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OZET

Bu deneysel calismada kollodial bizmut subsitrat
(De-Nol)  ve ¢inko siilfatin  (ZnSOA - 7HzO) etanol ile
olugturulan  gastrik mukozal hasara  karsi
ri aragtirldi.

Onar adetlik 3 grup deney siganina
ile,  serum-fizyolojik,

koruyucu  etkile-

oro-gastrik  sonda
kolloidal bizmut ve ¢inko siilfat ¢6zel-
tisi verildikten 1 saat sonra etanol zerki ile olusan mide
mukoza  hasar arastirildi.

Kolloidal bizmut subsitrat'n  ve ¢inko sllfat'n  gastrik mu-
kozayr korudugu saptand..
lam yoktu (p>0.001).
kolloidal bizmut subsitrat ve ¢inko silfat grubundan  anlamii
(p<0.001).

Sonugta  kolloidal bizmut subsitrat ve ¢inko sllfat'n eta-

Bu etkileri arasinda istatistiksel an-
Ortalama llser indeksi kontrol grubunda

olarak  yliksekti

nolun olusturdugu tahribata karsi koruyucu oldugu gorildi.

Anahtar Kelimeler, Kollidal bizmut subsitrat, Cinko sulfat,
Sitoprotektif etki
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Mide ve duodenumda akut mukoza lezyonlarinin
onlenmesinde antiasit, H2 reseptdr blokerleri vb. ilagla-
rin kullanimina karsin son yillarda mukoza koruyucu et-
kileri olan ilaclarla yeni tedavi yontemleri arastiriimakta-
dir. Bunun temel nedeni ise antiasitlerin kullanim gug-
1Gg0 yanisira mukoza koruyuculugunun az olmasi, H2
reseptdér blokerlerinin de yalnizca antisekretuar etkile-
rinden yararlanilabilmesidir. Bu nedenle etki mekaniz-
malari tam olarak agiklik kazanmamis olsa da mukoza
koruyucu etkileri nedeniyle prostaglandinler Uzerinde
onemle durulmaktadir (1-3). Ayrica endojen prostag-
landin sentezini artirarak etki g6steidigi ileri surilen kol-

Gells Tarihi: 16.05.1994 Kabul Tarihi: 22.06.1994

Yazisma Adresi: Dr.F.Cahit ICLI
istasyon Cad. Esen Sitesi
B Blok Daire No: 9
58040 SIiVAS

Turk J Gastroenterohepatol 1994, 5

SUMMARY

In this exprimental study, cytoprective effects of col-
loidal ~ bizmut  subcitrate (De-Nol) and  zinc sulphate
(ZnSO*-7HzO) against ethanol-induced gastric mucosal

injury were investigated.

It was determined that colloidal bismuth  subcitrate
and zinc sulphate had protected gastric mucosa. There
was no difference  between  the
conferred (p>0.001).

cantly higher in control group than others (p<0.001).

degrees  of protection

The mean ulcer index was signifi-

It is concluded that colloidal bismuth subcitrate and
zinc sulphate protects against ethanol injury.

Key Words: Colloidal bismuth subcitrate, Zinc sulphate,
Cytoprective effects
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loidal bizmut subsitrat (4-7) c¢inko sulfat (8-10). sukroz
okta silfatin aliminyum tuzu (sukralfat) (11-13), Lityum
tuzlari (14-16) vb. maddelerde arastirmalarin ginde-
minde yer almaktadir.

Biz de bu calismada mekanik bariyer etkileri yani-
sira endojen prostaglandin sentezi ve salinimini arttira-
rak etki gosterdigi ileri surdlen kolloidal bizmut subsitrat
ve ¢inko silfat bilesiklerinin siganlarda etanol ile
olusturulan akut mukozal lezyonlarda koruyuculugunu
arastirmay! amacladik.

GEREG VE YONTEM

Bu calisma Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiltesi
Deney Hayvanlari laboratuvarinda yapildi. Deney igin
Wistar turd ayni cins ve agirliklari ortalama 200 gr 30
si¢can segildi.

Deneye baslamadan siganlar 12 saat yalnizca su
verilmek kaydiyla a¢ birakildilar. Rastgele onarli G¢ gru-
ba ayrilan deneklerden A grubundakilere; 2 5 ml serum
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fizyolojik, B grubundakilere 60 mg/kg (2.5 ml) kolloidal
bizmut subsitrat, C grubundakilere ise 30 mg/kg c¢inko
stlfatin %0.3'luk sudaki ¢oOzeltisi (ZnS04-7H,0 Mere
2881 Ilot no 1150236) orogastrik sonda ile verildi. 60
dakika sonra orogastrik sonda ile 1 ml absolu etanol
verildi. Bundan 30 dakika sonra eter anestezisi altinda
siganlar sakrifiye edildi ve mideleri ¢ikarildi. Mideler ku-
¢Uk kurvaturadan agilip serum fizyolojik ile yikandiktan
sonra diseksiyon mikroskobu (x10) kullanilarak ulser
caplar dlguldu, petesiler sayildi. Her 5 petesi 1 mm
olarak kabul edildi ve ortalama dulser indeksi her grup
icin saptandi. Mideler histopatolojik inceleme igin fik-
sasyona tabi tutuldu. Gruplar arasi karsilastirmada
Kruskal Wallis varynas analizi ve Tukey testi kullanildi.

BULGULAR

A grubundaki siganlarin diseksiyon mikroskopu in-
celemesinde 1-10 mm boyunda 1-2 mm genisliginde
longitudinal nekrotik alanlar ve ¢ok sayida petesial
alanlar oldugu yoruldu. Bu grubun ortalama dlser in-
deksi 19.1+3.4 idi.

B grubundaki siganlarin diseksiyon mikroskopu in-
celemesinde yine A grubundaki lezyonlarm olustugu
ancak ulser ¢aplari (1-3 mm) ve petesi sayilarinin daha
az olusu dikkat cekiciydi. B grubunda ortalama ulser
indexi 8.5+2.5, C grubunda ise 8.0+2.9 idi. B ve C
grubu ortalama Ulser indexleri arasinda 6énemli fark bu-
lunmazken (p>0.05), bu iki grubun ortalama ulser in-
deksi A grubundan 6nemli derecede dusuk bulundu
(p<0.001) (Tablo 1).

Histopatolojik incelemede A grubundaki si¢anlarin
mide mukozasinin tim katlarinda yaygin nekroz, tim
histolojik katlarda konjesyon c¢ok sayida polimor-
fonuUklear 16kosit infiltrasyon goérildi. B ve C grubunda
ise mukozada birka¢g sahada nekrotik hemorajik alanlar
ve epitelde deskuamasyon, mukoza ve submukozada
konjesyon daha az sayida polimorfonuklear I6kosit in-
filtrasyonu saptandi.

TARTISMA

Akut mukoza! lezyonlarm olusumunda gastrik asit
sekresyonunun artmasi, mukoza hicrelerindeki eneriji
acigl ve iskemi, H+ iyonlarinin geri emilimi bikarbonat
ve mukus yapiminin artmasi ile birlikte mukozal bariye-
rin bozulmasi 6nemli rol oynar (1,11,17). Bu nedenle
ginimuzde mukoza koruyucu ajanlar lUzerinde arastir-
malar yogunlagmistir. Etanol ile olusturulan akut muko-
za! lezyonlara kargi etkinligini arastirdigimiz Kolloidal
bizmut subsitrat ve Cinko sulfatin bircok c¢alismada
mukozal koruyucu etkilerinin édnemi vurgulanmaktadir
(8-10). Bizmut bilesikleri ile yapilan deneysel c¢aligsma-
larda absolu etanol, aspirin ve soguk hareketsizlik stre-
sine bagli gastrik akut mukozal hasarin 6nlendigi goste-
rilmistir (5,18). Prostaglandin E2 (Dinoproston) ve kol-
loidal bizmut subsitratin etkinliginin arastirildigi bir de-
neysel calismamizda biz her ikisinin de esit oranda
mukoza koruyuculugu oldugunu saptadik (4). Cesitli ¢a-
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Tablo 1. Gruplarin ortalama ulser indeksleri.

Ortalama usler istatistiksel analiz

indexi (mm) analiz
Serum fizyolojik+Etanol 19.1£3.4* KW=19.42
Bi20s+Etanol 8.5+2.5 p<0.001
ZnS0,-7H,0+Etanol 8.0+2.9 t-2.98

* Tukey testi ile farklihd1 yaratan grup olarak bulundu.

lismalarda ¢inko silfat, ¢inko acexamat, ¢inko L-carno-
sin ve g¢inko kloriir gibi ¢inko bilesiklerinin alkole bagl
mukozal lezyonlari 6nledigi de ileri surilmektedir (8-
10,22). Cinko bilesikleri ile yapilan deneysel bir ca-
lismada etanol ile olusturulan hasari énlemede ¢inko
L-carnosin (30 mg/kg) ve cinko silfatin (30 mg/kg) ko-
ruyuculugu saptanmis ancak g¢inko L-carnison'in iki kat
daha etkin oldugu belirtilmistir (8). Yine total 15 mg/kg
¢cinko silfat kullanilan bir arastirmada c¢inko sulfat gru-
bundaki gastrik lezyon skorlarinin kontrol grubundan
%40 oraninda daha az oldugu g6sterilmistir (10). Yap-
tigimiz bu g¢alismada ise ¢inko sllfat ve kolloidal bizmut
subsitratin her ikisininde esit oranlarda etanol ile
olusturulan hasari 6nledigini gordik.

Kolloidal bizmut subsitratin Ullser tabanindaki yikil-
mis proteinlerle birleserek olusturdugu mekanik bariyer
etkisi (5,7,19) yanisira endojen prostaglandin sentezi
ve salinimini arttirarak sitoprotektif etki de gdsterdigi bil-
dirilmistir (2,19-21). Ayrica bu bilesiklerin pepsin inakti-
vasyonu yaptiklari H+ Iyonu geri emilimini engelledikleri
ve bikarbonat sekresyonunu arttirdiklari da belirtiimek-
tedir (5-7, 18,21). Kolloidal bizmut subsitratin yalnizca
mekanik bariyer etkisi bizim c¢alismamizdaki sonucu
aciklayamaz; cunklU biz mukoza alkolle karsilagmadan
yani lezyon olugsmamisken bu ilaci uyguladik. Burada
diger etki mekanizmalarinin 6zellikle de endojen pros-
taglandin sentez ve saliniminin énemi s6z konusu ola-
bilir.

Cinko bilesiklerinin sulfat glikoproteinlerin Gretimini
arttirdigi, mukozal mikrosirkllasyonu dlzelterek H+ iyo-
nu geri emilimini azalttigi ve defansif mekanizmalari gu-
clendirdigi ileri surilmektedir (23). Cinko acexamat ile
yapilan bir calismada absoll etanol %25'lik NaCl veya
0.6 N HCI ile siganlarda olusturulan gastrik nekrozun
asit inhibisyonundan bagimsiz, prostaglandinlerin etki-
sine benzer sekilde Onlenebildigi saptanmistir (1). Bu
veriler Arakawa ve arkadaslarinin doku prostaglandin
E2 o6lgumleriyle de ortaya konulmustur (8). Ayrica gin-
ko bilesiklerinin bizmut bilesiklerinden farkli olarak lizo-
zomal membran yapilarinin bozulmasi ile lizozomal en-
zimlerin serbest kalmasi sonucu dokularda olusan oto-
lizi 6nleyebildikleri, izole karaciger ve izole mide hilcre-
leri ile yapilan arastirmalarda ortaya konulmustur (8).
Mekanik bariyer ve yeterince asit tamponlama 06zelligi
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olmamasina kargin ¢inko silfat kullanimi ile elde ettigi-

miz sonuglar da bunu disindirmektedir.

Sonug¢ olarak yapilan arastirmalara ve bizim veri-
lerimize dayanarak kolloidal bizmut subsitrat ve g¢inko
stlfatin akut mukozal lezyonlarda etkili oldugu; risk al-
tindaki travma, sok, sepsis, blylk cerrahi girisim uygu-
lanan ve genis yanikli hastalarda koruyucu olarak da

kullanabilecegdi kanisindayiz.
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