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Ozet : Vazoaktif intestinal peptid (VIP), septik sokta mast
hiicrelerinden salinan kimyasal mediyatorlere karst dokularin
ozgiil reaksiyonlarim diizenlemektedir. Ginkgo biloba ektresi
olan EGb 761’in serbest oksijen radikal olusumu ve bu
olusumun  oOnlenmesi iizerine etkisi  bir¢cok ¢alismada
gosterilmesine karsin bu etkinin endotoksemik si¢anlarda
arastirdmast ¢ok az c¢alisiimistir. Bu nedenle sunulan
calismada deneysel yolla endotoksemi olusturulan sigcanlara
VIP ve Ginkgo biloba ekstresi (EGb 761) verilip karaciger
tizerindeki koruyucu etkileri ve bu etkide mast hiicrelerinin
rolii arastirildi.Bu amagla Sprague dawley tiirii 35 si¢an
7'serli 5 gruba ayrilarak c¢alisildi. Birinci grup serum
fizyolojik, ikinci grup serum fizyolojik ve lipopolisakkarit
verilerek kontrol gruplart olarak ¢alisildi. Ugiincii, dordiincii,
besinci grup si¢anlara swrasi ile; lipopolisakkarit ve VIP,
lipopolisakkarit ve EGb 761, lipopolisakkarit ve nitrik oksit
inhibitérii olan nitro-l-arginin metil ester (L-NAME) verildi.
Maddelerin uygulanmasindan 30 dakika sonra anestezi altinda
siganlarin karacigerleri alimdi. Her bir hayvamn karaciger
dokusundan alimp  yas agirligi  belirlenen pargalarda
biyokimyasal incelemeyle lipid peroksidasyonunun son fiirtinii
olan malondialdehit (MDA) diizeylerine bakildi. Deney
gruplarimin MDA degerleri anlaml diizeyde farkli bulundu.
Degerler karsilagtirildiginda; EGb 761 uygulamasimin MDA
degerini belirgin bir sekilde diisiiriirken, VIP uygulanmasinin
bu degerleri daha az oranda diisiirdiigii belirlendi. Histolojik
takipte dokular toluidine blue boyasiyla boyanarak her bir
gruptaki mast hiicre sayisi saptandi. Gruplar arasinda mast
hiicre sayisinda farkhliklar oldugu belirlendi. Endotoksemi
swrasinda  gézlenen ven hasari, hepatosit hasart  ve
polimorfoniiklear hiicre infiltrasyonlarina  rastlanmadi.
Sonuglar, VIP ve EGb 761’in septik sok tedavisinde etkili
olabilecegini diigtindiirmektedir.

Anahtar kelimeler: Endotoksemik sican, malondialdehit,
vazoaktif intestinal peptid, ginkgo biloba, mast hiicresi

Summary : Vasoactive intestinal peptide (VIP) regulates
the specific reaction of tissues against chemical mediators
that are sent from septic shock mast cells. The unobstructed
oxygen formation of Ginkgo biloba’s extract which is EGb
761, and the presentive effectiveness of this formation is
shown in many studies but the effect in endotoksemic rats is
raely inquired. For this reason in this study, the rats that
formed endotoksemia are given VIP and Ginkgo biloba
(EGb 761) extract by experimental manner. Then the
protective effectiveness of the matters in liver that is
carried out and the role of mast cells on this effectiveness is
inquired. For this purpose 35 species of Sprague dawley
rats are divided in 7 groups of 5 in each. The first group,
which is the control group, is given serum physiologic, the
second group, which is also control group, is given serum
physiologic and lipopolysaccaride The third, fourth, fifth
groups in order are given, lipopolysaccaride and VIP, EGb
761 and lipopolysaccaride , lipopolysaccaride and nitric
oxide inhibitor which is nitro-l-arginin methyl ester (L-
NAME). Thirty minutes after the livers of these rats are
taken under anesthesia. Then in each animals’ liver tissue’s
weight is determined. Afterwards the last product of lipide
peroxidation that is malondialdehyde is looked in it by
biochemical methods. The MDA valence of experimental
group is found significiantly different. When the valences
are compared it has been seen that the EGb 761
administration reduced MDA valance much more than the
VIP practice. In histologyc pursuit, the tissues are stained
with toluidine blue due to determine the mast cells in each
groups. It is found that the number of mast cells in each
group differentiate. During endotoxemia there was not any
vein damage, hypotocyte damage and polymorphonuclear
cell infiltrations observed. The results show us that; VIP
and EGb 761 could be effective in septic shock treatment.
Key words: Endotoxemic rat, malondialdehyde, vasoactive
intestinal peptide, ginkgo biloba, mast cell
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Karaciger; sindirim sistemi ve viicudun diger bo-
liimleri arasinda yer alarak metabolik homeostazin
devamliliginda ¢ok dnemli bir rol oynar ve komsu-
lugundaki sindirim bolgesi 6zellikle sepsis siirecin-
de damarlanma ve bakteriyel taginma ile karst kar-
styadir (1). Aynm1 zamanda viicuttaki makrofajlarin

* Bu calisma Erciyes Universitesi Arastirma Fonu tarafindan TA. 04. 08 nolu proje ile desteklenmistir.

86 Saglik Bilimleri Dergisi (Journal of Health Sciences) 17(2) 86-96, 2008



(Kupffer hiicreleri) biiyiik kismin1 olusturdugu igin
ciddi enfeksiyonlara yanit verilmesinde ve organiz-
manin immiinolojik savunma mekanizmalarinda
cok Onemli gorevler stlenmesi sebebiyle,
sepsis’ten en ¢ok etkilenen organlardan biridir. In
vitro ve in vivo deneyler sonucunda, sepsis sirasin-
da olusan hemodinamik ve metabolik degisiklikle-
rin; nitrik oksit (NO), sitokinler ve eikosanoidlerin
(prostaglandin 6nciilii maddeler) iiretimindeki be-
lirgin artiglarla iliskili oldugu gercegi ortaya ¢ik-
mustir. Sepsisteki hiperdinamik yanit ve artmis
sitokin diizeylerinin; bir ¢ok dokunun endotel hiic-
relerinde inorganik nitrik oksit sentaz (iNOS) uya-
rilmasina yol agtig1 her ne kadar faydaliymis gibi
goriinse de akut sepsiste iNOS artisinin gergekte
organizma i¢in zararli sonucglara yol acabildigi bi-
linmektedir (2-6).

Ik olarak 1800’lii yillarda gdzlenen ve tanimlanan
mast hiicreleri, sitoplazmasi bazofilik graniillerle
dolu, kii¢iik ¢ekirdekli ve 15-30pm biiyiikligiinde
hiicrelerdir. En karakteristik 6zellikleri sitoplazma-
larindaki graniillerin metakromatik boyanmasidir.
Mast hiicre proteazlarina karsi kullanilan antikorlar
ya da metakromatik boyalarla, karaciger mast hiic-
relerinin insan ve si¢an karacigerinde portal alanla-
rin safra kanallari, venler ve hepatik arterlere kom-
su bag dokusunda yerlestigi gosterilmistir (7). Mast
hiicre membraninda Ig E reseptorleri bulunmakta-
dir. Mast hiicrelerinin ¢ok ¢esitli uyarilara karst
fizyolojik yanit1 daha ¢ok Ig E reseptorleri vasita-
styla olur. Son yillardaki ¢aligmalar mast hiicreleri-
nin Ig’lerin araciligi olmadan da aktive olabilecegi-
ni gostermistir (5, 6). insan ve fare mast hiicrelerin-
deki Toll-like reseptorlerin (TLR) gesitli bakteri-
yel, viral ve fungal molekiilleri tanimak suretiyle
sitokin yapimini ve iltihabi yanit1 uyardig: bildiril-
mistir (7).

Endotoksemi, sokla sonuglanabilecek sekilde
endotoksinlerin ~ kanda  bulunmasi1  halidir.
Endotoksinler, gram negatif bakterilerin dis zariin
bir bileseni olan lipopolisakkarit (LPS)’lerdir. Sis-
temik endotoksin’in ilk etkisi yogun bir sekilde
adrenerjik yapilarin uyarilmasi ve buna baglh ola-
rak sempatik sinir sisteminin uyarilmasidir. Boyle-
ce bu etki genellikle az ya da ¢ok arteriyel bir
vazospazm ile  sonuglanir.  Endotoksinlerin
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sekonder etkisi ise immiinolojik sistemin bazi he-
def hiicrelerinde (6rnegin mast hiicreleri) ortaya
cikmaktadir (2-7).

Septik sok boyunca mast hiicrelerinden salinan
kimyasal mediyatorlere kars1 dokularin 6zgiil reak-
siyonlart muhtemelen vazoaktif intestinal peptid
(VIP) tarafindan diizenlemektedir. Septik sok sira-
sinda insanlarda ve hayvanlarda VIP’in artmis
plazma diizeyleri gosterilmistir. VIP, baglica sa-
vunma diizenleyici gorevi iltihabi 6nlemek olan
multifonksiyonel bir néropeptittir. VIP’in sitokin
tiretimini, T lenfosit ¢ogalmasini, makrofajlarda
fagositozu, solunum yangisini (respiratuvar burst)
ve kemotaksiyi Onledigi gosterilmistir. Keza son
zamanlarda VIP’in muhtemelen endojen timor
nekroze edici faktor (TNF- o) ve interlokin-6 (IL-
6) inhibisyonu yoluyla endotoksik soktan fareleri
korudugu ve LPS ile uyarilmig makrofajlarda IL-6
ve TNF- a yapmminit engelledigi bulunmustur (8-
10). Bu nedenle sunulan ¢alismada VIP’in deney-
sel endotoksemide karaciger koruyucu etkisi veya
etkilerinin arastirilmast amaglanmigtir.

Ginkgo biloba ektresi olan EGb 761 lipit
peroksidasyonunu  Onleyici  etkisi nedeniyle;
serebral fonksiyon bozukluklari, kardiyovaskiiler
hastaliklar, sinir-duyu ve dolasim sistemi bozuk-
luklar1 ve iltihapta tedavi edici olarak siklikla kul-
lanilir (11-13). EGb 761’in endotoksemik siganlar-
da  serbest radikal olusumu ve lipit
peroksidasyonunu Onleyeci etkisiyle ilgili ¢ok az
sayida aragtirma vardir (11). Bu nedenle bu ¢alis-
mada sigcanlarda olusturulan endotoksemideki lipit
peroksidasyonu iizerinde EGb 761’in koruyucu
etkilerinin de arastirilmas1 amaglanmustir.,

GEREC VE YONTEM

Bu aragtirmada Sprague dawley tiirii (200-+300 gr)
disi siganlar kullanildi. Tiim ¢alismalar etik kural-
lara uygun olarak gerceklestirildi. Deneysel
endotoksemi; sicanlara 6 mg/kg dozunda intra
peritoneal (i.p) yolla verilen LPS (Escherichia coli,
Sigma L-3129) ile saglandi. Siganlar bes gruba
ayrildi:
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Grup 1: Kontrol grubu I si¢anlara sadece serum
fizyolojik (SF) (%0,9’luk NaCl sol.) 0,1ml i.p yolla
baslangicta ve 30 dak. sonra olmak iizere 2’ser kez
(SF+SF) uyguland1 (n=7)

Grup 2:Kontrol grubu II’ye SF verildikten 30 dak.
sonra LPS (SF+LPS) verildi (n=7)

Grup 3: LPS verilen hayvanlara 30 dak. sonra 25
ng/kg i.p. yolla VIP (Sigma V-3628) (LPS+VIP)
uyguland1 (n=7)

Grup 4: LPS verilen hayvanlara 30 dak. sonra
50mg/kg dozunda i.p. yolla Ginkgo biloba ekstresi
olan EGb 761 (Tebokan, Abdi ibrahim) (LPS+Egb
761) uygulandi (n=7).

Grup 5: LPS verilen hayvanlara 30 dak. sonra NO
sentez inhibitorii olan L-NAME (NG-nitro-L-
arginin metil ester) (Sigma N-5751) 30 mg/kg do-
zunda i.p. olarak (LPS+L-NAME) verildi (n=7).

Uygulamalar baslamadan o6nce si¢anlarin rektal
viicut 1silart dl¢iildii. Deney protokolu yerine geti-
rildikten sonra tiim gruplar 6 saat siireyle gozlem-
lendi. Go6zlem siiresi dolduktan sonra siganlara
xylazin ve ketamin anestezisi uygulanarak karaci-
gerleri alindi. Karacigerin sag lobundan iki parca
alinip her bir sigandan alinan karaciger pargalarin-
dan biri lipit peroksidasyon {iriinii olan MDA 6l¢ii-
mii i¢in aliiminyum folyo’ya sarilarak -80°C’de
saklandi. Diger parcast ise histolojik inceleme
amaciyla nétral formalin soliisyonunda tespit edil-
di. Karacigeri alinan sicanlar, diyafram zar kesile-
rek oldirildi. Sicanlardan almman karaciger doku
ornekleri rutin histolojik uygulamalara tabi tutuldu
(14). Elde edilen 5-6 pm kalinhigindaki kesitlere
mast hiicreleri i¢in spesifik bir boya olan toluidine
blue’nun standart metodu uygulandi (14). Deney
gruplarindaki her bir hayvanin karacigerinden seri
onar kesit alindi. Her bir gruptaki portal alan say1-
lar1 belirlendi. Portal alanlardaki mast hiicreleri
20X objektifle sayildi. En uygun goriintiileri elde
edebilmek i¢in uygun preparatlar secildi ve bunla-
rm Olympus BH-2  fotomikroskop ile
mikrofotograflart ¢ekildi.

Doku homojenizasyonu ve MDA tayini i¢in alii-
minyum folyo’dan ¢ikarilan dokularin yas agirlik-
lar1 tartildi. Bu dokularin homojenizasyonu saglan-
di. Doku homojenatlar1 13200 rpm’de 30 dak.
santrifiijlendi. Karaciger dokusu MDA tayininde,
Ohkawa ve arkadaglar1 (13) tarafindan gelistirilen
spektrofotometrik yontem kullanildi. Metodun
prensibi, lipit peroksidasyonunun yikim {iriinlerin-
den biri olan MDA’nin tiyobabitiirik asit (TBA) ile
olusturdugu pembe renkli kompleksin renk siddeti-
nin 532 nm dalga boyunda 6lgiilmesi esasina daya-
nir. Stok MDA (5.848 M) ¢ozeltisinden ara stok
hazirlandi. Ara stokdan c¢alisma standartlar1 hazir-
landi. Standart seri soliisyonlarinin her birinden 0.1
ml alinarak numune gibi ¢alisildi ve standart egri
cizildi. Standart egri kullanilarak ¢alisilan numune-
lerin okunan renk siddetleri tizerinden MDA deger-
leri belirlendi. Elde edilen verilerin istatistiksel
olarak  degerlendirilmesinde  Kruskal = Wallis
varyans analizi ve ¢oklu bagimsiz drneklem testi
kullanildt.

BULGULAR

Tim gruplardaki hayvanlarin rektal 1silar1 LPS
verilmeden once 37,0-37,5°C olarak ol¢iildii. LPS
verildikten sonra rektal isilarinin 36°C’nin altinda
oldugu belirlendi.

Isik Mikroskobisi Bulgulari : Grup 1°deki kara-
ciger preparatlart normal goriinmekteydi. Lobiiller
igerisinde vena santralis etrafinda isinsal dizilmis
hepatositler yer aliyordu. Portal alanlarda bag do-
kusu igerisine oturmus arter, ven ve safra kanali
iicliisii yer almaktaydi. Mast hiicreleri o6zellikle
safra kanallar1 ¢evresinde goézlenmekteydi. Mast
hiicrelerinin yer almadigt portal alanlar da izleni-
yordu. Portal alanlar ile mast hiicreleri sayilar1 ayr1
degerlendirildiginde gruplar arasi anlamli fark
olmadig1 belirlendi. Ancak gruplar arasinda birim
portal alandaki mast hiicre sayisi agisindan anlaml
bir fark belirlenmedi. Bir portal alan basina diisen
mast hiicre sayisinin, en az birinci grupta oldugu
hesaplandi (Resim 1,Tablo I ve Tablo II).
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Grup 2’deki sicanlarda karaciger parankimasi igin-
de bag dokusunun olusturdugu bdlgede menckse
renginde boyanmis mast hiicreleri goériilmekteydi.
Hesaplamalar sonucu her bir portal alandaki mast
hiicre sayisinin en ¢ok bu grupta oldugu belirlendi.
(Resim 2, Tablo I ve II).

Grup 3’teki (LPS+VIP uygulanan grup) sigan kara-
cigerinde arter, ven ve safra kanali {igliisiiniin yer
aldig1 portal alanlarda safra kanalii kusatan mast
hiicreleri sayilip degerlendirildiginde bir portal
alana diisen mast hiicre sayisinin grup 1’den fazla,
grup 2’den daha diisiik oldugu belirlendi (Resim 3,
Tablo I ve II).

Grup 4’teki (LPS+EGDb 761 uygulanan grup) sigan
karacigerindeki portal alanda yer alan arter, ven ve
safra kanallar1 ve bag dokusunda goriilen menckse
renkli mast hiicreleri degerlendirildiginde; mast
hiicrelerinin bir portal alandaki sayisinin grup 3’te-
kinden anlamli diizeyde bir farklilik gdstermedigi
belirlendi. Endotoksemi sonucu ortaya ¢ikabilecek;
hiicre hasar1, santral ven gevresinde hidropik deje-
nerasyon, nekroz alanlart ve hiicre infiltrasyonlari
gibi patolojik bulgulara diger gruplarda oldugu gibi
bu grupta da rastlanmadi (Resim 4, Tablo I ve II).

Mortas T, Yakan B, Saraymen R

Grup 5 (LPS+L-NAME)’te portal alanda safra ka-
nallart ¢evresindeki mast hiicreleri sayist grup 1’e
gore artmig olarak hesaplandi. Bir portal alandaki
mast hiicre sayisinin grup 1 disinda diger gruplar-
dan daha diisik sayida oldugu hesaplanmistir
(Resim 5, Tablo I ve II).

Deney gruplar1 arasinda portal alandaki mast hiicre
sayist yoniinden farkliliklar degerlendirildiginde;
grup 2’de mast hiicre sayisinin en fazla grup 1°de
en diisiik oldugu hesaplandi. Diger gruplarin mast
hiicre sayilart birbirlerine yakin olarak bulundu.
Portal alan ve mast hiicre sayilar1 ayr1 ayri deger-
lendirildiginde gruplar arasinda anlamli bir fark
olmadig1 belirlendi (Tablo I ).

Portal alan bagina diigen mast hiicre sayilart dikka-
te alindiginda gruplar arasinda fark gézlenmemis-
tir. Bir portal alandaki mast hiicre sayisinin grup
1’de (ortanca 0,143 ile) en diisiik oldugu ortaya
¢ikmustir. Grup 2°de ise birim portal alandaki mast
hiicre say1s1 (ortanca 1,0 degeri ile) en yiiksek ola-
rak belirlenmistir. Diger gruplarin (3.-5. gruplar)
birim portal alandaki mast hiicre say1 degerlerinin
(0,556-0,600 arasinda) birbirlerine yakin oldugu
gbzlenmistir.

Resim 1. (SF+SF uygulanan) Grup 1°deki bir siganin karaciger kesitinde
yer alan mast hiicreleri (kirmizi1 oklar), toluidine blue, X100.
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Resim 2. SF+LPS uygulanan grup 2’deki bir siganin karaciger preparatinda safra
kanallar1 (SK) etrafinda yer alan mast hiicreleri (kirmizi1 oklar), toluidine blue, X100.
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Resim 3. LPS+VIP verilmis olan grup 3’teki bir siganin karaciger preparatinda mast
hiicreleri (kirmizi oklar), arter (A), safra kanali, (SK) ve ven (V), toluidine blue, X100.

90 Saglik Bilimleri Dergisi (Journal of Health Sciences) 17(2) 86-96, 2008



Mortas T, Yakan B, Saraymen R

Tablo 1. Sirasi ile SF+SF, SF+LPS, LPS+VIP, LPS+EGb 761, LPS+L-NAME uygulanan
grupl, grup 2, grup 3, grup 4 ve grup 5’teki siganlarn karacier preparatlarmin 1sik
mikroskobisi incelenmesinde 20°lik objektifte belirlenen portal alan ve mast hiicre sayilari

Portal Alan (PA) Sayisi PA 'da Mast Hiicre Sayisi

N=7
1 10 11
2 6 Yok
(SF+SF) 3 8 8
Grup 1 4 2 Yok
5 8 3
6 7 3
7 6 Yok
1 1 2
2 2 14
3 7 19
+
s z 9
5 2 6
6 12 11
7 15 15
1 5 9
2 1 9
(LPS+VIP) 3 4 17
Grup 3 4 9 13
5 10 12
6 4 5
7 6 10
1 14 19
2 12 18
(LPS+EGb 761) 3 7 7
Grup 4 4 8 7
5 6 10
6 2 2
7 4 10
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Tablo 1. Sirasi ile SF+SF, SF+LPS, LPS+VIP, LPS+EGb 761, LPS+L-NAME uygula-
nan grupl, grup 2, grup 3, grup 4 ve grup 5’teki sicanlarin karacier preparatlarinin
151k mikroskobisi incelenmesinde 20°lik objektifte belirlenen portal alan ve mast hiicre

sayilart (devami)

N=7 Portal Alan (PA) Sayisi

PA 'da Mast Hiicre Sayisi

1 9
9
10
5
12
17
5

(LPS+L-NAME
Grup 5

~N O kW

10
19
11
9
13
5
7

Tablo II. Sicanlarin karaciger preparatlarinda 151k mikroskobisi ile portal alan basina belirlenen mast

hiicreleri sayilar1

Portal alan sayis1

PA’da mast hiicre

Birim (bir portal alandaki)
PA’daki mast hiicre

Gruplar Ortanca  Min-Max Ortanca Min-Max Ortanca Min-Max
Grupl (SF+SF) 7 2-10 3 0-11 0,143 0,1-0,5
Grup 2 (Sf+LPS) 2 1-15 11 2-19 1 0,13-2
Grup 3 (LPS+ViP) 5 1-10 10 5-17 0,6 0,3-3
Grup 4 (LPS+Ginkgo) 7 2-14 10 2-19 0,571 0,29-2
Grup 5 (LPS+L-NAME) 9 5-17 10 5-19 0,556 0,29-1

X? 4,34 8.27 12,037

p > 0,05 > 0,05 <0,05

Biyokimyasal Bulgular bulunmustur. Grup 5’teki (LPS+L-NAME) MDA

Grup 1°deki siganlarin karaciger dokusu MDA
degerlerinin diger gruplardan yiiksek (400.1) oldu-
gu belirlenmistir. Grup 2 i¢in karaciger MDA de-
geri (371.7) grup 1 ve grup 5’diistik olarak bulun-
mustur. Grup 3’te MDA degerinin (363.1) grup 1,
grup 2 ve grup 5’e gore diisiik oldugu goézlenmek-
tedir. Grup 4’teki MDA degerinin (251.3) ise diger
gruplarin MDA degerlerine kiyasla diisikk oldugu

degerinin grup 2,3 ve 4’e kiyasla daha yiiksek ol-
dugu (384.8) gozlenmektedir. Ancak gruplarin
kendi iginde de farklilik mevcuttur. Ozellikle grup
2’deki 686.183 degeri, grup 3’teki 601.882 degeri
ile grup 5’teki 685.102 ve 1317.218 degerleri bir
hayli yiiksektir. Bununla birlikte grup 4’te hemen
hi¢ yiiksek bir deger bulunmamaktadir. Dolayisiyla
daha homojen bir grup oldugu goriilmektedir
(Tablo IIT).
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Resim 4. LPS+Ginkgo biloba uygulanan grup 4’teki bir siganin karaciger prepara-
tinda arter (A), ven (V) ve safra kanallar1 (SK) etrafinda yer alan mast hiicreleri
(kirmiz1 oklar), toluidine blue, X100.

S e A B S RN "
Resim 5. LPS+L-NAME uygulanan bir siganin karaciger preparatinda mast hiicrele-
ri (kirmizi oklar) ve ortada yerlesmis ven (V), toluidine blue, X100
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Tablo I11. Sicanlarin karaciger dokularinda gruplara gére MDA
degerlerinin karsilagtirilmasi

N=7 MDA Degerleri (nmol/gr)
1 392.244
2 322.352
Grup 1 (SF+SF) 200,141
4 405.514
5 411.176
6 433.802
7 306.799
1 287.669
2 686.183
Grup 2 (Sf+LPS) 371701
4 374.88
5 294.669
6 343.797
7 413.1222
1 465.582
2 400.273
Grup 3 3 359.041
(LPS+ViP) 4 300.09
5 271.741
6 363.058
7 601.882
1 252.21
2 196.853
Grup 4 3 196.988
(LPS+Ginkgo) 4 333.142
5 325.708
6 251.32
7 244.183

94 Saglik Bilimleri Dergisi (Journal of Health Sciences) 17(2) 86-96, 2008



Mortas T, Yakan B, Saraymen R

Tablo I11. Sicanlarin karaciger dokularinda gruplara gore MDA degerlerinin

karsgilagtirilmasi

N=7

MDA Degerleri (nmol/gr)

Grup 5 (LPS+L-NAME)

~N N AW

384.839
237.093
1317.218
284.161
685.102
595.9
382.072

TARTISMA

Tungel ve arkadaglar1 (8) yaptiklari bir ¢alismada 6
mg/kg dozunda LPS (E.coli) uygulamasinda sican
mast hiicrelerinde degraniilasyonun olustugunu ve
30 mg/kg dozunda L-NAME uygulanmasinin ise
NO sentezinin engellenmesi yoluyla
degraniilasyona sebep oldugunu iddia etmektedir-
ler. Aynmi calismada yazarlar uygulanan VIP’in
(25ng/kg, 1i.p.) ise, endotoksinin olusturdugu
degraniilasyonu engelledigini ve hatta graniilli
mast hiicre sayisini dahi azalttigini ileri sirmekte-
dirler (8). Septik sok sirasinda insanlarda ve hay-
vanlarda VIP’in artmis plazma seviyeleri bildiril-
migstir (9). Septik sokta VIP salinmasi, savunma
mekanizmasinin asir1 bir yaniti olarak yorumlana-
bilir (9, 10). VIP’in inflamatuvar hiicrelerde
stiperoksit radikal olusumunu engelledigi ve bir
antioksidan gibi oksijen ve hidroksil radikallerini
toplama yetenegi oldugu iddia edilmistir (8-10).

Serebral fonksiyon bozukluklari, kardiyovaskiiler
hastaliklar, sinir-duyu ve dolasim sistemi bozuk-
luklar1 ve iltihapta kullanilan Ginko biloba (EGb
761) ekstresinin koruyucu etkisinin hidroksil radi-
kallerini sondiirmesine bagli oldugu bildirilmekte-
dir (11-13).

Pluripotent hemopoietik kok hiicrelerinden kaynak-
lanan ve hedef dokuya ulagmadan olgulasmayan
mast hiicreleri dolagimda ‘adanmis onciil hiicreler’

olarak bulunurlar (15). Doku mast hiicrelerinin
doku enfeksiyonu ve yaralanmalarda salgiladiklar:
cesitli mediyatdrlerle tani i¢in primer bir belirteg
olarak kullanilabilecekleri ileri siiriilmektedir. Bu
bilgiye dayanarak bu ¢aligmada endotoksemi sonu-
cu olusabilecek hepatosit hasari, santral ven ¢evre-
sinde hidropik dejenerasyon, nekroz alanlar1 ve
hiicre infiltrasyonlar1 vb patolojik bulgular gézlen-
medi. Ancak gruplar arasindaki bir portal alan basi-
na diisen mast hiicre sayis1 farkli bulundu. Portal
alana diisen mast hiicre sayist grup 2’de en yiiksek,
grup 1°de en diigiik ve diger gruplarda ise bu iki
degerin arasindaydi. Calismamizda LPS’nin 6 mg/
kg dozunda verilmesi sonucu olusan MDA degerle-
rindeki azalma, Tungel ve arkadaslarimin (8) sonug-
larina benzemektedir. LPS uygulamasi sonucunda
olusan MDA degerlerindeki azalmanin EGb 761
uygulanan grup 4’teki sicanlarda daha belirgin ol-
mas1 LPS verilmesiyle olusan serbest oksijen radi-
kallerinin uygulanan antioksidan EGb 761 etkisiyle
ortadan kalkmasiyla agiklanabilir. Grup 2’deki
mast hiicre sayisinin en yiiksek degerde bulunmasi
ise, inflamasyonda ilk harekete gecen hiicrelerin
mast hiicreleri olabilecegini diisiindiirmektedir.
Ayrica bulgularimiza gore, deney gruplarinda EGb
761 ve VIP uygulamasinin karaciger dokusu MDA
degerlerininde azalma saglamasi bu maddelerin
sepsiste tedavi edici etkilerinin olabilecegini dii-
siindiirmektedir.
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