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Ozet

Amag: Bobrek iskemi ve reperfiizyonunda (I/R), doku ve
sistemik dolasimdaki oksidatif ve antioksidatif durum iize-
rine pentoksifilinin (Ptx) etkilerini aragtirmak.

Yontem: Caligma icin 24 adet Wistar albino sican kulla-
nuldi. Sicanlar, kontrol, iskemi, I/R ve I/R sonrasi, oksidatif
stresin etkisini azaltmak icin Ptx verilenler olmak iizere 4
gruba ayrid. Islemlerden sonra kan ve bobrek doku or-
neklerinden oksidan diizeyi icin Malondialdehid (MDA) ve
toplam peroksit (t-Prx), antioksidan diizeyi icin toplam an-
tioksidan kapasite (TAOK) seviyeleri olgiildii ve sonuglar
istatistiksel olarak karsilagtirildi. Ayrica bobrek dokulart
histopatolojik olarak incelendi.

Bulgular: Kan ve doku MDA ve t-Prx diizeyleri Ptx veri-
len grupta diger tiim gruplarla karsilastirildiginda anlamh
olarak diigiik bulundu (p<0.05). Kan TAOK diizeyi Ptx ve-
rilenlerde, kontrol ve I/R grubuna gore istatistiksel olarak
yiiksek olgiildii (p<0.05). Gruplar arasinda bobrek TAOK
diizeyi karsilagtirmalarinda, anlamly bir fark saptanmadi
(p>0.05). Histopatolojik olarak I/R grubunda bobreklerin
hasarlt oldugu bulundu.

Sonuc: Bobrek I/R sonrast olusan oksidatif stres ve bobrek
hasart iskemide olusan hasardan daha fazla bulunmustur.
Ancak, bu hasar Ptx verilmesi ile ozellikle oksidan diizeyini
etkileyerek azaltilabilmigtir.

Anahtar kelimeler: Bobrek iskemi ve reperfiizyonu, oksida-
tif stres, pentoksifilin

Summary

The effect of pentoxifylline on renal ischemia and reper-
fusion damage

Aim: To investigate the effect of pentoxifylline (Ptx) on oxi-
dative and antioxidative status in the renal ischemia and
reperfusion (I/R).

Method: Tiventy four Wistar albino rats were used for the
study. Rats were divided into four categories as control, isc-
hemia, I/R and I/R plus Ptx administration groups. Blood
samples and renal tissue specimes were obtained from rats
after the operations. As oxidants malondialdehyde (MDA)
and total peroxide levels, and total antioxidants capacity
(TAOC) were measured from the samples. The results were
analyzed statistically. In addition, renal tissue sepcimens
were examined histopathologically.

Results: Decreased blood and renal tissue MDA and t-prx
levels were found to be significantly lower in ptx group
when compared with other groups (p<0.05). Blood TAOC
levels in Ptx group were significantly lower than control
and I/R groups. No significant difference was found in tis-
sue TAOC levels between groups. Histopathologically, in
the I/R group. kidneys were found to be damaged.

Conclusions: The oxidative stress and renal damage after
renal I/R were found to be more severe relative to ischemic
harm. However this damage could be reduced by Ptx ad-
ministration.

Key words: Renal ischemia and reperfusion, oxidative
stress, pentoxifylline

Giris

Son yillarda bobregin tiimor ve dogumsal anomali-
lerinde, nefron koruyucu cerrahinin, parsiyel nef-
rektominin ve bobrek yetmezligi olan olgularda re-
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nal transplantasyonun yalnizca kan grubu uyumu ile
daha sik yapilmasi, bobrekte gecici iskemi ile doku
hasarin1 daha fazla giindeme getirmistir ¢2°3°3D, Ya-
pilan caligmalarda, bobrek hasarina, iskemi sonrasi
reperfiizyon ile olusan oksidatif stresin neden oldugu
gosterilmigtir “17202, Olugan bu duruma iskemi ve
reperfiizyon (I/R) hasarlanmas1 denilmektedir.

Organlar1 I/R hasarindan korumak icin deneysel ve
klinik olarak bir¢ok ila¢ kullanilmistir. Bunlardan



prostasiklin stimiilatorii ve adenozin reseptor antago-
nisti olan pentoksifilinin (Ptx) iskemik hastaliklarin
tedavisinde yararli oldugu bulunmugtur 73, Ptx,
ozellikle kan viskozitesinin azaltip, doku mikrosirkii-
lasyonunu artirarak, hem oksijenasyonu diizelmekte
hem de oksijenin agir1 kullanilmasi ile ortaya cikan
serbest oksijen radikallerini (oksidanlar) dokuya za-

rar vermeden ortamdan uzaklastirdii saptanmigtir
(1,7,182731)

Sunulan bu ¢aligmada, deneysel olarak olusturulan
bobrek I/R sonucu kan ve bobrek dokusunda olugan
oksidan ve antioksidan diizeyleri arastirildi, ayni za-
manda bobregi I/R hasarindan korumak icin verilen
Ptx’in etkisi biyokimyasal ve histopatolojik olarak
incelendi.

Gerec ve Yontem

Bu deneysel calisma icin 24 adet eriskin Wistar albi-
no cinsi sigan (200-250 g) kullanmldy. Etik kurul onayt
alindiktan sonra sicanlar ¢alisma periyodu boyunca
Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Deneysel Aras-
tirmalar Laboratuvari’nda ozel besin ve gehir sebe-
ke suyu ile beslenerek bakimlart yapildi. Sicanlarin
anestezisi intramuskiiler olarak 25 mg/kg ketamine
(Ketalar®, Eczacibagi, Tiirkiye) ve 5 mglkg xylazi-
ne (Rompun®, Bayer, Almanya) verilerek sagland:.
Anestezi uygulandiktan sonra, sirtiistii yatar pozis-
yonda karn tiiyleri tiras edilerek povidon iyodin ve
steril gazli bezle temizlendi. Yaklasik 3 cm orta hat
kesisi ile laparotomi yapildi. Sol bobrek arterine at-
ravmatik mikro vaskiiler klemp yerlestirilerek renal
iskemi saglandi. Kan ornekleri otenazi dncesi vena
kava inferiordan alindi. Sicanlar dort gruba ayrildi:

Grup 1 (Kontrol): Laparotomi yapildi, ancak bob-
reklere dokunulmadi. Karin yine geri kapatilip yarim
saat sonra sol bobrek ¢ikarildi ve kan ornekleri alin-
dr.

Grup 2 (Iskemi): Laparotomi ile sol renal iskemi
olusturuldu. Yarim saat sonra ayni taraf bobrek ve
kan ornekleri alindt.

Grup 3 (I/R): Yarim saat iskemi sonrasi klemp agi-
larak yarim saat reperfiizyon saglandi. Reperfiizyon
sonrast sol bobrek ve kan ornekleri alindt.
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Grup 4 (I/R+Ptx): Yarim saat iskemi sonrast klemp
acilarak yarum saat reperfiizyon saglandi. Reperfiiz-
yondan 15 dk. énce, 50 mg/kg intravenoz Ptx verildi
7). Reperfiizyon iglemi sonrast sol bobrek ve kan or-
nekleri alindr.

Biyokimyasal degerlendirme

Alinan bobrek dokularinin yarisi ve kan drnekleri egit
bir sekilde cam tiiplere yerlestirildi ve -80°C’de de-
rin dondurucuda korundu. Bobrek dokulart 150 mM
ice-cold potasyum klorid icerisinde, teflon homojeni-
zer ile homojenize edilerek % 10’luk homojenat elde
edildi. Oksidan diizeyi icin Malondialdehid (MDA) ve
toplam peroksit (t-Prx), antioksidan diizeyi icin top-
lam antioksidan kapasite (TAOK) seviyeleri ol¢iildii.

Malondialdehid olgiimii

MDA diizeyleri spektrofotometric test ile olgiildii .
0.2 ml ekstrakte edilmis bobrek doku sivist veya kan
alindi, iizerine 0.8 ml fosfat tamponu, 25 ul BHT ve 0.5
ml TCA ilave edildi. Vorteks yardumiyla iyice karisti-
ridi ve 2 saat buz banyosunda bekletildi. Daha sonra
2000 rpm’de 15 dk. santrifiij edildi. Siipernatan’dan
1 ml alindi, iizerine 75 ul EDTA ve 250 ul TBA ek-
lenip iyice karistirddi. On bes dk. kaynar su banyo-
sunda bekletildikten sonra sogutuldu ve 532 nm’de
absorbans alindi. Absorbans dlgiimleri, Jasco® mar-
ka V-530 model UV/VIS spektrofotometrede yapild:.
Doku MDA diizeyleri 1.13.3 tetra etoksi propan stan-
darti kullanilarak pmol/g protein olarak hesaplandi.
Kan MDA diizeyi ng/dl olarak hesaplandh.

Toplam peroksit 6l¢giimii

Kan ve bobrek doku orneklerinde toplam peroksit dii-
zeyleri (-Prx) enzimatik yontemle olgiildii . Yon-
temde, peroksidaz enzimi cesitli peroksitleri kulla-
narak dimetilbenzidin molekiiliinii oksitler ve olusan
renkli iiriiniin absorbanst ortamdaki t-Prx diizeyini
yansitir. Bobrek doku orneklerinden 10 uL alinip 200
mL test aywraci ile karistirildi ve 450 nm de ilk absor-
bans ol¢iiliip 20 dk. inkiibasyonunun sonunda 50 yL
2N H, S0, ilave edilerek reaksiyon durduruldu ve son
absorbans alindi. Testte kalibrator olarak 5.0 ymol/L
diliisyanda hidrojen peroksit kullanildi. Testin sonuc-
lart pmol H,O, Equiv./L olarak verildi.
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Toplam antioksidan kapasite olciimii

Depolanan tiim kan ve bobrek doku orneklerinde top-
lam antioksidan kapasite diizeyleri, Erel’in gelistir-
digi tam otomatik total antioksidan kapasite kiti ile
oto analizorde (Abbott Aeoroset®, USA) dlciildii 2.
Bu metoda gore Fenton reaksiyonu ile olusan OH-
(Hidroksil) iyonu ortho-Dianisidin ile renk olustur-
maktadir ve olusan rengin absorbanst otoanalizorde
spektrofotometrik olarak olciilmektedir. Plazma, se-
rum ya da diger viicut sivilarindaki antioksidan kapa-
siteye gore rengin siddeti azalmakta ve test sonuglar
mmol Trolox equiv./L olarak hesaplanmaktadir.

Histopatolojik degerlendirme

Alinan bobreklerin kalan yarilari egit bir sekilde ayri-
larak % 10 formalin soliisyonu icerisinde tespit edildi.
Rutin ototeknikon takibinden sonra parafin icerisine
gomiilen dokular 4 um kalimlhiginda kesildi ve he-
matoksilen eozin boyast ile boyandilar. Hasarlanma
derecelendirilmesi yapilmadi, ancak Ozan ve ark.
tarafindan tammlanan yontemle 151tk mikroskobu ile
degerlendirildi. Buna gore tiibiil epitelinde fircamsi
kenar kaybi, sitoplazmik hidropik dejenerasyon, reje-
neratif niikleer atipi, niikleer piknozis, tubuler nekroz,
tubuler atrofi, intratubuler hyalin cast; ayrica da glo-
meriillerde konjesyon, interstisyel-mediiller konjes-

Tablo I. Gruplarin kan MDA, t-Prx ve TAOK degerleri.

yon, interstisyel fibrozis acisindan degerlendirildi. Bu
bulgularin saptanmast iskemiye bagl doku hasarini
gostermigtir.

Istatistiksel analiz

Istatistiksel analizlerde Kruskall Wallis ile ortalama
ve standart sapmalar bulundu, Mann Whitney-U testi
ile guruplar karsiastirildi ve p degeri 0.05 den kii-
ciik olmasi anlamli kabul edildi. Hesaplamalar SPSS
paket istatistik programi (SPSS for Windows, 11.5,
SPSS Inc., USA) kullamilarak bilgisayar ortaminda
yapild.

Bulgular

Calisma sirasinda ya da sonrasinda higbir sicanda
bir yan etki goriilmedi. Kandaki oksidan ve anti-
oksidan durum, gruplara gore, Tablo I’de gosteril-
mistir. Kan orneklerinde oksidatif durumu gosteren
MDA ve t-Prx diizeyleri, Ptx verilen grupta (Grup
4), diger tiim gruplarla kargilastirildifinda anlamli
olarak diisiik ¢ikmistir (MDA; Grup 1: 13.45+6.28
pmol/ dl, Grup 2: 14.69+6.18 umol/ dl, Grup 3:
20.51+10.17 pmol/ dl, Grup 4: 9.30+2.18 pmol/ dl
ve t-Prx; Grup 1: 42.73+17.94 pmolH,0O,Equiv./L,
Grup 2: 45.38+15.86 pumolH,O,Equiv./L, Grup 3:
53.20£32.37 pymolH,0 Equiv./L, Grup 4: 30.28+6.61

Gruplar MDA t-Prx TAOK
(pmol/ dl) (pmolH,0,Equiv/L) (mmolTroloxequiv./L)
Grup 1 (n=6) 13.45+6.28 42.73+17.94 1.04+0.11
Grup 2 (n=06) 14.69+6.18 45.38+15.86 1.36+0.11*
Grup 3 (n=6) 20.51+10.17*> 53.20+32.3720 1.21+0.112°
Grup 4 (n=06) 9.30+2.182b¢ 30.28+6.610¢ 1.50+0.06*¢
@ p<0.05 grup 1 ile karsilastirlldiginda
b p<0.05 grup 2 ile karsilastiriddiginda
¢ p<0.05 grup 3 ile karsilastirildiginda
Tablo II. Gruplarin bobrek dokusunda MDA, t-Prx ve TAOK degerleri.
Gruplar MDA t-Prx TAOK
(nmol/g protein) (pmolH,0,Equiv./L) (mmolTroloxequiv./L)
Grup 1 (n=6) 8.05+1.55 28.02+4.98 0.96+0.07
Grup 2 (n=6) 11.57+1.99¢ 38.00+6.32* 1.05+0.09
Grup 3 (n=6) 24.03+4 .9 70.97£13.97> 1.13+0.09
Grup 4 (n=6) 9.81+1.45¢ 34 .44+4.64¢ 0.93+0.06

“ p<0.05 ayni taraf bobregin grup 1 ile karsilastirildiginda
b p<0.05 ayni taraf bobregin grup 2 ile karsilastirildiginda
¢ p<0.05 ayni taraf bobregin grup 3 ile karsilastirildiginda



pumolH,0,Equiv./L p<0.05). Ptx verilen grupta, kan
TAOK diizeyi, diger gruplara gore yiiksek bulunsa
da (1.50+0.06 mmolTroloxequiv./L), bu fark yalniz-
ca iskemi grubu ile anlamliydi (Grup 2; 1.36+0.11
mmolTroloxequiv./L, p>0.05) .

Tablo II’de bobrek dokusunda olgiilen oksidatif ve
antioksidatif parametrelerin sonuglart 6zetlenmis-
tir. Buna gore oksidan parametreler, MDA ve t-Prx
diizeyleri I/R grubunda (Grup 3) anlamlt olarak en
yiiksek bulunurken (MDA 24.03+4.9 nmol/g protein
ve t-Prx; 70.97+13.97 pmolH, O, Equiv./L, p<0.05),
diger gruplar arasinda fark anlaml degildi (p>0.05).
Olgiilen bobrek TAOK diizeyinde ise gruplar arasinda
anlamli bir fark saptanmamistir (p>0.05), (Tablo II).

Histopatolojik incelemede kontrol gurubunda hasar
mevcut degildi. Grup 3 sicanlarinin sol bobreklerinin
incelenmesinde ise I/R’a bagli hasari gosteren bulgu-
larin ¢cogu saptandi (Resim 1). Ptx verilen grupta ve
iskemi grubunda daha az hasarlanma vardi.

Tartisma

Her ne kadar gegici iskemi ile dokularda hasar oldu-
Su diisiiniilse de asil olumsuz etkilerin, iskemi sonrasi
olusan reperfiizyon ile meydana geldigi bilinmektedir
@19 Reperfiizyon ile oksijenin agir1 kullanimi sonu-
cu olusan ve ortamda biriken serbest oksidanlarin
dokuya hasar verdigi ve dolagima gegerek sistemik

Resim 1. A. Normal tiibiil, glomeriil, B. Nekrotik tiibiil epiteli, niik
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leer piknoz (X200, H&E).
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enflamatuvar yanitlarin olusmasima yol actig1 bildi-
rilmigtir 16724 /R ile olusan bu serbest oksidanlar,
hiicre ve mitokondri membranlarindaki lipit yapilar
tizerine etki gostererek, lipit peroksidasyonu yolu ile
hiicrelerin yapisal biitiinlii§iiniin bozulmasina yol ac-
maktadir “629, Lipid peroksidasyonu direkt olarak
membran yapisina ve indirekt olarak da reaktif alde-
hitler tireterek diger hiicre bilegenlerine zarar verir ve
membran gegirgenligini bozar '#%?. Oksidanlar ayni
zamanda organizmadaki biyomolekiiller iizerinde
giiclii bir etki yapabilmektedir. Bu etkilerini hiicre-
lerin mitokondrilerinde aerobik solunumsal patlama
yaparak gosterirler. Oksidanlar endotel harabiyeti ya-
parak kapiller permeabiliteyi bozarlar. Yine proteaz,
fosfolipaz, ksantin oksidaz, lipooksijenaz gibi cesitli
litik enzimleri aktiflestirerek ve/veya alfa-1 antitrip-
sin gibi bazi savunma sistemlerini inaktiflestirerek
doku hasarina da neden olmaktadirlar @¥.

Bircok deneysel ve klinik ¢aligmada, bobrekte I/R ile
oksidatif stres olugtugu gosterilmigtir (!410:17:18.2123.2930)
Calismamizda renal artere vaskiiler klemp konularak
renal iskemi ve I/R olusturulmustur. Bu islem sonucu
oksidan durumu degerlendirmek i¢in kan ve bobrek
dokusunda MDA ve t-Prx diizeyleri 6l¢iildii. MDA,
lipid peroksidasyonunun iyi bir gostergesidir ©9.
T-Prx de oksidatif stresi degerlendirmek icin 6l¢iilen
diger bir oksidan parametredir. Sunulan bu c¢aligma-
da, kontrol ve iskemi grubu sicanlara gore, bobrek
I/R olusturulan siganlarin kan ve bobrek dokularinda
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MDA ve t-Prx diizeylerinin anlamli olarak arttig1 bu-
lunmustur.

Oksidanlarin olusumunu ve bunlarin meydana getir-
digi hasar1 onlemek icin viicudun kendi antioksidan
savunma sistemleri mevcuttur. Antioksidan sistem
peroksidasyon zincir reaksiyonunu engelleyerek ve/
veya oksidanlari uzaklagtirarak etkili olurlar ¢91%,
Normal sartlarda ortamdaki oksidan-antioksidan dii-
zeyi denge halindedir. Her giin organizmada olusan
oksidanlarin etkileri bu endojen antioksidanlar ile
azaltilir. Plazmada tiim endojen antioksidanlar etki-
lesim icindedir. Bu etkilesimden dolay1 bilesenlerin
tek baglaria yaptiklari etkinin toplamindan daha faz-
la bir etki olusmaktadir. Bir¢ok antioksidan molekiil
Olciilmesi miimkiin olmakla birlikte, calismamizda,
Erel ve ark. ! tarafindan gelistirilen yontemle TAOK
Olctimii yapilmigtir. Caligmamizda, bobrek dokusun-
da TAOK diizeyi, I/R grubunda, kontrol grubuna gére
anlamli olarak arttig1, iskemi grubu ile bir fark olma-
dig1 bulunmustur. Bu sonucu, reperfiizyon ile endojen
antioksidanlar bobrekte birikerek olusan oksidanlari
etkisiz hale getirmeye caligilmasi olarak yorumladik.
Diger yandan kandaki TAOK diizeyleri dl¢iildiigiin-
de, iskemi grubunda kontrol ve I/R grubuna gére an-
laml1 olarak yiikseldigi bulundu. iskemi grubundaki
bu artigin reperfiizyon ile heniiz plazmaya karigma-
mis oksidanlarin organin kollateral dolagimi yoluyla
az miktarda plazmaya karigmast ile antioksidan siste-
min agir1 uyarilmasi sonucu oldugunu diisiiniiyoruz.

Viicutta bulunan antioksidanlarin yetersiz kaldig: du-
rumlarda, disaridan verilen antioksidanlar ile oksida-
tif stresin Onlenebilecegi bildirilmigtir 671115222328
Antioksidanlar ya dogudan ya da dolayli olarak ok-
sidatif stresi onleyebilirler. Bobrekte olusan I/R ha-
sarint onlemek icin antioksidan etkisi olan pek ¢ok
ilag aragtirllmigtir. Bunlar arasinda prostoglandin
El, L-karnitin, kuarcetin, deoksycoformycin, E ve
C vitaminleri yer almaktadir ¢'152229_ Ptx_ [3, 7-di-
metil (5-oksoheksil)-ksantin] ksantin tiirevi teofilin
benzeri fosfodiesteraz inhibitorii bir ilactir. Periferik
vazodilatator etkisi vardir (18212730 Ptx ilk olarak
periferik vaskiiler hastaliklarda tedavi edici olarak
kullanilmaya baglanmistir. Ayrica eritrosit fleksibile-
tisini artirarak kan akigkanligini1 ve buna bagh olarak
organda mikrosikiilasyonu artirdig1 bilinmektedir.
Kapillerlerin cogunun ¢api eritrositlerin yaklagik ya-
r1st kadar oldugu i¢in fleksibilitenin artmasi kapiller

kan akimmi hizlandirma bakimindan ¢ok onemlidir
(9. Bu etki dolayl olarak dolagim bozuklugu olan
organlarin kan sirkiilasyonunu arttirarak ortamda
biriken oksidanlar gibi zararli maddelerin dokudan
uzaklagmasini saglayarak antioksidan bir etki yapar.
Diger yandan, Tilg ve ark. ®® Ptx’in immun hiicrele-
rin alloantijenlere olan yanitini artirdigini, periferik
kandaki monositlerin mitojenler ile olan uyarilmasi-
n1 baskiladigini, boylece naturel killer hiicre lizisini
bloke ettigini bildirmigtir. Ptx deneysel ve klinik ca-
lismalarda, sepsiste, periferal vaskiiler hastaliklarda,
intestinal anastomozun iyilesmesinde, kronik bobrek
yetmezliginde ve ¢esitli organlarin I/R hasarinda ba-
sartyla kullanilmugtir 7142730 Berens ve ark. © Ptx’in
prostasiklin sentezi lizerine uyarici etkisini gostererek
prostasiklinlerin vazodilatasyon yaparak renal kan
akimini artirdiklart ve renal tiibiil epiteli iizerine ko-
ruyucu etki yaptiklarini belirlemigtir. Calismamizda
bobrekte I/R hasarini 6nlemek i¢in Ptx kullanilmistir.
Kanda MDA ve t-Prx diizeyi, diger gruplarla karsilas-
tirlldiginda Ptx verilen grupta anlamli olarak diistik,
TAOK diizeyi de, iskemi grubu hari¢ diger gruplar-
dan anlamli olarak yiiksek ¢iktig1 bulunmugtur. Bu
etkiyi sistemik dolagimda immiin sistemi uyarmasi
ve endojen antioksidan iireten organlarin dolagimini
hizlandirarak yaptigii diistintiyoruz. Diger yandan,
bobrek dokusunda MDA, t-Prx ve TAOK diizeyleri-
nin Ptx verilen grupta diisiik ¢ikmasini etkilenen orga-
nin kan dolagimini artirmas: sonucu hem oksidanlarin
hem de antioksidanlarin hizla dokudan uzaklagtirma-
sima bagli oldugunu diisiiniiyoruz. Okumura ve ark.
@b bobrek I/R hasarmi deneysel olarak mitokondrial
diizeyde arastirmig ve hasart onlemek i¢in Ptx kullan-
miglar. Calisma sonunda mitokondrial diizeyde hasar
gosterilmis. Bununla birlikte, Ptx verilenlerde de bu
hasarin olustugunun gézlenmesini, bu etkilenmenin
reperfiizyondan 6nce meydana gelen iskemi sirasinda
oldugunu ileri siirmiiglerdir.

Uguralp ve ark. ®® deneysel over I/R caligmasinda
pentoksifilin kullanmis ve histopatolojik olarak Ptx
verilen grubta hasarm azaldigini tespit etmistir. ihti-
yar ve ark. ¥ da deneysel bobrek iskemi ¢aligmasinda
Ptx verilen grupta histopatolojik olarak anlaml dii-
zelme gormiistiir. Calismamizda bobrek dokularinin
histopatolojik degerlendirmesinde de benzer sonuclar
elde edilmis ve bobrek hasarinin en fazla I/R grubun-
da oldugu, Ptx verilen grupta hasarin en az diizeyde
kaldig1 gosterilmistir.



Sonug olarak, I/R sonucu bobrekte ve sistemik dola-
simda oksidatif stres gelismektedir. Reperfiizyon son-
ras1 etkilenen organda hasara yol acan oksidanlar bi-
rikmektedir. Bu serbest oksidanlar éncelikle endojen
antioksidanlarin toplam etkisi ile (TAOK) etkisiz hale
getirilmeye caligilir. Gerek antioksidanlarin yetersiz
olmasi gerekse etkilenen organin dolasim bozuklugu,
I/R sonrasi dokuda hasara yol agmaktadir. Bu ¢caligma
I/R sonucu bobrek hasarinin dnlenmesi ve sistemik
dolagimda oksidatif stresin azaltilmas: i¢in Ptx’nin
onemli yararlart oldugunu gostemistir.
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