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DİABETİK KOBAYLARDA OLUŞTURULAN ELEKTROKOTER YARALARINDA EGF VE 

LASER'İN LİPİD PEROKSİDASYON ÜZERİNE ETKİLERİ 

Derviş YILMAZ* 

Ö Z E T 

Deneysel olarak oluşturulan diabetik kobay-
lardaki elektrokoter yaralarında lipid peroksi-
dasyon düzeyi saptanarak yara iyileşmesi üze­
rindeki epidermal büyüme faktörü (EGF) ile la­
zerin etkisi araştırılmıştır. EGF ve lazerin iyileş­
me üzerinde olumlu etkisinin bulunduğu göste­
rilmiştir. 

SUMMARY 

The Effects of EGF And Laser Cn The Lipid 
Peoksidation Activity On The Electrosurgery 
Wounds of Diabetic Gunie? Pigs 

The lipid peroxidation level of the electro­
surgery vvounds of the diabetic gunieapigs 
which are formed experimentally is determined, 
and researches are made into the epidermal 
growth factor (EGF) and the effect of laser on 
the healing of the vvounds. İt has been found 
out that there is a positive effect of EGF and 
laser on the healing of the vvounds. 

GİRİŞ 

Ağız ve çevresi bölgelerde görülebilen bir­
çok rahatsızlığın tedavisi konservatif yaklaşım­
la teşhis edilemediği durumlarda, cerrahi mü­
dahale zorunlu olmaktadır. Bu girişimlerde, has­
taların sistemik rahatsızlıkları ve bunlara göre 
uygulanan tedavi yöntemlerinin ne denli önemli 
olduğu bilinmektedir. Bu nedenle hastalıklarının 
tedavisi ve uygulanacak yöntemlerin özenle se­
çilmesi gerekmektedir. Zira oluşabilecek doku 
hasarlarında lipid peroksidasyonun rolü olduğu 
ve bunu membran fonksiyon ve yapısındaki bo­
zulmayı hızlandırarak yapabileceği ileri sürül­
mektedir (31, 54). Dolayısıyla günümüzde, doku 
harabiyeti ve yara iyileşmesi üzerinde olumlu 
etkisi olabilecek epidermal büyüme faktörü 
(EGF) ve lazer gibi olumlu etkileri olduğu ileri 
sürülen faktör ve cihazlardan yararlanılmak is­
tenilmektedir (8, 9,10,11, 30). 

Diabetes mellitus (diabet), insulin hormo­
nunu yokluğu, yetersizliği veya eksikliği nede­
niyle kan şekerinin normal düzey (% 80-120 

mg) üzerine yükselmesiyle teşhis edilebilen özel 
bir hastalık adıdır (40, 47). Klinik gidişi ve komp-
likasyonları ile diabetes mellitus bir hastalık tab­
losu olup sadece kan şekerinin yüksekliğinden 
ibaret değildir. Birbirinden oldukça farklı pato-
jenez gösteren ve nispeten farklı semptomlar 
veren çeşitli tipleri vardır (15,40). Bu tiplerin 
ortak yönleri mutlak veya nisbi insulin eksikliği 
elmasıdır. Cerrahi girişimlerde infeksiyonun ge­
lişmesi, yara iyileşmesinde gecikme gibi komp-
likasyonlarla karşılaşılabilineceği ve populasyon-
da % 2 ila % 5 sıklıkta olduğu kabul edilen 
diabet hakkında her hekimin bilgi sahibi olması 
gereklidir (15, 47). 

Doku hasarı oluşumundaki rolleri ile ser­
best oksijen radikalleri ilgi odağı haline gel­
mişlerdir. Hayatın devamlılığı için önemi tartı­
şılmaz olan oksijen, serbest radikallerin oluşu­
muna yol açtığı içinde toksik olabilmektedir. Zi­
ra serbest radikallerin protein, lipid ve nükleik 

* G.Ü. Dişhek. Fak. Ağız. Diş, Çene Hastalıkları ve Cer­
rahisi Anabilim Dalı Öğretim Üyesi. 
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asit gibi makromoleküllerle etkileşmeleri hüc­
re yapı ve fonksiyonlarında önemli değişiklik­
lere neden olabilmektedir (6) (Şekil 1). 

Şekil 1. Oksijen radikallerinin biyolojik sistemlerdeki 
etkileri. 

Birçok rahatsızlığın patogenezisinde, infla-
masyonun açıklanmasında serbest radikaller gö­
rülmektedir (13, 44). (Tablo 1). 

Hücre membranlarında bulunan doymamış 
yağ asitlerinin oksijen radikallerinden etkilen-
mesiyle lipid peroksitler oluşur (2, 27, 39). Bu 
hücre membran lipitlerinin peroksidasyonu, do­
ku hasarına yol açan mekanizmalardan biri ola­
rak belirtilmektedir (54, 31). Malondialdehit 
(MDA), bir lipid peroksidasyon ürünüdür (5, 14, 
43). MDA'nın proteinlerle, RNA, DNA ve fosfo-
lipidlerle ilişkisi, hem plazma membranları, hem-
de intrasellüler harabiyete neden olabilir (22, 50, 
52). Malondialdehit, 

1. Membran formasyonunu bozar. 

2. Membran tabakasındaki aminofosfolipid 
organizasyonunu bozar. 

3. Düşük dansiteli lipoproteinleri modifi-
ye eder ve metabolik yolunu değiştirir, 

4. Mutajen olarak etki eder. 

Organizmada serbest radikallerin toksisite-
sini önleyen güçlü savunma sistemleri bulun­
maktadır (21) (Tablo 2). Savunma mekanizma­
ları serbest radikal üretim hızı karşısında ye­
tersiz kalınca zararlı etkiler görülmektedir. 

EGF ve lazerin hücre proliferasyonunu ar­
tırarak yara iyileşmesinde rol oynadığı bilin­
mektedir (8, 9, 10, 11, 12, 30, 32). İnsanda fazla 
sayıdaki dokuda varlığı gösterilen EGF, birçok 
mezodermal ve ektodermal kökenli hücre için 
mitojenik özelliktedir. Etkili olduğu hücrelerde 
iyon alınımını, glikozisi, DNA ve RNA ile pro­
tein yapımını artırıcı özellik gösterdiği bilinmek­
tedir (38, 41). Ayrıca EGF'nin intraperitoneal ve­
ya topikal uygulamaları ile deri yaralarının iyi­
leşmesini hızlandırdığı deneysel olarak göste­
rilmiştir (19, 21, 23, 37). 

Güçlerine göre soft, mid ve power olarak 
3 gurupta sınıflandırılan lazerin ise biolojik et­
kilerini, immünostimülasyon, intrasellüler me­
tabolizma enzimlerinin aktivasyonu ve yara iyi­
leşmesinin stimülasyonu şeklinde özetleyebili­
riz (11, 26, 30). 

-

Diabet rahatsızlığı olanlarda, yara iyileşme­
si normal bireylere nazaran daha uzun sürmek-
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Tablo 1. Serbest radikallerle ilgili bazı 
hastalıklar. 

Tablo 2. Biolojik sistemlerde bulunan an-
tioksidantlara örmekler. 
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tedir (15, 47). Diğer taraftan elektrokoter uy­
gulamalarında da yara iyileşmesinin geciktiği sa­
vunulmaktadır (24, 53). 

Bu nedenlerle çalışmamızda EGF ve Laze­
rin, diabetli deneklerde elektrokoter ile oluştu­
rulan yaralardaki iyileşmede, lipid peroksidas-
yon aktivitesini araştırmayı amaçladık. 

MATERYAL VE METOD 

Çalışmamızda her biri 25 gr ağırlığında 96 
adet Balb/c Amerikan türündeki beyaz erkek 
fareler kullanıldı. Bunlardan 48'i nondiabet gu­
rubu, streptozotosin uygulanarak (17) şeker has­
talığı oluşturulan 48 fare ise diabet gurubunu 
oluşturdu. Diabet gurubuna, streptozotosin uy­
gulamasından 15 gün sonra yapılan kan şekeri 
tayininde 240 mg/dl değerinin üzerindeki hay­
vanlar dahil edildi. Her iki gruptaki farelerin sırt 
bölgelerine «Martin Elektrom 30» elektrokoteri 
ile 1 cm boyutunda insizyon yapılarak çalışma 
6 gurupta değerlendirildi. 

1. Gurup Diabet (16 Denek) 

2. Gurup Nondiabet (16 Denek) 

3. Gurup Diabet + Lazer (16 Denek) 

4. Gurup Nondiabet + Lazer (16 Denek) 

Bu 3. ve 4. guruplarda insizyonu takiben 
hergün 3 dakika «OraLaser 1010» cihazı (Resim 
1) ile soft lazer, insizyon bölgesinde gezdiril­
mek suretiyle tatbik edildi. 

5. Gurup Diabet + EGF (16 Denek) 

6. Gurup Nondiabet + EGF (16 Denek) 

Alınan biopsi materyallerinde MDA Uchiya-
ma ve Mihara metoduna göre yapıldı (49). 
% 1.15'lik KCL'deki % 10'luk doku homojenat-
larından 0.5 ml alınıp üzerine 3 ml % 1 fosfo­
rik asit ve 1 ml % 0.6 thiobarbiturik aset (TBA) 
ilave edildi. Karışım 95°C sıcaklıkta 45 dakika 
kaynatıldı. Üzerine 4 ml n-butanol konuldu. 3000 
devirde 5 dakika santrifüj edildikten sonra, tü­
pün üst kısmındaki n-butanol fazı 535 ve 520 nm'-
de spektrofotometrede okundu. 1,1, 3,3-tetraho-
xypropane standart olarak kullanıldı. Sonuçlar 
nanomol MDA gr/doku olarak ifade edildi. 

Bulguların istatistiki değerlendirilmelerin­
de, tesadüf bloklarında faktoriyel deneme tek­
niğine uygun olarak varyans analizleri hesaplan­
mış, her bir uygulama şekli (diabet, nondiabet, 
EGF, lazer) ile bunların birbirleri ile olan inte-
raksiyonları % 5, % 1 seviyesinde anlamlı olup 
olmadıkları kontrol edilmiştir. Değerlendirmeye 
en yüksek interaksiyon seviyesinde önemli olan­
lar alınmıştır. Anlamlı bulunanlar için asgari 
önemli fark hesaplanarak gerekli karşılaştırma­
lar buna göre yapılmıştır (7). 

Bu 5. ve 6. guruplarda insizyon uygulama­
dan 24 saat önce intraperitoneal (İ.P.) olarak 
EGF 10 ngr/kg/gün dozunda (3) verilerek biopsi 
alınacağı güne kadar günde bir kez olmak üze­
re devam edildi. 

Her 6 gurubu oluşturan denekler 1., 3., 5. ve 
7. gün alt guruplarına ayrılarak bu günler sonun­
da insizyon bölgelerinden alınan biopsiler ali-
münyum folyaları içinde sıvı azot içeren tank­
larda derin dondurucuda muhafaza edildi. 

Tablo 4 : 

2. Gurup (Nondiabet) 
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BULGULAR 

Tablo 3 : 

1. Gurup (Diabet) 
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Elektrokoter uygulanan diabet ve nondiabet 
guruplarında 3. günden kaynaklanan anlamlı bir 

farklılık tesbit edilmiştir (P<0.05, LSD % 5 
= 0.064) 3. gün anlamlı olarak diabet gurubun­
da yükseldiği belirlenen MDA aktivitesi 1., 5. ve 
7. günlerde de anlamlı olmasa bile diabet guru­
bunda arttığı gözlenmiştir. 

133 

Lazer uygulanan diabetik ve nondiabetik gu­
ruplar arasında MDA düzeylerinde anlamlı bir 
farklılık gözlenmemiştir. 

Grafik 2. Laser'in, Diabet ve Non Diabet Guruplara olan 
etkisinin karşılaştırılması. 

Lazer uygulanan diabetik gurup ile lazer uy­
gulanmayan diabetik gurup arasında, MDA dü­
zeyleri 1. günde, lazer uygulanan gurupta anlam­
lı bir şekilde artarken (P<0.05) (LSD % 5 
= 0.06369), 3. günde lazer uygulanmayan gu­
rupta bu artış gözlenmemiştir (P<0.05). 5. ve 7. 
günlerdeki fark istatistiksel olarak anlamsız bu­
lunmuştur. 
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Tablo 6 : 

4. Gurup (Nondiabet + Lazer) 

Tablo 5 : 

3. Gurup (Diabet + Lazer) 

Tablo 7 : 

5. Gurup (Diabet + EGF) 

Tablo 8 : 

6. Gurup (Nondiabet + EGF) 

Grafik 1. Diabet ve Nondiabet Gurupların Karşılaştırıl 
ması. 



Cilt 13, Sayı 1 YILMAZ 

Grafik 3. Diabet Guruplarında Laserin Etkisi. 

EGF uygulanan guruplar 5 ve 6 arasında 
MDA aktivitesi açısından istatistiki olarak an­
lamlı bir farklılık gözlenmez iken diabet guru-
bundaki MDA değerlerinin fazlalığı dikkat çek­
miştir. 

Grafik 4. EGF'in, Diabet ve Non Diabet Guruplara olan 
etkisinin karşılaştırılması. 

Diabetli guruplarda EGF'nin etkisi araştırıl­
dığında, 3. günden kaynaklanan anlamlı bir fark­
lılık (P<0.05) (LSD % 5 = 0.04504) gözlenir­
ken EGF uygulanmayan gurupta MDA düzeyinin 
arttığı belirlenmiştir. Diğer günlerde istatistiki 
olarak anlamlı bir farklılık gözlenmemiştir. 

Grafik 5. Diabet Guruplarında EGF'nin Etkisi. 
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TARTIŞMA 

Oral ve maksillofasiyal cerrahide, periodon-
toloji ve restoratif dişhekimliğinde elektrokote-
rin kullanımı ile ilgili endikasyonlar bulunmak­
tadır (24, 53). Histolojik değerlendirmeler sonra­
sında bazı araştırıcılar elektrokoter uygulamaları 
nedeni ile iyileşmenin geciktiğini savunurken bir 
diğer gurup araştırıcı ise bisturi yaraları ile ara­
larında çok önemli farklılığın olmadığını rapor 
etmişlerdir (28, 53). Elektrokoter uygulamaların­
da genellikle kabul edilen iyileşme prosedürün-
deki değişiklikler, bölgedeki ısı toplanmasına 
bağlı doku denaturasyonu sonucu olduğu kabul 
edilmektedir. Elektrokoter uygulaması sırasında 
oluşan ısı, elektrik akımının dalga boyuna, aktif 
elektrodun gücüne, boyutlarına, uygulama süresi­
ne ve elektrodun penetrasyon derinliğine bağlı­
dır (53). Elektrokoterin yara iyileşmesindeki ge­
cikmeden, dokuda oluşturduğu hasar neticesin­
de ortaya çıkabilecek serbest radikaller sorum­
lu tutulabilir. Bu konudaki çalışmalara gereksi­
nim vardır. 

Diabette infeksiyon gelişme riski yüksek 
olduğundan cerrahi girişimlerde, rahatsızlığın 
kontrol altında tutulması şartı aranır. Periferal 
sirkülasyon, periferal damarlar içinde koleste­
rolün depozisyonunun bir sonucu azalma göster­
mesinin yanısıra vücut sıvılarındaki yüksek şe­
ker oranı bakteriyel büyümeye yardımcı ola­
bilir (15). 

Deneyimizde diabetik gurup ile nondiabetik 
gurup arasında genel bir karşılaştırma yapıldığı 
zaman .diabetik gurupta istatistik olarak anlamlı 
olmasa bile MDA düzeylerinde bir artış görül­
müştür. Bunu, diabette ileri sürülen yara iyileş­
mesindeki gecikme nedenlerinden biri olarak yo­
rum yapabiliriz. 

Araştırmamızdaki bulgularla paralellik gös­
teren bir çalışmada, Vajdovich ve arkadaşları, 
alloxan ile köpeklerde oluşturulan diabette, lipid 
peroksidasyon parametrelerinin ve kırmızı kan 
hücrelerinde MDA düzeyinin kontrol gurubuna 
göre yükseldiğini rapor etmişlerdir (51). 

Lazer ışınının biolojik etkileri bugün hala 
tartışılmaktadır. Mid lazerin biostimülasyon etki­
sinden dolayı dokularda iyileşmeyi hızlandırdığı 
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bildirilirken (36), Singh ve Vatsala, lazerin erit­
rositlere zarar verdiğini iddia etmişlerdir (46). 

Organizmadaki çeşitli fizyolojik ve patolojik 
olaylarda, mediatör veya modülatör olarak bili­
nen prostaglandinlerin, lazerin biolojik etkinliği 
ve tedavisinde rol oynayabileceği düşünülmek­
tedir (25). 

Mester ve arkadaşları, soft lazerin deri ül-
serlerindeki yara iyileşmesinde hızlandırıcı et­
kisi olduğunu rapor etmişlerdir (34, 35). Roynes-
dal ise soft lazerin, 20 yaş diş çekimleri son­
rasında oluşan ödem, ağrı ve trismusa bir et­
kisinin olmadığını vurgulamıştır (42). 

Deneyimizde, lazerin ilk günlerde olumlu et­
kisi gözlenmez iken 3. günden itibaren MDA dü­
zeylerinde gösterdiği düşüş nedeniyle etkili ol­
duğunu ifade edebiliriz. 

EGF'nin deri yaralarının iyileşmesi üzerine 
olumlu etkilerinin olduğu birçok araştırmada ra­
por edilmiştir (17,19, 23, 37). Diabetik hayvan­
larda insulin ve EGF'nin sinerjik etki gösterdi­
ği ve kollejenaz aktiviteyi arttırdıkları deneysel 
olarak gösterilmiştir (18). Sitoprotektif etkisi 
olduğu ve DNA sentezini stimüle ettiği vurgu­
lanmaktadır (8, 21). 

Çalışmamızda EGF'nin 3. günden itibaren, 
yara bölgesindeki MDA düzeylerini ve dolayısıy­
la lipid peroksidasyon aktivitesini düşürdüğünün 
belirlenmesi neticesinde, EGF'nin 3. günden iti­
baren yara iyileşmesinde olumlu etki gösterdi­
ğini ifade edebiliriz. 

Serbest radikallerin hücreler en önemli tok-
sik etkilerinden biri olan lipid peroksidasyon, 
bir çok hastalıkta meydana gelen doku hasarı­
nın sonucu olarak da karşımıza çıkar ve doku 
hasarının dahada şiddetlenmesine neden 
olur (13, 44). MDA, alkanlar, hidroperoksitler gi­
bi ürünlerin ölçümü lipid peroksidasyon göster­
gesi olarak kullanılmaktadır (14). Çalışmamızda 
diabetik deneklerde oluşturulan elektrokoter ya­
ralarının lipid peroksidasyon aktivitesi açısın­
dan değerlendirilmesinde doku MDA düzeyleri 
ölçülerek değerlendirme yapılmıştır. 

Son yıllarda lipid peroksidasyon olayı araş­
tırılarak, tümörün büyüme oranı ile ilişkili oldu­
ğu gözlenmiştir (4, 16). 

Çeşitli dokuların serbest radikal aracılı ha­
sarlarından lipid peroksidasyon sorumlu tutul­
maktadır. Yapılan bir çalışmada deneysel olarak 
intestinal iskemi oluşturulan kedilerde, doku 
lipid peroksit düzeylerinde artış ve bu artışa 
paralel mukozada ödem ve yer yer ülserler göz­
lenmiştir (20). Başka bir çalışmadada uzun sü­
reli hyperoksit şartlarını takiben akciğerde doku 
hasarı ve buna bağlı solunum yetersizliklerinden 
serbestoksijen radikalleri sorumlu tutulmuş ve 
hücre bütünlüğünün bozulması lipid peroksidas­
yon ile açıklanmıştır (1). 

Sonuç olarak ,lipid peroksidasyonun çalış­
ma guruplarımızda da önemli rol oynadığına ifa­
de edebiliriz. Diabet ve nondiabet grupları ara­
sında, diabet gurubunda gözlenen MDA artışını, 
diabetiklerde antioksidanların azalması nedeni 
ile radikallerin artışının beklenebileceği şeklin­
de belirtebiliriz. Diabet guruplarında iyileşmeyi 
hızlandırması amacıyla uygulanan lazer ve EGF'­
nin 3. günde etkili oldukları gözlenmektedir. 
Böylece lazer ve EGF'nin antioksidanları artırıp 
radikallerin azalmasını sağlayarak iyileşmede 
etkin olabildiğini vurgulayabiliriz. 
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