
Aerobik yaþam, serbest radikallerin devamlý olarak
üretilmesi ve bunlarýn benzer bir hýzla antioksidanlar tarafýn-
dan ortadan kaldýrýlmasýyla karakterizedir. Sürekli devam
eden bu oluþum-inaktivasyon dengesi oksidanlar lehine bozu-
lacak olursa, serbest radikaller organizmada akla gelebilecek
hemen her yapý ile etkileþerek zararlý etkilere yol açarlar (1). 
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Özet
Amaç: Bazý araþtýrmacýlar, endikasyon alanýný her geçen gün

geniþleten Hiperbarik oksijen (HBO2) uygulamalarýnýn, bilinen
faydalarýnýn yanýnda, lipid peroksidasyonuna neden olarak ok-
sidatif stres oluþturabileceðini bildirmiþtir. Bu iddialara raðmen
literatürde HBO2'nin ne oranda oksidatif stres oluþturduðuna
yönelik kapsamlý bir araþtýrmaya rastlanmamýþtýr. Bu araþtýr-
mada HBO2 uygulamalarýnýn oksidatif stres oluþturup oluþtur-
madýðý, þayet oluþturmuþsa bunun ciddi düzeylerde olup ol-
madýðý konusuna açýklýk getirilmeye çalýþýldý. 

Yöntem: Araþtýrma için HBO2 uygulamalarýna en açýk organ olan
akciðerler seçilerek, meydana gelen lipid peroksidasyonunu
saptamak amacýyla tiyobarbitürik asit reaktif substans
(TBARS) düzeyi ve antioksidan savunma mekanizmalarýnýn
ne ölçüde harekete geçtiðini görmek açýsýndan süperoksit
dismutaz (SOD) ve katalaz (CAT) aktiviteleri ölçüdü. 

Bulgular: CAT aktivitesi irdelendiðinde, gerek HBO2, gerek nor-
mobarik O2, gerekse hiperbarik havanýn uygulandýðý grup-
larda anlamlý artýþlar görüldü. SOD aktivitesinin ise bu artýþa
eþlik etmediði gözlendi. TBARS düzeylerinde ise hem hiper-
barik O2, hem de normobarik O2 grubunda anlamlý artýþlara
rastlandý. Ayrýca HBO2'nin hiperbarik havaya göre anlamlý
derecede fazla peroksidasyona yol açtýðý görüldü. 

Sonuç: HBO2'nin oluþturmuþ göründüðü oksidatif streste uygu-
lanan saf O2'nin oldukça büyük bir rolü olduðu, hiperbarik
havanýn ise HBO2 ile oluþan etkilere hiç bir katkýsý olmadýðý
veya böyle bir katkýnýn ihmal edilebilir derecede düþük se-
viyede olduðu kanýsýna varýldý.

Anahtar Kelimeler: Hiperbarik Oksijen, Süperoksit Dismutaz, 
Katalaz, TBARS
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Summary
Purpose: Nearby the known benefits of hyperbaric oxygen

(HBO2) therapy, some investigators have notified that HBO2
may cause oxidative stress by inducing lipid peroxidation. In
spite such of suggestions, a comprehensive investigation,
which inquires the amounts of HBO2 induced oxidative
stress, couldn't be found in literature. This study was per-
formed to investigate whether HBO2 may induce oxidative
stress at serious levels or not. 

Methods: The lung was choosen as the target organ which is most
affected by HBO2 exposure, TBARS (thiobarbituric acid re-
active substans) test was used to measure lipid peroxidation
and superoxide dismutase (SOD) plus catalase (CAT) activi-
ty were determined to define the state of antioxidant defense
systems. 

Results: All three groups, including hyperbaric O2, normobaric
O2 and hyperbaric room air resulted with significant increas-
es of CAT activity. TBARS levels also showed significant in-
creases in both, hyperbaric and normobaric O2 groups. In ad-
dition, it was observed that hyperbaric O2 caused signifi-
cantly more lipid peroxidation than hyperbaric room air. On
contrary, SOD activity didn't increase significantly. 

Conclusion: As a result, these findings suggest that pure O2 has a
more considerable role in oxidative stress, caused by HBO2,
than hyperbaric conditions.

Key Words: Hyperbaric Oxygen, Superoxide Dismutase, 
Catalase, TBARS
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Günümüz týbbýnda hiperbarik oksijen (HBO2) uygula-
malarý, birçok hastalýðýn tedavi ve yardýmcý tedavisinde
yaygýn olarak kullanýma girmiþ bulunmaktadýr (2).
HBO2'nin bu yaygýn kullanýmý ve bildirilen yararlarýna rað-
men, 2 ATA'nýn ('athmosphere absolute') üzerindeki hiper-
barik þartlarýn - zaten aerobik hayatýn bir zorunluluðu olan
- serbest oksijen radikali üretimininde artýþa yol açarak, ok-
sidatif strese neden olduðu yönünde görüþler de mevcuttur
(3,4). Genel olarak 1.5-2 ATA'daki HBO2 güvenilir bir doz
olarak kabul edilmekte ve gerek deney hayvanlarý gerekse
insanlar tarafýndan iyi tolere edilmektedir. 1.5 ATA'da ve
40-60 dakikalýk uygulamalarda hiç bir zararlý etki
görülmemiþtir. Bununla birlikte çoðu endikasyon alanlarý 2
ATA'dan yüksek ve 1 saatten uzun süreli uygulamalar
gerektirmektedir (5,6). Dolayýsýyla bazý vakalarda HBO2
uygulamalarý sonucu serbest radikal oluþumuna baðlý
deðiþiklikler bildirilmiþtir (7,8). 

Bu bilgiler ýþýðýnda görülüyor ki, týp dünyasýnda kul-
lanýmý gittikçe yaygýnlaþan HBO2 tedavisi, uygulama
sýrasýnda oluþan reaktif oksijen türevleri ve bunlar tarafýn-
dan indüklenen lipid peroksidasyonu gibi bazý zararlý yan
etkiler nedeniyle halen araþtýrýlmaya açýk bir saha oluþtur-
maktadýr. Ve belki de HBO2 konusunda araþtýrýlmasý
gereken en önemli nokta, söz konusu serbest oksijen
radikalleri ile bunlarýn doku düzeyleri ve etkileþimleridir.

HBO2 tedavisi sonucu serbest radikal üretiminde
oluþabilecek olan artýþýn direkt olarak ölçümü,
radikallerinin son derece kýsa ömürlü bileþikler olmalarý ne-
deniyle oldukça zordur. Doðrudan ölçüm yerine tercih
edilen yöntemler, genel olarak oksijen radikallerinin yer
aldýklarý mekanizmalarda rol alan çeþitli bileþiklerin
düzeyindeki deðiþikliklerin incelenmesine dayanmaktadýr.
Süperoksit dismutaz (SOD), katalaz (CAT), hemoglobin,
sitokromlar gibi çeþitli serbest radikal tutucularýn düzey-
lerindeki deðiþiklikler serbest radikallerin düzeyi ile ilgili
dolaylý bilgi saðlar (9,10). Serbest radikallerin neden
olduðu biyolojik hasar ile ilgili çalýþmalarýn büyük bir
çoðunluðu ise lipid peroksidasyonu üzerinde yoðun-
laþmýþtýr. Lipid peroksidasyonu ile ilgili yöntemlerde çeþitli
ara bileþiklerin ve son ürünlerin düzeyleri ölçülür (11). 

Bu çalýþmada, HBO2'nin sýçanlarda oluþturduðu oksi-
datif stresin belirlenmesi amaçlanmýþtýr. Bu amaçla, çalýþ-
manýn yapýlacaðý dokunun, HBO2 uygulamalarýna en açýk
ve en çok etkilenen doku olan akciðer olmasý kararlaþtýrýldý
(12); yukarýdaki bilgiler doðrultusunda, HBO2'ye maruz
býrakýlan sýçanlarda, akciðerde oluþan lipid peroksidasyonu
düzeyinin tayini için tiyobarbitürik asit reaktif substans
(TBARS), antioksidan cevabýn derecesinin belirlenmesi
için ise süperoksit radikaline (O2

-.) karþý oluþan SOD ve
hidrojen peroksit (H2O2) ile savaþan CAT düzeylerinin
ölçümü ile, HBO2 kaynaklý oksidatif stres konusunun iyi bir
ölçüde aydýnlatýlabileceði görüþü kuvvet kazandý. 

Gereç ve Yöntem

Araþtýrmaya objektif bir bakýþ açýsý kazandýrmak için
halen hiperbarik tedavi merkezlerinde uygulanmakta olan

en uzun süreli ve en yüksek basýnca [2 saat süreyle 3 ATA
(5,6)] maruz býrakýlan deney grubundan elde edilen bulgu-
lar, naive, normobarik oksijen ve hiperbarik hava uygula-
malarýný kapsayan üç ayrý kontrol grubu ile karþýlaþtýrýlarak,
HBO2 ile oluþabilecek olasý bir oksidatif streste hiperbarik
ortam ve saf oksijene baðlý deðiþiklikler elimine edilmeye
çalýþýldý.

Deney Gruplarý: Çalýþmada 32 adet Sprague-Dawley
(SD) türü yetiþkin erkek sýçan kullanýldý. Sýçanlar 'basit
rastgele örnekleme' yöntemiyle 4 eþit gruba ayrýldý (Tablo-
1).

1) DENEY GRUBU (Grup A): Bu gruba 3 ATA basýnç
altýnda, 2 saat süreyle, tek seans %100 oksijen uygulandý.
Gerek 3 ATA'lýk basýnç, gerekse 2 saatlik süre, tedavide
uygulanmakta olan HBO2 prosedürlerinin maksimum sýnýr-
larýný oluþturmaktadýr (5,6). Bu grup ile normal bir tedavi
seansý sýrasýnda maruz kalýnabilecek en üst düzeydeki
HBO2'nin oluþturabileceði oksidatif stres derecesinin or-
taya çýkarýlmasý amaçlandý. 

2) BÝRÝNCÝ KONTROL GRUBU (Grup B): Yine 3
ATA basýnç altýnda, 2 saat süreyle, tek seans, fakat bu defa
oksijen yerine normal atmosfer havasý uygulanarak, bir
önceki grupta belirlenebilecek olasý bir oksidatif stres var-
lýðýnda, bu durumun daha çok oksijenden mi yoksa hiper-
barik ortamdan mý kaynaklandýðýný ayýrt etmemize olanak
saðlayacak olan grup. 

3) ÝKÝNCÝ KONTROL GRUBU (Grup C): 2 saat
süreyle tek seans %100 oksijen uygulamasýna maruz
býrakýlarak, Grup B'deki olasý bir oksidatif stresin, hiper-
barik þartlardan baðýmsýz olarak, yalnýzca saf oksijene baðlý
olup olmadýðýnýn deðerlendirilmesi amacýyla oluþturulan
grup. 

4) ÜÇÜNCÜ KONTROL GRUBU (Grup D): Normal
düzeylerin belirlenmesi için hiç bir uygulamaya maruz
býrakýlmayan 'naive' grup. 

Yüksek Basýnç Uygulamalarý: Hiperbarik uygula-
malar için 6 ATA basýnca dayanýklýlýðý test edilmiþ silindirik
biçimdeki bir yüksek basýnç odasý ('hyperbaric chamber')
kullanýldý. Hayvanlar chamber'e yerleþtirildikten sonra or-
tam öncelikle verilecek gaz ile yýkandý. Bu arada, hayvan-
larýn ventilasyonu sonucunda ortamda birikebilecek kar-
bondioksiti tutmasý için, chamber içine 'soda lime' olarak
adlandýrýlan absorbe edici granüller konuldu (13). Daha
sonra chamber kapatýlarak iç basýncýn uygulanacak deðere

Tablo 1. Uygulama Gruplarý

Grup A Grup B Grup C Grup D

Hayvan sayýsý n = 8 n = 8 n = 8 n = 8
Uygulanan gaz %100 O2 Hava %100 O2 -
Basýnç 3 ATA 3 ATA 1 ATA -
Seans süresi 120 dk 120 dk 120 dk -
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kadar dakikada 1 atm basýncý geçmeyecek hýzda yükselme-
si saðlandý (14). Uygulama basýncýna ulaþýlýnca chamber'e
giren ve çýkan gaz miktarý 1.5-2 l/dk'lýk bir akým þiddetinde
sabitlenerek süre tutulmaya baþlandý (15). Normobarik ok-
sijen verilen C grubu hayvanlarý da yine ayný akým þiddeti
altýnda, fakat bu sefer chamber içerisindeki basýnç sabit tu-
tularak, tarif edilen uygulamaya tabi tutuldu. Seans biti-
minde basýnç yine ayný hýzda düþürülerek normal atmosfer
basýncý ile eþitlendi ve hayvanlar chamber'den çýkarýldý.

Anestezi ve Doku Preparasyonu: Ýntraperitoneal keta-
min (20-40 mg/kg) + ksilazin (4-8 mg/kg) anestezisi altýn-
da (15), hayvanlarýn göðüs boþluðu açýlarak akciðerlerin or-
taya çýkmasý saðlandý. Akciðer çýkarýldýktan sonra soðuk SF
içerisinde yýkanarak dýþýndaki kan artýklarýndan arýndýrýldý
ve önceden etiketlenmiþ ependorf tüpleri içerisine konu-
larak -40°C'de saklanmak üzere derin dondurucuya yer-
leþtirildi. 

Dokularýn Homojenizasyonu: Derin dondurucudan
çýkarýlan dokularýn çözünmeleri saðlandýktan sonra 50 mM
'fosfat tampon' ile 1/9 hacim oranýnda karýþtýrýlarak "IKA -
Ultra-Turrax T25" model homojenizatör ile homojenize
edildi. Elde edilen homojenat, +4°C'de ve 7000 devirde 10
dakika süreyle, santrifüj edilerek süpernatanlarý alýndý ve
spontan oksidasyonu engellemek için, 1/50 oranýnda EDTA
(etilen-diamin-tetra-asetik asit) eklenerek yeniden temiz
ependorflara kondu. [Fosfat tampon; distile sudaki 6.8 g/l
oranýndaki KH2PO4 çözeltisi üzerine, pH 7.4 olana kadar
yine distile suda 7.1 g/l oranýnda çözünmüþ Na2HPO4 ilave
edilerek hazýrlandý.]

Biyokimyasal Analizler: CAT aktivitesi, CAT'ýn hidro-
jen peroksiti (H2O2) nötralize etme özelliðine dayanan,
Aebi'nin yöntemi ile hesaplandý (16). SOD aktivitesi ise
Heikkila ve ark'ýn, SOD'un substratý olan 6-hidroksi-
dopaminin inhibisyon hýzýnýn ölçümüne dayanan, yöntemi
ile ölçüldü (17). Bu yöntem aðýrlýklý olarak sitozolik frak-
siyonda bulunan 'Cu,Zn SOD' düzeylerini göstermektedir. 

Meydana gelen lipid peroksidasyonunun belirlenmesi
için, bu amaçla yaygýn olarak kullanýlan, 'tiyobarbitürik asit
reaktif substans' (TBARS) testi kullanýldý [sekronize fluo-
rimetrik yöntem  (18)]. 

Bunlara ek olarak Lowry'nin yöntemiyle doku protein
düzeyleri de ölçülerek (19) CAT aktivitesi k/mg-protein,
SOD aktivitesi U/mg-protein, TBARS konsantrasyonu ise
nM/mg-protein olarak ifade edildi.

Ýstatistiksel Analizler: Önce 'One Way Annova' testi ile
varyans analizi yapýlarak, uygulama gruplarýnýn ikiþerli
karþýlaþtýrmalarý için, gruplardaki denek sayýsý 10'un altýnda
olduðundan, nonparametrik bir yöntem olan 'Mann Whitney
U Test' kullanýldý. Buna göre, yanýlma düzeyi %5 olarak
seçildiðinde, 8'er denekli iki grubun karþýlaþtýrýlmasýnda
tablo 'U' deðeri 49 olup, bu deðer aþýldýðýnda p<0.05 olarak
deðerlendirilerek sonuç anlamlý olarak kabul edildi (20).

Bulgular

A) Katalaz Aktivitesi: Hem 3 ATA basýnç altýnda HBO2
uygulanan grupta (A), hem ayný doz ve sürede normal hava
uygulanan grupta (B), hem de normal atmosfer basýncýnda
%100 O2 solutulan grupta (C) CAT aktivitesi naive kontrol
grubuna (D) göre anlamlý olarak artmýþ bulundu (sýrasýyla
U; 64, 49, 51, hepsi için p<0.05). Hiperbarik þartlarda uygu-
lanan O2'nin (A) CAT aktivitesini normobarik O2'ye göre de
(C) anlamlý düzeyde daha çok artýrdýðý dikkat çekerken
(U=55, p<0.05), hiperbarik hava uygulanan grup (B) ile
karþýlaþtýrýldðýnda istatistiksel olarak anlamlý bir farklýlýða
rastlanmadý (U=47, p>0.05).

B) Süperoksit Dismutaz Aktivitesi: Hafif artmýþ görün-
mekle beraber, CAT aktivitesinden farklý olarak, ne hiper-
barik O2 (A) ya da hava (B), ne de normobarik O2 (C), SOD
düzeylerinde naive gruba (D) göre anlamlý bir farklýlýk oluþ-
turmadý (sýrasýyla U; 44, 46, 45, hepsi için p>0.05).

C) Tiyobarbitürik Asit Reaktif Substans: Naive kontrol
grubu (D) ile karþýlaþtýrýldýðýnda, uygulanan HBO2 (A) lipid
peroksidasyon ürünlerini anlamlý düzeyde artýrdý (U=64,
p<0.05). Bu artýþ hiperbarik hava uygulanan gruba (B) göre
de anlamlý olarak yüksek bulundu (U=55, p<0.05). Bunlarýn
yanýnda normobarik O2 grubunda (C) da naive kontrol
grubuna (D) göre anlamlý bir artýþ izlenirken (U=54, p<0.05),
hiperbarik hava grubu (B) naive hayvanlara (D) göre anlam-
lý bir farklýlýk göstermedi (U=44, p>0.05). 

Ek olarak; yüksek dozlarda uzun süreli hiperbarik oksi-
jen uygulamasý ile bazý makalelerde görüldüðü bildirilen
(12,24) konvülsiyonlar, bu çalýþmada gözlenmemiþtir. 

Akciðer CAT, SOD ve TBARS düzeyleri toplu olarak
Tablo 2'de özetlenmiþ, elde edilen verilerin anlamlýlýk yönün-
den irdelenmesi ise Tablo 3'de yapýlmýþtýr.

Tartýþma

Hiperbarik oksijen (HBO2) tedavisi, yüksek plazma

Tablo 2. Akciðer Katalaz, SOD ve TBARS Düzeyleri (Ortalama ± Standart Hata)

Gruplar Katalaz (k/mg protein) SOD (U/mg protein) TBARS (nM/mg protein)

A (n=8) 0.328 ± 0.06 * 0.306 ± 0.035 55.2 ± 7.8 *
B (n=8) 0.227 ± 0.03 * 0.37 ± 0.053 33.2 ± 4.9 **
C (n=8) 0.196 ± 0.02 *, ** 0.326 ± 0.05 46.1 ± 10.0 *
D (n=8) 0.138 ± 0.02 0.236 ± 0.04 25.8 ± 3.1

*D grubuna (naive) göre, **A grubuna göre istatistiksel olarak anlamlý (p<0.05)
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oksijen konsantrasyonlarý oluþturmak amacýyla kullanýlan
bir tedavi yöntemidir. Kan oksijen içeriðindeki artýþ,
azalmýþ doku oksijenizasyonundan kaynaklanan pek çok
hastalýðý tedavi etmek için klinik kullaným alaný olan bir
modeldir (5,6,21). Günümüz týbbýnda HBO2 uygulamalarý,
birçok hastalýðýn tedavi ve yardýmcý tedavisinde yaygýn
olarak kullanýma girmiþ bulunmaktadýr. HBO2'nin bu
yaygýn kullanýmý ve bildirilen yararlarýna raðmen, 2
ATA'nýn üzerindeki hiperbarik þartlarýn oksidatif strese ne-
den olduðu yönünde görüþler bildirilmiþtir (3,4). Oysa ki te-
davide kullanýlan HBO2 dozlarý genellikle 2-3 ATA arasýn-
da yer almaktadýr (5,6). 

Literatürde, HBO2 kaynaklý oksidatif stresin boyut-
larýný ortaya çýkarmaya yönelik çalýþmalardan çok antioksi-
dan savunma sistemlerini kuvvetlendiren çeþitli maddeler
verilmesi yoluyla HBO2'nin zararlý etkilerinin bertaraf
edilmesinin amaçlandýðý, ya da tam aksine antioksidan en-
zimleri inhibe ederek oksijen toksisitesinin ne ölçüde art-
týðýný araþtýran çalýþmalar yer almaktadýr. Bu çalýþmalar,
HBO2'nin bir oksidatif stres etkeni olduðunu baþtan kabul
etmiþ görünmektedir ve genellikle 3 ATA'nýn üzerindeki
toksik dozlarda gerçekleþtirilmiþtir: 

Pablos ve ark, 90 dk süreyle ve 4 ATA basýnç altýnda
%100 O2 uyguladýklarý sýçanlarýn beyin ve akciðer doku-
larýnda - lipid peroksidasyon ürünleri olan - MDA ile 4-
HDA (4-hidroksialken) düzeylerinde ve total ile okside glu-
tatyon seviyelerinde artýþ, GR ve glutatyon peroksidaz
(GPx) aktivitelerinde ise düþme görmüþlerdir (22). Buna
karþýlýk Boadi ve ark, 4.5 ATA'da 30 dk süreyle uyguladýk-
larý HBO2 sonucu sýçan akciðer, karaciðer, beyin ve kan
örneklerinde GSH, GR, GPx ve SOD düzeylerinde artýþ
görüldüðünü, diete bazý antioksidan maddelerin ilave
edilmesiyle de (vitamin E, riboflavin, selenyum) bu artýþýn
daha da yüksek seviyelere ulaþtýðýný tespit etmiþlerdir
(14,23). Konuya farklý bir açýdan yaklaþan Puglia ve ark,
2.8 ATA'dan yüksek basýnçlardaki HBO2'nin ciddi santral
sinir sistemi toksisitesine yol açabileceðini belirtmiþ ve
SOD'un inhibe edilmesi durumunda bu toksisitenin çok da-
ha hýzlý bir þekilde meydana geldiðini ortaya çýkarmýþlardýr
(24). Crapo ve ark'ýn yaptýðý bir çalýþmada ise, normobarik
þartlarda %100 O2 verilen sýçanlarda dahi akciðer SOD ak-
tivitesinin arttýðý gösterilmiþtir (25). 

Görülüyor ki, tüm bu araþtýrmalar HBO2'nin oksidatif
stres oluþturduðu ve bu durumun antioksidan savunma sis-

temlerini takviye edilerek azaltýlabileceði görüþünde bir-
leþmiþken, tek baþýna HBO2'nin antioksidan kapasiteyi ne
yönde etkilediði konusunda ise kýsmen farklý sonuçlar elde
edilmiþtir. Bu konuda yapýlmýþ belki de en kapsamlý araþtýr-
ma ise Harabin ve ark tarafýndan gerçekleþtirilmiþ: Bu
çalýþmada 2.8 ATA'daki HBO2'nin devamlý ve aralýklý (bir-
birini takip eden 10 dk'lýk HBO2 ve 2.5 dk'lýk hava periyot-
larý) uygulamalarý sonucunda sýçan ve kobaylarýn akciðer
ve beyinlerinde GPx, SOD ve katalaz aktivitelerinde mey-
dana gelen deðiþikliklere bakýlmýþ; sonuçta akciðer SOD
aktivitesinde artýþ, GPx ve katalaz aktivitelerinde ise düþme
gözlenmiþ (12). 

Tüm bunlara karþýn, HBO2'nin organizmanýn antioksi-
dan savunma kapasitelerini aþacak düzeyde bir oksidatif
stres kaynaðý olmadýðýný savunan görüþler de yok deðildir.
Jamieson ve ark, bir makalelerinde HBO2'nin - özellikle
süperoksit ve H2O2 olmak üzere - ROT oluþturduðunu ve
lipid peroksidasyonuna yol açtýðýný kabul etmekte (7); an-
cak yaptýklarý bir araþtýrmada 30 dk süreyle ve 445, 515 ile
585 kPa basýnç altýnda (100 kPa = 1 ATA) HBO2 uygu-
ladýklarý farelerin akciðer ve beyin MDA seviyelerinde kay-
da deðer bir artýþa rastlanmadýðý bildirilmektedir (4).

GATA - Fizyoloji Anabilim Dalý'nda yapýlan bir
araþtýrmada sýçanlarda kaldýrýlan deri fleplerinin iyileþme
oranýna HBO2 ve antioksidan vitaminlerin etkisi
araþtýrýlmýþ; sonuçta HBO2'nin vitaminlerin iyileþtirici etki-
sini anlamlý derecede olumsuz yönde etkilemesi akla oksi-
doradikal etkiyi getirmiþtir (26). Bundan yola çýkarak
gerçekleþtirilen bir araþtýrmada ise HBO2 ile flep dokusu
lipid peroksidasyonunda anlamlý artýþlar tespit edilmiþ (27)
ve bu çalýþmanýn zemini hazýrlanmýþtýr. 

Görülüyor ki, HBO2'nin serbest radikal oluþturma
potansiyeli konusunda yapýlan araþtýrmalar farklý görüþlerin
ortaya atýlmasýna sebep olmuþ; buna raðmen literatürde
hangi doz HBO2'nin ne oranda oksidatif strese neden
olduðunu araþtýran kapsamlý bir çalýþmaya rastlanmamýþtýr.
Bu bakýmdan, kullanýmý gittikçe yaygýnlaþan ve endikas-
yon alanlarýna her geçen gün bir yenisini katan HBO2 te-
davisinin yararlýlýk-zararlýlýk yönünden irdelenmesi bir
zorunluluk olarak görünmektedir. Ýþte bu çalýþma ile, bu
konuya bir ölçüde açýklýk getirilmesi hedeflenmiþtir. Bu
amaçla HBO2 uygulamasýnýn iki bileþeni olan 'yüksek
basýnç' ve 'saf oksijen', ayrý ayrý deðerlendirilerek, ikisi bir
araya geldiðinde - oksidatif stres yönünden - tek baþlarýna
yol açmalarý muhtemel deðiþikliklerden ne ölçüde farklý bir
etki oluþtuðu ortaya çýkarýlmaya çalýþýlmýþ, 'normobarik O2'
ve 'hiperbarik hava' gruplarý bu amaca yönelik oluþturul-
muþtur.

CAT aktivitesine bakýldýðýnda, gerek HBO2, gerek
normobarik O2, gerekse hiperbarik havanýn uygulandýðý
gruplarda istatistiksel olarak anlamlý artýþlar görüldü.
Bunlar arasýnda en yüksek seviyeye HBO2 grubunda
ulaþýlýrken, bu gruptaki artýþ normobarik O2 grubuna göre
de anlamlý derecede fazla bulundu. Sonuçta CAT aktivitesi
bakýmýndan 3 ATA basýnç altýnda 2 saat süreyle uygulanan

Tablo 3. Çeþitli Prosedürler Arasýnda Ýstatistiksel Yönden
Anlamlýlýk

Uygulama Þekli Naive gruba göre (D) HBO2'ye göre (A)

HBO2 (A) CAT ­, TBARS ­ ---
Hiperbarik hava (B) CAT ­ TBARS ¯
Normobarik O2 (C) CAT ­, TBARS ­ CAT ¯

­ istatistiksel olarak anlamlý yüksek (p<0.05), 
¯ istatistiksel olarak anlamlý düþük (p<0.05)
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tek seans HBO2 ile naive gruba göre 2.5 kata varan artýþ
H2O2 düzeyinde önemli sayýlabilecek bir yükselmeye iþaret
ederken, ancak 1.5 kat kadar artmýþ görünen diðer uygula-
malardan da anlamlý þekilde farklýlýk gösterdi.

Elde edilen bulgular SOD aktivitesi yönünden deðer-
lendirildiðinde, ne hiperbarik, ne de normobarik O2 ile - is-
tatistik olarak deðeri bulunamayan hafif bir artýþ görülmek-
le beraber - kayda deðer bir deðiþikliðe rastlanmadý.
Bununla birlikte, SOD aktivitesi yönünden O2-hava ve
hiperbarik ortam-normobarik ortam arasýnda da herhangi
bir istatistiksel anlam bulunamamasý tüm gruplarda bir-
birine yakýn deðerlerdeki bir artýþa iþaret etmekteydi. 

Antioksidan enzim aktivitelerinde görülen artýþlar
serbest radikal üretiminde artýþa iþaret etmekle beraber,
serbest radikal seviyelerindeki bu artýþ özellikle sözkonusu
enzimlerin kapasitesini aþtýðý zaman önem kazanýr. Bunu
deðerlendirmek amacýyla, bir diðer ifade ile serbest
radikallerin en önemli zararlý etkilerinden biri olan lipid
peroksidasyonunun ne ölçüde meydana geldiðinin saptan-
masý için, bakýlan TBARS düzeyleri naive kontrol grubu ile
karþýlaþtýrýldýðýnda, hem hiperbarik O2, hem de normobarik
O2 grubunda anlamlý artýþa rastlandý; HBO2 sonucu görülen
artýþ 2 katý aþan bir seviyede gerçekleþirken, normobarik O2
de yine 2 kata yakýn bir yükselmeye neden olmuþtu. Bunun
yanýnda, HBO2'nin hiperbarik havaya göre anlamlý dere-
cede fazla peroksidasyona yol açtýðý görüldü. 

Bu sonuçlara genel olarak bakýldýðýnda, HBO2
grubunda TBARS düzeyleri ile CAT aktiviteleri arasýnda
bir paralellik görülmekte, bu paralellik normobarik O2
grubundaki benzer sonuçlar ile desteklenmektedir. Buna
karþýlýk, SOD aktivitesi hafif artmýþ görünse de anlamlý
deðerlere ulaþamamýþtýr. Buna göre, HBO2 uygulamalarý
soncu oluþan lipid peroksidasyonunda süperoksit radikalin-
den daha çok oluþan H2O2'nin rolü olduðu söylenebilir. Ne
var ki, bu çýkarýmý desteklemek açýsýndan, H2O2'ye karþý
CAT ile birlikte savaþým veren, GPx aktivitesinin de
ölçülmüþ olmasý çok daha iyi yorumlanabilir bir sonuca
varmamýzý saðlayacaktý.

Normobarik O2 grubu TBARS seviyesinde kontrol
grubuna göre 2 kata yaklaþan artýþ, HBO2 grubunda
görülen zararlý etkinin büyük çoðunluk itibariyle %100
O2 maruziyetine baðlý olduðunu akla getirdi. Bu yorum
normobarik O2 grubunun CAT aktivitesi düzeylerinde de
görülen anlamlý yükselme ile destek bulmaktadýr. Buna
karþýlýk hiperbarik hava grubunda CAT aktivitesinde
görülen artýþa raðmen lipid peroksidasyonunda önemli bir
artýþ oluþmamasý, hatta HBO2 grubuna göre anlamlý
olarak düþük seviyelerde kalmasý, yoruma açýk olmakla
birlikte, salt hiperbarik ortamýn HBO2 ile oluþan oksidatif
etkilerde tek baþýna bir etken olmadýðý yönünde deðer-
lendirildi. 

Oksijen toksisitesi ile ilgili olarak yapýlan araþtýr-
malarda, kriter olarak kullanýlan bir baþka veri de hayvan-
larda konvülziyonlarýn görülmesidir. 2.8 ATA'dan yüksek
basýnçlarda uygulanan HBO2'nin konvülziyonlara yol açtýðý

yaygýn bir görüþtür, ancak Harabin ve ark'ýn sýçan ve
kobaylarda kullandýðý bu basýnç aralýðýnda en erken kon-
vülziyon görülme zamaný 4-4.5 saat olarak gerçekleþmiþtir
(12).  Puglia ve ark ise, 4 ATA'lýk bir uygulama basýncý ile
gerçekleþtirdikleri araþtýrmada ilk konvülziyonu 2 saat 15
dakika sonra gözlemiþler (24). Çalýþmamýzda 3 ATA'da 2
saat süreli hiperbarik oksijen grubu oluþturulmasýnýn en
önemli nedeni, bunun halen acil endikasyonlarda (dekom-
presyon hastalýðý, karbonmonoksit zehirlenmesi gibi) kul-
lanýlagelen doz aralýðý olmasý (5,6) ve ayný zamanda tok-
sisite sýnýrýna da oldukça yakýn yer almasý idi.
Konvülziyon takibi çalýþmanýn baþlýca amacýný oluþtur-
masa bile, bu yönde herhangi bir gözlem olmamasýnýn
uygulama basýncý ve süresi ile yakýndan iliþkili olmasý,
dolayýsýyla terapötik sýnýrlarda ciddi bir tehlike oluþturma-
masý olasýdýr. 

Sonuç

Bu çalýþmadan elde edilen bulgular, HBO2 uygula-
malarýnýn büyük ölçüde zararlý olduðunu ispat etmeye yet-
memekle birlikte tam anlamýyla akladýðý da söylenemez.
Benzer çalýþmalarýn akciðer ile beraber HBO2'den en çok
etkilen organ olan beyin (12) ve bu iki doku arasýndaki
alýþveriþi düzenleyen kan (eritrosit) (15) ile tekrarlanmasý,
ayrýca denek sayýsýnýn da artýrýlarak SOD düzeylerinde
meydana gelen ve istatistiksel bakýmdan anlam göster-
meyen artýþlarýn yeniden deðerlendirilmesi, konuya daha
bir yaklaþým saðlayacaktýr. Ek olarak, bu çalýþmanýn, an-
tioksidan savunma sistemlerinin diðer önemli bir bileþeni
olan okside ve redükte glutatyon düzeyleri ile H2O2'ye karþý
CAT ile birlikte savaþým veren glutatyon peroksidaz ak-
tivitesinin ölçümleri yoluyla da, daha zengin içerikli araþtýr-
malara öncülük ettiði söylenebilir. 

Sonuç olarak; HBO2'nin oluþturmuþ göründüðü oksi-
datif streste uygulanan saf O2'nin oldukça büyük bir rolü
olduðu kanaatine varýldý. Günümüzün vazgeçilmez bir te-
davi yöntemi olan HBO2'nin, oksidatif stres oluþturma
potansiyeli var olmakla beraber, meydana getirdiði bu oksi-
datif stres düzeyinin organizmaya zarar verecek boyutlarda
olup olmadýðý konusu ise halen araþtýrmaya açýk bir saha
olarak mevcudiyetini korumaktadýr.
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