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Ozet: Bu calisma, Ankara kegilerinde propofol ve izofluran uygulamasinin kan malondialdehit ve antioksidan diizeyleri
lizerine etkilerini belirlemek amaciyla gerceklestirildi. Arastirma, viicut agirhklar 33.8-49 kg arasinda degisen 7 adet
klinik olarak saglikh, ergin, disi Ankara kegisi uzerinde yurituldu. Hayvanlara anestezi indiksiyonu igin ortalama
6.5611.42 mg/kg propofol bolus seklinde intravendz olarak uygulandiktan sonra 1 saat stre ile %1-3 konsantrasyonunda
izofluran %100 oksijen ile birlikte verildi. Tim hayvanlardan propofol uygulamasinin 6ncesinde, indiiksiyon sonrasinda ve
izofluran uygulamasindan 15, 30, 60, 120 dakika ve 24 saat sonra kan ornekleri alindi. Alinan kan 6rneklerinin plazmalarinda
malondialdehit (MDA), vitamin A ve B-karoten dizeyleri ile eritrositlerde sliperoksid dismutaz (SOD) ve katalaz (CAT)
aktiviteleri belirlendi. Propofol ve izofluran anestezisi yapilan kegilerde anestezi siiresince ve sonrasinda plazma MDA,
vitamin A dizeylerinde ve eritrosit SOD, CAT aktivitelerinde istatistiksel olarak dnemli bir degisiklik tespit edilmedi. Beta
karoten dlzeylerinde ise propofol uygulamasindan sonra istatistiksel olarak 6nemli bir artis oldugu belirlendi (P<0.05).
Sonug olarak, Ankara kegilerinde propofol ve izofluran anestezilerinin kan MDA ve 0lgiilen antioksidan parametre dizeyleri

Gzerine olumsuz bir etkisinin olmadigi tespit edildi.

Anahtar kelimeler: Ankara Kegisi, Antioksidan Enzim, izofluran, Lipid Peroksidasyon, Propofol.

The Effects of Propofol and Isoflurane Anaesthesia on Oxidative Stress in Angora Goats

Abstract: The aim of this investigation was to determine the effect of propofol and isoflurane on blood malondialdehide
and antioxidant levels in goats. The study was performed on seven clinically healthy, adult, female Angora goats weighting
between 33.8-49 kg. Anesthesia was induced with 6.56+£1.42 mg/kg propofol as a bolus dose intravenously and
maintained with %1-3 isoflurane in 100% oxygen for an hour period. Blood samples were collected before and after
propofol administration and 15, 30, 60, 120 min and 24 h after isoflorane administration. Malondialdehyde (MDA), vitamin
A and carotene levels were examined in plasma, while superoxide dismutase (SOD) and catalase (CAT) activities were
determined in erythrocytes. In general, there was no significant difference recorded on MDA and vitamin A levels, and SOD
and CAT activities before and after propofol and isoflorane administration except for carotene. Beta carotene levels were
significantly increased after propofol administration (P<0.05). In conclusion, it was determined that propofol and isoflurane

anaesthesia had no adverse effect on blood MDA and antioxidant parameters in Angora goats.

Key words: Angora Goats, Antioxidant Enzymes, Isoflurane, Lipid Peroxidation, Propofol.
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devam etmektedir. Bu amagla propofol ve izofluran,

eteriner hekimlikte glvenle kullanilabilecek
anestezik madde arayislari son yillarda hizla
Uzerinde en ¢ok arastirma vyapilan anestezik
maddelerin basinda gelmektedir (Ko¢ ve Saritas
2004; Topal 2005). Farkli fizikokimyasal ozellige
sahip bircok ilacin kullanilmasiyla olusturulan genel
anestezi, dolayli ya da dolayli olmayan vyoldan
organizmadaki lipid peroksidasyonu etkileyen bir
durumdur. anestezi

Bu durum, genel boyunca

kullanilan ~ bazi  anesteziklerin ~ ve ilaglarin
oksidasyonu baslatici etkilerinin olmasiyla iliskilendi-
rilmektedir (Khinev ve Dafinova, 1993; Yarsan ve

ark., 2010).

Serbest radikaller, aerobik organizmalarin
normal metabolizmalari sirasinda uretilen reaktif
oksijen tirleri olup (Ames ve ark., 1993) ve lipid,
protein ve nikleik asitler gibi makromolekdllerle
etkileserek hiicre yapi ve organellerinde bozuklukla-
ra neden olmaktadirlar. Bu radikaller 6zellikle hiicre
membranindaki doymamis yag asitlerine etki ederek

lipid peroksidasyonunu olustururlar (Akkus, 1995).

Organizmada serbest radikalleri yok etmek ve
bunlarin neden olduklari hasarlari azaltmak igin pek
¢ok savunma mekanizmasi vardir. Bunlardan bazilari
sliperoksit dismutaz (SOD), katalaz (CAT), glutasyon
(GSH-Px), A,
tokoferoller (vitamin E), askorbik asit (vitamin C) ve
trik asit gibi antioksidanlardir (Akkus, 1995; Oz ve
Kurtoglu, 2002). Oksidatif stres, viicudun antioksi-

peroksidaz vitamin B-karoten,

dan savunmasi ile hicrelerin lipid tabakasinin
radikal

dengesizlik olarak tanimlanir

peroksidasyonuna neden olan serbest

Uretimi arasindaki
(Mercan, 2004). insanlarda ve farkli hayvan tirleri
lizerinde yapilan ¢alismalarda propofoliin (Ansley ve
ark., 1999; Yamaguchi ve ark., 2000; Kudo ve ark.,
2001; Mercan 2004) ve izofluranin (Yesilkaya ve ark.,
1998; Yurdakog ve ark., 2008; Yarsan ve ark., 2010)
oksidatif stres lizerine etkisinin oldugu bildirilmistir.

Buna karsin, kecilerde propofol ve izofluranin lipid

peroksidasyon ve antioksidan sistem Uzerine etkisini
gosteren calismalara rastlanamamistir. Son yillarda,
propofol ve izofluran kiiclik ruminantlarda tercih
edilen anestezik maddelerin basinda gelmektedir.
Bu nedenle sunulan ¢alismada, kegilerde propofol ve
izofluranin lipid peroksidasyonu ve antioksidan
sistem Gzerine etkilerinin ortaya konulmasi amag-

lanmistir.

MATERYAL ve METOT

Calismada anamnez, fiziksel muayene ve tam kan
sayimindan sonra saglkli oldugu belirlenen, vicut
33.8-49 kg degisen (39.2
kg+5.45kg) 7 adet ergin, disi Ankara kegisi kullanildi.

agirliklari arasinda
Kirikkale Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik
Kurulu tarafindan alinan 10/04 karar numarah etik
kurul onayi ile arastirmaya baslandi. Hayvanlara
anestezi indlksiyonu igcin 4 mg/kg propofol
(Propofol %1, Fresenius Kabi, isve¢) bolus halinde
intraven6z olarak uygulandi. Ancak entiibasyon igin
yeterli  derinlikte  anestezinin  saglanamadigi
durumlarda kegilere ek doz propofol uygulanarak
verilen miktar kaydedildi. Hayvanlara, timpaniyi
engellemek icin orogastrik sonda yerlestirildi. Sag
lateral pozisyonda yatirilan hayvanlara bir saat slre
ile % 1-3 konsantrasyonda izofluran (Forane Likid,
ABBOTT Laboratories Ltd., ingiltere), % 100 oksijen
(02) ile birlikte verildi. Sisteme giren taze O, miktari
3lt/dk olacak sekilde ayarlandi. Calisma sliresince
palpebral refleks varligi, kuyruk ucu ve interdigital
araligin Kocher forsepsi ile sikistirilmasiyla yeterli

derinlikte anestezi olup olmadig kontrol edildi.

Anestezinin  ylzeysel oldugu belirlendiginde
izofluran orani %3’e ¢ikarildi, tekrar yapilan
degerlendirmelerde vyeterli derinlikte anestezi

oldugu dustnildiglinde verilen izofluran orani %1’e
indirildi.
Premedikasyondan 6nce, propofol sonrasinda

ve izofluran uygulamasindan 15, 30, 60, 120 dakika

ve 24 saat sonra v.jugularis'ten her hayvan igin
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toplam 7 adet kan Ornegi lityum heparin iceren
vakumlu tlplere alindi. Alinan kan ornekleri 3000
rom’de +4 °C, 10 dakika santrifiij edilerek plazma ve
eritrositler ayrildi. Analiz yapilincaya kadar numune-
ler -80 °C de saklandi. Plazmada MDA o&lgimu
Morena ve ark. (2003)'nin metoduna gore yapildi.
ile MDA
olusan pembe renkli kompleks spektro-fotometre ile

Tiyobarbitirik asit reaksiyonu sonucu
532 nm’de Olguldi. Plazmada vitamin A ve B-
karoten diizeyleri ise Suzuki ve Katoh (1990)’a gore
spektrofotometrik (Shimadzu UV-1700, Japonya)

olarak belirlendi.

Eritrositler fosfat tamponu ile 3 kez yikanarak
soguk bidistile su ile hemolize edildi (Witterbourn ve
ark. 1975). Elde edilen eritrosit hemolizatlarinda
SOD aktivitesi Sun ve ark (1988)'nin bildirdigi
metoda gore ksantin-ksantin oksidaz sistemi ile
uretilen stiperoksit radikallerinin nitroblue
tetrazolium’u (NBT) indirgemesi temeline dayanarak
belirlendi. Aebi
(1983)’nin bildirdigi metoda gore tespit edildi. Bu

metoda goére katalazin hidrojen peroksid (H,0,)’i su

Eritrositlerdeki katalaz aktivitesi

ve oksijene pargalamasi sirasinda meydana gelen
absorbans azalmasi 240 nm’de spektrofotometrik

olarak olc¢tldi. Hemoglobin (Hb) miktarinin dl¢imi

ise siyanmethemoglobin metoduna (Fairbanks ve

Klee, 1987) gore saptandi.

istatistiksel Analizler

Gruplar arasindaki farkin kontroliinde tek yonli
(ANOVA),

onemlilik kontrolii icin de Tukey testi uygulandi.

varyans analizi gruplararasi  farkin
Sonuglar ortalama + standart hata olarak verildi.
istatistiksel degerlendirmede P<0.05 degeri anlaml
kabul edildi. Verilerin istatistiki analizleri SPSS 15.0

paket programi ile yapildi (SPSS Inc., Chicago, ABD).

BULGULAR

Anestezi induksiyonu igin planlanan 4 mg/kg dozda

propofol Ankara kecilerinde entiibasyona izin
verecek derinlikte anestezi saglamadigl icin ¢alisma-
6.56+1.42 mg/kg

mazstandart sapma) dozda propofol yapildi.

ya alinan kecilere (ortala-

Sunulan ¢alismada, propofol 6ncesi ve sonra-
sinda ve izofluran uygulamasinin 15, 30, 60, 120
dakika ve 24 saat sonrasinda kegilerin plazma MDA,
vitamin A, karoten duizeyleri ile eritrosit SOD ve CAT
Tablo 1’de verildi.

aktivitelerindeki degismeler

Tablo 1. Propofol-izofluran anestezisi uygulanan Ankara kegilerinde (n=7) plazma MDA, B-karoten, vitamin A degerleri ile

eritrositlerde SOD, CAT aktiviteleri (X +SX).

Table 1. MDA, B-carotene and vitamin A levels in plasma and SOD and CAT activities in erythrocytes in Angora goats (n=7)

anaesthetised with propofol and isoflurane (Y £SX).

Propofol Propofol izofluranin izofluranin izofluranin izofluranin  izofluranin
Parametreler " . i
oncesi sonrasi 15.dk 30. dk 60. dk 120. dk 24. saati
MDA (umol/L) 1.33+0.16  0.97+0.06 1.61+0.12 1.30+0.16 1.14+0.21 1.24 +0.12 1.29+0.16
SOD (U/g-Hb) 106.56 +13.19 153.38 +31.55 134.27+12.71 150.22+7.23 151.26%27.28 122.99+10.99 146.58+18.87
CAT (k/g-Hb) 38.38+8.21 51.55+9.39 51.06+7.91 48.89+4.84 44,66+6.97 4534+10.15 34.92+8.46
*
B-karoten (g/dl) 498+0.38° 9.14+1.14° 8.03+0.93"° 893+1.25° 884+1.14® 721+1.00® 6.95+0.23"
Vitamin A (g/dl) 62.22+23.35 74.97+16.98 56.61+6.17 45.86+6.57 47.16+6.22  41.80+6.50 59.21+7.71

-: 6nemsiz, *: P<0.05.
a,b: Ayni satirda farkl harfleri tasiyan degerler istatistiksel agidan 6nemlidir.
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Propofol uygulamasindan sonra kegilerin plaz-
ma MDA diizeylerinin propofol 06ncesine gore
azaldigl, gerek propofol Oncesi gerekse propofol
sonrasina gore izofluran uygulamasindan 15 dakika
sonra artan plazma MDA diizeylerinin ise daha
sonraki dakikalarda azalma gosterdigi, ancak bu artis
ve azalislarin istatistiksel olarak anlamli olmadigi

(P>0.05) gozlendi.

Propofol uygulanan kegilerde eritrosit SOD ve
CAT aktivitelerinde anestezi 6ncesine gore istatistik-
sel olarak anlamh olmayan bir artma gozlendi.
izoflurandan sonra ise SOD aktivitesinde istatistiki
6nemde olmayan dizensiz artma ve azalmalar,
de azalmalar belirlendi

katalaz aktivitesinde

(P>0.05).

Propofolden sonra anestezi Oncesine gore
plazma vitamin A degerlerinde istatistiksel olarak
o6nemli olmayan sayisal artislarin, izofluran uygula-
masina basladiktan sonra azalma egiliminde oldugu
gorildu (P>0.05). Plazma B-karoten dizeylerinin ise
anestezi dncesine gore propofolden sonra istatistik-
sel olarak 6nemli diizeyde arttig belirlendi (P<0.05),
bununla birlikte, izofluran siiresince saptanan p-
karoten dizeylerindeki artiglar istatistiksel olarak

anlamli bulunmadi.

TARTISMA ve SONUC
Oksidatif stresin neden oldugu lipid
peroksidasyonunun  degerlendirilmesinde, MDA

yaygin olarak kullanilan bir parametredir. insanlarda
(Ansley ve ark., 1999) ve hayvanlarda (Allaouchiche
ve ark., 2001) yapilan galismalarda, anestezi amaci
ile kullanilan propofoliin eritrositlerdeki antioksidan
MDA dizeyini
distrdigi belirtilmistir. Bu calismada da yukaridaki

kapasiteyi arttirdigi ve plazma
arastirmacilarin bildirdikleri gibi propofol uygulama-
sindan sonra plazma MDA diizeyinde istatistiksel

olarak 6nemli olmayan bir azalma tespit edilmistir.

Ansley ve ark. (1999) insanlarda, uygulanan
propofol dozu ile antioksidan kapasitenin iliskili

oldugunu ve yiksek dozda propofol uygulanmasi ile

MDA duzeyinin daha ¢ok azalacagini ifade etmisler-
dir. Ancak, bu
uygulanan  propofol

Ankara kegilerinde

MDA  duzeyini

calismada
dozunun

degistirmedigi gérilmustir.

Anestezik ajanlarla reaktif oksijen tirleri ara-
sinda etkilesim oldugu pek ¢ok raporda belirtilmistir
(Ansley ve ark., 1999; Naziroglu ve Giinay, 1999;
Allaouchiche ve ark., 2001; Yurdakog ve ark., 2008;
Kamiloglu ve ark., 2009). Volatil anesteziklerin hangi
mekanizma ile hicrelerin oksidant hasara ugramasi-
na neden oldugu heniiz tam olarak agikhga kavus-
mamistir. Bu anesteziklerin substrat olusturarak
kendi serbest radikallerini Grettigi distinlilmektedir
(Ansley ve ark., 1999). Halotanin NADPH-sitokrom
P-450 sistemiyle metabolize edilmesi ile serbest
radikal olusturdugu, bu serbest radikalin hiicre
membranlarinda lipid peroksidasyonunu baslattigi
bildirilmektedir. Cok az dizeyde metabolize edilen
radikal

izofluranin halotandan daha az toksik oldugu da

ve daha az sayida serbest olusturan

vurgulanmaktadir. Tavsanlarda halotan ve
izofluranla  yapilan  anestezinin  kanda lipid
peroksidasyon ve antioksidan enzimler {izerine

etkilerinin incelendigi bir ¢ahisma da bu durumu
desteklemektedir (Yesilkaya ve ark., 1998). Buna
karsin, Yarsan ve ark. (2010)larinin kopeklerde
izofluranin kanda lipid peroksidayonunu etkilemedi-
gini bildiren calisma sonuglari ile uyumlu olarak,
sunulan g¢alismada da, izofluran uygulamasi ile MDA

diizeylerinde degisiklik goriilmemistir.

Antioksidan enzimlerden olan SOD, hiicre ha-
sarina neden olan siiperoksidin hidrojen peroksit ve
oksijene donldsimiini katalizler. Katalazin ise
peroksidaz aktivitesi vardir ve hidrojen peroksidi
oksijen ve suya parcalar (Akkus, 1995; Oz ve
Kurtoglu, 2002). Domuzlar Uzerinde yapilan bir
calismada propofol uygulamasi
herhangi  bir
bildirilmistir (Allaouchiche ve ark., 2001). Ginaydin
ve Celebi (2003)de propofoliin eritrosit SOD ve CAT

aktivitelerini etkilemedigini belirtmislerdir. Sunulan

ile plazma SOD

aktivitesinde degisme olmadigi

calismada da kecgilerde eritrosit SOD ve CAT
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bildir-

dikleri gibi propofolden sonra degismedigi ve ayni

aktivitelerinin  yukaridaki arastirmacilarin

sekilde volatil anesteziklerden olan izofluranin da bu

enzim aktivitelerini degistirmedigi tespit edilmistir.

A

ara

Vitamin prekirsori  olan  karotenler

oksidasyon UrGnlerinden  singlet  oksijen
Gretimini engelleyerek serbest radikal olusumunu
dnler (Oz ve Kurtoglu, 2002; Diindar ve Aslan, 2000).
Naziroglu ve Ginay (1999) kopeklerde enfloran ile
yapilan anestezide, serum vitamin A ve karoten
dizeylerinin  azaldigini  belirtmislerdir.  Sunulan
¢alismada propofolden sonra, anestezi ©ncesine
gore, plazma vitamin A dizeylerinde anlamli
olmayan bir artis gézlenirken, B-karoten diizeylerin-
deki artis ise istatistiksel olarak dnemli bulunmustur
(P<0.05). Bu artisin propofoliin antioksidan etkisin-
den kaynaklanabilecegi distunilmektedir. GCalisma-
nin ilerleyen zamanlarin-da, Naziroglu ve Glinay
(1999)'in

uygulamasina

bulgularina paralel olarak, izofluran

bagli, vitamin A dlzeylerinde

istatistiksel olarak ©6nemli olmayan azalmalar
gozlenmistir. Buna karsin, B-karoten dizeylerinde
ise sayisal bir artis tespit edilmistir (P>0.05). Bu
artisin izofluranin %100 oksijen ile birlikte verilme-
sinden dolayi ileri gelebilecegi dusiinilmektedir;
¢clinkli karotenin antioksidan aktivitesinin, bulundu-
gu ortamin oksijen konsantrasyonu ile dogru orantili
oldugu bilinmektedir (Diindar ve Aslan, 1999; Oz ve

Kurtoglu, 2002).

Veteriner pratikte anestezi uygulamalari sira-
sinda iskemi reperfiizyon hasarinin gelisme-sinden
stiphelenilen durumlarda antioksidan 6zellige sahip
bir
olacaktir (GUnaydin ve Celebi, 2003). Bu galisma ile

anestezik ilaglarin tercih edilmesi avantaj
kecilerde, anestezi amaci ile kullanilan propofol ile
izofluranin plazma MDA ve vitamin A duzeyleri ile
eritrositlerdeki SOD ve CAT aktivitelerini etkilemedi-
gi,
propofolin

buna karsin plazma karoten dizeylerinin

etkisiyle ©onemli dizeyde arttigl,
izofluranin ise bu parametreyi etkilemedigi tespit
edilmistir. Sonug olarak, kegilerde propofoliin az da

olsa antioksidan o6zelliginin oldugu, izofluranin ise

oksidatif stres Uzerine negatif bir etkisinin olmadig

belirlenmistir.
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