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Amag: Bu deneysel ¢aligmada, sican infrarenal abdominal aor-
tunda (IAA) okluzyon-reperfiizyon sonrasi bobreklerde olusan
iskemi reperfuzyon (IR) hasari tizerine B-glukanin etkisi aras-
tirildi.

Calisma plani: Otuz iki adet Wistar Albino cinsi sican rastgele
ve esit sayida dort gruba (n=_8) ayrildi: Kontrol (sham lapara-
tomi), kontrol + B-glukan, aortik IR ve aortik IR + B-glukan.
Aortik IR uygulanan iki grupta, IAA’ya mikrovaskiler klemp
konularak 120 dakika iskemi ve sonrasinda klemp kaldirilarak
120 dakika reperfiizyon uygulandi. Caligma oncesinde, B-glukan
50 mg/kg/giin dozunda 10 giin sure ile giinde iki kez oral intra-
gastrik gavaj yoluyla uygulandi. Derin anestezi altinda siganlarin
yasami1 sonlandirild1 ve bobrek dokular: ¢ikarildi. Doku malon-
dialdehid (MDA), siiperoksit dismutaz (SOD), katalaz ve miye-
loperoksidaz (MPO) duzeyleri ol¢uldu ve bobrek doku ornekleri
histopatolojik olarak incelendi.

Bulgular: Biyokimyasal analiz; B-glukan ile bobrek doku MDA,
SOD, katalaz ve MPO seviyelerinde anlaml1 azalma saglanirken
(aortik IR ile karsilastirildiginda p<0.05), aortik IR ile anlam-
I yukselme oldugunu gosterdi (kontrolle karsilastirildiginda
p<0.05). Histopatolojik olarak aortik IR grubunda; fokal glo-
meriller nekroz, Bowman kapsulu dilatasyonu, tubuler epitelyal
dejenerasyon, tubiiler epitelyal nekroz, tubuler dilatasyon, inters-
tisyel inflamatuvar infiltrasyon ve konjesyon kontrol grubuna
gore anlamli derecede yuksek bulundu (kontrolle karsilastirildi-
ginda p<0.05). Bununla birlikte, aortik IR + B-glukan grubunda
bu parametrelerin hepsinde aortik IR grubuna gore anlamli
dusukluk saptandi (aortik IR ile karsilastirildiginda p<0.05).

Sonug¢: Bu deneysel ¢alismanin sonuglari B-glukanin sican-
larda infrarenal aortik IR’nin indikledigi bobrek hasarini
azalttigin1 gostermektedir. Beta-glukanin oksidatif stresi, lipid
peroksidasyonu ve lokosit infiltrasyonunu azaltabilecegini
dustinmekteyiz.

Anahtar sozciikler: Abdominal aorta; beta-glukan; iskemi-reper-
fuzyon; bobrek hasari.

Background: In this experimental study, we investigated the
effect of B-glucan on ischemia-reperfusion injury (IR) in kidneys
occuring after occlusion-reperfusion of rat infrarenal abdominal
aorta (IAA).

Methods: Thirty-two Wistar-albino rats were randomized into
four groups with equal number of rats (n=8) as follows: The control
group (sham laparotomy), control + B-glucan, aortic IR, aortic IR +
B-glucan. In the two groups in which aortic IR was used, 120 min-
utes of ischemia by clamping of the IAA followed by 120 minutes
of reperfusion after removal of the clamp were performed. B-glu-
can was orally administered at a dose of 50 mg/kg by intragastric
gavage twice a day for 10 days. The rats are sacrificed under deep
anesthesia and the kidney tissues were removed. The tissue levels
of malondialdehyde (MDA), superoxide dismutase (SOD), catalase
and myeloperoxidase (MPO) were measured and kidney tissue
specimens were examined histopatologically.

Results: Biochemical analysis showed that aortic IR sig-
nificantly increased (p<0.05 vs control) while B-glucan sig-
nificantly decreased (p<0.05 vs aortic IR) the kidney tissue
levels of MDA, SOD, catalase and MPO. Histologically, in
the aortic IR group, focal glomerular necrosis, dilatation of
Bowman’s capsule, tubular epithelial degeneration, tubular
epithelial necrosis, tubular dilatation, interstitial inflammatory
infiltration and congestion were significantly increased when
compared to the control group (p<0.05 vs control). However,
in aortic IR + B-glucan group, all of these parameters were
significantly decreased when compared to the aortic IR group
(p<0.05 vs aortic IR).

Conclusion: The results of this experimental study shows
that B-glucan attenuates the kidney injury induced by infra-
renal abdominal IR in rats. We think that B-glucan may
decrease oxidative stres, lipid peroxidation, and leucocyte
infiltration.

Key words: Abdominal aorta, beta-glucan; ischemia-reperfusion;
kidney injury.
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Infrarenal abdominal aort cerrahisi sirasinda cerra-
hi teknik olarak uygulanan kros klemp ve sonrasinda
kros klempin kaldirilmasinin aortik iskemi-reperfuzyon
(IR) hasarmin geligimi ile sonuglandig1 bilinmektedir.™
Aortik IR hasar1 sonucu ortaya cikan; serbest oksijen
radikalleri (SOR)’nin olusumu, sistemik vazokonstruktif
mediatorler, notrofil aktivasyonu, lipid peroksidasyonu
ve sistemik enflamatuvar yanit uzak organ hasarina
neden olmaktadir."? Bu nedenle aortik IR’nin indik-
ledigi bobrek hasari; aort cerrahisi sonrasi yuksek
mortalite ile seyreden akut renal yetmezlik gelisiminde
onemli bir komplikasyon olarak kabul edilmektedir.”®!

Beta (B)-glukanlar; ekmek maya hicre
(Saccharomyces cerevisiae) duvarindan elde edilen ¢ok
dall1 glukoz polimerleridir ve temel besin maddesi olan
tahillarin ana yapisini olusturur.® Gunumiizde sik¢a
karsilasmaya basladigimiz ve bir ucu maya huicrelerine
uzanan probiyotik tanimi temelinde B-glukanlar tizerine
yapilan ¢aligmalar yogunlagmigtir. Beta-glukan immiin
sistem Uizerine etkileri bilinen, toksik ve yan etkisi olma-
yan giicli immiuinostimiilator olarak tanimlanmaktadir.”!
Bunun disinda; tumor gelisiminin inhibisyonu,™ anti-
bakteriyal, antiviral, antifungal ve anti parazitik etki,"”®
sitokin uiretiminin tetiklenmesi, makrofaj aktivasyonu, !
lipid dusurucu ozellik,"” radyasyona karst koruyucu
etki, yara iyilesmesini hizlandirici ve hematopoetik
etkileri yapilan ¢alismalarda bildirilmigtir.['!:1?!

Ayrica B-glukanin major abdominal cerrahide ame-
liyat sonras1 infeksiyon ve mortalite oranlarini anlamli
sekilde azalttigi bildirilmigtir.'¥ Bu yararh etkilerinden
dolayr son zamanlarda [-glukan molekulu tzerine
odaklanilmis ve genellikle deneysel sepsis modellerinde
uzak organ hasarina etkileri arastirilmistir. Bu yararh
etkilerinin altinda yatan temel mekanizmanin ise anti-
oksidan etki oldugu ileri stirtilmektedir.

Ancak B-glukanin infrarenal abdominal aort (IAA)
cerrahisinde aortik IR’ye bagli uzak organ hasar1 uizeri-
ne etkileri yeterince acik degildir. Bu deneysel ¢alisma-
da, B-glukanin aortik IR sonrasi olugan bobrek hasarina
etkisi aragtirildi. Bu amagcla sigan bobrek doku ornek-
lerinde malondialdehid (MDA), superoksit dismutaz
(SOD), katalaz ve miyeloperoksidaz (MPO) aktiviteleri
olculdu ve histopatalojik inceleme yapildi.

GEREC VE YONTEMLER

Bu caligmada Suleyman Demirel Universitesi Deney
Hayvani Uretim Laboratuvar’indan temin edilen, her
iki cinsiyetten ve ortalama agirliklar1 200-250 gr olan
32 adet Wistar-Albino cinsi sigan kullanildi. Siganlar
rastgele ve esit sayida (n=8) ui¢ gruba ayrildi. Sicanlar
deney oncesi 10 gun sure ile tel kafeslerde, 12 saat
gece 12 saat guinduz sirkadiyan ritimde, ortam sicaklig1
24-26 °C ve nem orani %50-60 olacak sekilde tutuldu.
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Sicanlarin beslenmesinde standart ticari pellet yemi ve
sehir icme suyu kullanildi. Sicanlarin yemleri, calis-
madan 12 saat oncesinde kesildi ancak bu donemde
su icmelerine izin verildi. Tum sicanlarin bakimlari;
Tibbi Arastirmalar Ulusal Dernegi tarafindan bigim-
lendirilen ‘Deney Hayvanlarinin Bakim Prensipleri'ne
ve Laboratuvar Hayvami Kaynaklar1 Enstituisu tara-
findan hazirlanip Ulusal Saglik Enstitusui tarafindan
yayinlanan (NIH basim no. 85-23, 1985 revize edildi)
‘Laboratuvar Hayvanlarinin Bakim ve Kullanimi i¢in
Kilavuz’a uygun olarak yapildi. Calisma protokolu ve
deneysel yontem Suleyman Demirel Universitesi Etik
Kurulu tarafindan onaylandi (17.02.2009 tarih ve 01/08
say1l1 Etik Kurul kararr).

Deney modeli

Sicanlar, esit sayida (n=8) ve rastgele olarak dort
gruba ayrildi. Kontrol grubunda laparotomi ve TAA
diseksiyonu yapildi ancak IAA’ya okliizyon uygulanma-
di. Aortik IR grubunda, IAA atravmatik mikrovaskiiler
klemp ile klemplenerek 120 dakika iskemi, sonrasinda
klemp kaldirilarak 120 dakika reperfuzyon uygulan-
di. AIR + B-glukan ve ila¢ + B-glukan grubundaki
sicanlara deney oncesi 10 giin boyunca, 50 mg/kg/gtin
B-glukan (Mustafa Nevzat Ila¢ Sanayii A.S. Turkiye)
2 cc serum fizyolojik solusyonda ¢ozundurulerek iki esit
dozda oragastrik gavaj ile uygulandi.

Aortik iskemi-reperfiizyon

Deney baglangicinda; intramuskiiler enjeksiyon ile
50 mg/kg dozda ketamine hydrocholoride (Ketalar®
flakon, Parke-Davis, USA) verilerek anestezi saglan-
di. Islem, bir 1sitma lambasi altinda, siganlar supin
pozisyonda iken gerceklestirildi. Ciltleri aseptik ola-
rak hazirlanan sicanlara orta hat laparotomi yapildi.
Bagirsaklarin 1slak gazli bez yardimiyla uzaklagti-
rilmasinin ardindan IAA dikkatli bir sekilde exp-
lore edildi. Infrarenal abdominal aorta, atravmatik
mikrovaskiiler klemp (vascu-statts II®, midi straight
1001-532; Scanlan Int., St. Paul, MN, USA) konuldu.
Yuz yirmi dakika sonra IAA’daki mikrovaskiuler
klemp kaldirildi ve 120 dakika suireyle reperfuzyon
saglandi. Aortik iskemi klempleme islemi sirasinda
distal aortta pulsasyonun kaybolmasiyla, aortik reper-
fuzyon ise klempin kaldirilmasi sonras: distal aort-
ta pulsasyonun geri gelmesiyle onaylandi. Boylece
“no-reflow” fenomeni ekarte edildi. Kontrol grubuna
laporotomi ve IAA diseksiyonu esit siirede (240
dakika) uygulandi ancak IR olusturulmadi. Iskemi-
reperfuzyon donemlerinde peritoneal bosluktan 1s1
ve s1vi kaybini en az miktara indirmek icin; I[AA’ya
klemp konulduktan ve kaldirildiktan sonraki donem-
lerde, peritoneal bosluga serum fizyolojik uygulandi
ve batin insizyonu gegici olarak 1slak gazli bez ile
sartlarak kapatildi. Reperfiizyon siiresi sonunda tim
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sicanlar sakrifiye edildi ve bobrek doku ornekleri
alindi. Bobrek doku orneklerinin bir kism1 biyokim-
yasal inceleme yapilincaya kadar -800 °C’de saklan-
di. Histopatolojik doku ornekleri ise degerlendirme
yapilincaya kadar %I10’luk formaldehid solusyonu
icinde saklandi.

Biyokimyasal islemler

Eksi 800 °C’de saklanmis olan sican doku ornekleri
oda sicakligina getirilerek serum fizyolojik ile yikandi.
Daha sonra %10’luk homojenat elde etmek i¢in, %0.05
sodyum azid iceren 100 mmol/L soguk fosfat tampo-
nu (PH=7.4) icinde homojenize edildi (Ultra-Turrax
T25, Janke and Kungel GmbH & Co., KG Staufen,
Almanya). Bu homojenatlara 30 dakika sure ile ultra-
son dalgast uyguland1 (Sonoplus UW 2070, Bandelin
Electronic, Berlin Almanya) ve ardindan siipernatan
elde etmek icin santrifij edildi (5000 g’de 10 dakika).
Supernatanlar biyokimyasal incelemeler icin kullanilin-
caya kadar —800 °C’de saklandi. Suipernatanin protein
icerigi Lowry yontemi ile saptandi.'

Malondialdehid dl¢iimii

Lipid peroksidasyonun son uruinii olan MDA
duzeyleri, Draper ve Hadley’in ¢ift 1sitma yontemi
ile belirlendi.!™ Bu yontemde, MDA ile thiobar-
biturik asit reaksiyonunun meydana getirdigi renk
olusumu spektrofotometrik ol¢iimle degerlendirilir.
Bu amacla, 100 gr/I'lik trikloroasetik asit soliisyo-
nundan 2.5 ml, her santrifyj tupiinde 0.5 ml seruma
(supernatan) eklenerek 15 dakika suireyle kaynayan su
banyosuna tabi tutuldu. Musluk suyu altinda sogutu-
lan tupler 1000 g hizda 10 dakika santrifij edildik-
ten sonra elde edilen materyalin 2 ml’si, 6.7 g/I'lik
thiobarbituirik solusyonunun 1 ml’sine eklenerek 15
dakika kaynayan su banyosunda tutuldu. Bu soliisyon
musluk suyunda sogutulduktan sonra absorbansi 532
nm’lik spektrofotometre ile (Shimadzu UV-1601,
Shimadzu, Kyoto, Japonya) ol¢uldii. Malondialdehid
duzeyi, MDA-thiobarbiturik asit kompleksinin emi-
lim katsayis1 (emilim katsayis1 €: 1.56x10 cm-1. M-1)
ile hesaplandi ve sonug¢ proteinin miligramindaki
nanomol olarak ifade edildi.

Siiperoksit dismutaz 6l¢ciimii

Superoksit dismutaz aktivitesi, Spitz ve Oberley!'®! ve
Woolliams ve ark.nal'"ait yontemler kullanilarak olguldi.
Superoksit dismutaz aktivitesinin tayini, 2-(4-iodofenol)-
3-(4-nitrofenol)-5-feniltetrazoliumklorid ile reaksiyona
girerek kirmizi bir formazan boya olugturan superoksit
radikallerini ureten ksantin oksidaz reaksiyonu temel
alinarak yapildi. Superoksit dismutaz aktivitesi bu
reaksiyonunun inhibisyon derecesi olarak belirlendi.
Sonuglar Unite/miligram (U/mgr) protein olarak ifade
edildi.
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Katalaz aktivite olciimii

Katalaz aktivitesi Aebil™® yontemine gore olculdi.
Bu yontem, hidrojen peroksitin (H,O,) parcalanma
hizinin hiz sabitinin (s-1, k) belirlenmesi esasina daya-
nir. Hiz sabiti, k=(2.3/At)(a/b) log (A1/A2) formulu
kullanilarak hesaplandi. Formulde Al 0. saniye, A2 15.
saniye absorbans degerlerini; a dilusyon faktorunu, b
stipernatan protein icerigini gostermektedir. Sonuglar
k/mg protein olarak ifade edildi.

Miyeloproksidaz aktivite ol¢iimii

Dokuda polimorfonukleer lokosit (PMNL) biri-
kiminin hassas bir gostergesi olan MPO aktivitesi,
MPO’nun katalize ettigi H,O, bagimli tetrametylben-
zidine oksidasyonu kullanilarak saptandi."” Bobrek
ornekleri 1 gr olarak tartild1 ve %0.5 hexadecyltrimeth-
ylammonium bromide (Sigma-Aldrich Corp, St Louis,
MO, ABD ile 9 ml 50 mM potasyum fosfat tamponu
(pH=6) icine konuldu. Ornekler buz banyosu igerisin-
de 20 saniye sure ile homojenize edildi (Ultra-Turrax
T25, Janke and Kungel GmbH & Co., KG Staufen,
Almanya). Bu homojenatlara 30 saniye sure ile ultra-
son dalgast uygulandi (Sonoplus UW 2070, Bandelin
Electronic, Berlin Almanya) ve ardindan 40 °C’de,
1200 g hizla, 15 dakika sure ile santrifiy edildi.
Miyeloproksidaz aktivitesi 460 nm’de absorbansda olu-
san degisiklik olcuilerek saptandi. Kullanilan tampon
iceriginde, 50 mM potasyum fosfat, pH 6.0 (50 ml),
0.38 ml H,0, (%0.3 solusyon; Sigma-Aldrich Corp, St
Louis, MO, ABD) ve 8.34 mg 0-dianisidine hydroch-
loride (Sigma-Aldrich Corp, St. Louis, MO, ABD)
vardi. Suipernatan 1:80 (stipernatan: tampon) oraninda
kargilagtirildi. Miyeloproksidaz birimi AA/min/g doku
olarak ifade edildi.

Histopatolojik inceleme

Sican bobrek doku ornekleri ayri ayr: formalin
solusyonunda tespit edilerek, rutin takip islemleri
sonrasi parafine gomillerek bloklandi. Bes mikromet-
relik kesitler yapilarak hematoksilen-eozin boyasiyla
boyand1 ve 151k mikroskopu ile incelendi. Tiim ornek-
ler deney gruplarindan habersiz olan ayni patolog
tarafindan degerlendirildi. Bobrek hasari; kesitlerde
saptanan, fokal glomeruler nekroz, Bowman kapsiil
dilatasyonu, tubuler epitelyal dejenerasyon, tubuler
epitelyal nekroz, tubiiler dilatasyon, intertisyal inf-
lamatuvar infiltrasyon ve konjesyona gore asagidaki
skalaya uygun olarak semikantatif olarak skorlandi: (-)
degisiklik yok; (+) fokal, hafif degisiklikler, (++) mul-
tifokal belirgin degisiklikler ve (+++) yaygin belirgin
degisiklikler.

Istatistiksel analiz

Istatistiksel analizler Windows i¢in SPSS (SPSS Inc.,
Chicago, IL, USA) 13.0 versiyon bilgisayar programi
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kullanilarak yapildi. Veriler ortalama + standart sapma
seklinde sunuldu. Biyokimyasal verilerin istatistiksel
olarak degerlendirilmesi sirasinda gruplar arasi farkla-
rin incelenmesinde tek yonlu varyans analizi (ANOVA)
ve ardindan Tukey honestly significant difference testi
kullanildi. Histopatolojik bulgularin istatistiksel deger-
lendirilmesi sirasinda gruplar arasindaki anlamli fark-
larin belirlenmesinde Kruskal-Wallis testi, iki grup
arasindaki farkin belirlenmesinde de Mann-Whitney
U-testi kullanildi. P degerinin 0.05’ten kuiciik olmasi
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

2.80
a

2.40 A
= a
z T
(5]
=
S 2.00 A
S
i=1
<
<
> 1

-1
1.60 -
i
1.20 4
T T T T
Aortik IR Aortik IR + Kontrol Kontrol +
beta-glukan beta-glukan
Gruplar

5.00 -+ a

4.00 4
. i
=
G
M a

3.00 H N

L
2.00 4
1.00 -
T T T T
Aortik IR Aortik IR + Kontrol Kontrol +
beta-glukan beta-glukan
Gruplar

Sekil 1. Gruplara ait biyokimyasal degerlendirme sonuglari.
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BULGULAR
Biyokimyasal bulgular

Tam gruplara ait sican akciger Orneklerin-
deki MDA (nmol/mg protein) dizeyleri ve SOD
(U/mg protein), katalaz (k/mg protein) ve MPO aktivite-
leri (AA/min/g doku) Sekil 1a-d’de gosterildi. Aortik IR
grubunda MDA (2.31+0.29 karsilik 1.38+0.19, p=0.001),
SOD (2.65+0.06 karsilik 0.68+0.11, p=0.001), kata-
laz (4.27+0.76 karsilik 1.55+0.38, p=0.001) ve MPO
(6.59+0.47 karsilik 3.94+0.40, p=0.001) degerleri kont-
rol grubundaki degerlere gore anlamli derecede yitksek

% a
2.50
N 2.00 1
=
B a
s ——
g
% 1.50
o
=]
@
1.00 A
| ] L 1
T T T T
Aortik IR Aortik IR + Kontrol Kontrol +
beta-glukan beta-glukan
Gruplar
7.00 - a
6004 ——
S
=t
°
°
5 a
o
< 500
2
2 L
4.00 1
il
3.00 A
T T T T
Aortik IR Aortik IR + Kontrol Kontrol +
beta-glukan beta-glukan
Gruplar
237



Gulmen et al. The effect of beta-glucan on kidney injury in experimental aortic ischemia-reperfusion

bulundu (p<0.05). Aortik IR + B-glukan grubunda
B-glukan ile tedavi; MDA (1.93+0.17 kargilik 2.31+0.29,
p=0.009), SOD (1.29+0.35 karsilik 2.65+0.06, p=0.001),
katalaz (2.58+0.29 karsilik 4.27+0.76, p=0.001) ve MPO
(4.87+0.37 karsilik 6.59+0.47, p=0.001) degerlerinde
aortik IR grubundaki degerlere gore anlamli azalma ile
sonuglandi (p<0.05).

Histopatolojik bulgular

Kontrol ve kontrol + B-glukan gruplarinda hafif his-
topatolojik degisiklikler gozlendi (Sekil 2a, b). Aortik
IR grubunda, fokal glomeruler nekroz, Bowman kap-
sul dilatasyonu, tubuler epitelyal dejenerasyon, tubtler
epitelyal nekroz, tubuler dilatasyon, intertisyel inf-
lamatuvar infiltrasyon ve konjesyon kontrol grubuna
gore anlamli yuksekti (p<0.05), (Sekil 2c). Aortik IR
+ PB-glukan grubunda ise fokal glomeriiler nekroz,

.- 3 I ;I'-‘ . .-:-- . -.- , -.. ar
N N G e

Bowman kapstl dilatasyonu, tubtiler epitelyal dejeneras-
yon, tubtler epitelyal nekroz, tubiiler dilatasyon, inter-
tisyal inflamatuvar infiltrasyon ve konjesyonda anlamli
azalma saptand1 (p<0.05 vs aortik IR; Sekil 2d).

TARTISMA

Bu caligmanin sonuglar1 3-glukanin siganlarda aor-
tik IR’nin indukledigi bobrek hasar1 izerine koruyucu
etkileri oldugunu gosterdi. Bu hipotezi destekleyen iki
temel bulgu; (i) B-glukan doku MDA, SOD, katalaz ve
MPO degerlerinde anlamli azalma sagladi, (ii) aortik
IR’nin induikledigi bobrek hasar1 ile iligkili histopatolo-
jik degisiklikleri anlaml gekilde azaltt1.

Aortik IR hasar1 olusumunda, SOR’nin olugumu
onemli bir yer tutar.?® Doku O, diizeyinin reperfuzyon
sonucunda tekrar saglanmasi ve molekiiler O, nin hiicre
icerisinde oksidatif enzimler tarafindan indirgenmesi

Sekil 2. Beta-glukan aortik iskemi reperfuzyonun indiikledigi bobrek hasari ile iligkili morfolojik degisiklikleri azaltir. Bobrek
doku kesitleri Hemotoksilin-Eosin (H-E) ile boyanmig ve 151k mikroskobunda incelenmistir. (a) Kontrol grubunda minimal kon-
jesyon bulgulart (H-E x 100) (b) Kontrol + B-glukan grubunda hafif konjesyon ve hafif tubiiler dilatasyon bulgular1 (H-E x 100)
(c) Aortik iskemi reperfuzyon grubunda fokal glomeriiler nekroz (oklar), siddetli tubuiler dejenerasyon, dilatasyon ve siddetli nek-
roz (okbaslar1) ile Bowman kapstl araliginda belirgin genigleme (yildiz) bulgular1 (H-E x 200) (d) Aortik iskemi reperfuzyon +
B-glukan grubunda Bowman kapsil araliginda hafif genigleme (yildiz) ile hafif konjesyon bulgular1 (H-E x 200).
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artmig SOR’nin ortaya ¢ikmasi ile sonuglanir. Bilinen
en onemli SOR’ler; suiperoksit (O;-), hidrojen peroksit
(H20,) ve hidroksil (OH-) iyonlaridir.?'?2 Superoksit
radikali, normal hiicre metabolizmasinda membran
elektron transportu sirasinda olusan bir ara urtndur."
Iskemik kosullarda ise, hipoksantin ve ksantin katabo-
lizmas sirasinda ksantin oksidaz katalizorlugiinde bir
reaksiyon ile olusur. Stiperoksit radikalinden SOD kata-
lizorluguinde H,0, olustuktan sonra, H,O, katalaz ve
glutatyon peroksidaz katalizorlugiinde H,O ve CO;’ye
donusturulerek inaktive edilir.” Bu basamakta; SOR’ye
karsi savunma ve en onemli hiicre ici antioksidan enzim
sistemleri SOD, katalaz ve glutatyon peroksidazdir.

Kapan ve ark.* yaptiklar1 deneysel aortik IR mode-
linde renal doku SOD duzeylerinin kontrol grubuna
gore IR grubunda anlamli duzeyde yukseldigini bildir-
misglerdir. Mun ve ark.”! da deneysel bobrek IR mode-
linde doku SOD ve katalaz duzeylerinin yukseldigini
bildirmiglerdir. Bu bulgularla uyumlu olarak caligma-
mizda aortik IR grubunda bobrek doku SOD ve katalaz
duzeyleri kontrol grubu ile kargilastirildiginda anlamli
duzeyde yuksek bulundu. Bununla birlikte, aortik IR
+ B-glukan grubunda doku SOD ve katalaz seviyeleri-
nin aortik IR grubuna gore anlamli azaldig1 saptandi.
Bayrak ve ark.”® sicanlarda yaptiklar1 deneysel bobrek
IR hasarinda B-glukanin SOD diuizeylerini anlamli
ol¢ude azalttigini bildirmiglerdir. Bu noktada; IR sira-
sinda SOR’nin agir1 uretiminin endojen antioksidan
seviyelerine paralel olarak tiketime neden olabilecegi
bildirilmistir. Ayrica IR hasar1 sirasinda antioksidan
enzim seviyelerinin; IR hasarinin yayginligi, iskemi
ve reperfuzyonun ayr1 ayri surelerine ve spesifik doku
antioksidan kapasitesine bagli oldugunu diusunmekteyiz.
Bu bulgular B-glukanin antioksidan ozelligi ile aortik
IR’nin induikledigi oksidatif stresi anlaml1 dl¢iide azalt-
tigin1 desteklemektedir.

Serbest oksijen radikalleri araciligi ile olusan IR
hasari lipid peroksidasyonu ile de iligkilidir.?” Serbest
oksijen radikalleri sadece DNA ve protein duzeyinde
zararl etki gostermemekte, ayn1 zamanda fosfolipid ve
poliansature yag asitlerini iceren hiicre membraninda
gecirgenligi bozarak, huicre ici kalsiyum birikimi ve
hiicre olumiine neden olmaktadir.’?"2*!

Bundan dolay1, hitcre membraninin lipid peroksidas-
yonu IR hasarinin 6nemli bir basamagidir ve MDA lipid
peroksidasyonunun son Uriinit ve hassas bir gostergesi
olarak kabul edilmektedir.l'>*! Biz caligmamizda aortik
IR grubunda doku MDA duzeylerinde kontrol grubuna
gore anlamli yukselme saptadik. Ayni1 zamanda aortik
IR + B-glukan grubunda ise doku MDA diizeylerinde
aortik IR grubuna gore anlamli azalma saptadik. Bu
bulgularimizla uyumlu olarak Toklu ve ark.*® deney-
sel olarak sicanlarda yanik hasari ile olusturduklari
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sepsis modeli ve oksidatif hasarda B-glukanin bobrek
MDA duzeylerinde anlamli azalma sagladigini bil-
dirmiglerdir. Sener ve ark.’!! ise nikotinin indukledigi
oksidatif hasarda B-glukanin bobrek ve mesane doku
MDA duzeylerinde anlamli azalma bildirmislerdir.
Bolcal ve ark.*? da deneysel alt ekstremite IR hasarinda
B-glukanin kas doku MDA duzeylerini anlamli azalt-
tigin1 bildirmislerdir. Kayali ve ark.*¥ ise -glukan ile
yaptiklar1 deneysel spinal kord hasarinda doku MDA
duzeylerinde anlamli degisiklik saptamamiglar ve bunu
iskemi suiresi ile iliski olarak bildirmislerdir. Bu sonug-
lar, B-glukanin bobrek dokusunda hiicre butunlugini
koruyarak lipid peroksidasyonunu azalttigini destekle-
mektedir.

Aortik IR hasarinda notrofil infiltrasyonunun 6nem-
li bir role sahip oldugu bilinmektedir.*¥ Lokositlerde
lokalize bir enzim olan MPO, deneysel caligmalarda
uzak organ olarak pek ¢ok dokuda oldugu gibi bobrek
IR hasarinda da notrofil infiltrasyonunun gosterge-
si olarak kullanilmaktadir.***! Calismamizda, MPO
bobrek doku duzeylerinin aortik IR sonrasi anlamli
yukseldigi saptandi. Bu sonugla uyumlu olarak IR hasa-
rinin indikledigi bobrek ve akciger doku MPO duzey-
lerinin artmig seviyeleri bildirilmigtir. Caligmamizda,
B-glukanin MPO sevilerini de anlamli oranda azalt-
t1g1 saptandi. Bedirli ve ark.*®! ve Babayigit ve ark.’”
deneysel sepsis modelinde olusturduklar1 akut akciger
hasarinda B-glukanin akciger doku MPO duzeylerini
anlamli azalttigin1 bildirmislerdir. Bunun diginda Toklu
ve ark.P? deneysel oksidatif organ hasarinda notrofil
infiltrasyonunun inhibisyonu ile bobrek MPO seviyele-
rinde anlamli azalma bildirmiglerdir. Bu sonuglarimiz,
B-glukanin bobrek dokusunda aktive olmug lokosit
infiltrasyonunun inhibisyonu ile aortik IR’ye karsi bob-
rek koruyucu etkisininin oldugunu gostermektedir.

Calismamizda, B-glukanin aortik IR’nin indiikle-
digi bobrek hasari ile iligkili morfolojik degisiklikleri
azalttig1 saptandi. Sener ve ark.¥ histopatolojik olarak
B-glukanin bobrek dokusunda intertisyel inflamatuvar
infiltrasyonu, tubiler epitelyal dejenerasyonu, Bowman’s
kapsul dejenerasyonunu ve glomeriller nekrozu anlaml
azaltigim1 ve normal bodbrek dokusunu korudugunu
bildirmiglerdir. Bedirli ve ark.’® ise deneysel sepsis
modelinde B-glukanin akciger hasari uizerine olan etki-
sini aragtirmiglar; pulmoner infiltrasyon, konjesyon ve
intraalveoler hemoroji acisindan histopatolojik anlamli
iyilesme bildirmiglerdir.

Yukaridakilerin diginda, Sandvik ve ark.?
B-glukanin antioksidan ozelligi ile miyokard ve diz
kas hiicre kontraksiyonu uizerine indirekt etki ile kan
basincini artirdigini bildirmiglerdir. Yine Sandvik ve
ark.® B-glukanin organ koruyucu etkisinin altinda
yatan mekanizmanin artmig organ perfiizyonu oldugunu
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ve bu ozelligi ile bobrek ve karaciger hasarinin azal-
tilmasina katkida bulunabilecegini bildirmiglerdir.
Bunlarin diginda Aarsaether ve ark.*! ise koroner
bypass cerrahisinde gelisen IR hasarinda B-glukanin
antioksidan ozelligi ile kardiyak koruyucu etki gosterdi-
gini klinik bir caligma ile bildirmiglerdir.

Sonu¢ olarak, calismamizda [B-glukanin deneysel
infrarenal aortik IR modelinde olugsan bobrek hasarini
azalttig1 histopatolojik olarak gosterildi. Doku MDA,
SOD, katalaz ve MPO duzeylerinde IR grubuna gore
B-glukan + IR grubunda istatistiksel olarak anlamli
azalma saptandi. Yine de, B-glukanin bu konudaki etki
mekanizmasinin ve hemodinamik etkilerinin; B-glukan
reseptorleri ve antagonist B-glukanaz ile yapilacak
calismalarla ayrintili olarak tanimlanmasi i¢in farkli
deneysel caligsmalara gereksinim vardir. Bu deneysel
calismalarin sonucunda, B-glukanin TAA cerrahisinde
gelisen bobrek hasarina etkisinin klinik olarak da aras-
tirilabilecegi diisiincesindeyiz.
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