protokoll (1): 61 deney hayvani adaptasyona alinmig, 5
glnlik adaptasyonu takiben bu hayvanlarin 30 adedine 15m/dk hizda, 90-110 dk
boyunca, 10° edimde akut egzersiz uygulanmistir. Protokol 2, kisa dbénem
antrenman: 15 deney hayvaninin katildigr 10 ginlik adaptasyon periyodunu ve ¢
glnlik dinlenmeyi takiben 9 deney hayvani ile ¢ glin boyunca her giin 20-25 m/dk
hizda, 100 dk suresince ve 10° egimde tredmil kosusu gerceklestiriimigtir.
Performans kriteri olarak egzersizin toplam suresi (protokol 1) ve kosu sirasinda ilk
elektrik sok cezasini aldiklari dakika (ilk ceza dakikasi) (Protokol 1 ve 2)
kullanilmigtir. Vacut agirliklari adaptasyonlardan ve egzersizlerden dnce ve sonra
kaydedilmistir.

Bulgular Protokol 1'de, ilk ceza dakikasi ve toplam egzersiz suresi pozitif
korelasyon gostermistir (r: 0.745; p<0.001). Vicut agirliklan ile ilk ceza dakikasi
arasinda her iki protokolde de korelasyon saptanmamistir. Fakat protokol 1’de,
249g-287g aras| agirliklara sahip grupta en iyi performans gdsterilmistir (hem ilk
ceza dakikasi hem de toplam egzersiz suresi icin p<0.05). Bdylece bu iki
parametrenin performans goOstergesi olarak kullanilabilecedi goérilmektedir.
Egzersiz, her iki protokolde de deney hayvanlarinin vucut agirliklarini anlamli
derecede azaltmigtir (p<0.001).

Tartisma ve Sonug¢ Egzersiz kapasitesinin disiik viicut kitlesi olan deney
hayvanlarinda daha ylksek oldugunu gdsteren calismalar mevcuttur (2). Bizim
sonuglarimiza gore, Wistar ratlarda belirli agirlik araliginda kosma kapasitesi en iyi
olmaktadir. Bu aralik, diger egzersiz arastirmacilar icin referans olabilir. Vicut
agirhginda egzersiz sonrasi gozlenen dususler, egzersiz sirasindaki sivi kaybi ve
/veya sistemik stres nedeniyle olabilir.

Kaynaklar

1. Breen EC, Johnson EC, Wagner H, Tseng HM, Sung LA, and Wagner PD:
Angiogenic growth factor mRNA responses in muscle to a single bout of exercise. J
Appl Physiol 81: 355-361, 1996.Koch LG,.

2. Green CL, Lee AD, Hornyak JE, Cicila GT, Britton SL. Test of the principle of
initial value in rat genetic models of exercise capacity. Am J Physiol Regul Integr
Comp Physiol 288: 466-472, 2005
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FUTBOL ve AMERIKAN FUTBOLU OYUNCULARININ SPORTIF PERFORMANS VE KAN
LIPIT PROFILININ KARSILASTIRILMASI

Emine Mert', Mitat Koz?

Bagskent Universitesi Tip Fakiiltesi Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon Anabilim Dali’, Ankara
Universitesi Beden Egitimi ve Spor Bilimleri BoSlumii?, Ankara
emimert@gmail.com
Giris ve Amag: Calismamizda, daha cok aerobik enerji metabolizmasini kullananarak
egzersiz yapan futbolcularla, anaerobik enerji metabolizmasini kullanan Amerikan futbolu

oyunculari ve ayni yastaki sedanterlerin sportif performansi ve kan lipitleri kargilastirildi.
Gereg ve Yontem: Gruplar; Genglerbirligi-OF TAS futbol takimindan 25; Ankara Universitesi
Amerikan Futbolu takimindan 13 sporcu ve Gazi Universitesi Tip Fakiiltesinden (GUTF) 26
sedanter erkek o6grenciden olusturuldu. Calisma, GUTF etik kurulundan gecti ve
katihmcilarin yazili onami alindi. Katilimcilarin maksimal oksijen tiketim hizi (VO2 max),
aerobik kapasiteyi gosteren bir test olan 20 m mekik kosusu testi ile, ml/kg/dk cinsinden
tespit edildi. Performanslari; tartan pistte, 10 ve 30 metrelik kosu hizlarindan, fotosel
sistemiyle hesaplandi. ‘Anaerobik gulgcleri’, Modifiye Lewis nomogrami kullanilarak; dikey
sigrama yukseklik Olgimilyle hesaplandi. Esneklik 6lgimu, ‘otur uzan testiyle’ yapildi.
istirahat total kolesterol, trigliserit, LDL, VLDL ve HDL élgcimleri ise, GUTF Biyokimya
Laboratuvarinda rutin metodlarla gerceklestirildi.

Bulgular: VO;max degerleri, futbolcularda diger gruplara nazaran anlamh olarak ylksek
bulundu. Dikey sigrama testinde, Amerikan futbolculari daha ylUksek degerlere ulasarak,
futbolcu ve sedanterlere nazaran ‘aerobik gii¢’ agisindan anlaml fark yarattilar. Sirat ve
performans testlerinde ise futbolcular, Amerikan futbolculari ve sedanterlere nazaran anlamli
olarak daha basarili oldular. Esneklik testlerinde 3 gurup arasinda farklar anlamli bulunmadi.
Amerikan futbolcularinin kolesterol, trigliserit LDL, VLDL, HDL degerleri diger gruplara
nazaran anlamlh dlgtide yiksek ¢ikti. En disik LDL ve VLDL degerleri ise, sedanterlerde
olguldu.

Tartisma ve Sonug: Futbol aerobik enerji metabolizmasinin daha c¢ok kullanildidi bir spor
tipi oldugu igin, bizim futbolcularimizin da VO,max degerleri, hiz ve performanslari Amerikan
futbolculari ve sedanterlere gére daha yiiksek bulundu. Anaerobik bir spor tlri olarak kabul
edilen Amerikan futbolunda oyuncularin ‘anaerobik gii¢’ dlzeyi, diger 2 gruba nazaran
anlamh olarak yiksek bulundu. Bu sonuglar literatire uygunluk gdsterdi. Total kolesterol,
trigliserit, LDL, VLDL ve HDL duzeyleri ise, vucut kitle indeksleri daha ylksek olan Amerikan
futbolcularinda, muhtemelen kilo fazlaliklarina ve dolayisi ile beslenme rejimlerine bagli
olarak, yliksek bulundu. Ote yandan LDL’nin, sedanter grubu olusturan tip égrencilerinde en
disiik diizeyde olmasi, bu genglerin ‘bilingli beslenmeye’ daha fazla 6zen gosterdiklerini
disindurdi.

Kaynaklar

1)Tamer K. Sporda fiziksel-fizyolojik performansin élgiilmesi ve degerlendiriimesi. ikinci
Basi. Ankara: Bagirgan Yayinevi; 2000.

2)Stolen T, Chamari K, Castagna C, Wisloff U. Physiology of Soccer An Update. Sports
Med 2005; 35 (6): 501-536.

3)Edmund J.B., Edward W., William V. S.;"Measures of Body Composition and Performance
in Major College Football Players.” J. Sports Med., 20, p. 173-180, 1980.
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ANTRENE SICANLARDA BbBB_E}_( D!RENQ ARTER YANITLARINDAKI
DEGISIKLIKLER

Giinnur Kocer', Zeliha Bayram?, Umit Kemal Sentiirk’, Sadi Ozdem?
Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji A.D. ! Farmakoloji A.D. 2
gkocer@akdeniz.edu.tr

Giris ve Amag: Fiziksel aktivite sirasinda kaslarin artan metabolik gereksinimlerini
karsilamak icin kalp debisi artarken, organlarin kan dagihmi da yeniden dizenlenir.
Bu siregten en fazla etkilenen organlardan birisi de bdbreklerdir. Fiziksel
aktivitenin siddetine paralel olarak bdbreklerde kan akimi azaliginin, bireyin
antrene olmasiyla arttigi yapilan él¢gimler sonrasi gosterilmigtir. Literatirdeki bu
bilgilerin yaninda bdbrek arterlerinde yapilan deneysel incelemeler sonucunda
antrene deneklerde noradrenaline kasilma yanitinin azaldigi ileri strdimektedir. Bu
iki bilgi arasindaki celiski deneysel incelemelerde, bdbrek kan akiminin
dizenlemesinden esas sorumlu olan rezistans arterlerin kullaniimamis olmasi
ve/veya yalnizca sempatik sistemin norotransmitteri olan noradrenalin Uzerinde
durulmasi olabilir. Bu c¢alismanin amaci, dizenli egzersizler ile antrene hale
getirilen siganlarin renal direng arterlerinin, bébrege etkisi 6n planda olan gevsetici
ve kasici maddelere yanitlarini arastirmaktir.

Materyal ve Metod: Bu amacla kontrol ve egzersiz olmak Uzere iki deney grubu
olusturuldu. Egzersiz grubuna 6 hafta siireyle giinde 1 saat olmak lzere haftada 5
gln ylizme egzersizi yaptirildi (3). Calismanin sonunda bdbrekten izole edilen
direnc arterleri (ortalama 200 - 250 um capinda) telli miyograf organ banyosu
diizenegine alinarak damarlarin kasilma (noradrenalin, vazopressin, endotellin-1,
KCI, dopamin, tromboksan A,) ve gevseme (asetilkolin, bradikinin, adenozin,
izoproteronol ve SNP) yanitlari incelendi.

Bulgular: Deney sonunda yapilan istatistiksel degerlendirmeye goére gruplar
arasinda gevseme yanitlari agisindan anlamli bir fark saptanamamisken antrene
grubunda noradrenalin ve dopamine verilen kasilma yanitlari istatistiksel olarak
anlamli (p<0,05) artmis bulundu.

Tartisma ve Sonug: Calismamizin sonuglarina gore antrene deneklerin bobrek
direng damarlari, daha 6nce yapilmis ana bobrek arteri ile ilgili calismalardan farkl
olarak daha farkli davranis sergileyerek sempatik uyaranlara artmis kasilma yaniti
vermistir. Ana arter bakilmismi ki arada fark oldugu o6ne siriliyor? Bu bulgu,
antrene bireylerde egzersiz sirasinda goézlenen bobrek kan akimindaki belirgin
azalmayi agiklamaktadir.

Kaynaklar

1- McAllister RM, Kimani JK, Webster JL, Parker JL, Laughlin MH. Effects of
exercise training on responses of peripheral and visceral arteries in swine. J Appl
Physiol. 80(1):216-25, 1996.

2- Poortmans JR, Vanderstraeten J. Kidney function during exercise in healthy and
diseased humans. An update. Sports Med. 18(6):419-37, 1994.

3- Shepherd RE, Noble EG, Klug GA, Gollnick PD. Lipolysis and cAMP
accumulation in adipocytes in response to physical training. J Appl Physiol.
50(1):143-8, 1981.
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YASLANMADA MELATONININ MIDE MUKOZASINDA OKSIDATIF STRES ve
DNA FRAGMANTASYONU UZERINDEKI ETKISi

'K. Gonca Akbulut, “Hakan Akbulut,”Nalan Agikgéz
'GUTF Fizyoloji AD,
2AUTF Tibbi Onkoloji Bilim Dali, ANKARA
kgonca@gazi.edu.tr

Giris ve Amag: Yaslanma cgesitli dokularda radikal yapimini arttirir ve bu artis,
apopitozu indukler. Yaglanma surecinde gucli bir radikal sdpuricu olarak
fonksiyon goéren melatonin azalir. Bu deneysel calismada farkh yaslardaki
sicanlarda mide mukozasinda lipid peroksidasyonu ve DNA fragmantasyon
arasindaki iliski ve melatonin uygulamasinin apopitoz Uzerindeki etkisini
arastirmayi amacladik.

Yoéntem: Etik kurul onayini takiben geng¢ (4 aylik n=20) ve yash (14 aylik n=23)
olmak Uzere toplam 43 Wistar sigan laboratuvar sartlar altinda 12 saat aydinlik-
karanhk siklusunda kontrol (%1 etanol-PBS sc saat 18.00'de 7 giin sire) ve
melatonin grubu (10mg\kg+etanol-PBS sc saat 18.00°de 7 glin sire) olarak ayrildi.
Uygulama sonrasi siganlarin mide glandiler mukozalarinda malondialdehid (MDA
glutatyon (GSH) ve DNA fragmantasyonu tayini yapildi.

Bulgular: Geng¢ (n=10) ve yash (n=10) siganlarin kontrol gruplari mide MDA
duzeyleri yasla artarken, (sirasiyla, 5.72+0.2nmol/g ve 7.97+0.5nmol/g p= 0.010)
GSH duzeyleri ise azaldi (sirasiyla 0.87+0.05 ymol/g ve 0.52+0.05 ymol/g, p=
0.010). Kontrol grubu ile karsilastiginda yasli sicanlarin melatonin grubunda (n=13)
mide GSH diizeyi artmig, DNA fragmantasyon diizeyi ise anlamli olarak azalmig
bulundu (sirasiyla 1.81£0.20mU/g ve 1.30£0.15mU/g, p=0.01).0.52+0.05umol/g ve
0.74+0.04 pymol/g p= 0.005). Geng siganlarda ise melatonin grubu kontrol grubu ile
karsilastirldiginda, mide mukozasi DNA fragmantasyonu istatistiksel olarak
azalmis bulunurken; (2.00+0.22 mU/g, 1.38+0.15 mU/g, p= 0.007). mide MDA ve
GSH duzeyleri arasinda anlamli fark saptanmadi.

Tartisma ve Sonug: Yaslanma ile gastrointestinal sistemde serbest radikaller ve
apopitoz artarken antioksidan savunmanin azaldi§i saptanmistir. Ekzojen olarak
melatonin verilmesi serbest radikal artisini 6nlemede, antioksidan savunma ve
DNA fragmantasyonu araciligi ile etkilidir.

Kaynak

Konturek SJ., Konturek PC. et all. Role of melatonin in upper gastrointestinal tract.
J Physiol Pharmacol. 2007 Dec;58 :6:23-52.
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YASLANMA SURECINDE PANKREAS DOKUSUNDA NO, MDA, GSH
DUZEYLERIi VE MELATONININ ETKISi

Hakan Yuzuak, K. Gonca Akbulut
GUTF Fizyoloji Anabilim Dali, Ankara
kgonca@gazi.edu.tr

Giris ve Amag¢: Yasa bagh olarak pankreasin endokrin ve ekzokrin
fonksiyonlarinda azalma izlenmektedir. Yasa baglh olarak sikhdr artan tip 2
diabetten serbest radikaller sorumlu tutulmaktadir. Radikal stupurici 6zellige sahip
bir hormon olan melatoninin yaglanma ile birlikte yapimi azalmaktadir.
Calismamizda farkli yas gruplarindaki sigcanlara melatonin uygulanmasinin,
pankreas dokusunda oksidatif stres Gzerindeki etkisini arastirmayi amacladik.
Materyal ve Metod: Calismamizda geng (4 aylik, n=16) ve orta yash (14 aylk,
n=20) olmak Uzere toplam 36 Wistar cinsi sican laboratuvar sartlarinda, 12 saatlik
aydinlik-karanlik déngustnde tutuldu. Kontrol (%1 etanol-PBS sc saat 18.00'da 7
glin) ve melatonin grubu (10mg/kg+etanol-PBS sc saat 18.00’da 7 guin) olacak
sekilde ayrildi. Uygulama sonrasi pankreas dokusunda malondialdehid (MDA),
glutatyon (GSH) ve nitrat (NOS) dlzeylerinin dlcimu yapildi.

Bulgular: Gen¢ (n=8) ve orta yash (n=10) sigcanlarin kontrol gruplar
karsilastirildiginda; pankreas MDA dizeyleri anlamli olarak artmis bulundu hangi
grupta? (sirasiyla; 2.64+0.20 nmol/g ve 5.47+0.90 nmol/g; p= 0.03). Pankreas
nitrat, ve GSH dlizeyleri, hem gen¢ hem de orta yasli sigcanlarin kontrol grubunda
birbirinden farksizdi. Kontrol grubu ile kargilastirildiginda, geng (n=8) sicanlarin
deney grubunda pankreas GSH diizeyi anlamli olarak artti (sirasiyla; 1.08+0,07
pmol/g ve 1.33+0.08 umol/g ; p= 0.04). Orta yash siganlarda ise, kontrol ve
melatonin grubu karsilastirildiginda; pankreas nitrat dizeyinde anlamli azalma
(sirasiyla; 51.0£6.3 umol/g ve 31.0+4.0 umol/g; p= 0.02), pankreas GSH dizeyinde
anlamh artis (sirasiyla; 1.03£0.07 pmol/g ve 1.99+0.07pol/g; p= 0.0001)
bulunurken; pankreas MDA dizeyindeki azalis anlamli degildi.

Tartisma-Sonug¢: Yaslanma ile pankreas dokusunda serbest radikaller artarken;
antioksidan savunma  kapasitesinin  azaldi§gi  belirlenmistir.  Melatoninin
uygulanmasinin pankreas dokusunda serbest radikal dizeyini azalttigi ve
antioksidan savunma sistemini guiclendirdigi sdylenebilir.

Kaynak

Peschke E, Melatonin, endocrine pancreas and diabetes, J. Pineal Res. 2008; 44 :
26-40.
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KARBONHIDRAT iCERIGi YUKSEK DIYETLE OBEZITE MODELi OLUSTURULAN
SIGANLARDA KALP KASININ HISTOPATOLOJIK DEGERLENDIRMESI

Deniz Unal, Elvan Ozbek, B. Zuhal Altunkaynak, Tuba Demirci
Atatiirk Universitesi, Tip Fakiiltesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dali, ERZURUM
elvanozbek@yahoo.com

Giris ve Amag: Dilimize Ingilizce "obese" sézciigiinden gelen obezite, viicutta depolanan
yagd miktarinin ¢ok fazla olmasi bigciminde tanimlanmaktadir. Yiksek tansiyon, tip 2 diyabet,
kalp damar hastaliklar gibi bircok kronik hastaligi da beraberinde getiren obezitenin en
6nemli nedenleri arasinda genetik yatkinlik ve yanlig beslenme sayilabilir. Bu g¢alismada
sigan modeli Uzerinde, ylksek karbonhidrat icerikli diyetle olusturulan obezitenin kalp kasina
olasi zararli etkileri 1s1k mikroskobik yontemle arastirildi.

Materyal ve Metod: Calismada 12 adet Sprague Dawley cinsi erigkin erkek sicanlar
rastgele iki esit gruba ayrildi. Kontrol grubu (n= 6) alti hafta boyunca standart (%50-55
karbonhidrat igeren) sican yemi ile beslenirken, deney grubu (n= 6) ayni slrede ylksek
karbonhidrat (%75-80) icerikli diyet ile beslendi. Obezite gelisimini takip etmek igin “viicut
kitle indeksini” (VKI)ini hesaplamak amaciyla, deneyin ilk gliniinden baslayarak birer haftalik
araliklarla ve hayvanlar dldirmeden hemen &énce siganlarin boy ve agirlik élgiimleri yapildi.
Altinci haftanin sonunda, anestezi altinda 6ldurllen siganlardan alinan kalp dokusu drnekleri
%10’luk formaldehit fiksasyonunu takiben rutin histolojik yéntemle parafinde bloklandi. Doku
bloklarindan mikrotomla elde edilen 5-6 pym kalinh§indaki kesitler cam lamlara alinarak
Hematoksilen-eozin ile boyandi ve 151k mikroskobunda incelenerek resimleri ¢ekildi.
Bulgular: Bu calismada kullanilan deneklerin ortalama VKI verileri hem deney
baslangicinda hem de deney sonunda degerlendlrlldl Deney baslangicindaki VKI degerleri
Grup | ve II'de sirasiyla 4 30 kg/m? ve 4, 38 kg/m? idi; bu degerler deney sonunda Grup | ve I
icin sirasiyla 5,12 kg/m ve 5,79 kg/m olarak hesaplandi. Yapilan istatistiksel analizde,
deney baslangicinda iki gruba ait degerler arasinda énemli bir fark olmamasina karsin,
deney sonunda saptanan degerler arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (Mann
Whitney-U test, p<0,05). Ayrica deneyin basindan sonuna kadar iki grupta gézlenen agirlk
artis1 degerleri (son agirlik-ilk agirlik) istatistilsel olarak birbiriyle kiyaslandiginda Grup II'deki
artis 6nemli derecede anlamh idi (Mann Whitney-U test, p<0,01). Isik mikroskobik
incelemede kontrolle kiyaslandiginda, ylksek karbonhidrat icerikli diyetle beslenen obez
siganlarin kalp kasinda bazi liflerde enine g¢izgilenme kaybinin oldugu ve miyofibfiller
arasinda kalan sitoplazmik alandaki genislemeler nedeniyle liflerde belirgin uzunlamasina
gizgilenme goézlendi. Lifler arasi bag dokusunda artig ve bu alanlarda adiposit birikimi dikkat
cekiciydi. Endokard tabakasi ise kontrol grubu orneklerine kiyasla daha kalindi. Miyokard
icerisinde gerek perivaskuler gerekse odaksal tarzda mononikleer hiicre infiltrasyonu
belirlendi.

Tartisma-Sonug: Elde edilen bulgulara goére, ylksek karbonhidrat igerikli diyetle olusturulan
obezitenin sican kalp dokusunda histopatolojik hasara yol actidi sonucuna varildi.
Calismadaki sigan modeline dayanarak, ylUksek karbonhidratli diyetin neden olabilecegi
obezitenin insanlar Uzerinde de benzer etkiler yapabilecegi disinuldi.

Tesekkiir: Bu galisma, Atatiirk Universitesi rektérliigii tarafindan BAP-2005/183 protokol
no’lu bilimsel arastirma projesi kapsaminda desteklenmistir.

123



P-40

YUKSEK KARBONHIDRAT ICERIKLI DIYETLE OLUSTURULAN OBEZ SIGAN
MODELINDE TESTIS HISTOPATOLOJiSIi
Tuba Demirci, Elvan Ozbek, B. Zuhal Altunkaynak
Atatiirk Universitesi, Tip Fakiiltesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dal,
ERZURUM
elvanozbek@yahoo.com
Girig ve Amag: Agiri kilo almayla karakterize olan obezite, organizmada pek ¢ok
organ sistemini olumsuz sekilde etkileyen bir durumdur. Biz bu calismada
obezitenin testis Uzerine olasi etkilerini sigan modeli Uzerinde 1sik mikroskobik
dizeyde arastirmayi amagladik.
Materyal ve Metod: Bu amacla 12 adet Wistar albino cinsi erigskin erkek sican
kullanildi. Siganlar kontrol grubu (Grup I, n= 6) ve yiksek karbonhidratli diyet grubu
(Grup Il, n= 6) olmak Uzere rastgele 2 gruba ayrildi. Alti hafta boyunca, Grup |
standart (%50-55 karbonhidrat iceren) sican yemi ile beslenirken, Grup Il %75-80
oraninda karbonhidrat igeren bir diyetle beslendi. Deney slirecinde, obezite
gelisimini takip etmek igin “viicut kitle indeksini” (VKI)ini hesaplamak amaciyla,
deneyin ilk giiniinden baslayarak birer haftalik araliklarla ve hayvanlari dldirmeden
hemen o6nce sicanlarin boy ve agirlik dlgimleri yapildi. Deney sonunda tim
siganlar anestezi altinda o&ldurulerek testisleri c¢ikarildi. Testisler %10’luk nétral
formalin igcinde fiksasyonu takiben rutin histolojik yéntem uygulanarak parafinde
bloklandi. Doku bloklarindan mikrotomla elde edilen 5-6 mikrometre kalinligindaki
kesitler Hematoksilen-eozin ile boyanarak 11k mikroskobunda incelendi.
Bulgular: Bu galismada kullanilan deneklerin ortalama VKI verileri hem deney
baslangicinda hem de deney sonunda degerlendirildi. Deney baslangicindaki VKI
degerleri Grup | ve II'de sirasiyla 4,30 kg/m2 ve 4,38 kg/m2 idi; bu degerler deney
sonunda Grup | ve Il igin sirasiyla 5,12 kg/m2 ve 5,79 kg/m2 olarak hesaplandi.
Yapilan istatistiksel analizde, deney baslangicinda iki gruba ait degerler arasinda
Onemli bir fark olmamasina kargin, deney sonunda saptanan degerler arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (Mann Whitney-U test, p<0,05). Ayrica
deneyin bagindan sonuna kadar iki grupta gézlenen agirlik artigi degerleri (son
agirhk—ilk agirlik) istatistilsel olarak birbiriyle kiyaslandiginda Grup II'deki artis
onemli derecede anlamh idi (Mann Whitney-U test, p<0,01). Isik mikroskobik
incelemede, ylUksek karbonhidratli diyetle beslenen obez siganlarda seminifer
tibdllerde germinal (tohum) epitel kalinliginin, kontrol grubundakilere kiyasla
belirgin sekilde azaldigi gorildi. Seminifer tlibil duvarini déseyen germinal
epitelde bazalden limene dogru cinsiyet hiicrelerinin diziliminde bir diizensizlik ve
karmasa dikkat cekiciydi ve bu hicrelerin yer yer birbirinden kopup ayrildigi
gozlendi. Seminifer tubdlller arasinda yer alan interstisyel bag dokusunda yogun
hiyalinizasyon alanlari saptandi. Bu hiyalin alanlar i¢cinde Leydig hucreleri seyrek
olarak goruldu.
Tartisma ve Sonug: Elde edilen veriler 1s1ginda, yuksek karbonhidratl diyetle
beslenmeye bagli olusan obezitenin testisin mikroskobik yapisinda belirgin hasara
yol ac¢tigi sonucuna varildi. Bu durumun ayni zamanda dreme fizyolojisini olumsuz
yonde etkileyecegi ve infertilite agisindan anlamli olabilecegi disinuldi.
Tesekkiir: Bu calisma, Atatiirk Universitesi rektorligu tarafindan BAP-2005/183
protokol no’lu bilimsel arastirma projesi kapsaminda desteklenmistir.
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2,5-DIHYDROXYCYCLOHEPTA-2,4,6-TRIENONE’un SICANLARDA
ANTIINFLAMMATUAR AKTIVITESI

Feride Kog', Elif Cadirci®, Abdulmecit Albayrak?, Zekai Halici®, Ahmet
Hacimiftioglu?, Halis Stileyman®
Atatiirk Universitesi Veterinerlik Fakiiltesi Farmakoloji ve Toksikoloji AD", Erzurum
Atatiirk Universitesi Tip Fakdiltesi Farmakoloji AD?, Erzurum
suleyman@atauni.edu.tr

Giris ve Amag: 2,5-dihydroxycyclohepta-2,4,6-trienone (AD-4) tropolon tirevi bir
bilesiktir. Tropolon tlrevlerinin metaloproteaz enzimini inhibe ettikleri de
bildiriimistir. Metaloproteaz ve lipoksigenazin inflamatuar olaylarda roli
bilinmektedir. Bu nedenle c¢alismamizin amaci AD-4’Gn antiinflamatuar etkisini
arastirmaktir.

Materyal ve Metot: AD-4’Gn Ug¢ farkli dozunun (50, 100 ve 200 mg/kg)
antiinflamatuar siganlarda karrageninle olusturulan inflamasyonlu penge édeminde
arastirildi ve elde edilen sonuglar sadece indometazin verilen kontrol grubu ile
karsilastinildi. Ayni zamanda AD-4’Un vaskller permeabilite Gzerine olan etkisi de
tavsanlarda hyaluronidaz ile induklenen kapiller permeabilite deneyi ile belirlendi.

Bulgular: AD-4 karrageninle indiklene pence ddemini 50, 100 ve 200 mg/kg
dozlarda sirasiyla %45 (p<0.001), %79 (p<0.001) ve %83 (p<0.001) oraninda
Onlemistir. Bu deger 25 mg/kg dozda kullanilan indometazin igin %49 (p<0.001)
olarak bulunmustur.

Tartisma ve Sonug: Sonug olarak AD-4’lin indometazine gére daha gugli ve daha
az toksik bir antiinflamatuar ajan oldugu bulunmustur. Ayni zamanda AD-4
hyaluronidaz ile indUklenen kapiller permeabiliteyi de anlamli sekilde azaltmistir.

Tesekkiir: 2,5-dihydroxycyclohepta-2,4,6-trienone (AD-4) tropolon turevi bilesik
icin Prof. Dr. Metin BALCI ve Prof. Dr. Arif DASTAN’a tesekkr ederiz.
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LARVAL Echinococcus granulosus iLE ENFEKTE ED_iL_EN FARELERDE
ANTIHELMINTIK ETKINLIGINDE NITRIK OKSITIN ROLU

Ash Kandil, Cihan Demirci
istanbul Universitesi, Fen Fakiiltesi, Biyoloji Bélimii, Zooloji Anabilim Dali, istanbul
aslikandil@istanbul.edu.tr

Giris ve Amag: Bu calismada, E. granulosus ile enfekte olan koyunlarin karacigerlerindeki
hidatik kistlerden alinan protoskolekslerin Albino Balb/c farelere intraperitonal olarak
verilmesi ile olusturulan sekonder hidatidoz enfeksiyonu sirasinda, karaciger dokusunda;
hidatidoz patogenezinde ve antihelmintik ilaglarin etkinliginde nitrik oksit (NO)in rolu
arastiriimigtir.

Materyal ve Metod: Hidatik kistlerden elde edilen protoskolekslerin intraperitonal olarak
enjeksiyondan 8 ay sonra, enfekte edilen hayvanlarin bir grubuna 6zgil iNOS inhibitéri L-
N°-(1-Iminoetil)lizin-hidroklorid (L-NIL), bir grubuna NO donérii sodyum nitroprussid (SNP),
diger grubuna da antihelmintik ilaglar albendazol ve praziquantel uygulandi, diger bir grup
ise kontrol olarak ayrildi. Ayrica, ilaglarla birlikte bu maddelerin uygulandigi gruplar
olusturuldu. Hayvanlara, albendazol ve praziquantel zeytinyaginda ¢ozllerek gavajla oral
olarak, diger maddeler ise fizyolojik tuzlu su ile g¢ozilerek intraperitonal olarak 7 gin
boyunca uygulandi. Deney sonunda, hayvanlardan histolojik, immunohistokimyasal ve
biyokimyasal yontemler igin doku ve kan 6rnekleri alindi.

Bulgular: Enfeksiyonlu gruplarin karacigerinde, ¢ok sayida inflamasyon alanlarina,
sinlizoidlerde, endotelde ve Disse alanlarinda diizensizliklere rastlandi. Enfeksiyonda,
eNOS ve iINOS reaksiyonunun arttigi belirlendi. Enfeksiyonlu gruplara antihelmintikler
verildiginde, inflamasyon alanlari ile hasar azalmasina karsin, NOS reaksiyonlarinda azalma
goriilmedi. Inhibitér ve donér verildiginde hem iINOS hem de eNOS reaksiyonu azaldi. SNP
verilen grupta inhibitér verilen gruptan farkli olarak inflamasyon alanlarinin azaldig
belirlendi. llaglarla birlikte bu maddeler uygulandiginda, inflamasyon alanlari azaldi. ilagla
birlikte SNP verilenlerde eNOS ve iINOS reaksiyonu azalirken, inhibitér verilenlerde sadece
iINOS azaldi. Sadece ilag ve SNP verilen enfeksiyon grubunda serumdaki nitrit/nitrat
degerleri artarken, inhibitér verilenlerde azaldi.

Tartisma ve Sonug: Calismadan elde edilen sonuglardan, enfeksiyon sonucu dokuda
meydana gelen degisikliklerde NO’in de etkili oldugu, sadece iINOS’un degil ayni zamanda
eNOS’un da 6nemli rol Ustlendigi gortilmustur. Enfeksiyonlu hayvanlara L-NIL verildiginde
enfeksiyon belirtilerinin devam etmesi, NO dondéri verilmesiyle inflamasyon alanlarinin
azalmasi, NO’in enfeksiyonda énemli sekilde etkili oldugunu gostermistir.

Bu calismai, Istanbul Universitesi Bilimsel Aragtirma Projeleri Yriitiicii Sekreterliginin T-
712/30032005 numarali projesi ile desteklenmistir.

Kaynaklar:

Mondragon-De-La-Peiia, C., Ramos-Solis, S., Barbosa-Cisneros, O., Rodriguez-Padilla, C.,
Tavizén-Garcia, P., Herrera-Esparza, R., 2002, Echinococcus granulosus down regulates
the hepatic expression of inflammatory cytokines IL-6 and TNF alpha in BALB/c mice,
Parasite, 9 (4), 351-356.

Urrea-Paris, M.A., Moreno, M.J., Casado, N., Rodriguez-Caabeiro, F., 2000, In vitro effect
of praziquantel and albendazole combination therapy on the larval stage of Echinococcus
granulosus, Parasitol. Res., 86 (12), 957-964.

Smutzer, G., 2001, Research tools for nitric oxide. A wide variety of reagents are available
for nitric oxide research, Scientist, 15 (6), 23-29.
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DIYABETIK SICANLARDA BEYIN KAN AKIMININ NiTRIiK OKSIT VE LEPTIN
ILE ILISKIiSi

Bulent Ergin, Cihan Demirci
istanbul Universitesi Fen Fakiiltesi, Biyoloji Bélimii, Zooloji Anabilim Dali, istanbul

bulent77707@mynet.com
Giris ve Amag: Leptin, (Ob) geni tarafindan sifrelenen, esas olarak yag dokudan
salinan sitokin ailesine ait, polipeptit tabiatl bir hormondur. Diyabet, vicutta insilin
eksikligine ve direncine bagl olarak gelisen, bir hastaliktir. Bu ¢alismada, leptin ve
0zgul olmayan NO inhibitori L-NAME( N (G)-nitro-L- arginine methyl ester)
uygulamalariyla, diyabetik ve diyabetik olmayan sicanlarda leptin ve NO arasindaki
iliski arastirildi. Bu iligkinin sigan beyin kan akimi ile kan basincini nasil etkiledigi,
nitrik oksit sentaz dagilimlari da g6z 6éniine alinarak belirlenmeye calisildi.
Materyal ve Metod: Calismada, 3 aylik yarisi STZ (65 mg/kg) diyabetik 48 adet
erkek Wistar albino si¢an kullanildi. Diyabetik ve diyabetik olmayan olarak ayrilan
hayvanlar, fizyolojik tuzlu su, L-NAME, Leptin ve L-NAME+Leptin uygulanmasina
goére gruplandiriimigtir. Hayvanlarin anestezi altinda hemodinamik degerleri
Olculdi. Deney sonunda hayvanlardan alinan kan o6rneklerinde, serum leptin
miktarlari biyokimyasal olarak incelendi. istatistiksel analiz igin Instat istatistiksel
Paket Programi (Instat Graphad) kullanildi. Ayrica beyin korteksindeki eNOS ve
nNOS dagilimlari immunohistokimyasal olarak degerlendirildi.
Bulgular: Leptin uygulanan diyabetik olmayan hayvanlarin kan akiminda anlamli
bir fark tespit edilirken, diyabetiklerde bu degisiklik belirgin degildi. L-NAME+Leptin
uygulanan diyabetik olmayan hayvanlarda, leptinin L-NAME etkisine ragmen kan
akiminda anlamli bir degisiklik meydana getirdigi, diyabetiklerde ise bdyle bir etki
olusturmadigi belirlendi. L-NAME-+Leptin verilen hayvanlarin sistolik basinglarinda,
diyabet olmayan grubun diyabete goére istatistiksel olarak anlamli sekilde ylkseldigi
belirlendi. Leptin uygulanan diyabetiklerde nNOS reaksiyonunun arttidi, diyabet
olmayanlarda ise azaldigi belirlendi. L-NAME+Leptin grubunda ise, diyabetik
olmayanlarda eNOS ve nNOS reaksiyonunun olmadigi fakat diyabetik grupta
reaksiyonunun dokunulmamis kontrole benzer oldugu géruldi. Diyabetiklerin L-
NAME-+Leptin grubunun leptin dizeyinin, diyabet kontrole gére anlaml derecede
yiuksek oldugu tespit edildi. Ayrica diyabetik serum leptin dizeylerinin diyabet
olmayanlara goére anlamli derecede disuk oldugu belirlendi.
Tartisma ve Sonug¢: Calismamizda, leptinin kan akimi ve sistolik basinca etkisi,
NO varliginda ve yoklugunda arastirilmis olup, L-NAME ile NO sentezinin inhibe
edilmesine ragmen, leptinin hem diyabetik olmayan hem de diyabetik hayvanlarin
beyin kortekslerinde NO Uretimine etki ettigi ve leptinin fizyolojik etkilerinde NO’i
araci olarak kullandigi géraimastar.

Kaynaklar:

1-Beltowski, J., Wojcicka, G. And Borkowska, E., 2002, Human leptin stimulates
systemic nitric oxide production in the rat, Obes Res., 10(9):939-946.

2-Fruhbeck, G., 1999, Pivotal role of nitric oxide in the control of blood pressure
after leptin administration. Diabetes, 48 (4):903-908.
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AORT KAN AKISINDA KAOTIK DAVRANISIN OLCULMESI
Derya Yilmaz', N. Kiirsad Tokel?, Sinan Canan®
Bagkent Universitesi Biyomedikal Cihaz Tekn. Prog.1,
Pediatrik Kardiyoloji AD?, Tip Fakdltesi Fizyoloji AD®, Ankara
sinancanan@gmail.com

Giris ve Amag: Kaos, belirlenimci (deterministik) bir sistemin 6ngdrulemez bir
bigimde davranabilmesi olarak tanimlanabilir. Ornegin, diizgiin bir borudan akan bir
sivinin akisinda, akis girdapli duruma geldiginde kaotik davraniglar géralar.
Rastgele (stokastik) sureglerden farkli olarak kaotik davranig, kompleks ve
dogrusal olmayan matematiksel kurallara uyar. Kaotik analiz yéntemleri, saglikh ve
patolojik durumlardaki fizyolojik sistemlerden elde edilen isaretlerin incelenmesinde
son yillarda artan bir oranla kullaniimaktadirlar’. Bu ¢alismanin amaci, daralmis
aort kan akis sinyallerinin kaotik davranigini saglikli aort sinyalleri ile
karsilastirarak, patolojik durumun (darlik) tespitine dayanak olusturacak sonuglara
ulagmaktir.

Materyal ve Metod: Bu calismada, Baskent Universitesi Ankara Hastanesi
Pediyatrik Kardiyoloji bolimine ekokardiyografi tetkiki icin basvuran 10 saglikh
(6.2214.92 yas, 4 erkek 6 kiz) ve 10 aort kapakgik darligi olan (7.21+4.77 yas, 5
erkek 5 kiz) gocuk denekten Acuson Sequoia 256 ekokardiyografi sistemi ile 2
MHZ'lik ultrasonik ddénusturictu kullanilarak alinmis olan Doppler sinyalleri
kullanilmistir. Doppler sinyalleri kaotik analiz ydntemlerinden biri olan en buyuk
Lyapunov Usteli hesabi kullanilarak analiz edilmislerdir. Saglikh ve darlik sinyalleri
icin hesaplanan en bulylk Lyapunov Usteli degerleri, student-t testi ile
karsilastiriimistir.

Bulgular: En bulylk Lyapunov Usteli saglikli grup i¢in 0,1310+£0,041 (orttss),
darhk grubu iginse 0,2489+0,041(orttss) olarak bulunmustur. Aort kapakgik darligi
bulunan grubun en buyik Lyapunov Usteli saglikh gruba ait olandan anlaml
derecede buyuktur (p< 0.0001).

Tartisma ve Sonug: Saglikli ve darlik gruplarinin her ikisinde de en bulylk
Lyapunov usteli pozitiftir ve bu kaotik yapinin gostergesidir. En blylk Lyapunov
Usteli, Aort kapakcik darlidinin oldugu durumda saglikh durumdan daha buydk
bulunmustur (p<0.05). Bu da darlik durumunda kan akis dinamiklerinin daha
karmasik ve kaotik bir davranisa sahip olduklarini gosterir.

Sonug olarak, kaotik analiz metotlarindan biri olan en buylk Lyapunov Usteli,
kan akisindaki hastalikl durumlarin tespitini kolaylastiran 6nemli sonuglar
Uretmektedir ve sonuglar teshise yardimci olacak bicimde kullanilabilir. Elde edilen
sonuglar sonraki ¢alismalar icin referans teskil edebilir. Veri sayisi arttirilarak ve
degisik darlik dereceleri ve hastalik durumlari i¢in ¢alisma tekrarlanabilir. Ayrica en
blylk Lyapunov Usteli disinda baska kaotik analiz metotlar kullanilarak da g¢alisma
gelistirilebilir.

Kaynaklar:

1) Derya Yilmaz, “Kaos Teorisi Kullanilarak Damarlardaki Kan Akis Hastaliklarinin
Tespiti”, Gazi Universitesi, Bilisim Enstitlisti, Doktora Tezi, Aralik 2007, Ankara.
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2-AMINO-5-PHOSPHONOVALERIC ACID iLE NMDA RESEPTOR BLOKAJI
SPINAL KORD HASARINDAKIi OKSIDATIF HASARDA KORUYUCUDUR

Murat Vural', Nuray Yazihan® Tulay Koken®, Kubilay Uzuner* , Didem Arslantas®,
Kemal Sayar®, Ali Arslantas’
Osmangazi Universitesi, Tip Fakiiltesi, Beyin Cerrahisi', Fizyoloji*, Halk Saghg:®
BD, Eskisehir
Ankara Universitesi, Tip Fakuiltesi, Molekler Biyoloji Birimi®, Ankara
Kocatepe Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biokimya BD, Afyon3
nurayyazihan@yahoo.com

Giris ve amag: Spinal kord hasarlari (SCI) ciddi morbitide ve mortaliteye neden
olan sorunlardandir. Spinal hasar sonrasi ¢ogu hastada kalici norolojik defisitler
olusur. SCI; mekanik travma sonrasi kompleks bir dizi mekanizmanin aktivasyonu
ile olusur. Hasarlanmis dokuda serbest radikaller, fosfolipazlar, lipid peroksidazlar,
vazoaktif eikosanoidler gibi toksik pek ¢ok molekul aktive olur ve ortama salinir. 2-
amino fosfonovalerik asit (APV) spesifik NMDA reseptor blokéridir. Bu ¢alismada
APV nin akut spinal kord hasarinda oksidatif hasara etkisinin belirlenmesi
amaglanmistir.

Materyal-Method: Calisma Spraque-Dawley siganlarda sham opere, SCl-vehicle
uygulanmig, SCI-APV uygulanmis (100-200-400 pg/kg) olmak lzere 5 grupta
gergeklestirilmigtir. SCI; multidizey laminektomi (T9-11) yapildiktan sonra 40 g
gucte 30 dk serebrovaskuler klip uygulanarak epidural kompresyonla
olusturulmustur. Travmayi takiben 1 saat sonra APV 3 farkh dozda i.p.
uygulanmistir. SCI y1 takiben 12 saatte deney sonuclandirilarak spinal kord dokusu
antioksidan enzimlerden superoksit dismutaz (SOD), rediikte glutatyon (GSH),
katalaz ve lipid peroksidasyon Grini malondialdehit dlgimleri igin ¢ikariimistir .
Bulgular: SCI grubunda MDA diizeylerinde sham grubuna gore belirgin artma
(1.01£0.03, 0.34+0.03, p<0.001) goérulmustir. APV uygulamasi MDA dizeylerini
disUk dozlarda daha belirgin olmak Uzere disturmistir. APV uygulamasi sonrasi
redikte GSH (p<0.001), SOD ve katalaz (p<0.05) dlzeylerinde belirgin artis
olmustur.

Sonug: Calismamizin sonuglari APV uygulamasinin spinal kord hasarlarinda
oksidatif hasari azalttigini géstermistir. NMDA reseptor blokorii olan APV spinal
travma tedavisine eklenme potansiyeli yuksek bir ilag olarak goriimektedir.

Kaynaklar:

1. Azbill RD, Mu X, Bruce-Keller AJ et al: Impaired mitochondrial function,
oxidative stress and altered antioxidant enzyme activities following traumatic spinal
cord injury. Brain Res, 1997; 765(2): 283 - 90.

2. Wada S, Yone K, Ishidou Y et al: Apoptosis following spinal cord injury in rats
and preventative effect of N-methyl-D-aspartate receptor antagonist. J Neurosurg,
1999; 91: 98 - 104.

3. Agrawal SK, Fehlings MG: Role of NMDA and non-NMDA ionotropic glutamate
receptors in traumatic spinal cord axonal injury. J Neurosci. 1997; 17:1055 — 63.
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SICANLARDA KARBON TETRAKLORURUN (CCL,) NEDEN OLDUGU BEYIN
HASARINA KARSI PANAX GINSENG’ iN KORUYUCU ETKISi

Ali Karadeniz," Abdulkadir Yildirim,? Fikret Celebi’
1Fizyoloji Anabilim Dali, Veteriner Fakiiltesi, Atatiirk Universitesi, Erzurum
2Biyokimya Anabilim Dali, Tip Fakiiltesi, Atatiirk Universitesi, Erzurum

e-mail:karadenizali@atauni.edu.tr

Amag: Bu gcalisma CCl, ile beyin hasari olusturulmus siganlarda Panax ginseng’ in

koruyucu etkilerini incelemek igin yapilmistir.

Materyal ve Metod: Toplam 30 adet disi Sprague—Dawley sigan U¢ esit gruba
ayrildi. Kontrol grubuna 7 gin boyunca intraperitoneal (i.p.) serum fizyolojik
uygulandi (C). CCl, toksikasyon grubuna ise i.p. tek doz CCIl, uygulandi (CCl,).
Panax ginseng ile beraber CCl, grubuna ise i.p. CCls uygulamasindan énce 7 giin
boyunca orogastrik tlip araciligiyla Panax ginseng (200 mg/kg) verildi (CCl4 + PG).
Korumanin derecesi beyin dokularindaki malondialdehit (MDA), glutathion (GSH),
superoksit dismutaz (SOD), glutatyon peroksidaz (GPx) ve nitrik oksit (NO)

dizeyleri dlgulerek degerlendirildi.
Bulgular ve Tartigma: Panax ginseng lipit peroksidasyon (MDA) duzeyini
azaltarak, GSH, GPx, NO ve SOD (p<0.05) dizeylerini ise artirarak énemli bir

beyin koruyucu etki gdstermistir.

Sonug: Sonuglarimiz Panax ginseng'in oksidatif beyin hasarinin tedavisi igin

potansiyel bir bitkisel ilag olabilecegini akla getirmektedir.
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SIGANLARDA KADMiYUMUN NEDEN OLDUGU HEPATOTOKSITE UZERINE
PANAX GINSENG VE SPIRULINA PLATENSIS’IN ETKILERI

Ali Karadeniz,' Mustafa Cemek,” Nejdet Simsek®
'Atattirk Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Erzurum
2Afyon Kocatepe Universitesi, Fen Edebiyat Fakiiltesi, Kimya Bélimii, Afyon
3Atatiirk Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dali,
Erzurum
karadenizali@atauni.edu.tr

Amag: Kadmiyum 6zellikle karaciger gibi pek ¢cok organlari etkileyen, gittikce artan
cevresel ve endustriyel bir cevre Kkirleticisidir. Spirulina platensis ve Panax
ginseng’in kadmiyumun neden oldugu oksidatif hasar ve hepatotoksite lzerine olan
etkileri Wistar albino disi siganlarda degerlendirildi.

Materyal ve Metod: Altmis adet sican her grupta 10 adet olacak sekilde alti gruba
[Grup | - kontrol group (C), Grup Il - Spirulina platensis (S), Grup Ill - Panax
ginseng (G), Grup IV kadmium (Cd), Group V - Spirulina platensis + kadmium
(SCd), Group VI - Panax ginseng + kadmium (GCd)] ayrildi. Bir aylik denemenin
sonunda butlin hayvanlar 12 saat a¢ birakildi ve malondialdehid (MDA), redikte
glutatyon (GSH), superoksit dismutaz (SOD) ve nitrik oksit (NO) dizeylerini
belirlemek icin karaciger drnekleri alind1.

Bulgular ve Tartisma: Spirulina platensis ve Panax ginseng uygulamalari endojen
antioksidan duzeylerinde artis ve lipit peroksidasyonda azalmalara neden oldu.
Kadmiyumun neden oldugu histopatolojik degisikliklerin ekstraktlarin uygulandigi
gruplarda minimal diizeyde oldugu gozlendi.

Sonug: Bu sonuglar Spirulina platensis ve Panax ginseng’in kadmiyumun toksik

etkisinin azaltilmasinda bir rolU olabilecegini, antioksidan &zellikleri araciligi ile bu
koruyucu etkiye aracilik edebilecegini gosterdi.
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RADYASYON SONUCU OLUSAN OKSIDAN HASARDA OKSITOSININ ROLU

Mustafa Deniz', Beste M. Atasoy?, Faysal Dane®, Can Erzik*, Sule Cetinel®,
Berrak Q.Yegen6
'Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali,
Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, “Radyasyon Onkolojisi, Tibbi Onkoloji, “Tibbi
Biyoloji, 5Histoloji ve Embriyoloji ve 6Fizyoloji Anabilim Dallari.
mddeniz1@hotmail.com

Giris ve Amag: Hipotalamusta bulunan supraoptik ve paraventrikiler
cekirdeklerdeki néronlardan salgilanan oksitosinin, kolitte, stresle indiklenen
Ulserde ve ciltteki yaralarda iyilesmeyi arttirdigi gosterilmistir. Bu c¢alismada,
radyasyon uygulamasina bagli abdominal organlarda gelisen oksidan hasarda
oksitosinin koruyucu etkisinin olup olmadiginin arastiriimasi amaglandi.

Materyal ve Metod: Yerel hayvan deneyleri etik kurulundan onay alindiktan sonra,
ketamin anestezisi altinda her iki cinsiyetten Sprague-Dawley siganlarin (240-280
gr) tim abdominal boélgelerine 1100cGy dozunda radyasyon tek doz olarak
uygulandi. Radyasyon uygulanmasindan 10 dakika énce periton-igine oksitosin (10
ug/kg; n=8) veya serum fizyolojik (n=8) verildi ve radyasyondan sonra da tedavileri
glinde bir kez tekrarlandi. Kontrol grubunda ise radyasyon uygulanmadan anestezi
altinda es hacimde serum fizyolojik verildi (n=8). Radyasyona maruz kaldiktan 72
saat sonra dekapite edilen siganlardan mide, ince barsak, kolon ve bdbrek dokulari
alinarak oksidan hasarin gdstergesi olarak malondialdehit (MDA), glutatyon (GSH)
dlzeyleri, miyeloperoksidaz (MPO) aktivitesi ve DNA fragmantasyon orani dlguldu,
hasar dereceleri 151k mikroskobu ile degerlendirildi. Sonuglar ANOVA ile analiz
edildi.

Bulgular: Radyasyona bagh olarak artmis bulunan ince barsak MPO dizeyinin
oksitosin ile anlamh olarak azaldigi (p<0.05), artan MDA ve azalan GSH
seviyelerinin de kontrol de@erlere yaklastigi goézlendi. Oksitosinin kolonda
radyasyonla artan MDA seviyesini de azalttigi (p<0.05), ancak midede ve bdbrekte
olusan oksidan hasarda etkisinin olmadigi goézlendi. Diger taraftan, tim dokularda
radyasyonla artan histolojik hasar derecesi ve apoptoz derecesini gosteren DNA
fragmantasyon orani oksitosin uygulanan grupta anlamli olarak azalmis bulundu
(p<0.05 ve p<0.01).

Tartisma ve Sonug: Daha o6nce baska modellerde anti-inflamatuvar etkileri
tarafimizdan gdsterilmis olan oksitosin, abdominal radyasyona maruz kalma
sonucu gelisen oksidan organ hasarinda en ¢ok ince barsakta etkili olmak tzere
koruyucu rol oynamaktadir.

Kaynaklar:

1. lIseri SO, Sener G, Saglam B, Gedik N, Ercan F, Yegen BC. Oxytocin protects
against sepsis-induced multiple organ damage: role of neutrophils. J Surg Res
2005;126(1):73-81.

2. Tugtepe H, Sener G, Biyikli NK, Yiksel M, Cetinel S, Gedik N, Yegen BC. The
protective effect of oxytocin on renal ischemia/reperfusion injury in rats. Regul
Pept 2007;140(3):101-8
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ELEKTROMANYETiK ALANA MARUZ KALAN SICAN BEYIN DOKUSUNDA
KARNITIN'IN KORUYUCU ETKiSi

Muge Kiray, Husnl Alper Bagriyanik, Bekir Ugur Erglr, Cetin Pekgetin, Candan Ozogul
Dokuz Eylul Universitesi Tip Fakdltesi Histoloji&Embriyoloji AD, Balgova-lzmir
muge.kiray@deu.edu.tr

Giris ve Amag: Elektromanyetik alanlar (EMA) giinimiizde yaygin olarak gevresel dagilim
gOstermekte ve elektrikli aletlerin gelismesiyle birlikte etkileri de artmaktadir (1). EMA,
serbest radikal Uretimiyle sonuglanan kimyasal reaksiyonlarla etkilesebilmektedir (2).
Serbest radikal artisi hiicreyi oksidatif strese sokarak doku hasarini baslatan fonksiyonel ve
morfolojik bozukluklara yol agabilir (3). Bu ¢alismanin amaci; EMA’na maruz birakilan
siganlarda dogal bir antioksidan madde olan Karnitin’in farkli beyin boélgelerinde (prefrontal
korteks, striatum, hippokampus) oksidatif stres izerine etkilerini arastirmaktir.

Materyal ve Metod: Calismada 32 adet Wistar cinsi yetigkin erkek sigan (250-300 g)
kullanildi. Siganlar kontrol (n=10), EMA+Salin (EMA+S, n=12, po) ve EMA+L-Karnitin
(EMA+KAR, n=10, 300 mg/kg, po) olmak Ulzere Ug¢ gruba ayrildi. EMA+S ve EMA+KAR
gruplarindaki sicanlar 1 ay sureyle her guin, ginde 4 saat 3 mT EMA’na maruz birakildi.
EMA olusturmak icin 50 Hz frekansli alternatif akim ile 3 mT EMA meydana getiren
helmholtz bobin sistemi kullanildi. EMA’nin siddeti bir transformatdr araciliiyla kontrol
edildi. 1. ayin sonunda tim siganlar sakrifiye edilerek beyin dokusu ornekleri alindi ve
oksidatif stres parametreleri (lipid peroksidasyonu (MDA) ve Siiperoksit dismutaz (SOD)
enzim aktiviteleri) spektrofotometrik yontemle degerlendirildi. Sonuglar SPSS analiz
programinda one-way ANOVA posthoc Bonferroni ve Mann-Whitney testleri ile analiz edildi.
Bulgular: EMA+S grubunda MDA degerlerinin prefrontal korteks, striatum ve hipokampus
boélgelerinde kontrol grubuna gére anlamli olarak artmis oldugu gézlendi (sirasiyla EMA+S;
15.27+0.76, 14.05+0.51, 14.82+0.31, kontrol; 5.90+0.25, 5.78+0.45, 5.48+0.49). Karnitin
uygulamasinin tim calisilan boélgelerde MDA seviyelerini anlamli olarak azalttigi bulundu
(sirasiyla 11.7440.13, 11.144£0.39, 11.48+0.61). SOD enzim aktivitelerinin EMA+S grubunda
kontrole gore anlamli olarak disik oldudu, Karnitin grubunda ise sonuglarin dizeldigi
goOzlendi.

Tartigsma ve Sonu¢: EMA’na maruz kalinmasi farkhi beyin bdlgelerinde oksidatif strese
neden olabilmektedir. L-Karnitin uygulanmasi beyin dokusunda EMA ile olusan oksidatif
hasara karsi koruyucu etki gdstermektedir.

Kaynaklar:

1- Ishisaka R, Kanno T, Inai Y, Nakahara H, Akiyama J, Yoshioka T, Utsumi K. Effects of a
magnetic fields on the various functions of subcellular organelles and cells.
Pathophysiology. 2000, 7: 149-152

2- Wolf FI, Torselloa A, Tedescoa B, Fasanellaa S, Boninsegnaa A, D'Ascenzob M, Grassib
C, Azzenab GB, Cittadinia A. 50-Hz extremely low frequency electromagnetic fields enhance
cell proliferation and DNA damage: Possible involvementof a redox mechanism. Biochimica
et Biophysica Acta. 2005, 1743: 120— 129

3- Jajte J, Grzegorczyk J, Zmyslony M, Rajkowska E. Effect of 7 mT magnetic field and iron
ions on rat lymphocytes: apoptosis, necrosis and free radical processes.
Bioelectrochemistry. 2002, 57:107-111
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2.45 GHZ ELEKTROMANYETIK RADYASYONUN OKSIDAN- ANTIOKSIDAN SISTEM
UZERINE ETKISI VE L- KARNITIN ILE SELENYUMUN KORUYUCULUGU

Nurhan Giimral', Mustafa Naziroglu?, Ahmet Koyu', Kurtulus Ongel’, Sadettin Galigkan',
Mustafa Saygin', Omer Gelik?, Mesud Kahriman®
Sileyman Demirel Universitesi

Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD", Biyofizik AD? ve Aile Hekimligi AD?, Isparta
Muhendislik-Mimarhk Fakultesi Elektronik ve Haberlesme AD*, Isparta
ngumral@hotmail.com

Girig ve Amag¢: Elektromanyetik radyasyonun (EMR), biyolojik sistemler ve insan
vicudundaki olumsuz etkileri, tim diinyada, tip ve mihendislik alanlarinda arastirma konusu
olmaktadir. Ozellikle son yillarda artan Wi-Fi ve ISM bandinin yaygin bir sekilde kablosuz
haberlesme cihazlarinda kullaniimasi, mikrodalga firin ve dizlstl bilgisayarlarin (wireless-
lan, bluetooth) yaygin olarak hayatimiza girmesi bizi bu g¢alismaya yoéneltti. Calismamizda,
bu cihazlarin olusturdugu 2.45 GHz EMR'un oksidan-antioksidan sisteme etkilerini ve L-
karnitin ile selenyumun koruyuculugunu arastirmayi amacladik.

Materyal ve Metod: Calismaya dahil edilen erkek Wistar Albino ratlar (n:30) raslantisal
olarak esit bes gruba ayrildi: Grup As: kafes kontrol, grup Az: sham kontrol, grup B: 2.45
GHz EMR, grup C: 2.45 GHz EMR+selenyum(1,5mg/kg/glinasiri-ip), grup D: 2.45 GHz
EMR+L-karnitin(100mg/kg/gtin-ip). 28 giin B, C ve D gruplari 60 dak/gin olmak Uzere 2.45
GHz EMR maruz birakildi. Deney sonunda, plazma ve eritrosit hemolizat 6érneklerinden
malondialdehid (MDA), indirgenmis glutatyon (GSH), glutatyon peroksidaz (GSH-Px) ve
plazma C vitamini analizleri yapildi. Veriler, SPSS 16.0 istatistik paket programinda
degerlendirildi. Gruplarin dederlendiriimesinde parametrik ya da nonparametrik test kullanip,
kullanilamiyacagini belirlemek igin Kolmogorov-Smirnov ve  ANOVA homojenlik testi
(Asymp. Sig.>0.05) ile parametrik testlerden ANOVA testi uygulandi. Anlamhhgdin tespiti de
Scheffe Multiple Comparison ile gerceklestirildi.

Bulgular: Gruplar arasinda plazma MDA (p:0,017) ve eritrositlerde GSH (p:0,005) ile GSH-
Px (p:0,000) dizeyleri anlamli bulundu. Plazma MDA dizeyi A, ve B gruplari arasinda
anlamh olup B grubunda yuksekti (p:0,019). Eritrosit GSH dulzeyleri; B ve D gruplari
arasinda (p:0,005), eritrosit GSH-Px dizeyleri ise; A; ve D (p:0,021), B ve D (p:0,001) ile C
ve D (p:0,048) gruplari arasinda D grubunda anlamli olarak yiksekti.

Tartisma ve Sonug: Arastirmamizda; 2.45 GHz EMR'un lipid peroksidasyonunu artirmasi
ile oksidatif stres olusturdugu gézlemlendi. Ozellikle 2.45 GHz EMR’a maruz birakilan rat
grubu ile D grubu arasinda eritrosit GSH duzeyleri, benzer sekilde 2.45 GHz EMR+L-
karnitin verilen grup ile Az, B ve C gruplari arasinda eritrosit GSH-Px aktiviteleri agisindan
anlamh fark olmasi, L-karnitinin EMR’un olusturdugu oksidatif strese karsi koruyucu
antioksidan etkisinin olabilecegini dusundirmekle birlikte selenyumun koruyucu etkisini
ortaya koyacak anlamli bir fark bulunmadi.

Kaynaklar:

1) Ferreira AR, Bonatto F, Pasquali MAB, Polydoro M, et al. Oxidative stress effects on the
central nervous system of rats after acute exposure to ultra high frequency electromagnetic
fields. Bioelectromagnetics 2006; 27: 487-93.

2) Aweda MA, Gbenebitse S, Meidinyo RO. Effects of 2.45 GHz microwave exposures on
the peroxidation status in wistar rats. Niger Postgrad Med J 2003; 10(4): 243-6.
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DUZENLI EGZERSIZIN SPONTAN HIPERTANSIF SICANLARIN BEYIN DOKUSUNDAKI
LIPID PEROKSIDASYON VE NITRIT- NITRAT DUZEYLERINE ETKISI

Ozlem Kése, Feyza Savmgglu, Glnnur Koger, Seher Nasircilar, Aysel Agar, Filiz Glindliz
Akdeniz Universitesi Tip Fakultesi Fizyoloji AD, Antalya
ozlemkose@akdeniz.edu.tr

Giris ve Amag: Hipertansiyon vaskuler bozukluklarin oldugu bir hastaliktir. Hipertansiyonda
vaskuler sistemde oksidan stresin artti§i ve artan oksidan urinlerin hipertansiyonun
patogenezine katkida bulundugu bilinmektedir. Doymamis yag asitlerinden zengin olan
beyin dokusu oksidan strese en hassas dokulardan bir tanesidir ve ayni zamanda
hipertansiyona bagli vaskiler bozukluklardan da énemli dl¢lide etkilenir. Bunun yani sira
hipertansif sigcanlarda beynin cesitli bolgelerinde lipid peroksidasyonun arttigi, nitrit
seviyelerinin ise diistiigi bilinmektedir. Ozellikle beynin vazomotor merkezinde iiretimi artan
serbest oksijen radikallerinin sempatik aktiviteyi arttirarak kan basinci artisina katkida
bulundugu tespit edilmistir. Egzersizin hipertansiyon tedavisinde yardimci bir yéntem olarak
kullanildi@i bilinmektedir. Diizenli yapilan egzersizin kan basincini dusurucu etkileri birgok
calismada saptanmistir. Ancak egzersizin, esansiyel hipertansiyon modeli olarak kabul
edilen spontan hipertansif siganlarin beyin dokusuna etkisi ve etki mekanizmasi
bilinmemektedir. Bu ¢alisma spontan hipertansif siganlarin beyin dokusunda arttigi bilinen
oksidan Uretimi Gzerine duzenli egzersizin etkisini aydinlatmak amaciyla planlanmistir.
Materyal ve Metod: 11-12 haftalik 16 adet spontan hipertansif sican sedanter ve antrene
grup olarak ikiye ayrilmistir. Antrene gruptaki hayvanlara 8 hafta boyunca haftada 5 giin,
ginde 1 saat slreyle, 32-34 OC suda ylzme egzersizi uygulanmistir. Deney siiresince her
hafta kuyruktan kan basinci dlglimustur. Bu siirenin sonunda tiyopental sodyum (80mg/kg,
ip) anestezisi altinda feda edilen siganlarin beyin dokulari alinmis ve hippokampus izole
edilmistir. Dokulardaki oksidatif stresin gostergesi olarak tiyobarbitiirik asit reaktif Grinleri
(TBARS) ve nitrit/nitrat diizeyleri élgilmustir. istatistiksel analiz igin Mann Whitney testi
kullaniimistir.

Bulgular: Deney sonunda antrene grubun sistolik kan basinglarinin sedanter gruba gore
anlamh dizeyde distigu (p<0,05) tespit edilmistir. TBARS ve nitrit/nitrat diizeyleri agisindan
gruplar arasinda istatistiksel olarak énemli bir fark tespit edilememistir.

Tartisma ve Sonug¢: Spontan hipertansif sicanlarda sekiz haftalik yiizme egzersizi sistolik
kan basincinda 6nemli diizeyde azalmaya neden olmakla birlikte beyin ile hippokampus
dokularinda TBARS ve nitrit/nitrat dlizeyleri Uzerine herhangi bir etkide bulunmamistir. Bu
sonugclarin elde edilmesinde gruplardaki denek sayisinin yetersiz olmasi etkili olmus olabilir.

Kaynaklar:

1. Kishi T, Hirooka Y, Shimokawa H, Takeshita A, Sunagawa K. Atorvastatin reduces
oxidative stress in the rostral ventrolateral medulla of stroke-prone spontaneously
hypertensive rats. Clin Exp Hypertens. 2008 Jan;30(1):3-11

2. Touyz RM: Reactive oxygen species, vascular oxidative stress, and redox signaling in
hypertension. Hypertension. 2004; 44: 248-252.
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DIAZEPAM VE BAI_(LOFENiN FARE iNQE VE KALIN _BAGI_RSAKLARININ iN
VITRO KASILIMLARI UZERINE ETKILERI

Ali Karadeniz,' ilksin Piskin,? Murat Sert®

'Atattirk Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Erzurum

’Ankara Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Ankara

*Ankara Universitesi, Saglik Kltar ve Spor Dairesi Bagkanlgi, Ankara
karadenizali@atauni.edu.tr

Amag: Bu arastirmada, diazepam ve baklofenin farelerde in vitro ince ve kalin
bagirsak duz kas kasilimlari Gzerine etkileri incelenmistir.

Materyal ve Metod: Calismada 80-100 gram agiri§ginda 14 adet fareden elde
edilen ince ve kalin bagirsak parcalari, icerisinde “Tyrode” ¢bzeltisi bulunan izole
organ banyosuna yerlestirildi. ilk 6énce biitiin dokularda asetilkolinin (ACh) etkili
dozunun tespiti icin gesitli konsantrasyonlarda ACh (10°M, 3x10°M, 10°M, 3x10"
M, 10™*M) organlarin bulundugu ortama sirasiyla katilarak etkili doz tespit edildi.
Elde edilen ACh'nin etkili dozunun yalniz, diazepam (10°M, 10°M, 10*M) ve
baklofenin (10'5M, 10™M, 10'3M) cesitli  konsantrasyonlarinin  varlidinda
denenmesiyle olusan cevaplar incelendi.

Bulgular ve Tartisma: ince ve kalin bagirsak diiz kaslarinda en bilyiik cevaplarin
olustugu 3x10°Mlik  ACh konsantrasyonu butin segmentler icin efkili
konsantrasyon olarak tespit edildi. Diazepamin en disik konsantrasyonu (10'6M)
haric diger konsantrasyonlarinin (10°M, 10'4M) varliginda elde edilen amplitit
degerlerinin azaldigi, latent sirelerinin ise uzadidi tespit edildi. Bu durum, fare ince
ve kalin bagirsak diz kas kasiimlarini diazepamin ancak artan
konsantrasyonlarina bagli bir sekilde baskilayabildigini gdsterdi. Baklofenin ise yine
en yogun konsantrasyonu (10'3M) hari¢ diger iki konsantrasyonunda (10'4M, 10°
*M) ACh'nin yalniz denenmesine gére biitiin dokularin hem latent siirelerde hem
de amplitutlerinde énemli farkliliklar olusturmadidi g6zlendi.

Sonug: Sonug olarak in vitro kosullarda farelerde ince ve kalin bagirsak diz

kasinda Ach kaynakl kasilimlari diazepamin inhibe edici etkisinin baklofene oranla
daha gugcli oldugu goralda.
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TOLUENIN /N VITRO OLARAK ERITROSIT DEFORMABILITESINE ETKISI

ismail Karabulut, Esin ileri, Dicle Balkanci, Bilge Pehlivanoglu, Aysen Erdem, Neslihan
Dikmenoglu
Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji A.D, Ankara
ikbulut@hacettepe.edu.tr

Giris ve Amag: Eritrosit, insan vicudunda 6nemli ve hayati goérevler Ustlenen, basit
gériiniimiine ragmen cok iyi 6zellesmis ve farklilagsmig bir hiicredir. Ozel sekli ve zar yapisi
sayesinde sekil degistirebilir (deforme olabilir). Toluen, endistride ¢ok yaygin olarak
kullanilan organik bir ¢éziicudir. Guglu lipofilik 6zelligi nedeniyle hiicre zarinda birikir. Bu
galismada toluenin in vitro olarak eritrosit deformabilitesine etkisinin incelenmesi amaclandi.
Materyal ve Metod: Deneyler gonulli ve saglkli 12 bireyden alinan kan o&rneklerinde
gerceklestirildi. Her 6rnek hem kontrol hem de toluen grubunda kullanildi. /In vitro toluen
grubu igin toluen derisimi 300 ppm olan fosfat tampon c¢ozeltisi (PBS) hazirlandi. Bu
¢Ozeltiye daha 6nce iki defa I6kosit filtresinden gecirilerek hazirlanan eritrosit paketi eklendi
ve 37°C’de 30 dakika inkiibasyona birakildi. Kontrol grubu igin ise toluen eklenmemis PBS
¢ozeltisi kullanilarak ayni islemler yapildi. inkiibasyon sonrasinda eritrositlerde deformabilite
Olcimi, LORCA (Laser-assisted Optical Rotational Cell Analyzer) cihazi ile 0,3-30 Pa
arasinda degisen 9 kayma kuvvetinde ve 37°C’de yapildi. Sonuglar SPSS'de Mann-
Whithney U Testi'yle degerlendirildi.

Bulgular: Toluen ve kontrol grubu eritrositlerinin deformabilitesi karsilastirildiginda son bes
yiksek kayma hizinda (3 / 5,33 / 9,49 / 16,87 ve 30 Pa kayma hizlari) toluen grubunun
deformabilite degerleri daha yuksek bulundu (P<0,05). Disuk kayma hizlarinda ise fark
yoktu.

Sonug: Toluene in vitro maruziyet ile eritrositlerde deformabilite artisi bulundu. Eritrosit
deformabilitesi ve stabilitesi zar iskeletini olusturan proteinlerin kendi aralarinda yaptiklari
protein-protein ve zar lipitleri ile yaptiklari lipit-protein baglariyla saglanir. Bilinen cesitli
baglar arasindan hangilerinin deformabilite i¢in, hangilerinin ise stabilite i¢cin daha ¢ok 6nem
tasidigi henliz agikhga kavusmamistir. Ancak deformabilite ve stabiliteden farkh baglarin
sorumlu oldugu, dolayisiyla da etken maddelerin her ikisi Uzerinde birbirinden bagimsiz
etkileri olabilecedi dusunulmektedir. Biz de toluenin zar stabilitesine etkisini inceledigimiz
diger bir galismada insan eritrositlerinin toluene in vitro maruziyetde ozmotik frajileteyi
azalttigini bulduk.

Toluenin in vitro ortamda eritrosit deformabilitesine olumsuz bir etkisi
saptanamamistir. Ancak s6z konusu maddenin in vivo ortamda farkli davranabilecegi goz
Onune alinarak, mesleki nedenlerle toluene maruz kalan kisilerde benzer calismalara
gereksinim vardir.

Kaynaklar:

4. United States Environmental Protection Agency Office of Pollution Prevention and
Toxics, TOLUENE (CAS Reg. No. 108-88-3), 2000.

5. Van Dort HM, Knowles DW, Chasis JA, Lee G, Mohandas N, Low PS. Analysis of
integral membrane protein contributions to the deformability and stability of the human
erythrocyte membrane. J Biol Chem. 2001; 276(50):46968-74.

6. Karabulut i. Toluenin in vivo ve in vitro olarak eritrosit zar stabilitesine etkisi. Hacettepe
Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii Fizyoloji Programi Doktora Tezi, Ankara, 2007.
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NORMAL VE SULFiT OKSiDAZ_ YETERSIZLIGi OLUSTURULAN
SICANLARDA PLAZMA SERULOPLASMIN, BAKIR, SELENYUM, DEMIR
CINKO VE MANGAN DUZEYLERI

Emine Nur Herken', Erdogan Kocamaz?, Melek Bor Kijgijkatay3, Huseyin Vural®,
Hilmi Demirin®, Vural Kiiciikatay®
Pamukkale Universitesi Miihendislik Fakiiltesi Gida Miihendisligi Bolumi', Histoloji
ve Embriyoloji AD?, Fizyoloji AD® Denizli
Sileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Biyokimya AD* Isparta
vkucukatay@pau.edu.tr

Giris ve Amag: Siilfitler antik ¢caglardan beri gesitli amaglarla kullanilan kimyasal
bir molekildir. Endojen olarak vicutta da Uretilen bu molekilin canh
organizmalara etkileri yaygin olarak c¢alisiimistir. Bu galismanin amaci siilfitin
normal ve sulfite oksidaz yetersizligi olusturulmus sicanlarda plazma
seruloplazmin, bakir, selenium, demir, ¢inko ve mangan dizeylerine etkisini
arastirmaktir.

Materyal ve Metod: Toplam 40 adet erkek eriskin sigan rasgele olarak Kontrol (K),
Kontrol + sulfite (KS), Sulfit Oksidaz Yetersizlikli (SOY) ve sulfit oksidaz yetersizlikli
+ sulfit (SOYS) olarak 4 esit gruba ayriimistir. Silfit oksidaz yetersizligi ylksek
tungsten/disik molibdenyum diyeti ile olugturulurken, 6 haftallk deney siresi
boyunca sulfit gruplarina 70 mg/kg/gin dozda siilfit verilmistir. Bu stirenin sonunda
hayvanlar anestezi altinda abdominal aortalarindan kanlari alinmak sureti ile
otanazi edilmislerdir. Elde edilen kanlarin plazmasi ayrilarak seriloplazmin, bakir,
selenyum, demir, ¢inko ve mangan dizeyleri incelenmis, karaciger dokusu ise siilfit
oksidaz aktivitesinin belirlenmesinde kullaniimistir.

Bulgular: Selenyum demir ve ¢inko plazma duzeyinin normal ve sulfit oksidaz
yetersizligi olusturulmus siganlarda siilfit tarafindan etkilenmedigi bulunmustur.
Sulfit oksidaz yetersizligi olusturulmus siganlarda mangan diizeyi azalmigken bakir
dizeyi artmig olarak bulunmustur. Bu grup siganlarin silfite maruz birakiimasi
plazma mangan dizeyini etkilemezken bakir dizeyini kontrol dizeyine azaltmistir.

Tartisma ve Sonug: Bu galisma plazma bakir ve Mangan diizeylerinin deneysel
sulfit oksidaz yetersizliginde degisebildigini gosteren ilk bulguyu icermektedir. Bu
sonuglarin altinda yatan mekanizmalarin anlasilmasi daha fazla calismayi
gerektirmektedir.

Kaynaklar

1) Lester, MR (1995). Sulfite Sensitivity: Significance in Human Health. Journal of
The American College of Nutrition 14: 229-232.

2) Komarnisky, LA., Christopherson., RJ, Basu, TK (2003). Sulfur: its clinical and
toxicologic aspects. Nutrition. 1: 54-61.
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TAVSANLARDA PLAZMA NiTRiK OKSIT DUZEYLERI iLE QT SURESI
ARASINDAKiI KORELASYONALARIN iINCELENMESI*

Tennur Atabay', Metehan Uzun?
Kafkas Universitesi, Saglik Bilimleri Enstitlisti, Fizyoloji Anabilim Dali', Veteriner
Fakultesi, Fizyoloji Anabilim Dali®, KARS.
metehanuzun@hotmail.com

Giris ve Amag¢: Bu arastirma ile uyanik tavsanlarda plazma Nitrik oksit (NO)
dizeyleri ile QT siiresi arasinda harhangi bir korelasyon olup olmadiginin
belirlenmesi amaclanmistir.

Materyal ve Metod: Arastirmada toplam 21 adet 5-7 aylik yeni Zelenda irki tavsan
kullanilmistir. Kontrol grubundaki (KG, n= 7) her bir tavsana 1 ml izotonik NaCl
¢ozeltisi, . gruba 200 mg/kg olacak sekilde L-arjinin ¢ozeltisi ve Il. gruba ise 100
mg/kg olacak sekilde L-NAME c¢ozeltisi giinde tek seferde olmak Uzere 9 gilin
boyunca periton igi yolla enjekte edildi. Enjeksiyondan 2 saat sonra her gruptan 1.,
5. ve 9. glnlerde kan ornekleri alindi ve elde edilen plazmalardan NO dizeyleri
belirlendi. Ayni giin ve saatlerde tim tavsanlarin EKG’lari kaydedildi ve kalp atim
sayisi (KA), QT, QTc, QT ve QTc dispersiyonu degerleri belirlendi.

Bulgular: Her ¢ grubun KA, QT ve QTc degerlerinin tim gunler igin istatistiksel
oarak farklh oldugu belirlendi (p < 0.001). L-NAME uygulanan grupta QT ve QTc
surelerinde uzamalar gozlemlendi. Yine bu grupta QT ve QTc dispersiyonu
degerlerinin KG ve I. gruba gore daha uzun oldugu anlasildi (p < 0.001). Ayrica
EKG alinan tum gunlerde NO duzeyleri ile KA, QT ve QTc degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar belirlendi.

Tartisma ve Sonug: Elde edilen sonuglara gére kalbin elektriksel aktivasyonunda
NQ’in duzenleyici bir molekul olabilecedi, ayrica NO sentezinin inhibe edilmesinin
QT ve QTc siresinde olusturdugu uzmalarin klinisyenler tarafindan dikkate
alinmasinin faydali olacagi kanatine varildi.

Bu calisma TUBITAK tarafindan 105 O 638 kod nolu proje kapsaminda
desteklenmistir.
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PUBERTE DC')NEVMiNE KADAR 4-CPA UYGULAMASININ SICAN
KARACIGERINDE OKSIDAN OLAYLARA ETKIiSi

Duygu Tozcu ', Gigdem Ozer ', Ediz Yesilkaya 2, Aysun Bideci 2, Peyami Cinaz
Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD ' Cocuk Sagligi ve Hst. AD 2 Ankara
duygutozcu@gazi.edu.tr

Girigs ve Amag: ilk kez 1950'de Dow Chemical tarafindan geligtirilen 4-CPA (4-
Cholorophenoxy aseticacid), fenoksi asetikasit kimyasal sinif Uyesi bir pestisittir.
Seralarda Bitki Blylime Dizenleyici Hormon (BBDH) olarak kullaniimaktadir.
BBDH’larin dozuna dikkat edilmedigi takdirde, bitki biylmesini olumsuz
etkileyebilecekleri gibi, bitkilerde biraktiklari kalintilar nedeniyle insan saglhigini da
olumsuz etkilerler. Bu etkilenmede cinsiyet ve yas faktérinin de O6nemi
bulunmaktadir. Calismada puberte dénemine kadar disi ve erkek sigcanlarda 4-CPA
uygulamasinin karaciger dokusundaki oksidan olaylara etkisinin incelenmesi
amaglandi.

Materyal Metod: Calismaya 20 glinliik 40 erkek, 40 disi sigan alindi ve 5 gruba
ayrildi.

Grup A: Kontrol

Grup B: 0.5 ml Serum fizyolojik (SF)

Grup C: 25 mg/kg/gun 4-CPA

Grup D: 50 mg/kg/gun 4-CPA

Grup E: 100 mg/kg/gin 4-CPA

Uygulamalar oral yoldan, 30 gun sureyle yapildi. 30.uygulamadan 1 glin sonra
hayvanlar 50 mg/kg Tiyopentalsodyum anestezisiyle feda edildi. Karaciger
dokusunda oksidan stresin gostergesi malondialdehit (MDA) ve dogdal antioksidan
glutatyon (GSH) dizeyleri spektrofotometrik yontemle ¢alisildi. Sonuglar, Anova ve
Mann-Whitney U testleri ile dederlendirildi. P< 0,05 degerleri anlamli kabul edildi.
Bulgular: Kontrol grubu ile SF arasinda MDA ve GSH ydniinden fark gérilmezken
hormon uygulamasinin her iki cinste doz bagimli olarak MDA dizeylerini arttirdidi,
GSH dizeylerini azalttigi gozlendi.

Tartisma ve Sonug: Sicanlarda yapilan 4-CPA toksisite galismalari sonucu; istah
azalmasi, kilo kaybi ve hepatoselliiler nekroz gézlenmistir. 4-CPA uygulamasinin
en dusik dozda bile karacigerde oksidan sistem Uzerinde olumsuz etkilere neden
oldugu ifade edilmektedir.

Literatirde 4-CPA’ nin karaciger dokusunda oksidan stres lizerine etkisini gosteren
bir calismaya rastlanmadi. Bu ac¢idan elde edilen verilerin literatire 1sik tutacagini
distinmekteyiz.

Kaynaklar:

1.Bradberry SM, Proudfood AT, Vale JA. Poisoning due to
chlorophenoxyherbicides. Toxicol Rev 23:65-73,2004
2.www.tuam.ege.edu.tr/dergi/dergi2/hormonlarfp.htm
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ETONOGESTREL VE MEDROKSIPROGESTERON ASETAT’IN FARELERDE
UTERUS DOKUSU NIiTRIK OKSIT DUZEYLERI UZERINE ETKILERI
A. Korkmaz', D. Erbas", S. Hamdemir K|I|92,4T.G6kta§1, T. Peker®, S. Omeroglu®,
N. Lortlar
Gazi Universitesi, Tip Fakiiltesi, Fizyoloji AbD, Besevler, Ankara.;
Gazi Universitesi Tip Fakdltesi Fizyoloji 6D1 * Anatomi AD?, Histoloji-Embriyoloji
AD™
Zekai Tahir Burak Kadin Hastaliklari Egitim ve Arastirma Hastanesi®
derbas@gazi.edu.tr
Giris ve Amag: Calismamizda, etonogestrel ve depo progesteronlarin
(Depoprovera: DP) uterus endometriyum Ulzerine  etkilerinin, nitrik oksit miktar
agisindan incelenmesi amaglanmigstir. Etonogestrel, ethylenevinylacetatecopolymer
(EVA) ile ortasinda 68 mg etonogestrel (3-k etodesogestrel) iceren tek rod
implanttir. implant, 40mm uzunlugunda, 2mm capinda olup, subdermal girisli, steril,
disposable aplikator igerir. Kontraseptif etkisi ovulasyonun inhibisyonu olup, etkisi
yaklasik 3 yildir. Uygulama sonrasi etonogestrel salinimi giinde 60 pg iken 2 yil
sonra bu de@er 32 pg/gun olmaktadir. Etonogestrelin etkileri, kontrol ve diger
progesteron uygulamalari ile karsilastinimali olarak biyokimyasal yodnden
degerlendiriimeye calisiimistir.
Materyal ve Metod: Calismada 150 adet 8-12 haftalik disi C57BL-6 fare
kullanilimigtir. Kontrol, etonogestrel, ve DP grubu seklinde 3 ana grup
olusturulmustur. Kontrol grubundaki hayvanlara tek doz intramuskular serum
fizyolojik verilmistir. Etonogestrel uygulanan hayvanlara standard implanon
rod’'unun 1/40’i subkutan olarak farenin sirtina cerrahi insizyonla yerlestirilmistir. DP
uygulanan hayvanlara tek doz 1 IU Depo Provera intramuscular olarak
uygulanmstir. ilaglarin uygulandigi giin 0. giin kabul edilip, takip eden 10 giinliik
intarvallerle hayvanlar sakrifiye edilmistir. Calisma stresi 50 gindir. NO, tayini ve
dlclimler spektrofotometrik (Griess) yontemle yapilmistir. istatistikler igin Mann-
Whitney ve Anova testleri kullaniimistir.
Bulgular: implanon grubu NO, degerleri kontrol grubuna gére yiiksek bulunmus ve
istatiksel acidan anlamlilik icermektedir(p<0.05). Depoprovera grubu ile kontrol
grubu arasinda yine istatiksel agidan anlamlilik bulunmaktadir(p<0.05). implanon
ve Depoprovera gruplarinin kendi iglerinde de 1 haftaliktan 5 haftaliga kadar olan
alt grup degerleri de istatiksel agidan anlaml fark igermektedir. implanon
altgruplarindan 1 haftadan 5 haftaya dogru dederler artis gosterirken, deprovera da
tam tersi azalis gostermektedir.
Tartisma ve Sonug: Elde ettigimiz bu sonugclar 1siginda implanon grubunda NO,
degerleri zamanla dogru orantili olarak artarken, Depoprovera grubunda azalis
gOstermisgtir.

Kaynaklar:

1. Makarainen L, van Beek A, Tuomivaara L, et al. Ovarian function during the
use of a single contraceptive implant: Implanon compared with Norplant. Fertil
Steril 1998; 69:714-721.

2. Miranda KM, Espey MG, Wink DA, Nitric Oxide: Biol and Chem, 2001; 5(1) :62-
71.

141



P-58

YUKSEK KARBONHIDRATLI DIYETLE OBEZITE OLUSTURULAN
SIGANLARDA iSKELET KASININ HiISTOPATOLOJIK DEGISIKLIKLERI

Elvan Ozbek, Deniz Unal, B. Zuhal Altunkaynak, Tuba Demirci
Atatiirk Universitesi, Tip Fakiiltesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dal,
ERZURUM
elvanozbek@yahoo.com

Giris ve Amag: Obezite vicutta fazla miktarda yagd birikmesi sonucu ortaya ¢ikan
ve mutlaka tedavi edilmesi gereken kronik bir hastaliktir. Obezite, kardiyovaskuler
sistem, endokrin sistem, solunum sistemi ve sindirim sistemi gibi sistemleri
olumsuz etkiler ve birgok 6nemli rahatsizia zemin hazirlar. Ayrica kas
yorgunlugu, yutma glcligu gibi problemlere yol agtigi bilinmektedir. Bu ¢alismada,
ylUksek karbonhidrat icerikli diyetle besleme sonucunda si¢canlarda obezite geligimi
takip edildi ve obez siganlarda iskelet kasinin mikroskobik yapisi rutin
histokimyasal yontemle incelenerek histopatolojik degisiklikler ydoninden arastirildi.
Materyal ve Metod: Bu amagla 12 adet Sprague Dawley cinsi erigkin erkek sigan
kullanildi. Siganlar kontrol (Grup |, n= 6) ve yuksek karbonhidrath diyet (Grup Il, n=
6) grubu olmak Uzere rastgele 2 gruba ayrildi. Alti hafta boyunca, Grup | standart
(% 50-55 karbonhidrat iceren) sigan yemi ile beslenirken, Grup Il %75-80 oraninda
karbonhidrat iceren bir diyetle beslendi. Deney surecinde, obezite gelisimini takip
etmek icin deneyin ilk giininden baslayarak birer haftalik araliklarla ve hayvanlari
oldirmeden hemen oOnce siganlarin boy ve agirlik Ol¢gimleri yapildi. Deney
sonunda tim siganlar Sevorane® anestezisi altinda 6ldirildikten sonra iskelet
kasi 6rnekleri elde edildi. Doku pargalari % 10’luk nétral formalinde fikse edildikten
sonra dereceli alkol serilerinden ve ksilolden gecirilerek parafinde bloklandi.
Mikrotomla elde edilen 5-6 mikrometre kalinhigindaki doku kesitleri Hematoksilen-
eozin ile boyanarak 1sik mikroskobunda incelendi.

Bulgular: Ortalama vicut agirligi (+ standart sapma degerleriyle birlikte) Grup | ve
I’'de sirasiyla 186+4,2 gr ve 209+14,2 gr idi. Buna gore iki grup arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05). Isik mikroskobik diizeyde kontrol
grubuna ait doku Kkesitleriyle kiyaslandiginda, Grup II'deki deneklerin iskelet
kaslarinin boyuna kesitlerinde kas liflerindeki enine ¢izgilenme 6zelliginin belirgin
sekilde azaldigi ve yer yer kayboldugu gdzlendi. Bu kaslarin enine, oblik ve
uzunlamasina kesitlerinde, kas liflerinden bazilarinin santral konumlu ¢ekirdekler
icerdigi saptandi. Uzunlamasina kesilmis kas lifleri arasinda bazi alanlarda hiyalin
dejenerasyonuna rastlandi. Kas lifleri arasindaki bag dokusu artmis olup, bu
bblgelerde beyaz yag dokusunun adipositleri ve mononikleer hicreler izlendi.
Ayrica satellit hiicre proliferasyonu gézlendi.

Tartisma ve Sonug: Elde edilen 151k mikroskobik verilere gore, sigcanlarda yuksek
karbonhidratli diyetle olusturulan obezitenin iskelet kasinda histopatolojik hasara
yol acgtiyi ve olusan yapisal bozulmayi telafiye ydnelik olarak da satellit hiicre
aktivasyonunun artmig olabileceg@i kanisina varildi.

Tesekkiir: Bu calisma, Atatiirk Universitesi rektorligu tarafindan BAP-2005/183
protokol no’lu bilimsel arastirma projesi kapsaminda desteklenmistir.
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YUKSEK KARBONHIDRAT iCERIKLI DIYETLE OLUSTURULAN OBEZITENIN
OVARYUM UZERINE ETKILERI: SIGAN MODELI UZERINDE HISTOKIMYASAL
BiR CALISMA

Elvan Ozbek, Deniz Unal, B. Zuhal Altunkaynak, Tuba Demirci
Atatiirk Universitesi, Tip Fakiiltesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dal,
ERZURUM
elvanozbek@yahoo.com

Giris ve Amag: Obezite, diyabet, inme, kalp hastaliklari, hipertansiyon, bobrek
hastaliklari, kanser gibi pek c¢ok hastalia yakalanma riskini artirir ve bu gibi
hastaliklardan dolayi 6lime yol acar. Ornedin obez kadinlarda polikistik over
sendromu (PKOS) énemli bir problemdir. “Viicut kiitle indeksi” (VKI) 25 kg/mz’nin
Uzerinde olan kadinlarin % 35-50’sinde PKOS gorilmektedir. Bu baglamda,
beslenmenin saglikh over fonksiyonunun stirdirtilmesinde ne kadar énemli oldugu
aciktir. Bu calismada, yuksek karbonhidrat icerikli diyetle beslenerek obezite
olusturulan sicanlarda, overlerin histolojik yapisi 1slk mikroskobik dizeyde
degerlendirildi.

Materyal ve Metod: 12 adet Sprague Dawley cinsi eriskin disi sigan, kontrol grubu
(Grup I, n= 6) ve yuksek karbonhidrath diyet grubu (Grup II, n= 6) olmak Uzere
rastgele 2 gruba ayrildi. Alti hafta boyunca, Grup | standart (% 50-55 karbonhidrat
iceren) sigan yemi ile beslenirken, Grup Il % 75-80 oraninda karbonhidrat igceren bir
diyetle beslendi. Deney surecinde, obezite gelisimini takip etmek icin deneyin ilk
glninden baslayarak birer haftalik aralarla ve hayvanlari 6ldirmeden hemen 6nce
sicanlarin boy ve agirlik 6lgumleri yapildi. Deney sonunda tim siganlar anestezi
altinda oldurilerek overleri gikarildi. Overler % 10’luk ndétral formalin icinde
fiksasyonu takiben rutin histolojik yontem uygulanarak parafinde bloklandi. Doku
bloklarindan elde edilen 5-6 mikrometre kalinh§indaki kesitler Hematoksilen-eozin
ile boyanarak i1sik mikroskobunda incelendi.

Bulgular: Kontrol grubunun ortalama vucut agirhdi (£ standart sapma degerleriyle
birlikte) 186+4,2 gr ve deney grubununki 209+14,2 gr idi. Buna goére iki grup
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05). Yiiksek karbonhidrat
icerikli diyetle beslenen sicanlarin overleri histolojik acidan de@erlendirildiginde,
primordiyal folikiillere neredeyse hig rastlanmadi ve hemen hemen tiim folikillerin
olgunlasma surecinde oldugu goéruldl. Korteks icerisinde dev korpus luteumlar
izlendi. Stroma igerisindeki bagd dokusu hiicrelerinde artisla birlikte, bu boélgede
hem nodiler hem de diffiiz tarzda mononikleer hiicre infiltrasyonu ve eozinofil
hicrelerin varlid1 dikkat cekiciydi. Ayrica over igerisinde inklizyon kistleri de
g6zlendi. Bu kistlerin bazilari kiguk asidofil hiicreler icermekteydi. Folikillerin
icinde bulunan oositlerin bazilarinda atrofik ve dejeneratif degisiklikler saptandi.
Tartigsma ve Sonug¢: Bu sonuglara gore, ylksek karbonhidrath diyet over tGzerinde
hiperaktiviteye ve yumurta rezervinin azalmasina neden olarak anovulasyona bagl
fertilite kaybi Uzerinde etkili olabilir.

Tesekkiir: Bu calisma, Atatiirk Universitesi rektoérligu tarafindan BAP-2005/183
protokol no’lu bilimsel aragtirma projesi kapsaminda desteklenmistir.
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KARBONHIDRATTAN ZENGIN DIYETLE BESLENEN OBEZ SICAN
MODELINDE PAROTIS BEZINiN ISIK MIKROSKOBIK PATOLOJISI

Elvan Ozbek, Tuba Demirci, B. Zuhal Altunkaynak
Atatiirk Universitesi, Tip Fakiiltesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dal,
ERZURUM
elvanozbek@yahoo.com

Giris ve Amag: Yuksek karbonhidrat igerikli diyetin obeziteye yol agtid
bilinmektedir. Vicutta asir yad birikimiyle karakterize olan obezite, besinlerle
alinan enerji miktarinin metabolizma ve fizik aktivite ile tiketilen enerji miktarini
astigl durumlarda ortaya c¢ikar. Bu calismada, bir multisistem hastaligi olan
obezitenin parotis bezi lUzerine olasi histopatolojik etkileri arastirildi.

Materyal ve Metod: Calismada 12 adet Wistar albino cinsi erigkin disi sican
kullanildi. Siganlar rastgele iki esit gruba ayrildiktan sonra, kontrol grubunun
siganlari (n=6) % 50-55 karbonhidrat iceren standart sican yemi ile, ylksek
karbonhidratl diyet grubunun sicanlar (n=6) ise % 75-80 karbonhidrat iceren
diyetle 6 hafta boyunca beslendi. Deney slrecinde, deneyin ilk gininden
basglayarak birer haftalik araliklarla ve hayvanlari &6ldirmeden hemen &nce
siganlarin boy ve agirlik dlgiimleri yapildi. Deney sonunda tim siganlar anestezi
altinda oldurilerek parotis bezleri gikarildi. Parotisler % 10’luk nétral formalin
icinde fiksasyonu takiben rutin histolojik yontem uygulanarak parafinde bloklandi.
Doku bloklarindan elde edilen 5-6 mikrometre kalinhgindaki kesitler Hematoksilen-
eozin ve periyodik asit-Schiff (PAS) ile boyanarak isik mikroskobunda incelendi.
Bulgular: Kontrol grubunun ortalama vicut agirli§i degeri (+ standart sapmasi ile
birlikte) 186+4,2 gr ve deney grubununki 209+14,2 gr idi. Buna gore iki grup
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05). Kontrol grubu ile
kiyaslandiginda, yliksek karbonhidratll diyetle beslenen obez siganlarin
parotislerinde serdz asinus yapilarinin belirgin sekilde bozuldugu ve dejenerasyona
ugramis ser6z salgi hicrelerinin yer yer asinus dizeninden farkli bigcimde bir arada
yigilarak nekrotik hiicre kiimeleri olusturdugu gozlendi. Asiner hicrelerde hipertrofi,
sitoplazmik sisme ve ¢ok sayida irili-ufakli lipid damlaciklar saptandi. intralobiiler
ve interlobller bag dokusunda artis ve yer yer vakuoler olugsumlar gorulda.
intralobiiler ve interlobiiler kanallarin epitel hiicrelerinde bol miktarda lipid
damlaciklari gézlendi.

Tartisma ve Sonug: Elde edilen bulgular, yliksek karbonhidrath diyetle indiklenen
obezitenin parotiste histopatolojik degisikliklere sebep oldugunu gdstermekte ve
“yapl, fonksiyonu belirler” ilkesinden hareketle parotisin salgi fonksiyonundaki olasi
bozulmayi da distindirmektedir.

Tesekkiir: Bu calisma, Atatiirk Universitesi rektérligi tarafindan BAP-2005/183
protokol no’lu bilimsel arastirma projesi kapsaminda desteklenmistir.
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YAGMURLU HAVADA INFLAMASYONLU HASTALIKLARIN SIDDETLENMESI
VE NSAII'LERIN ANTIINFLAMATUAR AKTIVITESININ AZALMASININ NEDENI
Halis Stleyman’, Elif Cadirci’, Abdulmecit Albayrak’, Zekai Halici', Beyzagil
Polat’, Ahmet Hacimiiftiioglu', Hamit Hakan Alp®
Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Farmakoloji AD', Biyokimya AD®, Erzurum
Atatiirk Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Farmasotik Toksikoloji AD?, Erzurum
suleyman@atauni.edu.tr
Giris ve Amag: Bu c¢alismada indometazin, diklofenak sodyum, meloksikam ve
nimesiilidin (iIDMN) antiinflamatuar aktivitelerinin giinegli ve yagmurlu ginlerde
arastirlmasi, ayrica gunesli ve yagmurlu gunlerde ilaglarin etkinligini degistiren
faktorlerin endojen adrenalin ve kortizol (siganlarda kortikosteron) olup olmadiginin

incelenmesi amaglandi.

Materyal ve Metot: Bu calismada 80 adet albino Wistar sican kullanildi. IDMN’lerin

antiinflamatuar etkileri glinesli ve yagmurlu ginlerde karrageninle olusturulan

inflamasyonlu penge 6deminde arastirildi (1). Bu amagla ginesli glinde 46 adet
sican Uzerinde caligildi. Siganlardan 30 tanesi 5 gruba ayrildi. ik dért gruba

siraslyla indometazin (25 mg/kg), diklofenak sodyum (25 mg/kg), meloksikam (7.5

mg/kg) ve nimesulid (100 mg/kg) oral yoldan uygulandi. Kontrol grubuna (5. grup)

sadece distile su verildi. ilag uygulamasindan 1 saat sonra sicanlarin sag arka

pencelerine %1’lik karragenin enjekte edildi ve penge hacmindeki artis saat basi 5

kez 6lgildii. Ilaglarin antiinflamatuar etkileri kontrol grubu ile karsilastirilarak

belirlendi. Ayni giin kalan 16 hayvan 4 gruba ayrildi. Bu hayvanlara da iDMN
belirtilen dozlarda sirasiyla verildi ve 1 saat sonra kan 6rnekleri alinarak endojen
adrenalin ve kortizol seviyeleri 6lgiildii (2). Bu deneye paralel olarak ayni NSAii’ler
yagmurlu ginde ayni sekilde planlanmis sican gruplarina (30 hayvana) verilerek
ayni yontemle antiinflamatuar etkileri arastirildi. Yagmurlu giinde 4 adet intakt

sigandan kan ornekleri alindi ve endojen adrenalin ve kortizol seviyeleri dl¢uldi (2).

Bulgular: Sonuglarimiz IDMN’lerin giinesli giinde sirasi ile % 76.5, % 62.8, % 56.9

ve % 64.7 oraninda istatistiksel olarak anlamli (hepsi i¢in p<0.05) antiinflamatuar

etki olusturduklarini, yagmurlu giinde ise antiinflamatuar etkilerinin kayboldugunu
gosterdi. Gunegli ginde IDMN alan sican gruplarinda adrenalin dizeyi saglikli
sicanlara gore % 83-86 dusuk bulundu (hepsi icin p<0.05); ayni sigan gruplarinda
kortizol diizeyinde anlamh bir degisiklik gorilmedi (hepsi igin p>0.05). Ayrica

yagmurlu ginde saglikh siganlarda adrenalin diizeyi giinesli giine gére % 83,

kortizol diizeyi ise % 58.8 oraninda azalmis bulundu.

Tartisma ve Sonug: IDMN’lerin endojen kortizol diizeyini degistirmeden adrenalin

diizeyini disurerek antiinflamatuar etki olusturduklari saptandi. Yagmurlu giinlerde

iDMN’lerin  antiinflamatuar etkisinin kaybolmasinin yagmurlu giinde kortizol
seviyesinin dusuk olmasindan ileri geldigi dugunaldd.

Kaynaklar:

1. Birch PJ, Harrison SM, Hayes AG, Rogers H, Tyers MB: The non-peptide NK1
receptor antagonist, (+)-CP-96,345, produces antinociceptive and anti-oedema
effects in the rat. Br J Pharmacol. 1992; 105: 508-510.

2. Ling S, Jamali F: Effect of cannulation surgery and restraint stress on the
plasma corticosterone concentration in the rat: application of an improved
corticosterone HPLC assay. J Pharm Pharmaceut Sci. 2003; 6:246-251.
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DENEYSEL ORTA SEREBRAL ARTER iSKEMI-REPERFUZYON MODELINDE
VITAMIN D VE VITAMIN C’NiN KARSILASTIRMALI ETKILERI
Fatih Ekici', Birsen Ozyurt?, Hasan Erdogan’
Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD", Anatomi AD* TOKAT
drfatihekici@hotmail.com

Giris ve Amag: Vitamin C ve D ile ilgili simdiye kadar yapilan birgok calismada
cesitli dokularda bunlarin antioksidan 6zellikleri gosterilmigtir (1,2). Bundan dolayi
oksidan-antioksidan mekanizmalarin énemli rol oynadigi beyin iskemi-reperflizyon
hasarinda etkili olabilecegi distnulebilir. Amacimiz; D ve C vitaminin tek olarak ya
da birlikte verildiklerinde deneysel orta serebral iskemi-reperfizyon (MCAO/R)
modelinde etkilerini arastirmak ve bunlari karsilastirmaktir.

Materyal ve Metod: Calismamizda agirliklari 200-300 gr arasinda erkek wistar
albino siganlar kullanildi. MCAO/R olusturmak igin intraluminal sutir modeli
olusturuldu. Kontrol grubunda sadece normal hayvanlar (n=7), iskemi grubumuzda
sadece Iskemi+reperfiizyon (MCAO/R) vyapildi (n=7), deney gruplarinda ise
MCAO/R+vitamin C (n=7), MCAO/R+vitamin D (n=7), MCAO/R+vitamin C+vitamin
D (n=7) uygulandi. Sicanlar 90 dk iskemi, 120 dk reperflizyon yapildiktan sonra
dekapite edilerek korteks ve striatum bdlgeleri ¢ikarilarak MDA, SOD ve GSH
dizeyleri calisildi. istatistiksel degerlendirme igin one way ANOVA ve LSD testi
kullanildi.

Bulgular: Elde edilen verilerin istatistiksel analizi yapildiginda normal sigcanlara
gore beyin iskemisi olusturulanlarda MDA degerlerinde artis, SOD ve GSH
degerlerinde ise azalma tespit edildi (p<0.05). iskemi grubu ile MCAO/R+vitamin C
ve MCAO/R+vitamin D gruplari karsilastirildiginda ise MDA, SOD ve GSH
degerlerinde  anlamli  fark  bulunmadi  (p>0,05). iskemi grubu ile
MCAO/R+vitamin(D+C) grubu karsilastirildiginda ise SOD, GSH duzeylerinde artis
tespit edilirken MDA duzeylerinde de anlaml bir dists bulundu.
Tartisma ve Sonug: Bulgularimiza goére beyin iskemisinin MDA duzeylerini
arttirdigt ve SOD ve GSH dizeylerini dusirdiglu goériimektedir. Tedavi
gruplarimiza baktigimizda ise vitamin C ve D’nin tek basina kullaniminda MDA,
SOD, GSH dizeylerinde anlamli bir fark olusturmazken birlikte kullaniminda ise
lipid peroksidasyonu gostergesi olan MDA dizeylerinde dususle birlikte antioksidan
dizeyi gosteren SOD ve GSH seviyelerinde de artiglar tespit edilmistir.
Buldugumuz bu sonuglara gore vitamin C ve D’nin birlikte kullaniminin beyin
iskemisi tedavisinde énemli olabilecegini sdyleyebiliriz.

Kaynaklar:

1) Huang J, Agus DB, Winfree CJ, Kiss S, Mack WJ, McTaggart RA, Choudhri TF,
Kim LJ, Mocco J, Pinsky DJ, Fox WD, Israel RJ, Boyd TA, Golde DW, Connolly ES
Jr. Dehydroascorbic acid, a blood-brain barrier transportable form of vitamin C,
mediates potent cerebroprotection in experimental stroke. Proc Natl Acad Sci U S
A. 2001 Sep ;98(20):11720-4.

2) Wang Y, Chiang YH, Su TP, Hayashi T, Morales M, Hoffer BJ, Lin SZ. Vitamin
D(3) attenuates cortical infarction induced by middle cerebral arterial ligation in
rats. Neuropharmacology. 2000 Mar 3;39(5):873-80.
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SIGANLARDA DENEYSEL TiP 1 DIABETES MELLITUSA BAGLI SOL
VENTRIKUL FONKSIYON BOZUKLUGUNA ARALIKLI HIPOBARIK
HIPOKSININ ETKisi

Metin Ba§tug"1, Ali Dogan Dursun’, Ayca Bilginogluz, Hakan F|Q|C|Iar1, Haydar A.
Demirel’, Belma Turan®
Ankara Universitesi Tip Fakdiltesi Fizyoloji1 ve Biyoﬁzik2 Anabilim Dallart,
Hacettepe Universitesi Spor Bilimleri ve Teknolojisi Yiiksekokulu®, Ankara
Metin.Bastug@medicine.ankara.edu.tr
Giris ve Amag: Pankreas beta hiicrelerinin tahrip olmasindan kaynaklanan Tip 1
Diabetes Mellitus hastalarinda diyabetik kardiyomiyopati gelisimi bircok etkene
bagh olmasina karsin, diyabetik kalpte hicre igi [Ca2+]i homeostazina bagli
mekanik fonksiyonun bozulduguna iliskin kanitlar vardir. Patogenezde oksidan
stresin 6nemli anahtar rol oynadigi da glinimizde ¢ok iyi bilinmektedir.
Hipoksi; ventilasyon, kalp hizi, eritrosit sayisi, hemoglobin konsantrasyonu ve
hemoglobinden oksijenin ayriima hizi artisi seklinde ylkseklige uyum ya da
aklimatizasyon olarak bilinen degisikliklere neden olmaktadir. Hipoksinin serbest
oksijen radikali olusumunu ve oksidan stresi artirdigi da bilinmekle birlikte, aralikli
(intermittent) hipoksi (IH) uygulamasinin aklimatizasyon cevabini hizlandirdigi,
antioksidan savunma mekanizmalarini glgclendirdigi, kas kontraktilitesi ve
egzersizde performans artisina neden oldugu da gdsterilmistir. Calismada, ihmh IH
uygulamasinin Tip 1 Diabetes Mellitusa bagl olarak gelisen sol ventrikil fonksiyon
bozuklugu Uzerine etkisinin arastirilmasi amaclanmigtir.
Materyal ve Metod: Deneysel yontemle diyabet olusturmak icin Streptozotosin
(Sigma) 50 mg/kg tek doz halinde intraperitoneal olarak verildi. Bir hafta sonra
hayvanlarin kan sekeri diizeyleri olgildi ve kan sekerleri 300 mg/dl ve bu Ustlinde
olanlar diyabetik (DM) olarak degerlendirildi. 3 DM ve 5 normal sigan, hipobarik
kamarada 28 gin boyunca ginde 6 saat 3.000 m’ye karsilik gelen 520 mm Hg
atmosfer basinci altinda tutuldular. Son hipoksi uygulamasini takip eden gun
anestezi altinda kalpleri g¢ikartildi, Langendorff sisteminde sol ventrikil diyastol
sonu basinci (LVEDP), sol ventrikil basing gelisimi (LVDP), basing gelisim ve
basing bozulum hizlari online olarak bilgisayara kaydedildi.
Bulgular: Hipoksi uygulanmayan DM sigcanlarda LVEDP’de anlamli artis ve
LVDP’de anlamli azalma gézlenirken, aralikl hipoksi uygulanan DM si¢anlarda bu
degerler kontrol grubu ile benzer bulunmustur. Sol ventrikil basing gelisim ve
bozulum hizlari ise hipoksi uygulanan ve uygulanmayan DM sicanlarda disuik
olarak bulunmustur.
Tartisma ve Sonug¢: Bulgular aralikli ihmh hipoksi uygulamasinin antioksidan
savunma mekanizmalarini guclendirerek diyabetik kardiyomiyopati olusumunu
engelleyebilecegini gosterir niteliktedir.
Kaynaklar:
1. Choi, KM, et al. (2002). Defective intracellular ca® signaling contributes to
cardiomyopathy in type 1 diabetic rats. Am. J. Physiol. 283: H1398-H1408.
2. Powell,F.L., Garcia,N. (2000). Physiologicial effects of intermittent
hypoxia.High.Altidude.Med.Biol. 1:125-136.
3. Beidleman BA, et al. (2008). Seven intermittent exposures to altitude improves
exercise performance at 4300 m. Med Sci Sports Exerc. Jan;40(1):141-8.
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CAFFEIC ACID PHENETHYL ESTER (CAPE)’iN INTESTINAL iSKEMi-
REPERFUZYON HASARINDAKiI KORUYUCU ETKILERI
Yiiksel Yildiz', Mukadder Serter?, Rauf Onur Ek', Kemal Ergin®
Serpil (;egen1, Ece Mine Demir?, Cigdem Yenisey2
yyildiz04@yahoo.com
Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi
'Fizyoloji, Biyokimya ve *Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dallari, AYDIN.

Amag: intestinal iskemi reperfiizyon (IR), proinflamatuar kaskadlara ve oxidatif
strese sebep olarak doku hasarina neden olur. Bu c¢alismanin amaci, anti-
inflamatuar ve antioksidan ozellikleri gosterilmis olan caffeic acid phenethyl ester
(CAPE)'in intestinal IR hasarinda da potensiyel koruyucu etkilerini ratlarda
arastirmaktir.

Materyal ve Metod: 40 adet erkek Wistar-Albino rat; Sham, IR, IR + ethanol
(¢ozucu), IR + 10 mg/kg (IR+10CAPE) ve 30 mg/kg CAPE (IR+30CAPE) olarak 5
gruba bolindl. Barsaklarin yana alinarak ortaya ¢ikariimasindan sonra superior
mesenteric arter, 45 dakika slre ile steril bir atravmatik ile baglanarak iskemi
olusturuldu. Daha sonra klemp uzaklastirilarak 120 dakika reperflize edildi. Bitiin
CAPFE’ler iskemik periyodun 30.dakikasinda intraperitoneal olarak verildi.
Deneyden sonra, histolojik ve biyokimyasal (inflamatuar ve antioksidan
parametreler) incelemeler icin barsaklar ¢ikarildi ve kan alindi.

Tartigma-Sonug: IR ve IR+ethanol gruplarinin TBARS seviyeleri Sham grubundan
yuksekti (p<0.05). Her iki doz CAPE tedavisi TBARS seviyelerini IR grubuna gére
azaltti (p<0.05). Yine her iki CAPE tedavi grubunda, SOD ve GSH-Px aktiviteleri
tim diger gruplara gore artarken, CAT aktivitesi ise Sham ve IR+Ethanol gruplarina
gore artti (p<0.05). Tium galisma gruplarinin GSH seviyeleri arasinda anlamh fark
yoktu. IR ve IR+Ethanol gruplarinin plazma TNF-a seviyeleri Sham grubuna gore
artarken (p>0.05), 10 ve 30 mg/kg CAPE tedavisi ile TNF-a seviyeleri IR grubuna
gore azaldi (p>0.05). IR ve IR+Ethanol gruplarinin doku MPO aktiviteleri Sham
grubundan anlamli derecede yuksekti (p<0.05). Tedavi gruplarinda, bu yilksek
MPO aktiviteleri 10 ve 30 mg/kg CAPE uygulamasi ile Sham grubuna gére azald1.
Fakat bu azalma istatiksel anlamli seviyede degildi (p>0.05). Histopatolojik
incelemelerde, IR ve IR+Ethanol gruplarinda belirgin mukoza nekrozu var iken bu
degisiklikler 30 mg/kg CAPE tedavisi ile anlamli derecede diizeldi. Sonug olarak,
intestinal IR hasari CAPE’in anti-inflamatuar ve antioksidan etkileri ile iyilestirilebilir.
Bu deney sartlarinda 30 mg/kg CAPE, ratlarda intestinal IR hasari énlemede en
etkili doz olarak géziukmektedir.

Kaynaklar

1- Mallick IH, Yang WX, Winslet MC, Seifalian AM (2005) Pyrrolidine
dithiocarbamate reduces ischemia-reperfusion injury of the small intestine.
World J Gastroenterol.11:7308-13

2- Rock P, Yao Z (2002) Ischemia reperfusion injury, preconditioning and critical
illness. Curr Opin Anaesthesiol. 15:139-46

3- Grisham MB, Hernandez LA, Granger DN (1986) Xanthine oxidase and
neutrophil infiltration in intestinal ischemia. Am J Physiol Gastrointest Liver
Physiol 251: G567-74
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ANA SAFRA KANALI BAGLANMASI (ASKB) ILE KOLESTAZ OLUSTURULAN
SICANLARDA TAURIN UYGULAMASININ KARACIGERDE OKSIDATIF STRES
UZERINE ETKISI
Tayfun Goktas, Sibel Dincer, Ayhan Korkmaz, Fuat S6nmez
Gazi Universitesi Tip Fakdiltesi Fizyoloji A.D. ,Ankara
sdincer@gazi.edu.tr
Giris ve Amag: Bagirsaga safra gegisinin azalmasi veya olmamasi (kolestaz),
safra tuzlarinin ve safra ile atilan maddelerin dokularda ve kanda birikmesine,
oksidatif stres ile beraber gesitli hasarlanmalara neden olur. Taurin, organizmada
birgok dokuda bulunan ve gilgli antioksidan 6zellige sahip bir amino asittir. Cerrahi
yaralanmalar, travma, sepsis vb durumlarda taurin konsantrasyonu, gereksinimin
artisina bagli olarak azalir. Calismamizda deneysel olarak olusturulan kolestaz
modelinde, taurin desteginin plazma ve karacigerde antioksidan savunmaya katkisi

olup olmadigini arastirmayi amacladik.

Materyal ve Metod: Anestezi altinda ASKB ile kolestaz olusturulan toplam 36
adet Wistar-Albino cinsi, 220-270 gram agirhgindaki erkek sigan, oncelikle kontrol
ve taurin olmak Uzere 2 gruba ayrildi. Taurin uygulamasi i.p. olarak 0.5 ml serum
fizyolojik (SF) iginde 100 mg/kg taurin olacak sekilde yapildi. Gruplar uygulama ve
sakrifikasyon zamanina goére kendi i¢inde Uge ayrildi. ASKB sonrasi 1. gruptaki
deneklere 0. saat SF veya taurin uygulanip 24. saatte sakrifiye edildiler. 2.
grup; 0 ve 24. saatte SF veya taurin uygulanip 48. saatte sakrifiye edildiler. 3.
grup; 0, 24 ve 48. saatte SF veya taurin uygulanip 72. saatte sakrifiye edildiler.
Ardindan plazma ve karaciger doku 6rnekleri alindi. Orneklerde malondialdehit
(MDA), glutatyon (GSH) ve total nitrik oksit (NOx) dederleri 6l¢lildi. Sonuglar Mann
Whitney U testi ile karsilastirilarak p< 0.05 degeri anlaml kabul edildi.

Bulgular: Taurin uygulamasi yapilan bitin gruplarda, SF uygulanan kontrollerine
gore plazma ve karacigerde MDA (P<0.05) ve NOx (P>0.05) dlzeyleri azalmig
iken, GSH dulzeyi artmis bulundu (P<0.05). Gerek kontrol gerekse taurin gruplari
kendi iclerinde karsilastinldiginda, kolestaz suresi uzadikga plazma ve karaciger
MDA ve GSH duzeyleri kontrol gruplarinda anlamli bir artis gosterirken (P<0.05),
taurin gruplarinda anlamli olmayan bir artis (P>0.05) gésterdi. Plazma ve karaciger
NOx duzeylerinde ise gerek kontrol, gerekse taurin gruplarinda kolestaz siresi
uzadikga artis gorulmekle birlikte, artisin istatistiksel olarak anlamli olmadidi
(P>0.05) saptand..

Tartisma ve Sonug: ASKB ile kolestaz olusturulan siganlarda Taurin
uygulamasinin plazma ve karaciger dokusunda oksidatif stresi azaltmada etkili
oldugu bulunmustur.

Kaynaklar

1. Parola M, Leonarduzzi G, Robino G, et al. On the role of lipid peroxidation in the
pathogenesis of liver demage induced by long-standing cholestasis. Free Radical
Biol Med. 1996; 20:351-359.

2. Chesney RW.Taurine: Its biological role and clinical implications.
Adv.Pediatr.1985:32;1-42.

3. Dinger S, Ozenirler S, Oz E, Akyol G, Ozogul C. The protective effect of taurine
pretreatment on carbon tetrachloride-induced hepatic damage-a light and electron
microscopic study. Amino Acids. 2002 Jun; 22(4):417-26
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BEDEN SIVILARINDA KORTizOL 6LQ[J_M_U AMACIYLA KORTIZOL ENZiM
IMMUNOASSAY TESTININ KURULMASI

) Sedat Yildiz, Sinan Saral
Kafkas Universitesi Veteriner Fakultesi Fizyoloji A.D. KARS
Sinansaral61@msn.com

Giris ve Amag: Projenin amaci, kortizol enzimimmunoassay tekniginin kurularak
insan ve hayvanlarda gesitli beden sivilarinda bu hormonun él¢imini saglamaktir.

Materyal ve Metot: Bu amacgla New Zealand 1irki tavsanlara (n=4)
laboratuarimizda Urettigimiz kortizol: BSA konjugati enjekte edilerek anti-kortizol
antikorlarinin Uretilmesi hedeflendi ve 1 tavsanda bu antikorlarin olustugu tespit
edildi. Titre tayini yapilan bu antikora daha sonra BSA atenliasyonu veya
presipitasyonu uygulandi. Kortizol: BSA konjugati mikrotitrasyon plaginda solid faz
olarak kullanildi ve 6rnek veya standarttaki kortizollin anti-kortizol antikoruna karsi
solid fazdaki kortizol ile yarigmasi saglandi. Daha sonra baglanmayan faz atilarak
plak yikandi. Daha 6nceden laboratuarimizda uretilen ve affinite saflastirmasi
yapilan ke¢i anti-tavsan antikoru biyotinilize edilerek testte kullanildi ve degisik
medyumlarda kortizol standart egrisinin olusturulmasi amaciyla kuyucuklara
streptavidin peroksidaz ve substrat eklenerek renk olusumu ELISA reader
spektrofotometrede okundu. Elde edilen bulgular DRG firmasi (ABD) tarafindan
uretilen kitlerle karsilastiriimis ve ayni zamanda iki koga ACTH ve dekzametazon
enjeksiyonlari yapilarak bir bioassay diizeneginde degerlendirilmistir.

Bulgular: Farkli inklbasyon zamanlari ve tarzlari denendikten sonra testin 4
saatten kisa surede sonucglanmasi saglandi. Testin duyarliligi kullanilan medyuma
gore degisiklik gosterdi ve ilk degerlendirmelere goére, kurulan testin koyun ve insan
plazmasi i¢in hassasiyetinin DRG kitinden daha ylksek oldugu gézlendi. Biyoassay
dizeneginde her iki testin de performansinin karsilastirilabilir oldugu belirlendi.

Tartisma ve Sonug: Cift antikor prensibiyle ¢alisan ve birgok memeli tiriine ve
onlarin degisik beden sivilarina adapte edilebilecek duyarl ve kisa surede sonug
veren bir test kurulmasi ile ilgili ilk asamalar bagariyla tamamlanmistir.

Bu proje TUBITAK tarafindan desteklenmistir (Proje No: 106 O 010)
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EKZOJEN DONUSTURUCU BUYUME FAKTORU-BETA (TGF-BETA)
UYGULAMASININ TUKURUK BEZi MALONDIALDEHIT VE NITRIK OKSIT
DUZEYLERINE ETKIS

) Emel Cinar, Sule Coskun, E.Glgeri Giileg Peker
Gazi Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi, Biyoloji Bélimu, 06500, Ankara
sule@gazi.edu.tr

Giris ve Amag: Donlstlricu blyime faktérd B (Transforming growth factor (3,
TGF-B), hemen hemen bitin hicre tiplerinden eksprese edilen 6nemli bir
polipeptittir. Agiz icerisinde olusturulan yara modeli ve bunun iyilesme sireci gibi
inflamatuvar olaylar; tikirik bezindeki oksidatif dengeleri de etkilemektedir. TGF-B
gibi cesitli blyime faktorleri de yara iyilesmesi sirecinde 6nemli rol oynamaktadir.
Bu sebeple agiz mukozasinda cerrahi kesi yarasina TGF-3 uygulamasinin, tikurik
bezi oksidan olaylarn (zerine etkilerini, zaman badimh olarak arastiriimasi
planlandi.

Materyal ve Metot: Deneylerde 5 aylik (n=36) Yeni Zelanda tipi albino erkek (2.5 +
0.2 kg) tavsanlar kullanildi. Standart submukozal kesi tavsanlarda diestema
bolgesine 1.5 cm olacak sekilde yapildi. Submukozal kesi yapildiktan sonra
tavsanlar iki esit gruba ayrildilar: 1- Tedavi edilmeyen yaralar, 2- TGF-$ (20 ng) ile
tedavi edilmis yaralar. Yaralanmadan sonraki 1., 3. ve 5. gunlerde tavsanlar kulak
veninden asiri dozda sodyum pentobarbital verilerek feda edildiler. Tiklrik bezleri
hemen cikarilarak, lipit peroksidasyonunun son Griini olan malondialdehit (MDA)
ve nitrik oksit (NO,) diizeyleri spektrofotometrik yontemle 6l¢ildi. Sonuglar Anova
Varyans Analizi ve Mann Whitney U testi ile karsilastirildi.

Bulgular: Tedavi edilmeyen yaralar kendi iginde degerlendirildiginde 3.giinde MDA
dizeyi bakimindan anlamli bir artis tespit edilirken, NO duzeyleri bakimindan
herhangi bir farklilk tespit edilememigti. TGF-B uygulanan gruplar, kendi
aralarinda karsilastiriidiginda hem MDA hem de NO dizeyi bakimindan 3. ginde
diger glnlere oranla istatistiksel olarak anlamli bir artis tespit edilmistir (p<0.05).
Tartisma ve sonug: Ekzojen TGF-f uygulamasi ile tikirik bezi dokusunda tim
gunlerde MDA ve NOx duzeyleri anlamli artmis bulunmustur.

Kaynaklar

1- Assoian, RK. et al. 1983. Transforming growth factor-beta in human platelets.
Identification of a major storage site, purification, and characterization. J. Biol.
Chem.258: 7155-7160.

2- Assoian, R. et al.1987. . Expression and secretion of type beta transforming
growth factor by activated human macrophages. Proc. Natl. Acad. Sci. U S A. 17:
6020-6024.

3- Coskun, S. et al. 2007. “Effects of epidermal growth factor on lipid peroxidation
and nitric oxide levels in oral mucosal ulcer healing: a time course study.” Surg.
Today. 37: 570-574.
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ANTEPFISTIGININ, GENG SAGLIKLI ERKEKLERDE, LiPiD PARAMETRELERI
VE OKSIDATIF DURUM UZERINE ETKILERI

'Yasemin Baltaci,'Cahit Bagci, “ibrahim Sari. ,*Vedat Davutoglu , *Ozcan Erel ,
*Hakim Celik.
'Gaziantep Universitesi FizSonoji AD. Gaziantep *Gaziantep Universitesi Kardiyoloji
AD. Gaziantep “Harran Universitesi Biyokimya AD. Sanliurfa
drybaltaci@yahoo.com

Giris: Beslenme aliskanligi kardiyovaskiler hastaliklarin temelinde 6nemli yer
tutar. Antepfistigi doymamis yag icerigi yiksek bir yore bitkisidir. Antepfistiginin
lipit profili Gzerine olumlu etkileri hakkinda kanitlarin olmasina ragmen, gegmis
calismalar findik, fistik ve cevizin lipidleri azalttigini géstermistir. Bu c¢alismanin
amaci; kontrolli kosullarda yasayan geng, saglikli erkeklerde; antepfistiginin kan
glikozu, lipid parametreleri ve oksidasyon durumuna etkilerini arastirmak ve yore
bitkisi olmasi nedeniyle lUlke ekonomisi agisindan kullanilabilirligini arttirmaktir.
Yontem-Gereg: Geng, saglikli normolipidemik 32 erkege 4 hafta boyunca akdeniz
diyeti verilmistir. Bu stre sonunda ayni kigilere akdeniz diyeti ile beraber; kalori
aliminin yaklagik % 20 ‘sini doymamis yag iceren 100 gr. antepfistigi 4 hafta
boyunca her gin verilmigtir. Calismanin basinda ve her diyet ddnemi sonrasinda
kanlari alinarak lipit parametreleri ve oksidatif durum parametreleri incelenmistir.
Akdeniz diyeti ile antepfistigi diyeti arasindaki degisiklikleri test etmek igin
ciftlestiriimemis t testi ya da chi- square istatistik testi kullaniimistir.

Sonuglar: Akdeniz diyetine kiyasla antepfistigi diyeti glikoz ‘u (p<0,001- 8,8 +
%8,5 ), LDLyi ( p< 0,001, -21,2+ %9,9), ve TG’yi 6nemli dizeyde dusurmustur
(p=0,008-13,8%+ %33,8) ve HDL'deki disls ise énemsizdir. (p=0,069,-3,1+%11,7).

Antepfistigi diyeti; toplam oksidan durumu, lipoperoksit ve malondialdehiti énemli
dizeyde distrmis, superoksit dismutaz seviyesini ise arttirmistir (p<0,001).
Sonug olarak Antep fistiginin yliksek doymamig yag orani dikkate alinarak belirli bir
oranda tuketildiginde hem metabolizmayi olumlu etkiledigi, hem de belirli oranda
tuketildiginde kolesterolu duguricu etkisi oldugu saptanmigtir. Ayrica, saglikh geng
erkeklerde kan glikoz degerleri ve oksidatif durumlarinda da olumlu gelismeler
gOrulmastar.

Kaynaklar

1. Hu FB, Stampfer MJ. Nut consumption and risk of coronary heart disease: a
review of the epidemiologic evidence. Curr Atheroscler Rep.1999;1:205-210

2. Kris-Etherton PM, Yu-Poth S, Sabaté J, et al. Nuts and their bioactive
constituents: effects on serum lipids and other factors that affect disease risk. Am J
Clin Nutr. 1999;70(suppl 3):504S5-511S.

3. Aksoy N, Aksoy M, Bagci C, et al. Pistachio intake increases high density
lipoprotein levels and inhibits low-density lipoprotein oxidation in rats. Tohoku J.
Exp. Med. 2007; 212:43-48.

152



P-69

OKSIDATIF HASAR OLUSTURULAN SIGANLARDA SERUM LDL VE KOLESTEROL
DUZEYLERi UZERINE HESPERETIN'IN ETKISi

A. Ozkaya', S. Celik', Z. Sahin?, O. Yilmaz®
' Firat Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi, Kimya Bolimii, ELAZIG
2Firat Universitesi, Tip Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, ELAZIG
3Firat Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi, Biyoloji Béliimii, ELAZIG
zafersahin55@yahoo.com

Giris ve Amag: Portakal ve greyfurtta bol olarak bulunan hesperitin, flavanonlar grubunda
yer alir (1).Hipolipidemik &zellikte olan bu maddenin anti-aterojenik etkilerinin oldugu
bildirilmektedir (2) Serbest radikallerin ve metallerin etkisiyle kolesterolin arttigi ve cesitli
patolojik durumlara sebep oldugu ifade edilmektedir (3). Oksidatif hasar durumunda
hesperitin’in LDL ve kolesterol (zerine etkilerine dair veri bulunmamaktadir. Bu nedenle,
oksidatif stres kaynagi olarak Hidrojen peroksit (H202) ve Aliminyum Kilorlr (AICls)
kullanilarak, olasi kolesterol artisina kargi Hesperetin'in rolinidn arastiriimasi amaglanmigtir.
Materyal ve Metod: Calismada 36 adet erkek sigan; Kontrol, Hesperetin, H,02 ve H20, +
Hesperetin, AICI3 ve AICI; + Hesperetin olarak gruplara (n=6) ayrildi. Sigcanlara Hesperetin
75 mg/kg (gavaj), H202 20 mg/kg (intraperitoneal (ip)), H20. + Hesperetin 20 mg/kg+ 75
mg/kg, AICI3 8.3 mg/kg (ip), AICI3 + Hesperetin 8.3 mg/kg+ 75 mg/kg dozda 60 giin boyunca
glnasirt uygulandi. Kolesterol ve LDL sonuglari Olympus AU 600 marka otoanalizatérde
olclldi. LDL ve kolesterol degerleri mg/dl seklinde, ortalama * standart sapma (Ort.+SS)
olarak ifade edildi. Istatistiksel analiz icin SPSS 10 programi kullanildi. Gruplar arasindaki
karsilastirma varyans analizi (ANOVA) ile gruplar arasindaki farklliklar ise LSD testi ile
degerlendirildi.

Bulgular: AICI; ve H20; grubu LDL diizeylerinin kontrol grubuna gore ylksek oldugu tespit
edildi (p<0.05). Kontrol grubuna gére Hesperetin ve AICI; + Hesperetin gruplarinin LDL
dizeylerinin azaldigi saptandi (p<0.01). Hz0,+Hesperetin grubu ile Hz0, grubu
kiyaslandiginda LDL diizeyinin H20, grubuna gore nispeten distiiglu saptandi. H20, grubu
kolesterol diizeyi Kontrol grubuna goére oldukga ylksekti (p<0.001). Kontrol, AICl; ve
hesperetin gruplari arasinda anlamsal fark yoktu (p>0.05), fakat AICI3 + Hesperetin grubu
kolesterol dizeyi diger gruplara gore dusik dizeydeydi (p<0.01). Hesperetin ile kontrol
grubu arasinda fark yoktu (p>0.05) ancak H.0z+Hesperetin grubu kolesterol diizeyi H»0,
grubuna gore disukti (p<0.05).

Tartisma ve Sonug: Hesperetin’in oksidatif strese karsi roli henlz tam olarak
aydinlatilamamistir. Deneyin farkli periyodlarinda alinan kan 6rneklerinde yapilacak
degerlendirmeler ve etkinin doza/sureye bagh degiskenlik gosterip gbstermedigine yonelik
girisimler bu yonde daha net sonuglar verebilir. Elimizdeki veriler 1s1§inda hesperetin’in
oksidatif stres kaynaklarinin olusturdugu LDL ve kolesterol artigina kargl kismen dizeltici
etkiye sahip hipolipidemik bir madde oldugu séylenebilir.

Bu calisma 1308 no’lu FUBAP projesiyle desteklenmistir.

Kaynaklar:

1-Wilcox L.J., Borradaile N.M., Huff M.W. Antiatherogenic properties of naringenin, a citrus
flavonoid. Cardiovasc. Drug Rev. 17 (1999), pp. 160-178.

2-Kim HK,Jeong TS, Lee MK,, Park YB, Choi MS.. Lipid-lowering efficacy of hesperetin
metabolites in high-cholesterol fed rats. Clin Chim Acta. 2003 Jan;327(1-2):129-37.
3-Shinobu, L.A., Beal, M.F., in: Connor, J.R., (Ed.), 1997, Metals and Oxidative Damage in
Neurological Disorders, Plenum Prees, New York, pp. 237-275.
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OKSIDATIF HASARDA SIGAN SERUM LDL VE KOLESTEROL DUZEYLERI
UZERINE BIOCHANIN A’NIN ETKISI

A. Ozkaya', S. Celik', Z. Sahin?, ©. Yiimaz®
' Firat Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi, Kimya Boliimii, Elazi§
?Firat Universitesi, Tip Fakdltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Elazi§
®Firat Universitesi, Fen-Edebiyat Fakultesi, Biyoloji Bdlumu, Elazig
zafersahin55@yahoo.com

Giris ve Amag: Serbest radikaller, hiicredeki doymamis yag asitleri, DNA
molekilleri ve protein molekdllerindeki sulfidril baglariyla reaksiyona girerek hiicre
ve dokulara zarar verir (1). Biochanin A'nin da dahil oldugu izoflavanoidler, insan
ve hayvanlarin yiyecek olarak kullandidi ¢esitli bitkilerde bulunmaktadir (2). Yapilan
calismada izoflavonoid karigsimiyla beslenen kadinlarin LDL ve total kolesterol
dizeylerinde azalmalar oldugu belirtiimistir (3). Oksidatif stresin LDL ve kolesterol
Uzerine yapacagi olumsuz etkilere kargi Biochanin A'nin koruyucu roli kalp-damar
saghgi agisindan 6nem tasimaktadir.

Materyal ve Metod: Arastirmada Spraque-Dawley cinsi 24 adet erkek sigan (n=6)
kullanildi. Gruplar; Kontrol, Biochanin A, H,O, ve H,O,+ Biochanin A olarak
dizenlendi. Siganlara, Biochanin A 20mg/kg (gavaj), H.O, 20mg/kg (intraperitonal
(ip)), H.O,+ Biochanin A 20mg/kg+20mg/kg 30 giin uygulandi. Kolesterol ve LDL
degerleri Olympus AU 600 marka otoanalizatorde olglldi. LDL ve kolesterol
degerleri mg/dl olarak, ortalama + standart sapma (Ort.£SS) seklinde ifade edildi.
istatistiksel analiz icin SPSS 10 programi kullanildi. Gruplar arasindaki
karsilastirma varyans analizi (ANOVA) ile gruplar arasindaki farkhliklar ise LSD
testi ile degerlendirildi.

Bulgular: Kontrol grubuna gore LDL dizeyinin H,O, grubunda arttigi (p<0.05),
Biochanin A grubunda ise azaldigi (p<0.01) saptandi. H,O,+ Biochanin A grubu
LDL dizeyinin H,O, grubuna goére dustigu belirlendi (p<0.001). Kolesterol
dizeyinin ise kontrol grubuna gére H,O, grubunda oldukca yikseldigi (p<0.01) ve
Biochanin A’nin etkisiyle H,O.+ Biochanin A grubu kolesterol dizeyinin H,O,
grubuna gore distigu saptandi (p<0.001). Kontrol grubu ile Biochanin A grubu
kolesterol duzeylerinin ayni seviyede oldugu gézlemlendi.

Tartisma ve Sonug: Oksidatif stres kaynagi olan H,O,'nin etkisiyle yikselen LDL
ve kolesterol seviyelerini Biochanin A’nin dislrerek koruyucu etkiye sahip oldugu
tespit edilmistir. Oksidatif stres ve ylksek kolestrol durumlarinda Biochanin A’nin
hipolipidemik etkisiyle dizeltici role sahip muhtemel anti-aterojenik bir madde
oldugu sdylenebilir. Bu galisma 1341 no’lu FUBAP projesiyle desteklenmistir.
Kaynaklar:

1-Fabes J., 1987, Free Radical Tissue Damage, Protective Role of Antioxidant
Nutrients, 1: 441-445.

2. Nakamura, Y.; Tsuji, S.; Tonogai, Y. Determination of the levels of isoflavonoids
in soybeans and soy-derived foods and estimation of isoflavonoids in the Japanese
daily diet. J. AOAC Int. 2000, 83, 635-650.

3-Uesugi, T.; Fukui, Y.; Yamori, Y. 2002, Beneficial effects of soybean isoflavones
supplementation on bone metabolism and serum lipids in postmenopausal
Japanese women: a four-week study. J. Am. Coll. Nutr., 21, 97-102.
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HIDROJEN PEROKSIT IiLE OKSIDATIF STRESE MARUZ BIRAKILMIS
SIGANLARIN SERUM ORNEKLERINDE HESPERETIN’IN ETKILERININ
ARASTIRILMASI
Ahmet Ozkaya', Sait Celik', Zafer Sahin?, Abdurrauf Yiice®, Okkes Yilmaz*

' Firat Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi Kimya Bolimii, ELAZIG
%Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali, ELAZIG
® Firat Universitesi Veteriner Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali, ELAZIG
* Firat Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi Biyoloji Bélimii, ELAZIG
zafersahin55@yahoo.com
Giris ve Amag: Serbest radikaller, hiicredeki doymamis yag asitleri, DNA
molekiilleri ve protein molekdllerindeki sulfidril baglariyla reaksiyona girerek hiicre
ve dokulara zarar verirler (1). Flavononlar grubunda yer alan Hesperetin portakalda
yaygin olarak bulunmaktadir (2). Hesperetin antioksidan aktivitesi olmasina karsilik
serbest radikal kaynadina bagl olarak prooksidan etki de gosterebildigi
bildiriimektedir (3). Hesperetin ile ilgili bu geliskili duruma bir netlik kazandirmak
amaciyla, hidrojen peroksit (H,O,) ile oksidatif strese maruz birakilan siganlarin
serum Orneklerinde, malondialdehit (MDA), glutatyon (GSH), katalaz ve glutatyon

peroksidaz (GSH-Px) gibi parametreler incelendi.

Materyal ve Metod: Erigkin 24 adet Spraque Dawley irki erkek sigcan, Kontrol,
Hesperetin, H,O, ve H,0, + Hesperetin olarak gruplara (n=6) ayrildi. Siganlara
Hesperetin (75 mg/kg, gavaj), H,O, (20 mg/kg, intraperitoneal (ip)), H,O.+
Hesperetin (20 mg/kg+75 mg/kg ) 60 giin siiresince giinasiri uygulandi. Analizlerde
UV-1700 Shimadzu marka spektrofotometre kullanildi. istatistiksel analiz icin
SPSS 10 programi kullanildi. Gruplar arasindaki karsilastirma varyans analizi
(ANOVA) ile gruplar arasindaki farkhliklar ise LSD testi ile degerlendirildi.

Bulgular: Kontrol grubuna gére serum MDA dizeyinin Hesperetin, H,O, ve H,O, +
Hesperetin gruplarinda arttigi tespit edildi (p<0.001). Katalaz ve GSH-Px enzim
aktivitelerinin de kontrol grubuna gére diger gruplarda arttigi saptandi (p<0.001).
GSH duzeylerinde ise gruplar arasinda énemli degisiklik yoktu (p>0.05).

Tartisma ve Sonug: Bu sonuglardan hareketle hesperetinin 6zellikle serum MDA
dizeyini arttirici yénde olmasi bu maddenin verilen dozda prooksidan etkiye sahip
oldugunu gdstermektedir. Hipolipidemik 6zelliklere sahip bu maddenin antioksidan
etki bakimindan doz ve zaman agisindan degiskenlik gdsterip gostermedigi
belirlenmelidir. Arastirmamiz bundan sonraki calismalara i1sik tutmasi bakimindan
dnemlidir. Bu galisma 1308 no’lu FUBAP projesiyle desteklenmistir.

Kaynaklar:

1-Fabes J., 1987, Free Radical Tissue Damage, Protective Role of Antioxidant
Nutrients, 1, 441-445.

2-Whitmana, S.C., Kurowskab, E.M., Mantheyc, J.A., Nobiletin, A.D., 2005, A citrus
flavonoid isolated from tangerines, selectively inhibits class A scavenger receptor-
mediated metabolism of acetylated LDL by mouse macrophages, Atherosclerosis,
178, 25-32.

3-Sergediene E, Jonsson K, Szymusiak H, Tyrakowska B, lvonne MCM. Rietjens,
Cenas N.1999; Prooxidant toxicity of polyphenolic antioxidants to HL-60 cells:
description of quantitative structure-activity relationships, FEBS Letters; 462: 392—
396
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ALUMINYUM KLORUR VE HIDROJEN PEROKSIT iLE OKSIDATIF STRES
OLUSTURULAN SIGANLARDA SERUM LDL VE KOLESTEROL UZERINE ELLAGIK
ASIT’IN ETKISI

Ahmet Ozkaya', Sait Celik', Zafer Sahin?, Okkes Yiimaz®
Firat Universitesi, 1Fen-Edebiya’t Fakiiltesi, Kimya Bolim, 2T|p Fakiltesi, Fizyoloji AD,
3F(—:An-Edebiyat Fakiiltesi, Biyoloji Bolimi, Elazig
zafersahin55@yahoo.com

Giris ve Amag: DislUk yogunluklu lipoprotein’in (LDL) serbest oksijen radikalleri ile
oksidasyonunun aterosklerozu baslattigi kabul edilmektedir (1). Antioksidanlar aterogenesis
olayinda LDL oksidasyonunu inhibe eder. Ginumizde flavonoidler ve fenolik asitlerle
yapilan galismalarda bu maddelerin LDL oksidasyonunu azalttigi tespit edilmistir (2). Bir
fenolik asit olan Ellagik asit'in antioksidan aktiviteye sahip bir madde oldugu bildiriimektedir
(3). Ancak bu maddenin, Hidrojen peroksit (H202) ve aliminyum klorir (AICI3) gibi oksidatif
stres kaynaklarinin LDL ve kolesterol dederleri Uzerine olan etkilerini énlemeye yonelik,
koruyucu roliinun olup olmadidi tam olarak bilinmemektedir.

Materyal ve Metod: Arastirmada 36 adet Spraque Dawley irki erkek sigan; Kontrol, H20o,
AICl3 Ellagik asit, AlCI3+ Ellagik asit ve H20, + Ellagik asit olarak gruplara (n=6) ayrildi.
Sicanlara Ellagik asit (12 mg/kg, gavaj), AIClz (8,3mg/kg, intraperitoneal (ip)), AlCls+Ellagik
asit (8,3 mg/kg+12 mg/kg), H20. (20 mg/kg, ip), H202+Ellagik asit (20 mg/kg+12 mg/kg)
glinasir olarak, 60 gln slresince uygulandi. Kolesterol ve LDL sonuglarinin analizinde
Olympus AU 600 marka otoanalizér kullanildi. LDL ve kolesterol degerleri mg/dl seklinde,
ortalama # standart sapma (Ort.xSS) olarak ifade edildi. istatistiksel analiz igcin SPSS 10
programi kullanildi. Gruplar arasindaki karsilastirma varyans analiziyle (ANOVA), gruplar
arasindaki farklliklar ise LSD testi ile degerlendirildi.

Bulgular: AICI; ve H20- grubu LDL diizeyi kontrol grubuna gore arttig tespit edildi (p<0.05).
Ellagik asit grubu LDL dizeyi kontrol grubuna gore disik ¢iktigr saptandi (p<0.05). Ellagik
asit’in etkisiyle AICIs+ Ellagik asit ve H.0,+ Ellagik asit grubu LDL diizeyi kontrol grubu
diizeyine distigu bulundu. Ellagik asit grubu kolesterol diizeyinin kontrol grubuna goére
azaldigi tespit edildi (p<0.05). AICl; grubu kolesterol diizeyi kontrol grubuna gére artmasina
ragmen istatistiksel fark olmadigi saptandi (p>0.05). Ancak, AICls+ Ellagik asit grubu
kolesterol duzeyinin kontrol grubu dizeyine dustugu tespit edildi. H20, grubunda kolesterol
dlzeyinin diger gruplara gore oldukca arttigi saptandi (p<0.001). Ellagik asit'in etkisiyle
H202+ Ellagik asit grubu kolesterol diizeyinin kontrol grubu seviyesine dustugu gézlendi.
Tartisma ve Sonug: Ellagik asit'in oksidatif stresin neden oldugu LDL ve kolesterol artigina
kargi dizeltici etkilerinin oldugu gortlmektedir. Ateroskleroz’a karsi korunmada,
hipolipidemik etkiye sahip bu maddeyi iceren meyvelerin (nar, ahu dutu/bdgurtlen, cilek v.b.)
veya cesitli karigimlarin yararli olacagini Umit etmekteyiz. Ancak bu durumun kesinlik
kazanabilmesi i¢in daha ileri calismalara ve epidemiyolojik gdzlemlere ihtiyag vardir. Bu
vesileyle arastirmamiz bir nevi kilavuz ¢alisma niteligi tagimaktadir.

Bu galisma 1308 no’lu FUBAP projesiyle desteklenmigtir.

Kaynaklar:

1-Parthasarathy S, Santanam N, Ramachandran S, Meilhac O. 1999, Oxidants and
antioxidants in atherogenesis: an appraisal. J Lipid Res; 40: 2143-2157.

2-Anne S, Meyer HM, Edwin, N. 1998, Antioxidant interactions of catechin, cyanidin, cafeic
acid, quercetin, and ellagic acid on human LDL oxidation, Food Chemistry, Vol. 61, No. 1/2,
pp. 71-75.

3-Majid S, Khanduja KL, Gandhi RK, Kapur S, Sharma RR. 1991, Influence of ellagik asit on
antioxidant defense system and lipid peroksitation in mice, Biochem Pharmacol; 42: 1441-5.
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PSEUDOEKSFOLIASYON SENDROMUNDA SERUM
SUPEROKSIT DISMUTAZ AKTIVITESI VE GLUTATYON DUZEYLERI

Zuhal Yildinm', Filiz Yildirim?, Nil irem Uggun ®, Nedret Kilig'
Gazi Universitesi Tip Fakdiltesi Tibbi Biyokimya AD’, Ankara
Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklari AD?, Aydin
Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi 2. G6z Klinigi3, Ankara
zyildirim2004@yahoo.com

Giris ve Amag: Pseudoeksfoliasyon (PSX) sendromu anormal fibriler yapidaki
hicre disi materyalin Uretildigi ve bazi g6z dokularinda biriktigi yasa bagl bir
hastaliktir. Bazi antioksidan vitamin ve mineraller (selenyum, askorbik asit) tizerine
yapilan caligsmalar PSX sendromunda oksidatif stresin arttigina dair ip ugclari
vermektedir.

Calismamizda, PSX sendromu etiyolojisinde ©6nemli birer antioksidan olan
superoksit dismutaz (SOD) ve glutatyonun (GSH) etkisini incelemeyi amagcladik.
Materyal ve Metod: Calismamiza 20 PSX’i olan katarakt hastasi (ortalama yaslar
72.1819.10) ve 20 PSX’i olmayan kataraktli kontrol hastasi (ortalama yaslari
64.95+11.23) dahil edildi. Tum hastalarin okller muayeneleri yapildi ve aglik kan
ornekleri alindi. Serumda SOD aktivitesi ve GSH duzeyleri spektrofotometrik
yontemle O&lguldd. Farklari beliremede ANOVA ve Mann Whitney U testleri
kullanildi.

Bulgular: PSX’i olan hastalarda, serum SOD aktivitesi, PSX’i olmayan hastalar ile
kargilagtirildiginda, anlamli olarak dusik bulundu (sirasiyla, 8.65+1.64 U/ml,
10.16+4.44 U/ml p<0.05). Serum GSH diizeyleri ise; PSX'i olan hastalarda PSXi
olmayan hastalardan anlamli olarak disik bulundu sirasiyla, (262.05+73.98
nmol/ml, 369.65+62.22 nmol/ml p<0.05).

Tartisma ve Sonug¢: Oksidatif stres glokom ve katarakt gibi PSX sendromuna
siklikla eslik eden okiler patolojilerde etkilidir Calismamizda PSX hastalarindaki
azalmis SOD aktivitesi ve GSH duzeyleri PSX sendromunun patolojisinde oksidatif
stresin bir rol oynadidini diisinduren ¢alismalari desteklemektedir.

Kaynaklar:

1) Ritch R, Schldtzer-Schrehardt U. Exfoliation Syndrome. Survey of Ophthalmol
2001; 45: 265-315.

2) Koliakos GG, Konstans AGP, Schildtzer-Schrehardt U, Hollo G, Katsimbris IE,
Georgiadis N, Ritch R. 8-Isoprostaglandin F2a and ascorbic acid concentration in
the aqueous humour of patients with exfoliation syndrome. Br J Ophthalmol 2003;
87: 353-356.
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YUKSEK KARB_ONHiDRP:T ICERIKLI DiYE'[LE OLUSTURULAN OBEZITE
MODELINDE YAG DOKUSUNUN MIKROSKOBIK YAPISI:
IMMUNOHISTOKIMYASAL BIR CALISMA

Elvan Ozbek', Tuba Demirci', Ahmet Ozbek?, B. Zuhal Altunkaynak'
Atatiirk Universitesi, Tip Fakiiltesi, 'Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dall,
2Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Erzurum, e-mail:
elvanozbek@yahoo.com

Giris ve Amag: Vicutta fazla yag birikmesi sonucunda asirn sismanlama olarak
tanimlanan obezite, insan dmrunu kisaltan ve yasam kalitesini olumsuz ydnde
etkileyen gesitli organ patolojilerine neden olur. Baslica nedeni, besinlerle viicuda
alinan enerjinin harcanandan daha fazla olmasidir. Bunun yani sira genetik,
metabolik ve hormonal pek ¢ok nedeni olabilir. Ornegin, viicutta baslhca yag
dokusundan salgilanan leptin hormonu, vicut agirhidini, besin alimini ve enerji
harcanmasini kontrol eder. Normal agirliga sahip farelere disaridan verilen leptinin
zayiflamaya neden oldudu, ancak obez farelerde leptinin bu etkisinin gorilmedigi
bildiriimistir. Kan yoluyla tasinan leptin, 6zel bir tasima sistemiyle beyine geger.
Obezlerde bu taslyici sistemin zayifladiyi ve leptine karsi direng gelistigi
gOsterilmistir. Bu calismada, karbonhidrattan zengin diyetle beslenerek obezite
modeli olusturulmus sicanlardan elde edilen abdominal yag dokusu ve cesitli
organlarin adipositleri de iceren adventisyal bag dokusu &rnekleri, olasi
histopatolojik degisiklikleri incelemek icin rutin 151k mikroskobik ydntemle ve
adipositlerdeki leptin igerigini gbézlemlemek igin immunohistokimyasal teknikle
degerlendirildi.

Materyal ve Metod: Bu amagcla Sprague Dawley cinsi 12 adet erigkin disi sican
kullanildi. Siganlar kontrol grubu (Grup I, n= 6) ve ylksek karbonhidratli diyet grubu
(Grup I, n= 6) olmak lzere rastgele 2 gruba ayrildi. Alti hafta boyunca, Grup |
standart (%50-55 karbonhidrat igeren) sigan yemi ile beslenirken, Grup Il %75-80
oraninda karbonhidrat iceren bir diyetle beslendi. Deney siresince, obezite
gelisimini takip etmek icin haftalik boy ve agirlik takibi yapilarak “vicut kitle indeksi
(VKI)” degerlerine ulagildi. Deney sonunda tiim deneklerden elde edilen abdominal
yag dokusu ve adventisyal bag dokusu ornekleri %10’luk nétral formalin
fiksasyonunu takiben rutin histolojik yontemle taze parafinde bloklandi. Doku
bloklarindan elde edilen 5-6 pm kalinligindaki kesitler hematoksilen-eozin ile
boyanarak histopatolojik bakimdan degerlendirildi. Adipositlerdeki leptini gdstermek
icin immunperoksidaz teknigi uygulandi. Primer antikor olarak Ob(A-20):sc-842
kullanildi.

Bulgular: Bu ¢alismada kullanilan deneklerin ortalama VKI verileri hem deney
baglangicinda hem de deney sonunda degerlendirildi. Deney baslangicindaki VKIi
degerleri Grup | ve I'de sirasiyla 3,74 kg/m® ve 3,76 kg/m? idi; bu degerler deney
sonunda Grup | ve Il igin sirasiyla 4,31 kg/m2 ve 5,24 kg/m2 olarak hesaplandi.
Yapilan istatistiksel analizde, deney baglangicinda iki gruba ait degerler arasinda
onemli bir fark olmamasina karsin, deney sonunda saptanan degerler arasindaki
fark istatistiksel olarak anlaml bulundu (Mann Whitney-U test, p<0,05). Ayrica her
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grup kendi icinde degerlendirildiginde, Grup II'deki deneklerin deneyin basindan
sonuna kadar anlamh 6lgide agirhk kazandigi (Mann Whitney-U test, p<0,05),
kontrol grubunda ise bu agirlik artisinin anlamli olmadigi saptandi (Mann Whitney-
U test, p>0,05). Isik mikroskobik incelemede, Grup II'ye ait doku 6rneklerinden
trakeanin adventisyal bag dokusunda, kontrol grubunun doku Kkesitlerinde
g6zlenmeyen kahverengi yag dokusu birikimleri saptandi. Kahverengi yag
dokusunun adipositleri ¢ok sayida irili-ufakli yag damlaciklarina sahipti. Ayni kesitte
yer alan bu adipositlerin boyutlari da birbirinden farkli idi. Ayrica kontrol grubunda
rastlamadigimiz bir bagka bulgu da, deney grubunda derinin dermis tabakasinda
ve parotis bezinin yakin komgulugunda yer alan, en distan kalin fibréz bir kapsulle
cevrili sekilde sikica bir araya gelmis adiposit kimelerinin saptanmasiydi. Bu
adipositlerin sitoplazmasi beyaz yad dokusunun 6zelligini gdsterir bicimde tek bir
tane iri yag damlasi icermekteydi, ancak histolojik takipte yag igerigi eridiginden
yag damlasi iri bir vakuol goérinimindeydi. Yuvarlak sekilli adipositlerin sinirlari
oldukga diizglin ve gergindi; yag damlasinin kenarinda nikleusu da igceren yarimay
bicimindeki sitoplazmik bolim hicreye tipik tasli ylzik goriinimi vermekteydi. Bag
dokusu icindeki kapsiille gevrili adiposit kiimeleri, lipom olarak degerlendirildi.
immunperoksidaz teknigi uygulanmis kesitlerin 11k mikroskobik fotograflarinda,
adipositlerin sitoplazmasindaki leptin maddesi kahverengi graniller seklinde
izlendi; obez hayvanlarin doku kesitlerindeki adiposit sitoplazmasinin ise kontrol
grubundaki adipositlere kiyasla daha bol miktarda intrasitoplazmik kahverengi
leptin grandilleri icerdigi goruldu.

Tartisma ve Sonug: Yiksek karbonhidratli diyetin obeziteye neden oldugu ve
obeziteyle birlikte organizmadaki yad dokusu dagiliminin, igeriginin, tipinin ve
mikroskobik yapisinin degistigi sonucuna varildi. Ayrica obezlerin adipositlerinde
leptinin fazla bulunmasi, leptinin etki mekanizmasindaki fizyopatolojiye ve

gelismesi olasi bir leptin direncine isaret edebilir.

Tesekkiir: Bu calisma, Atatiirk Universitesi rektorligi tarafindan BAP-2005/183
protokol no’lu bilimsel arastirma projesi kapsaminda desteklenmistir.
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SIGANLARDA KARBONHIDRATTAN ZENGIN DIYETLE OLUSTURULAN
OBEZITENIN TiMUS UZERINDEKIi HISTOPATOLOJIK ETKILERI
B. Zuhal Altunkaynak, Elvan Ozbek, Deniz Unal, Tuba Demirci
Atatiirk Universitesi, Tip Fakltesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dali, Erzurum
elvanozbek@yahoo.com
Giris ve Amag: Vicutta anormal ya da asir yagd birikimi ile karakterize olan
obezite diyabet, kardiyovaskiler hastaliklar ve kanser gibi pek ¢ok kronik hastaliga
yakalanma riskini artiran ve halk saghgini tehdit eden bir durumdur. Onceden
sadece gelir dlzeyi yuksek Ulkelerin hastaligi olarak kabul edilirken ginimizde
orta ve dusuk gelirli tGlkelerde de gortlme sikhdi giderek artmaktadir. Yapilan bazi
calismalarda obez hayvanlarda lenfosit duyarlihginin arttigi gosterilmistir. Bu
calismada, karbonhidrat igerigi yliksek diyetle beslenme sonucunda si¢anlarda
olusturulan obezitenin timusun histolojik yapisi Uzerindeki etkileri 1s1k mikroskobik
dizeyde incelendi.
Materyal ve Metod: Bu amagla 12 adet Sprague Dawley cinsi erigkin erkek sican
kullanildi. Siganlar kontrol (Grup |, n= 6) ve yuksek karbonhidrath diyet (Grup Il, n=
6) grubu olmak Uzere rastgele 2 gruba ayrildi. Alti hafta boyunca, Grup | standart
(%50-55 karbonhidrat iceren) sican yemi ile beslenirken, Grup Il %75-80 oraninda
karbonhidrat iceren bir diyetle beslendi. Deney slrecinde, obezite gelisimini takip
etmek igin “viicut kitle indeksi” (VKIi)'ni hesaplamak amaciyla, deneyin ilk giiniinden
basglayarak birer haftalik araliklarla ve hayvanlari &éldirmeden hemen &nce
si¢anlarin boy ve agirlik élgimleri yapildi. Deney sonunda tum si¢anlardan elde
edilen timus ornekleri %10’luk nétral formalinde fikse edildikten sonra dereceli alkol
serilerinden ve ksilolden gegirilerek parafinde bloklandi. Bloklardan hazirlanan 5-6
mikrometre kalinligindaki kesitler hematoksilen-eozin ile boyanarak histopatolojik
yonden degerlendirildi.
Bulgular: Bu c¢alismada kullanilan deneklerin ortalama VKIi verileri hem deney
baslangicinda hem de deney sonunda degerlendirildi. Deney baslangicindaki VKI
degerleri Grup | ve II'de sirasiyla 4,30 kg/m2 ve 4,38 kg/m2 idi; bu degerler deney
sonunda Grup | ve Il igin sirasiyla 5,12 kg/m2 ve 5,79 kg/m2 olarak hesaplandi.
Yapilan istatistiksel analizde, deney baslangicinda iki gruba ait degerler arasinda
onemli bir fark olmamasina karsin, deney sonunda saptanan degerler arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (Mann Whitney-U test, p<0,05). Ayrica
deneyin basindan sonuna kadar iki grupta gozlenen agirlik artigi degerleri (son
agirlik-ilk agirlik) istatistilsel olarak birbiriyle kiyaslandiginda Grup II'deki artis
onemli derecede anlamli idi (Mann Whitney-U test, p<0,01). Isik mikroskobik
incelemede, Grup IlI'deki siganlarin timuslarinda lenf nodilli benzeri olugsumlar
g6zlendi. Hem korteks hem de medulla igerisinde immatir lenfosit kiimelerinin
bulunmasi dikkat gekiciydi. Bag dokusu trabekullerinde genigsleme ve parankim
icerisinde vyerlesik fibrozis odaklari saptandi. Yine bu trabekdller icerisinde
lenfositler ve beyaz adipositler bulunmaktaydi. Ayrica timus medullasinda yag ve
fibrinoid birikim igeren aterosklerotik damarlara ve hemosiderin depozitlerine de
rastlandi. Bu bulgular kontrol grubuna ait siganlarin timuslarinda gézlenmedi.
Tartisma ve Sonug¢: Elde edilen veriler 1s1§inda, karbonhidrattan zengin diyetle
olusturulan obezite, timusta immunolojik aktivite artigi ile iliskili patolojik
degisikliklerle kendini gésteren yapisal hasara neden olmaktadir kanisina varildi.
Tesekkiir: Bu calisma, Atatiirk Universitesi rektorligu tarafindan BAP-2005/183
protokol no’lu bilimsel arastirma projesi kapsaminda desteklenmistir.
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MIRTAZAPININ SIGANLARDA iINDOMETAZINLE iNDUKLENEN MIiDE
ULSERLERINDE KORUYUCU ETKiSi VE OKSIDAN VE ANTIOKSIDAN
PARAMETRELER ILE iLigKisi

Mehmet Bilici', Cengiz Ozturk?, Hakan Dursun®, Fatih Albayrak®, Mustafa Bahadir
Saglam*, Abdullah Uyanik’, Mine Giilaboglu®, Salim Basol Tekin'
Atatiirk Universitesi Tip Fakdiltesi Dahiliye AD1, Dahiliye AD, Gastroenteroloji BD3,
Farmakoloji AD*, Erzurum, Numune Hastanesi® Erzurum
Atatiirk Universitesi Eczacilik Fakuiltesi Biyokimya AD®, Erzurum
fatihalbayrakerz@gmail.com

Giris ve Amag: Gastrik Ulser tedavisinde kullanilan birgok ilag olmasina ragmen,
Ulser tedavisinde istenilen etkiyi elde etmek her zaman mimkin olmamaktadir.
1950’lerden beri antidepresan ilaglar non-psikiyatrik bircok endikasyonda
kullaniimaktadirlar. Antidepresan ilaglarin antitlser aktiviteye sahip olduklari ortaya
konulmustur. Fakat taranan literatirlerde yeni bir antidepresan olan mirtazapinin
antitilser etkilerine ait bilgilere rastlanmadi. Bu ¢alismanin amaci mirtazapinin
siganlarda antillser aktivitesini arastirmak ve oksidan ve antioksidan sistem ile
iliskisini belirlemektir.

Materyal ve Metot: Calismada, sicanlarda mirtazapinin 3 farkli dozunun (15, 30 ve
60 mg/kg) indometazinle indiklenen Ulser modelinde etkileri incelenmis ve elde
edilen sonuclar sadece indometazin verilen kontrol grubu ile kargilastiriimistir.
Mideler makroskopik olarak degerlendirildikten sonra biyokimyasal olarak oksidan
ve antioksidan parametreler degerlendirilmigtir.

Bulgular: Sadece indometazin verilen kontrol grubu siganlarin midesinde 29+3.1
mm* Ulser olugurken 15 ve 30 mg/kg mirtazapin verilen sican midesinde sirasiyla
10.6+3.9 ve 0.2+0.1 mm? (ilser olustu. 60 mg/kg mirtazapin indometazin Ulserlerini
tamamen 6nledi. 20 mg/kg famotidin alan sigan midesinde ise 0.33+0.3 mm? hasar
belirlendi. Mirtazapin glutatyon (GSH) seviyesini sadece indometazin verilen
kontrol grubuna gdre anlamli sekilde artirmistir. Mirtazapinin tim dozlari mide
dokusunda katalaz (CAT) seviyelerini disirmuistir. Yine mirtazapin slperoksit
dismutaz (SOD) aktivitesini artirirken, malondialdehit (MDA) ve miyeloperoksidaz
(MPO) aktivitelerini kontrole goére anlamh sekilde azaltmistir.

Tartisma ve Sonug¢: Sonug¢ olarak yeni ve gugli bir antidepresan ilag olan
mirtazapinin ayni zamanda gugliu bir antitlser ajan oldugu tespit edilmis ve bu
etkisinde bazi toksik oksidan mekanizmalarin inhibisyonunun rol oynadigi
gosterilmistir. Bu etkisi mirtazapin icin hem yeni bir kullanim alani saglayacak hem
de mirtazapin Ulseri olan depresyon hastalarinda ilk tercih ilag haline gelecektir.
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SICANLARDA OSTROJEN VE LH’NIN ANTIULSER ETKi MEKANIiZMASINDA
a-2 ADRENERJIK RESEPTORLERIN ROLU

Bunyamin Borekci1, Yakup Kumtepe1, Mehmet Karacaz, Zekai HaIici3, Elif Cadircis,
Fatih Albayrak®, Beyzagiil Polat®, Halis Suleyman®
Atatiirk Universitesi, Tip Fakiiltesi, Kadin Hastaliklari ve Dogum AD', Farmakoloji
AD3, ic Hastaliklari AD* ,Erzurum.
Kafkas Universitesi, Tip Fakiiltesi, Kadin Hastaliklari Ve Dogum AD2, Kars.
Atatiirk Universitesi, Eczacilik Fakiiltesi, Farmasétik Toksikoloji AD® ,Erzurum.
suleyman@atauni.edu.tr

Giris ve Amag: Gastrointestinal sistem Ulserlerinde cinsiyet hormonlarinin roli
oldugu bilinmektedir (1). Bu calismanin amaci 6strojen ve luteinizan Hormonun
(LH) anti Glser etkilerini disi sigcanlarda indometazinle indiklenen Ullser modelinde
arastirmaktir

Materyal ve Metot: Saglikli disi sicanlara overektomi yapildi. Overektomi yapilmis
sicanlarda 1, 2 ve 5 mg/kg dozda 6&strojenin anti Ulser aktivitesi indometazinle
indUklenen Ulser modelinde arastinldi (2). mg/kg dozda LH’nin anti Ulser etkisi
intakt sicanlarda degerlendirildi. Daha sonra bu iki hormonun anti Ulser etki
mekanizmasini belirlemek amaciyla 6strojen ve LH’nin intakt sigcanlardaki anti Glser
etkisi 10 mg/kg tamoksifen (6strojen reseptdr antagonisti) ve 10 mg/kg yohimbin
(a-2 adrenerjik reseptor antagonisti) verilen intakt siganlarda degerlendirildi.

Bulgular: Sonuglarimiz LH’nin kullanilan tim dozlarda (p<0.05), 6strojenin ise
sadece 5 mg/kg dozda (p<0.05) anti Ulser aktiviteye sahip oldugunu gosterdi.
Tamoksifen uygulanan intakt siganlarda Ostrojen ve LH indometazin Ulserlerini
Onlerken, yohimbin uygulanan intakt si¢anlarda her iki hormonun da antitlser
etkilerinin kayboldugu goéralda.

Tartisma ve Sonug: LH'in ¢ok gigli bir endojen anti Ulser faktér oldugu ortaya
cikmistir. Ayrica dstrojen ve LH’nin a-2 adrenerjik reseptoérler Uzerinden anti Ulser
etki olusturdugu saptanmistir. Her iki hormonun da anti Ulser aktivitesinin 6strojen
reseptorleri Uzerinden olmadigi anlasiimigtir.

Kaynaklar:
1. Eliakim R, Abulafia O, Sherer DM. Estrogen, progesterone and the
gastrointestinal tract. J Reprod Med. 2000;45(10):781-8.

2. Guidobono F, Pagani F, Ticozzi C, Sibilia V, Pecile A, Netti C. Protection by

amylin of gastric erosions induced by indomethacin or ethanol in rats. Brit J
Pharmacol. 1997;120(4):581-6.
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MEME KANSERINDE AXILLER LENF NODU SAYISI VE METASTATIK
YAYILIMIN LATERALIZASYONU

Senol Dane', Serap Yildirim', Mehmet Kog?, Meryem Aktan?, Cemal Giindogdu®
Atatiirk Universitesi, Tip Fakiiltesi, Fizyoloji', Radyasyon Onkolojisi® ve
Patoloji3 Anabilim Dallari, Erzurum
serapyildirim10@hotmail.com

Giris ve Amag: Daha 6nce yapilmis galismalarda sad ya da sol lateralizasyonlu
bazi organ kanserlerinde sag lenf nodlari lehine asimetri bulundugu biliniyordu. Biz
bu calismamizda meme kanserli bayan hastalarda metastatik invazyonu bulunan
ve bulunmayan aksiller lenf nodlarinin dagiiimini ve meme kanserinin sag ve sol
tutulumunu inceledik.

Materyal ve Metod: Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Onkolojisi Klinigi'nde Ocak
2000 - Mayis 2007 tarihleri arasinda meme kanseri teshisiyle yatan ve aksiller
lenfadenektomi yapilan 165 bayan hastanin yas, cinsiyet, timoér evresi, cerrahi
proseddurler, total lenf nodu sayisi ve metastatik lenf nodu sayisi gibi bilgileri
kaydedildi. Aksiller lenfadenektomi yapilmis olan hastalardan elde edilen lenf
nodlari formalin ile fikse edildi ve parafin bloklar icine gédmulerek 5 mikronluk
kesitler alinarak hematoksilen-eosin boyasiyla boyandi, sonra tim preparatlar
patoloji uzmani tarafindan incelendi.

Bulgular: Hastalarin yas ortalamasi 48.2 £ 10.9 idi. 165 hastanin 71'inde (% 43)
sag meme, 94’linde (% 57) ise sol meme tutulumu vardi. Sol meme tutulumu daha
yiksekti (z=2.45, p=0.01). Cikartilan total aksiller lenf nodu sayisi sag meme
kanseri olanlarda ortalama 12.5 £ 6.0 iken; sol meme kanserli hastalarda bu sayi
10.5 £ 4.8 idi. Sag meme tutulumu olanlarda ¢ikartilan lenf nodu sayisi daha
fazlaydi (t=2.33, p=0.05). Yine invaze olmus aksiller lenf nodu sayisi; sag meme
kanserlilerde ortalama 4.7 £+ 5.9, sol meme kanserlilerde ise 2.8 + 4.0’di.Yani
invaze olmus lenf nodu sayisi da yine sag meme tutulumu olanlarda daha fazlaydi
(t=2.37, p<0.05).

Tartisma ve Sonug: Literatirde oldugu gibi meme kanseri sol tarafa lateralize
oluyor denilebilir ve diger bilateral organ kanserlerinde oldugu gibi sag taraf aksiller
lenf yollarindan metastatik yayilimin daha fazla oldugu sdylenebilir. Bu durum
periferik immunolojik sistem asimetrisinin varhigi ile ilgili daha 6nce yapilmis
calismalari desteklemektedir.

Kaynaklar:

1) Borekci B. et al. Asymmetries in pelvic lymph nodes and their metastatic
involvement by gynecologic cancer cells. J.Obstet. Gynecol. Res. 2007;33:829-
833.

2) Roychoudhuri . et al. Cancer and laterality: A study of the five major paired
organs. Cancer Causes Control. 2006 ;17 :655-662.

3) Perkins, C.et. al. Association between breast cancer laterality and tumor
location. Cancer Causes Control. 2004;15:637-645.
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CiSPLATININ NEDEN OLDUGU KARACIGER TOKSISITESINE KARSI ARI
SUTU’NUN ETKISi

Serap Yildirim', Ali Karadeniz?, Akar Karakog®, A. Kadir Yildirim®, Yildiray Kalkan®
Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi, Fizyoloji AD', Biyokimya AD?, Histoloji-
Embriyoloji AD*, Erzurum
Atatiirk Universitesi Veteriner Fakdltesi, Fizyoloji AD?, Erzurum
serapyildirim10@hotmail.com

Giris ve Amag: Bazi 6nemli fizyolojik etkileri olan ari stti (Royal Jelly, RJ), ilag ve
gida sanayinde ticari urln olarak kullaniimaktadir. RJ tiketiminin, trigliserid ve LDL
kolesterol dizeylerini azalttigi ifade edilmistir. LDL oksidasyonunu azaltarak
ateroskleroz gelisimini yavaslattigi distnilen paraoksonaz enzim aktivitesi ile RJ
arasindaki iligki tam olarak ortaya konulmus degildir. Bu ¢alismada, cisplatinin
neden oldugu karaciger toksisitesine karsi RJ’'in muhtemel koruyucu etkilerinin
arastirilmasi amaclandi.

Materyal ve Metod: Calisma 24 Sprague Dawley sigcan Uzerinde yuritildi ve
hayvanlar rasgele doért esit gruba (n=6) ayrildi. Normal laboratuar diyeti ve musluk
suyuyla beslenen 1. grup hayvanlar kontrol grubu (grup K) olarak alinirken, 2., 3.
ve 4. gruptaki siganlara sirasiyla 15 giin 300 mg/kg RJ (intragastrik gavage) (grup
RJ); 7 mg/kg tek doz cisplatin (grup CP) ve 15 gin 300 mg/kg RJ + 15. gin 7
mg/kg tek doz cisplatin (grup RJCP) uygulamasi yapildi. RJ'nin koruyucu etkisi,
karaciger doku homojenatlarinda substrat olarak, sirasiyla paraokson ve fenilasetat
kullanilarak o6lgllen paraoksonaz (PON) ve arilesteraz (ARE) aktiviteleriyle
degerlendirildi.

Bulgular: Kontrol grubu ile karsilastirildiginda, cisplatin uygulamasinin (grup
CP’de) karaciger dokusunda hem PON hem de ARE aktivitelerini 6nemli oranda
azalttigi gorildid. Ancak RJ uygulanan siganlarda (grup RJCP’de), cisplatinin
neden oldugu PON ve ARE aktivitelerindeki azalmanin dnemli oranda 6nlendigi
gdzlendi. Bununla birlikte diger gruplarla kargilastirildiginda, en yiksek PON ve
ARE aktiviteleri grup RJ’de oél¢uldu.

Tartisma ve Sonug: Cisplatinin neden oldugu karaciger toksisitesine karsi
hepatoprotektif bir ajan olarak 15 gun sureyle RJ uygulamasinin karaciger
dokusunda PON ve ARE aktivitelerini artirarak belirgin bir koruyucu etki
saglayabilecegi tespit edildi.

Kaynaklar:

1) Guo H. et al. Royal jelly peptides inhibit lipid peroxidation in vitro and in vivo. J
Nutr Sci Vitaminol (Tokyo). 2008;54(3):191-5

2) Guo H. et al. Royal jelly supplementation improves lipoprotein metabolism in
humans. J Nutr Sci Vitaminol (Tokyo). 2007;53(4):345-8

3) El-Nekeety AA. et al. Efficacy of royal jelly against the oxidative stress of
fumonisin in rats. Toxicon. 2007;50(2):256-69.
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CiSPLATINLE TOKSISITE OLUSTURULMUS KARACIGER DOKUSUNDA
PARAOKSONAZ AKTIVITESI UZERINE NAR GEKIRDEGININ ETKISi

Serap Yildirim', A. Kadir Yildirim®, Ali Karadeniz?, Akar Karakog®, Yildiray Kalkan®
Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi, Fizyoloji AD', Biyokimya AD?, Histoloji-
Embriyoloji AD*, Erzurum
Atatiirk Universitesi Veteriner Fakdltesi, Fizyoloji AD?, Erzurum
serapyildirim10@hotmail.com

Giris ve Amag: Guglu polifenolik antioksidanlar iceren nar g¢ekirdeginin oksidatif
strese karsi koruyucu oldugu belirtiimektedir. Antioksidanlardan zengin gidalarla
beslenme, LDL kolesteroliin yol actigi aterojenik modifikasyonun inhibisyonuyla
iligkili bulunmustur. Bu c¢alismada, LDL kolesteroli oksidasyona karsi korudugu
bilinen paraoksonaz enzim aktivitesi Uzerine cisplatin toksisitesi ve nar ¢ekirdeginin
muhtemel etkileri arastirildi.

Materyal ve Metod: Toplam 24 yetiskin Sprague Dawley cinsi sigan ¢alismaya
dahil edildi ve her birinde 6 hayvan olmak Uzere rasgele 4 gruba bdlindu. 1.
gruptaki siganlara herhangi bir uygulama yapilmadi ve kontrol grubu (grup K)
olarak alindi. 2. gruba on bes gin boyunca 300 mg/kg dozunda nar gekirdegi
(intragastrik gavage) (grup N), 3. gruba yalnizca son gun tek doz 7 mg/kg dozunda
cisplatin (grup CP) ve 4. gruba ise on bes gin boyunca 300 mg/kg nar ¢ekirdegi +
son gun tek doz 7 mg/kg cisplatin (grup NCP) uygulandi. Calisma sonunda alinan
karaciger dokulari homojenize edildikten sonra spektrofotometrik ydntemle
paraoksonaz (PON) ve arilesteraz (ARE) aktiviteleri 6lguldu.

Bulgular: Cisplatin verilen siganlarda ortalama karaciger PON aktivitesi kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlaml sekilde dusik bulunmustur (p<0.05).
Bununla birlikte 15 gun sureyle nar ¢ekirdeginin verilen grubun karaciger dokusu
PON ve ARE aktivitelerinin 6nemli oranda artis gésterdigi gortlmustir. Keza, nar
¢ekirdegi uygulamasi, cisplatinin neden oldugu PON ve ARE aktivitelerindeki
azalmayi 6nleyerek dnemli oranda koruyucu etki gésterdigi tespit edilmistir.
Tartisma ve Sonug¢: Bu c¢alismanin sonuglari, fenolik antioksidanlar agisindan
oldukca zengin olan nar c¢ekirdeginin, karaciger dokusunda paraoksonaz
aktivitesini uyardigini ve cisplatinin neden oldugu hepatik toksisiteye karsi
koruyucu olabilecegini géstermektedir.

Kaynaklar:

1) Shiner M. et al. Macrophage paraoxonase 2 (PON2) expression is up-regulated
by pomegranate juice phenolic anti-oxidants via PPAR gamma and AP-1 pathway
activation. Atherosclerosis. 2007;195(2):313-21

2) Rosenblat M. et al. Anti-oxidative effects of pomegranate juice (PJ) consumption
by diabetic patients on serum and on macrophages. Atherosclerosis.
2006;187(2):363-71.

3) Aviram M. et al. Pomegranate juice flavonoids inhibit low-density lipoprotein
oxidation and cardiovascular diseases: studies in atherosclerotic mice and in
humans. Drugs Exp Clin Res. 2002;28(2-3):49-62
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BAZI PSIKIYATRIK HASTALIKLARDA BURUN DOMINANSI

'Erol Ozan, ?Senol Dane, “Serap Yildirim, 'Serpil Tanisman, *Ahmet Yazici, “Arzu
Tatar
Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi 'Psikiyatri, 2Fizyoloji, *Kulak Burun Bogaz AD.
ve *Erzurm Numune Hastanesi Psikiyatri Klinigi, Erzurum
serapyildirim10@hotmail.com

Giris ve Amag: Burun siklusu, her iki burun deliginde degisen konjesyon ve
dekonjesyon cevabinin bir pargasidir. Daha 6nce otistik ¢ocuklarda yapilmis olan
bir calismada sol burun dominansi tespit edilmistir. Bu ¢calismada cesitli psikiyatrik
hastaliklarda burun dominansi farkliiginin olup olmadigi arastirildi.

Materyal ve Metod: 46 erkek ve 37 kadin sizofrenik hasta, 26 erkek ve 18 kadin
bipolar bozukluk, 11 erkek ve 15 kadin unipolar depresyon, 6 erkek ve 9 kadin
obsessif kompulsif bozuklugu bulunan hasta calismaya dahil edildi. Burun
dominansi; her iki burun deliginden ¢ikan hava akimi dlgilerek degerlendirildi.
Hava akimi 08.00-20.00 saatleri arasi 30 dakikada bir 24 defa 6lgiildii. Olglim
esnasinda o6nceden hazirlanmis cam, hastanin burnuna temas ettirildi ve
ekspirasyonla olugan hava akiminin cam tzerinde yapmis oldugu buhar cm olarak
okundu. Sag ve sol burun dominansi T-testi yapilarak hesaplandi.

Bulgular: Sizofren ve unipolar depresyonlu hastalarda sol burun dominansi,
bipolar bozukluklu hastalarda sad burun dominansi bulunurken, obsessif
kompulsif bozuklugu bulunan hastalarda herhangi bir tarafa lateralizasyon yoktu.

Tartigsma ve Sonug: Sizofren ve unipolar depresyonlularda burun siklus siresi ile
ilgili bulgular anormal serebral lateralizasyonla iligkili olabilir. Ancak bipolar
bozukluklu hastalarda burun siklusu bulgulari normal serebral lateralizasyonu
distndirmektedir. Bu bulgular sizofrenlerde sol hemisferik disfonksiyon ve
serebral lateralizasyon anomalisi hipotezini desteklemektedir.

Kaynaklar:

1) Searleman A. et. al. Nostril dominance: differences in nasal airflow and preferred
handedness. Laterality. 2005; 10: 111-20.

2) Crow TJ. et. al. Schizophrenia as an anomaly of development of cerebral
asymmetry. Arch Gen Psychiatry . 1989; 46: 1145-50.

3) Dane S. et. al. Handedness, eyedness and nasal cycle in children with autism.
International Journal of Developmental Neuroscience. 2007; 25: 223-26.
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HIPERIKUM PERFORATUM BiTKi EKSTRATLARININ MOGOLISTAN
GERBILLERINDE ANKSIYETE VE DEPRESYON UZERINE ETKILERI
Alper Karakas, Firat Kilig, Arzu U. Tirker, Bulent Gindiz
Abant izzet Baysal Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi, Biyoloji Bélimii, Bolu
karakas_a@ibu.edu.tr

Giris ve Amag: Anksiyete, cogu zaman kisinin icindeki ¢catismaya veya disinda
olugan sikintili duruma karsi gelisen emosyonel veya somatik nitelikli bir
psikondrotik bozukluktur.  Hafif anksiyete epizodlari sik yasanir ve tedavi
gerektirmez ancak agir, kronik anksiyetenin anksiyolitik ilaglarla tedavi edilmesi
gerekir. Hiperikum perforatum, igerisindeki hiperisin maddesi ile depresyon lzerine
etkileri gosterilmis bir bitkidir. Diger taraftan, Mogolistan gerbilleri ise 6zellikle son
yillarda anksiyete ve hafiza ¢alismalarinda kullaniimaya baglanmistir. Gerbillerin,
sican ve fareye nazaran insan ile daha fazla noéro-endokrinolojik benzerlikler
tasidigina yonelik bulgular mevcuttur. Bu calismada Hiperikum perforatum
enjeksiyonlarinin Mogolistan gerbillerinde anksiyete ve depresyon Uzerine etkileri
incelenmisgtir.
Materyal ve Metod: Deneyler yetigkin (4 aylk) erkek gerbiller ile gerceklestirildi.
Kontrol (serum fizyolojik, %0,9 NaCl) (n:5) ve deney grubu (Hiperikum perforatum;
10 pg/kg) (n:5) olmak Uzere iki grup olusturuldu. Intraperitonal olarak uygulanan
enjeksiyonlardan sonra gerbiller, anksiyete icin agik alan ve yukseltimis (+)
labirent, depresyon igin ise zorlu yiizme testine tabii tutuldular. Acik alan testinde,
ortada ve kenarlarda gegirilen sire, katedilen toplam mesafe, gizgi gegme sayisi,
ayaga dikilme sayisi; yukseltilmis arti labirentte, acik ve kapali kollarda gecirilen
sure, katedilen toplam mesafe ve zorlu ylizme testinde ise gerbillerin su ile yarisina
kadar dolu kapta ka¢ dakika su Ustinde kalmaya calistiklari tespit edildi. Tum
testler dijital video kamera ile kaydedildi ve analizleri gergeklestirildi.

Bulgular: Acgik alan testinde Hiperikum perforatum enjeksiyonlari orta bdlgede

gegirilen streyi (p<0,01), katedilen toplam mesafeyi (p<0,05), gizgi gegcme sayisini

(p<0,05) ve ayaga dikilme sayisini (p<0,05) anlamli olarak arttirdi. YUkseltilmis arti

labirent testinde, agik kolda kalma suresi (p<0,01) ile toplam katedilen mesafe

(p<0,05) kontrollere gére anlamh olarak fazla idi. Zorlu ylzme testinde ise,

Hiperikum perforatum enjekte edilmis gerbillerin kontrol grubu gerbillerine oranla

anlamli olarak fazla yUzebildikleri kaydedildi (p<0,01).

Tartisma ve Sonug: Elde edilen bulgular Hiperikum perforatum ekstratlarinin

Mogolistan gerbillerinde yaratilan anksiyete ve depresyon (zerine rahatlatici bir

etki olusturdugunu gostermektedir. Bu tlrin, anksiyete ve depresyona siganlar ve

fareler ile benzer sekilde yanitlar vermesi bu tlirin anksiyete ve depresyon
testlerinde guvenle kullanilabilecegine, sican ve fareye bir alternatif olabilecegine
isaret etmektedir.

Kaynaklar:

1) Hosseinzadeh, H., Karimi, G.R., Rakhshanizadeh, M. Anticonvulsant effect of
Hypericum perforatum: role of nitric oxide. Journal of Ethnopharmacology
98:207-208, 2005

2) Francis A.J.P., Antidepressant action of St John’s Wort, Hypericum
perforatum: a test of the circadian hypotheses. Phytomedicine 12: 167-172,
2005
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iKiZLERDE LATERALIZASYON ve BASKIN YARIMKURE YONETIMi
ARASINDAKI SIMETRI-ASIMETRI ILigKisI

Ozlem Ergiil Erkec’, Yalgin Yetkin?,
Yyu Saglik Bilimleri Enstitusu, 2T|p Fakiltesi Fizyoloji ABD, Van.
ergulozlem@gmail.com

Giris ve Amag¢: Broca’dan sonra insanlarda anatomik, islevsel ve bilissel
asimetrilerin varligi anlasildi. Arastirmalar daha c¢ok anatomik ve fizyolojik
asimetriler Uzerinde olmakla birlikte; 6zellik beyin yénetimi ve biligsel asimetriler
konusunda calismalar yer almamaktadir. Kalitim ve c¢evre arastirmalarinda
ikizlerden yararlaniimaktadir. Ancak ikizler tzerinde el tercihleri, 1Q ve lateralite
konusunda calismalar gorilmemektedir. Bu c¢alisma bu alana yodnelik olarak
surdurulmektedir.

Gereg ve Yontem: Bu calismaya degisik yas ve egitim dizeyinden goénullu ikizler
(N=100 gift) katildi. El tercihleri Edinburg Handedness inventory (EHI) ve Yetkin
Lateralite Anketiyle (YLI) belirlendi. Lateralite dereceleri Geshwind olgutleri (GSs)
ile belirlendi. Yarimkire yoénetimi, Adler testiyle saptandi. Bulgular lateralite
dereceleriyle karsilagtirilarak aralarindaki iliskiler saptandi. Ayrica, dijital élcimlerle
bireylerin el, ayak, boy, kafa ve oturma konumundaki fiziksel 6zellikleri ve
asimetrileri saptandi.

Bulgular: ikizlerin 65 giftinin tek, 35 ciftinin ise gift yumurta ikizi oldugu anlasildi.
Tek yumurta ikizlerinin 32 gifti kiz, 33 gifti erkekti. Cift yumurta ikizlerinin 26 cifti kiz
ve erkek, 3 cifti kiz, 6 cifti ise erkek kardeslerden olugsmaktaydi. Deneklerin el
tercihleri ortalamasi, EHI'ye goére % 75.2, Yetkin'e gore % 65.6 bulundu. Bu
calismada Yetkin lateralizasyon testi; EHI testinden daha etkin ve dogru olarak
gercek tercihleri ortaya koymaktadir. EHI’ye gore deneklerin %2,5'u sol elli, % 4,5’'u
her iki elli, % 93’0 sag elli olarak bulundu. Yetkin lateralizasyon testine gére ayni
deneklerin, %2’si sol elli, %10,5'u her iki elli ve % 87,5’u sag elli bulundu.
Tartigma ve Sonug: Arastrmamiz bu alanda yapilan 6ncul ve 6zglin bir
c¢alismadir. Cunku ikizler Uzerinde el tercihleri ve beyin asimetrisi, 1Q ve diger
simetrik asimetrik iligkilerle ilgili olarak ilk defa ¢alisiimaktadir. Deneklerin %21’inde
ikizlerden biri saglak iken digeri her iki elli; %71’i ise, biri solakken digeri her iki elli
bulundu. Ayni genetik yapida olmalarina karsin, el tercihlerindeki bu farkhliklarin
ve diger verilerin norofizyolojik nedenleri arastiriimaktadir.

Bu calisma YYU-BAPB tarafindan desteklenen SBE- 2006-099 nolu projenin
pargasidir

Kaynaklar:

1) Yetkin Y. (1993). The examination of preference related to the using of right or
left hand, foot and eye. Tr. J. Med. Sci., 19, 133-142.

2) Medland SE, Wright MJ, Geffen GM, Hay DA, Levy F, Martin NG, and Duffy
DL. (2003). Special twin environments, genetic influences and their effects on
the handedness of twins and their siblings. Twin Res.; 6(2):119-30.

3) Annett M. (2003). Cerebral asymmetry in twins: predictions of the right shift
theory. Neuropsychologia. 41(4):469-79.
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SIMVASTATININ DiSi SICANLARDA ANI_(SiYETE BENZERI ETKi
GOSTERMEKTEDIR

Mukadder Okuyan, Ertan Erdogmus, Mehmet Alkanat, Stkriican H. Baytan, Ahmet
Akgun
Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali
okuyan@meds.ktu.edu.tr

Girig ve Amag: Statin grubu ilaglar hiperlipidemi tedavisinde kullaniimaktadir. Bu
grup ilaglardan simvastatinin beyin kolesterol diizeyini ve lipid profilini etkiledigi
bildirilmistir[1]. Statinlerle yaptigimiz 6nceki davranis g¢alismalarinda korku ve
anksiyete davranigi gézledik. Literatirde statinlerin davranis Uzerine etkileri bilinen
santral dopaminerjik ve kolinerjik mekanizmalari etkileyerek neden olabilecegi ifade
edilmektedir[2].Bu calismada sigcanlarda simvastatinin anksiyete Uzerine etkileri
calisildi.

Materyal Metod: Calismada 18 adet Sprague-Dawley tirl disi sican kullanildi.
Diestrus evresi her denegin testlerinin birinci gini olarak alindi. Siganlar her
grupta altt hayvan olacak bicimde kontrol, simvastatin 7.5 mg/kg/gun, 15
mg/kg/gin gruplarina ayrildi. Kontrol grubuna simvastatinin ¢ézindugu fosfatla
tamponlanmis serum fizyolojik, ila¢ gruplarina ise simvastatin gavaj yoluyla
uygulandi. Siganlara 1., 5., 9. ve 15. test glinlerinde 6nce yikseltilmis arti labirent
testi uygulandiktan sonra, hayvanlarin 30 dakika igerisinde yaptiklari hareket
sayisl, aldiklar mesafe, stereotipik hareketler ve vertikal hareketlerini 6lgen guinlik
aktivite testleri uygulandi.

Bulgular: Giinlik aktivite test sonuglari her grup igin ayri ayri dederlendirildi, hi¢bir
grupta ilerleyen test glnlerine gore degisen anlamh bir farkliik bulunmadi.
Yukseltiimis arti labirent test sonuclari degerlendirildiginde ise kontrol ve 7,5
mg/kg/giin simvastatin gruplarinin kapali kolda harcadiklari zamanda ilerleyen test
glnlerinde de anlaml bir fark bulunmadi. Simvastatin 15 kg/mg/giin grubunda ise
kapali kolda kalma suresinin ilerleyen test gunlerinde anlaml olarak artis gosterdigi
g6zlendi (P< 0,01 KK =12.79).

Tartigma ve Sonug: Bu sonuglar simvastatinin disi sicanlarda gunlik aktivite
Uzerinde etkili olmadigi, 15mg/kg/giin doz diizeyinde anksiyete benzeri davranisa
neden oldugunu isaret etmektedir. Bu veriler hiperlipidemi tedavisinde yiuksek doz
simvastatin uygulamasinin anksiyete davranisi tizerine etkisinin dikkate alinmasini
gerektigini gostermektedir.

Kaynaklar:

1.Vecka M, Tvrzicka E, Stankova B, Novak F, Novakov O, Zak A,. Hypolipidemic
drugs can change the composition of rat brain lipids. Tohoku J Exp Med 204:299-
308. (2004)

2.Wang, Q., Ting, W.L.,, Yang, H. & Wong, P.T. High doses of simvastatin
upregulate dopamine D1 and D2 receptor expression in the rat prefrontal cortex:
possible involvement of endothelial nitric oxide synthase. Br. J. Pharmacol., 144,
933-939. (2005a)
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EL PARMAK ORANININ (2D/4D) OGRENME STiLi TERCIHLERI
UZERINDEKI BELIRLEYiCi ROLU

Cagla Ayhan isman, Nimet Unay Giindogan
Baskent Universitesi Tip Fakultesi Fizyoloji AD, Ankara
caglaism@yahoo.com

Giris ve Amag: Fetal testosteronun hipotalamus, limbik sistem ve neokorteks
Uzerindeki etkileri fizyolojik ve davranigsal énemli etkilere yol agmaktadir. Bu
calisma fetal testosteron maruziyetinin fizyolojik bir gostergesi olarak kabul edilen
el parmak orani (2D/4D) ile 6grenme stili tercihleri arasindaki iligkinin Tip fakdltesi
ogrencilerinde incelenmesi amaciyla tasarlanmigtir.

Materyal ve Metod: Baskent Universitesi Tip Faklltesi dgrencilerinin (n=183)
ogrenme stili tercihleri, Fleming tarafindan gelistirilen ve bilgi edinmede kullanilan
duysal modalitenin belirlenmesini esas alan 13 maddelik VARK anketinin Turkce
versiyonu kullanilarak belirlendi. El parmak orani (2D/4D) ise parmaklar gergin
pozisyonda iken palmar taraftan 0.01 mm hassasiyeti olan dijital kompas
kullanilarak parmak kokinl el ayasindan ayiran proksimal gizginin orta noktasi ile
isaret parmaginin ug noktasi arasindaki mesafenin dlgiimesiyle elde edilen 2. ve 4.
parmak uzunluklari oranlanarak (2D:4D) hesaplandi.

Bulgular: Arastirmaya toplam 183 6grenci (yas ortalamasi: 20.65+2.42; 111 kadin,
72 erkek) katildi. VARK en popular 6grenme stili (24.0%) olarak tespit edildi.
Unimodal 6grenme erkekler arasinda (p<0.01) daha yaygin iken, 6grenme stili
acisindan 6grenciler arasinda yasa bagh anlamli bir farklilik gdézlenmedi. El parmak
orani her iki elde de; erkek 6grencilerde kadinlara (p<0.001) gére ve unimodal
ogrenme stiline sahip 6grencilerde multimodal 6grenenlere (p<0.001) gore belirgin
sekilde daha diisuk olarak tespit edildi. Unimodal 6grenen kadinlarin sol el 2D/4D
orani multimodal 6grenenlere (p<0.05) gére daha dislk olarak bulundu. Benzer
sekilde erkeklerde unimodal 6grenme tercihinin her iki elde de multimodal 6grenen
erkeklere kiyasla daha digsik 2D/4D orani ile iligkili oldugu bulundu (p<0.05).
Tartisma ve Sonug: Sonuglarimiza goére fetal hayatta maruz kalinan yuksek
testosteron diizeyinin bir gostergesi olarak dislik 2D/4D orani her iki el ve her iki
cinsiyette unimodal 6grenme tercihi ile direkt olarak iliskilidir. 2D/4D oraninin
cinsiyetten bagimsiz olarak unimodal 6grenme ile dogrudan baglantil bulunmasi,
testosteronun fetal beyin Uzerindeki etkilerinin cinsel davranisla sinirh olmayip,
ogrenme tercihini belirleyecek duysal modaliteye 6zgi néral organizasyonunu da
icerdigine isaret etmektedir.

Kaynaklar:

1. Knickmeyer RC, Baron-Cohen S. Fetal testosterone and sex differences. Early
Hum Dev (2006) 82, 755-760.

2. Fleming ND. VARK, A Guide to Learning Styles. [On-line: http://www.vark-
learn.com/english/page.asp?p_questionnaire.] [March, 2008)

3.Lujan HL, DiCarlo SE. First-year medical students prefer multiple learning styles.
Adv Physiol Educ 30: 13-16, 2006.

4.Philbin M, Meier E, Huffman S, Boverie P. A survey of gender and learning
styles. Sex Roles J Res 32: 485-495, 1995.
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SIRKADYEN TiPOLOJi VE EL-PARMAK ORANI (2D/4D) ARASINDAKI
ETKILESIM

Cagla Ayhan isman, Sebnem Giilen, Nimet Unay Giindogan
Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD, Ankara
caglaism@yahoo.com
Girig ve Amag: Davranigsal ve fizyolojik sirkadyen ritmler, organizmanin degisen
yasam kosullarina adaptasyonunda o6nemli role sahiptir. Beynin &zellesmis
bdlgelerinde kalici cinsiyet farkliliklarinin tetiklenmesi, fetal beyin gelisimi sirasinda
prenatal yagsamin kritik bir déneminde olusan 6énemli fizyolojik olaylardandir (18).
Bu calisma fetal testosteron maruziyetinin fizyolojik bir gOstergesi olarak kabul
edilen el parmak orani (2D/4D) ile sirkadyen tipoloji arasindaki iliskinin incelenmesi
amaciyla tasarlanmistir.
Materyal ve Metod: Baskent Universitesi Tip Faklltesi dgrencilerinin (n=183)
sirkadyen tip dagihimlari Horne-Ostberg tarafindan gelistirilen ve Kisiyi vucut
sicakliginin sirkadiyen degisim paternine gore sorgulayan 19 maddelik Sabahgil-
Aksamcil Anketi ile belirlendi. EI parmak orani (2D/4D) ise parmaklar gergin
pozisyonda iken palmar taraftan 0.01 mm hassasiyeti olan dijital kompas
kullanilarak parmak kdkidnu el ayasindan ayiran proksimal gizginin orta noktasi ile
isaret parmaginin ug noktasi arasindaki mesafenin dlgcliimesiyle elde edilen 2. ve 4.
parmak uzunluklari oranlanarak (2D:4D) hesaplandi.
Bulgular: Arastirmaya katilan toplam 183 6grenci (% 60.7 kadin; % 39.3 erkek)
arasinda ara tipin % 66.1, sabahglil tipin % 26.8 ve aksamcil tipin % 7 oraninda
temsil edildigi belirlendi. 2D/4D orani her iki elde de, erkek &6grencilerde kadin
ogrencilere gore belirgin sekilde daha disik olarak bulundu (p<0.001). Benzeri
sekilde her iki el igin saptanan 2D/4D oranlari, sabahgil 6grencilerde; ara-tipte olan
(p<0.001) ve aksamcil (sol elde p<0.05 ve sag elde p<0.01) 6grencilere goére
anlaml sekilde daha yuksek olarak bulundu. Her iki cinste de daha yuksek 2D/4D
orani sabahgll tipoloji ile uyumlu bulundu. Yilsonu ge¢cme notu ile degerlendirilen
akademik basari puanlarinin 6zellikle preklinik dénemde sabahgil 6grencilerde
aksamcil 6grencilere goére belirgin sekilde daha ylksek oldugu saptandi (p<0.01).
Tartisma ve Sonug: Sonug olarak fetal hayatta maruz kalinan disik testosteron
dizeyinin bir gostergesi olan ylksek 2D/4D orani, sabahglil tip ve dolayl olarak
yuksek akademik performans ile iligkisi bakimindan tip egitimi géren 6grenciler
adina bir avantaj olarak kabul edilebilir.
Kaynaklar:
1.Migeon CJ, Wisniewski AB. Sexual differentiation: from genes to gender. Review.
Horm Res 1998; 50: 251-254.
2. Genazzani AR, Pluchino N, Freschi L, Ninni F, Luisi M. Androgens and the brain.
Maturitas 2007; 57:27-30.
3. Cavallera GM, Giudici S. Morningness and eveningness personality: A survey in
literature from 1995 up till 2006. Pers Individ Dif 2008; 44:3-21.
4. Lutchmaya S, Baron-Cohen S, Raggatt P, Knickmeyer R, Manning JT. 2nd to
4th digit ratios, fetal testosterone and estradiol. Early Hum Dev 2004; 77:23-28.
5. Giampietro M, Cavallera GM. Morning and evening types and creative thinking.
Personality and Individual Differences 2007; 42: 453-463
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_ DIiSi SIGANLARDA KiSSPEPTININ ISTAH ILE iLISKILi LATERAL
HIPOTALAMIK ALAN VE VENTROMEDIYAL NUKLEUS BOLGELERINDE
NORADRENALIN SENTEZi UZERINE ETKISi

Ergil Alcin’, Mehmet Aydin®, Bayram Yilmaz®, Selim Kutlu' ve Haluk Kelestimur'
Firat Universitesi, Tip Fakiiltesi, Fizyoloji AD', Elazi§
Mustafa Kemal Universitesi, Tip Fakdltesi, Fizyoloji AD?, Hatay
Yeditepe Universitesi, Tip Fakiiltesi, Fizyoloji AD®, istanbul
dr_alcin@hotmail.com

Giris ve Amag: Bu calismada, kisspeptinin beynin istah ile iligkili bolgelerinden
olan lateral hipotalamik alan (LHN) ve ventromedial nukleusta (VMN) gida aliminin
uyariimasi ve baskilanmasinda 6nemli roli olan noradrenalin sekresyonunu
etkileyerek istah Uzerine etkisinin olup olmadigi arastirildi.

Materyal ve Metot: Sprague-Dawley cinsi disi sicanlardan intak ve ovarektomize
(OVX) olmak lzere iki model olusturuldu. intak hayvanlar sirasiyla serum fizyolojik
(kontrol grubu n=7), kisspeptin (n=8, 50 nmol), prozasin (n=9, 2 mg/kg), kisspeptin
(50 nmol)+prozasin (2 mg/kg) (n=9) olmak Uzere 4 gruba ayrildi. ikinci deney
dizeneginde ise OVX (n=7), OVX+prozasin (n=9, 2mg/kg) ve OVX + Prozasin
(2mg/kg) + Estradiol (10ug/sigan) + Progesteron (1mg/sigan) (OPEP, n=9)
uygulandi. Uygulamalar saat 14.00’de yapildi ve 1 saat sonra hayvanlar dekapite
edilerek, kan &rnekleri toplandi. LHN ve VMN micropunch ydntemiyle cikarildi.
Homojenize edilerek islenen bu hipotalamik bdlgelerde elektrokimyasal detektorli
yuksek basingh sivi  kromatografisi (HPLC-ECD) kullanilarak noradrenalin
konsantrasyonlari belirlendi.

Bulgular: LHN noradrenalin dizeylerinde, kontrol grubuna goére kisspeptin
grubunda anlamli azalma tespit edildi (p< 0.005). Prozasin grubu kontrolle
kiyaslandiginda degisiklik yoktu. Kispeptin+Prozasin grubunda ise, kontrolle
karsilastinldiginda noradrenalin seviyelerinde anlamli azalma oldugu gérilda (p<
0.001). Ovarektomize grup kontrolle kargilastirildiginda noradrenalin dizeylerinde
azalma bulundu (p< 0.005). Ayni sekilde Ovarektomize+Prozasin grubunda kontrol
grubuna goére noradrenalin diizeylerinde azalma oldugu goruldi (p< 0.005). OPEP
grubunda noradrenalin duzeyleri kontrol grubundan farkli degildi. VMN
noradrenalin duzeyleri yonunden karsilastirildiginda kontrol grubu ile diger gruplar
arasinda istatistiksel olarak farklilik gorilmedi.

Tartisma ve Sonug¢: Aglik merkezi LHN’ deki néronlar, gida alimini uyarici etki
gOsteren peptitler icerir. LHN' de noradrenalin saliveriimesindeki artis gida alimini
inhibe eder. VMN tokluk merkezi olup gida alimini baskilar. Noradrenalin
salinimindaki artis tokluk merkezini etkileyerek gida alimini uyarir. Bu ¢alismada
sistemik yolla uygulanan kisspeptinin disi sicanlarda LHN' de noradrenalin
dizeylerinde azalma olusturdugu belirlendi. OPEP grubundaki noradrenalin
degerlerinin normale yakin olmasi kisspeptinin noradrenalin dizeylerindeki
azalmaya etki ettigi hipotezini desteklemektedir. Sonug olarak, disi siganlarda
kisspeptin 6zellikle LHN’ de noradrenalin sentezini azaltarak gida alimini artirabilir.
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YUKSEK DOZ DEKSAMETAZONUN, SIGANDA AKUT HEMODINAMIK VE
HIPOKAMPUS UZERINE ETKILERININ iMMUNOHISTOKIMYASAL YONTEMLE
DEGERLENDIRILMESI
Nuran Ekerbiger’, Seving inan?, Figen Tarakci®, Turgay Barut®, Tugba Giirpinar*
Celal Bayar Univ. Tip Fak. Fizyoloji AD', Histoloji-Embriyoloji AD? SHMYO?,
Farmakoloji AD*, Manisa. fgn_80@hotmail.com
Giris ve Amag: Sicanlara, yuksek tek doz deksametazon (DEKSA, sentetik Tip I
glukokortikoid reseptdr agonisti) uygulamasinin  hemodinami Uzerine akut
etkileriyle, glukokortikosteroidler icin baglica noral hedef doku olan hipokampus
Uzerine etkilerinin immunohistokimyasal yontemle degerlendiriimesi amaclanmigtir.
Materyal ve Metod: CBU hayvan etik kurulundan onay alinarak, erigkin erkek ve
230-250 gr. agirhgindaki Wistar Albino sicanlara anestezi altinda hemodilisyon
metoduyla total kan hacmi (TBV) 6l¢imu yapildi. I. Gruba (Kontrol grubu, n=6), 1
ml ip serum fizyolojik (SF) uygulanirken, Il. Gruba (Deney Grubu, n=6), 1 ml
DEKSA (75 mg/kg, ip) uygulandi. Kan basinci (MAP) ve kalp hizi (HR) 120 dk
sureyle kaydedildi. Sure bitiminde %10 formalin ile perfiizyon fiksasyonu yapilarak
alinan beyin 6rnekleri, 151k mikroskopla incelenmek Uzere rutin parafin doku takibi
yontemiyle hazirlanarak 5 um Kkesitler alindi. Anti-vaskiler endotelyal buyime
faktord (VEGF), anti-transforme edici buyume faktoru-p (TGF-B), anti-interlokin-13
(IL-1B), anti-endotelyal nitrik oksit sentaz (eNOS) ve anti-indikte edilebilir nitrik
oksit sentaz (iNOS) primer antikorlari ile avidin-biyotin peroksidaz yontemi ile
boyandi. imminoreaktivite yogunlugu; hafif (+), orta (++) ve siddetli (+++) olarak

skorlandi. Sonuglar ANOVA istatistiksel testiyle karsilastirildi.

Bulgular: Kontrol grubunda, 1ml SF inflzyonu sonrasi 10. dk TBV 16,08+1,51 ml
olarak bulundu. 120. dk bu dederde anlamh bir azalma gdézlendi (14,34£1,29 ml).
MAP  degerinde istatistiksel olarak anlamli artis (111,4616,86 vs
131,28+5,66’mmHg, p<0.05), HR’de anlamli olmayan bir artis bulundu. DEKSA
uygulanan deney grubunda, TBV’da hafif bir azalma saptandi. Kontrol grubundan
farkli olarak MAP degerleri 10. ile 120.dk.’larda 114,44+9,06 ve 101,9+9,24 mmHg
olarak istatistiksel anlamli azalmis degerlerde bulundu (p<0.05). HR'de istatistiksel
olarak anlamli olmayan bir artis gézlendi.

Kontrol grubundan alinan beyin o6rneklerinin  hipokampus bdlgelerinin
degerlendiriimesinde; VEGF, TGF-B, IL-18, eNOS ve iNOS immunoreaktivite
siddetleri néron, noroglial hiicreler ve damar yapilarinda hafif (+) olarak izlendi.
DEKSA uygulanan gruptan alinan orneklerde ise; TGF-B, IL-18 ve iNOS
immunoreaktivitelerinin negatif (-) olduklari ve kontrol grubuna goére azalmis
olduklari izlenirken, eNOS immunoreaktivitesinin genislemis damar gevrelerinde ve
noroglial hicrelerde siddetli (+++) olarak artmis oldugu, yine VEGF
immunoreaktivitesinin néroglial hicrelerde hafif/orta (+/++) olarak artmis oldugu
saptandi (p<0.05).

Tartisma-Sonug: Sicanlara yuksek doz DEKSA uygulamasinin akut etkileri olarak
TBV’da azalma olmaksizin, MAP’da azalmaya neden olmasi; hizli kortikosteroid
etkilerine bagli olabilir. Yuksek kortikosteroid seviyeleri ile iligkili olarak
hipokampusda damarlarda vazodilatasyon ve etrafinda izlenen eNOS ile VEGF
artisinin  kognitif siregleri etkileyebilecegi ve noéron koruyucu olarak davranig
modelleri Gzerine etkilerinin olabilecedi dustinulmustur.
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PENTILENTETRAZOL iINDUKLU KINDLING VE OGRENME - HAFIZA
BOZUKLUGU UZERINE ATORVASTATININ iYILESTIRICi ETKILERI

_ ) Gilay Uziim*, Kadriye Akgiin-Dar**, Ugur Aksu**
Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakultesi Fizyoloji AD* Fen Fakultesi Biyoloji
Bolumi**,Istanbul, guzum@istanbul.edu.tr

Giris ve Amag: Pentilentetrazol (PTZ) kindling, sicanlarda potansiyel
antiepileptiklerin etkinligini c¢alismak igin sikga kullanilan epilepsi modelidir.
Epilepside kognitif fonksiyonlarin bozuldugu da bilinen bir gergektir. Statinlerin
noroprotektif etkisini rapor eden birgok g¢alisma olmasina ragmen epilepsi ve
kognitif fonksiyonlar Gizerine etkileri konusunda ¢ok az ve geliskili raporlar vardir.
Bunlarin isiginda, PTZ ile indukledigimiz kindling modelinde ndbet davranisi,
ogrenme ve hafiza fonksiyonu Uzerine atorvastatinin etkilerini arastirmayi
amagladik.

Materyal ve metod: Calismada her grupta 5 adet olmak Uzere ortalama 250 g
agirhginda Uger aylik erkek siganlar kullanildi. Calisma kontrol, kindling,
atorvastatin, atorvastatin+kindling grubu olmak Uzere 4 gruptan olustu. Kindling
olugsturmak igin siganlara 40mg/kg i.p gun asiri 3 hafta PTZ injeksiyonu yapildi.
Atorvastatin her giin 5mg/kg i.p olarak uygulandi. Kindling grubunda atorvastatin
ayni dozda her gin ve PTZ verilmeden bir saat dnce uygulandi. Her injeksiyondan
sonra siganlar bir saat gozlenerek nébet yogunlugu skorlandi, ndbet latanslari ve
frekanslarina bakildi. Son dozdan 24 saat sonra siganlar 6grenme ve hafiza testi
icin pasif avoidance testine alindilar. Son injeksiyondan bir hafta sonra ise ayni
dozda PTZ injeksiyonu yapilarak EEG kayitlari alindi.

Bulgular: Subkonvulsiv PTZ dozu giderek artan siddette nébet aktivitesine neden
olmustur. Kindling olusturulmus siganlarda 6drenme ve hafiza fonksiyonunun
bozuldugu o6zellikle de uzun sureli hafizanin koétulestigi saptandi. Atorvastatinin
hem tek basina hemde kindling olusturulmus siganlarda 6drenme ve hafiza
fonksiyonunu anlamh bigimde iyilestirdigi (p<0,01), nébet skorunu ve frekansini
dislrdigu (p<0,001), latans siresini uzattigi (p<0,01), epileptik desarjlarin
gostergesi olan spike potansiyellerin amplitid ve frekansini azalttigi (p<0,001)
saptandi.

Tartisma ve Sonug: Atorvastatin, PTZ kindling ile indiklenmis hafiza bozuklugunu
iyilestirmis olup ndbet hassasiyetini dlsurmustir. Bu bulgular bize, statinlerin
hafiza bozuklugunu iyilestirici avantaji ile antiepileptik etkisinin klinik agidan ilging
olacagini ve bu konuda yapilacak ¢alismalara 1sik tutabilecegini disindirmustir.

Kaynaklar:

1- Mortazavi F., Ericson M., Strory D., Hulce V.D., Dunbar G.L. Spatial lerning
deficits and emotional impairments in pentylentetrazole-kindled rats.
Epilepsy&Behavior 2005,629-638.

2- Parle M.,Singh N., Reversal of memory deficits by atorvastatin and simvastatin
in rats.Yakugaku Zasshi ,2007 ,1125-37
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YAVRU ERKEK SICANLARDA Vi_TAMiN E UYGULAMASININ OGRENME
UZERINE ETKISI

Ozgiil Kogyigit', Seda Artis 2, Leyla Sahin ', Meral Ascioglu
Erciyes Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisti Fizyoloji AD', Erciyes Universitesi
Tip Fakdltesi Fizyoloji AD? | Kayseri
sartis@erciyes.edu.tr

Girig ve Amag: Sinir sisteminin yuksek fonksiyonlarindan biri olan 6grenme;
fizyolojik kosullardaki degisikliklerden etkilenir. Ozellikle antioksidan etkili
vitaminlerin 6grenmede meydana gelen bozukluklari duzelttigi bildiriimekte ise de
bu konuda geliskili bazi bilgiler bulunmaktadir(1). Bu calismada yavru erkek
siganlarda kisa sureli vitamin E uygulamasinin yer bulma égrenmesine olan etkisi
arastirildi.

Materyal ve Metod: Arastirmada; vitamin E, ¢6zici kontrol ve kontrol grubu
olmak lzere 10’ar adet 28 gunlik erkek Wistar Albino sigan bulunduran tg¢ grup ile
calisildi. Vitamin E grubuna 40 mg/kg/gun E vitamini, ¢ézucu kontrol grubuna 0.34
ml/kg/giin zeytinyagi 30 giin boyunca giinde 1 kez intraperitonal olarak uygulandi.
Uygulamalarin sonrasinda sig¢anlarin Morris su tankinda sabit platformu ylzerek
bulma yetenekleri, ardisik 3 glin 6grenme fazi, dérdiinct gin test fazi ve besinci
ginidn 5. denemesinde platformsuz havuzda reversal 6grenme fazi olarak test
edildi.

Bulgular: Grup ici glnler arasi karsilastirmalarda fark anlamh bulundu (p<0.05).
Siganlarin platforma ulasma sirelerinin gruplar arasi karsilastirmalarinda birinci
gunde vitamin E grubunun, istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde platformu
daha ¢abuk buldugu belirlendi.

Tartisma ve Sonug: Ik giinde meydana gelen fark vitamin E’nin; gorsel algilama,
dikkat vb. iglevleri gelistirmis olabilecegini dusundiurmektedir. a-tokoferolin lipid
peroksidasyonunu azalttigini ve bu sayede gormeyi olumlu yénde etkiledigini
bildiren calismalar bulunmaktadir(2). Ancak 1.gun disinda diger gunler icin E
vitamini uygulamasinin yer bulma 6grenmesiyle ilgili bilissel iglevler Gzerinde
etkisinin olmadigi ve vitamin E’nin g¢alismada uygulanan doz ve suresinin,
6grenme Uzerindeki etkisini bu uygulamada acik olarak gdstermedigi kanisina
varildi.

Kaynaklar:

1. Reis AE, Zugno Al, Franzon R, Tagliari B, Matte C, Lammers ML et al.
Pretreatment with Vitamins E and C prevent the impairment of memory
caused by homocysteine administration in rats. Springer Netherlands
2002;17(3): 211-217.

2. Pettenuzzo LF, Schuck PF, Wyse AT, Wannmacher CM, Dutra-Filho CS et al.
Ascorbic acid prevents water maze behavioral deficits caused by early
postnatal methylmalonic acid administration in the rat.Brain Res 2003; 976(2):
234-242.
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INTRASEREBROVENTRIKULER OPIOID PEPTID ANTAGONIZMASININ HiPOKSIYE
MARUZ BIRAKILAN SIGANLARDA AKUT TUKETICi EGZERSIZ SONRASI KARACIGER
GLUTATYON DUZEYLERINE ETKisI

i A. Sebnem ilhan’, Sevin Giiney', Sibel Dinger?
Gazi Universitesi, Saglik Bilimleri Enstitlist, Fizyoloji AD.", Tip Fakdltesi, Fizyoloji AD.2,
Ankara, aysesebnem@yahoo.com

Giris ve Amag: Hipoksik kosullarda, organizmanin antioksidan kapasitesi degismektedir.
Antioksidan savunmada 6nemli  rol oynayan karaciger, hipoksik kosullara oldukca
duyarI|d|r1. Glutatyon (GSH), antioksidan savunmanin énemli bir pargasidir. Dolagimdaki
GSH’un yaklasik %901 karacijerde sentezlenmektedir. Karacigerdeki GSH diizeylerinin
hipoksik kosullardaki egzersizle arttig gésterilmigtirz. intraserebroventrikiiler (isv) olarak
uygulanan opioid peptid reseptor (OPR) agonistlerinin, karaciger hucrelerinde GSH
dizeylerini disurdiglu gosterilmistir. Merkezi sinir sistemindeki mi ve delta opioid
reseptdrlerinin uyarilmasinin, bu etkiden sorumlu oldugu ileri striilmektedir® Ancak hipoksi
ve egzersiz kosullarinda, merkezi OPR’lerin karaciger GSH dizeylerini nasil etkiledigi
bilinmemektedir. Bu nedenle c¢alismamizda isv olarak uygulanan OPR antagonistlerinin
karaciger GSH diizeyleri lizerindeki etkisini arastirmay amagladik.

Materyal ve Metod: Calismada kullanilan yaklasik 8 haftalik Wistar Albino erkek sicanlar,
Normoksi (N, n=42) ve Hipoksi (H, n=36) olmak Uzere iki gruba; her grup da kendi
icerisinde Kontrol (K), Taklit Cerrahi (TC), Serum Fizyolojik (SF), Nalokson (NS) ve
Naltrindol (NT) olarak 5 alt gruba ayrildi. Hipoksi grubundaki hayvanlar iki gin sireyle
hipoksik kamarada (%10 O, normobarik) yasatildilar. NS ve NT gruplarindaki si¢anlara, isv
olarak sirasiyla, nonspesifik antagonist nalokson (50 pg/10ul ) ve delta opioid reseptor
antagonisti naltrindol (50 pg/10ul) uygulandi.Uygulamalardan sonra bitiin siganlara tiiketici
egzersiz yaptirildi. Tukenmelerini takiben hemen sakrifiye edilen siganlarin karaciger
dokularinda GSH duzeyleri 6lgildi. Normoksi ve hipoksi gruplari arasindaki farkliliklar iki
yonli ANOVA testi ile degerlendirildi (p<0.05). Grup ici karsilastirmalar igin Mann Whitney-U
testi kullanildi. Bonferroni diizeltmesi yapilarak p<0.001 degerleri anlamh kabul edildi
Bulgular: Hipoksiye maruz kalan siganlarda, tikenme egzersizi sonrasinda karaciger GSH
dlzeyleri, normoksik kontrollerine gére anlamli olarak artmis bulundu (p<0.05). Bununla
birlikte hipoksi gruplari kendi i¢lerinde karsilastirildiklarinda, anlamli bir farklik gézlenmedi
(p>0.001).

Tartisma ve Sonug: Verilerimiz, tiiketici egzersiz sonrasinda gorilen karaciger GSH
dizeylerindeki artisin hipoksiye bagh oldugunu, bu artista santral opioid peptid
reseptorlerinin  dogrudan bir etkisinin olmadigini gdstermisti. Bu konuda daha ileri
galismalarin yapilmasina gereksinim vardir.

Kaynaklar:

1) Nakanishi K, Tajima F, Nakamura A, Yagura S, Ookawara T, Yamashita H, Suzuki K,
Taniguchi N, Ohno H. Effects of hypobaric hypoxia on antioxidant enzymes in rats. J
Physiol. 1995 Dec 15;489 ( Pt 3):869-76.

2) Ohkuwa T, Itoh H, Yamamoto T, Minami C, Yamazaki Y, Kimoto S, Yoshida R. Effects of
hypoxia and hypoxic training on 8-hydroxydeoxyguanosine and glutathione levels in the
liver. Metabolism. 2004 Jun;53(6):716-9.

3) James RC, Wessinger WD, Roberts SM, Miliner GC, Paule MG. Centrally mediated
opioid induced depression of hepatic glutathione: effects of intracerebroventricular
administration of mu, kappa, sigma and delta agonists.Toxicology. 1988 Oct;51(2-3):267-79.
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OVARIEKTOMIZE SURIYE HAMSTERLERINDE SEREBRAL iSKEMI
REPERFUZYON HASARI UZERINE PiNEALEKTO!VIiNiN, MELATONIN VE
LEPTIN HORMONLARININ ETKILERI

~Niltfer ULAS, Aliye KAYA, Alper Karakas, Bulent Ginduz
Abant Izzet Baysal Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi, Biyoloji Bolimua, BOLU
nilufer_ulas@hotmail.com

Giris ve Amag: Ostrojen hormonunun miyokardial ve hipokampal iskemiye karsi
koruyucu oldugu bilinmektedir.  Melatonin ve leptin hormonlari ise iskemi
reperfizyon sonrasi olusan hipokampal piramidal hiicre hasarini hidroksil
radikallerini temizleyerek azaltmaktadirlar. Bu calismada, ovariektomize Suriye
hamsterlerinde serebral iskemi reperfiizyon hasari lizerine pineal bez, melatonin ve
leptin hormonlarinin koruyucu etkileri arastirildi.

Materyal ve Metod: Hamsterler, A.i.B.U. Deneysel Hayvan Laboratuvarinda
yetistirildi. Hamsterler ovariektomize edildikten sonra, pinealektomi (n=9) ve
kontrol (n=9) olmak Uzere iki grup ve bu gruplar altinda ise serum fizyolojik (n=3),
melatonin enjeksiyonu (n=3) ve leptin enjeksiyonu (n=3) olmak Uzere Ug¢ alt grup
olusturuldu. Hamsterlere iskemiden 30 dk 6nce serum fizyolojik (%0,9 NaCl),
melatonin (10 pg/kg) ve leptin (10 pg/kg) intraperitonal olarak enjekte edildi.
iskemi her iki karotid arterin 5 dakika oklizyonu ile gergeklestirildi. 2 saatlik
reperfizyon sonrasi hayvanlar dekapite edildi, beyinleri gikartilarak hipokampal
CA1 bolgesi histolojik olarak incelendi. Hipokampal hasar derecelendiriimesi
parametrik olmayan Moses testi ile SPSS’te yapildi.

Bulgular: Kontrol grubunda, serum fizyolojik (3,15+0,33), melatonin (1,88+0,14) ve
leptin (2,11+0,24) yapilmis grubun beyin hasari arasinda anlamli farkhliklar tespit
edildi (p<0,01). En fazla koruyucu etki melatonin enjekte edilmis hamstere ait
beyin kesitlerinde g6zlendi (p<0,01). Pinealektomi grubunda da, serum fizyolojik
(3,21£0,27), melatonin (2,25+0,23) ve leptin (2,48+0,34) yapilmis hamsterlerin
beyin hasari arasinda anlamh farkhliklar tespit edildi (p<0,01). En fazla koruyucu
etki yine melatonin enjekte edilmis hamstere ait beyin kesitlerinde goézlendi
(p<0,01).

Tartisma ve Sonug: Bu sonuglar gostermektedir ki, pineal bezinin olup olmamasi
iskemi reperflizyon hasari lzerinde onemli etkiler yaratmaktadir. Melatonin ve
leptin hormonlari néron koruyucu bir etki gdstermektedirler.

Kaynaklar:

1) Shughrue, P. J., Merchenthaler, |. Estrogen perevents the loss of CA1
hippocampal neurons in gerbils after ischemic injury. Neuroscience 116: 851-861,
2003

2) Cho, S., Joh, T.H., Baik, H.H., Dibinis, C., Volpe, B.T. Melatonin administration
protects CA1 hippocampal neurons after transient forebrain ischemia in rats. Brain
Research 755:335-338, 1997
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AORT CERRAHISINDE SPINAL KORD iSKEMiK HASARINA KARSI
ERITROPOIETIN KULLANIMININ ETKILERI

Atac_Soénmez’', Birol Kabakei?, Duygu Girel®, Ulker Sénmez*, Necati Gokmen®,
Unal Acikel®
Dokuz Eyliil Universitesi Onkoloji Enstitiisti’, Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi
Patoloji AD®, Histoloji- Embriyoloji AD*, Anesteziyoloji AD°, GKDC AD®, izmir
Florence Nightingale Hastanesi 2, istanbul
atac.sonmez@deu.edu.tr

Giris ve Amag: Aort cerrahisinde spinal kord iskemisine bagli gelisen ndrolojik
komplikasyonlarin g6z ardi edilemeyecek kadar ylksek siklikta gorilmesi son
yillarda bu konuya olan ilgiyi artirmaktadir. Bazi ¢alismalar eritropoietin’in CREB
transkripsiyon mekanizmasini harekete gecirerek BDNF salinimini artirdigi ve bu
yolla ndroprotektif etkisini gdsterdigini iddia etmektedir. Bu c¢alismada
eritropoietin’in iskemik spinal kord hasarina karsi néroprotektif etkileri ve CREB
protein fosforilasyonunun bu suregte oynadidi rol arastiriimistir.

Materyal ve Metod: 17 Adet Wistar albino sigan tzerinde yapilan ¢alismada sham
grubunda aorta oklizyonu digindaki cerrahi islemler uygulandi. Subklavyen arterin
dallanma noktasinin altindan 5 dakika balon oklizyonu uygulanarak spinal iskemi
olusturulan diger siganlarda eritropoietin grubuna intravenéz 1000 U/kg rHu-EPO
uygulanirken kontrol grubuna ekivalan miktarda SF uygulandi. Nérolojik durum 1,
24 ve 48. saatlerde degerlendirildi ve spinal kord cikarilarak histopatolojik ve
pCREB proteini imminohistokimyasi igin rutin doku takibi yapildi. Spinal kord L1-
L5 dlzeyinden alinan kesitler hemotoksilen-eozin ile boyanarak 6n boynuz
motorndronlar sayildi. Ayni bolgelerde pCREB immiinreaktivitesi gésteren hiicreler
sayilarak degerlendirildi. Verilerin istatistik analizi SPSS 11.0 programi kullanilarak
tek yonlu varyans analizi ile yapildi

Bulgular: Sham operasyonu yapilan tim sigcanlarda noérolojik veriler normal
bulunurken iskemi grubundaki tim si¢anlar ciddi nérolojik bozukluklar gdsterdiler.
Kontrol grubunda sayilan saglikli néronlar hem sham hem de eritropoietin grubuna
gore anlamli sekilde azalmigti (sirasi ile 2012, 28+1 ve 26+2). Spinal kord 6n
boynuz bdlgesinde pCREB immunreaktivitesi kontrol ve eritropoietin grubunda
sham grubuna gére anlamli sekilde artmisti (sirasi ile 313+1, 36516 ve 14715.6)
Tartisma ve Sonug: Bu sonuglar siganlarda aort cerrahisi sirasinda verilen
erithropoietin’in iskemik spinal kord hasarini azaltabilecegini ve bu siirecte CREB
protein fosforilasyonunun énemli rol oynayabilecegini gdstermektedir.

Kaynaklar:

1) Juul S. Erythropoietin in the central nervous system and its use to prevent
hypoxic-ischemic brain damage. Acta Paediatr Suppl 2002;9:36-42.

2) Viviani B, Bartesaghi S, ve ark. Erythropoietin protects primary hippocampal
neurons increasing the expression of brain-derived neurotrophic factor. J
Neurochem 2005;93:412-21.
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AORTIK KROS KLEMPI ILE SPINAL KORD iSKEMi__HASARI OLUSTURULMUS
TAVSANLARDA VASKULER ENDOTELYAL BUYUME FAKTORUNUN
ETKILERI

E. Oz Oyar’, O. Kardes', A. Korkmaz', S. Omeroglu®
Gazi Universitesi, Tip Fakiiltesi, Fizyoloji AD, Besevler, Ankara
ayhank@gmail.com

Giris ve Amag : Hicresel fonksiyonlar icin gerekli olan kan akiminin yeterli
olmadigi durum iskemidir. Reperflizyon ise; iskemik dokunun kaybolmus olan bazi
fonksiyonlarinin geri gelmesini saglarken, diger yandan sekonder yoldan 6zellikle
serbest radikal olusumuyla ileri hasara yol agmaktadir. Kros-klemp distalindeki
organlarda iskemi gelismektedir. Bu organlar kros-klempin yerine gére bobrekler,
karaciger, spinal kord ve barsaklardir. Spinal kord iskemiye en duyarli organ olup,
buradaki iskemik hasar, paraparezi veya parapleji ile sonuglanabilmektedir.
Calismamizda VEGF'in tavsanlarda iskemi-reperfizyon hasarina karsi néro-
protektif etkisini arastirmayi amacladik.

Materyal ve Metod: Calismamizda ortalama agirlid1 2-2,5 kg olan Yeni Zellanda
tirl tavsanlar kullanildi. Gruplar: 1- Kontrol (n=7) 2- iskemi-Reperfiizyon (n=9) 3-
Tedavi (n=7) Kontrol grubuna sadece cerrahi operasyon uygulanirken, i/R grubuna
30 dakikalik oklizyon uygulandi. Tedavi grubuna ise 30 dakikalik oklizyonu
takiben 0,8 pg/kg VEGF intraventz olarak verildi. 6,24,48. saatlerde norolojik
muayeneler yapildi. Bitin hayvanlar cerrahi operasyonu takiben 48. saat sonunda
feda edilip, histolojik ve biyokimyasal incelemeler icin spinal kordlari alindi.
istatistikler Mann-Whitney ve Annova testleri kullanilarak yapildi. Biyokimyasal
Olgumler, spektrofotometrik yontemle dlguldu.

Bulgular : Tarlov skalasina goére operasyondan 48 saat sonraki nérolojik durumlar,
I/R grubuna gére VEGF-tedavi grubunda daha iyi bulunmustur. (p<0.05) VEGF-
tedavi grubunda azalmis doku ve serum malondialdehit dizeyleri ve de artmis
doku ve serum glutatyon dizeyleri gosterilmistir. (p<0.05) Histopatolojik
incelemeler, I/R grubunda nekrozun karakteristik 6zelligi olan morfolojik degisimleri
gOstermistir. VEGF iskemiye bagimli nekrozu azaltmistir.

Tartisma ve Sonug : Calismamiz, okliizyon sonrasi oksidatif zarara bagimh spinal
kord hasar Uzerine VEGF’in etkisini gosteren ilk calismadir. Bulgularimiz VEGF
kullaniminin gegici aortik okliizyona bagimh spinal kord hasarini anlaml olarak
azaltabilecegini gostermektedir.

Kaynaklar:

1. Tarlov IM. Acute spinal cord compression in paralysis. J Neurosurg
1972;36:10-20.

2. Miranda KM, Espey MG, Wink DA, Nitric Oxide: Biol and Chem, 2001; 5(1) :62-
71

3. Kurtel H, Granger DM, Tso P, et al. Vulnerability of intestinal interstitial fluid to
oxidant stress. Am J Physiol 1992;263:573-578.
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RHO-A KINAZ iNHIBITORLERININ RADIAL ARTER GREFTINDEKi SPAZMIN
ONLENMESI VE GOZULMESINE OLAN ETKILERI

Olcay Murat Disli", Ocal Berkan', Ercan Ozdemir®, ihsan Bagcivan®, Nedim
Durmus3 Ahmet Parlak’®
Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi, Kalp ve Damar Cerrahisi AD, Fizyoloji AD?,
Farmakoloji AD®Sivas, eozdemir@cumhuriyet.edu.tr

Giris ve Amag: Radial arter, koroner arter bypass cerrahisinde internal torasik
arterden sonra en sik tercih edilen arteryel greftir. Bu galismada amacimiz;
muskuler yapisi nedeniyle spazma yatkin olan ve bu nedenle peroperatif ve
postoperatif donemde c¢esitli komplikasyonlara yol agan radial arter spazminin
onlenmesinde rho-kinaz inhibitérlerinin  gevsetici etkinligi ve olasi etki
mekanizmasini arastirmakti.

Materyal ve Metot: Calismada koroner bypass ameliyatina alinan 30 hastanin
radial arteri kullanildi. Radial arter halkalari 10 ml'lik Krebs-Henseleit solusyonu
iceren organ banyosuna asildi. Solusyon 37 °C de %95 O, ve %5 CO; igeren
gaz karisimi ile havalandirildi. 10" M fenilefrin ile kasilan dokularda Y-27632 ('IO'9
M - 10 M), fasudil (10° M - 10 M) ve sodyum nitroprussiad (SNP) (10° M - 107
M) gevseme cevaplari alindi. Y-27632 ve fasudil gevseme cevaplari endotelyal
nitrik oksit sentaz inhibitorii (eNOS) 10* M L-NNA ve solubl guanilat siklaz
inhibitéri 10° M ODQ varhginda tekrar edildi. Gevseme cevaplari fenilefrin
kasilmasina gore % gevseme olarak ifade edildi. Sonuglarin istatistiksel
degerlendiriimesinde ikili gruplarda student T, Ugli gruplarda ANOVA testi
kullanildr.

Bulgular: Y-27632 maddesi konsantrasyona bagl gevsemeler olusturdu ve bu
gevseme 10 M da %100’e ulasti. L-NNA ve ODQ varliginda gevseme cevaplari
anlamli derece azaldi (p<0.05). Fasudil ve Y-27632 maddesi varliginda SNP’nin
gevsemeleri 3x10° M konsantrasyonda maksimuma ulasti. Fasudil ve Y-27632
maddesi varliinda SNP’nin gevsemelerinin pD2 degerleri arasinda anlaml bir fark
yoktu (p>0.05).

Tartisma ve Sonug¢: Bu calismanin  sonucunda elde edilen veriler
degerlendirildiginde, rho-kinaz inhibitérleri fenilefrin ile kastiriimis, radial arter
halkalarinda konsantrasyona bagl gevsemeler olusturulmustur. Sonug olarak, rho-
kinaz inhibisyonu, arteryel greft spazmina bagl iskemik koroner sendromlu
hastalarda tedavi edici bir yaklagim olabilir.

Kaynaklar:

1) Noma K, Oyama N, and Liao JK. Physiological role of ROCKs in the
cardiovascular system. Am J Physiol Cell Physiol 290:C661-C668, 2006.

2) Shimokawa H, Takeshita. Rho-kinase is important therapeutic target in
cardiovascular medicine. Arterioscler Thromb Vasc Biol 25:1767-1775, 2005.
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VEGF 936 C/T GEN POLIMORFiZMLi INSANLARIN SERUM ANJiYOGENIK VE
ANTI-ANJiYOGENIK FAKTORLERIi UZERINE ASPIRINIiN ETKISi

'Durmus Deveci, Mehmet Sencan, *Ramazan Giinesacar, ‘Omer Ceuvit.
Cumbhuriyet Universitesi, Tip Fakiiltesi 'Fizyoloji, ’i¢ Hastaliklari ve *Pediatri
Anabilim Dali, Sivas.

Mustafa Kemal Universitesi, Tip Fakiiltesi, *Tibbi Biyoloji Anabilim Dali, Antakya.
devecid@yahoo.com

Giris ve Amag: Mekanizmasi tam olarak belli olmasa da aspirin ve/veya steroid
olmayan anti-inflamatuar ilaglarin (NSAID) bazi kanser tirlerini onledigi
bildiriimektedir. Bu ilaglar siklooksijenaz (COX) izoenzim aktivitesini inhibe edebilir
ve sonugta prostaglandin olusumunu engelleyerek proanjiyojenik faktorleri
bloklayabilir. Amacimiz aspirinin (300mg/glin, oral, 20 gin) anjiyojenik (vaskiler
endotelyal blyime faktori, VEGF) ve anti-anjiyojenik (endostatin ve sFlt-1)
faktorleri etkileyip etkilemedigini saglikh insan deneklerde arastirmaktir. Ayrica,
VEGF geni 936 C/T polimorfizmi sikhidi ve bunun anjiyogenik faktorlerle iligkisi de
incelendi.

Materyal ve Metod: Deneye yas ortalamasi 40£0.6 olan saglikli 40 gonulli erkek
birey alindi. Deneklerden aspirin kullanmaya baglamadan dnce ve 3 hafta boyunca
300mg/gin aspirin aldiktan sonra kan O&rnekleri alinip serumlari ayristirildi.
Serumlar -40 °C'de analiz edilene kadar saklandi. Sirkadien ritimden
etkilenmemesi icin ginin ayni saatinde alinan kan oOrneklerinden elde edilen
serum oOrnekleri caligilirken de hepsi birlikte ¢alisildi. VEGF, endostatin ve sFli-1
serum seviyeleri ELIZA kitleri ile dlcildii (R & D Systems, U.K.). VEGF 936 C/T
gen polimorfizminin belilenmesinde PCR-RFLP teknigi kullanildi. Sonuglar
eslestiriimis student t-testi ile analiz edildi, ortalamatstandart hata olarak verildi ve
anlamlilik P<0.05 olarak kabul edildi.

Bulgular: Aspirin kullaniimadan oénceki VEGF, sFlt-1 ve endostatinin serum
seviyeleri sirasiyla 419+36 pg/ml, 589+20 ve 90+4 ng/ml; aspirin sonrasi seviyeleri
ise 364133 pg/ml (P<0,01), 52613 (P<0,01), ve 89+4 ng/ml'dir (P>0,05).
Deneklerin aspirin alimiyla VEGF ve sFIt-1 anlamli olarak azalirken endostatin
seviyesi degismedi. VEGF 936 T allelini tasiyan ve aspirin alan grubun serum
VEGF ve sFlt-1 seviyesi bu alleli tasimayanlara gére anlamli olarak daha dusukti
(P<0.05). Bununla birlikte endostatin seviyesinde bir degisiklik gdzlenmedi.

Tartisma ve Sonu¢: Calismamizda aspirinin  VEGF ve sFlt-1 seviyesini
disltrdidgini ama bu duasisin genetik polimorfizme bagli; ve anjiyogenik ve anti-
anjiyogenik faktorler Uzerine farkli etkiye sahip olabilecedini géstermistir. VEGF’in
azalmasi muhtemelen COX enzim aktivitelerinin aspirinden dolayi baskilanmasi
sonucu olabilir. Bununla birlikte VEGF tutucusu sFlt-1'in dismesi de VEGF’in
dismesine bagli olarak ortaya ¢ikmis olabilir. Endostatinin ise VEGF’'den bagimsiz
olarak dizenlendigi gdézlenmistir. Bu baglamda aspirinin bazi kanser tirlerinde
faydali olmasini anjiyogenik faktor olan VEGF seviyesini baskilayip anti-anjiyogenik
faktor endostatin seviyesini koruyarak yapmis olabilecedi séylenebilir.
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ERITROPOIETIN iLE FARMAKOLOJIK ONKOSULLANMA SICAN iINCE
BARSAGININ iSKEMI-REPERFUZYON HARABIYETINi AZALTMAKTADIR

Hale Sayan', Veysel Haktan Ozagmak’, Feyza Sen?, Mehmet Cabuk?, Duygu
Yoriik Atik?, Aysenur Akyildiz igdem?, ihsan Diler Ozagmak*
Zonguldak Karaelmas Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD", Niikleer Tip AD?,
Zonguldak
Taksim Egitim ve Arastirma Hastanesi Patoloji Bslum(®, Genel Cerrahi Bolimi®*,
istanbul

halesayan@yahoo.com

Giris ve Amag: Rekombinant insan eritropoietininin (rHuEpo) kullanildigi ¢ok
sayidaki deneysel hayvan c¢alismalari, eritropoietinin bir farmakolojik 6nkosullanma
sagladigini gostermektedir. Bu galismanin amaci, iskemi reperflizyona (I/R)
ugramis sigan ince barsagi harabiyeti Gizerine eritropoietinin énkosullayici etkisinin
varliginin degerlendirilmesiydi.

Materyal ve Metod: Yetiskin erkek Wistar siganlar, her biri 8 hayvan iceren 4
gruba ayrildi: 1) Sham kontrol, 2) I/R kontrol, 3) 1000 U/kg rHuEpo + I/R, 4) 3000
U/kg rHuEpo + I/R. Deneklerin stperiyor mezenter arteri 30 dk boyunca klempe
edildikten sonra 180 dk reperflize edildi. iskemiden 24 h énce rHuEpo ya da
serum fizyolojik intraperitoneal olarak verildi. Reperfiizyon sonunda ileum
orneklerinde, nétrofil birikimi, teknesyum 99m ile isaretli I6kosit tutulumu,
malondialdehid ve indirgenmis glutatyon dizeyleri, diz kas kasilma yanitlari ve
histopatolojik degisimler degerlendirildi.

Bulgular: I/R kontrol grubuna kiyasla, eritropoietin tedavisi doku malondialdehid
dizeyini anlamh Odlgude azaltirken (P < 0.01) indirgenmis glutatyon seviyesini
yukseltmektedir (P < 0.001). Tedavi ayni zamanda postiskemik dokuya olan
I6kosit infiltrasyonunu belirgin bir sekilde baskilamaktadir. Bu etki hem doku
miyeloperoksidaz iceriginin (P < 0.05) hem de I6kosit tutulumunun (P < 0.05) ileri
dizeylerde azalmasi ile gdésterilmektedir. Kasiima yanitlari ve histopatolojik
inceleme de tedavinin anlamli ve olumlu etki yaptigini géstermektedir.

Tartisma ve Sonug: Yapilan galisma ince barsadin iskemiye bagli harabiyetinde
eritropoietinin verimli bir énkosullama etkisi yaptigini goéstermektedir. Koruyucu
etkilerin, oksidatif stres ve I6kosit infiltrasyonunun inhibisyonuna bagh gelistigi ve
bu inhibisyonlarin intestinal I/R’ da eritropoietine ait en olasi koruyucu
mekanizmalar arasinda olabileceg@i énerilmektedir.

Kaynaklar:

1) Brines M, Cerami A. Discovering erythropoietin’s extra-hematopoietic functions:
Biology and clinical promise. Kidney Int 2006;70: 246-250.

2) Yang CW et al. Preconditioning with erythropoietin protects against subsequent
ischemia-reperfusion injury in rat kidney. FASEB J 2003;17(12):1754-1755.
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2 Hz FREKANSTA ELEKROAKUPUNKTURLA BIRLIKTE DIYET VE SADECE DIYET
UYGULAMASININ OBEZ KADINLARDA TiROID FONKSIYONLARINA ETKILERI: ON
CALISMA

Mehmet Tugrul Cabioglu', Alptekin Gursoy?, Neyhan Ergene®
Baskent Universitesi Tip Fakdiltesi, Fizyoloji AD', Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar
Bilim Dali®, Ankara
Selguk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD?, Konya
tugcab@yahoo.com

Giris ve Amag: Obezlerde agirlik kaybi igin segilen akupunktur noktalarina uygulanan
elektroakupunkturla birlikte diyet ve sadece diyet tedavisinin serum serbest triiodotironin
(ST3), serbest tiroksin (ST4), tiroid uyarici hormon (TSH) diizeylerindeki degismeler ve bu
uygulamalarin agirlik kaybina etkilerini incelemektir.

Materyal ve Metod: Viicut kitle indeksi (VKi) 30-40 olan, 35-50 yaslari arasinda 39 kadin
denek; elektroakupunkturla birlikte (EA) diyet (n:15; yas ortalamasi: 39,97+5,44; vicut kitle
indeksi {VKI}: 32,87+2,90), sadece diyet (n:12; yas ortalamasi: 42,83+2,66; {VKi}:
34,67+2,35) ve plaseboakupunktur (n:12; yas ortalamasi: 42,08+4,38, {VKI}: 32,92+1,93)
olmak Uzere U¢ gruba ayrildi. Elektroakupunkturla birlikte diyet uygulanan deneklere
kulaktan akupunktur, vicuttan EA uygulamasi yapildi. Bu uygulamada kulak akupunktur
noktalarindan Hungry, Shenmen ve Stomach; viicut akupunktur noktalarindan LI 4, LI 11, St
36, St 44, Liv 3, UB 18, UB 19, UB 20 ve UB 21 noktalari segildi. Viicut EA uygulamasi
haftada iki giin, kulak uygulamasi ise haftada bir guin yapildi. Elektroakupunktur giinde tek
seans, 30 dakika ve 2 Hz frekansta akim verilerek uygulandi. Bu gruptaki deneklere 1400
kcal'lik diyet programi uygulandi. Diyet uygulanan grubtaki deneklere sadece 1400 kcal’lik
diyet uygulamasi yapildi. Son gruptaki deneklere ise plaseboakupunktur uygulandi. Her (g
grupta bulunan deneklere uygulamalar 21 giin sure ile yapildi.

Bulgular: Elektroakupunkturla birlikte diyet uygulanan grupta %4.69 (p<0,001); sadece diyet
uygulanan grupta %3.07 (p<0,001) oraninda agirhk kaybi gozlenirken plaseboakupunktur
grubunda agirhk kaybi gézlenmedi. Elektroakupunkturla birlikte diyet grubunda ST3 1. glin
degerlerine gore 21 giin sonraki degerlerindeki azalma (p<0.05), sadece diyet grubunda
ST4 1.gun degerlerine gore 21 giin sonraki degerlerindeki azalma bulunmustur ( p<0.05).
Tartisma ve Sonug: Bizim galismamizda, elektroakupunkturla birlikte diyet uygulandiginda
vicut agirliginda azalma ile birlikte serum ST3 diizeyinde ve diyet uygulandiginda vicut
agirhginda azalmayla birlikte serum ST4 diizeyinde modilasyon oldugu belirlendi. Bu 6n
calismamiz, elektroakupunkturun obezlerde ST3, ST4 ve TSH lzerinden agirlik kaybina
etkilerini daha acgik olarak yorumlayabilmek igin bitiin grublarda denek sayisini artirarak
devam etmektedir.

Kaynaklar

1. Krotkiewski M. Thyroid hormones in the pathogenesis and treatment of obesity. Eur J

Pharmacol 2002; 440: 85-98.

2. Papavramidis ST, Zisiadis AC, Karamouzis MN, Kessissoglou Il Il, Antoniadou HA,
Aidonopoulos AP. Alterations in Thyroid Hormones and Thyrotropin (TSH) in Morbidly
Obese Patients before and after Vertical Gastroplasty. Obes Surg 1995; 5: 298-301.

3. Cabioglu MT, Ergene N. Changes in serum leptin and beta endorphin levels with weight

loss by electroacupuncture and diet restriction in obesity treatment. Am J Chin Med 2006;
34:1-11.
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iKiUGLU BOZUKLUK HASTALARINDA METABOLIK SENDROM VE SERUM
RESISTIN DUZEYLERiI ARASINDAKI iLi§Ki
Mehmet Yumru®, H. Serdar Gergerlioglu?, Haluk A. Savas', Kemal Basarali®,
Aysun Kalenderoglu', Sadik Bilyiikbas®
Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri A.D. '
Selguk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Fizyoloji A.D?. ve Biyokimya A.D. ®
serdar@gergerlioglu.com

Giris ve Amag: Metabolik Sendrom (MetS) bircok sistemi etkileyen bir
bozukluktur. MetS psikiyatrik hastaliklar icerisinde sizofreni hastalarinda daha
fazla oranda calisilmistir (1). MetS insulin resistansi gibi ¢esitli etyolojik faktorlerin
gosterildigi  hastaliklarin bir kiimesi olarak gdriinmektedir. insilin resistansi
patogenezinde resistin, visfatin gibi adipokinlerin rolii kesfedilmistir. Onceki
calismamizda ikiuglu hastalarda ylksek MetS sikligini gostermistik (2). Bildigimiz
kadari ile ikiuglu bozuklukta resistin ile iligkili yayin bulunmamaktadir. Bu
calismada ikiuglu bozuklukta MetS ve serum resistin seviyeleri arasindaki iliskinin
degerlendirilmesi amaclanmistir.
Metod: En az 3 ay sure ile atipik antipsikotik (risperidon, ketiapin, olanzapin) almis
31 hasta ve duygudurum dizenleyici (lityum, valproik asit, karbamazepin,
lamotrijin) almis 29 hasta toplam 60 6timik dénemdeki hastalardan alindi. Kontrol
grubu 27 saglikli kisiden olugsmakta idi. NCEP ATP Il élgitlerine gére MetS
tarandi. Resistin, glukoz, trigliserit ve HDL tim gruplarda 6l¢ildi. Hasta ve kontrol
gruplari ile resistin ve diger biyokimyasal parametreler arasi kiyaslama Mann
Whitney U testi ile yapiimistir. Hasta ve kontrol gruplari arasindaki cinsiyet
dagihminin kiyaslanmasinda ve MetS olup olmamasi ile cinsiyet, ilag tirleri
kiyaslamalarinda ki kare testi ve Fisher Exact diizeltmesi kullanilmistir. istatistiksel
analiz SSPS 13.0 programi ile yapildi.
Bulgular: Hastalarin %36.7’sinde MetS gorildi. Hasta AA alt grubunda MS alt
grubuna oranla daha yilksek oranda MetS gorildi. Hasta grubunda kontrol
grubuna kiyasla daha yiksek resistin diizeyleri saptandi. Bununla birlikte MetS
olan hastalar ve kontrol grubu arasinda serum resistin seviyeleri agisindan
istatistiksel farklilik bulunamamistir.
Sonug¢: Calismamiz bugline kadar ikiuglu bozukluk hastalarinda MetS ve serum
resistin seviyeleri arasindaki iliskiyi inceleyen ilk ¢alismadir. Literatirde iki uglu
bozukluk ve MetS ile ilgili calismalar sinirhdir. Yakin zamanda yapilmis bir
calismada ikiuglu bozukluk hastalarinda MetS gorilme orani %30 olarak
belirtilmistir (1). Serum resistin seviyeleri ikiuglu hastalarda ylksekti fakat MetS ile
iligkili gériinmemekte idi.
Kaynaklar:
1. Heiskanen T, Niskanen L, Lyytikainen R, Saarinen PI, Hintikka J. Metabolic
syndrome in patients with schizophrenia. J Clin Psychiatry. 2003; 64: 575-579.
2. Yumru M, Savas HA, Kurt E, Kaya MC, Selek S, Savas E, Oral ET, Atagin |.
Atypical antipsychotics related metabolic syndrome in bipolar patients. J Affect
Disord. 2007; 98: 247-252.
3. Yumru M, Savas HA, Kurt E, Kaya MC, Selek S, Savas E, Oral ET, Atagiin I.
Atypical Antipsychotics Related Metabolic Syndrome In Bipolar Patients. J Affect
Disord. 2007; 98: 247-252.
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ANTEPFISTIGININ, GENC SAGLIKLI ERKEKLERDE ENDOTELYAL FONKSIYON
VE INFLAMASYON UZERINE ETKILERI

Yasemin Baltaci, 2 ibrahim Sari, 'Cahit Bagcl,? Vedat Davutoglu , *zcan Erel ,
*Hakim Celik.
1.Gaziantep Universitesi Fizyoloji AD. Gaziantep 2.Gaziantep Universitesi
Kardiyoloji AD. Gaziantep 3. Harran Universitesi Biyokimya AD. Sanliurfa
drybaltaci@yahoo.com

Giris: Epidemiyolojik ¢calismalar gdstermistir ki; badem, findik, ceviz gibi kabuklu
drtnlerin tuketimi koroner kalp rahatsizhi riskini azaltmaktadir. Findik, ceviz gibi
arinler ayrica; diyet lifi, vitamin, mikrobesin maddeleri, antioksidan, aminoasit (
or.arginin) ve bitki sterolleri agisindan iyi bir kaynaktir. Endotelyal disfonksiyon
aterosklerotik progeste koroner kalp hastaliginin gelisimini énceden bildiren bir
olaydir Bu c¢alisma; kontrolli kosullarda yasayan geng, saglikli erkeklerde;
Antepfistiginin, endotelyal fonksiyon ve inflamasyon Uzerine etkilerini arastirmayi
amaglamistir.

Materyal-Yontem: Geng, saglkl normolipidemik 32 erkege 4 hafta boyunca
Akdeniz diyeti verilmigtir. 4 hafta sonra; katilan kisilere Akdeniz diyeti veriimeye
devam edilirken; gunlik kalori aliminin yaklasik % 20 ‘sini igeren
monounsaturated yag olarak 100 gr antepfistigi verilmistir. Her iki ddnem sonunda
kanlari alinarak brakial ekokardiografi ile endotel fonksiyonlari degerlendirilmistir.
Akdeniz diyeti ile Antepfistigi diyeti arasindaki degisiklikleri test etmek igin
ciftlestiriimemis t testi ya da chi- square istatistik testi kullanildi

Sonuglar: Antepfisti§i diyeti endotelyuma bagli vasodilatasyonu énemli diizeyde
artirdi (p=0,002, %30 artis). Antepfistigi diyetinin hs-CRP ve TNF-a  dizeyi
Uzerine 6nemli bir etkisi olmamistir. Bununla birlikte; inflamasyon belirteci olan IL-
6 duzeyinde 6nemli bir disme vardi. Bu diyette saglikli gen¢ erkeklerde; endotelyal
fonksiyon ve bazi inflamasyon gdéstergelerinde gelismeler gorilmistir. Bu
calismada ceviz diyetinde oldugu gibi saglikli gen¢ ve normolipidemik erkeklerde
endotelyal disfonksiyonu g6zlemlenmemistir. Spesifik mekanizmanin
bilinmemesine ragmen; pek ¢ok mekanizma ileri surulebilir:

1. Kolesterol seviyesini diglrerek endotel fonksiyonu gelistirmek,

2. Nitrik oksidin 6ncustu L- arginin antepfistiginda miktarinin ylksekliginin
vasodilatasyona neden olmasidir.

3. Antepfistigi diyetinin inflamatuar durum Uzerine olumlu etkisi oldugu ve en son
olarak da antepfistiginin lif, vitamin, mikrobesin elementleri ve fitosterol igeriginin
endotelyal disfonksiyonu diizeltici etkisini gelistirmis olabilir.

Kaynaklar

1-Vogel R. Cholesterol lowering and endothelial function. Am J Med.
1999;107:479-487.

2- Preli RB, Klein KP, Herrington DM. Vascular effects of dietary L-arginine
supplementation. Atherosclerosis. 2002;162:1-15. 11. Ros E, Isabel Nufiez |,
Pérez-Heras A, et al.

3-A walnut diet improves endothelial function in hypercholesterolemic subjects: A
randomized crossover trial. Circulation. 2004;109:1609-1614.
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DIMETIL NITROZAMIN (DMN) iLE OLUSTURULAN BOBREK HASARINA
KARVAKROLUN ETKILERI
'Nurgiil Yilmaz, 'Yasemin Baltaci, 'Cahit Bagci, 'Ayse Karaduman,
Metin Karakok, *Mehmet Koruk, 'Mehmet Bosnak
1.Gaziantep Universitesi Fizyoloji AD. 2.Gaziantep Universitesi Patoloji AD.
3.Gaziantep Universitesi Gastroenteroloji AD. Gaziantep
drybaltaci@yahoo.com

Giris: Karvakrol labiatae(kekik) familyasindan birgok bitkinin ugucu yaglarinda
bulunan bir fenoldiir. Kurutulmus yapraklari baharat ya da bitkisel cay olarak
kullaniminin yaninda alkolli icki Gretimi, parfimeri, icerdigi antibakteriyeller
nedeniyle antiseptik olarak kullaniimaktadir. DMN bir hepatotoksin, karsinojen ve
mutajen bir ajandir. Bu ¢alismada DMN verilen siganlarda karvakrollin bobrekler
uzerine etkilerini incelemeyi amagladik.

Yontem ve Gereg: Calismada 60 adet Wistar Albino erkek sigan kullanildi. 6 esit
gruba ayrildi. Grup 1 (Kontrol grubu), Grup2 (karvakrol 40 mg/kg/3 gun), Grup3
(DMN 10 mg/kg), Grup4 (6nce karvakrol, 40mg/kg/3 gin sonra DMN 10 mg/kg),
Grup 5 (Once DMN 10 mg/kg, sonra karvakrol 40mg/kg/3 giin), Grup6 (Once DMN
10 mg/kg, sonra Karvakrol 10mg/kg/3 gun), DMN gruplara haftanin ilk 2 ginu 4
hafta slreyle verildi. Deneyler sonunda 50mg/kg ketamin anestezisi altinda
bdbrekler ¢ikarildi. %10’luk formaldehite konularak histopatolojik inceleme yapildi.
Isik mikroskobunda 100X’ objektifte degerlendirildi.

Bulgular ve Sonug: DMN verilen grubun timinin boébreklerinde Akut Tubuler
nekroz olustu. Sadece karvakrol verilen grupta, DMN ile beraber 40mg/kg karvakrol
verilen grupta, énce karvakrol 40mg/kg sonra DMN verilen grupta tim siganlarin
bébreklerinde lezyon olusmadi. DMN ile beraber 10 mg/kg karvakrol verilen grubun
2 sigcaninin bdbreginde tubll icinde kristalizasyon,ve kast seklinde proteindz
materyal olustu. Diger sicanlarda lezyon gorilmedi. Dolayisiyla yiksek dozda
verilen karvakroliin bébrek hasarini 6nleyici etkisi olabilecegi dusunuldi.

Kaynaklar:

1.Mi-Hye Lee, Sik Yoon, And Jeon Ok Moon. The flavonoid naringenin inhibits
dimetyl nitrosamine —induced liver damage in rats Biol.Pharm Bull.27(1)72-76,2004
2.Mustafa Z. Ozel, Fahrettin Géglis, Alistair C.Lewis Subcritical water extraction of
essential oils,from thymbra spicata.Food Chemistry,82:381-386,2003

3.M.De Vincenzi, A Stammati, A. De Vincenzi,M. Silano. Constituents of aromatik
plants:carvacrol.Fitoterapia,75:801-804,2004
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METABOLIK SENDROM, REZISTIN, IL-6 iLISKISI
Arif Ata', S Kenan Kose?, Ahmet Ergiin’
Ankara Universitesi Tip Fakltesi Fizyoloji Anabilim Dali', Biyoistatistik AD?, Ankara
ergun@medicine.ankara.edu.tr

Giris ve Amag: Metabolik sendrom(MS), dinyada giderek yayginlasan,
organizmanin karsilastigi i¢ ve dis etkilere yanit olarak ortaya ¢ikan bir kompleks
klinik tablodur. MS, insilin direnci Uzerine oturmus obezite, dislipidemi,
hipertansiyon ve hiperglisemiyi kompanse etmek igin olusan hiperinsilinemi ile
birliktedir. Rezistin ve IL-6 metabolik sendromda daha ¢ok insilin direnci olugsmasi
ve inflamasyon asamasinda etkili oldugu distndlen yagd hiicresi salgi Grinidir ve
bu konuda ¢ok az g¢alisma vardir. Calismada MS ve saglikli kontrol gurubunun bel
gevresi (BC), viicut kitle indeksi (VKI), kan basinci, aclik plazma glukoz (APG),
insilin, lipit (Total kolesterol, trigliserit: TG, ¢ok duslk dansiteli lipoprotein:VLD-K,
yiksek dansiteli lipoprotein  kolesteroli:HDL-K), rezistin, IL-6 dlzeyleri
karsilastirilarak MS gelisme temel mekanizmalari agiklanmaya c¢alisildi.

Materyal ve Metod: Kontrol ve deney gruplari olusturmak amaciyla segilen her iki
cinsten, 35-65 yas aralidindan, ortalama 43,41 yasinda, n=86 bireyden, ATP Il
kriterlerine(Hipertansiyon, Aglik kan glukoz, trigliserit dizeyinin ve bel gevresinin
kadinlarda 88, erkeklerde 102 cm den yuksek olmasi ve ,HDL-K’Un disUk olmasi,
TG ve BC) gore; n=50, MS (-) ile n=36, MS (+) gruplari olusturuldu. Her iki
gurubun BC, VKIi, kan basinci, APG, insdilin, lipit, rezistin, IL-6 diizeyleri dl¢iildii ve
bulgular istatistiksel olarak kargilastirildi.

Sonuglar: Tim bireylerin VKI ortalamasi 27,3 kg/m2 olarak, bel gevresi ise,
kadinlarda ortalama 85,9 cm; erkeklerde ortalama 102,3 cm olarak bulundu. MS
(+) grubunda ortalama sistolik kan basinci (p <0,001), ortalama diyastolik kan
basinci (p <0,001), APG (p <0,001), aclik plazma insulini (p <0,05), total kolesterol
(p <0,05), duslk dansiteli lipoprotein-kolesterol (p <0,05), VLD-K (p <0,001), TG(p
<0,001), plazma urik asidi (p >0,001) degerleri MS (-) grubuna gore yiksek; HDL-K
degerleri disUk olarak saptandi. Plazma rezistin, IL-6 ve degerleri
karsilastinildidinda, her iki grup arasinda anlamli farkhlik bulunmadi(p >0,05).
Tartisma: Elde edilen bulgular daha 6énce yapilan c¢alismalar i1sidinda tartigildi.
Sonug olarak, MS (+) grubunda hipertansiyon, insilin direnci gelisimi, dislipidemi,
saptanirken, guruplar arasinda anlaml fark bulunmamasina karsin plazma rezistin
dizeyi hafif disuk ve IL-6 dizeyleri hafif yiuksekti.

Kaynaklar:

1. Bouchard L, vohl MC, Deshaies Y, Rheaume C, Daris M. Visceral adipose tissue
zinc figer protein 36 mRNA levels are correlated with insulin, insulin resistance
index and adiponectinemia in women European Journal of Endocrinology, 2007
157:451-457

2. Emral R. Adiponektin ve diger sitokinler. Turkiye Klinikleri J Med Sci, 2006
26:409-420

3. Wentworth J. M Harrison LC . Editorial: Does insulin resistance need resistin? J
Clin Endocrinol Metab 2007 92(6):2036-7
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~ YAVRU SICANLARDA KAFA TRAVMASINA BAGLI OLUSAN AKUT
HIPOKAMPAL HUCRE HASARINA KARSI RESVERATROL’UN KORUYUCU
ETKISi

Atac Sénmez’', Ulker Sénmez®, Seda Ozbal®, Candan Ozogul®
Dokuz Eyliil Universitesi, Onkoloji Enstitlisti, izmir
*Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakiiltesi, Histoloji ve Embriyoloji AD, izmir
atac.sonmez@deu.edu.tr

Giris ve Amag: Travmatik beyin zedelenmesi (TBZ) gelismis Ulkelerde geng nufus
icerisinde 6nemli bir morbidite ve mortalite nedenidir. Resveratrol’lin hipoksi ve
iskemik hasara karsi noroprotektif ©zelliklerini gosteren calismalar artmasina
ragmen travma sonrasi noéron hasar modellerinde resveratrol etkinligini
degerlendiren c¢alismalar sinirhdir. Bu ¢alisma, yavru siganlarda kafa travmasi
modelinde resveratrol tedavisinin erken dénemde beyin hasari Uzerine etkilerini
histopatolojik olarak incelemek igin planlanmistir.

Materyal ve Metod: Calismada kullanilan 7 gunlik 21 yavru sigan kontrol, travma
ve tedavi grubu olmak Uzere 3 gruba ayriimistir. Kontrol grubunda bulunan
sicanlara sadece anestezi uygulanirken geriye kalan 14 sican kiint kafa travmasi
sonrasi esit olarak iki gruba ayrilarak tedavi grubuna 100 mg/kg ip resveratrol ve
travma grubuna ise tedavi grubuna ekivalan dozda ¢oziicu ip. olarak uygulanmigtir.
Kafa travmasindan 24 saat sonra siganlarin beyin dokulari ayrilarak rutin histolojik
takip prosediri sonrasinda cresyl viyole ile boyanmis ve ipsi/kontrlateral
hipokampal CA1, CA2, CA3 ve Dentate Gyrus (DG) bolgelerde sterolojik yontemle
néron sayimi yapilmis ayrica DNA fragmantasyonu tespiti i¢in kesitlerde TUNEL
boyamasi yapilmistir. Verilerin istatistik analizi SPSS programi kullanilarak tek
yonll varyans analizi ile yapildi

Bulgular: Yapilan istatistik analizler yavru siganlarda kiint kafa travmasindan 24
saat sonra cresyl viyole ile boyanmis kesitlerde ipsi/kontrlateral hipokampal CA1,
CA2, CA3 ve DG bolgelerinde istatistiksel olarak anlamli sekilde néron kaybi
oldugu ve TUNEL boyamasi ile apopitotik indekste artma oldugu gézlenmis, travma
sonras! uygulanan 100 mg/kg resveratrol ile bu hasarda istatistiksel olarak anlamli
bir azalma bulunmustur.

Tartigma ve Sonug¢: Yavru sigcanlarda kunt kafa travmasi sonrasi uygulanan
resveratrol hipokampal bdlgede olusan néron kaybini azaltmistir. Cocukluk
¢aginda 6nemli bir acil sorun olan kiint kafa travmasinin istenmeyen akut etkileri
agisindan resveratrol kullanim agisindan degerlendiriimesi gereken bir ajandir.

Kaynaklar

1) Ates O, Cayli S, Altinoz E, ve ark. Neuroprotection by resveratrol against
traumatic brain injury in rats. Mol Cell Biochem. 2007;294:137- 44.

2) S6nmez U, Sénmez A ve ark. Neuroprotective effects of resveratrol against
traumatic brain injury in immature rats. Neurosci Lett. 2007;13;420:133- 7.
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GOCUK BUYUMESINDE ANNE SUTUNDEKIi GHRELIN VE ADIPONEKTIN
DUZEYLERININ iLigKisi: UZUN SURELI BiR ARASTIRMA

Gokhan Cesur', Bumin Nuri Diindar?, Fehmi Ozgiiner', Erdal Eren®, Nurhan Gimral',
Kurtulus Ongel*
Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD', Cocuk Saghgi ve Hastaliklari AD
Pediatrik Endokrinoloji BDZ, Aile Hekimligi AD4, Isparta
Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagli§i ve Hastaliklari AD Pediatrik Endokrinoloji
BD?, Bursa
gokhancesur@hotmail.com

Giris ve Amag: Sadece anne sutl ile beslenen saglikli bebeklerin kilo alimlarinin farkh
olmasinin nedeni heniiz agikhga kavusturulamamistir. Anne sutli  ghrelin ve adiponektin
diizeyleri ile yenidogan ve sit gocuklugu doénemindeki blylime arasindaki iligkinin
arastirilmasi bu konuya 1sik tutabilir.

Materyal ve Metod: Cocuk bilylmesinde ghrelin ve adiponektin diizeylerinin iligkisini
arastirmak amaciyla total ve aktif ghrelin ve adiponektin seviyeleri: cocuklari 1. ve 4.
aylarda, normal vajinal yolla dogum yapmig, 20-31 yas arasi, 25 saglikh emziren kadinda,
anne sitiinde ve sabah a¢ karnina 08:00-10:00 saatleri arasinda alinan serum drneklerinde
cahsildi. Aktif ghrelin (LINCO GHRT-88HK) ve total ghrelin( LINCO GHRT-89HK)
Radioimmunassay yéntemiyle , adiponektin (LINCO) ise Enzim immunoassay yéntemi ile
olguldi.

Bulgular: Anne siitiinde ve infant serumlarinda total ghrelin seviyeleri (TGHRL) arasinda 1.
ve 4. aylar arasinda belirgin bir fark saptanmazken, anne TGHRL diizeyleri 4. ayda 1. aya
g6re anlamh disiik bulundu (p<0,05). Aktif ghrelin seviyeleri (AGHRL) anne sitiinde, hem
infant hem de anne serumlarinda 4. ayda belirgin olarak artmis bulundu (p<0,05). infant
serumu adiponektin seviyesi azalmisti. Calisma periyodunda anne sitli ve anne serum
adiponektin dizeylerinde herhangi bir anlamli farklilik saptanmadi. Anne suti TGHRL
dizeyi 1. ve 4. aylarda anne serum seviyeleri ile benzerlik gdsterirken; anne siti AGHRL
diizeyi hem infant hem de anne serum AGHRL diizeyinden belirgin olarak yiksek bulundu.
Dogum sirasindaki Viicut Kitle indeksi (VKI), 1. ay anne siiti TGHRL diizeyi ile negatif
olarak iligkiliydi. 1. ay anne siiti AGHRL diizeyi ile delta viicut agirhgi, 4. ay VKI ve anne
delta AGHRL diizeyi arasinda pozitif korelasyon saptandi. 4. ay anne siti AGHRL seviyesi
infantin delta vicut agirhidi ile pozitif korelasyon gdstermekteydi. 1. ve 4. aylardaki infant ve
anne serum seviyeleri ile anne situ ghrelin ve adiponektin diizeyleri arasinda anlamli iligki
saptanmadi (p>0,05).

Tartisma ve Sonug: Bu bulgular, anne sittindeki ghrelinin infantin blyimesinde, infantin
serum ghrelin dizeyinden badimsiz olarak belirgin rol oynadigini disindirmektedir.
Bununla birlikte anne sutlindeki adiponektin seviyelerinin infantin erken dénemlerindeki
blyumesi ile iligkisinin olmadigini gdstermektedir.

Kaynaklar:

1- Alberti-Fidanza A, Burini G, Perriello G. Total antioxidant capacity of colostrum, and
transitional and mature human milk. J Matern Fetal Neonatal Med 2002;11:275-9.

2- Aydin S, Halifeoglu |, Ozercan IH, Erman F, Kilic N, Aydin S, et al. A comparison of leptin
and ghrelin levels in plasma and saliva of young healthy subjects. Peptides 2005;26:647-52.
3- Onal, E.E., Cinaz, P., Atalay, Y., Tirkyilmaz, C., Bideci, A., Aktiirk, A.,Okumus, N., Unal,
S., Koc, E. & Ergenekon, E. Umbilical cord ghrelin concentrations in small- and appropriate-
for-gestational age newborn infants: relationship to anthropometric markers. Journal of
Endocrinology, 2004;180, 267-271.

4- Savino F, Liguori SA. Update on breast milk hormones: leptin, ghrelin and adiponectin.
Clin Nutr. 2008; 27(1):42-7.
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SOSYAL iZOLASYON STRESINDE EPITELIYAL BARIYERIN KORUNMASINDA E-
KADERIN’IN ETKINLIGI

Narin Liman', Meral Ascioglu®, Emel Alan’, Melek Kogak Harem®
Erciyes Universitesi Veteriner Fakiiltesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dall’,
Erciyes Universitesi Tip Fakdiltesi, Fizyoloji Anabilim Dalf?, Kayseri
Harran Universitesi Veteriner Fakiiltesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalls, Sanl Urfa,
limann@erciyes.edu.tr

Giris ve Amag: Kaderinler erigkinlerde doku butinliginden ve gelisim sirasinda cesitli
organlarin morfogenezisinden sorumlu hiicre adezyon proteinleridir. Kaderin ailesinin Gyeleri
farkli yerlesimler gosterirler. E-kaderin epiteliyal dokularda, N-kaderin néronlarda, P kaderin
plasentada bulunur. Gugllu bir timor baskilayici protein olan E-kaderinin fonksiyonu veya
ekspresyonundaki azalma kanserin ilerlemesini veya metastazini kolaylastirir. Bu galismada
sosyal izolasyon stresinde E-kaderinin module edilip edilmediginin belirlenmesi
amagclanmistir.

Materyal ve Metod: Calismada Erciyes Universitesi Deneysel ve Klinik Arastirma Merkezi
(DEKAM)'nden saglanan 20 adet Sprague Dawley erkek siganlar erigkin (10 aylik) kontrol ve
izolasyon grubu olmak uzere ikiye ayrildi. Kontrol gruplarindaki siganlar kafeslere 5’erli
olacak sekilde yerlestirilerek DEKAM’daki diger sicanlarin kafesleri ile ayni odada
bulunduruldu. Sosyal izolasyon stresi grubu ise 28 giin siireyle ayri bir odada ve her biri ayri
kafeste barindirildi. Calisma sonunda derin anestezi altindaki siganlardan alinan mide
ornekleri %10’luk formaldehit ve karnoy solisyonlarinda tespit edildi ve rutin histolojik
islemelerden gecirilerek bloklandi. E-kaderin immunoreaktivitesini belirlemek igin Pan-
cadherin antikoru kullanilarak strepavidin-biotin-peroksidaz yéntemi ile boyanan kesitler 11k
mikroskobunda degerlendirilerek fotograflandi.

Bulgular: Gerek kontrol ve gerekse izolasyon grubu siganlarda midenin kardiya, fundus ve
pilorus bdlgelerinde yuzey epitelinde, ayrica fundus bélgesinde foveola epitelinde ve fundus
bezlerinin dip kisimlarinda prinsipal hiicreler arasinda ve bu htcrelerle pariyetal hucreler
arasinda, pilorusda da pilorus bez epitel hiicreleri arasinda E-kaderinin eksprese oldugu
belirlendi. Ancak izolasyon grubunda midenin kardiya bdlgesinde ekspresyonun azaldigi,
fundus ve pilorus bolgesinde ise ylizey epitelinde odaklar halinde E-kaderin ekspresyonunun
arttigi tespit edildi.

Tartisma ve Sonug: Bu calisma hiicre adezyon molekiil ekspresyonunun strese bagli
degisimini gosteren ilk ¢alisma olup bu konuyla ilgili herhangi bir arastirmaya
rastlanmamistir. Sosyal izolasyon grubunda midenin fundus ve pilorus bélgelerinde E-
kaderin ekspresyonunun artmis olmasi akut veya subakut streste E-kaderinin module
oldugunu ve indilklenen olasi (lserasyona karsi gastrik mukozanin butlinlGginin
korunmasinda 6nemli rol oynadigini gostermektedir.

Kaynaklar:

1.Bryant, D.M.,Stow,J.L. (2004) The in and out of E-cadherin trafficking. Trends Cell Biol.
14: 427- 434

2. Goodsell, D.S. (2002) The molecular perspective : Cadherin. The Oncologist, 7:467-468

3. Mizuno, M., Okayama, N., Kasugai, K., Miyata, M. et al. (2002) Protective actions of rat
gastric epithelial E-cadherin expression against epithelial barrier dysfunctions induced by
chemical hypoxia-reoxygenation in vitro. European Journal of Gastroenterology and
Hepatology. 14: 1295-1302.
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GEBE SIGANLARDA GEGICi SISTEMIK HIPOTANSIYONUN FETAL BEYIN GELISIMINE
ERKEN DONEMDEKI ETKIiSi: ON RAPOR
Sibel Bayrak’, Bilge Pehlivanoglu’, A.Meltem Sevgili', Dicle Balkanci', Hamit Ozytirek®*,
Pergin Atillas, A.Nur Qakars, Banu Anlar?
Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD', Cocuk Noroloji Unitesi?, Histoloji ve
Embriyoloji AD®, Ankara
Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Bolimii, Samsun
sbayrak@hacettepe.edu.tr

Giris ve Amag: Gebelik doneminde olusabilecek hipoksi ve perfiizyon bozukluklari beyin

gelisim anomalilerine neden olabilmektedir. Bu perfiizyon bozuklugunun derecesine bagli

olarak ortaya c¢ikan serebral hasar yapisal ve/veya fonksiyonel olabilmektedir. Gebelik

doénemindeki hipotansiyon ataklari fetal dolagim bozukluguna neden olan faktérlerden biri

olup, fetal hipoksik-iskemik hasar igin bir risk olusturmaktadir. intrauterin hipoksi-iskemi

sonrasi hilicre 6lim tipi hasar goren bdlgeye ve hipoksi-iskemi sonrasinda gegen slireye

gore degismektedir. Morfolojik ve histokimyasal ¢alismalarla intrauterin hipotansiyon ataklari

sonrasi nekroz veya ge¢ dénemde apoptoz ile néron 8limua gérilmektedir. Bu ¢alismada

gebelikteki gegici sistemik hipotansiyonun fetal sigan beyin gelisimi Gizerine etkisi ilk 24 saat

icindeki farkli zaman araliklarinda arastirildi.

Materyal ve Metod: Bu calismada 3 aylik gebe 30 adet Sprague-Dawley sican kullanildi.

Gebeligin 15. glininde 15 siganda femoral arter kateterizasyonu ile 30 dakika siren gegici

hipotansiyon olusturulurken kontrol gruplarindaki hayvanlara hipotansiyon olusturulmadan

tiim deney prosediiri ayni sekilde uygulandi. Her gruptaki 5’er anneden iglemden sonraki 6.,

12. ve 24. saatlerde fetuslar sezeryan ile cikarildi. Her anneden rastgele segilen iki fetlis

dekapite edilerek beyin dokulari alindi. Rutin doku takip yéntemine gére takip edilen doku

ornekleri hematoksilen eozin ile boyanarak histolojik olarak degerlendirildi. Apoptotik

hicreler TUNEL ydntemi (Terminal Transferase Mediated-dUTP Nick End Labelling) ile

saptandi, tim beyin dokusundaki apoptotik hiicreler X40 mikroskop bulyltmesinde okiiler

mikrometre ile gruplari bilmeyen iki arastirmaci tarafindan sayildi ve ortalamalari alindi.

Gruplar arasi apoptotik hiicre sayiminin kargilastiriimasinda Mann-Whitney U testi kullanildi.

P<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular: Histolojik degerlendirmelerde hipotansiyon ve kontrol grubu 6rnekleri arasinda

gelisimsel olarak belirgin bir farklilik gézlenmedi. Hipotansiyon gruplarinda karsilik gelen

kontrol gruplarina gére daha fazla TUNEL-pozitif hiicre vardi (P<0.05). Hipotansiyon ve

kontrol gruplari kendi iglerinde karsilastirildiginda en belirgin artis 12. saat grubunda gérildu

(P<0.05).

Tartisma ve Sonug: Gegici sistemik hipotansiyon fetlis sigcan beyninde histolojik olarak

belirgin fark olusturmazken apoptozisi artirdi. Bu artisin en fazla 12. saatte goriilmesi beyin

hasarina karsi kullanilan ndroprotektif tedavilerin zamanlamasi agisindan énemli olabilir.

Bu calisma HUBAB (05 D05 101 001) tarafindan desteklenmistir.

Kaynaklar:

1. Vexler ZS, Ferriero DM. Molecular and biochemical mechanisms of perinatal brain
injury. Semin Neonatol 2001;6:99-108

2. Apak RA, Anlar B, Atilla P, Cakar N. Transient intrauterine hypotension: effect on
newborn rat brain. Pediatr Res 2001;49:45-9

3. Tombakoglu M, Durakoglugil M, Kale G, Orer HS, Bulun A, Anlar B. Transient
intrauterine hypotension causes apoptosis in fetal rat brain and affects learning. Pediatr
Res 2003;53:977-82

4. Northington FJ, Ferriero DM, Graham EM, Traystman RJ, Martin LJ. Early
neurodegeneration after hypoxia-ischemia in neonatal rat is necrosis while delayed
neuronal death is apoptosis. Neurobiology of Disease 2001;8:207-19
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KORONER ARTER HASTALIGI (KAH) OLAN BIREYLERDE ENDOTELYAL
NITRIK OKSIT SENTAZ (GLU298ASP) GEN POLIMORFizMi iLE
HEMOREOLOJIK PARAMETRELER ARASINDAKI ILISKININ ARASTIRILMASI

Melek Bor-Kiiciikatay', Stileyman Demir®, Ramazan Akbay?, Dursun Dursunoglu®,
Ender Semiz®

Pamukkale Universitesi, Tip Fakdiltesi, Fizyoloji1, Biyokimya2 ve Kardiyoloji3 AD,
Denizli, mbor@pau.edu.tr

Giris ve Amag: Endotelyal nitrik oksit sentaz (eNOS) geninin polimorfizmlerinin
KAHlig ile iligkili oldugu bilinmektedir (1). KAH ile hemoreolojik parametreler
arasindaki iliskiyi gosteren veriler de mevcuttur (2). Bu ¢alismada KAH’da (n=59)
eNOS gen polimorfizmi ile hemoreolojik parametreler arasindaki iligki incelenmisgtir.
Materyal ve Metod: Periferik kan orneklerinden izole edilen I6kositlerden DNA
elde edilmis, PCR yontemiyle genotipleme ve alel frekans dagihmi yapilmistir.
Eritrosit deformabilitesi ve agregasyonu bir ektasitometre araciligiyla saptanmigtir.
istatistiksel analiz igin tek yonli varyans analizi ve onu izleyen Tukey testi
kullanilmigtir. Kontrol ve KAH’ina ait parametrelerin ikili karsilastirmalar t testi
kullanilarak yapilmigtir.
Bulgular: Kontrol grubunda normozigot (GG) olanlarin sayisi 20, heterozigot (GT)
olanlarin sayisi 9 ‘dur. KAH’larindan ise 35 tanesi normozigot (GG), 21 tanesi
heterozigot (GT), 3 tanesi homozigot (TT)'tur. KAH’larinin agregasyonlari kontrole
gore yuksek bulunmustur. 0,30 Pascal (Pa) kayma kuvvetinde olgllen eritrosit
deformabilitesi, hem G hem de T aleline sahip KAH’larinda G aleline sahip saglikli
bireylere gére disik bulunmustur. G aleline sahip KAH’larinin agregasyonlari hem
G hem de T aleline sahip saglikh bireylerin agregasyonlarina gore istatistiksel
olarak 6nemli diizeyde yuksek saptanmistir.
Tartisma ve Sonu¢: Bulgular KAHhgi olan bireylerde kanin reolojik
davraniglarindaki degisikliklerin doku oksijenlenmesinde ek bir bozukluga sebep
olabilecegini vurgulamaktadir. Kisinin genetik alt yapisinin KAH gelisimi ve
hemoreolojik parametrelerdeki dedisimler Uzerindeki etkisi gdsterilmistir.

Bu calisma TUBITAK tarafindan SBAG-HD-225 (107S130) proje numarasiyla
desteklenmistir.

Kaynaklar:

1. Colombo M.G., Paradossi U., ve ark. Endothelial nitric oxide synthase gene
polymorphisms and risk of coronary artery disease. Clin. Chem. 49: 389-395, 2003.
2. Kesmarky G., Toth K., Habon L., Vajda G., Juricskay |. Hemorheological
parameters in coronary artery disease. Clin. Hemorheol. Microcirc. 18: 245-251,
1998.
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LEPTININ SICAN iSKELET KASI KAN AKIMI VE NiTRi_K OKSIT SENTAZ (NOS)
DAGILIMI UZERINE ETKILERI

) _ Savas Ustiinova, Aysegiil Kapucu, Cihan Demirci
Istanbul Universitesi, Fen Fakultesi, Biyoloji Bélimu, Zooloji Anabilim Dali
savasustunova@yahoo.com

Giris ve Amag: Leptin, besin alinimini ve enerji kullanimini dizenlemesinin
yaninda, anjiogenez, hematopoiez, Ureme, kalp-damar sistemi gibi periferal
olaylarda da etkili olan bir hormondur. Son zamanlarda leptinin, viicut sivilarinin
akimi ve basinci Uzerine de etkili oldugu gosteriimektedir. Nitrik oksit (NO), néronal
iletim, kan basinci ve sindirim sisteminin dizenlenmesi, kalp-damar sistemi,
platelet kimelenmesi, sitotoksite, hipertansiyon, diyabet, aterosikleroz gibi
olaylarda 6nemli rol oynayan bir molekildir. Bu calismada, leptin ve 6zgul
olmayan NO inhibitéri L-NG-nitroarjinin metil ester (L-NAME) uygulamalariyla,
leptin-NO iligkisinin sigan iskelet kasindaki kan akimini nasil etkiledigi, nitrik oksit
sentaz (NOS) dagilimlari da g6z 6niine alinarak belirlenmeye calisildi.

Materyal ve Metod: Calismada, 3 aylik 24 adet erkek Wistar albino sigan, dort
gruba ayrilarak, tek doz fizyolojik tuzlu su (FTS), L-NAME, Leptin ve L-
NAME+Leptin intravendz olarak uygulandi. 90 dakika slreyle hayvanlarin kan
akimi, arter kan basinci ve Kkalp vurumlar kaydedildi. Deney sonunda
hayvanlardan alinan kan o&rneklerinde, serum nitrit/nitrat ve leptin dizeyleri
biyokimyasal olarak degerlendirildi. istatistiksel analiz igin Instat istatistiksel Paket
Programi (Instat Graphad) kullanildi. Veriler Tukey’in ¢oklu karsilastirma testi ile
degerlendirildi. p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular: Leptin ve L-NAME+Leptin uygulamalari kan akimi ve kalp vurumunu
degistirmezken, L-NAME azaltti. Ortalama arter basinci sadece leptin
uygulandiginda azalirken, L-NAME ve L-NAME+Leptin uygulanan grupta artti.
Leptin uygulanan grupta, eNOS ve nNOS reaksiyonlari diger gruplara gére daha
yogundu. L-NAME uygulanan grupta nNOS reaksiyonu gdézlenmezken, L-
NAME+Leptin grubunda kontrole benzerdi. L-NAME grubunda eNOS reaksiyonu
kontrole benzerken, L-NAME+Leptin grubunda ise L-NAME grubu ve kontrole gore
artti. Serum leptin dizeyleri, Leptin, L-NAME ve L-NAME+Leptin gruplarinda
anlamh olarak artarken, nitrit/nitrat dizeyleri sadece L-NAME grubunda anlamli
olarak azaldi.

Tartisma ve Sonug: L-NAME ile NO sentezinin inhibe edilmesine ragmen, leptinin
kismen NO (retimini etkiledigi ve fizyolojik etkilerinde NO’ i araci olarak kullandigi
disunilmektedir.

Bu calisma istanbul Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Ydritiici
Sekreterliginin T-744/13092005 numarali projesi ile desteklenmistir

Kaynaklar:

1) Beltowski, J., Jochem, J., Wojcicka, G., And Zwirska-Korczala, K., 2004,
Influence of intravenously administered leptin on nitric oxide production, renal
hemodynamics and renal function in the rat. Regulatory Peptides, 120: 59-67.

2) Sweeney, G., 2002, Leptin signaling, Cellular Signalling, 14, 655-663.
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KRONIK BOBREK HASTASI KEDILERDE HEMOREOLOJIK
PARAMETRELERIN DEGERLENDIRILMESI

Sule Tamer' Alev Akdogan2 Isil Albeniz® Leyla T[]rker—Sener3
istanbul Tip Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali', Biyofizik Anabilim Dali®
i.U.Veteriner Fakiiltesi, ic Hastaliklar Anabilim Dali, Istanbul.
tamers@istanbul.edu.tr

Girig ve amag: Calismamizda, anemi ile birlikte seyreden kronik bébrek yetmezIigi
tanisi konulan kedilerde, kan basinci, kan ve plazma viskozitesi, eritrosit
deformabilitesi ve eritrosit membran proteinlerini incelemeyi amagladik.

Materyal ve Metod: istanbul Universitesi Veteriner Fakiiltesinde kronik bdbrek
yetmezIigi tanisi konulan kediler (n=8) ile saglikli kontrollerden (n=10) vendz kan
ornekleri alindi. kan ve plazma viskozitesi, koni-plate rotatuar viskozimetre ile
Olguldu. Eritrosit deformabilitesi, mikrofiltrasyon teknidi kullanilarak, basinca karsi
hicre rijiditesi olarak degerlendirildi. Eritrosit membran proteinleri SDS-PAGE
polyacrylamide gel elektroforez yéntemiyle incelendi. Ozel mansonlar kullanilarak
dopler cihazi ile sistolik kan basinci dlgulda.

Bulgular: Kontroller ile karsilastirildiginda, kronik bdébrek yetmezligi olan
kedilerde eritrosit rijiditesi, tam kan ve plazma viskozitesi, sistolik kan basinci
degerleri anlamli olarak ylksekti (sirasiyla P<0.001, P<0.01, P<0.01, P<0.01)
istatistikler, SPSS programinda Student-t testi analiz yéntemi kullanilarak yapildi.
SDS-PAGE polyacrylamide gel elektroforez yontemiyle c¢alisilan  membran
proteinleri ile ilgili calismalarimiz devam etmektedir.

Tartisma ve Sonug: Kedi ve kdpeklerde hemoreolojik parametrelerle ilgili cok az
sayida yayin bulunmaktadir. Bodey ve Rampling cesitli kdpek irklarinda yaptiklari
calismada, kan viskozitesi ve kan basinci arasinda pozitif korelasyon
saptamiglardir. Kedilerde ise, buna benzer bir calismaya rastlanmamistir. Kan
akim parametreleri, hastaliin patogenezi, komplikasyonlarin ortaya c¢ikisi ve
tedavi basarisini etkilemeleri yoninden klinik 6éneme sahiptir. Kronik boébrek
yetmezIligi olan kedilerde kan basinci degerleri ile eritrosit rijiditesi, tam kan ve
plazma viskozitesinin anlamli sekilde artmis olmasi, kronik bobrek hastaliginin
ilerlemesinde bu parametrelerin bir risk faktori olabilecegini disindirmektedir.

Kaynaklar:

1- Bodey AR, Rampling; A comparative study of the haemorheology of various
breeds of dog.Clin Hemorheol Microcirc. 1998;18(4):291-8.

2- K.Scoott Brimble, Andrew McFarlane; Effect of chronic kidney disease on red
blood cell rheology. Clin Hemorheol Microcirc. 2006;34(3):411-20.
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KOBALT TOKSIKASYONUNA MARUZ KALAN FARELERIN KARACIGER, BOBREK VE
KALPLERINDEKI LIPiT PEROKSIDASYONU UZERINE LIKOPENIN ETKILERI

) Serkan Kéksoy', Ebru Beytut'
'Kafkas Universitesi Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dal, Kars.

Giris ve Amag: Bu arastirmada, énemli bir ¢evre kirleticisi olan kobalta (Co) maruz kalan
farelerin karaciger, bobrek ve kalplerindeki lipit peroksidasyon degisimi ve bunun Uzerine
antioksidan etkili karotenoidlerden likopenin etkilerini arastirmak amaglanmistir. Bu amagla
agirhiklari 45-50 gr arasinda degisen, 3—4 aylik toplam 30 adet Swiss Albino cinsi erkek fare
kullanildi. Tim hayvanlar her grupta 10 fare olacak sekilde toplam 3 gruba ayrildi Bitin
gruplardaki farelere yem ve su ad libitum olarak verildi.

Materyal ve Metod: Kontrol grubu farelere 30 gtin siresince 0,3 mg\kg\guin serum fizyolojik
enjeksiyonu ve 10mg\kg\giin serum fizyoloik gastrik gavaj ile oral yoldan verildi. Kobalt
grubundaki farelere LDsy degerine karsilik gelen 0,3 mg/giin Kobaltklorid (CoCly)
intramiiskiiler (I.M.) olarak 30 giin siire ile verildi. Kobalt + Likopen (Kombine) grubundaki
farelere CoCl, LDsy degerine karsilik gelen 0,3mg/giin dozda I.M. olarak; Likopen ise
10mg/kg/giin dozunda 2 ml misir yaginda ¢6zildikten sonra oral olarak gastrik gavaj ile 1
ay sure ile verildi. Bu uygulamalarin sonunda fareler eter anestezisi altinda éldirildikten
sonra hazirlanan homojenatlarinda malondialdehit (MDA), glutatyon (GSH), E vitamini ve (3-
karoten diizeylerine bakild1.

Bulgular: Kobalt grubunun karaciger ve bdbrek dokularindaki MDA diizeyleri kontrol ve
kombine grubu ile karsilastiniidiginda, MDA dulzeylerindeki artis p<0,01 diizeyinde anlamli
bulundu. Bununla birlikte kobalt toksikasyonunun en ¢ok kalpteki MDA diizeylerini arttirdigi,
bu artigin p<0,001 dizeyinde oldugu tespit edildi. Kobalt grubunun karaciger, bobrek ve kalp
dokularindaki GSH diizeyleri kontrol ve kombine gruba kiyasla belirgin sekilde dusikti. Bu
dusus istatistiksel olarak anlamli olup p<0,001 dizeyindeydi. Her iki deneme grubunun
bdbrek E vitamini dizeyleri kontrol grubuna gére belirgin olarak dusuk tespit edildi. Yine her
iki deneme grubunun karaciger E vitamini diizeyleri kontrollere kiyasla dislk belirlenmekle
birlikte, bu dusis 6nemsizdi (p>0,05).Kobalt grubunun bobrek B-karoten dizeylerinde
kontrol ve kombine gruba gore belirgin sekilde azalma gézlendi. Bu azalis istatistiksel olarak
onemliydi (p<0,05). Ancak yine ayni grubun karaciger B-karoten diizeylerindeki azalisin ise
kontrollere kiyasla 6nemsiz oldugu belirlendi (p>0,05).

Tartisma ve Sonug: Bu bulgulara goére; akut kobalt toksikasyonu farelerin karaciger, bdbrek
ve kalp gibi dokularin MDA duzeylerini arttirirken; GSH, E vitamini ve B-Karoten dizeylerini
ise azalttigi gbézlemlenmistir. Sonug olarak; likopenin akut kobalt toksikasyonunun neden
olabilecegi serbest radikallerin (Orn: MDA artisi gibi) olumsuz etkilerini dnlemede énemli rol
oynayabilecegi kanaatine variimistir.

Kaynaklar

1) Bucher JR, Hailey JR, Roycroft JR, Hasemen JK, Sils RC, Grumbein SL, Mellick PW,
Chou BJ, Inhalation toxicity and carsinogenicity studies of cobalt sulfate. Toxicol sci,
49:56-67, 1999.

2) Hartwig A, Schwerdtle T, Interactions by carcinogenenic metal compounds with DNA
repair processes: toxicological implications. Toxicol Lett, 127:47-54, 2002.
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FARELERDE GLUKOZ-6 FOSFAT DEHIDROGENAZ (G6PD), REDUKTE
GLUTATYON (GSH) ENZIM AKTIVITELERI iLE BAZI HEMATOLOJIK
PARAMETRELER UZERINE KLORAMFENIKOL, TIAMFENIKOL VE
FLORFENIKOLUN ETKILERI

Ali Karadeniz," Sinan ince,2 Harun AIp3
' Atattirk Universitesi, Veteriner Fakdiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Erzurum
2Afyon Kocatepe Universitesi, Veteriner Fakiltesi, Farmakoloji ve Toksikoloji
Anabilim Dali, Afyon
*Ankara Universitesi, Veteriner Fakultesi, Farmakoloji ve Toksikoloji Anabilim Dali,
Ankara
karadenizali@atauni.edu.tr

Amag: Bu calismanin amaci farelerde, eritrositlerin  serbest radikal
metabolizmasinda rol oynayan glukoz-6 fosfat dehidrogenaz (G6PD) ve glutatyon
(GSH) enzim aktiviteleri ile kan degerleri Uzerine kloramfenikol, tiamfenikol ve
florfenikollin etkilerinin arastiriimasidir.

Materyal ve Metod: Calismada 70 adet Swiss albino erkek fare kullanild.
Hayvanlar herbirinde 10 adet fare olacak sekilde 7 gruba ayrildi. Her bir antibiyotik
icme sulari ile ad libitum olarak 0 (kontrol), 100 mg/kg ve 200 mg/kg dozlarinda 7
gln uygulandi. Biyokimyasal ve hematolojik analizler uygulamanin 1. ve 7. gunleri
ile takip eden 14. glinde yapildi.

Bulgular ve Tartisma: Kloramfenikol ve tiamfenikolln her iki dozu GSH ve G6PD
enzim aktivitelerini kontrol grubuna oranla 7. ve 14. gunlerde istatistiksel olarak
onemli oranda disurirken (p < 0.05) florfenikoliin etki yapmadigi tespit edildi.
Bununla birlikte tiamfenikolliin sadece yiksek dozu ve kloramfenikollin ise her iki
dozu kontrol grubu ile karsilastirildiinda 14. ginde alyuvar sayisi (RBC),
hemoglobin (Hb) dizeyi, hematokrit (PCV) deger, akyuvar sayisi (WBC) ve nétrofil
yuzde oranini énemli oranda azaltti (p < 0.05).

Sonug: Elde edilen bulgular farelerde kloramfenikol ve tiamfenikollin eritrosit GSH

ve GB6PD enzim aktivitesi ile bazi hematolojik parametreler lzerine engelleyici bir
etkiye sahip oldugunu gosterdi.
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FARELERDE FLORUN NEDEN OLDUGU HEMATOLOJIK TABLODAKI
DEGISIKLIKLER UZERINE PANAX GINSENG’IN ETKILERI

Ali Karadeniz," Levent Altintas®
'Atattirk Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Erzurum

2Ankara Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Farmakoloji ve Toksikoloji Anabilim Dal,
Ankara
karadenizali@atauni.edu.tr

Amag: Bu calismada farelerde florun neden oldugu bazi hematolojik
parametrelerdeki degisiklikler Uzerine bitkisel ekstrakt olan ginsengin etkisi
incelendi.

Materyal ve Metod: Altmis yetiskin erkek Swiss albino irki fare her grupta10 adet
bulunacak sekilde alti gruba ayrildi. Litresinde 40 mg Flor (F) iyonu iceren icme
suyu Grup I'e ginsengsiz, grup Il ve grup llI'e ise 100 mg/kg ve 200 mg/kg
konsantrasyonda ginseng ile beraber uygulandi. Grup IV ve V’e sadece ginseng
uygulanirken, grup VI ise flor veya ginseng ilavesiz kontrol grubu olarak belirlendi.
Farelerin kalbinden 0., 15. ve 30. glnlerde alinan kan &rneklerinde; alyuvar
(eritrosit, RBC), akyuvar (I6kosit, WBC), nétrofil ve lenfosit sayilari ile hemoglobin
ve hematokrit degerleri belirlendi.

Bulgular ve Tartisma: Flor uygulanan grup I'de 30. giinde lenfosit sayisinda hafif
derecede artma, RBC, WBC ve notrofil sayilari ile hemoglobin ve hematokrit
degerlerinde azalma tespit edildi. Diger taraftan F ile beraber ginseng uygulanan
grup Il ve III’ de ise sirasiyla RBC, WBC, nétrofil ve lenfosit sayilari ile hemoglobin
ve hematokrit degerlerinde kontrol grubu ile kiyaslanabilir bir iyilegtirici artis
gorulda.

Sonug: Bu sonuglar 40 mg F/L iceren igme suyunun farelerde anemiye neden
oldugunu ve Panax ginseng’in bu etkiye karsi koydugunu géstermektedir.
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KOPEKLERDE AKUT VE SUBAKUT DIGOKSIN ZEHIRLENMELERININ
HEMATOLOJIK PARAMETRELER VE SERUM KREATIN KINAZ (CK) VE
LAKTATDEHIDROGENAZ (LDH) AKTIVITELERI UZERINE ETKILERI

Ali Karadeniz," ismail Aytekin,? Yakup Akgtil®
' Atatiirk Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Erzurum

% Ankara Univ_garsitesi, Veteriner Fakiltesi, I¢ Hastaliklari Anabilim Dali Ankara
®yiiziincti Yil Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, I¢c Hastaliklari Anabilim Dali Van
karadenizali@atauni.edu.tr

Amag: Bu calisma kdpeklerde digoksin toksikasyonunun hematolojik parametreler
ile serum CK ve LDH aktivitelerinde neden oldugu degisiklikleri belirlemek igin
yaplildi.

Materyal ve Metod: Bunun icin 24 saglikh kopek iki esit gruba ayrildi: Grup 1’deki
(akut intoksikasyon) kdpeklere intravendz (i.v.) yolla 0.15 mg/kg tek doz digoksin
uygulanarak devam eden doért giin boyunca hematolojik analizler ile 12, 24, 48 ve
72. saatlerde biyokimyasal analizler yapildi. Grup 2’deki kopeklere (subakut
toksikasyon) 1. giin 3 doz intravendz digoksin enjeksiyonu (2 kez 50 pg/kg, daha
sonra 25 pg/kg), daha sonra 6 gun boyunca 25 ug/kg tek doz i.v. digoksin
uygulamasi yapildi. Hematolojik ve biyokimyasal analizler uygulamadan bir gin
Once ve ilk enjeksiyondan sonraki 1, 3, 5, 7, 9, 11 ve 15. glinlerde yapildi.

Bulgular ve Tartigma: Her iki digoksin uygulamasinda hematolojik parametrelerde
zamana ve digoksin uygulama planina bagh degisiklik meydana gelmezken, serum
CK ve LDH aktivitelerinde ise énemli bir artisa neden olmustur. Akut intoksikasyon
boyunca 0Ozellikle CK degisimleri olduk¢a yogun, LDH aktivitesi ise daha hafif
olarak degismistir (12. ve 24. saatler arasinda). Aksine grup 2'de LDH aktivitesi 5.
ginden 11. gline kadar kademeli olarak 6nemli derecede artarken CK aktivitesi
sadece 11. ginde artmistir.

Sonug: Sonug olarak LDH kdpeklerde subakut digoksin zehirlenmelerinde CK’ dan
daha duyarl bir marker olabilir.
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RATLARDA GENTAMISIN SULFATIN NEDEN OLDUGU BOBREK TOKSITESI
UZERINE PANAX GINSENG’iN ETKISi

Ali Karadeniz," Abdulkadir Yildirim,? Nejdet Simsek,> Hamdullah Turhan,?
Yildiray Kalkan,* Fikret Celebi'
1Fizonoji Anabilim Dali, Veteriner Fakiiltesi, Atatiirk Universitesi, Erzurum
2Biyokimya Anabilim Dali, Tip Fakiiltesi, Atatiirk Universitesi, Erzurum
3Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dali, Veteriner Fakiiltesi, Atatiirk Universitesi,
Erzurum
4Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dali, Saghk Bilimleri Enstitlist, Atattirk
Universitesi, Erzurum
karadenizali@atauni.edu.tr

Amag: Bu calismada gentamisin silfatin (GS) neden oldugu nefrotoksite lzerine
Panax ginseng’in (PG) etkisi siganlarda arastirildi.

Materyal ve Metod: Toplam 32 Sprague Dawley rat rasgele 4 esit gruba ayrildi ve
intraperitoneal (i.p.) olarak 10 gin boyunca 0.5 ml izotonik tuzlu su (grup C), GS
100 mg/kg/giin (grup GS), PG (200 mg/kg/gin) (grup PG) ve GS (100 mg/kg/giin)
arti PG (200 mg/kg/giin) (grup PG+GS) uygulamasi yapildi. Son enjeksiyondan
sonra plazma ire ve kreatinin konsantrasyonlari, bébrek MDA (malondialdehid),
NO (nitrik oksit), GSH (glutatatyon) konsantrasyonlari ile GPX (glutatyon
peroksidaz) ve SOD (superoksit dismutaz) aktiviteleri dlguldu. Bobrek hasari ayni
zamanda histopatolojik olarak da incelendi.

Bulgular ve Tartisma: Gentamisin silfatin toksikasyonu biitin ratlarda plazma dre
ve kreatin dizeylerininde artisa neden oldu (birisi hari¢). Bunun yaninda GS
uygulamasi antioksidan sistemindeki bozulmaya (GSH konsatrasyonlari ile GPX ve
SOD aktivitelerinde azalma) iligkin olarak doku oksidantlarinda (MDA ve NO) artisa
neden oldu. Aksine PG uygulamasi GS’nin neden oldudu oksidatif stresi
istatistiksel olarak 6nemli oranda (p<0.05) azaltti (MDA ve NO igeriginde azalma ve
antioksidantlarin yodun tamiri) ve ratlari nefrotoksiteden kismen korudu (bobrek
hasari il plazma Ure ve kreatin konsantrasyonlarinda azalma).

Sonug: Bu sonuglar gentamisin silfatin sicanlarda neden oldugu oksidatif hasara

karsi Panax ginseng’in nefroprotektiv etkisinin onun antioksidan ve serbest
radikalleri yok edici aktivitesine bagli olabilecegine isaret etmektedir.
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KOPEKLERDE CANINE DISTEMPER VE OKSIDATIF STRESS ARASINDAKI
iLiSKi

Ali Karadeniz,' Basak Hanedan,? Mustafa Cemek,® Mehmet Kazim Borki®

'Atatiirk Universitesi, Veteriner Fakiiltesi Fizyoloji Anabilimdali, Erzurum.
2 Ankara Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, i¢c Hastaliklari Anabilim Dali, Ankara,

3Afyon Kocatepe Universitesi, Fen Edebiyat Fakiiltesi Kimya Bolimii, Afyon.
karadenizali@atauni.edu.tr

Amag: Sunulan calismanin amaci kopeklerde canin distemper (CD) virus
enfeksiyonu boyunca meydana gelen oksidatif stres olusumunu incelemektir.

Materyal ve Metod: Bunun igin oksidatif stres markerlerinin (malondialdehid
(MDA), nitrat, nitrit, ve serulolazmin) ve antioksidan bilesiklerin (glutatyon, (GSH),
askorbat, retinol ve B-karoten) plazma konantrasyonlari 11 dogal enfekte kopekte
(4 adet norolojik, 3 adet pulmoner, 3 adet intestinal ve 1 adet genel belirtileri
gosteren) ve 6 saglikli kdpekte olgilllerek karsilastirildi.

Bulgular ve Tartigma: Butin enfekte kopeklerde oksidan markerleri (MDA, nitrat
ve nitrit) ve seruloplazminin plazma konsantrasyonlari kontrol grubu ile
karsilastinldiginda 6nemli derecede yuksekti (p < 0.01), oysa antioksidan
konsantrasyonlar 6nemli derece disukti (askorbat icin p < 0.05, digerleri igin p <
0.01). Bununla beraber nitrit konsantrasyonu noérolojik bulgulari olan koépeklerde
diger belirtileri olan kdpeklerle karsilastirildiginda énemli derecede disukta.

Sonug¢: Bu sonuglar kdpeklerde akut CD hastaligi sirasinda serbest oksijen

radikallerinin birikmesine bagli olarak lipit peroksidasyonun meydana geldigini ve
yine antioksidan sistemin bu sureg igerisinde tuketildigini gostermektedir.
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4-KLOROFENOKSI ASETIK ASIT’IN SICAN BOBREK DOKUSUNDA OKSIiDAN
OLAYLAR UZERINE ETKILERI
Fuat Sénmez ', Cigdem Ozer ', Ediz Yesilkaya %, Aysun Bideci %, Peyami Cinaz 2
Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD " Cocuk Saglig! ve Hst. AD 2 Ankara
ofuats@gmail.com
Giris ve Amag: Glnumuzde sebze ve meyvelerin hizli bir sekilde blylylp
olgunlagsmasinin saglanmasi amaciyla Bitki Buyume Dduzenleyici Hormonlar
(BBDH) adi verilen birgok madde kullaniimaktadir. Ancak BBDH’ larin bitkilerdeki
olumlu etkilerinin yani sira insan saghgi Uzerine olumsuz etkileri halen
arastirlmaktadir. Galismamizda bir BBDH olan 4-CPA (4- Cholorophenoxy asedic
acid)’nin puberte donemine kadar siganlarda bdbrek dokusundaki oksidan
parametreler Gzerine olan etkisini incelemeyi amacladik.

Materyal ve Metod: Calismaya 20 glnlik 40 erkek, 40 disi si¢can alindi, 5 gruba
ayrildi.

Grup A: Kontrol

Grup B: 0.5 ml Serum Fizyolojik (SF)

Grup C: 25 mg/kg/gun 4-CPA

Grup D: 50 mg/kg/gin 4-CPA

Grup E: 100 mg/kg/giin 4-CPA

Uygulamalar oral yoldan, 30 gin sireyle yapildi. Son uygulamadan 1 gin sonra
hayvanlar 50 mg/kg Tiyopentalsodyum anestezisiyle kalplerinden kan alinarak
olduruldu. Bobrek dokusunda oksidan stresin gostergesi malondialdehit (MDA) ve
dogal antioksidan glutatyon (GSH) diizeyleri spektrofotometrik yontemle calisildi.
Sonuglar, Anova ve Mann- Whitney U testleri ile dederlendirildi. P< 0,05 degerleri
anlamli kabul edildi.

Bulgular: SF uygulamasi, kontrol grubuna kiyasla MDA ve GSH duzeylerinde
anlamli bir degisiklik yapmazken, 4-CPA uygulamasi her iki cinste de doza bagimli
olarak MDA dizeylerini ylkseltip, GSH dizeylerinde azalmaya neden oldu (P<
0.001).

Tartisma ve Sonug: Bulgularimiz puberte dénemine kadar 25, 50 ve 100
mg/kg/gin 4-CPA uygulanan siganlarin bodbrek dokusunda oksidan stresi
arttirdigini, antioksidan diizeyini azalttigini gdéstermektedir. Literatiirde 4-CPA’ nin
bdbrek dokusunda oksidan-antioksidan sistem Uzerine etkisini gdsteren bir
calismaya rastlayamadik. Dolayisiyla elde edilen verilerin 4-CPA’ nin insan saglhigi
Uzerindeki etkilerinin arastirlmasi asamasinda 6nemli oldugu gortlmektedir. 4-
CPA’ ya maruziyetin hangi dozlarda toksik oldugunun tespiti amaciyla ileri
arasgtirmalara gereksinim oldugu dusunulmektedir.

Kaynaklar:

1.Aksglaede L, Juul A, Leffers H, Skakkebaek NE, Anderson AM. The sensivity of
the child to sex steroids: Possible impact of exogenous strogens. Hum Reprod
Update12:341-349,2006

2.www.aib.gov.tr/proje/sebzelerdehormon.pdf
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4-KLOROFENOKSI ASETIK AS_iT’E MARUZ KALAN SICANLARIN AKCIGER
DOKUSUNDA OKSIDAN OLAYLARIN INCELENMESI
ilknur Karayel ', Cigdem Ozer ', Ediz Yesilkaya %, Aysun Bideci 2, Peyami Cinaz °
Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD ! Cocuk Sagligi ve Hst. AD 2 Ankara
ilknurkar0309@hotmail.com

Giris ve Amag: Bitkiler tarafindan olusturulan veya bitkiye disaridan verilen,
bitkinin fizyolojik gelisimini etkileyen maddelere bitki blyime dizenleyici hormonlar
(BBDH) denir. 4-CPA (4- Cholorophenoxy asetic acid) seracilikta sik kullanilan bir
BBDH’ dur. Bitki blyume duzenleyici hormonlarin kullaniimalari esnasinda
solunmalari insan saghdr uUzerine c¢esitli yan etkiler olusturabilmektedir.
Calismamizda BBDH’ larin puberte dénemine kadar olan siganlarin akciger
dokularinda oksidan-antioksidan sistem Uzerine etkilerini incelemeyi amagcladik.
Materyal Metod: Calismada 20 ginliik 40 erkek, 40 disi sigan 5 gruba ayrildi.
Grup A: Kontrol

Grup B: 0,5 ml Serum fizyolojik (SF)

Grup C: 25 mg/kg/gin 4-CPA

Grup D: 50 mg/kg/gun 4-CPA

Grup E: 100 mg/kg/giin 4-CPA

Uygulamalar, 30 giin slreyle oral yoldan yapildi. Son uygulamadan 1 giin sonra
hayvanlar 50 mg/kg Tiyopentalsodyum anestezisiyle kalplerinden kan alinarak
uyutuldu. Akciger dokusunda, oksidan stresin gostergesi malondialdehit (MDA) ve
dogal antioksidan glutatyon (GSH) diizeyleri spektrofotometrik yontemle cgalisildi.
Sonuglar, Anova ve Mann- Whitney U testleri ile dederlendirildi. P< 0,05 degerleri
anlamli kabul edildi.

Bulgular: Gerek disi gerekse erkek siganlarda SF uygulamasi, kontrol grubuna
kiyasla MDA duzeylerinde yukselmeye neden oldu. Ayni gruplarda GSH digilerde
degismezken erkeklerde disme gdsterdi (P<0.05). 4-CPA ise her iki cinste doz
bagiml olarak MDA’ lari arttirirken, GSH dizeylerini disirdi (P< 0.0001).
Tartisma ve Sonug: 4-Klorofenoksi Asetik Asidin insan akciger dokusu Uzerindeki
olumsuz etkileri halen tam olarak aydinlatilamamistir; ancak akut toksisite
¢alismalarinda sicanlarda yaruyds bozuklugu, hipoaktivite ve agri duyusunun kaybi
gibi Kklinik bulgular goézlenmistir. Literatirde siganlara 4-CPA’ nin 5.25mg/L
Uzerindeki dozlarda solunum yoluyla verilmesinin 6lime neden oldugu ifade
edilmektedir. Calismamizda 4-CPA’ nin akciger dokusunda oksidan stresi
arttirdiyini gézledik. Bulgularimiz BBDH grubu maddelerin insanlar Uzerinde yan
etkilerinin aydinlatiimasi acgisindan literatlire katki saglayabilir. Ancak bu konuda
daha ileri galismalarin yapilmasi gerekmektedir.

Kaynaklar

1.United States Enviromental Protection Agency (EPA), Prevention,Pesticides and
Toxic Subtances (7508W). 4-CPA, 738-F-97-001,S.1-78,1997
2.http://cevre.club.fatih.edu.tr/webyeni/konfreweb/konu25.pdf
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ETANOL VE VITAMIN A’NIN SICAN KARACIGER DOKUSU UZERINE
OLAN ETKILERININ HISTOPATOLOJIK DEGERLENDIRILMESI
Esra Erdogan', Mehmet Ural’,
Yigit Uyanikgil1, Kanat Gllle ,Gonca Oztapz, Levent Ergijnz, Emin C)ztas1
Gllhane Askeri Tip Akademisi Tibbi Histoloji ve Embriyoloji AD. ' Ankara
Universitesi Veteriner Fakiiltesi Histoloji ve Emb. AD.?, Ankara
arsenehir@gmail.com
Giris: Alkol, basta karaciger olmak Uzere cesitli doku ver organlarda yapisal
degisiklikler meydana getiren toksik bir maddedir. Karacigerde fibrozis, sirozis,
karaciger kanseri ve alkolik karaciger gibi bircok hastallk meydana getirdigi
bilinmektedir. Vitamin A (VitA), bitiin memeliler igin esansiyel besin maddesidir.
Etanol gibi VitA’ da bir alkoldir. Dislk molekiller agirlikta, yagda eriyen,
membranlarin yapisina katilabilen primer alkol olan VitA blylk c¢ogunlugu
karacigerde retinil esterleri seklinde depolanir. Bu ¢alismada VitA’ nin ve etanol’ in
si¢an karaciger dokusundaki etkilerini arastirmayi amagladik.
Materyal ve Metod: 25 adet erigkin erkek sigan bes gruba (n=5) ayrildi. 12 hafta
boyunca deney grubuna alkol verildi. Kontrol grubu hayvanlara hicbir islem
yapilmadi. Birinci deney grubuna 12 hafta boyunca sadece alkol, ikinci gruba
alkol+VitA verildi. VitA palmitat 10. hafta 50.000 IU subkutan enjekte edildi. Uglinci
grup (sekerli su+ VitA) 12 hafta boyunca sekerli su, 10. haftada VitA aldi. Alkol
grubu hayvanlarin igme sularina %2 dulzeyinde tibbi kullanim amagl etanol
eklenerek galisma baslatildi. igme sularina katilan etanol diizeyi, her 2 giinde bir
%2 artirilarak %30 dizeyine varildi. Sekerli su alan gruplarin igme suyuna etanol
grubuna eklenen alkolden gelen enerji hesaplanarak, bu kalori degeri kadar
sakkaroz ilave edildi. 12 haftalik silire sonunda siganlar sakrifiye edilip karaciger
dokularina rutin histolojik igslemler yapildi.
Bulgular: Etanol ve VitA verilen gruptaki siganlarin karaciger dokusunda nekroza
giden hepatositler ve hicre infiltrasyonlari gézlendi. Bununla birlikte hem etanol
hem de VitA verilen gruptaki hayvanlarin karaciger dokusunda, damarlarin
etrafinda bag dokusu artigi, hemorajik alanlar, mono nikleer hicre infiltrasyonlari
ve nekroza giden hepatositler izlendi. Bu grupta hasar sadece alkol ya da VitA
verilen gruplara gore anlamli olarak daha fazlaydi.
Tartigma ve Sonug:
Etanol ve VitA her ikisi de sitozolik alkol dehidrogenaz’in (ADH) gesitli izoenzimleri
ile aldehitlere donUstirdlir. Bu nedenle enzimatik yollarla birbiri ile etkilesen her iki
alkolun verildigi deney grubunda dejenerasyon yoniinden daha ileri histopatolojik
bulgularin olusabilecedini distindik.

Kaynaklar:

1) Ramirez-Farias C, et al.

Protective effect of some vitamins against the toxic action of ethanol on liver
regeneration induced by partial hepatectomy in rats. World J Gastroenterol. 2008
Feb 14;14(6):899-907.

2) Dan Z, et al. Hepatotoxicity of alcohol-induced polar retinol metabolites involves
apoptosis via loss of mitochondrial membrane potential. FASEB J. 2005
May;19(7):845-7. Epub 2005 Feb 24.
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DAVRANISLARI ETKILEYEN BIR ERKEN YASAM STRESORU OLARAK
ANNEDEN AYIRMA

_ Sebnem Gillen', GaglaIsman’, Ayse Canan Yazici®
Baskent Universitesi Tip Fakultesi 1Fizyo|oji, 2Biyoistatistik Anabilim Dallari, Ankara

sebnem@baskent.edu.tr

Giris ve Amag: Yasamin erken déneminde meydana gelen olaylar sinir sistemi
gelisimi ve bu gelisimin etkileyebildigi davranigsal ve zihinsel iglevler tzerinde rol
oynayabilmektedir. Erigkin psikopatolojilerinin olusumunda cevresel ve genetik
faktorlerin sekillendirici olabilmesi nedeniyle erken yasam olaylari arasinda
cevresel bir fakidr olarak degerlendirilebilen anne bakimi énem kazanmaktadir.
Calismamizda, sigcanlarda gelisimin postnatal 4-14. ginlerine denk gelen “strese
yanitin azaldi§i dénem” de anneden ayirma stresine maruz birakilmanin geng
erigkinlik déneminde cesitli davranig parametrelerinin incelenmesi amaclanmistir.
Materyal ve Metod: Calismada Baskent Universitesi Uretim ve Arastirma
Merkezinden temin edilen Wistar Albino tlrl dort adet hamile siganin yavrulari
kullaniimistir. iki anne ve yavrular (8 erkek ve 8 disi) kontrol grubu olarak kabul
edilmis ve anneden ayirma stresine maruz birakilmamistir. Diger iki annenin
yavrulari (5 erkek ve 8 disi) ise postnatal 3-14 glnleri arasinda, her gin ¢ saat
streyle anneden ayrilmistir. Yedinci haftalarinda geng eriskin kabul edilen siganlar
davranis testlerine alinmiglardir. Her iki cinsten sicanlarda sirasiyla, acik alan testi
ile lokomotor aktivite, yukseltilmis arti labirenti testi ile anksiyete, zorlu yizme testi
ile depresyon benzeri davranisin degerlendirmesi amaglanmistir.

Bulgular: Tum testlerin sonuglari géz énine alindiginda; anneden ayrilma stresine
maruz kalmamig disilerin lokomotor aktivitesi ve arastirma davraniglari erkeklere
gOre daha fazla bulunmustur. Anneden ayirma stresine maruz kalan siganlarda
kontrol gruplari ile karsilastirildiginda digilerde lokomotor aktivite, arastirma
davranigi daha az bulunurken; erkek sigcanlarda anksiyete ve depresyon benzeri
davraniglar daha fazla gézlenmistir.

Tartisma ve Sonug¢: Sonug olarak ¢alismamizda anneden ayirma stresinin erkek
sicanlari anksiyete ve depresyon benzeri davranislar agisindan, disi si¢anlari ise
lokomotor aktivite agisindan daha belirgin olarak etkiledigi g6zlenmistir.

Kaynaklar

1. Caldji C, Diorio J, ve Meaney MJ. Variations in maternal care in infancy
regulate the development of stress reactivity. Biol Psychiatry. 2000;48:1164—
1174

2. McEwen BS. Early life influences on life-long patterns of behavior and health.
Ment Retard Dev Disabil Res Rev. 2003;9:149-154

3. Palanza P. Animal models of anxiety and depression: how are females
different? Neurosci Biobehav Rev. 2001;25(3):219-33

204



P-120
SIGANLARDA ATORVASTATININ GOz UZERINE ETKILERI

'Yasemin Baltaci ,'Cahit Bagci , 'Nurgiil Yilmaz, MehmetBosnak, “lbrahim Sari
1.Gaziantep Universitesi Fizyoloji AD. 2.Gaziantep Universitesi Patoloji AD.
Gaziantep, drybaltaci@yahoo.com

Girig:Kardiyovaskuler bircok hastaligin temelinde ateroskleroz olup en sik sebebi
serum kolesterol seviyesinde artistir. Serum kolesterol seviyesinin statinlerce
dusUrtlmesinin kardiyovaskuler morbidite ve mortaliteyi azalttigi bildiriimistir.
Statinler, hiperkolesterolemi gibi ¢ok glincel bir hastaligin tedavisinde dinya
genelinde yaygin bir sekilde kullaniimaktadir Statinlerin NO salinimini baskilayici,
antiinflamatuar ve anjiyogenez yapici olumlu etkileri mevcuttur. Yash insanlarda
oldukga fazla kullanilan bu ilag grubunun antiinflamatuar etkilerinin oldugu birgok
calismada gosterilmis olup goz iginde faydali olabilecegi bildiren calismalarda
mevcuttur. Bizde bu ¢calismamizla olayi histopatolojik yonden incelemeye caligtik.
Gereg¢ ve Yontem: Arastirmada 200-250 gram agirhiginda, 40 adet wistar albino
sigan kullanildi. Siganlar her grupta 10 sigan olarak 4 gruba ayrildi. Atorvastatin(1
mg/kg) standart sican yeminin igine katilip, mikserden gegcirilerek homojenizasyon
saglanip pelet yem haline getirilip 4 ay slreyle si¢anlara verildi. 1.gruba overektomi
yaplilip statin verildi.2.gruba overektomi yapilip standart sican yemi verildi 3.gruba
sadece statin verildi 4. gruba sadece standart sican yemi verildi. Calisma
sonucunda 50mg/kg ketamin anestezisi altinda siganlarin gozleri ¢ikarilip %10’luk
formaldehit solusyonunda patoloji laboratuarina génderildi. Hemotoksilen Eozin ile
boyanip 1sik mikroskopide 100x’lik objektifte dederlendirildi.

Bulgular ve Sonug: Normalde goézler dizenli ¢ok katli epitel ile kaphdir. Statin
verilen ve verilmeyen tim gruplarda korneal epitelyum proliferasyonu, Korneal
epitelin vakualizasyonu, korneal epitelyal bul, korneal epitelde erozyon, korneal
endotelyal bil agisindan incelenmistir. Gruplar arasinda o6nemli bir fark
bulunmamakla birlikte statin verilen gruplarda bazi deneklerde statinin koruyucu
etkisininin olabilecegi tespit edilmigtir.

Kaynaklar

1-Anderson TJ, Meredith IT, Yeung AC, Frei B, Selwyn AP, Ganz P (1995) The
eVect of cholesterol-lowering and antioxidant therapy on endothelium-dependent
coronary vasomotion. N Engl J Med 332:488—493

2-Lea AP, McTavish D (1997) Atorvastatin. A review of its pharmacology and
therapeutic potential in the management of hyperlipidaemias. Drugs 53:828-847
3-Muhlestein JB, Anderson JL, Horne BD, et al: Early effects of statins in patients
with coronary artery disease and high Creactive protein. Am J Cardiol 2004; 94:
1107-1112
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KLORHEKZIDIN GLUKONAT ANTISEPTIGININ INSAN PERIFERIK KAN
KULTURLERINDE OKSIDATIF STRESE BAGLI SITOGENETIK ETKILERI
Taner Arabaci', Hasan Tirkez?, Yasin Cigek', Fatime Geyikoglu®', Abdulgani
Tatar®, M.Sait Keles®

' Atattirk Universitesi, Dis Hekimligi Fakiiltesi, Periodontoloji A.D., 25240, Erzurum

?Atatiirk Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi, Biyoloji Bolimu, 25240, Erzurum

3Atatiirk Universitesi, Tip Fakiltesi, Tibbi Genetik A.D., 25240, Erzurum
“Atatiirk Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyokimya A.D., 25240, Erzurum
geyikogluff@yahoo.com

Giris ve Amag: Klorheksidin diglukonat (KHG) hekzametilen koprisi igeren
bisbiguanid yapisinda bir gargaradir. Klorheksidin etkili bir antimikrobiyal ajan olup
30 yili agkin bir siredir topikal antiseptik olarak kullaniimaktadir. KHG'in dental
plak ve gingivitise karsi etkinligi pek ¢ok arastirma ile ortaya konmustur (1). Diger
taraftan, tekrarlayan kullanimlarda deride birikerek kimdiilatif etkilere yol actigi
bilinen KHG deney hayvanlarinin gesitli organlarinda toksik etkilere neden olmustur
(2). Bu bulgulara ragmen KHG’nin insanlarda toksik etkileri Uzerine liteartirde
oldukga sinirli sayida ¢alisma yer almakta olup, bu ¢alismalarin sonuglari birbirleri
ile gelismektedir (3). Mevcut galismada, KHG’in in vitro sartlarda periferik insan kan
kulttrlerinde sitogenetik ve biyokimyasal etkilerinin arastirilmasi amaglandi.
Materyal ve Metod: Meslekleri geredi daha énce herhangi bir toksik ajana maruz
kalmamig, sigara kullanmayan ve yaslari 28 olan saglikl erkek iki bireyden alinan
kan ornekleri ile hazirlanan kulturler farkli konsantrasyonlarda KHG (0, 0.05, 0.1,
0.2 ve 0.4 mmol/L) ile muamele edildi. Sitogenetik degerlendirmeler lenfositlerde
kardes-kromatid degisimi (KKD) testi kullanilarak, biyokimyasal etkilerin
degerlendiriimesi ise eritrositlerde glutatyon peroksidaz (GSH-Px), slperoksit
dismutaz (SOD) ve katalaz (CAT) enzim aktivitelerinin Olgllmesi ile yapildi. Elde
edilen sonugclarin istatistiki analizlerinde (Dunnet's t-test) S.P.S.S 12.0 programi
kullanildi.
Bulgular: Sonuglarimiz kiltir tiplerine eklenen KHG'in artan konsantrasyonlarinin
KKD frekanslarini degistirdigini ancak bu artiglarin istatistiksel (p<0.05) énemli
olmadigini ortaya koymustur. Ancak 0.1, 0.2 ve 0.4 mmol/L KHG muameleleri
sonucu kiiltirlerde GSH-Px, SOD ve CAT aktivitelerinin doza bagli olarak énemli
dizeylerde dustigu gézlendi.
Tartisma-Sonug: /n vitro periferik kan kiltiirlerinde KHG'in genotoksisiteye neden
olmadidi ilk kez rapor edilmistir. Ayrica, bu bilesigin antioksidan enzim aktivitelerini
olumsuz etkilemek suretiyle hiicrelerde sitotoksik etkilere yol actigi gésterilmistir.
Kaynaklar
1) Hatipoglu, H., Giincii, G.N., Sengiin, D., 2007. Klorheksidin iceren Agiz
Gargarasinin Hatali Kullanimi Sonucu Goézlenen Deskuamatif Lezyonlar: Olgu
Raporu. Hacettepe Dishekimligi Fakultesi Dergisi, 31 (1), 42-45.
2) Ribeiro, D. A, Bazo, A.P., da Silva Franchi, C.A., Marques, M.E., Salvadori, D.M.
2004. Chlorhexidine induces DNA damage in rat peripheral leukocytes and oral
mucosal cells. J Periodontal Res., 39 (5), 358-361.
3) Grassi, T.F., Camargo, E.A., Salvadori, D.M., Marques, M.E., Ribeiro, D.A.
2007. DNA damage in multiple organs after exposure to chlorhexidine in Wistar
rats. Int J Hyg Environ Health, 210 (2), 163-167.
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ERITROSITLERDE SODYUM NiTROPRUSSIAD (SNP) IiLE INDUKLENMIS

HASARDA L-KARNOZIN’IN KORUYUCU ETKILERI
Miikerrem Betiil Yerer-Aycan', Sami Aydogan?, Burcu Aydogan?
1Ercig/es Univqrsitesi Eczacilik Faklltesi Farmakoloji AD, Kayseri
Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD, Kayseri
mbyerer@erciyes.edu.tr

Giris ve Amag: L-karnozin, histidin iceren dogal bir dipeptidtir ve serbest radikal
yakalayici etkisi ile antioksidan etkisi, oksidatif hasarin arttigi bazi patolojik
durumlarda gosterilmistir. Bu ¢alismada, hipertansif kriz esnasinda kullanilan NO
dondri olan SNP ile indUklenmis oksidatif hasarda L-karnozin’in eritrosit
antioksidan sistemi ve deformabilite 6zellikleri tizerine etkileri incelenmistir.
Materyal ve Metod: Calismada yerel etik kurul onayi ile 8-10 aylik Swiss albino
sicanlar 3 grup(n=7) halinde kullaniimistir. ilk grup sadece serum fizyolojik enjekte
edilen kontrol grup iken, ikinci gruba 1mM SNP (i.p.) uygulanmig, son gruba ise
SNP uygulanmadan 6nce 10mg/kg L-karnozin i.p olarak uygulanmistir. Calisma
sonunda alinan kan érneklerinden izole edilen eritrositlerin deformabilite 6zellikleri
lazer difraktometresi yardimiyla (Rheodyne SSD), antioksidan enzimlerden
superoksid dismutaz (SOD), glutatyon peroksidaz (GSH-Px)aktiviteleri ile lipid
peroksidasyonu son Urlnlerinden  malondialdehit (MDA) dizeyleri ise
multifonksiyonel mikroplaka okuyucu yardimiyla spektrofotometrik olarak
Olculmastir. Sonuglarin istatistiksel olarak degerlendiriimesinde Mann Whitney U
ve Student-T testleri kullaniimistir.
Bulgular: SNP uygulamasi oksidatif hasarin bir gostergesi olan MDA dizeyini
anlaml derecede artirirken (p<0.05), L-karnozin uygulamasi bu diizeyleri 6nemli
derecede (p<0.05) azaltmistir. SOD ve GSH-Px aktiviteleri de SNP uygulamasi ile
anlamli derecede artarken, L-karnozin uygulamasi ile azalarak MDA ile paralel
sonuglar vermistir(p<0.05). Eritrositlerin deformabilite 6zelliklerinde ise SNP ile hafif
bir diisiis gézlenmis ancak L-karnozin uygulamasi eritrositlerin uzama indekslerini
anlamli derecede artirmigtir.
Tartisma ve Sonug: Sonug olarak, bu ¢alismada ilk kez in vivo olarak L-karnozin
uygulamasinin, eritrositlerin deformabilite Ozelliklerini dlzeltici yonde etkiledigi
gOsterilmistir. L-karnozin’in  SNP ile indlklenen oksidatif hasarda eritrosit
membranindaki lipid peroksidasyonunu oénemli derecede azaltmasi ve oksidatif
hasarin bu gruplarda azaldidinin bir diger gostergesi olarak antioksidan enzim
aktivitelerinin de dismesi L-karnozin’in eritrosit membranindaki oksidatif hasari
Onlemek suretiyle eritrositlerin deformabilite 6zelliklerini olumlu yonde etkilediginin
bir géstergesi olabilecegini distindirmektedir. Hipertansif krizde siklikla kullanilan
bir ilag olan SNP’nin oksidatif etkilerini azaltmak amaci ile L-karnozin tedaviye
yardimci olarak kullanilabilir.
Kaynaklar:
1.Aydogan S, Yapislar H, Artis S, Aydogan B. Impaired erythrocytes deformability

in H(2)O(2)-induced oxidative stress: Protective effect of L-carnosine. Clin

Hemorheol Microcirc. 2008;39(1-4):93-8.
2.Kohen R, Yamamoto Y, Cundy KC, Ames BN. Antioxidant activity of carnosine,

homocarnosine, and anserine present in muscle and brain. Proc Natl Acad Sci

USA. 1988 May;85(9):3175-3179.
3.Guiotto A, Calderan A, Ruzza P, Borin G. Carnosine and carnosine-related

antioxidants: a review. Curr Med Chem. 2005;12(20):2293-315. Review.
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_ 5-TRIFLUROMETOKSI-1H-INDOL-2,3-DiON 3-TiYOSEMiKARBAZON
TUREVLERININ MiYELOID VE LENFOIiD LOSEMi HUCRELERI UZERINE iN
VITRO SITOTOKSIK ETKIiLERI

Serap Erdem Kuruca', Nilgiin Karali?, Sabriye Karadenizli', Beyza Cetin'.

Istanbul Universitesi, istanbul Tip Fakiiltesi, Fizyoloji AD, Eczacilik Fakiiltesi,
Farmasotik Kimya AD?, istanbul, sererdem@yahoo.com

Giris ve Amag: ilag arastirmalarinin temel konularindan biri de yeni ve daha etkili
kanser ilaglari sentezlemek ve gelistirmektir. Bunlardan tiyosemikarbazonlar
bakterilere ve viral enfeksiyonlara, tiberkiiloz, clizzam ve kansere karsi potansiyel
tedavi edici aktivite gosterirler. Etkileri degisik sistemler tzerinde incelenmis, isatin
(1H-indol-2,3-dion) tlrevlerinin genis biyolojik aktiviteye sahip oldugu iyi
bilinmektedir. isatin-3-tiyosemikarbazonlarin antiviral, antifungal, antibakteriyel ve
antitiberkiloz etkileri ile ilgili cok ¢alisma olmasina ragmen, antikanser etkileri ile
ilgili calisma sayisi pek azdir. Biz de bu galismamizda ilk defa sentez edilen ve
antitiberklloz  etkili ~ 5-triflorometoksi-1H-indol-2,3-dion  3-tiyosemikarbazon
bilesiklerinin antikanser potansiyelini arastirdik.

Materyal ve Metod: Oniki tiyosemikarbazon tirevinin sitotoksik etkileri, kronik
miyeloid 16semi hicre dizilerinde (K562 ve HL-60) ve B-lenfoma hiicre dizisinde
(P3HR1) kolorimetrik MTT (metil tetrazolium) teknigi kullanilarak arastirildi. Kanser
hicrelerinin ayrica ilaca direngli (K562 ve P3HR?’in vinkristine direngli) formlari da
kullanildi. Batin tiyosemikarbazonlarin dért farkli konsantrasyonu, 2.10°/ml hiicre
ile 3 gun kudltir yapildi. Kualtir sonunda MTT ile boyanan canh hucreler
SDS(sodyum dodesil silfat) ile pargalanarak agiga c¢ikan boya, ELISA
spektrofotometre ile Olgildi. Kontrol ve deney gruplarinin karsilastiriimasindan
elde edilen sitotoksite indeksine gore, doz-cevap egrilerinden LCsy (hlicre
populasyonunun yarisini dldiren konsantrasyon) degerleri bulundu. Ug ayri
deneyden elde edilen LCs, ortalamalari ve gruplararasi karsilastirmada student’t
testi kullanilmistir. Bu degerlere gore bilesiklerin kanser hiicreleri tizerine etkinligi
aragtirildi.

Bulgular: LCs, degerlerine gére (<5 ug=cut-off degeri) test edilen bilesiklerin timi
lenfoma hucrelerinde (P3HR1), sadece allil tirev test edilen tum kanser hucre
dizilerinde sitotoksik etkisi bulundu.

Tartisma ve Sonug: Bu bulgular 1si1ginda; 5-triflorometoksi-1H-indol-2,3-dion 3-
tiyosemikarbazon bilegiklerinin allil turevinin kronik miyeloid 16semi ve B huicreli
lenfomada, diger tirevlerinin sadece B hiicreli lenfomada kemoterapi ilaci olarak
kulanilabilme potansiyeli vardir.

Kaynaklar:

1) Karali N, Girsoy A, Kandemirli F, Shvets N, Kaynak FB, Ozbey S, Kovalishyn V,
Dimoglo A.: Synthesis and structure-antituberculosis activity relationship of 1H-
indole-2,3-dione derivatives. Bioorg. Med. Chem. 2007 Sep 1; 15 (17): 5888-904.
2) Bal T, Atasever B, Solakoglu Z, Erdem-Kuruca S, Ulkiseven B.: Synthesis,
characterisation and cytotoxic properties of the N1,N4-diarylidene-S-methyl-
thiosemicarbazone chelates with Fe(lll) and Ni(ll). Eur. J. Med. Chem. 2007 Feb;
42(2): 161-7.

208


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Karali%20N%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22G%C3%BCrsoy%20A%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Kandemirli%20F%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Shvets%20N%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Kaynak%20FB%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Ozbey%20S%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Kovalishyn%20V%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Dimoglo%20A%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
javascript:AL_get(this, 'jour', 'Bioorg Med Chem.');
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17070966?ordinalpos=2&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVDocSum

P-124
YOGUN EGZERSIZIN PUBERTAL DONEM KEMIK YOGUNLUGUNA ETKISININ
ARASTIRILMASI
Giilay Durmus-Altun'?, Selma Arzu Vardar', Mevliit Yaprak'
Trakya Universitesi Fizonoji1 ve Nukleer T|p2 Anabilim Dallari, Edirne
arzuvardar@trakya.edu.tr

Giris ve Amag¢: Kemik doku yapilanmasi yasam boyu devam eder. En hizl
bilyime pubertal dénemde meydana gelir. Beslenme, blylime faktorleri ve
hormonlar yapilanmadan sorumlu temel faktérlerdir. Kemik dokunun bu uyarilara
verdigi cevap yasa bagl olarak degisiklik gosterir ve en duyarli oldugu dénem
puberte 6ncesidir. Bu ¢calismada puberte dncesi dbnemde yodun egzersizin disi ve
erkek sicanlarda puberte baglangicina ve kemik yogunluguna etkisi arastirildi.
Materyal ve Metod: Dort haftalik 28 erkek ve 28 disi sigan rastlantisal olarak
egzersiz (EGZ: n=15 erkek/14 disi) ve sedanter kontrol (KON: n=13 erkek/14 disi)
gruplarina ayrildi. EGZ grubunda yer alan siganlar, artan bant hizi (4-8 m/dak) ve
artan palet acisi (0-6°) olacak sekilde haftada 5 gin ve 8 hafta sliren kosu
programina alindilar. Puberte baslangici erkeklerde bulbo-puerperal deri ayriimasi,
disilerde vajinal acilma ile belirlendi. EGZ ve KON gruplari 8 haftalik ve 12 haftalik
yagsa ulastiklarinda iki kez Hologic QDR1000 ikili enerjili x-ray absorbsiyometri
(DEXA) sistemi kullanilarak tim vicut kemik mineral igerigi (BMC), yogunlugu
(BMD) ve yumusak doku analizleri yapildi. Bu galisma Trakya Universitesi Bilimsel
Arastirma Projeleri Birimi tarafindan desteklenmektedir (Proje no: TUBAP-729)

Bulgular: Egzersiz grubunda puberte baslangicinin hem erkek hem de disilerde
sedanterlerden daha erken olustugu saptandi (p=0.001). Disilerde 8 haftalk
egzersizi takiben, tim vicut BMC dederlerinde azalma saptandi ancak erkeklerde
BMC’de degisiklik olmadi. Dansitometrik 6l¢iimlerde tim viicut BMC degerleri ile
tim vilcut kitlesi arasinda 8. hafta (r=0.48, p=0.001) ve 12. haftadaki (r=0.66,
p=0.001) incelemelerde iyi bir korelasyon saptandi. Puberte baglangici ile 8. ve 12.
haftada belirlenen BMC degerleri arasinda ters bir iligki vardi (sirasiyla, r=-0.68,
p=0.0001; r=-0.58, p=0.0001).

Tartisma ve Sonug: Yapilan galismalara gére egzersizin kemik tzerinde etkileri
cinsiyete, egzersizin tipine, yogunluguna ve egzersize baglama yagina bagl olarak
farkhlik gostermektedir. Egzersizin kemik Uzerinde erken ve ge¢ ddnemde
olusturdugu etkiler ile ilgili olarak birbiri ile celigkili sonuglar bulunmaktadir. Bu
calismada puberte 6ncesi erken dénemde uygulanan yogun egzersiz programi;
hem disi hem de erkek siganlarda puberte baslangicini erkene ¢ekmistir. Puberte
oncesi erken donemde yapilan yogun egzersiz uygulamasi, cinsiyetten bagdimsiz
olarak BMC ve BMD degerlerini azaltici yonde etki etmektedir. Sonug olarak,
puberte Ooncesi dénemde yapilan yogun egzersiz disilerde tim vicut BMC ve
torakal BMD Uzerinde olumsuz bir etkiye sahiptir.

Kaynaklar:

1. Biewener AA, Bertram JE. Skeletal strain patterns in relation to exercise training
during growth. J Exp Biol. 1993;185:51-69.

2. Turner CH. Three rules for bone adaptation to mechanical stimuli. Bone
1998;23(5):399-407.

3. Biewener AA, Bertram JE. Structural response of growing bone to exercise and
disuse. J Appl Physiol 1994;76(2):946-55
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HIPERGLISEMIDE MONONUKLEER HUCRE CEVABI

Nuray Yazihan', Ahmet Levent Bas?, Cengiz Aydin®, Sule Kaya®, Haluk Ataoglu’, Burcu
Yener', Ezgi Ermis’
Ankara Universitesi, Tip Fakiiltesi, Molekiiler Biyoloji Birimi, Ankara'
Selguk Universitesi, Veterinerlik Fakiiltesi, Farmakotoksikoloji Béliimii, Konya2
Dogu Beyazit Devlet Hastanesi, Biyokimya Laboratuvari, Agrl3
Mustafa Kemal Universitesi, Veterinerlik Fakiiltesi, Fizyoloji Bélum, Antakya4
nurayyazihan@yahoo.com

Giris ve Amag: Son donemlerde yapilan galismalar sonucunda obesite, Tip Il diabet,
metabolik sendromun patogenezinde makrofaj aktivasyonunun énemli oldugu ve hafif
enflamatuar surecin olaya hakim oldugu goriimustir. Dolagimdaki enflamatuar sitokinlerin
kaynagdi da bu aktive olmus makrofajlardir ve insulin resistansinin gelisiminde rol alirlar.
Fakat ortamda artmis olan kan glukoz duzeyinin mononukleer hicreler Uzerindeki etkisini
dogrudan ortaya koyan calisma henlz bulunmamaktadir. Bu calismada hiperglisemik
ortamin makrofajlar tzerindeki etkisinin belirlenmesi amaclanmigtir.

Materyal ve Metod: Calisma insan monontkleer hicre serisi THP-1 hicreleri kullanilarak
uygun hicre kultirii ortaminda gergeklestiriimistir. Hiicreler 24 ve 48 saat boyunca besi
yerine 100, 250, 500, 1000 mg/dl glukoz eklenerek farkli dozlarda hipergliseminin etkisi
20 1U/ml insulin ve; 5,10, 20 IU/ml insulin etkisi £1000 mg/dl glukoz ile degerlendirilmistir.
Glukoz farkh dozlari canli hiicre sayisinin degerlendiriimesinde MTT, apoptosis diizeyi igin
caspase-3 duzeyi ve sitotoksite degerlendiriimesinde ortama salinan LDH ytizdesi dlgimu
kullaniimigtir. Proenflamatuar sitokin olarak hiicre sipernatantlarindan TNF-a duzeyleri
olglimustar.

Bulgular: Ortama glukoz eklenmesi ile hiicrelerin siipernatantlarinda, uygulanan glukoz
dozuna paralel olarak belirgin sekilde glukoz konsantrasyonu artmistir. Tek basina veya
insulinle beraber glukoza maruz kalan monosit hiicrelerinin sayisi doza bagiml olarak 48.
saatte artmistir (p<0.000). Ortamda glukoz bulunmadan insulin uygulanan gruplarda hiicre
sayisi kontrole gore artmis olmasina ragmen glukoz uygulanan gruplar kadar belirgin
bulunmamistir (p<0.05). Glukoz uygulamasi hucrede proliferatif etkiye neden olmasina
ragmen supernatantlarda LDH duzeyleri artmis bulunmustur (sirasiyla kontrol, glukoz 1000
g/dl, insulin 20 1U/ml; 130+5.4, 201+11, 158+7.4). Hiperglisemi hiicre lizatlarinda kaspaz-3
dizeylerinde kontrol grubuna goére anlamli degisiklik yapmamistir. Doz bagimli olarak glukoz
uygulamasi TNF-a sekresyonuna neden olmustur. insulin uygulamasi TNF-a
sekresyonundaki artigi baskilayamamistir.

Tartisma ve sonug¢: Monontkleer hicreler hiperglisemiye hiicre sayisinda artisla cevap
vermektedirler. Yiksek doz glukoz uygulamasi mononukleer hiicrelerde kismi toksik etki
yaratsa da proliferatif etki daha belirgin goérilmektedir. Glukoza bagl toksik etkiye
proenflamatuar sitokin salinimi katiimakla beraber kaspaz-3 artigi eslik etmemektedir. Her
iki etki ortama eklenen insulinden etkilenmemektedir. Calismamizin sonucunda
mononUkleer hilicre serisinin ortamda artmis glukoz konsantrasyonuna TNF-a saliniminda
artis ve proliferasyonla cevap verdigini gostermistir. Glukoz doza badimli olarak bu
hiicrelerde aktivasyona neden olmaktadir.

Kaynaklar:

1. Heilbronn LK, Campbell LV. Adipose tissue macrophages, low grade inflammation and
insulin resistance in human obesity. Curr Pharm Des. 2008;14(12):1225-30

2. Bastard JP, Maachi M, Lagathu C, Kim MJ, Caron M, Vidal H, Capeau J, Feve B. Recent
advances in the relationship between obesity, inflammation, and insulin resistance. Eur
Cytokine Netw. 2006;17(1):4-12
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MONOSITER VE ENDOTELIAL HUCRE SERILERININ FARKLI KOSULLARDA
KOKULTURLERININ PROTEOMIK ANALIZi

Nuray Yazihan', Duygu ©zel Demiralp?, Cagri Giimustekin?, Haluk Ataoglu’

Ankara Universitesi, Tip Fakiiltesi, Molekiiler Biyoloji Birimi’, Biyoteknoloji
Enstitiisi®

nurayyazihan@yahoo.com

Girig ve amag¢: Enflamatuar slrecte ortama salinan molekiller hastaliklarin tani ve
izleminde, ayrica bu slreci engellemeye yonelik tanimlanabilen molekiller de tedavi
amaciyla kullanilabilmektedir. Aterosklerotik olayin lipid partikillerinin vaskiler yapilarda
birikmesi  sonucu endoteli aktive ederek I6kosit adezyon molekdullerinin, sitokin ve
kemokinlerin saliniminin artmasiyla dolagimdaki monosit ve doku makrofajlarinin da
enflamasyon alanina gekildigi, surekli artarak ilerleyen enflamatuar bir slrecin olugsmasi
olarak tanimlanmaktadir. Bu calismada insan monositer hilcre serisi THP-1 ile insan
umbilikal ven endotel hiicre serisi HUVEC in enflamatuar ve oksidatif kosullarda protein
sekresyon cevaplarindaki degisimlerin protemiks analizle degerlendiriimesi amaclanmistir.

Materyal- Method: Calismada THP-1 ve HUVEC hicre dizileri tek tek ve kokiiltiire edilerek,
hiicreler 1 pug/ml lipopolisakkarid (LPS, E. Coli, 0111) ve 100 uM H20: ile uyarilarak makrofaj
aktivasyonu saglanmig, hicrelerin tek tek ve kokiltir ortaminda 24. saatlerde protein
sekresyon cevaplari her iki hicre lizatlarindan ve supernatantlardan belirlenmigtir.
Proteinlerin pH noktalarina gore dagihmi (IEF) Izoelektrik odaklanma igin Bio-RAD protean
IEF (US) cihazinda kuru elektroforezle yapilmistir. ikinci boyut ayrim ile molekdler
agirliklarina gore dagilimi saglamak amaci ile %12.5 lik polyakrilamid jel kullaniimistir.
(SDS- PAGE). Jel Gzerindeki protein profili igerisinden segcilen spotlar jelden geri ahmda
Bio-RAD spot kesim sistemi kullanilarak ve triptik kesim ile peptidlere kesilerek proteinler
MALDI-TOF-MS kitlespektrometresi ile PLGS protein analiz programlari yardimi ile
tanimlanmigtir.Calisma kapsaminda hucrelerin LPS ve H,O, uyarimina cevaplari ayrica
canl hiicre ylizdesinde ve apoptotik aktivite degisikligin MTT ve caspase-3 diizeyi florimetrik
olcumleriyle de belirlenmisgtir.

Bulgular: Endotel hiicreleri, monositer hiicre serisine gore enflamatuar ve oksidatif hasara
daha duyarh bulunmus ve apoptotik siireci caspase-3 aktivasyonu ile uyarmistir. Endotel
hicrelerinde H,O, uygulamasi LPS uygulamasina gére hiicre sayisinda 2. saatten itibaren
daha fazla azalmaya yol agmistir (2, 24 ve 48 saatlerde sirasiyla H,O, ve LPS uygulamasi
sonrasi hiicre sayisinda degisim: % 75, 73, 61 ve % 91, 93, 92). Proteomik analizler
sonucunda THP-1 ve HUVEC hiicrelerinde LPS ile 24 saatlik uyarim sonrasinda IL-6 R, IL-
23 subunit 6ncu, IL-2 R, IL-2, IL-8, galektin-1,2,3,5 ekspresyonlarinda artisa neden
olmustur. Hicrelerin uyarimlara cevap olarak sekrete olan proteinler listelenmistir.

Sonug: Endotel hiicreleri LPS, H202 uygulamasina monositer hiicrelerden daha duyarlidir.
Endotel hicrelerindeki hasar farkli stres kosullarinda monosit varliginda artmaktadir. Farkh
patojen ve uyaranlarin enflamatuar kosullarda endotelial cevaba etkisinin belirlenmesi
ateroskleroz ve vaskiler patolojilerin patogenezinde &nemli olan molekdillerin
aydinlatiimasini saglayabilecektir.

Kaynaklar:

1. Karsan A, Blonder J, Law J, Yaquian E, Lucas DA, Conrads TP, Veenstra T. Proteomic
analysis of lipid microdomains from lipopolysaccharide-activated human endothelial cells. J
Proteome Res. 2005 Mar-Apr;4(2):349-57.

2. Gadgil HS, Pabst KM, Giorgianni F, Umstot ES, Desiderio DM, Beranova-Giorgianni S,
Gerling IC, Pabst MJ.Proteome of monocytes primed with lipopolysaccharide: analysis of the
abundant proteins. Proteomics. 2003 Sep;3(9):1767-80.
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YENI BIR INVITRO ALVEOLAR BARIYER MODELI VE BARIYERDE YER ALAN
HUCRELERIN PROTEMIKS ANALIZI

Nuray Yazihan', Emel Baloglu?, Duygu Ozel Demiralp®, Cagri Guimiistekin®, Heimo
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Giris ve Amag: Akcigerde alveolar epitel hicreleri ve mikrovaskiler endotel
hicreleri, akciger havalanma alani ile kan kompartmani arasindaki bariyeri
olusturmaktadir. Bu bariyerdeki herhangi bir bozulma interstitial alanda ve/veya
alveolar boslukta sivi birikimi ve 6demle ve takip eden hipoksemi ile sonuglanir.
Mevcut in vitro izole akciger modeli ve tekli veya ikili hiicre kokiltir modelleri,
akciger bariyer fonksiyon ve sekresyon bozukluklarini aciklamaya vyeterli
olamamaktadir. Bu nedenle bu c¢alismada ileride farkli hastalik modellerine de
uygulanabilecek Ugli hicre kokdltiriinden olusan yeni bir alveolar modeli
tariflenerek bu bariyerde yer alan hicrelerin tek tek ve ¢oklu kokdltir ortaminda
protein sekresyon fonksiyonlarinin belirlenmesi amaglanmistir.

Materyal ve Metod: Calismada sprague-dawley erkek yetiskin siganlardan
alveolar makrofaj ve tip Il pnémosit izole edilerek akciger endotel hicreleri ile ikili,
Ucla kokultar yapilmistir. Hicreler 1 pg/ml lipopolisakkarid (E. Coli, 0111) ile
uyarilarak makrofaj aktivasyonu saglanmig, hicrelerin tek tek ve kokultur
ortaminda 24. saatlerde protein sekresyon cevaplari hicre supernatantlardan
belirlenmistir. Proteinlerin pH noktalarina gére dagilimi (IEF) Izoelektrik odaklanma
icin Bio-RAD protean IEF (US) cihazinda kuru elektroforezle yapilmistir. ikinci
boyut ayrim ile molekiler agirliklarina gore dagilimi saglamak amaci ile %12.5 lik
polyakrilamid jel kullaniimistir. (SDS- PAGE). Jel Uzerindeki protein profili
icerisinden segilen spotlar jelden geri alimda Bio-RAD spot kesim sistemi
kullanilarak ve triptik kesim ile peptidlere kesilerek proteinler MALDI-TOF-MS
kitlespektrometresi ile PLGS protein analiz programlari yardimi ile tanimlanmistir.

Bulgular: Calismalar sonucunda olusturulan kokiltir ortaminda hicre geligimleri
ve yasamlarinin devamlihidl uygun sekilde devam etmistir. Pnémositlerin invitro
ortamda farklilagsmalarinin ve c¢ogalmalarinin makrofaj varhdinda hizlandigi
gOzlenmistir. Sonraki proteomik analizlerde sekrete olan proteinler listelenerek bu
olaya katilabilecek olasi mekanizmalarin aydinlatiimasina ydnelik molekillerin
analizi de eklenmistir. Proteomiks analizlerinde henliz tanimlanmamis proteinler
bulunmus bu proteinlerin tanimlanmasina yonelik ¢alismalara baslanmigtir. Hiicre
supernatantlarinin  proteomiks analizlerinde LPS uyarimi sonucunda actin,
interlokin 2, 15, 21 gibi sitokinlerin dizeylerinde, preproendotelin, endotelin-1 ve 3,
safaratoksin ve bibrotoksin gibi endotelial fonksiyon duzenleyicilerinin
sekresyonunda ve P ve E selektinlerde belirgin dedisime neden olmustur. Kokultar
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rguplarindaki cevap tekli cevaplara goére farklilik gostermis ve farkli proteinler
listelenmistir.

Sonug: Calismamizda uygulanan in vitro alveolar akciger modeli epitelial, makrofa;j
ve endotelial etkilesimi degerlendirmek agisindan sadece akciger degil karaciger
beyin testis gibi 6zellikle bariyer 6zelligi gosteren dokulara da uyarlanabilir. Model
uzerinde hipoksi, LPS, H202 ve farkli toksik uyaranlara cevabi c¢alismak
mumkundur. Calisma kapsaminda hucrelerden sekresyonu tanimlanan proteinler
enflamatuar sirecte aktive olan ve hicreler arasinda etkilesim hakkinda bilgi
vererek farkli hastallk modellerinde tani ve tedavi modalitelerinin olusumuna
katkida bulunabilecektir.

Calisma doktora sonrasi yurtdisi arastirma bursu kapsaminda TUBITAK ve
Heildelberg Universitesi tarafindan desteklenmigtir.

Kaynaklar:

1. Frank JA, Wray CM, McAuley DF, Schwendener R and Matthay MA. Alveolar
macrophages contribute to alveolar barrier dysfunction in ventilator-induced lung
injury. Am J Physiol Lung Cell Mol Physiol 291: L1191-L1198, 2006

2. Gonzalez NC and Wood JG. Leukocyte-endothelial interactions in environmental
hypoxia. Adv Exp Med Biol 502: 39-60, 2001.

3. Lewis JA, Rao KM, Castranova V, Vallyathan V, Dennis WE, Knechtges PL.
Proteomic analysis of bronchoalveolar lavage fluid: effect of acute exposure to
diesel exhaust particles in rats. Environ Health Perspect. 115(5):756-63, 2007.
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PCB 126°’YA MARUZ KALMIS ZEBRA BALIGI LARVALARINDAKI
SENSORIMOTOR HASARLAR

_ Turgay Sisman’, Suat Colak’, Fatime Geyikoglu'
Ataturk Universitesi Fen Edebiyat Fakultesi Biyoloji Bolimii', Erzurum
ffgeyikoglu@yahoo.com

Giris ve Amacg:Poliklorlu Bifeniller (PCBs) cevresel kirleticilerden olup toksik
bilesiklerdir. Bu bilesiklerin nérotoksisitesiyle ilgili olarak 6zellikle laboratuar
hayvanlariyla yapilmis ¢ok sayida arastirma mevcuttur (Rice 1997, Crofton ve Rice
1999). Bu galismada PCB bilesiklerinden PCB 126’nin Zebra bahgi (Danio rerio)
larvalarinda duyusal hassasiyet Uzerine etkisinin olup olmadigdi arastirilmistir.
Materyal ve Metod: Daha onceki denemelerimizde belirledigimiz subletal dozda
(1.00 ppm) koryondan yeni ¢ikan larvalar 48 boyunca PCB 126’ya maruz birakildi.
Uygulamayi takiben 4 giin slreyle stereo mikroskop altinda larvalarin yizme
hareketleri 12 saatte bir goézlendi. Ayrica ucu steril bir 6ze ile larvalara dokunmak
suretiyle duyu hassasiyeti testi yapildi. Dokunmaya kargi verilen yanitlar 24 saat
sureyle kaydedildi.

Bulgular: PCB 126 uygulanmis balik larvalarinda yizme hareketlerinde kontrole
oranla 6nemli oranlarda azalmanin oldugu goézlendi. Dokunmaya kargi verilen
tepkilerdeki zayiflik larvalardaki paralizi durumu olarak yorumlandi. Paraliz olan
larvalarin ¢cogunun 4. ginin sonunda 6ldugu tespit edildi.

Tartisma ve Sonug: Sonugta PCB 126 Zebra bahgi larvalarinin néral sistemini
etkileyerek sensorimotor hasarlara yol actigi gortlmistir. Noérokimyasal ve
norobiyolojik proses boyunca PCB bilesiklerinin 6zellikle dopamin dengesini
bozmasi (Richardson ve Miller 2004) bu néral dejenerasyonun nedeni olarak
gosterilmigtir.

Kaynaklar:

1) D.C. Rice, Effect of postnatal exposure to a PCB mixture in monkeys on multiple
fixed interval-fixed ratio performance, Neurotoxicol. Teratol. 19 (1997) 429-434.

2) K.M. Crofton, D.C. Rice, Low-frequency hearing loss following perinatal
exposure to 3,3',4,4'5-pentachlorobiphenyl (PCB 126) in rats, Neurotoxicol.
Teratol. 21 (1999) 299-301.

3) J.R. Richardson, G.W. Miller, Acute exposure to Aroclor 1016 or 1260
differentially affects dopamine transporter and vesicular monoamine transporter 2
levels, Toxicol. Lett 148 (2004), 29-40.
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YUKSEK DOZDA GLIKOKORTIKOIT UYGULANAN SICANLARIN
ERITROSITLERINDEKI OKSIDAN — ANTIOKSIDAN DENGE UZERINE
E VITAMINIi VE SELENYUM ILAVESININ ETKILERI
E. Beytut', M. Aksakal’, R. Yiice?, N.N. Kamiloglu', N. Demirci', H. Uslu’,
S. Saral',, E. Kog', Y. Kurt'
'Kafkas Universitesi Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Kars.
Firat Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Elazig.
Giris ve Amag: Glikokortikoitler (GC) insanlarda bircok hastaligin tedavisinde
yaygin olarak kullaniimaktadir . Ancak GC’lerin yuksek dozlarda ya da uzun sire
kullanimlarinda organlarda fonksiyon kayibi gibi zararl etkilere neden olmasi gigli
bir problem olarak karsimiza ¢ikmaktadir (1). Bu nedenle galismamizda, yiiksek
dozda prednisolon uygulanan ratlarin eritrositlerinde antioksidatif savunma sistemi
ve tiyobarbiturik asit sustrat (TBARS) dizeyleri lizerine E vitamin ve Se ilavesinin
etkileri arastiriimigtir.

Materyal ve Metod: Wistar Albino erkek ratlar her grupta 50 adet olmak Uzere 5
gruba ayrilmis ve normal diyetle beslenmistir. Ayrica, 3., 4. ve 5. gruplara 30 gin
suresince gunlik olarak sirasiyla 20 mg/kg b.w. E vitamini, 0.3 mg/sican Se ve
bunlarin kombinasyonlari verilmigtir. Bu uygulamadan sonraki 3 giin kontrollere
serum fizyolojik, diger 4 gruba ise 100 mg/kg b.w. prednisolon intramuskular (i.m.)
uygulanmistir.  Prednisolon uygulamasini takiben her gruptan 10 adet olacak
sekilde ratlar 4., 8., 12., 24. ve 48. saatlerde oldurllerek eritrositlerinde glutatyon
peroksidaz (GSH-Px), katalaz (CAT), slperoksit dismutaz (SOD) aktiviteleri,
glutatyon (GSH) ve TBARS dizeyleri belirlenmistir. Tim gruplar arasindaki
farklilhklar igcin Mann-Whitney U testi uygulanmistir. Bu analizler igcin SPSS 9.05
paket programi kullaniimigtir.

Bulgular: Prednisolon uygulanan grubun eritrosit GSH-Px, SOD, CAT aktiviteleri 4.
saatte azalmaya baslayarak, 24. saatte enzim aktiviteleri kontrol dizeylerinin
sirasiyla %39 (p<0.01), %67 (p<0.001)ve %43’lUne (p<0.01) kadar dismis; 48.
saatte ise tekrar kontrol diizeylerine dogru artis gostermistir. Ayni sekilde rediikte
GSH duzeyleri de 4. saatten itibaren azalmaya baslayarak, 12. saatte kontrollerin
% 51’ne (p<0.01) kadar diusmis ve 48. saatte ise tekrar kontrollere dogru bir
dizelme goézlenmistir. Yiksek doz prednisolon uygulanmasi ise 24. saatte beyin
TBARS dizeylerini kontrollerin 5 katina kadar ulastirmistir.
Tartisma ve Sonug: Sonug olarak, yiksek dozda kortizol verilmesinin plazmada
MDA dulzeylerini arttirirken; eritrositlerde antioksidan enzim duzeylerini disurdugd,
ancak E vitamini ve Se verilmesi ile plazma MDA dizeyleri azalirken, eritrosit
antioksidan enzim dizeylerinin arttigi gézlendi. Dolayisiyla, E vitamini ve Se’un,
kortizoliin neden oldugu serbest radikallerin olumsuz etkilerini 6nlemede 6énemli rol
oynayabilecekleri kanaatine varildi.
Kaynaklar
1) Watanabe C, Kim CY, Satoh H. Tissue-Spesific Modification of Selenium
Concentration by Acute and Chronic Dexamethasone Administration in Mice.
BrJ Nutr 1997;78; 501-509.
2) Kawamura T, Yoshioka T, Bills T, Fogo A, Ichikawa |. Glucocorticoid Activates
Glomerular Antioxidant Enzymes and Protects Glomeruli from Oxidant Injuries.
Kidney Internation 1991; 40; 291-301.

215



P-130

AFB, ILE OLUSTURULMUS KARACiGER ve KAS HASARLARINA KARSI BAZI
ANTIOKSIDANLARIN KORUYUCU ROLU

Fatime Geyikoglu"", Aysel Temelli®, Suat Colak', Hasan Tiirkez'
'Atatiirk Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi, Biyoloji Bolimu, 25240, Erzurum
*Atatiirk Universitesi, Kazim Karabekir Egitim Fakiiltesi, Biyoloji Ogretmenligi
Bolima, 25240, Erzurum
geyikogluff@yahoo.com

Giris ve Amag: Aflatoksin B4 (AFB,) dogal olarak kiiflenmis tarimsal Urinler, yem
ve hazir besinlerde en sik karsilagilan ve bu nedenle ¢evre ve insan saghgini ciddi
boyutlarda tehdit eden bir mikotoksin tiriddr (1). GlUnimiz teknik olanaklari ile
mikotoksinlerin  tamamiyla bertaraf edilmesi hemen hemen olanaksiz
g6zikmektedir (2). Bu arastirmada, fare karacigeri ve extensor digitorum longus
(EDL) kasi AFB, toksisitesine karsi bazi antioksidan maddelerin (6.35 mg/kg
sodyum selenit, 50 mg/kg borik asit ve 50 mg/kg C vitamini) koruyucu rollerini
degerlendirmek amaciyla histolojik ve histokimyasal metodlarla ¢alisildi.

Materyal ve Metod: Fareler (BALB/c) sekiz gruba (n=5) ayrildi. Kontrol grubu hari¢
diger gruplardaki farelere AFB; (3mg/kg) ve farkli konsantrasyonlardaki sodyum
selenit, borik asit ve C vitamini es zamanli olarak ayr ve birlikte gavajlama yoluyla
verildi. Uygulamadan 14 giin sonra karaciger ve kas 6rnekleri alindi. Parafin bloklar
ve kriyostatdan alinan kesitler Hematoksilen-eozin (HE) ve siiksinik dehidrojenaz
(SDH) ile boyandiktan sonra isik mikroskobu ile incelendi.

Bulgular: Kontrol grubuyla karsilastirildiginda AFB1 hepatositlerde lipid birikimi,
inflamasyon ve sinuzoidal dilatasyonlara sebep oldu. Buna karsilik antioksidanlarin
koruyucu etkisiyle karaciger kontrollerdekine benzer bir hal aldi. Diger taraftan,
3mg/kg AFB, kas liflerinin tim tiplerinde (I, IIA ve 1IB) SDH aktivitesini belirgin bir
sekilde artirdi (tip II'den I'e). Ancak antioksidanlarin etkisi ile lif tipleri
kontrollerdekine benzer bir durum gdésterdi.

Tartisma-Sonug: Sonuglarimiz AFB, kullanimina bagli olarak gelisen karaciger ve
kas hasarlarinin dénlenmesinde sirasiyla, sodyum selenitin, borik asitin ve C
vitamininin faydali etkilerini ilk kez ortaya koydu.

Kaynaklar

1 McKean, C., Tang, L., Tang, M., Billam, M., Wang, Z., Theodorakis, C.W.,
Kendall, R.J., Wang, J.S., 2006. Comparative acute and combinative toxicity of
aflatoxin B1 and fumonisin B1 in animals and human cells. Food Chem Toxicol., 44
(6), 868-876.

2 Sanli, Y., 2002. Veteriner Klinik Toksikoloji. Glingér Matbaacilik, istanbul. ISBN:
975-6676-08-6.
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OSTROJENIN DENEYSEL KOLIT MODELINDEKI ANTI-INFLAMATUVAR
ETKISINDE ER-BETA RESEPTORLERININ ROLU

Giilsiin Memi', Zarife Nigar Ozdemir’, Feriha Ercan?, Berrak C. Yegen1
Marmara Universitesi Tip Fakdltesi, Fizyoloji ABD,
2 Marmara Universitesi Tip Fakiltesi, Histoloji ve Embriyoloji ABD,
Haydarpasa,istanbul, glsnmemi@gmail.com

Giris ve Amag: Ostrojenin overler disinda da birgok dokuda sentezlendigi ve
Ureme fonksiyonundaki rolinin yani sira anti-inflamatuvar ve immiin destekleyici
rol oynadigi bilinmektedir. Yapilan c¢alismalar, non-spesifik Ostrojen reseptor
agonisti olan 17-beta 6stradioliin gesitli inflamatuvar olaylarda koruyucu oldugunu
goOstermistir. Kolitte de anti-inflamatuvar etkisi daha énce gézlenmis olan Gstrojenin
hangi reseptor alt tipi Uzerinden etki gdsterdigini arastirmak amaciyla, deneysel
kolit modelinde 06zgln Ostrojen reseptor agonistleri ile tedavi uygulanmasi
planlandi.
Yontem: Yerel hayvan deneyleri etik kurulundan onay alinmasini takiben, ketamin
anestezisi altinda erkek Sprague-Dawley siganlarda (250-300 gr) anlsten 8 cm
iceriye polietilen bir kateter yardimiyla intrarektal olarak asetik asit (1 ml, %5)
uygulanarak kolit olusturuldu. Koliti takiben zeytinyadi icinde hazirlanan ERa
agonisti (PPT; 1 mg/kg/gin) veya ERP agonisti (DPN; 1 mg/kg/gin) veya
zeytinyagi (1ml/kg) ile 3 glnlik tedaviler yapildi. Kontrol grubunda ise kolit
olusturulmadan 3 giin kas igine zeytinyadi uygulandi. Siganlar 3 giin boyunca
defekasyon sikliklarini takip etmek Uzere gbézlem altinda tutuldu. Son tedavi
uygulamalarindan 24 saat sonra siganlar dekapite edilerek, kolonda makroskopik
skorlama yapildi ve oksidan hasarin belirlenmesi ve histolojik degerlendiriimesi
amaciyla kolon oOrnekleri alindi. Lipit peroksidasyonunun goéstergesi kabul edilen
malondialdehit (MDA) ile antioksidan glutatyon (GSH) dizeyleri ve dokuya nétrofil
gOclni gosteren miyeloperoksidaz (MPO) aktivitesi 6lguldd; 1s1k mikroskobu ile
hasar dereceleri degerlendirildi. Sonuglar ANOVA ile analiz edildi.
Bulgular: Kolit olusumuna bagli olarak kolonda MPO ve MDA duzeylerinde
gb6zlenen artisin ve makroskopik ve mikroskopik olarak derecelendirildiginde arttigi
belirlenen hasarin, ERB agonisti DPN verilen grupta azaldigi ve artmis kolon
motilitesinin de azaldigi gorildi (p<0.05).
Tartisma ve Sonug: ERP reseptorlerinin, ERo reseptérlerinin aksine, tGreme
sistemi ile ilgili islevlerde roliinin ¢ok daha az oldugu bilinmektedir. Calismanin
sonuglari, dstrojenin  kolon inflamasyonundaki hafifletici  etkisinde ERf
reseptorlerinin  araci oldujunu ortaya koymaktadir. Ancak, kolitte ERf
agonistlerinin yeni bir tedavi se¢enegi olarak 6éngdrulebilmesi igin ilave deneysel ve
klinik calismalara gereksinim bulunmaktadir.

Kaynaklar:

1. Haris A., Albert M., Leathurby Y., Malamas S.; Evaluation of an estrogen
receptor-B agonist in animal models of human disease, Endocrinology
2003;144(10);4241-4249.

2. Cevik H, Erkanli G., Ercan F., Yegen B.C. Exposure to continuous darkness
ameliorates gastric and colonic inflammation in the rat: Both receptor and non-
receptor-mediated processes, Journal of Gastroenterology and Hepatology
2005; 20, 294-303.

217



P-132
DIYABETIK SICANLARDA STATIN UYGULAMASININ SiYATIK SINIiR UZERINE ETKISIi

Nuran Ekerbicer’, Tugba Giirpinar?, ibrahim Tuglu®, Turgay Barut®, Figen Tarakgi*, Nazan
Uysal Harzadin®
Celal Bayar Universitesi, Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD', Farmakoloji AD?, Histoloji-Embriyoloji
AD3, Saglik Hizmetleri Meslek Ylksek Okulu4, Manisa; Dokuz Eylul Universitesi Tip
Fakiiltesi Fizyoloji AD5; izmir. aladag_nuran@hotmail.com

Giris ve Amag: Diyabetik noropati diyabetin 6nemli morbidite nedenlerinden birini
olusturmaktadir (1). Diyabetik néropatinin patogenezinde; vazokonstriktor aktivitede artis ve
vazodilator aktivitede azalmanin yaninda, endotel hiperplazisi, kapiller bazal membran
kalinlagsmasi gibi faktorler de rol oynamaktadir. Bu nedenlerle olusan doku hipoksisi,
mikrovaskiler dolagim bozuklugu ve néronal disfonksiyona neden olmaktadir (1, 2). Son
zamanlarda statin grubu ilaclarin hipolipidemik 6zelliklerinden bagimsiz olarak diyabetik
periferal néropati Uzerine olumlu etkileri oldugu, siyatik sinirde (SN) mikrodolagimi onarici ve
koruyucu etkileri Uzerinden gosteriimistir (2, 3). Bu arastirmanin amaci; deneysel
olusturulmus diyabette siyatik sinir dokusunun incelenmesi ile statin grubu bir hipolipidemik
ilag olan atorvastatin tedavisinin diyabetik noropati Uzerine etkilerinin, oksidatif stres ve
apoptosis bulgulari ile iligkilendirilerek arastiriimasidir.

Materyal ve Metod: C.B.U Etik Kurul onayh calismamizda wistar tiirii siganlar; kontrol (K)
(n=6), streptozotosin ile induklenmis diyabetik (STZ) (n=6) ve atorvastatin tedavisi
uygulanan diyabetik (STZ+AT) (n=6) olarak U¢ gruba ayrildi. Diyabet tek doz STZ (55
mg/kg, i.p.) enjeksiyonu ile olusturuldu. Atorvastatin tedavisi diyabet indiksiyonundan
sonraki altinci haftada baslanarak iki hafta uygulandi (8 mg/kg/giin). Deneylerin bitiminde,
siyatik sinir doku o&rnekleri ¢ikarilarak, formalinle fikse edildi ve 6&rnekler histolojik,
immunohistokimyasal (TGF-81, NOS ve TUNEL) ve morfometrik yontemler ile incelendi.
ince yapi elektron mikroskopla degerlendirildi (TEM).

Bulgular: Siyatik sinirin mikroskobik incelemesinde diyabetik grupta normal doku
organizasyonunun bozuldugu gorildi. Atorvastatin tedavisi alan diyabetik grupta hasarin
azaldigi ve morfolojik butlinligin korundugu goézlendi. Olusan hiicre dejenerasyonu ve
6limiu  hem histokimyasal hem de immunohistokimyasal agidan morfometri ile
degerlendirildi. Sonuglar Graphpad 3.0 istatistik programinda ANOVA ile karsilastirildi.
Diyabetik grupta anlamli hiicre hasarinin varligi gézlemlendi (p<0.05). Ancak TGF-B1, NOS
ve TUNEL artmis immunoreaktivitelerinin atorvastatin tedavisi ile azaldigi gorildi (p<0.05).
Siyatik sinirin TEM ile yapilan ince yapi incelemesinde, olusan hasar ve tedavinin anlaml
(p<0.05) yarari 6zellikle miyelin kilifta tanimlanan bulgular ile desteklendi.

Tartisma-Sonug: Bu calismada, atorvastatinin diyabetik ndropati Gzerine olumlu etkileri
oldugu gorulmustir. Diyabete bagl ortaya gikan norolojik hasarin dnlenmesi ve tedavisinde
statin grubu ilaclarin 6nem tasididini gosteren daha ileri diizey arastirmalara gerek oldugu
dusundlmektedir.

Kaynaklar

1. D Ziegler. Treatment of diabetic neuropathy and neuropathic pain: how far have we
come? Diabetes Care. 2008;31 Suppl 2:255-61.

2. N.E. Cameron, S.E. Eaton, S. Tesfaye. Vascular factors and metabolic interactions in the
pathogenesis of diabetic neuropathy, Diabetologia. 2001;44:1973-1988.

3. M Li, H Nishimura, KF Kusano, G Qin, Yoon YS, Wecker A, Asahara T, Losordo DW.
Neuronal nitric oxide synthase mediates statin-induced restoration of vasa nervorum and
reversal of diabetic neuropathy. Circulation. 2005;112:93-102.
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TiP 2 DIABETES MELLITUS' LU HASTALARDA SERUM LEPTIN SEVIYELERI iLE
OSTEOPOROZ ARASINDAKI iLiSKi

Sefa Gliltiirk", Tuncer Demir’, Sena Erdal’

Cumbhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi, Fizyoloji AD, Sivas
drtuncer2003@yahoo.com

Giris ve Amag: Leptinin insan kemik fizyolojisinde herhangi bir rolt olup olmadigi énemli bir
sorudur. Insandaki kesitsel calismalar leptin ve osteoporoz arasinda herhangi bir iligki
olmamasindan, aralarinda pozitif veya negatif iliskinin bulunmasina kadar degisen farkli
sonuglar gostermistir. Diyabetik hastalarda serum leptin konsantrasyonu ile osteoporoz
arasindaki iliskiyi calismayr amacladik.

Materyal ve Metod: Bu calisma, Tip Il diyabeti olan 47 kadin (yas ortalamasi 56.2+8.7 yil)
ve 30 erkek (yas ortalamasi 58.2+10.5 yil) ile saglikli 25 kadin (yas ortalamasi 52.6+10.2
yil) ve 24 erkek (yas ortalamasi 53.849.3 yil) zerinde yapildi. Serum leptin seviyesi
radioimmiinoassay yéntemi ile human leptin IRMA kiti (Diagnostik Sistems Laboratories
[DSL,USA] No:23100) kullanilarak 6lgildi. Kemik mineral yogunlugu (KMY) ise dual-energy
X-ray absorbtiometri (DEXA) yéntemi ile (Hologic QDR-4500 densitometer) L1-4 (6n-arka)
ve femurdan olgiildii. Istatistiksel analizlerde SPSS 13.0 kullanildi. KMY degerleri g/cm?
seklinde ortalamatstandart sapma (ortxSS) olarak ifade edildi. Calismanin istatistiksel
analizinde student-t testi ve korelasyon analizi kullanildi.

Bulgular: Kontrol ve hasta gruplarinda kadinlarin leptin duzeyleri, erkeklere gore anlamh
olarak yiksek bulunmustur (p<0.05). Femur boynu KMY’leri karsilastiriidiginda Tip-Il DM’li
kadinlarda kontrol grubuna goére (sirasiyla 0.78 +0.14 ve 0.87+0.14) ve Tip-ll DM
erkeklerde kontrol grubuna gore (sirasiyla 0.79+0.11 ve 0.89+0.12) anlamli derecede
disuktd. Lumbal vertebra KMY’leri karsilastirildiginda ise Tip-Il DM’li erkeklerde kontrol
grubuna gore (sirasiyla 0.73+0.01 ve 0.96+0.13) anlamli derecede disukken Tip-Il DM’li
kadinlar ile kontrol kadinlar (sirasiyla 0.87+0.13 ve 0.87+0.13) arasinda anlamh bir farkhlik
yoktu.Tip-Il DM’li erkeklerde ve kontrol erkeklerde femur boyun KMY ile Leptin arasinda
anlamli bir korelasyon bulunmaktadir. (sirasiyla r= 0,528, r= 0,503; timu igin p<0.05).
Tartisma ve Sonug: Elde ettigimiz sonuglara gore Tip-l DM hastaligi, kadinlarda ve
erkeklerde KMY'yi azaltici etki géstermistir. Kadinlar KMY’ye gore degerlendirildiginde femur
boynu d&lgumleri, L1-L4 ile karsilastinldiinda daha hassasiyet gdstermektedir. Tim
erkeklerde femur boynu KMY ile leptin arasinda pozitif bir korelasyon bulunurken kadinlarda
bulunmamasi erkeklerde leptin hormonunun daha efektif fonksiyon gostermesinden
kaynaklanabilir.

Kaynaklar:
1) F. Rauch, W.F. Blum, K. Klein, B. Allolio and E. Schonau, Does leptin have an effect on
bone in adult women? Calcif Tissue Int 63 (1998), pp. 453—455.

2) T. Thomas, B. Burguera, L.J. Melton 3rd, E.J. Atkinson, W.M. O’Fallon and B.L. Riggs et
al. Role of serum leptin, insulin, and estrogen levels as potential mediators of the
relationship between fat mass and bone mineral density in men versus women, Bone 29
(2001), pp. 114-120.

3) M. Blum, S.S. Harris, A. Must, E.N. Naumova, S.M. Phillips and W.M. Rand, Leptin, body
composition and bone mineral density in premenopausal women, Calcif Tissue Int 73
(2003), pp. 27-32.
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ALUMINYUM’UN OLUSTURDUGU OKSIDATIF STRESE KARSI ELLAGIK ASIT'IN
KORUYUCU ETKISININ SERUM ANTIOKSIDAN PARAMETRELERINDE INCELENMESI

A. Ozkaya', S. Celik', A.Yiice?, Z. Sahin®, O. Yilmaz *

' Firat Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi, Kimya Bolimii, ELAZIG
2Firat Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dall, ELAZIG
% Firat Universitesi, Tip Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, ELAZIG
*Firat Universitesi, Fen-Edebiyat Fakultesi, Biyoloji Bélumu, ELAZIG
zafersahin55@yahoo.com

Giris ve Amag: Aliminyumun lipit peroksidasyonu sonucunda birgok hastalia neden
oldugu iddia edilmektedir. Aliminyumun néronal membrana baglanmasi ile demirin
olusturdugu serbest radikaller bu olay1 kolaylastirmaktadir. Sonugta, aliiminyumun
membrana baglanmasi arttikca oksidasyon olayl daha hizli gergekleserek, membrandaki
hasar artisina neden olmaktadir (1,2). Ellagik asit'in antimutajenik, antikanserojenik ve
antioksidan aktiviteye sahip bir madde oldugu bildiriimektedir (3). Bu ¢alismada Aliiminyum
Klorlr (AICI3) ile oksidatif strese ugratiimis siganlarin serum katalaz ve glutatyon peroksidaz
(GSH-Px) enzim aktivitesi ile malondialdehid (MDA) ve glutatyon (GSH) duzeyleri Uzerine
Ellagik asit’'in koruyucu etkisi incelenmistir.

Materyal ve Metod: Eriskin 24 adet erkek sigan; Kontrol, Ellagik asit, AICI3 ve AICls+ Ellagik
asit olarak gruplara (n=6) ayrildi. Siganlara Ellagik asit 12 mg/kg (i.p.), AICI3; 8,3 mg/kg
(gavaj), AICIs+ Ellagik asit 8,3 mg/kg+12 mg/kg dozda uygulandi. Analizler i¢in UV-1700
Shimadzu marka spektrofotometre kullanildi. istatistiksel analiz igin SPSS 10 programi
kullanildi. Gruplar arasindaki karsilastirma varyans analizi (ANOVA) ile gruplar arasindaki
farkliliklar ise LSD testi ile degerlendirildi.

Bulgular: AICI3 grubu siganlarda MDA dizeyi kontrol grubundakilere gore artti (p<0.001).
Ellagik asit'in etkisiyle AICIz+ Ellagik asit grubu siganlarda MDA dizeyi AICI3 grubundakilere
gbre azaldi (p<0.001). GSH duzeyinin Ellagik asit (p<0.05) ve AICI3+ Ellagik asit (p<0.01)
grubunda kontrol grubuna gore arttigi saptandi. Bitlin gruplarin katalaz enzim aktivitesinin
kontrol grubuna gore arttigi tespit edildi (p<0.001). GSH-Px enzim aktivitesinde bitln
gruplarda kontrol grubundakilere gore artis olmasina ragmen, bu durum en yiiksek diizeyde
Ellagik asit verilen grupta tespit edilmistir (p<0.001).

Tartisma ve Sonug: Ellagik asit'in, AICI5’Un olusturdugu oksidatif hasari engelleyici etki
gosterdigi gorilmektedir. Hem prooksidatif hem de toksik 6zelliklere sahip olan AICI3’lin
vicutta serbest radikallere bagh hasardan sorumlu maddelerden biri olmasinin yaninda
néropatolojik durumlarda da rol oynadigi bilinmektedir. Ellagic asit'in AICl3’e karsi dizeltici
etkiye sahip olmasi Alzheimer gibi etiyolojisinde AICI; gibi maddelerin de rol aldigi durumlar
icin Umit vericidir.

Bu calisma 1308 no’lu FUBAP projesiyle desteklenmistir.

Kaynaklar:

1-Gutteridge, J.M.C., Quinlan, G.J., Clark, I., Halliwell, B., 1985, Aluminum Salts Accelerate
Peroxidation Of Membrane-Lipids Stimulated By Iron Salts. Biochim. Biophys. Acta 835 (3):
441-447.

2-Amador, F.C., M.S. Santos, Oliveira C.R., 1999, Lipid peroxidation facilitates aluminum
accumulation in rat brain synaptosomes, J. Toxicol. Environ. Health 58 (7): 427-435.

3-Majid, S., Khanduja, K.L., Gandhi, R.K., Kapur, S., Sharma, R.R., 1991, Influence of
ellagik asit on antioxidant defense system and lipid peroxidation in mice, Biochem
Pharmacol; 42: 1441-5.
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MIDE ULSERINDE OSTROJENIN ANTI-INFLAMATUVAR ETKISININ
ARASTIRILMASI: OSTROJEN-BETA RESEPTORLERININ ROLU
Zarife Nigar ©zdemir', Giilsiin Memi', Feriha Ercan?, Berrak C.Yegen'
" Marmara Universitesi Tip Fakdltesi, Fizyoloji ABD,
? Marmara Universitesi Tp Fakiiltesi, Histoloji ve Embriyoloji ABD, Haydarpasa,
istanbul, zarifeozdemir@gmail.com

Girig ve Amag: Cesitli otoimmun hastaliklarda, travmada ve sepsiste koruyucu rol
oynadigi, anti-inflamatuvar etkileri oldugu gosterilmis olan 6strojenin bu etkilerini
ERa reseptorleri ile degil, ¢esitli doku ve organlarda varhdi tanimlanmis bulunan
ERB reseptorleri araciliiyla gerceklestirdigi 6ne surilmektedir. Mide Ulserinde
Ostrojenin olasi iyilestirici etkisinde ERa ve ERPB reseptorlerinin katilimlarini
arastirmak Uzere bu ¢alisma planlanmistir.

Yontem: Yerel hayvan deneyleri etik kurulundan onay alinmasini takiben, ketamin
anestezisi altinda erkek Sprague-Dawley sigcanlarda (250-300 gr) %50’lik asetik
asit, 1cm c¢apinda ve 2,5 ml hacminde bir enjektor kullanilarak hazirlanmig
dizenek araciligiyla mide serozal ylzeyine 60 saniye slreyle uygulanarak mide
tlseri olusturuldu.. Ulser olusturulmasini takiben 3 giin boyunca kas igine
zeytinyagi icinde hazirlanmis olan ERa agonisti (PPT; 1 mg/kg/giin) veya ER[
agonisti (DPN; 1 mg/kg/gin) ya da zeytinyadi (1 ml/kg) enjekte edildi. Kontrol
grubunda ise asetik asit uygulanmadan 3 gun kas igine zeytinyad! uygulandi. Son
uygulamadan 24 saat sonra si¢anlar dekapite edilerek midede lezyon skorlamasi
yapildi. Oksidan hasar derecesinin belirlenmesi amaciyla mide dokusu
orneklerinde lipit peroksidasyonunun gostergesi olan malondialdehit (MDA) ile
antioksidan glutatyon (GSH) dizeyleri ve dokuya notrofil géglini gosteren
miyeloperoksidaz (MPO) aktivitesi 6lglildi, hasar dereceleri 1s1k mikroskobu ile
degerlendirildi. Sonuglar ANOVA ile analiz edildi.

Bulgular: Asetik asit ile olusturulan mide Ulserinde artmis bulunan oksidan hasarin
(MPO ve MDA dizeylerindeki artis ile GSH’'daki diistis) ERa agonisti ile tedavi olan
grupta degismedigi, fakat ERB agonisti DPN verilen grupta anlamli olarak azaldigi
ve Ulser skorunun distigu goézlenmistir (p<0.05).

Tartisma ve Sonug: Ureme fonksiyonlarinda rol alan ve uterusta baskin olan

reseptér ERQ oldugu icin, Greme sistemi ile ilgili islevlerde ERB’nin rolt ¢ok daha
azdir. Elde edilen bulgular, 6strojenin mide ulserini hafifletici etkisinde ERp
reseptorlerinin araci oldugunu ortaya koymaktadir. Sonu¢ olarak, yapilacak
deneysel ve klinik arastirmalarla desteklendigi takdirde, ERP reseptorlerinin
inflamatuvar sirecglerde tedavi segenedi olarak gindeme gelmesi mimkin
olacaktir.

Kaynaklar:

1) Harris HA. Estrogen receptor-beta: recent lessons from in vivo studies. Mol
Endocrinol. 2007;21(1): 1-13.

2) Harnish DC, Albert LM, Leathurby Y, Eckert AM, Ciarletta A, Kasaian M, Keith
JC Jr. Beneficial effects of estrogen treatment in the HLA-B27 transgenic rat
model of inflammatory bowel disease. Am J Physiol Gastrointest Liver Physiol.
2004;286(1):G118-25.

3) Straub RH. The complex role of estrogens in inflammation. Endoc. Rev.
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YANIGA BAGLI GELISEN HIPERALJEZIDE SANTRAL VE PERIFERIK OKSITOSIN
TEDAVISINININ ETKISi

Zarife Nigar Ozdemir1, Gllsln Memi1, Fatma Dar|C|2, ipek Azizogluz, Tuba Kayaz,Tugba
Ozdil?, Feriha Ercan®, Berrak Caglayan Yegen1.

' Marmara "L"Jniversitesi Tip Fakdltesi, Fizyoloji AD, 2 Marmara Universitesi Tip Fakiltesi,
*Marmara Universitesi Tip Fakdltesi, Histoloji ve Embriyoloji ABD, Haydarpasa, Istanbul,
zarifeozdemir@gmail.com

Giris ve Amag: Cesitli inflamatuvar modellerde oksitosinin; analjezik ve antinosiseptif
etkileri oldugu gézlenmistir, ancak yaniga bagli gelisen inflamasyondaki etkileri daha énce
arastirlmamistir. Siganlarda yanikla indiiklenen agri ve inflamasyonda santral ve periferik
uygulanan oksitosinin; antinosiseptif ve anksiyolitik etkilerini incelemek tzere bu galisma
planlanmistir.

Yontem: Her iki cinsiyetten Sprague-Dawley siganlarda (250-300 gr; n=42) bolgesel yanik
olusturuldu ve agri esiklerinin belirlenmesi icin kuyruk-cekme testi (tailflick) ve endise
dlzeylerinin degerlendirilmesi icin hareketlilik kaydi (holeboard testi) yapildi. Sicanlara 11
glin boyunca intraperitoneal olarak serum fizyolojik (1 ml/kg) veya oksitosin (5 ug/kg) veya
deksametazon (1mg/kg) ya da intraserebroventrikiller (i.s.v) olarak serum fizyolojik
(8ul/sigan) veya oksitosin (200 ng /sigan) uygulandi. 4. giinde kontrol gruplari hari¢ lokal
yanik olusturuldu. 4., 5. ve 11. glnlerde holeboard ve tailflick testleri uygulandi. 11. giin
dekapitasyon yapilarak kortizol dlzeyi i¢in kan ve histolojik inceleme i¢in yanikh bélgeden
doku érnekleri alindi. Sonuglar Mann Whitney-U ve Student’in t-testi ile incelendi (p<0.05).
Bulgular: Periferik oksitosin uygulanan siganlarda yanik dncesi bazal kosullarda kuyruk
cekme siresinin arttigi ve agr esiginin yikseldigi (p<0.05), fakat lokal yanik sonrasinda agri
esiklerinde degisiklik olmadigi goézlendi. Besinci giinde immobilizasyon silresi serum
fizyolojik tedavisi alan grupta artmis olarak bulundu (p<0.05), fakat intraperitoneal oksitosin
alan grupta kontrolden farkli bulunmadi. Plazma kortizol diizeyleri arasinda anlamlilik
g6zlenmedi. Histopatolojik incelemede oksitosin almis gruplarda kontrol ve deksametazon
gruplarina gore kil folikiillerinin daha dizenli, infamatuvar hicre infiltrasyonunun az ve mast
hicre aktivasyonunun dusuk dizeyde oldugu gorildi.

Tartisma ve Sonug: Periferik uygulanan oksitosin bazal kosullarda agri esigini yikseltmis
ve yanida bagh artan endise dizeyini azaltarak anksiyolitik etki gdstermistir. Histolojik
incelemelerde i.s.v verilen oksitosinin iyilesmede 6nemli bir roli oldugu gézlenmistir.
Gebelik ve laktasyonda antistres etkili oldudu, kadinlari inflamasyona ve strese karsi
korudugu bilinen oksitosinin, yanikta da benzer etkileri gostermesi, genel destek amaciyla
yanik tedavisinde yer almasi olasihdini gindeme getirecektir. Adir yanik yaralarinda
oksitosinin analjezik etkisinin daha fazla arastiriimasi icin yeni galismalara gerek vardir.

Kaynaklar:

1) Iseri SO, Gedik IE, Erzik C, Uslu B, Arbak S, Gedik N, Yegen BC, Oxytocin ameliorates
skin damage and oxidant gastric injury in rats with thermal trauma, Burns, 2008
May;34(3):361-9. Epub 2007 Sep 10.

2) Kimura T., Saji F., Nishimori K., Ogita K., Nakamura H., Koyama M., Murata Y.
Molecular regulation of the oxytocin receptor in peripheral organs. Journal of Molecular
Endocrinology, 30(2); 109-105, 2003

3) Petersson M., Wieberg U., Lundeberg T., Moberg K.U. Oxytocin decreases
carrageenan induced inflammation in rats. Peptides, 22; 1479-1484, 2001.
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EGSANTRIK EGZERSIZE BAGLI OLASI KAS HASARININ PERIFERIK KANA
YANSIMASI VE ERITROSIT LiPiD PEROKSIDASYONU VE ANTIOKSIDAN ENZIMLERI
UZERINE OSTROJEN SUPLEMENTASYONUNUN VE EGZERSIZ SONRASI GEGEN
SURENIN ETKisi

Serpil Can1, Akar Karakogz, Kenan Gijmij§tekin1, Serap Y|Id|r|m1, Abdulkadir Y|Id|r|m2,
Sedat Akar1, Senol Dane1, Mustafa Giil'
Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi 1Fizyoloji ve 2Biyokimya Anabilim Dallari, Erzurum,
mustafagul@hotmail.com

Girig ve amag: Egsantrik egzersizin kas hasari olugturdugu gésterilmistir (1). Ostrojenin kas
hasarina kargi koruyucu oldugu ileri surilmektedir (2). Biz bu ¢alismamizda egsantrik
egzersize bagh olusabilecek kas hasarinin periferik kandaki yansimasini ve eritrosit lipid
peroksidasyonu ve antioksidan enzimleri Gzerine 6strojen suplementasyonu ve egsantrik
egzersizden sonra gegen surenin etkisini incelemeyi amacladik.

Materyel ve metod: Calismamizda 35 adet 12 haftalik Sprague Dawley cinsi erkek sigan
kullanildi. Siganlar 6 gruba ayrildi: Grup 1: Kontrol (yalnizca ¢6ziict verilen grup, absolut
etanol ve susam yagl, ¥z, V/V); Grup 2: Ostrojen veriimeyen ve egsantrik egzersizden 1 saat
sonra Oldirtlen grup; Grup 3: Bir ay boyunca 0Ostrojen (beta-estradiol, 10 pg/kg.gln,
subkutan) verilen ve egzersiz yaptiriimadan oéldurdlen grup; Grup 4: Estrogen verilen ve
egsantrik egzersizden 1 saat sonra éldiiriilen grup; Grup 5: Ostrojen verilmeyen ve egsantrik
egzersizden 48 saat sonra olddrilen grup; Grup 6: Estrogen verilen ve egsantrik
egzersizden 48 saat sonra o6ldirilen grup. Egsantrik egzersiz 18 defa tekrarlanan kosu
bandinda %16’k asagi dogru bir egimle 20 m/dak hizla 5 dakika kosu 2 dakikalik dinlenme
periyotlari seklinde uygulandi (1). Calisma sonunda havyanlar isofloran anestezisi altinda
abdominal aortalarindan veya kalpten kan alinarak oldurdldu. Alnan kan &rneklerinde
plazma kreatin kinaz (CK) ve eritrosit malondealdehit (MDA) diizeyi ile stuperoksit dismitaz
(SOD) ve glutatyon S-transferaz (GST) aktiviteleri spektrofotometrik yontemlerle 6lgilda.
Gruplar arasi kargilastirmalar Mann-Whitney U testi kullanilarak yapildi, p<0.05 anlamlihk
diizeyi olarak kabul edildi.

Bulgular: 6. grubun MDA diizeyi grup 1 ve 5in MDA dizeyinden daha yiksekti. 5. grubun
MDA diizeyi ise grup 2 ve 3'in MDA diizeylerinden daha dustikti. Grup 5 ve 6'nin SOD
aktivitesi grup 1 ve 3’e gore daha dislkti. Grup 4, 5 ve 6'nin SOD aktivitesi de grup 2'den
daha dusikti. Grup 5 ve 6'nin GST aktiviteleri grup 2 ve 3'ten daha disukti. Grup 5 GST
aktivitesi de grup 4’'ten daha dustktl. 5.grubun plazma CK aktivitesi 4. gruptan daha
disuktu.

Tartisma ve sonug: Plazma CK aktivitesinin eksantrik egzersize bagh kas hasari
sonucunda artmasini beklerdik ancak egzersize bagh bir artis gézlemlemedik. Bu bize olasi
kas hasarinin kana ¢ok yansimadigini ya da beklenildigi kadar kas hasari olusmamis
olabilecegini gosterdi. SOD ve GST aktiviteleri egzersiz yapan gruplarda genel olarak daha
diisiiktii. Ostrojen verilmesi bu diismeyi engelleyemedi. Sonug olarak egzsantrik egzersize
bagl kas hasarinin kana cok yansimadidini, egzersize bagl eritrosit lipid peroksidasyonu
artisinin egzersizden 1 saat sonra ylksekken 48 saat sonra distigunu ve Ostrojen
stplementasyonundan pek etkilenmedigini séyleyebiliriz.

Bu galisma Atatiirk Universitesi Aragtirma Fonu tarafindan desteklenmistir(2005/192).

Kaynaklar:

1. Tsivitse S.K. et al.: Downhill running in rats: influence on neutrophils, macrophages, and
MyoD+ cells in skeletal muscle. Eur J Appl Physiol 2003; 90: 633-638.

2. Tiidus P.M.: Estrogen and gender effects on muscle damage, inflammation, and
oxidative stres. Can J Appl Physiol 2000; 25: 274-287.
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PREEKLAMPSI VE HIPERTANSIF GEBELERDE ANTIHIPERTANSIF VE
VITAMIN E VERILMESININ ANTIOKSIDAN SAVUNMA UZERINE ETKILERI

Fatma SEMERCI
Kafkas Universitesi Veterinerlik Fakiiltesi Fizyoloji A.B.D. Yiiksek Lisans Ogrencisi
nurse19_85@hotmail.com

Girig ve Amag¢: Bu calismada preeklampsi ile oksidatif stres ve antioksidan
savunma arasindaki iliskileri belirlemek, antihipertansif ve E vitamini kullaniminin
preeklamsi’nin sebep oldugu oksidatif stresin etkilerini arastirmak amaclanmistir.
Materyal ve Metod : Calismada 20 preeklampsili (Grup 1), 20 gebelige bagh
hipertansiyonlu (Grup 1l) ve 20 normotensif gebe (Kontrol) olmak lizere U¢ grup
olusturuldu.. Bu maksatla, acil klinigine bagvuran preeklampsi’li, gebelige bagli
hipertansiyon suphesi olan ve kontrol icin gelen saglikli gebelerin, tedavi éncesi
kan basinglari Ol¢lldi ve v.brachialis'ten kan numuneleri, ayrica idrar Ornekleri
alindi. Preeklampsi ve hipertansiyon hastalarina tedavi amaci ile a-Metildopa
(Alfamet 250 mgr x 30 tb gunlik 2x1, Ulagay ila¢ Sanayi Turk A.$.) ve Vitamin E (
Elevit 15 mgr x 60 tb gtnlik 1x1, Bayer ila¢ sanayi) verildi. Ayni islemler tedaviden
6 hafta sonra tekrarlandi. Kan numuneleri Ure, kreatinin, MDA, GSH ve E vitamini
dizeylerinin belirlenmesi igin, idrar 6rnekleri ise protein dizeylerinin belirlenmesi
icin kullanildi.

Bulgular: Deneme gruplarinda tedavi 6ncesi sistolik ve diyastolik kan basinglari ile
protein, uUre ve kreatinin duzeyleri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak yuksek
(p<0.001) iken, tedavi sonrasinda istatistiksel olarak bir fark olmadigi belirlendi.
Deneme gruplarinin tedavi Oncesi plazma MDA dizeyleri ve eritrosit GSH
dizeyleri, kontrol grubunun degerleri ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak
(p<0.01) ylksek iken, tedavi sonrasinda gruplar arasinda belirgin bir fark tespit
edilemedi (p>0.01).

Tartisma ve Sonug¢: Yaptigimiz calisma ile, preeklampsili ve gebelige badli
hipertansiyon hastalarinda, bir antihipertansif ve E vitamini kullanimi ile antioksidan
sistem desteklenerek preeklamsi patogenezinin cesitli basamaklarinda olusan
MDA'nin negatif etkilerinin giderilebilecegi kanisina variimistir.

Kaynaklar:

1. Redman, C. W. G.: Controlled trials of antihypertensive drugs in pregnancy Am.
J. Kidney Dis. 17 (1991) 149.

2. Duley L., Meher S., Abalos E. Management of pre-eclampsia. BMJ 2006:
332:463-8.
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SIGANLARDA PENISILINLE OLUSTURULAN EPILEPTIFORM AKTIVITE
UZERINE MELATONININ ANTIKONVULSAN ETKILERI

Mehmet Yildinm', Cafer Marangoz2
Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD, Trabzon'
Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD, Samsun®
mehmetyildirim@ktu.edu.tr

Giris ve Amag: Pineal bezden salinan melatonin ¢evresel aydinlik ve karanlk
dongusine godre sirkadyen ritmi dizenleyen bir hormondur. Noéron koruyucu,
sedatif ve anksiyolitik etkilere sahip oldugu bilinen melatoninin ayni zamanda
antikonvulsan bir 6zellige sahip oldugu bildirilmistir. Sunulan ¢alismada, penisilinle
olusturulan epileptiform aktivite Uzerine melatoninin etkilerinin arastiriimasi
amaclanmistir.

Materyal ve Metod: Calismada 63 adet erigkin disi Wistar sican kullanildi.
Epileptiform aktivite intrakortikal (ic) olarak uygulanan 200 Unite/1ul penisilinle
baglatildi. Melatonin % 1 etanol igerisinde ¢ozllerek t¢ farkh dozda (20, 40 ve 80
Mg) penisilinden 10 dk énce veya penisilin uygulanmaksizin intraserebroventrikiler
(icv) yoldan 4 pl hacim igerisinde uygulandi. Elektrofizyolojik veri kazanim
Unitesiyle siganlarin sol somatomotor korteksinden elektrokortikogram (ECoG)
kaydi alindi. Elde edilen veriler Chart yazihmi ile 1 dakikalik dilimler seklinde
sayisal bilgilere donusturildi. SPSS programi kullanilarak gruplar istatistiksel
agidan karsilastirildi.

Bulgular: Yapilan istatistiksel degerlendirmeler sonucunda 40 ve 80 ug
melatoninin epileptiform aktivite latensini anlamli olarak artirdigi goruldi. Ayrica
melatoninin uygulanan her ¢ doz bakimindan da spike frekansinda anlamh bir
azalmaya neden oldugu saptanmistir.

Tartisma ve Sonug¢: Bu deneysel modelden elde edilen bulgulara gére, melatonin
penisilinle olusturulan epileptiform aktiviteyi azaltmaktadir. Bu sonuglar daha
Onceki calismalarda ifade edilen, melatoninin endojen bir antikonvulsan madde
olabilecegi yoniindeki gorusleri desteklemektedir.

Kaynaklar:

1) Yildirim M., Marangoz C., (2006). Anticonvulsant effects of melatonin on
penicillin-induced epileptiform activity in rats. Brain Research, 1099: 183-188.

2) Mevissen, M., Ebert, U., (1998). Anticonvulsant effects of melatonin in
amygdala-kindled rats. Neuroscience Letters, 257, 13-16.
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KOENZiM Q10 TAKVIYESININ KISA ARALIKLARLA TEKRARLANAN
SUPRAMAKSIMAL EGZERSiZ PERFORMANSI UZERINE ETKILERI

Hakki Gokbel, ibrahim Giil, Muaz Belviranlh, Nilsel Okudan
Selguk Universitesi Meram Tip Fakilltesi Fizyoloji AD, Konya
mbelviranli@yahoo.com

Giris ve Amag: Koenzim Q10 (CoQ10) bitin hicrelerde bulunan yagda eriyen
vitamin benzeri bir maddedir. Mitokondride bir redoks elektron tasiyici olarak gérev
alir, esansiyel bir antioksidandir ve diger antioksidanlarin rejenerasyonuna
yardimci olur. Wingate testi (WT) 30 saniye sireli, supramaksimal siddette bir
anaerobik egzersiz testidir. WT'nin performans belirtecleri pik gii¢, ortalama gii¢ ve
yorgunluk indeksidir. CoQ10 takviyesinin aerobik egzersiz performansi Uzerine
etkisini arastiran galismalar bulunmasina ragmen, anaerobik egzersiz performansi
Uzerine etkisini arastiran calismalar sinirlidir. Bu ¢alismanin amaci, oral CoQ10
takviyesinin kisa araliklarla tekrarlanan supramaksimal egzersiz performansi
Uzerine etkisini arastirmakti.

Materyal ve Metod: Calismaya 15 saglikli sedanter geng erkek katildi. Yedi
katihmciya ilk uygulamada ginde 100 mg CoQ10, ikinci uygulamada plasebo, 8
katihmciya ilk uygulamada plasebo, ikinci uygulamada CoQ10 verildi. iki uygulama
arasinda 4 hafta arinma dénemi birakildi. Madde verilmeden 6nce, ilk madde
uygulamasindan sonra ve ikinci madde uygulamasindan sonra katilimcilara 5 adet
30 saniyelik Wingate testi ikiser dakika aralarla uygulandi. Test sonuglari Monark
Anaerobic Test Software 2.0 araciligiyla bilgisayara aktarildi ve pik glic¢ ve
ortalama gl¢ bu program aracihidiyla hesaplandi. Yorgunluk indeksi her bir
saniyedeki pedal hizlarina gore formdil kullanilarak hesaplandi. istatistiksel analizler
icin SPSS 15.0 programi kullanildi ve veriler ortalamazSS seklinde verildi.

Bulgular: CoQ10 kullanimiyla 1. ve 2. WT'nin, plasebo kullanimiyla ise 2. ve 3.
WT'nin pik gli¢ degerinde anlamli azalma goézlendi. CoQ10 kullanimiyla sadece 5.
ortalama gug¢ degerinde artis olurken plasebo kullanimi sonrasi degerlerde
degisme olmadi. CoQ10 kullanimi sonrasi 1., 2., 3. ve 4. WT’nin, plasebo kullanimi
sonrasi ise 3., 4. ve 5. WT’nin yorgunluk indeksi de@erleri azaldi.

Tartisma ve Sonug: Bdyle bir egzersiz protokolinde CoQ10 takviyesinin en
onemli etkisi 5. Wingate testinde ortalama giict artirmasidir. Bu artisin CoQ10’un
enerji metabolizmasindaki anahtar roline bagl olabilecegini distniyoruz. CoQ10
antioksidan etkisinden ve/veya merkezi sinir sistemi izerine potansiyel etkilerinden
dolayr da kisa araliklarla tekrarlanan egzersizlerde performans artirici etki
gOsterebilir.
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TiP 2 DIABETES MELLITUSLU HASTALARDA ORAL VITAMIN B
UYGULAMASININ GESITLI LiPID PARAMETRELERi VE TROMBOSIT
AGREGASYONUNA ETKIiSININ INCELENMESI

Yiiksel Kocyigit' , Aytac Atamer?
'Dicle Universitesi Tip Fakultesi Fizyoloji AD, Diyarbakir
’Haydarpasa Numune Hastanesi Gastroenteroloji Klinigi, istanbul
ykocyigit@dicle.edu.tr

Giris ve Amag: Bazi galismalar, Tip 2 diabetiklerde Bg vitamininin azaldigini ve
trombositlerin agregan ajanlara kargi duyarlliginin arttigini  bildirmislerdir.
Calismamizda diabetik hastalara oral yoldan Bg vitamini (pyridoxine-HCL)
uygulamasinin lipoprotein metabolizmasi ve trombosit agregasyon dizeylerine
etkilerini arastirdik.

Materyal ve Metod: Bu calisma, 12 tip 2 DM’lu hasta Uzerinde yapildi. 12 saatlik
acligi takiben kan drnekleri alinan hastalara daha sonra giinde 2 doz olmak Uzere
4 hafta boyunca oral yoldan 5 mg/kg vitamin Bg (pyridoxine-HCL,CAS 58-56-0)
verildi. 2 ve 4. haftalarda ayni hastalardan venéz kan érnekleri alinarak tedavi
Oncesi ve sonrasi trombosit agregasyon cevaplari ve plazma lipoprotein dizeyleri
olclldi. istatistiksel dlglimlerde Wilcoxon isaretleme testi kullanild.

Bulgular: Tedavi verilen hastalarda acglik kan sekeri ve fruktozamin dizeyleri
tedavi uygulanmayan hastalara goére azaldi (P<0.05), HDL-K dizeyi artti
(P<0.001). LDL-K, total kolesterol ve trigliserid diizeylerinde ise azalma goézlendi
(P<0.001).Trombositlerin epinefrin, kollagen ve ADP’ye cevaplari anlamli derecede
diistii(P<0.001).

Tartisma ve Sonug¢: Tip 2 DMlu hastalarda lipoprotein metabolizmasinda
meydana gelen degisiklikler ve trombosit hiperaktifliginin diabetik angiopatiyi
siddetlendirdigi ve  diabetteki mikrovaskuller  lezyonlardan  trombosit
agregasyonunun sorumlu olabilecegi 6ne surilmustir.Vitamin Bg uygulamasinin
diabetteki bu patolojileri diizeltebilecedinden yola ¢ikarak vitamin Bg uyguladigimiz
Tip 2 DM'lu hastalarda tedavi sonrasi total kolesterol/HDL-K ve LDL-K/HDL-K
oranidustu. Trigliserid dizeyleri ve trombositlerin epinefrin, kollagen ve ADP’ ye
karsi duyarlili§i azaldi. Sonug¢ olarak, Vitamin Bg¢'nin diabetteki komplikasyonlari
azaltmasi ve cesitli ilaglar gibi yan etkilere sahip olmamasinin diabetin tedavisinde
fayda saglayabilecedi kanisindayiz.

Kaynaklar:

1) E.Havivi,H.Bar On, A.Reshef at al.”Vitamins and Trace Metals Status in Non
Insulin Dependent Diabetes Mellitus”. Internat.J.Vit.Nutr.Res. 61 328-333 (1991)
2) Gennadi Kobzar,Vilja Mardla. “Inhibition of platelet aggregation by pyridoxine”.
Nutr.Res. 22, 997-1001, 2002.

227



P-142

KOYUNLARDA KETAMIN VE KETAMIN-KSILAZIN ANESTEZISi iLE ERITROSIT
ANTIOKSIDAN SISTEMI VE LiPiD PEROKSIDASYONDA MEYDANA GELEN
DEGISIKLIKLER
Nadide N. Kamiloglu', Alkan KamilogluZ, Ebru Beytut!, Hamit Uslu’, Nevzat Demirci'
'Kafkas Universitesi Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Kars.
’Kafkas Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Cerrahi Anabilim Dali, Kars.
nkamiloglu@hotmail.com

Giris ve Amag: Bu calisma, ketamin ve ketamin-ksilazinin koyunlarda siklikla kullanilan
anestezik dozunun plazma ve eritrosit antioksidan sistemi ve lipid peroksidasyon (izerine
etkilerini belirlemek amaci ile dizenlenmisgtir.

Materyal ve Metod: Bu amacla 3-4 yasinda, ortalama 56-60 kg agirliginda 16 klinik olarak
saglikh ko¢ kullanildi. Her grupta 8 koyun olacak sekilde iki grup olusturuldu. Sedasyon
olusturmak maksadiyla ilk gruba (I. Grup) 10 mg/kg ketamin hidroklorid (Ketamine, Parke
Davis, Eczacibasi), diger gruba (Il. Grup) 10 mg/kg ketamin hidroklorid ve 50 ug/kg Xylazin
(%2 Alfazyne, Alfasan) kas ici yolla enjekte edildi. Plazma E vitamini ve lipit
peroksidasyonunu (LPO) dizeylerini, glutatyon peroksidaz (GSHPx; EC: 1.11.1.9)
aktivitesini ve eritrosit glutatyon (GSH) duzeylerini belirlemek i¢in, kan numuneleri ketamin
ve ketamin-ksilazin enjeksiyonundan 6nce ve 5, 10, 15, 30 ve 60. dakikalarda v. jugularis’ten
alindi. Kalp hizi, solunum sayisi ve rektal 1si1 da ayni zaman araliklarinda 60 dakika
slresince belirlendi.

Bulgular: |. Grupta plazma LPO ve E vitamini dizeylerinin ketamin enjeksiyonundan 15 dk
sonra azaldigi (p<0,05) gozlenirken, eritrosit GSHPX aktiviteleri ve GSH diizeylerinin
ketamin enjeksiyonundan 10 dk sonra 6énemli diizeyde arttigi (p<0,05) belirlendi. I. Grupta ,
kalp hizi ve solunum sayisi anestezinin 5 dk sonra azaldi§i gézlenirken, rektal 1sida bir
farkhhk tespit edilemedi. Il. Grupta eritrosit GSHPX aktiviteleri ve GSH duzeylerinin
ketamin-xylazin enjeksiyonundan 20 dk sonra arttigi belirlenirken, plazma ve E vitamini
dlzeylerinin  ketamin-xylazin enjeksiyonu ile degismedigi belirlenmistir. LPO dizeylerinin
anestezinin 30-60. dk’sinda arttigi belirlenmistir. Il. Grupta kalp hizi ve solunum sayisinin
anestezi baslangicinda arttigi, 10. dk’dan sonra azaldi§i gézlenirken, rektal i1sida bir farklilik
tespit edilemedi.

Tartisma ve Sonug: Sonug olarak, anestezik maddelerin aracilik ettidi oksidatif strese karsi
hiicresel cevabin anlagilabilmesi acgisindan antioksidan sistemde olusan degisiklikler ile lipit
peroksidasyonun metabolik diizeylerinde elde edilen degisiklikler anestezi esnasinda olusan
serbest radikal aktivitesinin bir gostergesi olabilir.

Kaynaklar:

1. Hughan SC, Loose JM, Caddy DJ, Canny BJ, Tilbrook AJ, Young IR. Combined xylazine
and ketamine as an analgesic regimen in sheep. Aust Vet J. 79(3):207-11, 2001

2. Coulson NM, Januszkiewicz AJ, Dodd KT, Ripple GR. The cardiorespiratory effects of
diazepam-ketamine and xylazine-ketamine anesthetic combinations in sheep. Lab Anim Sci.
39(6):591-7, 1989

3. Halliwell, B and Gutteridge J.M., (1984). Free radicals, lipid peroxidation and cell damage.
Lancet. 2 (8411), 1095.

4. Marini, P.M., Li, X., Harpster, N.K and Dangler, D. (1999): Cardiovascular pathology
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SIGANLARDA KRONIK UYKU YOKSUNLUGUNDA METABOLIK HIZ
A. Seda Artis, Leyla Sahin, Meral Asc¢ioglu, Sami Aydogan
Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD, Kayseri
sartis@erciyes.edu.tr

Giris ve Amag: Uyku doénemlerindeki degisiklikler asetilkolin, norepinefrin,
serotonin ve histaminin farkli miktarlarda salinmalari ile olugsmaktadir. Uyku
yoksunlugunda plazma katekolamin seviyelerinde artma, hipotiroidizm, anabolik
hormonlarda azalma gibi etkiler ortaya c¢iktig1 bildirilmistir. Calismamizda
sicanlarda kronik uyku yoksunlugunun metabolik hiz Gzerindeki etkisinin
incelenmesi amaglanmistir.

Materyal ve Metod: Calismada kullanilan siganlar uykusuzluga maruz birakilan
calisma grubu (Grup1, n=10), ortam kontrol (Grup2, n=8) ve kafes kontrol (Grup3,
n=8) olarak lge ayriimistir. Uyku yoksunlugu iginde 14 platform olan bir pleksiglas
su tankinda olusturulmustur. Grup2 daha buyuk platformlari olan bir bagka tankta
tutulmustur. Tumldnidn suya ve yeme kolayca ulasabilmeleri temin edilmistir.
Siganlar her gin saat 16.00 ile ertesi gun 10.00 arasinda toplam 18 saat
platformda birakilmig, geri kalan sureyi kendi kafeslerinde gecirmiglerdir. 21. giintin
sonunda MP30 sistemi (Biopac, USA) kullanilarak hava gegirmeyen seffaf bir
konteynere alinan sicanlarin tikettigi saatlik O, miktarina bakilarak metabolik
hizlari hesaplanmigtir.

Bulgular: Birim zamanda tiketilen O, miktari, diizeltiimis VO, ve dolayisiyla bazal
metabolik hiz agisindan en yuksek deder REM uyku yoksunlugu olusturulan
Grup1’de gorilmustir (p<0.05). Deney boyunca siganlarda baslangictaki
agirliklarina goére Grup 1,2 ve 3’te sirasiyla %11,19, %16,8 ve %35,04’lik agirhk
artis1 olmustur. Nitekim vicut ylzey alanlari agisindan en distk degerler de Grup
1’de goriimektedir (p<0,05).

Tartisma ve Sonug¢: Kronik uyku yoksunlugunda olusan negatif enerji dengesinin
artmis olan metabolizma nedeniyle oldugu distnilmustir. Sonuglarin daha 6nce
yapilan ¢alismalardaki verilerle uyumlu oldugu, kronik uyku yoksunlugu olusturulan
siganlarda kilo kaybi ile birlikte metabolik hizda artma oldudu gorulmustur.
Calismanin uyuma gug¢ligl ¢eken insanlarda daha kapsamli olarak yapilmasi
planlanmaktadir.

Kaynaklar:

1. Koban M, Swinson KL. Chronic rem-sleep deprivation of rats elevates
metabolic rate and increases ucp-1 gene expression in brown adipose
tissue. Am J Physiol Endocrinol Metab 2005; 289:68-74.

2. Aytekin A, Erdal G. Siganlarda REM uyku yoksunlugu yaratma modeli
gelistiriimesi. Saglik Bilimleri Dergisi 2006; 15(1):13—19.
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KRONIK UYKU YOKSUNLUGU OLUSTURULAN SIGANLARDA ERITROSIT
DEFORMABILITESi DEGISIKLIKLERI

A. Seda Artig, Leyla Sahin, Sami Aydogan, Meral As¢ioglu
Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD, Kayseri
sartis@erciyes.edu.tr

Giris ve Amag: Cesitli mikrovaskiler bozukluklarda eritrositlerin deformabilite
yeteneginin azaldigi bilinmektedir. Bozulmus deformabilite 6zellikle distk akim
hizlarinda kan akimini engeller. Eritrositler, akut veya kronik hastaliklarda
ilerlemenin biyoindikatorleri olarak dugtnudlmektedir. Uyku yoksunluguna bagh
olarak farkli sistemlerde birgok patolojinin olustugu bilinmektedir. Bu c¢alisma ile
kronik uyku yoksunlugu olusturulmus sicanlarda eritrosit deformabilitesinde
olusabilecek muhtemel degisikliklerin incelenmesi amaclanmigtir.

Materyal ve Metod: Calismada kullanilan siganlar ¢alisma grubu (Grup1, n=7),
ortam kontrol (Grup2, n=8) ve kafes kontrol (Grup3, n=8) olarak Uge ayriimistir.
Uyku yoksunlugu icinde platformlar olan bir su tankinda olusturulmustur. Grup2
daha buyuk platformlari olan bir baska tankta tutulmustur. 21. ginin sonunda
kuyruk veninden alinan kanlarda deformabilite ¢alisiimistir.

Bulgular: Grup 1’de eritrosit deformabilitesinin, Grup 2 ve 3’e gore anlamli olarak
azaldi§i g6ézlenmistir (p<0,01). Bu farkllik digik shear streste daha belirgindir.

Tartisma ve Sonug: Literatirde bu konuda yapilmis ¢alismaya rastlanmamigtir.
Bizim ¢alisma modelimizle iliskili olabilecek yapilmis bir calismada Obstriktif Uyku
Apne Sendromlu hastalarda eritrosit deformabilitesinde hafif bir azalma
gOrualmastar.

Vaskiler disfonksiyonla seyreden koroner arter hastaligi ve tip 2 diyabet igin risk
faktorleri arasinda uyku yoksunlugu da sayillmaktadir. Plazma katekolamin
seviyelerinin artmasi ve immiin sistem baskilanmasi kronik uyku yoksunlugunda
gorulen bozukluklar arasindadir. Bu durumlarda eritrosit deformabilitesinin
azalmasi beklendiginden uyku yoksunlugunda da azalabilecegi diisunuldr.

Nitekim Grup 1'de eritrositlerin uzama indekslerinde, dolayisiyla deformabilite
yeteneklerinde Grup 2 ve 3’e gore 6nemli 6l¢glide azalma oldugu tespit edilmistir.
Bunu stresin mi yoksa katekolamin seviyesi degigklikleri veya immun sistem
baskilanmasi gibi diger faktorlerin etkiledigini anlayabilmek icin daha ileri
calismalara ihtiyag vardir.

Kaynaklar:

1. Dikmenoglu N, et al. Erythrocyte deformability, plasma viscosity and oxidative
status in patients with severe obstructive sleep apnea syndrome. Sleep Med.
2006 Apr;7(3):255-61.

2. Barshtein G, et al Role of red blood cell flow behavior in hemodynamics and
hemostasis. Expert Rev Cardiovasc Ther. 2007 Jul;5(4):743-52.
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