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Amag: Ulusal Cocuk Cerrahisi Kongrelerinde (UCCK)
sunulan iskemi-reperfiizyon hasart (IRH) konulu bildiri-
lerin gozden gecirilmesi.

Gereg ve Yontem: 1999-2008 yillar: arasinda UCCK’ da
sunulan IRH konulu bildirilerin ozetlerine Tiirkiye Cocuk
Cerrahisi Dernegi Web Sitesinden (www.tccd.org.tr) ula-
suldi. Bildiriler; calismamnn tiirii, kullanilan deney hayvani,
calisilan organ/doku, kullanilan antioksidan ajan, sonug
ve antioksidan ajamin klinik kullanimi acisinda gozden ge-
cirildi. Deneysel olarak en fazla ¢alisilan 10 antioksidan
ajan, klinik kullamim agisinda PubMed’ te tarandi.

Bulgular: Belirtilen yillar arasinda UCCK’da 648’i sozlii
sunum olmak iizere toplam 1816 bildiri sunulmustu. Bu
bildiriler icerisinde 44’ii sozlii ve 64’1i poster olmak lizere
108 (% 5.9) bildiri IRH ile ilgiliydi. IRH konulu bildiri-
lerin 105 tanesi deneysel, 3 tanesi klinik ¢calismaydi. De-
neysel calismalarin 97’si (% 92.3) sicanlarda, 8’i (% 7.6)
tavsanlarda yapilnugti. 14 farkli organ veya dokuda ¢ali-
sulnusti. En fazla siklikla caligilan dokular; barsak 39, tes-
tis 35, bobrek 10, akciger 4, ozofagus 3, mide 3, karaciger
3ve over 3 ¢calisma seklindeydi. Deneysel calismalarda 53
farkly antioksidan madde kullanilirken, klinik ¢alismalar-
da herhangi bir antioksidan kullanilmamusti. Antioksidan
ajanlarin 45 tanesi IRH ya karsi etkili olmusg, 3 tanesi ya-
ralanmayt artirnug ve 5 tanesi ise herhangi bir etki yarat-
mamisti. En fazla siklikla kullanilan antioksidan ajanlar ;
melatonin 8, amrinon 4, pentoksifilin 4, metilen mavisi 4,
N-asetilsistein 4, alfa lipoik asit 3, kafeik asit fentil ester
3, diklofenak sodyum 3, resveratrol 3, 3-aminobenzamid
3, L arginin ve L-NAME 3 ¢alisma seklinde siralantyor-
du. 31 antioksidan ajan ise bir kez ¢alisilmigti. PubMed'te
yapilan taramada 10 antioksidan ajandan 5’inin klinik
calismalarda kullanildigr goriildii.

Sonug¢: IRH ile ilgili calismalar ulusal kongrede sunulan
bildirilerin % 5.9’unu olusturmaktadir. Ancak bu ¢alis-
malarin neredeyse tiimiine yakini deneyseldir ve kullani-
lan antioksidan ajanlarin onemli bir kismu bir kez ve kisa
stireli olarak kullanilmiglardir. Tekrarlayan deneysel ca-
lismalarla etkinligi ortaya konulan, ¢cocuklarda kullanim
glivenirligi olan antioksidan ajanlarin klinik calismalarla
desteklenmesi gerektigini diistiniiyoruz.
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Summary

A review of ischemia-reperfusion injury studies presen-
ted at the annual meetings of Turkish association of pe-
diatric surgeons

Aim: To review the ischemia-reperfusion injury (IRI) stu-
dies presented at the annual meetings of the Turkish Asso-
ciation of Pediatric Surgeons for the last decade.

Material and Method: The abstracts of the papers pre-
sented at the Annual Meetings of the Turkish Association
of Pediatric Surgeons (AMTAPS) between 1999 and 2008
were searched in the database of Turkish Association of
Pediatric Surgeons website (www.tccd.org.tr). The papers
were reviewed for the sort of study, the experimental ani-
mals used, the organs or tissues studied, the antioxidant
agents used, the outcomes , and the clinical trials of the
antioxidant agents. 10 of the most common used antioxi-
dant agents in the experimental studies were scanned on
the PubMed for clinical trials.

Results: A total number of 1816 papers (648 free papers
and 1168 papers) were presented at AMTAPS during this
period. 108 (5.9 %) of these papers were related to IRI.
105 of the papers were experimental and 3 of them were
clinical studies. 97 (92.3 %) of experimental studies were
performed in rats and 8 (7.6 %) of were performed in
rabbits. 14 different organs and tissue were studied. The
tissues studied were as follow according to frequency ;
Intestine 39, testis 35, kidney 10, lung 4, esophagus 3,
stomach 3, liver 3, and ovary 3. 53 different antioxidant
agents were used in the experimental studies. Any antio-
xidant agent was not used in the clinical trial. Three of
the agents worsened, and 45 of the agents attenuated IR
whereas 5 of the agents found to have no effect on IRI.
The most common used antioxidant agents according to
[frequency were as follows; Melatonin 8, amrinone 4, pen-
toxifylline 4, methylene blue 4, N-acetylcysteine 4, lipoic
acid 3, caffeic acid phenethyl ester 3, diclofenac sodium
3, resveratrol 3, 3-aminobenzamide 3, and Larginin and
L-NAME 3. 31 of the agents were used for once in the stu-
dies. PubMed scan showed that 5 of 10 antioxidant agents
were used in the clinical trials.

Conclusion: IRI studies constitute 5.9 % of the papers
presented at the AMTAPS. Almost all of the studies were
experimental. Most of the agents were used for once and
over a short period. We think that the antioxidant agents
which are demonstrated to attenuate the IRI by multiple
experimental studies and which are safe for children sho-
uld be supported for clinical trials.

Key words: The annual meetings of Turkish association of

pediatric surgeons, ischemia-reperfusion injury, papers,
experimental study, clinical trial, PubMed
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Giris

Iskemi-reperfiizyon hasart (IRH) viicudumuzdaki
tim organlarda kendini gosterebilen ve yalniz mey-
dana geldigi organla sinirli kalmayan, pek cok organ
ve sisteme de olumsuz etkiler yapan bir patolojidir
®_ {skemi, organ1 veya dokuyu perfiize eden kan aki-
mindaki yetersizlige baglh olarak gelisen dontistimlu
veya doniigiimsiiz hiicre/doku zedelenmesine neden
olmaktadir. Geri doniigsiiz hiicre hasarini 6nleyebil-
mek icin organa/dokuya yeniden kan akiminin sag-
lanmasi gerekmektedir. Ancak reperfiizyon, iskemik
dokularda iskeminin dokuda olusturdugu hasardan
daha fazla bir hasara yol agabilmektedir V. Uzun
stire hastanede kalmayla birlikte morbiditeye sebep
olmaktadir. IRH’y1 6nlemek amaciyla biiylik ¢cogun-
lugu deneysel olan caligmalarda, bir cok farmakolojik
ajan kullanimisgtir @9,

“Iskemi-reperfiizyon hasar1” anahtar kelimeleriyle
PubMed’te tarama yaptigimizda onbinlerce makaley-
le karsilagtyoruz. Ayni sekilde Ulusal Cocuk Cerrahi-
si Kongresinde (UCCK) her yil sunulan bildirilerin
onemli bir kismini olusturdugunu diisiiniiyoruz. Her
yil farkli maddelerle, farkli dokularda ¢aligan IRH ile
ilgili cok sayida calisma sunulmaktadir. UCCK’da
sunulan IRH konulu bildirilerin gézden gegirilmesini
amacladik.

Gerec ve Yontem

1999-2008 yulart arasinda UCCK’da sunulan IRH
konulu bildirilerin ozetlerine Tiirkiye Cocuk Cerrahi-
si Dernegi Web Sitesinden (www.tccd.org.tr) ulasildr.
Bildiriler; calismamin klinik veya deneysel calisma
olup olamadigi, kullanilan deney hayvami, calisilan
organ/doku, IRH min degerlendirilmesinde kullani-
lan metot, kullanilan antioksidan ajan ve sonuglar
agisinda gozden gecirildi. Deneysel ¢alismalarda
en sik kullanilan 10 antioksidan ajan klinik kullanim
acisinda “ischemia reperfusion injury and clinical
trial” anahtar kelimeleriyle PubMed veri tabaninda
tarandi. Antioksidan ajanlarin kullamldigr patoloji
ve sonug agisinda degerlendirildiler.

Bulgular

Birlesik devletler ulusal tip kiitliphanesinin servisi
PubMed’te “ischemia-reperfusion injury” anahtar
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kelimeleriyle tarama yapildiginda 30975 makaleye
ulagilmaktadir.

Belirtilen yillar arasinda UCCK’da 648’1 sozlii su-
num olmak tizere toplam 1816 bildiri sunulmustu. Bu
bildiriler icerisinde 44°ii sozlii ve 64’1l poster olmak
tizere 108 (% 5.9) bildiri [RH ile ilgiliydi. IRH konulu
bildirilerin 105 tanesi deneysel, 3 tanesi klinik calis-
maydi. Deneysel ¢alismalarin 97’si (% 92.3) sicanlar-
da, 8’1 (% 7.6) tavsanlarda yapilmisti. 14 farkli organ
veya dokuda calisilmisti. En fazla calisilan dokular
sikliklarina gore barsak 39, testis 35, bobrek 10, akci-
ger 4, 6zofagus 3, mide 3, karaciger 3, over 3 calisma
seklinde siralaniyordu. IRHda oksidatif stresin gos-
tergesi olarak 36 calismada doku/kan malondialdehit
(MDA), siiperoksid dismutaz (SOD), katalaz (CAT),
ve glutatyon peroksidaz antioksidan enzim diizeyleri,
26 calismada doku MDA ve histopatoloji, 17 ¢calisma-
da histopatoloji, 6 ¢calismada MDA, 6 calismada NO
diizeylerine bakilmisti. Diger caligmalarda ise IRH,
AST, ALT, CPK, LDH, bilirubin, miikiis ve fosfolipid
miktarlari, prostaglandin E2, TNF-a ve IL-6, FSH,
LH, testosteron, elektriksel alan uyarisi, vaskiiler en-
dotelyal biiytime faktérii, anastomoz patlama basinci
ve doku hidroksiprolin diizeyleri, doppler ultraso-
nografi, sintigrafi, perfiizyon BT gibi parametrelerle
degerlendirilmisti. Deneysel caligsmalarda 53 farkli
antioksidan madde kullanilmig, klinik c¢aligmalarda
herhangi bir antioksidan kullanilmamigti. Kullanilan
ajanlarin 45 tanesi de IRH’y1 onlemede etkili olur-
ken, 3 tanesi yaralanmay1 arttirmig, 5 tanesi herhangi
bir etki yaratmamisti. Metilen mavisi (MM) testiste,
nikotin ve endotelin barsakta IRH’y1 artirmiglardi.
En fazla siklikla kullanilan antioksidan ajanlar, me-
latonin 8, amrinon 4, pentoksifilin (PTF) 4, MM 4,
N-asetilsistein (NAS) 4, alfa-lipoik asit (ALA) 3, ka-
feik asit fentil ester (KAFE) 3, diklofenak sodyum 3,
resveratrol 3, 3 amino benzamid (3AB) 3, L arginin
ve L NAME 3, cinko 2, eritropoetin 2, leflunomide
2, leptin 2, dekspentanol 2, nitrik oksit 2 ¢aligmada
kullanilmigtt (Tablo 1). Digerleri birer ¢caligmada kul-
lanilmiglardi. En sik kullanilan 10 antioksidan ajani
PubMed’te taradigimizda sadece 5 tanesi klinik ca-
lismalarda kullanilmigtt. NAS 22 klinik ¢aligmanin
18’inde, PTF 4 calismanin 2’sinde, amrinon 1, MM
1, ALA 1 ¢alismada IRH’y1 onlemede etkili bulun-
mustur.
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Tablo 1. Antioksidan ajanlar, kullanildiklar1 dokular ve deneysel sonuclari.

Nn Antioksidan

Doku/Organ Calisma sayisi

Sonu¢

1 Melatonin

2 Amrinon

3 Pentoksifilin

4 Metilen Mavisi

5 N-asetilsistein
6 Lipoik asit
7 Kafeik asit fenetil ester

8 Diklofenak Na

9 Resveratrol

10 3-aminobenzamid

11 L-arginin L-NAME

12 Cinko
13 Eritropoetin
14 Leflunamide

15 Leptin
16  Dekspantenol

17 Nitrik Oksit

Testis
Barsak
Bobrek
Ozofagus
Testis
Barsak
Bobrek
Mide
Barsak
Bobrek
Over
Testis
Periton
Bobrek
Barsak
Akciger
Barsak
Over
Testis
Barsak
Testis
Barsak
Bobrek
Testis
Barsak
Bobrek
Ozofagus
Deri
Barsak
Ozofagus
Barsak
Bobrek
Testis
Barsak
Testis
Kolon
Karaciger
Bobrek
Barsak
Testis
Bobrek
Plasenta
Testis

UG NG Y G G GGG NG Y NG T NG T O J S NG YU U U NG SR SO IR 9V

Testisteki 1 galisma diginda tiim dokularda IRH’y1 6nlemede etkili.

Tiim dokularda [RH’y1 nlemede etkili.

Bébrek dokusu diginda diger dokularda IRH’y1 6nlemede etkili.

Testisteki 1 ¢alismada IRH artiriyor, bir calismada etkili degil. Diger

dokularda IRH’y1 6nlemede etkili.
IRH’y1 6nlemede etkili.
IRH’y1 6nlemede etkili.
IRH’y1 6nlemede etkili.

IRH’y1 6nlemede etkili.

IRH’y1 6nlemede etkili.

IRH’y1 6nlemede etkili.

Ozofagus digindaki diger dokularda IRH*y1 6nlemede etkili.

IRH’y1 6nlemede etkili.
IRH’y1 6nlemede etkili.
IRH’y1 6nlemede etkili.

1 calisma IRH’y1 6nlemede etkili.
Testiste IRH’y1 6nlemede etkili.

IRH’y1 6nlemede etkili.

Tartisma

Cocuk cerrahisinde IRH organ transplantasyonu, bii-
ylik organ rezeksiyonu, travma, sok, sepsis, yanik,
nekrotizan enterokolit, ortabarsak volvulusu, inva-
jinasyon, inkarsere inguinal herni, testis torsiyonu,
over torsiyonu, hipospadias, akut tiibiiler nekroz, hid-
ronefroz gibi bir ¢ok patolojide kargimiza ¢ikmakta-
dir. Bu patolojilere paralel olarak UCCK’da sunulan
IRH ile ilgili calismalar, en fazla siklikla barsak, tes-
tis, bobrek ve akcigerde yapilmisti.

Kritik iskemi periyodu organa bagli olarak degismek-
tedir. Karaciger ve bobrek icin 15-20 dk., iskelet kas1
icin 2,5 saat, beyin icin 5 dk.’dan fazla, testis i¢in 6

saattir “. Geri dontigsiiz hiicre hasarini Gnleyebilmek
icin organa/dokuya yeniden kan akiminin saglanmasi
gerekmektedir. Reperfiizyonla hiicre icine molekiiler
oksijenin yeniden sunulmasi ile reaktif oksijen tii-
revleri (ROT) hizla olugsmaktadir. Bu tiirevler (stipe-
roksid anyonu, hidrojen peroksid, hidroksil radikali)
kararsiz tirtinler olup membran hasari, DNA yikimi,
proteaz aktivasyonu, lipid ve protein peroksidasyonu,
takiben apoptozis ve nekrozla sonuglanan hiicre olii-
mii meydana getirmektedirler 421,

Reperfiizyon hasarint 6nlemek amactyla bir ¢ok ser-
best radikal temizleyicisi ve antioksidan ajan kullanil-
migtir. Antioksidan ajanlarin 6nemli bir kismi bir kez
ve kisa siireli olarak kullanilmiglardir. Siklik sirasina
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gore en fazla siklikla melatonin, amrinon, PTS, MM,
NAS, ALA, KAFE, diklofenak sodyum, resveratrol,
3AB, L-arginin ve L-NAME, dekspentanol, c¢inko,
eritropoetin, leflunomide ve leptin kullanilmigti. Bu
antioksidan ajanlar genellikle farkli doku/organlarda
calisiimigti.

Melatonin pineal bezden salgilanir. Etkisini serbest
radikal temizleyici ve antioksidan enzimleri stimiile
ederek gosterir %, Melatonin hizla absorbe olur. Tim
morfofizyolojik bariyerleri gecerek, her hiicrenin tiim
kistmlarina ulagabiliyor ©9. Melatonin UCCK’da
sunulan 6 deneysel calismanin 5’inde testis, barsak,
bobrek ve 6zofagus dokularinda IRH’y1 énlemede
etkili oldugu gosterilmisti. Literattirdeki diger ca-
lismalarla paralellik gostermektedir ©®. Melatonin
insanlarda giivenilir ve nontoksik olmasina ragmen
literetiirde bu konuda herhangi bir klinik ¢aligmaya
rastlanilmadi.

Amrinon klinikte pozitif inotropik ve vazodilatator
olarak kullanilan bir ilagtir. Cocuklarda ve yeni do-
ganlarda kardiyak cerrahide kullanilmaktadir. IRH’
da ROT yapimimni inhibe ederek ve antienflamatuar
olarak etki gostermektedir “». Amrinon’nun UCCK
da sunulan 4 ayr1 deneysel ¢aligmada testis, bobrek
ve barsak dokularinda IRH’y1 6nlemede etkili oldugu
gosterilmistir. Literatiirde de kalp, akciger ve karaci-
gerde IRH’y1 onledigini gosteren deneysel calisma-
lar bulunmaktadir 226232 Klinik olarak sadece bir
caligsma bulundu. Bu ¢alismada hepatektomiye giden
sirotik hastalarda, amrinon’nun karaciger fonksiyon-
larmi daha iyi idame ettirdigi gosterilmigtir ©2.

Pentoksifilin periferal damar ve serebrovaskiiler has-
taliklarin tedavisinde kan akimui iizerine diizenliyici
etkisinden dolay1 kullanilmaktadir. PTF, plazma fib-
rinojen konsantrasyonunu ve platelet agregasyonu
ve trombus olugumunu azaltarak kanin yogunlugunu
azaltir, kan hiicrelerinin fleksibilitesini artirir. Ayni
zamanda serbest radikallerin olusumunu ve 16kosit-
lerin adezyon ve agregasyonlarini azaltmaktadir 9.
PTF UCCK’da sunulan 4 deneysel ¢aligmada mide,
barsak, bobrek ve over dokularinda IRH’yl onlemek
amactyla kullanilmig ve bobrek digindaki dokularda
IRH’y1 6nlemede etkili oldugu gosterilmistir. Litera-
tiirde karaciger, barsak ve testis dokularinda IRH y1
onlemede etkili olup olmamastyla ilgili bir ¢ok de-
neysel ¢aligma bulunmaktadir @349 Literatiirde
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4 klinik ¢aligma bulundu. Akciger transplantasyonu
yapilan olgularda verilen NO ve PTF’nin allograft
disfonksiyonunda belirgin azalmaya yol agtig1 goste-
rilmigtir #7. Bir diger klinik caligmada acik kalp cer-
rahisi esnasinda kardiyoplejik solusyona PTF konu-
lanlarda doku TNF alfa diizeyi, konulmayanlara gére
daha diistik bulunmugtur “®. Diger 2 klinik caligmada
kardiyak cerrahi yapilan ve bobrek transplantasyonu
yapilan olgularda PTF’nin renal fonksiyonlarin iyi-
lesmesi lizerine bir etkisi olmamigtir @539,

Metilen mavisi ksantinin tirik asite doniigtimiinii arti-
rirken, serbest oksijen radikallerinin tiretimini inhibe
ederek etkisini gosterir ®®. Hali hazirda klinik kulla-
nimu vardir ve nispeten nontoksiktir. UCCK’da sunu-
lan 4 deneysel ¢aligmada IRH’y1 énlemek amaciyla
kullanilmistir.  Testiste IRH’y1 engelleyemezken,
bobrek ve peritonda etkili bulunmugtur. MM nin lite-
ratlirde de barsak, bobrek ve testisteki deneysel calis-
malarda IRH’y1 engelleyemedigi belirtilmigtir 192029,
Diger tarafta yapilan bir klinik ¢alismada, MM nin
karaciger transplantasyonunda IRH’da hemodinamik
degisiklikleri guanylate cyclase enzimini inhibe ede-
rek iyilestirdigi belirtilmistir 7.

N-Asetilsistein 6nemli bir antioksidan olan glutatyo-
nun onctiliidiir. IRH da intraselltiler glutatyon stok-
larinin yerine konulmasinda kullanilmaktadir. Ayrica
NAS direkt olarak serbest radikalleri temizlemektedir
M, UCCK’da sunulan 4 deneysel calismada barsak ve
akcigerde IRH’y1 6nlemede etkili oldugu gésterilmis-
tir. Literattirde 20 klinik ¢aligsmaya rastlanildi. Koro-
ner arter by pass greftleme, akut miyokard enfarktiisti,
karaciger transplantasyonu, artroskopik diz cerrahisi
ve abdominal aort anevrizmasi olan olgularda verilen
NAS’1n, 18 ¢calismada IRH nin sinirlanmasinda etkili
oldugu, 4 caligmada herhangi bir iyilestirici etkisinin
bulunmadigr belirtilmigtir ©!13.2431.3846485153) Yapilan
bir calismada, karaciger transplantasyonu yapilan
pediatrik olgularda giivenle kullanilabilecegi belirti-
lirken, bagka bir ¢calismada NAS dozuna bagli karaci-
gerde belirgin metabolik bozukluk bildirilmigtir 4.

Alfa lipoik asit, diyet kaynag1 olarak et, karaciger,
bobrek ve daha diiglik oranda meyve sebzelerde yer
alir ¥, Diyabetik noropatinin 6nlenmesinde kullanil-
maktadir. Gii¢li bir antioksidandir. Serbest radikalleri
temizler ve siiperoksit dismutaz ve glutatyon perok-
sidaz aktivitelerini artirir 74¥, UCCK’da sunulan 3



M. Abes, Ulusal ¢ocuk cerrahisi kongrelerinden iskemi-reperfiizyon hasarlanmasina genel bir bakis

deneysel calismada over ve barsakta IRH’y1 6nleme-
de etkili oldugu gosterilmistir. Literatiirde benzer de-
neysel ¢alismalarda karaciger ve bobrek dokularinda
IRH’y1 6nlemede etkili oldugu tespit edildi ¢'?. Li-
teratiirde sadece bir klinik caligma bulundu. Degisik
nedenlerden dolay1 karaciger rezeksiyonu yapilan ol-

gularda ALA’nin IRH’y1 engelledigi belirtilmektedir
an

Kafeik asit fenetil ester, arilarin bitkilerden topladig:
oOziitlin icerisinde bulunan propolis maddesinin aktif
bilesenidir ®¥. Serbest oksijen radikallerini temizle-
yerek ve polimormoniikleer 16kosit infiltrasyonunu
inhibe ederek etki gosteriyor ?®. UCCK’da sunulan 3
deneysel caligmada testis ve barsakta [IRH’y1 6nleme-
de etkili oldugu gosterilmistir. Literatiirde de benzer
deneysel caligmalarda karaciger, bobrek ve overde
IRH’nin 6nlemesinde etkili oldugu goriildi (62237,
Herhangi bir klinik ¢aligma bulunmadi.

Diklofenak sodyum nonsteroidal antienflamatuar bir
ilactir. Aktive fagositlerde siiperoksit anyonun yapi-
min inhibe ederek etki gosteriyor “Y, UCCK’da su-
nulan 3 deneysel ¢aligmada, barsak, bobrek ve testiste
IRH’y1 6nlemede etkili oldugu gosterilmistir. Litera-
tirde benzer deneysel bir ¢calismada karacigerde et-
kili oldugu goriildi “Y. Herhangi bir klinik caligma
bulunmadi.

Resveratrol, liziim ve kirmizi sarapta bulunan giicli
bir antioksidant ve antienflamatuar ajandir. Serbest
radikal temizleyici olarak olarak etki gosterir ©9.
UCCK’da sunulan 3 deneysel caligmada barsak, bob-
rek ve testiste IRH’y1 6nlemede etkili oldugu goste-
rilmigtir. Literatlirdeki benzer deneysel calismalarda
karaciger, bobrek ve overde IRH’yl onlemede etkili
oldugu gortildi. Herhangi bir klinik ¢aligma bulun-
madl (15,18,42)'

3-aminobenzamid, Poly (ADP-riboz) sentetaz enzi-
minin aktivitesini inhibe ederek oksidatif stres altinda
NAD ve ATP azalmasini engelleyerek etki gosteriyor
©®, UCCK’da sunulan 3 deneysel ¢alismada 6zofagus,
deri ve barsakta kullanilmis, IRH’y1 6nlemede etkili
oldugu gosterilmistir. Literatiirde bobrek ve karaciger
dokularinda yapilan benzer deneysel c¢aligmalarda
bobrek dokusunda IRH’y1 6nlemede etkili oldugu gé-
riiltirken, karacigerde etkili olamamustir &, Herhangi
bir klinik ¢calisma bulunamadi.

L-NAME NO sentetaz enzim inhibit6rii, L-arginin
NO prokiirsiiriidiir ¢, UCCK’da sunulan 3 deneysel
calismada 6zofagus, barsakta ve bobrekte kullanil-
mus, 6zofagus disindaki dokularda IRH’y1 6nlemede
etkili oldugu gosterilmigtir. Literatiirde testis ve kara-
ciger dokularinda yapilan benzer deneysel ¢aligma-
larda IRH’y1 6nlemede etkili olduklar1 gériilmiistiir
3% Herhangi bir klinik ¢alisma bulunamadi.

IRH ile ilgili galigmalar, ulusal kongrede sunulan bil-
dirilerin % 5.9 gibi 6nemli bir kismin1 olusturmakta-
dir. Ancak bu ¢aligmalarin neredeyse tlimiine yakini
deneyseldir ve kullanilan antioksidan ajanlarin 6nem-
li bir kismut bir kez ve kisa stireli olarak kullanilmis-
lardir. Literatiirde bulunan klinik ¢aligmalarin ttimii-
ne yakini kardiyak cerrahi ve organ transplantasyonu
alaninda yapilmistir. Cocuklarda yapilmis sadece bir
klinik ¢aligma bulundu. Tekrarlayan deneysel calis-
malarla etkinligi ortaya konulan, cocuklarda kullanim
glivenirligi olan antioksidan ajanlarin klinik ¢aligma-
larla desteklenmesi gerektigini diisiiniiyoruz.
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