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TESTIKULER TORSIYONDA ISKEMIK HASARIN ONLENLENMESI
NDE EGB-761 GINKGO-BILOBA'NIN. . - -
(PLATELET AKTIVATOR FAKTOR ANTAGONISTI) ETKINLIGI

THE _EFFECTI VENESS OF EGB—76] GINKGO BILOBA (A PLATELET ACTI VATING
| FACTOR ANTA GONISD IN THE PREVENTION OF TESTICULAR
ISCHEMIC INJURY INDUCED BY TESTICULAR T ORSION
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OZET Pek ¢ok organ sisteminin iskemik hasarinda mediyator rol oynayan Platelet Aktivator Fakior (PAF)i
n lestis torsiyonu sonrast olusacak iskemik hasarda da etkin oldugu bildirilmektedir. Bu caligmada torsiyon sonticu, festiste
gelisecek iskemik hasarm onlenmesinde bir PAF antagonisti olan EGB-761 Ginkgo biloba'mn etkinligi aragtirddt. (.’ahsmada her

; . ~ grupta 6 rat olmak iizere toplam 24 eriskin Sprague-Dawley ratt kuflanilds, Birinci gruptaki ratlara herhangi bir manipiilasyon -
- yapilmady, ikinci gruba ise sham operasyonu uygulands. Ugiincii gruptaki ratlara 720° sol testikiiler forsiyon, son gmptakr .

ratlara ise EGB-761 Ginkgo biloba verildikten 20 dakika sonra torsiyon uyguland:. Grup 1 ve 2' de herhangi bir iskemik hasar
saptanmazken, grup 3 ve #deki ratlarda hem makroskopik hem de histolojik olarak iskemik degisiklikler belirlendi. Ancak.
" torsiyoni dncesi EGB-761 uygulanan grupta iskemik hasarm, sadece torsiyon uygulanan gruptan daha az oranda oldugu sapmndr

- . Testis: torsiyonu sonrast olugacak iskemik hasarmn, bir PAF antagonisti olan EGB-761 ginkgo biloba ile anlamh olgude
- azaltdabilecegi belirlendi. .

: " Anahtar Kelimeler: Torsiyon, iskemni, EGB-76 I Gmkgo bn'oba

_ SUMMARY Platelet activating factor (PAF) is knowr to play a mediator role in the development of ischemic injury in many organ [
*. systens. It was reported that PAF is also effective in the development of ischemic injury induced by testicular torsion. In th:s :

. experimental study, the effects of EGB-761 ginkgo biloba ( a PAF antagonist) in the prevention of testicular dainage were -
- assessed. Four groups, each comprising 6 adult male Spraguie-Dawley rats were used. The first group was not manipulated and the:,
" second: group underwent sham operation . The rats in third group had 720° left testis torsion and finally the last group received -
SR pretreatment of EGB-761 ginkgo biloba 20 minutes prior to testicular torsion . Gronps 1 and 2 showed o evidence of d:sruptmn :

" however, groups 3 and 4 had significant changes both macroscopically and histologicaily. However, rats pretreated with EGB-761 " :
. ‘were less severely affected from the ischemia. It was determined that pretreatment with a PAF antagonist, EGB-761 gmkgo bdoba S
significantly diminishes the ischemic injury induced by the testicular torsion. . TR
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Testis torsiyonu, ozellikle pediatrik yas grubunda her zaman erken ve kolay konamamaktadir. Bu hastalarda
belirlenen  ve acil iirolojik miidahale gerektiren bir tedavideki gecikmeye bagh olarak testiste fonksiyonel,. .
patolojidir {1). Testis torsiyonu sonrasi, iskemi siiresine biyokimyasal ve immunolgjik kaynakli irreversible “degis
bagh olarak germinal epitelde irreversibl degisiklikler ikiikler olusabilecektir (1,4,6,7). Bundan dolayr totsiyon. -
olustuiu ve bunun da fertiliteyi olumsuz yonde etkiledig hastalarinda cerrahi tedavi 6ncesi iskemik hasan azaltacal :

i klinik ve deneysel olarak belirlenmistir (1,2,3). Bunedenle cesitli medikal tedavi modelleri yaygin ‘olarak R
olas1 infertilite morbiditesini Snlemede erken tana ve arastinimaktadiz.  Bir ok organ sisteminde iskemik
tedavi oldukca 6nemlidir (4,5). hasarda mediyatér rol oynayan. Platelet Aktivator: Faktorf

{zellikle pediyatrik yas grubundakl bu hastaiarda tanr (PAF) testis torsiyonundaki iskemik dokif hasarmcla da-' :
etkin rol oynamaktadir.(1,8,9)
Bu cahigmada, torsiyon sonucu - testiste gehsecek
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MATERYAL-METOD - - o i i il s

Calismada 24 erigkin erkek” Sprague-Dawley rat her
grupta 6 rat olmalk tizerei grup: 1: kontroE gribu; grup 2
sham: operasyonu,” grup- 3:" 6 sadt “siireile. sol_testls
torsiyonu uygulanmasi, ‘grup 4: ‘torsiyon %
ncesi PAF antagonisti (EGB 76] gmkgo blloba) verlEmesi
seklinde randomize edildi:’ SRR

Tiim ratlarda’ 3nestez:k o[arak

Kontrol* grubu “disindaki* ratlarda

sal testis saat yoniinde 7200 déndiriilerék’ torsiyon
olusturuldu ve torsiyone testis skrotuma 2/0: lpek siitiirle
tesbit edildi. Ayrica grup 4" teki ratlara’ torsiyondan 20
dakika &nce intraventz PAF antagonisti; EGB-761 Gmkgo
bn!oba (0.3 mg/kg) intramiiskiiler-olarak uygulandt:

is]em sonunda her " gruptaki rat testls]erl makroskop:k
olarak’ hemorajik ‘renk “degisimi’ ve- vaskuier konjesyon
yoniinden degZerlendirildi. ‘Daha" sonra - orgiektomi
yapilarak, testisler’ Bouin “soliisyonuna ‘kondui Ornekler
parafiniénerek 3" i1 kalinhiginda kesitler: hazitlaridi Ve
hemiotoksilen éasinle boyandi. Histolojik olarak hemorajik
vé Odernatdz -degisikhikler; gerinv hiicre delenerasyonu
germ hiicre tabakasmin’ diizeénsizligi ve' kaybi; ‘seminife
tiibiillerin - rlptiirli; instertisyel ‘Léydig  hiicrélerinin
dejenerasyonu * degerlendirildi. - Ayrica™ her:“gripta
seminifer tiibil ‘¢aplary, ‘randomize  secilen ™10 sirkiiler
seminifer tiibiiliin' longitidunal kesitinde aymt tiibiillerin
tekrarindan kaq::mlarak dlciildii Estatlstlksel anahz]erde
Stuclents ttEStl ku!lan:ldl : BT

SONUCLAR : AT
“Grup T ve 2 de” makroskoplk olarak hemorajlk-:renk
degisimi ve™ vaskiiler' Konjésyon  gibi - deg;s:k!:kier
saptanmazken, grup  3' vé*'4' ‘de” belirgin ‘makroskopik
degisiklikler izlendi. Ancak iskemi Sncesi PAF dntagonisti

Resim 1: Torsiyon uygulanan grup 3 raf testislerinde

mikroskopik degisiklikler; Gdem, hemoraji, Leydig hilcre:
dejenerasyonu ve kaybi, germ hiicre tabaka kaybl tubui
rupturu ve semm:fer tubul ¢aplarinda azalma. B

mtrapentonea!?_
ketamine(90 - mg/kg) ve xylazme(m mg/kg) kuHanildi: -
“sol " skroto- ingumal' .
insizyonla testis eksplore edildi. Grup Jveq! teki ratlarda -
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Tablo I: Her dort grupta saptanan semlnlfer tiibiil caplar.
Grup 1,2 tie 3, 4 iin seminifer t{ibiil q:aplan arasindaki
fark anlamlr olmakla birlikte (p<0.001); grup 3 ile 4
arasinda da seminifer tiibiil caplarr arasidaki- fark -
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05). ... .

Ortalama semm:fer clilsiil q:aplarz _' '

R Orta]ama+SD o
Grup 1 19067 + 6,44
Grup?2 - 186,67—!-4,80 o
Grup3’ 136 + 10,12
Grup4 1704 7,07 =

(EGB-761 Ginkgo biloba) venlen grup 4' dekl makroskoplk
degisiklikler sadece iskemi olugturulan grup-3' e oranla
anlamh - olarak- daha az idi. Mikroskopik ‘degisiklik:ve
ortalama seminifer tiibiill caplan arasinda anlamli bir fark
bulunmayan grup 1ve 2, yalmzca iskemi olustisrulan grup
3ileayri ayrr karsilastinldiginda ortalama éemi’nifér'tubul
c;aplarl dgisinctan belirgin farkliliklar saptandi (grup 1 ve 2.
igin p:0.208; grup 1 ve3 icin p<0.001; grup 2ved :gan
p<0.001). ~Grup 1-ve 2 ile grup: 4'deki’ ratlari:
n: ortalama: seminifer tiibiil- ¢aplart ayri-ayr:
karsiastinldiginda ise; yine grup 4 de ortalama séminifer
tiibiil-aplarmin-anlaml olarak etkilendigi-belirlendi (grup:
I'veicinp<0.01, grup 2 ve 4i¢in p<0.01). Aynicagrup 3 ile .
grup 4 arasinda iskemi sonucu seminifer tiibiil caplarinda
belitlenien degisiklikier grup 4" te, grap 3'e oranla anlamli
olarak daha azidi(p<0.05)Tablo 1)( Resim 1,27 = o o0
“Germhiicre dejenerasyonu, germ hiicre: tabakasimnm. *
diizensizlifi- ve kaybr, seminifer: tiibiillerin- rupturu i
interstisyel -+ -Leydig hiicrelerinin: dejenerasyonu glbi’ _
histolojik degisiklikler yéniinden de grup't ve 2'de anlam!t-_ B
bir fark ‘saptanmazken, yalmizca iskemi ve-iskestii ricesi - -

Resnm 2 EGB 761 Gmkgo baloba uygulamp t siyone

olarak sahtandl
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PAF antagonisti uygulanan grup 3 ve 4'deilk iki gruba gore_'_'. .

anlamli patolojik degisiklikler behrlendl Ancak tormyon:

éncesinde PAF “antagonisti ‘aygulanan.- grup 4deki’ ‘rat’
testislerinde olugan m:kroskoplkdeglslkhk!ergrup3 ten'_ :

daha az olarak saptand.

TARTISMA - T : i
Testis  torsiyonu genellikle 25 yas altmda ve. 1/4(}00'
sikliginda saptanabilen acil uro]o;:k bir patolojidir (1,10).
Testis torsiyonunun etyolojisinde, testisin skrotumla olan
normal baglanti noktalarindaki - clefektm veya - tunika
vaginalislerin spermatik:. kordda nor'na]den daha
proksimale yapigmasi sonuct- testisin hlpermobl!ite:
kazanmasinin etkili oldugu blldmlmlsnr (1,4). Etyolojik
faktsr ne olursa olsun, dokulann torsiyondan: etkilenme
derecesinin iskeminin. siiresi ile dogrudan.iliskili oldugu
bilinmektedir (11). Bu yonuy[e iskemiye yénelik tedavide
acil cerrahi miidahale, alternatif medikak-tedavi modellen
aragtirilmasina. ragmen_halen gegerliligini koruyan ve en
yaygm uygulanan tedavi seklidir (1;4).. ar :
- [skemiye. bagh olarak: ortaya: cikan: testikuler hasarda
basta lmmunoIOth ve biyokimyasal pek: cok mediyatdriin
etkili oidugu belarlenmlstlr(B) Testis torsiyonunda da diger.
doku!ardaki iskemi ‘sonrast. doku hasarinda etkili: -olan

laktik asit; hipoksantin: ve: lipid- peroksidaziarin. arttigs -

saptanmisfir (12). Ayn. zamanda _bu . mediyatdrierin
kontralateral testiste: de arttigi:ve hasara neden: oldugu:

- bellrlenmlstlr (2, 3) Testis:. torsnyonunun cerrahi. olarak

duzeitiimem yanmda 1skem1k hasarda etkln oian -bu:

aza[tablieceg: b:ldtrl]mektedlr (12) Testtste detor51yon'.
sonrasi: gelzsen reperf‘uzyon hasanmn serbest oksuen-i
radikalleri yoluyla: hem. ipsilateral hem de kontratateralf
testiste - Snemli iskemik hasara: yol. aqmasmm da; gesitli
medikai ‘tedavilerle - onlenebliecegl behrlenm:st:r(lZ) :
Akgtirve arkadaslan, testlkuler torsiyon Oncesi allopurlnoif
uyguladiklar  ¢alismada,
nlendigini bildirmektedirler(13). : ;
iskemlk pek c;ok organ ve doku hasarmda etkm rol
oynayan ‘- PAF "1n téstis torsnyonunda da’ etkili ofdugu
bildiritmektedir (2, 3) Fosfol1p1d yaplsmcla olan., basta
inflamatizar hucre!er ‘olmak i lizere bir cok hiicre tarafindan
salgilanan ~ ve hipersensivite,’ lnﬂamatuarf reak51yon'
anaflaktik sok gibi akut reaksiyonlarda. :etk: '
akut iskemik olaylardaki hiicre  dejenerasy
onemli bir mediyatdr oldugu
SOnucu ortaya gikan
permeablllteyl artirarak, .
deendote!zzasyon sonucu doku
r (13) Buna karsm F'AF anta RS

reperfiizyon. hasarmm o-'
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hasarin azaltilabilecegini bildirmislerdir (1). Calismamuzda,
olusturulan. testikiiler torsiyon Oncesi PAF antagonisti
olarak EGB-761.-ginkgo. biloba kullamidi. iskemi
olusturulan grup 3 ve iskemi 8ncesi EGB-761 ginkgo biloba
kullanilan  grup 4, ayn ayr. kontrol grubu. ile
kargifastinldiginda tiibiil ¢aplan agisindan anlamir. fark
saptandi ( p <0.001 grup 1-3igin, p <0.001 grup 14 icin).
Bununla birlikte torsiyon dncesi EGB-761. ginkgo biloba
verilen. grup 4’ le sadece torsiyon, uygulanan. grup:, 3
arasindaki fark da istatistiksel olarak.anlamli bulundu ( p:
<0.05). Ayt sekilde, grup 3ile grup4 . diger mxkroskop:k
ve makroskopik degisiklikler agisindan karsllasttr:}d:gmcia
grup 4' deki rat testislerin anlamli. olarak: daha. az
etkilendikleri saptandi. Sonuc. olarak testis tors:yonu
tncesi PAF antagonistlerinin uygulanmas:. kan. akimimi
arttirarak iskemik hasan azaltacaktir. . . . ; :
Torsiyon sonrasi PAF antagonistlerinin uygulanm351 ile
de kan akimindaki azalmanin Snlenmesi va da azaltilmas:
ile olasi reperfiizyon hasan en aza indirilebilecektir.
Testis torsivonunda fertiliteyi etkileyecek testaku]er
hasarin Snlenmesinde veya azaltimasinda en etkin teda\n
sekli; en kisa siirede uygulanacak. cerrahi; teda\ndlr
Bununla birlikte iskemi sonucu olusan doku hasarmda tek
etkili faktér azalms kan akimi degildin, Ozellikle
reperflizyon hasarinda oldugu gibi pek ok immuniolojik ve
biyokimyasal mediyatér bu siirecte etkili olmaktad
r. Bundan dolay: testis torsiyonu tedavisinde, testikiiler
kan, akimuinin artirilmas: yaninda, iskemik hasarda-etkilt
mediyatdrlere ytnelik medikal tedavilerin de uygulanmaSI
doku hasarmi ve irreversibl’ degzs:khkferi azaltacaktir:
Testikiiler torsiyona hagh gelisen iskemik doku hasannda  :
rol oynayan major metabolitierden biri olan PAF' m, bir PAF
antagonisti olan EGB-761 Ginkgo_hiloba ile. antagomze '
edilmesi olast hiicresel ve fonksiyonel doku hasarlarini -
hem. mikroskopik hem de makroskoplk duzeyde
aza!tacaktir - .
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