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Ozet
Amag: immobilizasyon (hareketsizlik)+gok stresi biyolojik memb-
ranlarda  serbest radikal Uretimini artirarak

peroksidasyonunu uyarir. Lipit peroksidasyonu himesmbran-
inda poli-doymany yag asitlerinin oksitlemesi ile okan bii
kimyasal reaksiyon olup, serbest radikallerglbhasarin sap-
tanmasinda 6nemli bir gostergedir. Biz bugnaa ile sicatarde
immobilizasyon+sguk stresi modeliyle karagérde olgturulan
lipit peroksidasyonuna ksir antioksidan etkinfie sahip madde-
ler olan, Vitamin E, Selenyum ve Allopurinolin télslarine
ve/veya kombinasyonlari halinde koruyucu etkileritidunug
bulunmadgini aratirdik.

Materyal ve Metod: Bu c¢alsma icin 6%ar adet SpraquBawley
sigandan olgan 8 grup olsturuldu: 1. Kontrol 2. Vit-E (3 mg
/kg/gln, i.m., 8 hafta) 3. ViE (10 mg/kg/gin, i.m., 8 hafta)
Vit-E (100 mg/kg/gin, i.m., 8 hafta) 5. Selenyu(B85C
mg/kg/hafta, i.m., 8 &fta) 6. Allopurinol (50 mg/kg/gin, s.c.
gun) 7. Vit-E (10 mg/kg/gun, i.m., 8 hafta) +I|&syum (3!
mg/kg/hafta, i.m., 8 hafta) 8. VE-(10 mg/kg/gin, i.m., 8 hafi
+ Allopurinol (50 mg/kg/giin, s.c., 5 giinja¢c 6n uygulama
yapilan ve yapilmayan grlgva immobilizasyon + gk stres
uygulandi. Daha sonra sicanlar servikal dislokaslposakrifiye
edilerek, karagerleri alindi. Karager dokusundaki lip
peroksidasyonunun gdstergesi olan doku malondidl@DA)
dizeyinin tespiti igin tiyobarhirik asit metodu kullanilc
Gruplar arasindaki farkin anlam@iiuygun oldgunda ANOVA
veya Mann-Whitney U testi ile gerlendirildi. p< 0.05 ise ara-
daki farkin anlamli oldguna karar verildi.

Sonuglar: Iimmobilizasyon + sguk stresi uygulandiktan sonra karaci-
ger MDA duzeyleri saptanginda: Kontrole gore, ilag uygula-
nan gruplarda karagér MDA dizeylerinin azalgh gozlend
(p=0.009). Gruplar aras! kalastirma yapildginda; Vitamin t
(3 mg) ve Vitamin E + Selenyum uygulanan dasga MDA
diizeylerinin daha diik oldusu tespit edildi ( p< 0.01).

Cikarim: Siganlarda; immobilizasyos#guk stresi ile olgan, serbe
radikallere bgll karacger hasarini E vitamini, 8syum wv¢
Allopurinolun tek balarina ya da kombinasyonlari halinde 6n-
leyebilecekleri kanisina varildi.

Anahtar Kelimeler: Vitamin E, Selenyum, Allopurinol, Stres,
Lipit peroksigasiu, Karacier
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Summary

Aim: Immobilization + cold stress stimulates lipid pedation o
biological membranes by augmenting production et frad
cals. Lipid peroxidation is a chemical reactiontthagpens b
poly-unsaturated fatty acids of cell membrane andn impo-
tant indicator of tissue damage caused by freecadsliIn tlis
study; we have wanted to know whether antioxidaenés; \i-
tamin E, Selenium and Allopurinol, alone and/orciombire-
tion, have prtective activity against lipid peroxidation of
liver tissues induced by immobilization + cold sse

Material and Methods: In this study we have formed 8 experirtan
groups that each one is consisted from 6 Spr&gwaey rats
1. Control 2.Vit-E (3 mg/kg/day, i.m., 8 weeks) \Bit-E (1(
mg/kg/day, i.m., 8 weeks) 4. Vi- (100 mg/kg/day, i.m.,
weeks) 5. Selenium (350 mg/kg/week, i.m., 8 wedks\-
lopurinol (50 mg/kg/day, s.c., 5 days) 7. ¥Et{10 mg/kg/da)
i.m., 8 weeks) + Senium (35 mg/kg/week, i.m., 8 weeks
Vit-E (10 mg/kg/day, i.m., 8 weeks) + Allopaol (5C
mg/kg/day, s.c., 5 days). All groups pretreatedhair with anit
oxidant agents were exposed to immobilma + cold stres
After that all rats were sacrificed by cervical ldtsation the
livers were dissected and removed. Titlitaric acid metho
was used to determine tissue malondialdel{idi2A) levels a:
an indicator of lipid perodation in the liver. The significan
of differences among the groups was analyzed bwyc
ANOVA or MannWhitney U test when appropriate. WI
p< 0.05, differences were considered as significant.

Results: When liver MDA levels were determined after imniaai-
tion + cold stress: we have observed that tissueAN&#Yels o
all antioxidant agent applied groups were decreasedmpar
son to the control (p=0.009). Among the antioxidagent -
plied groups, tissue MDA levels were diminishedvitamin E
(3 mg) and Vitamin E + Selenium applied groups tthenother
(p< 0.01).

Conclusion: It is concluded that; Vitamin E, Selenium and All-
nol, alone or in combination, may be protective iastalivel
damage induced by fremdicals arisen from immobilization
cold stress in rats.

Key Words: Vitamin E, Selenium, Allopurinol, Stress,
Lipid peroxidation, Liver
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Ensari GUNEL ve Ark. IMMOBILIZASYON+SOQGUK STRESNE MARUZ KALAN SIGANLARDA KARAC IGER LIPIT PEROKSDASYONU...

Klinik ve deneysel cagmalar serbest radikal- Deneysel bulgular karggr hastaliklarinin
lerin bircok fizyolojik ve patolojik olayda énemli patogenezinde serbest radikallerin ve oksidatif
rol oynadgini gostermektedir. Egzersiz, aclik, hasarin énemli bir rol oynagini gostermektedir.
kimyasal maddeler, gok ve hareketsizlik gibi bir ~ Igerdigi enzim caitlerinin ¢oklugu ve etkinlginin
cok stres modelinin serbest radikal wimunu  fazlaligi nedeniyle énemli bir metabolizma organi
artirdgl ve bu radikallerin de lipit peroksidas- olan karagter; ilaglarin, ksenobiyotiklerin ve
yonunu uyardii bilinmektedir (1-4). oksidatif stresin toksisitesinde 6nemli bir hedefti
Biz bu calgmada sican karggrinde immobilizas-
yon+s@uk stresi modeliyle okturulan lipit
peroksidasyonu hasarina &ark vitamini, Selen-
yum ve Allopurinolin tek bgarina ve/veya kom-
binasyonlari halinde koruyucu etkilerinin bulunup
bulunmadgini argtirdik.

Lipit  peroksidasyonu membran  fos-
folipidlerinin poli-doymams yag asitlerinin, spon-
tan olarak veya oksidan metabolitlerin satasi
sonucu oksidlenmesi ve peroksid tlrevlerine do-
nismesidir. Serbest radikallere @iagelisen hasa-
rin tespitinde o6nemli bir g0Ostergedir. Lipit
peroksidasyonu; membran gkanliginda azalma, Materyal ve Metod
membran fonksiyonlarinda bozulma, membran Calsmamizda Dicle Universitesi Sk Bi-

reseptorlerinin  ve enzimlerinin inaktivasyonu, |imleri Uygulama ve Argtirma Merkez'inden
membran permeabilitesinin gitve 6zellikle hiicre  (p(ysaM) alinan 48 adet efiin-erkek Sprague-
icinde kalsiyum iyon seviyelerinde adi neden  pawley sican (250-300 g) kullanildi. Hayvanlarda
olarak hiicrenin yapisal ve fonksiyonel 6zelliklerin - yivecek ve su kisitlamasi yapilmadi. Bu galda
bozar. Lipit peroksidasyonunugiddeti peroksi-  N|H tarafindan belirlenen “hayvan haklarinin ko-

dasyon sonucu ofan malondialdehitin (MDA)  runmasi” hususundaki esaslarabéalindi.

miktarinin saptanmasi ile tayin edis-7). Her bir grupta 6 adet sican bulunan 8 grup o-

Strese bgli lipit peroksidasyonu hasarini 6n-  |ysturuldu:
lemek igin; sdperoksit dismutaz, katalaz ve
glutatyon peroksidaz gibi etkinlikleri kanitlargni
enzimler yanisira eksojen olarak verilen antioksi-
dan etkinlge sahip maddelerin de faydal ofiu
kanitlanmgtir (1,2). E vitamini antioksidan etkinli-
ginden dolayi biyolojik sistemlerde 6zellikle hiicr

1. Kontrol grubu: 8 hafta siresince siganlara
hi¢c bir islem uygulanmadi. Deney giini sadece
immobilizasyon + sguk stresi uygulandi.

2. Vit-E (3 mg) grubu: 8 hafta slresince si-
e canlara 3 mg/kg/gin dozunda E vitamini (Ephynal

memraninda doymasiiyag asitlerinin oksidas- ampul, Roche) intramuskuler (i.m.) olarak injekte

yonunu onlemede 6énemli rol oynamaktadir (8,9).ed'|d"

Selenyum, antioksidan 6zdfi bilinen bir iyon 3. Vit-E (10 mg) grubu: 8 hafta suresince si-
olup, glutatyon peroksidaz (GSH-Px)'in fonksiyo- ¢anlara 10 mg/kg/gin dozunda E vitamini
nel bir &esi olarak bu enzimi aktif tutar ve ya (Ephynal ampiil, Roche) intramiskler (i.m.) ola-
asitleri peroksitlerinin alkollere dogimiinii kata-  rak injekte edildi.

lize ederek membrani oksidatif zedelenmeyeikar 4. Vit-E (100 mg) grubu: 8 hafta siresince
korur. Hucresel ve subseluler membranlarinsicanlara 100 mg/kg/gin dozunda E vitamini
oksidatif hasarinin 6nlenmesinde E vitamini ve (Ephynal ampil, Roche) intramuskiler (i.m.) ola-
selenyum birbirlerini tamamlayici rol oynarlar rak injekte edildi.

(9,10). 5. Selenyum grubu: 8 hafta suresince si¢an-
Stres hasar mekanizmalardan biri de ksantinlara 350 mg/kg/hafta dozunda selenyum ¢ ;
oksidaza bgl olarak serbest oksijen radikallerinin 5H,O, Merck.) intramUskuler (i.m.) olarak injekte

olusmasidir. Allopurinol, ksantin oksidazi inhibe edildi.
ederek, ksantin oksidaz enzimi ar@}“a serbest 6. A”opurinol grup: S|gan|ara, deney gunu-
oksijen radikallerinin olgmasini engeller (11). niin 5 giin dncesinden gianarak, 50 mg/kg/gin
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IMMOBILIZASYON+SOQGUK STRESNE MARUZ KALAN SIGANLARDA KARAC IGER LIPIT PEROKSDASYONU... Ensari GUNELve Ark.

Tablo 1.immobilizasyon + sguk stresine maruz kalan sigcanlardaki katecMDA duzeyleri

Vit-E Vit-E Vit-E Vit-E+ Vit-E+
GRUP Kontrol (3mg) (10mg) (100mg)  Selenyum Allopurinol Selenyum  Allopurinol
MDA (nmol/g) 18.05#4.1 7.18+0.5 12+27 104 +1 8.76 £ 2.2 9.59+0.2 6.68+0.3 10.13+0.3

dozunda allopurinol (Sigma chemical Co.) (Heraus Labofuge 200, 4000 devir/dk) edilerek
subkutan (s.c.) olarak injekte edildi. Allopurinol stpernatant elde edildi. Stipernatanttan 1 ml alina-
ekimolar NaOH sollisyonu iginde ¢ozulerek uygu- rak tzerine 1 ml %0.67’lik tiyobarbitlrik asit
landi. (Sigma Chemical Co.) ilave edildi. Bu kamda

7. Vit-E + Selenyum grubu: Bu gruptaki reaksiyon olgmasi igin 100 °C’de 10 dakika bek-

sicanlara, 8 hafta siiresince 10 mg/kg/giin dozundaetildi. Stre sonunda karm scgutularak, olyan

E vitamini ve 35 mg/kg/hafta dozunda selenyum PEMPE rengin absorbansi 532 nm'de spekiro-
intramuskdler (i.m.) olarak injekte edildi. fotometre (Unicam 8625 UV/VIS Spectrometer)

ile okundu. Malondialdehitin molar ekstinksiyon

8. Vit-E + Allopurinol grubu:  Bu gruptaki  yatsayisindan yararlanilarak sonuglar nmol/g doku
sicanlara, 8 hafta suresince 10 mg/kg/gun dozundga,ak hesaplandi.

E vitamini intramiskuler (i.m.) olarak ve deney

guninden 5 gin once ghanarak 50 mg/kg/gin

dozunda allopurinol subkitan (s.c.) olarak injekte o .
Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

edllc#. fark bulunup bulunmagi ANOVA ve Mann-
llag on uygulamasi yapilan ve yapillmayan whitney U testi ile analiz edildi. g 0.05 ise ara-

(kontrol) gruplara immobilizasyon (hareketsizlik) daki farkin anlamii oldguna karar verildi.

+ s@uk stresi uygulandimmobilizasyon + sguk

stresisu sekilde yapildi: Siganlar 24 saat 6ncesin- Sonuglar

den kafeslere alinarak sadece su verilerek tutuldu  Tek yonll varyans analizi (ANOVA) ile test
Deney giini sicanlarin her birine hareketsiz kalma-edildiginde gruplar arasinda doku MDA duzeyleri
larini s@layacak tel glarla 6riilii bir paket hazir-  agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bu-
landi. On §lemlerden gecip deneyde kullaniimaya lundugu saptandi (F=3.837, p=0.009). Her gruptaki
uygun hale gelen sicanlar bu paketlere sokularak 4aracger MDA seviyeleri Tablo 1 ve Grafik 1'de
%C'de 3 saat siiresince immobilizasyon +gdo gosterilmektedir. Elde edilen verilerin agiklamasi

Elde edilen veriler bilgisayar ortaminda SPSS
istatistik programi kullanilarak derlendirildi.

stresine maruz birakild. su sekildedir:
Bu ssamadan sonra si¢anlar paketlerden cikar-

tilarak servikal dislokasyon ile sakrifiye edildi. 2

Karaciger dokusundan kanin temizlenmesi igin

aortadan 0.9% NaCl solisyonu inflze edilerek 2"

doku yikandi. Daha sonra kargeiler disseke
edildi. Karacger dokusundaki lipit peroksidas-
yonun gostergesi olan doku malondialdehit (MDA)
diizeyinin tespiti igin tiyobarbiturik asit metodu
kullanildi (12). Bunun igin 0.5 g doku o6rnekleri
plastik tiiplere kondu. Uzerine 4.5 ml %5.5'lik ,
triklorasetik asit (Sigma Chemical Co.) ilave edile S
rek s@uk ortamda homojenize edildi (Ultra- Grafik 1. immobilizasyon + sguk stresine maruz kalz
Turraks T25, 20000 devir/dk). Homojenat santrif(jj sicanlardaki karager MDA diizeyleri

15

MDA (nmol/g)

10
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Ensari GUNEL ve Ark.

1. Ilag 6n uygulamasi yapilmayan kontrol
grubunda karager MDA duizeyi 18.05 nmol/g
olarak tespit edildi.

2. llag 6n uygulamasi yapilan gruplardaki ka-
raciger MDA dizeyleri:

a) Vit-E (3 mg/kg) uygulanan grupta doku
MDA duzeyi 7.18 nmol/g olarak tespit edilmi
olup kontrole gore diilk bulunmgtur (p < 0.01)
ve Vit-E + Selenyum grubu haric gir gruplara
gore (p< 0.05) diguk bulunmytur.

b) Vit-E (10 mg/kg) uygulanan grupta doku
MDA duzeyi 12 nmol/g olarak tespit edilngiolup
kontrole gore dsgilk bulunmytur (p < 0.05).

¢) Vit-E (100 mg/kg) uygulanan grupta doku
MDA duzeyi 10.41 nmol/g olarak tespit edilni
olup kontrole gore diiik bulunmytur (p < 0.05).

d) Selenyum uygulanan grupta doku MDA
diizeyi8.76 nmol/g olarak tespit edilniolup kont-
role gore diilis gostermgtir (p < 0.05).

e) Allopurinol uygulanan grupta doku MDA
dizeyi9.6 nmol/g olarak tespit edilngi olup kont-
role gore diilis gostermgtir (p < 0.05).

f) Vit-E + Selenyum uygulanan grupta doku
MDA dizeyi 6.68 nmol/g olarak tespit edilnsi
olup kontrole goére diils gostermitir (p < 0.01) ve
Vit-E (3 mg/kg) grubu haric der gruplara gore
(p<0.05) digik bulunmutur.

g) Vit-E + Allopurinol uygulanan grupta do-
ku MDA dulizeyi10.13 nmol/g olarak tespit edilrgi

olup kontrole goére diils gOsterdii saptanmytir
(p < 0.05).

Tarti sma

IMMOBILIZASYON+SOQGUK STRESNE MARUZ KALAN SIGANLARDA KARAC IGER LIPIT PEROKSDASYONU...

modelinin serbest radikal alumunu artirdil ve

bu radikallerin de lipit peroksidasyonunu uyardi
bilinmektedir (1-4). Gerek eksojen faktorler, ge-
rekse endojen biyolojik olaylar sonucu gda ser-
best radikaller plazma ve dokudaki antioksidanlar
tarafindan temizlenmeye ve kontrol altinda tutul-
maya cakilir (1,2).

Lipit peroksidasyonu esas olarak bir¢ok reaktif
oksijen tarlerinin ( hidroksil radikal, hidrojen pe
roksit gibi) etkisiyle organizmada kiigik miktarlar-
da dgal olarak olgan bir glemdir. Bu reaktif
oksijen ttrleri membranin poli-doymagryag asit-
lerine saldinr ve bir dizi reaksiyonu ghatarak
membran lipitlerinin tahribine neden olur. Lipit
peroksidasyon reaksiyonlarinin son Urdnleri hiicre-
lerin hatta dokularin canlg icin tehlikelidir. Ayni
zamanda bu drunlerin tespiti serbest radikallere
bagll hasarin da onemli bir gdstergesidir. Lipit
peroksidasyonun bir gdstergesi olan malondialde-
hit (MDA); kalp, akcger, bdbrek, ince barsak ve
mide gibi bir cok organda doku hasarinin esas be-
lirleyicisi olarak kabul edilmektedir (2,5,6,7,15).

Lipit peroksidasyonu; membran gkanlgin-
da azalma, membran fonksiyonlarinda bozulma,
membran reseptorlerinin ve enzimlerinin inakti-
vasyonu, membran permeabilitesindeki sarte
ozellikle hicre icinde kalsiyum iyonu seviyelerin-
de artsa neden olarak hicrenin yapisal ve fonksi-
yonel 6zelliklerini bozar (5-7).

Deneysel bulgular karggr hastaliklarinin
patogenezisinde serbest radikallerin ve oksidatif
hasarin 6énemli bir rol oynagini gdstermektedir
(1,2). Karacger; ilaclarin, ksenobiyotiklerin ve
oksidatif stresin toksisitesinde 6nemli bir hedetfti

Serbest radikallerin organizmada biittin hiicre-(16)- Immobilizasyon + sguk stresinin karager-

leri etkileyerek bircok fizyolojik ve patolojik ola
da 6énemli rol oynagh bilinmektedir (1,2). Patojen
mikroorganizmalar Uzerine direkt etkileri ile ve
proteolitik enzimleri aktive ederek indirekt etkile
ile patojenleri etkisiz hale getirmeleri serbedti+a
kallerin organizma icin yararl etkilere sahip dtdu

de; lipit peroksidasyonununda 6nemli bir gat

(17), antioksidan etkinte sahip maddelerde (E
vitamini, C vitamini, glutatiyon) (18-20) ve

sitokrom P-450 enzimlerinde (21,22) belirgin bir
azalmaya neden olgdu tespit edilmytir.

Deneysel veriler eksojen olarak kullanilan bazi

larin gostermektedir (13,14). Ote yandan bircok maddelerin immobilizasyon + gok stresine bz
hastalgin patogenezisinde de 6nemli bir rol oyna- karacger lipit peroksidasyonunu azafftni gos-

diklari gosterilmgtir (2). Egzersiz, aclik, kimyasal
maddeler, sguk ve hareketsizlik gibi bir cok stres

170

termektedir. Biz bu calmamizda, daha onceki bir
calsmamizin devami olarak (23): Sicanlara

T Klin Gastroenterohepatoloji 2003, 14
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immobilizasyon + sguk stres metodu uygulayarak
karacger lipit peroksidasyonunugiddetini 6l¢tik;
ve antioksidan etkine sahip olan E vitamini,
Selenyum ve Allopurinolin tek klarina vel/veya
kombinasyonlari halinde koruyucu etkilerinin bu-
lunup bulunmadiini argtirdik.

Sanchez O. ve arkagdari immobilizasyon ve
saguk gibi emosyonel disimlere neden olan kisa

Ensari GUNELve Ark.

ederek membrani oksidatif zedelenmeyesiklo-

rur. Glutatiyon peroksidaz (GSH-Px); serum,
plazma, eritrositler, trombositler, plasentdSGre
diger dokularda bulunan bir enzimdir (26-28).
Ozellikle mitokondrideki GSH-Px diizeyleri hiic-
renin oksidatif hasardan korunmasinda 6zel bir
oneme sahiptir. Bu ¢amada da selenyum ve se-
lenyum+E vitamini kombinasyonunun immobili-

sureli akut stresin farelerde bir cok organda ZaSyon+sguk stresine kar koruyucu etkiniginin

hasarlanma okturdusunu saptamlardir (24).

Bu calsmada E vitamini (3 mg/kg/gin, 10
mg/kg/gin ve 100 mg/kg/gun), Selenyum, Al-
lopurinol, E vitamini + Selenyum ve E vitamini +
Allopurinol ilag 6n uygulamalarinin kontrol yanit-
larina gore karager MDA dizeylerini azaltgini
tespit ettik. Daha oOnceki caamizda da
immobilizasyon + sguk stresine maruz birakilgi

sicanlarda benzer ilag 6n uygulamalarinin mide

MDA duizeylerini azaltig gozlenmgti.
Bu calsmada E vitamininin farkl dozlardaki

(3 mg/kg/gun, 10 mg/kg/gin ve 100 mg/kg/gin) 6n

uygulamalarinin karager MDA duizeylerini; kont-

mg/kg/gun seklindeki doz uygulamasinin 10

mg/kg/gin ve 100 mg/kg/giin uygulamalarindan

daha etkili oldgu gozlendi (p< 0.05). Cadenas S.
ve arkadglari da kobaylarda yaptiklari bir ¢gli
mada; oksidatif strese $la olarak karagierde
artan lipit peroksidasyonu hasarina gkadiyete
katilan farkli dozlardaki E vitaminin koruyucu
etkinliginin bulund@gunu tespit etmgierdir (25).
Ayni calsmada ylUksek dozlarda E vitamini uygu-
lamanin oksidatif strese ilave bir koruma&lama-
dig1 da ifade edilmektedir. Bizim ¢camamizdaki 3
mg/kg/glnseklindeki doz uygulamasinin karger
MDA duzeylerini dger doz (10 mg/kg/giin ve 100
mg/kg/giin) uygulamalarindan daha fazlaidine-
si ilgi ¢cekicidir.

Selenyum, antioksidan 6zglibilinen bir iyon
olup, metabolik fonksiyonlar icin gerekli bir ele-
menttir. Selenyum hidroksil radikallerini detoksi-
fiye eden bir enzim olan glutatiyon peroksidaz
(GSH-Px)'in ko-faktoridur. Bu enzimin fonksiyo-
nel bir Gzesi olarak enzimi aktif tutar ve gasitle-
ri peroksitlerinin alkollere doniimini katalize

T Klin J Gastroenterohepatol 2003, 14

bulundw@gunu gozledik.

Hucresel ve subseltiler membranlarin oksidatif
hasarinin dnlenmesinde E vitamini ve selenyum
birbirlerini tamamlayici rol oynarlar. Bu ¢ginada
da Selenyum + E vitamini kombinasyonunun si-
canlarda immobilizasyon + §ok stresine bzl
karacger lipit peroksidasyonunu ger gruplardan
daha fazla dflirmesi oksidatif hasara Igar
sinerjistik bir etki olgturduklarini dgtindiirmekte-

Ksantin oksidaz serbest oksijen radikallerinin
olusumundan sorumlu  bir enzimdir (29).
Allopurinol ve onun metaboliti olan oksipurinol
ksantin oksidaz enzimini inhibe ederek serbest
radikallerin olgyumunu ve serbest radikallerin ne-
den oldgu hasari 6nlemektedir (30). Bu gatiada
da Allopurinol ve Allopurinol+E vitamini kombi-
nasyonunun immobilizasyon+gak stresine kar
koruyucu etkisinin oldgu g6zlendi. Bu etkisini
muhtemelen ksantin oksidazaghaserbest oksijen
radikallerinin olgumunu inhibe ederek géstermek-
tedir.

Sonug¢ olarak: Siganlarda immobilizasyon +
soguk stresi ile meydana gelen serbest radikallere
bagll karacger hasarini 6nlemede; E vitamini,
Selenyum ve Allopurinolin tek bBarina ya da
kombinasyonseklinde uygulanmalarinin profilak-
tik olarak faydali olabilegg kanisina varildi.
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