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Tiner ile Calisan Kisilerde Tiner Solumanin Antioksidan
Vitaminler Uzerine Etkisi

Effect of Thinner Inhalation on Antioxidant Vitamins in
Individuals Working with Thinner

Ihsan HALIFEOGLU! Fikrel KARHI"A?}E Bilal USTUNDAG!
Halil CANATAN! Necip ILHAN!
Ouet axidation), and some antoxidant vitamin (vitamin E, A and

Hucrelerde enzimatik olmayan birgok savunma sis-
wemlen vardie, Lipid ve sivi faz antioksidanlar, serbest ra-
dikalleri toplayarak hucreleri hasardan korurlar. Bu ga-
hgmada, mesleklen pered nner teneffusine maruz kalan
insanlarda (n:18) ve saglkh kontrollerde (n:18) ma-
londialdehit (MDA, lipid peroksidasvonunun irfini), ve
buz antivksidan vitamin (vitamin E, A ve C) dizeyleri
aragnrldy, MDA dizeyler holorimeink olarak, vitamin
dugzeyleri ise HPLC tle saptands. MDA dilzeylerinde tiner
ile gahisan insanlarda ¢ 1.98040.669 nmol/ml), kontrollers
gore (1,03320,2850nmol/ml) istanstiki olarak anlaml bir
arug giizledik. Difer yandan, tiner teneffisune maruz kalan
iggilerde vitamin E (6.42020.790 pg/ml) ve vitamin A
(44.60328.175 ppddl) sevivelerinde kontrollere gore (vi-
tamin E: 863041590 pgfml, vitamin A: 58, 86028.840 pg/
diy anlaml bir dilgiiy (p<0.001) gbrildll. Benzer bir efilim
vilamin C seviyelerinde de (linere marue  kalanlar
YETH I pg/ml, kontrol: 13,12213.77 pug/mi) gitzlends
{(p<0.01). Biz inanmaktay1z ki; MDA dizeylerinde onemli
bir ariig aldufu zaman antioksidan vitamin ddzeylerindeki
anlamly digly, antioksidan cevabin bir ghstergesidir,

Anahtar kelimeler: Tiner, MDA, antioksidan vitaminler
Abstract

There are several pon-enzymatic defence mechanisms
in cells. Lipid and liquid phase anuoxidants protect cells
from damage by collecting tree radicals. In this study, we
examined malondialdehyde (MDA, product of lipid per-
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) levels in people (n:18) who were exposed to thinner in-
halation during their jobs and healthy subjects (n: 18). MDA
and vitamin levels were determined colorimetrically and by
HPLC, respectively. We observed o statistically significant
increase (p<(L001) in MDA levels in people working with
thinner (198040669 nmoliml) compared to control sub-
Jeets (1.03340.285 nmol/ml), On the other hund, there wais
a  significamt  reduction  (p<0.001) in  vitamin [
(6.420460.79%0 p29¢/ml) and vitamin A (4460318175
u29e/dl} levels in workers exposed to thinner inhalation
compared to controls (vilamin E: 8.63+1.59 p29p/ml, vi-
tamin A: 38.860=.84 p2e/dl). A similar trend was also
observed in vitamin C levels [(p<0.01), thinner exposed:
SAT020. 14 u2%/ml versus controls: 1312043770 p20y/
ml). We believe ihat this significant reduction in anti-
oxidant vitamin levels when there is significant increase in
MDA levels is an indicator of antiosdant response.

Key words. Thinner, MDA, antivxidunt vitamins

GIRIS

Vitaminler, organizmada ¢ok sayuda b
yokimyasal ve fizyolojik olaylara katilarak viicudun
normal fonksiyonlanimin verine getinlmesinde ¢ok
tnemli ver wtarlar, Bu nedenle insanlann fiziksel,
mental ve sosyal yonden saglikh ve diretken ola-
bilmeleri igin temel besin maddeleri ile birlikte biitiin
vitaminlerin  gerekli miktarlarda alinmalan  ge-
rekmektedir (1). Reakiil oksijen metabolitlerinin
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meydana getirchilecefi hasarlar antioksidan ¢n-
zimlerle onlenirken, anuoksidan maddeler bu ha-
sarlar simiclandirmaya ¢alisiclar (2). Katalaz ve glu-
tatyon peroksidaz gibi enzimler, oldukga reaktif hid-
roksillerin hasar yapici etkilerine karyi simrh ve di-
rekt bir savunma saglayabilirler. Bununla birlikie vi-
tamin E ve vitamin C gibi qok sayida dilgiik molekill
amirhifina sahip serbest radikal temizleyicilen de re-
aksiyona girerek onlari daha az zararl ve kararh tiir-
lerine déniigtiirebilirler (3). A vitaminin Snciisti olan
fi-karoten de serbest radikal lulucusu olarak gérev
yapar ve doku hasarm dnlemeye galigir (4).

Boyaer tineri endiisiride oldukga yayvgEmn bir se-
kilde kullanilmakiadir. Tiner soluma bagimhhk da
yapmakta ve tiner bafimbs olarak hergiin topluma
veni Uyeler kantmaktadir, Bu organik giezictnin
toksik etkisi reaknt oksiyen bilesiklerinin (reactive
oxygene species, ROS) olugmasi seklinde ortaya
pikmakia ve bu reaknf oksijen bilegikleri biyolojik
membranlarda lipid peroksidasyonuna yol agarak
hasar meydana getirmektedirler (5.6). Besinsel bir
anioksidan olan vitamin E. serbest radikal te-
mizleyicisi olarak fonksiyon gisterir ve memb-
ranlarda lipid peroksidasyonunu inhibe eder. Bu an-
noksidan vitamin prostasiklin olusumunu artinr ve
tromboksan Gretimini azalor (7). Kalp krizi gegiren
veya bypass olan kigilere piinliik olarak oral yol ile
verilen vitamin C, E ve [l-karotenin Snemli derccede
plazma lipid peroksidasyonunu azaltugs izlenmigtir
(%), Hipreoksiye maruz kalan ratlar dizerinde yapilan
arastirmada membran permabilitesinin arthige ve 1-
vobarbitirik asit reaktif maddesi (thiobarbituric acid-
reactive substances, TBARS) dizevinin sinapnk
plazma membramnda yilkselme gosterdigi, ama int-
raperitoneal olarak uygulanan vitamin E'nin bu anor-
malligi azalingy gizlenmigtir. Buradan harcketle ok-
sidatif’ stresin sehep oldufu sinir wplanndaki dis-
fonksiyonlara karsi vitamin E'nin koruyocu me-
Kanizmaya katkida bulundugu anlagilmistir (9).
Gebe diabetik ratlar Gzerinde yapilan bir bagka arag-
urmada ise vitamin C'nin plasentada o-tokoferol
koensantrasyonunu arturdign ve pebe rata ait yitksek
olan serum TBARS dureyini azaliifs gordlmusglir
(10, Vitamin C (askorbik asit) insanlar tarafindan
sentezlenemediginden esansiyel bir vitamindir, As-
korbik asit, kollugen hiyosentezinde kullamlan prolin
hiroksilaz ve dopamini noradrenaline diniigtiiren
dopamin [-hidroksilaz igin onemli bir kofakiordir.
Aym zamanda giigli bir clektron vericisi ve do-

lavisivia antioksidan olan vitamin C, peroksit ve
hidroksil radikallerivle reaksivona girerek bir ara
firiin  olan semidehidroaskorbar  volu  ile  de-
hidroaskorbik asidi (DHA) olusturur. DHA daha
sonra  dehidroaskorbat  reditkiaz  enziminin - ka-
talizledidi bir reaksiyonla glutayon tarafindan re-
jenere edilir. Boylece vitamun C serbest radikal te-
mizlevicisi olarak girev yapar (3).

Bu galiyma, meslekleri gerefii boya isinde ga-
hisan ve boyayr incelimek igin tiner kullanan ve do-
layiayla dama tiner solumaya maruz kalan ki-
silerde, tnerin etkisini incelemek amaciyla plan-
laner, Bu amagla lipid peroksidasyonunun bir ara
iriindl olan malondialdehit (MDA} diizev: ile or-
ganizmanin enzimatik olmayan savunma sisteminde
giirev alan antioksidan vitaminler olan E, C ve A du-
revleri tespit edildi.

GEREC VE YONTEM

Cahgma materyali sanayide gahgan boya ig
gilerinden saglands. Cocukluk dénemlerinden beri
aym iste galigan ve yas ortalamas: 30.028.8 wil olan
I8 kisilik bir grup olugturularak kararlagtinlan ta-
ribte laboratuvara ag pelmeleri saglandi. Kontrol
grubu olarak da yas ortalamas: 26.045.5 yil olan ve
biiro isinde caligan 18 kigilik difer bir grup olus-
turuldu. Her iki grubu olugturan kistlerden, standart
bir aglik siiresinden sonra, 5 ml kan alindi. Alinan
kanlar hemen gerekli isleme tabi towlarak serumlan
aynldi. Hem kontrol hem de uner ile gahgan ki-
gilerde sigara igme oram %722 (13%r kigi) olarak
tespit edildi. Serum lipid peroksit diizeyi kolorimetrik
olarak Satoh (11) ve Yag (12)den modifiye cdilen
tiyobarbitirik asit yontemi ile olgiildd. Vitamin E,
C ve A diizeyleri ise HPLC (high performance liquid
chromatography = yiiksek perfonmansh sivi kro-
matografi) ile saptandi. Vitamin E ve A igin denin
dondurucudan alinan serum Grneklert karanhkia ¢6
ziildiikten sonra etanol ile proteinler ghktiirtildl ve
hekzan ile muamele edilerek vitamin A ve E hekzan
tazina alindi. Hekzan fai azot gan ile vzaklastinld
ve daha sonra drnekler metanelde géziilerek analize
haxr hale getirildi ve HPLC uygulamasina gegilkls
{13-15). Vitamin C tayini igin 1se serum dmeklen
HCIO, ile muamele edilerck proteinler gokuirildii ve
daha sonra HPLC ile tuyin edildi (16,17).

Bu gahiymada deneysel olurak elde edilen veriler
ortalama * standard sapma olarak gésterildi. Or-
talamalar arasindaki furklarin istatistiksel olarak de-
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gerlendirilmesinde Student t testi kullanild,
BULGULAR

Tablo 'de kontrol grubuna ve tinerle caligan boya
isgilerine ait serum MDA, antoksidan vitaminlerden
E, C ve A dilzeyleri goriilmektedir.

Tablodan da anlagildigr gibi MDA diizeyi kont-

dlgehilmektedir, Verilenmiz ile bu konuda vapilnug
deneysel galigmalar arasinda parelellik meveuttur
(5.6,19). Uzun siireli ve diigiik dozlarda vitamin C,
vitamin E ve B-karoten verilen vaghilarda antioksidan
defans sisteminin gliglendi@ saptanmisur, Clinki
vitamin E antioksidan olarak biyolejik membranlarda
daha etkili olmakta ve doymamis yag asitlerimi ko-

Tablo L. Kontrol ve tinerle ¢alisan gruba ait MDA ve antioksidan vitamin degerleri

Kontrel grubu (n=18) Tinerle galigan grup (n=18)
X=5D XN+SD P
MDA (nmol/ml) |.O33H0285 1.98810.66Y <LK}
Vitamin E (pg/ml) 8.631.590 6.42+0.790 <0.0K)]
Vitamin C (pg/ml) 13.1243.77 9.87+1.40 <0.01
Vitamin A (pgfdly 588628 840 44.60348.175 <(,001

role gére anlamli bir sekilde artig; antioksidan vi-
tamin (E, C, A) diizeyleri de kontrol grubuna giire
dilgiis gbstermekte olup, istatistiki olarak gruplar
arasindaki farkhhk olduk¢a anlamlidir, Bu durum
sekil 1'de daha belirgin olarak goriilmektedir,

ruyarak  membran  stabilitesine  katkida  bu-
lunmaktadir (20,21). B-karotemin etkisi ise singlet
oksijen temizleyicisi olarak giriilmekiedir. Vitamin
C ise serbest radikal temizleyicisi olup vitamin E'nin
rejenere olmasim saBlamaktadir (20.22). Vitamin
E'nin primer oksidasyon firiini o-tokoferoksil ra-
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§ekil 1. Tinerle galigan grup ile MDA ve antioksidan Vitaminler. Tinerle palisan grup kontralle karsilastinldigindy ki
grup arasinda anlamb hir fackhihigin oldugu garulmektedir (*p<0.001. *=p=.01).

TARTISMA

Tiner, boyacilar tarafindan inceltici olarak kul-
lanimaktadir. Tineri olugluran kimyasal bilesiklerin
iginde toluen oldukga genis bir yer tutmakta olup,
vaklagik olarak %65 civanndadir (5,18). Toluenin
serbest radikal olugumunu artirdifn rapor edilmistir
(6,19). Bundan dolayidir ki soluma yolu ile alinan
toluenin metabolizma tzerinde etkisi oldukga faz-
faduw. Ekstraselliler antioksidanlar diyvetle alinan vi-
tamin E, vitamin C, karotenoidler ve glutatyondan
olugmaktadir. Tablo | ve Sekil 1'de ghirlildiigii gibi
tiner inhalasyou lipid peroksidasyonuna yol agmakta
ve bu peroksidasyon, MDA (veya TBARS) olaruk

dikalidir. o-tokoferoksil radikalinin - arugi  pa-
tolojiktic ama saghklh hiicrelerde vitamin C 1o-
koferoksil radikalini vitamin F'ye cevirir (22). Ca-
ligmamizda elde cuifimiz verilere gre serum lipid
peroksidasyonu  artarken antioksidan  vitaminlerde
azalma meydana gelmektedir. Doku diizeyinde ya-
pilan galigmada benzer sonuglar elde edilmistir (22).
Bir antioksidan cevap olarak vitamin diizeylerinde
azalma meydana gelmis olabilecegi gibi divet ile bu
vitaminlerin alinmas: gerektifi géz dnine alinirsa bu
azalmamn yeteri kadar vitamin alinip alinmadigina
bagh olabilecefi diisiiniilebilir, Ancak kan alma za-
manmizn yaz mevsimi olmasi  vitamin eksiklif
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olasithfim azalimakta olup, kisilerin beyanlarindan
da diyetle giinliik vitamin ihlivaglarim karsiladiklan
anlagilmaktadir, Difier taraltan hem kontrol hem de
tiner ile calisan grupta sigara igme oram (%72.2) ol-
dugundan,  sigaramn  serbest  radikal  kon-
santrasyonunda meydana getirebilecedi arug (23),
her iki grupta dengelenmistir,

Sonug olarak; tiner teneffisine maruz kalmis ki-
silerde lipid percksidasyonu meydana gelmekte ve
buna sebep olan ana kimyasal bilegik tinerin ya-
prsinda biiyiik oranda bulunan toluendir, Antioksidan
savunma sistemi igerisinde yer alan vitamin E, vi-
tamin C ve primer dneiistl B-karoten olan vitamin A
diizeyleri anlamh bir gekilde azalma géstermekiedir.
Kanaatimize gore vitaminlerin bu daramisi endojen
antioksidan savunma sisteminde gorevli S0D, GSH-
Px ve katalaz gibi cnzimlerin tizerindeki yiikii ha-
fifleterck membranlarin korunmasina katki saj-
lamaktadir. Buradan hareketle: ugucu bilesiklerle
gahgan sanayi iscilermin, soluma yolu ile bu bi-
legiklerin toksik etkilerinden mimkiin oldugu kadar
arx dilzeyde etkilenmelerinin saglanmasi igin is-
verenler tarafindan alinmasi gereken Gnlemlerin ola-
cafina inamyouz. Bu oOnlemlerin baginda maske
kullantminin zorunlu hale getirilmesi: bu kisilerin
gunlitk vitamin ihtiyaglaninin karsilanmasi ve, hep-
sinden dnemlisi, bu meslekic veya benzen iglerde
cabisan kigilere kullandiklar kimyasal maddelerin
nlem alinmadig taktirde saghga olan olumsuz et-
kilerinin anlatilmas: gerckmektedir.,
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Tiyosiyanatin Siganlarda In Vivo Doku Bakir ve Cinko
Dagilimlarina Etkisi

Effect of Thiocyanate on the In Vivo Distribution of Copper
and Zinc in Rat Tissues

H. Hakan AYDIN!

Canan (COKER?

Biltan ER5O7)

Giilriz MENTLS!

Ozet

Toksik bir anyon olan tiyosiyanatn (SCN7), sigara du-
mam veya endustriyel kirliliklere bagh olarok iz element
metahalizmasinda ortaya gikan olas: dengesizliklerden so-
rumlu olabilecegi varsayilarak tyosivanal ile esansiyel iz
elementlerden bakir (Cu) ve ginkonun (Zn) doku da-
glimlan arasindaki iligki incelenmigtir, Bu amagla iki ayn
sigan grubuena sirass ile 60 mg/kg/gin ve 120 mg/kg/giin
tiyosivanal subkitan plarak 15 giin sure ile venlmig ve bu
siirenin sonunda karacifier, bibrek, kalp ve iskelel kust do-
kularinda Cu ve Zn konsantrasyonlan dlgilmuglir. Kontrol
grubu ile yaprlan kiyaslamada karacifier dokusu ve iskelel
kasindaki Cu konsantrasyonlun her ki prupta da anlaml
yiksck bulunmustur (sirasivla p<0.03 ve p<0.01). Zn kon-
sanbrasyonunun ise sadece yuksek dox uyosiyanal en-
jeksiyonu sonrast iskelet kasinda orie@ saptanmigor
ip<0.01). Bubrek ve kalp dokulannda Cu ve Zn dil-
reylerinde anlamb bir artg sapranmamstr. Elde edifen
sonuglar tivosiyanain esunsiyel 1z elementler olan bukir ve
ginkonun doku dagihmlaning bir dereceve kadar et-
kileyebilecefini oraya koymugtur.

Anahtar steclkler: Tivosivanat, bakir, ginko, doku daflom,
S1g A

Abstract

Thiccyanaie (SCNT) a toxic anion which is generated
during smoking or by environmental pollution may be re-
sponsible for perurhations in the metabolism of troce ele-
ments. Taking in w consideration these possible effects of
thincyanate in this study the interaction between (his anion

1 Epe Universitesi, Tip Fakiiliesi Biyokimya Anabilim Dah
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and the tissue distribution of copper (Cu) and zine (£n) bath
essential trace clements is investigated. Rats were divided
into three groups (n=10); Group A and B received 60 mg/
kefday and 120 mg/ke/day thincyanate respectievely for 14
days where as saline was injecied to controls sub-
cutancously in the same interval, Alter rats were killed by
decapitation Cu and Zn levels were determined in hepatic,
renal and cardise tssues as well as skeletal muscle, Hepatic
tissue und skeletal muscle Cu levels were found to be ¢l-
evated in both groups (p<05 and p<0.01 respectively)
with respect o controls. However, an increase in Zn could
only be noted in skeletal muscle specimens of Group B
(p<0.01). No significant vanations in Cu and Zn could be
detected in the SCN treated rats with respect to myncardial
and renal tissues, This study implics that thincyanate his Lo
some extent an effect in the in vive distribution of Cu and
n.

Key Wards: Thiocyanate, copper, zine, tissue distnbution, ra

GIRi§

Tiyosiyanat (SCN') sigara dumanim soluma veya
endistriyel kirlilikler nedeni ile maruz kalinahilen ve
toksik bir madde olan hidrojen sivanirun daha az
toksik olan temel metaholindir. Hidrojen siyaniir mi
wokondrilerde bulunan ve rodanaz olarak isim-
lendirilen, transferaz grubu bir tyosulfataz aracilifs
ile iyosivanata gevrilir (1,2), Olugan tiyosiyanat bir
peroksidaz ile tekrar siyaniire diniigebilir. Geligmiyg
iilkelerde tivosivanatin esas kavnaf sigara igimidir.
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Bunun yam sira tzellikle bazi Afrika tlkelerinde ti-
yosiyanaun primer kaynaginn bazi yiyecekler (cas-
sava, badem, lahana, brokkoli ve briksel lahanas)
aldugu bildirilmis ve tiyosiyanatn guatrojenik roli
iizerinde durulmustur (3-5). Sivaniire maruz kalma
sonueu elemental metabolizma etkilenmekiedir, Ban
anyonlara hakir (cu) ve ginko (Zn) gibi hicresel tra-
fikte yasamsal Snemi olan iz elementler arasinda
kompleks etkilesimler oldugu bilinmektedir (6-7).
Sigara iciminin metabolik fonksivonlan olan iz ele-
mentler iizerine olugturduklar etkiler birgok galigma
ile kamtlanmug ancak tek bagina tivosivatin hakir ve
ginko gibi esansiyel iz elementlerin doku dagilimlar
iizerine alas: etkileri incelenmemistir (1.8-9).

Bu ¢aligmada siyaniiriin temel metaboliti olan,
siyanur entoksikasyonunun bir géstergesi kabul edi-
len tivesiyanat (SCN) anyonu ile in vivo bakir ve ti-
yosiyanati metabolize eden rodanaz'n yapisinda da
bulunan ginko arasindaki etkilesimun arastriimas
amaglanmistir,

GEREC ve YONTEM

Caligma FEge Universitesi Tip Fakiiltesi Bi-
yokimya Anabilim Dal, Klinik Arasirma La-
boratuvan ve Deneysel Cerrahi Laboratuvannda yii-
ratildi. Cahgma kapsamina alinan Swiss Albino
150-200 g agirhiinda 6 ay-1 yasindaki erkek si-
ganlar 3 gruba aynldi, A grubuna (n=10) 60 mgfke/
gin, B grubuna (n=10} 120 mg/kg/gin tiyosivanal
subkutan olarak 15 giin siire ile verildi. Kontrol gru-
buna (n=10) 15 giin boyunca subkutan olarak sadece
serum  fizyolojik enjekte edildi. A, B ve kontrol
gruplarindan 15. giiniin sonunda enjekior ile direkt
kalpten heparmnli tiiplere ~2-3 mL kan tirnekleri alin-
dh. Tiyosiyanat tayini igin alman omeklerin plaz-
malan aynldi. Kan Srmekleri alindiktan sonra de-
kapite edilen siganlarin karacigier, bithrek ve kalpleri
ile rectus femoris ve sartorius kaslarindan iskelet kass
dokulart alindi. Alinan droekler serum fizyolojik ile
dikkatlice yikandi ve serum fizyolojik igeren daha
inceden % 10Tuk nitrik asid iginde bekletilip distile
sudan gegirilerek kurutulmug ufak cam siselere ko-
nularak laboratuvara ulagtinlds.

Kuru doku iiverinden vapilacak iz element ana-
lizleri igin karacifer, bobrek, kalp ve iskelet kasi doku
dmekleri bidistile su ile yikandiktan ve kurutma ka-
&idi ile fazla sular ahndikian sonra etlivde 65°C'de
subit afirha gelinceye dek kurutuldu. Kurutma is-
lemi sonunda her bir dokudan ~0.15 g gelecek sekilde

doku Gmekleri taruldi ve 50 mL'lik beherlere ak-
tarildi, ~7-8 mL HNO, + H,S0, + HCIO, (nitrik:
siilfirik : perklorik asid, swrasiyla 3:1:0 (viv) ora-
minda) kangumindan konularak sam cama ile be-
herlerin ustii kapatldi. | gece asid kangiminda bek-
letildikien sonra Genekler 110°C'de dereceli elekirik
ocaj iizerinde | saar siire ile vakildi. Daha sonra s1-
caklik 200-250°C'ye qikarularak -0.5-1 mL'lik ber-
rak kisim kalincaya dek yakma islemine devam
edildi. Kalan berrak kisim bidistile su ile ¢alkalamip
10 mL've tamamlanarak balonjojeve aktanldi. Tim
doku rnekleri analiz yapilincaya kadar -20°C'de
derin dondurueuda muhafaza edildi,

Polipropilen heparinize iplere alinan kan br-
nekleri 2500 g'de santrifiij edilerek ayrilan plazmanin
I mL'si % 10 (wiv) 9 mL triklorasetik asid solusyonu
ile deprotcinize edildi. 3000 g'de 15 dakika sant-
rifujden sonra stipernatanttan 1 mL alinarak modifiye
Aldrich yontenn ile spektrofotometrik (Shimadzu
160 A UV-Vis spekirofotometre) tiyosiyanat tayini
yapildr (8). Tiyosiyanat tayini icin kullanilan wim
maddeler Merck (Almanya)den temin edildi,

Karaciger, bobrek, iskelet kasi ve kalp kasinda Cu
ve Zn tayini Inductively Coupled Plasma Atomic
Emission Spektrometresinde (ICP-ALES 1Y 24 Se-
quential Spectrometer, Jobin Yvon, France) bakir
igin 324.754 nm, ¢inko 1gin 213.856 min, dalga bo-
yunda gergeklestirildi. Referans dalga boyu olarak
193.091 nm secildi. Bakr standart cgrisi icin O pg/
ml'den baglanarak 0.050, 0.100, 0.150 pg/mL'ik
standartlar, ¢inko standart egrisinin giziminde ise 0.0,
0100, 0.200 ve 0.300 pgmLlik standarlar kul-
lanildi. Standartlar diliisyonlar giinlitk olarak standart
stok soliisyonlardan (Cu igin Cat No: 9953, Zn icin
Cat No: 19786 Titrisol Merck Co.) hazrland,

Istatistikse! analizler SPSS for Windows 6.
(SP3S, Inc.) programi ile yapildi. Gruplar aras: doku
clement diizey farkhliklarin, plazma tiyosivanat dii-
zeyleriile doku element konsantrasyonlan arasindaki
ve elementlerin kendi aralanndaki iliskiyi incelemek
amactyla bagimsiz tirnekli ve eglesmis t-testlen,
regresyon analizi ve Pearson korclasyon testi ya-
pildi.

BULGULAR

Kontrol grubu ile kiyaslamali olarak plazma ti-
yostyanat diizeylerinin A ve B gruplarinda anlamb
olarak artis gosterdigi bulunmustur (A grubu igin
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p=0.05, B grubu igin p<0.01). Kontrol grubu ile kar-
silastirmal olarak A ve B gruplarina ail plazma ti-
yosivanat diizey degisikligi ile ilgili tammlavicr is-
tatistiksel veriler Tablo I'de sunulmugtur, Tiyosiyanat
uygulanan her iki gruba ait doku element kon-
santrasyonlan kontrol grubu ile karsilasunldifinda
farkliliklar gésiermekiedir, Bu farkliliklar Tablo 17 ve
H1'de sunulmaktadir, Tivosivanat enjekte edilen s1-
canlarin iskelet kasi Cu konsantrasyonlan tiyosiyanat
enjekte edilen her iki grupta da kontrol grubuna gire

anlamh farkh bulunurken (A Grubu igin p<0.05, B
Grubu igin p<0.01). Zn dizeylen sadece B grubunda
kontrol grubuna kivasla farkh bulunmustur (p<0.01}.
Renal dokuda Zn ve Cu dizeylerinde bir artis sap-
tanmazken hepatik bakirda her 1ki tivosiyanal gru
bunda anlamh artis tesbit cdilmistic (A grubu igin
p<0.05, B grubu igin p<0.01). Kalp kasi Cu ve Zn
diizeylerinde gruplar arasinda anlamb bir farkliltk
tesbit edilmemistir,

Tablo I. Kontrol grubu ve tiyosiyanal enjeksiyonu yapilan gruplarda (Grup A = 60 mg/kg/giin, grup B=120
mgfkg/gin) plazma tiyosivanat diizeyleri (pmol/L.)

Kontrol Grubu A Grubu B Grubu
Ortalamat5D 28.36+5.74 30,3447 447 107.15£17.69
Minimum Dejier 21.08 23.46 54.90
Maksimum D. 34.90 46,25 129.77

*n<0.05, **p<0.01

Tablo 11. Kontrol grubu ve tiyosiyanat enjeksivonu yapilan gruplarda dokulardaki Cu diizeyleri (pg/g)

Bakir (Cu) Kontrol Grubu A Grubu N Grubu
Karaciger

OrtalamatSD 10.4241.34 11.54+1 .87 172446584
Minimum-Maksimum 9.54 - 13.68 9.1 - 14.65 10,75 - 27.82
Buohrck

CrtalamatSD 13.84+0.84 16.8223.59 14.5340.98
Minimum-Maksimum 1204 - 1542 13.16 - 22.78 13,57 - 16.3
Kalp Kuasa

OrialamatSD 19.024+2.66 17.19£1.22 20.48+2.92
Minimum-Maksimum 17 - 25.45 15.62 - 19.62 17.33 - 24.55
Iskelet Kasi

OrtalamatSD 1.6140.81 2.59H0.63" 348D QG-
Minimum-Maksimum 0.57-2.43 1.59- 3,92 233-5.17
*p=(.05, **p<0.01

Tablo I1L Kontrol grubu ve tiyosiyanat enjeksivonu yapilan gruplarda dokulardaki Zn diizeylen (ug/g)

(inko (Zn) pp's Kontrol Grubu A Grubu 13 Grubu
Karaciger

OrialamatSD 8R.79+7.17 86.75=10.6 1139222007
Minimum-Maksimum 77.22-101.9 69.07 - 103.1 T0.89 - 161,54
Babrek

OrtalamatsD 58.08+4.86 56.56+1.57 60.93+8.52
Minimum-Maksimum 52.06 - 68.75 48.75-T1.94 52.6]1 - 7643
Kalp Kas

OrtalamatSD 63.70+6.38 58.3718.89 74.51+8.33
Minimum-Maksimum 55-T7 47.69 - 77.31 (967 - 93,18
Iskelet Kast

CirtalamatSD 2231%£11.34 28.2043.6 37.0415.25%
Mimmum-Maksimum 7.89 . 36.43 23.33- 3545 30.24 - 46.56

*p=0.05, **p<0.01
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TARTISMA

Bu gubymada sigara dumaninda bulunan  si-
vamiriin toksik bir metaboliti olan tiyosiyanatin in
vive farkl dokularda esansiyel iz elementlerden bakir
ve ¢inkao dizeyleri tzerine olan etkilerini aragtirmayi
amagladik. Bu amagla yola ¢ikarken toplum safhf
agisindan  6nemli bir risk olusuran, hem kar-
diovaskiiler hastaliklar hem de kansere yol agui ka-
nitlanmig sigara dumanimin igerifindeki siyaniiriin
toksik hir metaboliti olan tivosiyanatin kanitlanmig
pek gok zararl metabolik etkileri yamsira esansiyel
elementlerin dengeli dagilimlarim da bozabilecekleri
give dniinde winlmustur,

Bazi anyonlanin iz elementlerin hiicre igine gi-
rigini uyardiklan bazilanimin ise hilere igine girigi
bozdugu bilinmektedir (6). Bilindii gibi HCO; ve
CI” iyonlan iz elementlerin hiicre igine abmmina sti-
miile ederken PO, ve SO, ivonlan inhibitéir etki
gostermektedir. Bu galismada ise toksik bir anyon
olan tivosiyanaun dokulardaki iz elementlerin da-
&l deerine olan olas: etkisi arastinimisur. Ce-
sitli kimyasal sentezler, metallerin kaplanmas: gibi
endistrivel igler kronik sivaniir zehirlenmesine sebep
olabilir. Sigara dumammin inhalasyonu da kronik
olarak siyanire maruz kalmaya sebep olur. Bir si-
garadaki hidrojen sivanir miktar ortalama 2-233
pe'de (10} Siyanir oncelikle karaciferde rodonaz
(liyosillal sdlfotansferaz: EC 2.8,1.1.) tarafindan
siilfit ve tyosivanata gevrilir. Olugan tivosiyanat pe-
roksidazlarla sivaniire geri doniigebilir ve bir siklus
olusturur,

Toksik bir metabolit olan tiyosiyanatin  or-
ganizmada gesitli olas: etkileri éine sirilmugtir. Bir
elektron donord olarak in vivo uyosiyanatin enzimler
uzerinde de gesitli olumsuz etkileri gbzlenmigtir.
Eriksson ve arkadaglan tiyosiyanatin yilksek pH'da
Zn iyonuna baglandifin ve bu sekilde karbonik an-
hidrazi inhibe ettifini géstermisglerdir (11). Reyes,
Fukayama, Olea ve arkadaslan 1se tiyosiyanatin bir-
gok element ile etkilesime girerek buniarin me-
tabolizmasinda  dengesizliklere yol agufim  gis-
termiglerdir (3-5).

Biz caligmanuzda tivosiyanalin esansiyel iz cle-
mentler olan bakir ve c¢inkonun dokulardaki da-
gl bir dereceye kadar etkiledifini saptadik, 'Ti-
vosiyanal enjekde edilen siganlanin bébrek ve kalp
kast Cu ve Zn konsantrasyonlaninda kontrol grubuna
kiyasla anlaml bir farklihEa rastlamamamiza kargin,

iskelet kasi Cu konsantrasyonlan her iki grupta da
kentrol grubuna giire anlamlb farkh bulduk (A Grubu
- Kontrol Grubu igin p<0.05, B Grubu-Kontrol Grubu
igin p<0.01). Iskelet kasi Zn dilzeylen sadece B gru-
bunda farkhlik gosterdi (p<0.01). Hepauk Cu ise
hem dusik hem de yiiksek doz tiyosiyvanal uygulanan
A ve B gruplannda artmig bulundu (A Grubu igin
p<0.01, B Grubu igin p<0.03).

Bu sonuglardan giriildiigi gibi tivosiyanatin ba-
kirin dagiliming hem hepatik hem de iskelet kasinda
etkiledigi gosterilmigtir. Bunun igin daha dilgiik olan
60 me'lik bir tivosivanat dozu bile yetelidir, Ti-
yosiyanatin aym ortamlarda ¢inko dagilimina etkisi
15¢ simirhichir ve bu etki igin yiiksek dozda tiyosivanat
enjeksiyonu gereklidir. Zn dfizeyi sadece yiiksek doz
(120 mg/kg/giin) tiyosiyanat enjeksiyonu sonrasi is-
kelet kasinda artma gdstermisur. Ripa'va giire n-
yosiyanal anyonu ¢inkonun hiicre igine alinimini
artirmaktadir, Bu etkisini anionic exchange (degis
dokug) kanallary e vapabilir (6). Caligmamizda
saptanan iskelet kasindaki Zn arsi Ripa'nin -
yosiyanatin hiicre igine Zn alimimin arturdign savi
tle uyumluluk gistermektedir (6).

Ozetlenecek olunursa toksik anyonlar bivelojik
esansiyel elementler igin meveut olan transport yol
Larimt etkilerler, Bu agidan wksik anvonlar ile esan-
siyel iz clementler arasinda ctkilegimler olasidir, Bu
gahgmanin da bulgulan gerek sigarn duman ile ge-
rekse gevresel kirlenme sonueu marue kalinabilen -
vosiyanain in vivo Cu ve Zn iz elemenilerinin doku
dagilimlars {izerine bir miktar etkili oldufuna igaret
etmektedir. Ancak mekanizmalan aydinlatacak ga-
Iigmalar heniiz doyurucu degildir. Bu konudaki ga
ligmalann sirdirdlmesi, sigara ile vital iz elementler

arasindaki  etkilegim  mekunizmalanmn ay-
dinlaulmasinda yararh alacakur,
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