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Karbon Tetrakloriir Toksikasyonunun Lipid Peroksidasyonu, Glutatyon ve Vitamin

C Uzerine Etkileri

Avsepil BILDIK' Al ERTEKIN' - Fatmagul YUR' Semiha DEDE'

"Yizunet Yil Umiversitest Veteriner Fakiliest. Bivokimya Anabilim Dali Van

Ozet :Bu arastirma. akut ve kronik dozda CCL (Karbon tetraklorun)” un hipid peroksidasyonu ile vitamin €
ve glutatyon duzeylen uzerine etkisimin aragtinlmast amaciyly vapild Materyal olarak Lepus curopous irki
tavsanlar kullamldr Tavsanlar bint kontrol digerlert akut ve kromik dencme grubu olmak uzere ige aynldi. Akut
deneme grubuna 20 co/kg dozunda imtrapentoncal olarak, kromk deneme grubuna isc subkutan 0.5 co/kg
dozunda hahada ki ker CClLun zeviinyvagmdakr (101) suspansivonu uygulandi. Malondialdelud (MDA)
miktarlan, vitann C ve gloanon duzevlen spekirofotometrik olarak tavin edildi. Kontrol grubunun MDA,
vitmmin C ve gliatvon mikiarlan sicast ile 329 + 039 pmol/ml. 0.232 = 0.051 mg/dl ve 32.17 =4 9 mg/dl. akut
grupta, bu degerler sirasivia 368 £ 052 nmol/ml. 0 114 = 0018 mg/dl ve 15.27 + 1 1 mg/dl. kromik grupta 1se
165 £ 035 nmol/ml 0192 £ 0027 mg/dl. 2572 £ 2.3 mg/dl olarak bulundu Akt gruptaki tavsanlinm kan
plazmasmdakt MDA miktarlannda kontrol grubuna gire p<0.05 dizevinde artig. vitamin € ve glutivon
miktarlarmda 1se p- 005 dizevinde dusus tesbit edildn, Kronik grupta. kontrol grubuna gore onemb bir fark
bulunamadr (p-0 03)

Anahtar Kelimeler: CCL Lipid peroksidasyonu, Vit €. Glutatvon

Effects of Carbon tetrachloride on Lipid Peroxidation, Glutation and Vitamin €

Summary :Tlic purpose of (lus study was to imvestigate the effects of acut and chromic CCly intoxication on
lipit peroxidation. vitannn C and glutathione Lepus curopous rabbits were used as matenial. Rabbits divisioned to
theree as control. acut and chrome groups Two ce/bow CCLpwas given Gntraperitonenl) m an oliveoil siispension
CE DA m acur expernmental group In chirome expermmental group. 0.3 ee/bow. CCLyowas given (subeutan) i an
oliveotl suspension C1 1 vy for 45 davs Nothimg was given i control group. Malondialdehid. vitanmun € and
glutathione were analysed by osing spectrophotometnie technique  In control group. mDA. vitammm C and
glutathione levels were dle 3.29 + 039 pmol/anl. 0232 + 0051 mg/dl and 3217 £ 4.9 mg/dl. i acut group, these
values were 508 £ 0 52 pmol/ml 0 114+ 001X mg/dland 1527 + 11 mg/dl respectively, in chronic group were
also 3,65 + 035 nmol/ml. 0192 £ 0027 mg/dl. 3572 « 2.3 mg/dl. respectively, The MDA, vitamin € and
glutathione levels m acut groups were significantly (p<0.05) lagher than the levels in control group. There was
not difference between cliromc group and control group (p=0.05)

Key Waords: CCL Lipid peroxidanion. Vi € Glatation

Giriy
Karbontetraklonir (CC1y). doku hasanna sebep  dasyon baslaticisidir (2.4)
olan sc.rhcsl rachkallen ureten lu_r hcp.'ll_uluksmdlr CCli + 0Os = CCLOs
(1.2) Karacigerde, snokrom P50 warafmdan 1ni-
klorometl serbest radikalime donusturalir (3) Bovlece. uretlen  serbest radikaller.  karacigerde

"y N . antioksidan savonmalar agarak hiicre membranlarinim
CCl, » CCL + C oksidaul vikimima ve ciddi doku hasaring sebep olur (2.
Bu radikalin oksyjenle reaksiyonu sonucu meydana  3-3) Karbon ietrakloriirtin - metabolizmasi - boyunca
pelen peroksil radikalt de kuvvetl bir lipid peroksi- dokularda ve in vitro mikrozomal sistemlerde trikloro-
metil radikali diginda. lipid dienil. lipid dioksi. lipid
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perokst  radikallenne  de  rmastlanmusur — (6).
Triklorometil (CCLO,) radikalinin diger
radikallerin tire-timinde 11k adum oldugu ve bu
radikallerin olusumu ile fosfolipidiere baglanma
orammin oksyen konsan-trasvonuna bagh oldugu
wdia ecdilmektedir (7). Serbest radikaller hiicrede
lipd. protein. DNA ve karbonhidrat gibi énemli
hueresel  yap ve  bilegikler  ozenne  etkilidir
Membrant  olusturan  fosfolipidler,  glikolipidler,
ghseritler. doymanug yag asitleri ve transmembran
protemlen radikaller igin oldukga gekici hedeflerdir
Radikaller yogun olarak iretil-diklerinde, acrobik
solunumu ve kapillar permea-biliteyi bozar, hiicresel

potasyum  kaybim  ve  kapillar  trombosit
agregasvonunu  hizlandinrlar - (8.9)  Ser-best
radikallere  karsgi  korummada.  hiicremin - kendi

gehgtrdigr, serbest radikal zincir reaksivonlarim
mhibe eden ve antoksidanlar dentlen bazi bilesikler
onemlt rol oyvnamaktadir (10) C vitamini organiz-
mada bir gok lidroksilasyon reaksiyonlaninda indir-
gevicr ajan olarak gorev vapar. Gugla indirgevic
akuvitesinden dolayi aym zamanda giiglii bir ann-
oksidandir. - Stiperoksid ve Iudroksil radikali ile
kolayca reaksivona girerck onlart temizler (3.11.12).
Avir zamanda gok onemli bir antioksidan olan glu-
tatyon da, serbest radikaller ve peroksitlerle reak-
sivona girerck hicrelen oksidanf hasara kargt korur
(%), Bu galismada akut ve kromk dozda karbon
tetraklorunin lipid peroksidasvonu ile guglu birer
antioksidan olan Vitanun € ve Glutatyon uzerine
etkisinn arastnlmas: amaglanmstir

Materyal ve Metot

Lepus europous ki aym vag ve yagam kosul-
lanna salip, saghkl yirnn bir adet tavgan materyal
olarak kullamldi. Tavsanlar voredeki tavsan tirctme
giftliklerimden tenun edildi Bir hafta yeme ve gevre-
ve adaptasvon doneminden sonra denemeye baglan-
di Dencme siresinee tavsanlarin beslenmesinde
ham protein oram %ol8 olan rasvon kollamldi. Arag-
g her bin 7 tavsandan olusan 3 grup halinde
virttildt. Akut intoksikasyon grubunu olugturan
tavsanlara ek doz halinde 2ml/kg dozunda karbon
tetraklorunin 11 oramnda zevtinyagindaka siispan-
sivonu intra peritoneal  olarak  enjekie  edildi
Enjeksivondan 3 saat sonra EDTAD tiiplere kan
orneklert  almdi. - Kronik intoksikasyonu olugtur-
mak amacivia diger gruba ise pazariesi ve persembe
giinleri olmak iizere haftada iki defa 05 mlkg
dozundaki karbon tetrukloriran  zevtinyagm-daki
suspansivonu (1 1) denalte enjekie edildi Enjek-
sivora 45 giun devam edildi. Deneme  sonunda

EDTAh niplere kanlar ahnarak ghutatyon. vitamm C
ve MDA muktarlant aym gin tayin edildi Kontrol
grubuna herhangi bir toksik madde verilmedi.

Tim kandakr glutatyon anahizlen Beutler metodu ile
(13), Plazma vitamin C tavim 2. 4-Dimtrofenilhidrazin
aviract kullamlarak (14). MDA konsantrasvonlan ise
Viobarbutink asu reaktivitesi metodu kullamlarak (3)
Perkin-Elmer Lambda 1 A spektrofotometresinde kolori-
metrik olarak olgulda. MDA taviminde standart olarak
1.1.3,3 Tetra ethoxypropane gozeltisi kullamldi. Bulgu-
larn istatistiki degerlendirilmesinde (-testi kullanilnug-
ur (15),

Bulgular

Gruplara ant bulgular ve akut ile kronik toksikasyon
olusturulan gruplann kontrol grubu ile istatistiki deger-
lendirmesi tablo 1 de venlmistir

Tablo 1 Elde edilen bulgularm stansuks  degerlen-
dirmess

n Akul Kronih Kontrol
loksikasvon | Toksikasyon

MDA T 1568 x().52* 3632035 129+ () 39"
wmol/ml

osH 7] 15272100 | 3572423 [ 32178490
mg/dl

VitaminG |5 4 s 0018#|0 192 £ 0027252 £ 0051
ng/dl

*p<005

Tartisma ve Sonug

Ratlarda karbon tetrakloriic toksikasyonu, ozellikle
son 25 vil bovunca. karacifer vag dejencrasyonu ve
nckrosise sebep olan serbest radikal metabolitleri igin
bir model sistem olarak gosterilmigtir (2). Doi ve ark
(16). ratlara 2ml/kg CClim 2 ml zeyun yagi igerisin-
deki saspansiyonunu haftada ki kez peros  olarak
vermisler ve karbonlidrat  metabolizmasinda  olugan
radikallerim lipid  peroksidasyonunu  bozarak  sirozun
olusumunda onemh bir rol ovnadizie bildirmusglerdir
Harvey ve Klaassen (17) de CCLin hipid peroksidas-
vonuna ve bunun sonucunda karaciger harabiyvetine vol
agugim gosternusterdir: Karaciger hasannda esas ctkili
faktorim karbon tetrakloriiriin organik bir radikali olan
karbon trimetil (CCly) oldugunu ddia ctimiglerdir
Tablo 1 meelendigi takdirde akut dozda  karbon-
tetraklorur venlen tavsanlann kan  plazmalanmdaki
MDA miktarlan 5 688nmol/ml iken kontrol grubunda
3226 nmol/ml (p<0.05) olarak bulunmustur. Kromik
CCly  intoksikasyonn — olugturulan grubun - MDA
miktarlar ise ort. 3664 nmol/ml (p=0.05)dir. Yiksck
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ve tek dozda CCly verilen grupta ise lipid peroksi-
dasyonunun oldukga yiksck oldugu goriilmek-tedir.
Buna kargin  kronik toksikasyon  olusturulan
tavganlarin MDA miktarlar kontrol grubuna yakin
olarak bulunmustur, Aym sekilde akut toksikasyon
olug-turulan grupta vitamin C ve glutatyon diizeyleri
Kontrol grubuna gore onemli derecede (p<0.05)
diigerken  kronik  toksikasyon olusturulan grupta
onemli bir degistmin (p>0.05) olmadigr gorulmek-
tedir

Akut CCly itoksikasyonunda  lipit peroksi-
dasyon firiinlerinden MDA konsantrasyonlarindaki
bu yikselig, toksititenin birkag saatlik periyodda
gelistigi (18) dikkate almirsa beklenen sonugtur,
Gigli bir antioksidan olan vitamin C ve glutatyon
miktarlarindaki azahs da bu sonucu destekler mahi-
vettedir. Akut toksikasyonda yiiksek miktarda olu-
san serbest radikalleri inhibe edecek yeterli anti-
oksidan temin edilemediginden, lipit peroksidas-
vonunun arttifr. kronik toksikasyonda ise artan
serbest radikal miktarina paralel olarak bunlan etki-
siz hale getirmek amaciyla organizma tarafindan
antioksrdan sentezinin de artu @) disiiniilebilir
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