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KONGRE PROGRAMI

24 Eyliil 2013 Sali

09:30-12:00 Kurs
Saglik Bilimlerinde Mikrodenetleyici Kullanimi; Oturum |
Dog. Dr. Siiha YAGCIOGLU, Dog. Dr. Ethem GELIR

12:00-14:00 Ogle yemegi

14:00-17:00 Kurs

Saglik Bilimlerinde Mikrodenetleyici Kullanimi; Oturum Il
Siiha YAGCIOGLU, Ethem GELIR

18:40-19:00 Acilis Toreni

19:00-19:45 Acihig Dersi

Biyoenerjetik
Prof. Dr. Ristem NURTEN

20:00 Acilis Kokteyli

25 Eyliil 2013 Carsamba

09:00-09:45 Konferans |
Oturum Baskanlari: Prof. Dr. M. Can Akyolcu, Prof. Dr. A. Meltem Ercan

Physiological concentrations of calcium, induce PI(4,5)P2 clustering in membranes: Application of
advanced fluorescence and microscopy methodologies
Prof. Dr. Manuel PRIETO

09:50-10:35 Konferans I
Oturum Bagkanlari: Prof. Dr. M. Tunaya Kalkan, Dog. Dr. ismail Abidin

Homeostatic regulation of GABAergic synaptic transmission following focal cortical lesions
Prof. Dr. Thomas MITTMANN

10:40-11:00 Kahve Arasi

11:00-12:40 So6zlii sunumlar |
Oturum Baskanlari: Prof. Dr. M. Dinger Bilgin, Do¢. Dr. Murat Pehlivan

1. Servikal Kanser Erken Tanisinda Fluoresan Ajanlar
Mehmet Dincer BIiLGIN

2. Elastik Isik Sag¢ilim Spektrumlarinin Temel Bilesen Analiz Yontemi ile Analiz Edilerek Prostat
Dokusu Cerrahi Sinirlarinin Belirlenmesi
Tuba DENKCEKEN, Murat CANPOLAT, ibrahim BASSORGUN, Mehmet BAYKARA
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3. Yeni bir Dijital x-Isinlari Sisteminin Tasarimi, Yapimi ve Test Edilmesi
Murat CANPOLAT

4. Etiketli kalp manyetik rezonans gériintiileme verileri kullanarak sol ventrikiil duvar hareketinin
iki parametreli bir modelle temsil edilmesi
Mehmet BILGEN

5. Biiyiik miyomlarin HIFU ile ablasyonlarinda tedavi verimliligini artirmaya yénelik hastaya 6zel
protokol gelistirme
Mehmet BILGEN

6. Biyolojik ve Tibbi Uygulamalar igin Uretilen Kolajen Nanofiber Yapilarin, Elde Edilmesi Esnasinda
Kullanilan Uretim Metotlarinin Kolajenin Dogal 3D Burgu Yapisi Uzerine Etkileri
Murat KAZANCI, Jochen BURCK

12:40-14:00 Ogle Yemegi

14:00-14:25 Kisa Konferans |
Oturum Baskanlari: Prof. Dr. Hamza Esen, Dog. Dr. Semra Ozdemir

Deneysel Epilepside Elektrofizyolojik Uygulamalar
Do¢. Dr. Mehmet YILDIRIM

14:25- 15:25 So6zlii Sunumlar 11
Oturum Baskanlari: Prof. Dr. U. Bora Barutgu, Dog. Dr. A. inhan Garip

1. Polikistik Over Sendromunda Miyometriyum Diiz Kaslarinin Kasilma Kinetigi, Alfa Aktinin
Ekspresyonu ve ince Yapi Degisikliklerinin incelenmesi

Selma KORKUTAN, Ulkii COMELEKOGLU, Meryem ilkay KOG, Savas AKTAS, Derya YETKIN, Evren
DEGIRMENCI, Didem OVLA

2. Hipoksi iskemi Olusturulmus Neonatal Siganlarda Ozon Uygulamasinin Kalp Kasi Mekanik
Aktivitesi Uzerine Etkisi
Belgin BUYUKAKILLI, Serkan GURGUL, Bora RESITOGLU, Hiiseyin BEYDAGI, Semra ERDOGAN

3. Neonatal Sicanlarda Diyafram Kas Fonksiyonu Uzerine Hipoksi-iskeminin ve Tiimér Nekroz
Faktér-a inhibitériiniin (Etanercept) Etkisi
Belgin BUYUKAKILLI, Sevgi GUNES, Aytug ATICI, Aziz OZKAN, Burak CIMEN, Seval KUL

4. Oksaliplatin ve Sisplatinin Sican Periferal Sinir Uyarilabilirlik Parametrelerine Etkilerinin
Arastiriimasi
ilksen BURAT, Seckin TUNCER, Nizamettin DALKILIC

15:25-15:45 Kahve Arasi

15:45-16:45 So6zIli Sunumlar I11
Oturum Baskanlari: Prof. Dr. Dervis Ozgelik, Dog. Dr. Semir Ozdemir

1. Manyetik Alana Maruz Kalan Sicanlarin Kan ve Beyin Dokusunda Serotonin ve Dopamin iliskili
miRNA Ekspresyon Diizeylerinin Arastiriimasi

M.Emin ERDAL, Nurten ERDAL, Serkan GURGUL, Senay GORUCU YILMAZ, Cosar UZUN, Bahar
TASDELEN
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2. Cok Diisiik Frekansh Elektromanyetik Alanlarin Pseudomonas Aeruginosa Biyofilmi Uzerinde
Etkileri
Burak AKSU, Silva POLAT, Esra Miinire CUCE, Ayse inhan GARIP

3. Insan Viicudunda Yiiksek Voltajli Statik Elektrik (Yildirnm) ile Temas Sonucu Ortaya Cikan
Biyofiziksel Degisimler
Osman CELBIS, Bora OZDEMIR, Yunus KARAKOC, Mehtap OZDEMIR, Miicahit ORUC, Mustafa DOGAN

4. Biyodizel egsozuna maruz kalmak, hassas aterosiklerotik plak olusumuna neden olabilir
Evren KILING, J. licheff BORISSOFF, Astrid HAEGENS, Ingeborg KOOTER, Aleksandra JEDYNSKA, Dirk
JLT.H. TJWA, Henri M.H. SPRONK, Hugo Ten CATE

17:00-18:30 Poster Tartismasi
Sunum sorumlulari, bu saatler arasinda posterleri basinda olacaklardir.

26 Eyliil 2013 Persembe

09:00-09:45 Konferans lll
Oturum Baskanlari: Prof. Dr. Pekcan Ungan, Dog. Dr. Serdar Demirtas

Single and Multiple Input Evoked Potential Averaging and Deconvolution: Neurophysiological
Applications in Hearing and Vision
Prof. Dr. Ozcan OZDAMAR

09:50-10:35 SozIii Sunumlar IV
Oturum Baskanlari: Prof. Dr. Piraye Yargicoglu, Prof. Dr. Yunus Karakog

1. Sik ve Seyrek Uyaranlardan Olusan Klik Dizileri Farkli Sinirsel Mekanizmalar Tarafindan Isleniyor
Pekcan UNGAN, Sitha YAGCIOGLU

2. Bilgisayar Oyunculari Masa Tenisi Sporculari Kadar Hizli Reaksiyon Verip, Dogru Eylemi
Uygulayabilirler mi?
Senay KOPARAN SAHIN, Engin SAGDILEK

3. hERG1 Potasyum Kanal Agonisti NS1643 ve Tiirevlerinin Yapi-Fonksiyon Analizleri ve Molekiiler
Miihendislik Calismalari: Sentez, Elektrofizyoloji, Ligand ve Yapi-Bazli ila¢ Tasarim Calismalari
Kombinasyonu

Serdar DURDAG!I, Jiging GUO, Mohamed CHANGALOV, Laura L. PERISSINOTTI, Jason M. HARGREAVES,
Thomas G. BACK, Sergei Y NOSKOV, Henry J DUFF

10:40-11:00 Kahve Arasi

11:00-12:40 Panel

Diinyada ve Tiirkiye’de biyofizik egitimi

Prof. Dr. Ristem NURTEN, Prof. Dr. ismail GUNAY, Prof. Dr. M. Dinger BILGIN, Prof. Dr. Yunus
KARAKOC

12:40-14:00 Ogle Yemegi

14:00-22:00 Sosyal program (Siimela gezisi ve aksam yemegi)
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27 Eylil 2013 Cuma

09:00-09:45 Konferans IV
Oturum Baskanlari: Prof. Dr. Murat Canpolat, Dog. Dr. Tammam Sipahi

U¢ boyutlu kati modelleme sistemlerinin tibbi uygulamalari
Dog. Dr. Serdar DEMIRTAS

09:45-10:00 Kahve Arasi

10:00-11:30 S6zlii Sunumlar V
Oturum Bagkanlari: Prof. Dr. Seralp Sener, Prof. Dr. Handan Tuncel

1. Go Proteini Alfa Alt Biriminin Etkilestigi Olasi Efektor
Cevdet NACAR, Osman Ugur SEZERMAN, Sibel DENiZ

2. Otofaji Ve Apoptoz Arasinda Yeni Bir Baglanti: Atg3’iin Kaspaz-8 Tarafindan Kesimi
Devrim OZ ARSLAN, Ozlem ORAL, Zeynep ITAH, Devrim GOZUACIK

3. Sitozolde Fragmet A (FA) Etkinliginin Diizenlenmesi
Ebru HACIOSMANOGLU, Bilge OZERMAN EDIS, Basak VAROL, Muhammet BEKTAS

4. Koroner Arter Hastaliginda Anjiyotensinojen M235t ve T174m Gen Polimorfizimlerinin
Arastirilmasi ve Risk Faktérlerinin Belirlenmesi

Bilge Eren YAMASAN, Tevfik GULYASAR, Tammam SiPAHI, Selguk KORKMAZ, Nasir SiVRI, Orkide
PALABIYIK

5. Dopamin (D2) Reseptoriiniin Aktif ve Aktif Olmayan Konformasyonlarinin Protein Modelleme
Teknikleri ile Gelistirilmesi ve Sizofreni ilaglari ile Olan Etkilesimlerinin Aydinlatiimasi
Ramin Ekhteiari SALMAS, Serdar DURDAGI, Matthias STEIN, Mine YURTSEVER

6. Difiizyon Tensor Goriintiileme Tabanli Yeni Bir Traktografi Algoritmasinin Gelistirilmesi ve
Uygulanmasi
Fatma Betiil KOSKER, Kazim GUMUS, Mahmut TOKMAKGI, Mehmet BILGEN

11:30-12:30 Poster Tartismasi
Sunum sorumlulari, bu saatler arasinda posterleri basinda olacaklardir.

12:30-14:00 Ogle Yemegi

14:00-14:25 Kisa Konferans Il
Oturum Baskani: Prof. Dr. M. Ali Kérpinar, Prof. Dr. Cemil Sert

Kongrelerimiz ile 25 yil
Prof. Dr. Ristem NURTEN

14:30-15:30 Poster Odiil Téreni ve Kapanis

20:00-22:30 Gala Yemegi
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Saghk Bilimlerinde Mikrodenetleyici (Arduino) Kullanimi Kursu

Dog. Dr. Sitha Yagcioglu®, Dog. Dr. Ethem Gelir®

lHacettepe Universitesi, T1p Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Ankara
®Hacettepe Universitesi, Tip Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Ankara

Arduino bir mikrodenetleyici (bir yongaya sigdirilmis ¢ok kiiglik bir bilgisayar) ve bir yazilim
gelistirme ortamidir. Arduino basit tanimiyla fiziksel diinya ile etkilesim kurmamizi saglayan
programlar1 yaratmamizi saglayan aragtir. Hem yazilim hem de donanimsal olarak agik kaynak kodlu
bir proje olan Arduino model gelistirmek icin kullanilabilecegi gibi, ¢cok karmasik cihazlarin yapimi
icin de kullamlabilinir. Ik Arduino projesini ileri elektrik miihendisligi bilgilerine ihtiyac duymadan
birkag dakika i¢inde yapmak miimkiindiir.

Saglik bilimlerinde ¢ogu zaman bir takim almaclar1 bilgisayara baglamak ve motor gibi bazi
birimlerin hareketini bilgisayar ile kontrol etme gereksinimi duyariz. Ancak normal sartlar altinda bu
islemleri yapmak alanin uzmanlar1 i¢in bile olduk¢a zordur. Arduinonun asil giicli burada devreye
girmektedir, Arduino ile olduk¢a karmasik bu tiir almag ve motorlarin bilgisayara baglanmasi
inanilmaz derecede kolaydir. Arduino ile 151k, 1s1, konum, ses, dokunma ve en 6nemlisi biyoelektriksel
potansiyelleri algilamak ve bu uyaranlara bilgisayarin ya da Arduinonun kendisinin cevap vermesini
saglamak miimkiindiir. Arduino hi¢ bir bilgisayara bagli olmadan, gerekli almaglari baglayip bu
verileri gorsel isitsel veya baska yollarla iletebilecegi gibi bir bilgisayara baglanarak bu bilgileri
aninda iletebilir veya bu bilgileri kaydeder ve istenildigi zaman bilgisayara aktarilmasi saglar.

Arduino yazilimi multiplatformdur, yani Windowsda, Macintoshda ve Linuxda caligir, bu
platformlardan herhangi birinde gelistirdiginiz bir projeyi hi¢ bir degisiklik yapmadan baska bir
platforma tagiyabilirsiniz. Donanim Tiirkiye kosullarinda bile ucuz ve rahatlikla bulunabilir
niteliktedir. Arduino gelistirme ortamini 50 TL ye satin alabilir veya yanan Arduino yongasini 10 TL
ye degistirebilirsiniz. Dolayisiyla hata yapmaktan korkmadan istediginiz her seyi deneyebilirsiniz. Bu
kursdan sonra peristaltik pompa, 1s1s1 kontrol edilebilen sicak su banyosu, 151k ve/veya 1siya duyarh
devreleri, katilimcilar ¢cok ucuza imal edebilecektir. Katilimcilar bahsedilen bu pratik sonuglarin yani
sira, bu ilging, yaygin, ¢ok etkili ve uygulamasi kolay ve ucuz olan mikrodenetleyici teknolojisine
giris imkanini bulacaklardir.

Arduino ile yapilmasi miimkiin olan baz1 6rnekler:
Galvanik deri direnci 6lger (COK KOLAY)

Is1 6lger (COK KOLAY)

Peristaltik pompa (ORTA)

Nabiz dlger (ORTA)

EKG (ORTA)

PCR (ORTA)

EEG (ILERI)

Beyin-bilgisayar arayiizii (ILERT)
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Acilis Dersi

Dersin adi: Biyoenerjetik
Ogretim iiyesi: Prof. Dr. Riistem Nurten
Amag:

Hiicreden insana kadar, biyolojik sistemlerde enerji transfer ilkelerini ve hiicrede enerji transfer
ilkelerini, biyolojik enerji aktarimi, termodinamik kurallar, serbest enerji ve entropi kavrami, ATP ve
kimyasal enerji transferi, hiicre solunumu, ATP’nin mitokondride aerobik olusum biyoenerjetigini
Ogretmek.

Ogrenim hedefleri:

Bu dersin sonunda 6grenci,

Biyoenerjetigi tanimlayabilmeli,

Biyoenerjetik ile ilgili kavram ve terimleri bilmeli,

Hiicresel enerji transferinin ilkeleri kavramali,

Biyolojik sistemlerde termodinamik kurallar1 agiklayabilmeli,

Biyoenerjetik diizenleme mekanizmalari ve aksakliklarinin sayabilmeli.

Biyolojik enerji aktarimi, hiicredeki enerji akimini agiklayabilmeli,

Termodinamik kurallari, serbest enerji ve entropi kavramini biyolojik sistemler agisindan kavramali,
Serbest enerji ve denge dursayisi arasindaki iligkiyi yazabilmeli,

ATP nin yapisin bilmeli,

Yiiksek enerjili fosfat bilesigi kavramini bilmeli,

ATP ve kimyasal enerji transferi, oksitlenme ve indirgenme mekanizmalarini bilmeli,
Hiicre metabolizmasinda ATP-ADP sisteminin 6nemini bilmeli,

Enerji iletiminde ortak iiriin ilkesini kavramali,

Hiicre solunumunun agamalarini sayabilmeli,

ATP’nin mitokondride aerobik olusumundaki elektron iletiminin enerjetigini bilmeli,

Redoks potansiyelini tanimlayabilmeli, serbest enerji ile iliskilendirebilmeli.
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Panel

Diinyada ve Tiirkiye’de Biyofizik Egitimi
Modiilator: Prof. Dr. Mehmet Dinger BILGIN
Riistem NURTEN?, ismail GUNAY?, Mehmet Dinger BILGIN®, Yunus KARAKOC*

Yistanbul Universitesi, istanbul Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dal1, Istanbul
2Cukurova Universitesi, T1p Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Adana

®Adnan Menderes Universitesi, T1p Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dal1, Aydin
4Malatya Universitesi, T1p Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Malatya

Biyofizik egitimi almis ve biyofiziksel tan1 & arastirma yontemlerini kullanan arastirmacilar
Tiirkiye ve Diinyada {iniversiteler ve arastirma merkezleri tarafindan giderek artan oranlarda
aranmaktadir. Bu nedenle biyofizik lisans ve lisansiistii egitimi ile biyofizik egitiminin klinikle
entegrasyonu onem kazanmaktadir. Bu panelde Tiirkiye’de biyofizik lisans egitimi Istanbul Tip
Fakiiltesi egitim programi temelinde tartigilacaktir. YOK ve iiniversitelerin yapmis oldugu yeni
yonetmelikler ve yonergeler ile bircok Biyofizik anabilim dalinin lisansiistii egitiminde ortaya ¢ikan
sorunlar ve ¢dzliim o6nerileri de tartisilacaktir. Diinya’da ise biyofizik arastirmalar1 artan miktarlardaki
biitcelerle desteklenmekte ve geng, iyi yetismis biyofizik arastirmacilarina ihtiya¢ artmaktadir. Panelde
diinyadaki Biyofizik egitiminin durumu ve gelisimi anlatilacaktir. Tiirkiye’de Tip fakiiltelerinde
bulunan Biyofizik anabilim dallarmin klinikle nasil entegre olabilecegi ve bu entegrasyona yonelik
nasil bir egitim programi yiritiilebileceginin tartisilmasina ihtiya¢ duyulmaktadir. Diinyada ve
Tiirkiye’de Biyofizik Egitimi panelinde lisans ve lisansiistii seviyede Biyofizik egitimi konusunda
durum tespiti yapilacak ve muhtemel ¢oziim onerileri sunulacaktir.

Kurulusundan giiniimiize istanbul Tip Fakiiltesinde Biyofizik Egitimi:

1964 yilinda vyiiriirliige giren Tip Fakiiltesi Ogretim ve Imtihan Yonetmeligi’'nde yer alan
Biyofizik dersleri dgretimine 4 Kasim 1965°de baslanmustir. Istanbul Universitesi Istanbul Tip
Fakiiltesinde Biyofizik Kiirsiisii dnceleri Prof. Dr. M. Terzioglu tarafindan vekaleten yonetilmis,
sonralart ise kiirsiiyii sirasiyla Prof. Dr. H. Derman, Prof. Dr. N. Gokhan vekéleten yonetmeye devam
etmistir. Bu yillarda 3. ve 4. somestrede biyoelektrik potansiyeller, molekiiler biyoloji, biyoenerjetik,
viicut sivilari, radyasyon biyolojisi, fonksiyonel sitoloji, radyoizotoplar ve radyoizotoplarin tipta
uygulanmasi konularinda dersler kiirsiiler arasi destek ile 6grencilere anlatilmistir. Bu dénemde, 1966-
1967 ders yilinda Frankfurt Max Planck Biyofizik Enstitlisii’'nden Dr. W. Pohlit, 1969-1970 ve 1971-
1973 ders yillarinda, Cambridge Universitesi Radyoterapi Departman Yardimcist Dr. P.P Dendy,
Teknik Universite’den Prof. Dr. T. Erben, Bogazici Universitesi’nden Dog. Dr. Ferendeci, Fen
Fakiiltesi’nden Prof. Dr. S. Akpinar 6gretime katilmiglardir. Kiirsiide 1972-1974 yillart arasinda Dr.
E.J. Hoffman yabanci uzman olarak ¢aligmistir. 1976 yilindan itibaren Biyofizik Kiirsiisii Dog. Dr. E.
Bermek tarafindan yonetilmis ve ilk molekiilsel biyofizik dersleri verilmeye baslanmistir.

1981 yilinda yiiriirliige giren 2547 sayili Yiksekdgretim Yasasina gore Biyofizik Fizyoloji
Anabilim Dalma bagli Bilim Dali olmug ancak 20 Temmuz 1987 yilinda ayn1 kanunun degistirilen 7.
maddesi ile Temel Tip Bilimlerinde Anabilim Dali olmustur. Biyofizik Anabilim Dali dersleri 1987-
1988 egitim yilindan 1997-1998 egitim yilina kadar ikinci sinifta toplam 60 saat kuramsal dersler, 5
deney ile de uygulamali dersler olarak klasik sistemle 250-350 aras1 6grenciye verilmigtir. 1998-1999
egitim yilindan itibaren birinci sinifa alinan biyofizik dersleri 2011-2012 egitim yilina kadar 500’°e
ulagan sayida 6grenciye verilmistir. Bu donemde 6grencilere uygulama olarak 10 deney yaptirilmistir.
2012-2013 egitim yilinda biyofizik dersleri sistem temelli biitiinlestirilmis olarak birinci ve ikinci
siifa dagilmistir. Ogrenci sayist 550 civarma ulasmistir. Klasik sistemde Temel Biyofizik ve
Biyofizik olarak verilen bu dersler yeni sistemde 9 dilimde verilmeye baslanmistir. Yeni uygulamada

10



Panel

biyofizik, birinci dénemde (Tibbi Bilimlere Giris Donemi) Tibbi Bilimlere Giris 1 ve 2 olarak
adlandirilan dilimlerde diger temel tip bilimleri anabilim dallar1 ile birlikte “biyofizigin olmazsa
olmaz” temel konulan ile yer almistir. Bu donemde ayrica “Hayatin Evreleri” ve ‘“Hareket”
dilimlerinde de biyofizik ile ilgili konularda dersler verilmistir. Ikinci donemde ise (Normal Yap1 ve
Fonksiyon Dénemi) ” Dolagim”,” Solunum”, “Kan-Lenfoid”, “Sinir-Duyu”, “Endokrin” dilimlerinde
sistem biyofizigi dersleri yer almigtir. Ayrica Molekiiler Arastirma Y 6ntemleri, Tipta Fizik, Oksijen ve
Yasam, Tipta ileri Konulara Biyofiziksel Yaklasim adli segmeli 4 ders de dgrenciler tarafindan alman
dersler olmustur. Ders saatleri zorunlu derslerde 68 se¢meli derslerde 48 saate ulasmistir. 10 deneysel
uygulama &grencilere yaptirilmistir.

Biyofizik konular1 atomlardan molekiillere, molekiillerden hiicrelere ve ¢ok hiicreli
organizmalara kadar olan farkli seviyelerdeki canli sistemleri kapsamaktadir. Onceleri Sistem
Biyofizigi olarak baslayan ve son yillarda Molekiilsel Biyofizik olarak hizla gelisen biyofizik diinyada
oldugu gibi Tirkiye’de de gelismesine devam etmektedir. Biyofizik temel alt alanlar1 ya yasayan
maddenin organizasyon seviyesi ya da biyofizigin yontem ve yaklasimlarmi kullandigi fizigin alt
alanlar1 6l¢iit almarak siniflandirilabilinir. Buna gore diinyadaki biyofizik konularim
1. Kuantum biyofizigi,

2. Molekiilsel ve supramolekiilsel biyofizik
3. Hiicresel biyofizik

4. Kompleks sistemlerin biyofizigi

5. Biyoelektrik

6. Biyotermodinamik

7. Fotobiyofizik,

8. Radyasyon biyofizigi,

9. Kuramsal ve bilisimsel biyofizik,

olarak yazabiliriz.

Halen Tiirkiye’ de verilen biyofizik ana ders basliklarini siraladigimizda
1. Temel biyofizik
2. Canly sistemlerin molekiil yapisi
3. Radyoaktiflik ve 151n biyofizigi
4. Hiicre yapitaslart
5. Biyoenerjetik
6. Bilgi Kuram:
7. Enzimler-Fiziksel ilkeler
8. Molekiilsel Biyofizik
9. Gen miihendisligi
10. Hiicreden yiiksek canlilara gegis
11. Hiicre farklilasmasi agisindan lenfosit modeli
12. Hiicre ¢ogalmast ve kanser problemi
13. Hiicrenin ¢ogalmasi ve farklilagmanin biyofizigi
14. Immiinobiyofizik
15. Sistem biyofizigi
16. Biyofiziksel yontemler
17. Nanoteknoloji ve tip alaninda uygulamalar
18. Elektrik akimlarinin dokular iizerindeki etkileri

konularmi yazabiliriz. Karsilastirdigimizda bazi  konularda eksikliklerimizin oldugu ortaya
¢ikmaktadir. Tiirkiye’deki Biyofizik egitimi de yakin gelecekte tim bu alanlari kapsayacak hale
gelecektir.
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Tiirkiye’de Biyofizik Lisansiistii egitimi:

Bologna siireci uyum c¢alismalar1 dogrultusunda 2013-14 dgretim yilindan itibaren Tiirkiye’de
¢ok sayida Universite Lisansiistii yonetmeliklerini ve Lisansiistii egitimlerini yeniden diizenledi.
Diploma denklikleri i¢in boyle bir yapilanma zorunlu kilindi. Yeniden yapilanmalarini tamamlayan bir
tiniversiteden mezun olan bir lisansiistii 6grencisinin diplomas1 Avrupa birligine bagli herhangi bir

tilkede gecerli kabul edilecektir. Tiirkiye bu alanda Avrupa birligine girmis oluyor. Avrupa’da,
ornegin Almanya’da Lisansiistii egitimlerde, 6grenci bir dersten {i¢ kez basarisiz olursa programdan
kaydi siliniyor. Tiirkiye’de 2012 den itibaren bir Lisansiistii §grencisinin basarisizlik nedeniyle,
ogrenci kendisi istemedik¢e kaydi silinemiyor. Bunun yerine yillik 6grenim harglarini cezali
odiiyorlar. Ceza ve 6grenim katki pay1 kalktigindan ceza da 6denmiyor.

Biyofizik muldisipliner bir bilim dalidir. Ulkemizde fizik, kimya, biyoloji, tibbi biyoloji,
molekiiler biyoloji, tip, elektrik-elektronik mithendisliklerinde lisans egitimi gormiis olanlar, biyofizik
lisansiistii egitimi yapmaktadirlar. Mevcut lisansiistii egitim-6gretim yonetmeliginde, fizik lisans
egitimi almig olanlarin tip, biyoloji, kimya ve elektrik-elektronik bilgilerindeki eksikliklerini; diger
disiplinlerde lisans egitimi almig olanlarin ise fizik, tip ve elektrik-elektronik bilgilerindeki
eksikliklerini dolduracaklar1 “Bilimsel Hazirlik Programi” diye bir program bulunmaktadir. Bu
program egitim siiresini uzatsa da, 6grencinin kuramsal bilgi eksikligini tamamlamak i¢in ¢ok iyi bir
aractir. Bologna siireci dogrultusunda derslerin yiikii (kredi degeri) hesaplamasi tamamen degisti.
Eskiden bir yariy1l devam eden haftalik 1 saatlik teorik ders veya 2 saatlik laboratuvar/uygulama 1
krediye esdegerdi. Yeni AKTS (Avrupa Kredi Transfer Sistemi) ne gore ise dersin kredisi: Ders
stiresi- siif dis1 ders galigma siiresi- 6dev, proje ve diger etkinlikler- ara sinavlar ve yariyil/yilsonu
sinavlarmin agirhiktt katkilarindan hesaplanmaktadir. Bu yeni kredi sistemine gore Ogrenci tez
caligmasina baglamadan 6nce 1nci ve 2 nci yariyillarda 30 ar AKTS ne esdeger ders almak zorundadir.
Bu derslerin %20-25 i se¢meli, %75-80 i zorunlu derslerden olusmalidir. Yeni sistemde her tiirlii
bilimsel etkinligin bir kredi degeri vardir. Ornegin seminer ve uzmanlhk alan dersleri ve tez
caligmasmin kredi karsiligi is yiki vardir. Yeni sisteme zihinsel olarak uyum saglamamiz zaman

alacaktir.

Yiiksek OgretimKurulunun (YOK) 2011 vilindan itibaren uygulamaya koydugu iic-bes

kuralina (YL:3; Doktora:5 kurali) gore, lisansiistii egitimler merkezlerde (biiyiik sehirlerde) yapilacak
ve burada Doktorasini tamamlayan akademisyenler kadrosunun bulundugu tiniversiteye doneceklerdir.
Hatta donenler, kendi laboratuvarlarimi kurmak igin destekleneceklerdir. Bu uygulamanin olumlu
yanlar1 yaninda tasra liniversitelerinde gen¢ aragtirma yardimcilarinin azaltilmasi gibi olumsuz yanlari
da vardir. Ornegin ODTU de baska bir iiniversite adma lisansiistii egitim goren arastirma gorevlisi
sayist 1000 (bin) den fazladir. Uygulamadaki Ogretim iiyesi Yetistirme Programma (OYP)

programlar1 {iniversite 6gretim elemanlarina kendi ¢alisacaklar1 yardimci aragtirmacilari se¢gme olanagi
tamimamaktadir. lgili kadroya atanacaklar1 kendisi segmekte, fakat kadroyu iiniversitenin bulmasini
istemektedir. Cok asir1 merkeziyetci bir uygulama. Ozet olarak Bologna siireci dogrultusunda
lisansiistii egitimin icerigi ve zihniyetinde degisiklikler olurken, lisansiistii egitimler tasradan merkeze
alindilar. Bu nedenle bilimsel arastirmalar zaman iginde is giicii dogrultusunda merkez tiniversitelerde
artarken tasra universitelerinde azalacaktir. Nitelikli arastirmalar merkez iiniversitelerde yapilacak,
tagra {iniversiteleri sadece egitimle ugrasacaklardir.

Diinyada biyofizik? Neden biyofizik?

Temel biyofizik konularinin 19. yilizyilin ortalarinda Berlin Fizyoloji Okulunda (Helmholtz,
DuBois-Reymond, Briicke, Ludwing) hatta 18. yiizyilda Ingiliz Fizyoloji Okulunda (Cavendish,
Walsh) tartisildigi goriilmektedir. Erwin Schrodinger (1933 nobel fizik 6diilii sahibi) 1944 yilinda
yazdig1 “What is life” isimli kitap biyofizigin popiilerliginin artmasina yol agmistir ve savas sonrasi
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diinyada fizik¢ilerin biyoloji konularina yénelmesine neden olmustur. Diinyada biyofizigin bir disiplin
olarak taninmasinda Prof. A.V. Hill’in 1956 yilinda Science dergisinde yaymladigi “Why
Biophysics?” isimli makalesi rol oynamistir. Bu makalede biyolojik sistemlerin nicel ve fiziksel
terimlerle aciklanmasi ihtiyacindan bahsedilmektedir. John Hopkins Universitesindeki
aragtirmacilarin Onciiligiinde 1957 yilinda Amerikan Biyofizik Dernegi kurulmustur. 1961 yilinda
Stockholm da “International Biophysics Congress” diizenlenmis ve kurulan ulusal biyofizik
derneklerinin katithmu ile 1984 yilinda European Biophysical Societies' Association (EBSA)
kurulmustur. Tirk Biyofizik Derneginin de iiyesi oldugu EBSA diinyada biyofizikgilerin temsil
edildigi “The International Union for Pure and Applied Biophysics” (IUPAB) derneginin tiyesidir.

Biyofizigin biyoloji, fizik, kimya, matematik, bilgisayar bilimleri, fizyoloji gibi disiplinlerle
etkilesimlerinin artmasi, biyofizigin alanim genisletmektedir. Bunun sonucu olarak biyofizik anabilim
dallariin organizasyonu ve isimleri degismektedir: Biophysical Science, Fizyoloji ve Biyofizik,
Biyokimya ve Biyofizik, Medikal Biyofizik, Molekiiler Biyofizik, Biyofizik ve Biyofiziksel Kimya.
Bugiin birgok degisik isimdeki anabilim dali (6rnegin sistem biyolojisi, biyo-informatik, matematiksel
biyoloji, biyo-miihendislik) aslinda ¢alisma alani1 ve kullandiklart prensipler agisindan biyofizikten
baska bir disiplin degildir. Bunun sonucu olarak biyofizik alaninda arastirma yapacak Ogrencilerin
nasil egitilmeleri gerektigi bir sorun olarak ortaya ¢ikmaktadir. Bu konuda biyofizikgiler arasinda
uzlagsma bulunmamaktadir Biyofizigin bu ¢esitliligi nedeniyle 6grenciler alt alanlarda 6zel egitime
ihtiyag duymaktadir. Diinyada biyofizik arastirmalar1 artan biitcelerle desteklenirken arastirma
merkezlerinde yetigsmis geng arastirmacilara duyulan ihtiyag her gegen giin artmaktadir. Akla gelen bir
soru bu aragtirmalarda Biyofizik, fizigin biyolojisi mi olmali yoksa biyolojinin fizigi mi olmali?”
Yani BIYOfizik mi yoksa biyoFiZIK mi? Belki de giiniimiiz diinyasinda her ikisini de
yorumlayabilecek arastirmacilara ihtiyag vardir.

Biyofizik Egitiminin Klinikle Entegrasyonu:

Tibbin her alaninda var olan biyofizik, sinirlar ¢izilemeyecek bir biiyiikliikte dnemli bir yere
sahip olup tip egitiminin vazgegilemez bir parcasidir. Diinyada bilginin inanilmaz bir sekilde
katlanarak artmasina ragmen iilkemizde ve diger iilkelerde egitim-6gretim siirelerinin sabit kalmasi ise
bilgide segiciligi zorunlu kilmaktadir. Bu nedenle mezuniyet oncesi tip egitiminin klinik Oncesi
doneminde yer alan biyofizik egitim-0gretiminin ¢iktilara dayali tip egitimine ydnelik
sekillendirilmesi geregi ortaya c¢ikmaktadir. Hekimin mezuniyet sonrasi sahip olmasi gereken
yetkinlikleri ve sahip olmasi gereken beceriler tip egitimindeki miifredatin ¢iktilarini belirlemektedir.
Bu c¢iktilar iilkemizde Ulusal Cekirdek Egitim Programi (Ulusal CEP) icerisinde biiyiik dlgiide
belirlenmis ve birgok tip fakiiltesi de bu yetkinleri géz Oniine alarak programlarini yeniden
sekillendirmistir. Ancak, bu programlar igerisinde biyofizik egitiminin yatay ve dikey entegrasyon
icerisinde yaygin bir sekilde yer almasima ragmen bagimsiz bir yapilanma igerisinde oldugu
goriilmektedir. Bu durumun giderilebilmesi i¢in her bir alanda ¢ikt1 odakli yetkinliklere ve becerilere
dogrudan hizmet eden biyofizik konularinin 6zgiin 6grenim hedeflerinin klinikteki bu yetkinlik ve
beceri tanimlamalarina esas teskil eden hedeflerle dogrudan iliskilendirilmesi biiyilk 6nem
tagimaktadir. Bu sekilde, bir tip fakiiltesi 6grencisinin bir konuyu veya onun bir par¢asini neden
ogrenmesi gerektigi acik bir sekilde belirlenmis olacaktir. Bu da 6grenmenin bir gereksinime dayali
olmas1 nedeniyle bilyiik 6l¢iide 6grenmeyi kolaylastiracak, bilgi ve becerinin kazanilmasini sadece
smav odakli olmaktan ¢ikarip mesleki uygulamalar igerisinde kalict olmasina yardimci olacaktir.

Sonug olarak bu panelde Biyofizik lisans egitimi, Biyofizik lisansiistii egitimi, Diinyada biyofizigin
yeri ve Biyofizik egitiminin klinikle entegrasyonu tartigilarak Biyofizik egitimi konusunda meydana
gelen degisiklikler, sorunlar ve Oneriler ortaya konulacaktir.
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Physiological concentrations of calcium, induce PI(4,5)P2 clustering in
membranes: Application of advanced fluorescence and microscopy
methodologies.

M. J. Sarmento, A. Coutinho, F. Fernandes, Prof. Dr. M. Prieto

Centro de Quimica-Fisica Molecular and IN-Institute for Nanoscience and Nanotechnology, Instituto
Superior Técnico, Universidade de Lisboa, Portugal (e-mail: manuel.prieto@ist.utl.pt)

The lipid phosphatidylinositol 4,5-biphosphate is a critical minor component of the plasma
membrane, since it is associated to e.g., membrane trafficking, endocytosis and exocytosis, as well as
to the remodeling of the actin cytoskeleton. Although most of these processes are related to its
localized lateral enrichment in the membrane, the mechanisms involved in this lipid clustering are
however not fully elucidated.

We carried out a fluorescence study of a derivatized PI(4,5)P2 in several types of model
membrane systems, and determined that its lateral distribution is very sensitive to the calcium
concentrations in the low micromolar concentration, i.e., in the physiological range. This was
determined from steady-state and time-resolved fluorescence techniques, using fluorescence self-
guenching and energy migration (energy homotransfer) interactions. This effect was observed in both
liquid-disordered (cholesterol poor), or liquid-ordered (cholesterol rich/raft model membranes). A
model was developed to rationalize the fluorescence depolarization, and its fitting to the data allowed
to conclude that the average cluster size is about 15 molecules of PI(4,5)P2. Evidence for clustering
was also directly obtained from fluorescence correlation spectroscopy (FCS), which showed a slower
diffusion in the membrane due to the formation of the aggregates. In this way, P1(4,5)P2 could operate
a as reliable sensor for calcium concentrations at the plasma membrane.

Acknowledgments: FCT Portugal for financial support (PTDC/QUI-BIQ/112067/2009; PTDC/QUI;
PTDC/BBB-BQB/2661/2012; SFRH/BPD/ 64320/2009; SFRH/BD/80575/2011)
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Homeostatic regulation of GABAergic synaptic transmission following focal
cortical lesions

Prof. Dr. Thomas Mittmann
Meinz University Faculty of Medicine, Dept. Physiology and Pathophysiology, Germany

Focal cortical lesions alter the function of surviving neuronal networks. One frequently
reported mechanism underlying neuronal hyperexcitability post-injury is a reduced strength of
GABAergic transmission. We used an ex vivo-in vitro model of focal laser-lesions to disclose that this
classical view may be an oversimplification and that the lesion-induced alteration of inhibition is
rather homeostatic in nature. The inhibitory system was studied electrophysiologically in WT and
konock-out mice as well as by immunohistochemistry in the visual cortex at 1 mm distance from the
lesion. Our data indicate alterations at the pre- and postsynaptic site, which are homeostatically
regulated to maintain a constant overall inhibitory strength. Recordings from layer 2/3 GABAergic
interneurons in GAD67-GFP mice indicated that the excitability of two types of interneurons (fast
spiking vs. adaptive spiking cells) was shifted in opposite directions by the lesion. We propose that a
focal lesion, instead of simply reducing the strength of intracortical inhibition, triggers homeostatic-
like mechanisms attempting to attenuate perturbations in neuronal network excitability at expenses of
the accuracy of the GABAergic synaptic signaling.
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Single and Multiple Input Evoked Potential Averaging and Deconvolution:
Neurophysiological Applications in Hearing and Vision

Prof. Dr. Ozcan Ozdamar

Departments of Biomedical Engineering, Otolaryngology, Pediatrics and Neuroscience Program
University of Miami, Coral Gables, FL

Evoked potentials (EPs) are generally obtained by synchronous averaging of electrical
responses to one type of sensory stimulus which is repetitively presented with no temporally
overlapping responses. Response overlap occurs when single or multiple stimuli are presented
simultaneously or within close proximity of each other. For overlapping single stimulus presentations
at high rates, maximum length sequences (MLS) or continuous loop averaged deconvolution (CLAD)
methodology can be used to unwrap the convolved responses. When many stimuli are simultaneously
presented as in the multiple auditory steady state response (ASSR) technique, frequency domain
techniques can be used to extract magnitude/phase characteristics of each stimulus.  Currently
transient responses of these stimuli cannot be extracted from single channel recordings.

In this talk the current single and multi-stimulus response acquisition methods are reviewed
and a systematic approach to unwrap or deconvolve individual responses from such convolved
responses is presented. These methods can be gathered into two general groups: asynchronous multi-
stimulus averaging deconvolution (AMAD) and randomized multi-stimulus averaging deconvolution
(RMAD). These techniques can be assessed by their noise attenuation / amplification (within single
stimulus) and cross-talk (between two stimuli) characteristics. Use of multiple stimuli in sensory
electrophysiology offers several advantages such as shortened recording time and detailed study of
masking and adaptation effects at fast rates. Detailed examples of auditory and visual EP applications
will be presented using 40Hz and 80Hz Auditory Steady-State responses (ASSRS) to extract Auditory
Brainstem and Middle Latency Responses (ABR/MLR) and Pattern Electroretinograms (PERGS) and
Visual Evoked Potentials (VEPS) at high rates with multiple stimuli. Physiological considerations
arising from multiple simultaneous stimuli such as adaptation and masking will be discussed.
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Uc¢ Boyutlu Kat1 Modelleme Sistemlerinin Tibb1 Uygulamalari

Dog. Dr. Serdar Demirtas
Gtilhane Askeri Tip Akademisi, Biyofizik Anabilim Dal1, Ankara

Imalat ya da iiretim, bir ham maddeyi veya yar1 mamiilii isleyerek, bir sanayi iiriinii veya mal
iiretme islemlerinin biitiiniine denir. Uretim teknikleri, ¢aglar boyunca geliserek degisikliklere
ugramustir. Eski yillardan beri bir iriinii tek asamada iiretme hayali hep var olmustur. 3 boyutlu
tasarim ve {liretim caligmalar1 bilgisayar teknolojisinin heniiz gelismedigi 1970’11 yillarda baslamistir.
O zamanki hedeflerden bir tanesi de 3 boyutlu cisimlerin tasarim bilgilerinin faks cihaziyla
gonderilmesidir. Daha onceleri kullanilan iki boyutlu piksel (picture element) kavram, bilgisayarlarin
gelismesiyle birlikte giiniin gerektirdigi sekilde yerini {i¢ boyutlu voksel (volume element) kavramina
birakmistir. Bu {i¢ boyutlu tasarim ve dolayisiyla arkasindan gelen iiretim, her ti¢ boyutu da isleyebilen
cihazlarm gelistirilmesine neden olmustur. Bu {iretim, {irlinlin, biiylik bir kiitlenin uygun sekilde
oyulmasi (subtractive process) yani islenmesi sonucunda elde edilmesi yontemine dayanmaktadir. Bu
tip cihazlar genel olarak CNC (Computer Numeric Control) tipi cihazlar olarak adlandirilmiglardir.

Gilinimiizde, 0zel islemlerle veya aktivatér yardimiyla sertlestirilebilen malzemelerin
gelistirilmesi ve bunlarin bilgisayar teknolojileriyle kullanilabilir hale getirilmelerinin miimkiin
olmasiyla, 3 boyutlu yazicilarin gelistirilmeleri miimkiin hale gelmistir. Her yeni icadin gegtigi, “cok
pahali olma” asamasi gecildikten sonra bu teknolojinin degisik is kollarinda kullanilmasinin 6niindeki
engellerde kalkmig olmaktadir. Giinlimiizde neredeyse ev kullanicilarinin dahi erisebilecegi fiyatlara
inmis olan 3 boyutlu yazicilar, endiistriyel tasarim, mimarlik, otomotiv, uzay bilim, medikal ekipman,
egitim, sivil savunma, miicevher, ayakkab1 vb. sektorlerde kullanilmaktadir. Bu sektorlerin yani sira
tibbi uygulamalarda da kullanilabilen 3 boyutlu yazicilardan, protez ve ortezlerin yapiminda, dis
hekimliginin cesitli alanlarinda, adli tip uygulamalarinda, tip egitimi icin gerekli malzemelerin
iiretilmesinde, ameliyat dncesi planlamalarda cerrahlarin 6n hazirlik yapmalarina imkan tantyan hasta
viicudunun kopyasinin elde edilmesinde, ameliyatla ¢ikarilacak dokular igin rehber iiretilmesinde
yararlanilmaktadir. Bu teknolojinin bu kadar cesitli dalda bu kadar degisik amaglarla kullanilabiliyor
olmasi, ¢ok farkli materyallerle ve ¢ok cesitli sekillerle ¢aligabilme kapasitesi sayesindedir. En yaygin
olarak kullanilan materyaller dayanikli plastik ve polikarbondur. Bunlarin diginda cam, kauguk ve
titanyum gibi malzemeler de kullanilabilmektedir. Buradaki en énemli farklilik, {iretimin katmanlarin
iist Uste konularak yapilmasi (additive process) mantigidir. Bu teknolojinin kullanilabilmesi i¢in 6nce,
yapilmak istenen {iriiniin 3 boyutlu digital bir 6rnegi elde edilmektedir. Bu 6rnek paramedikal
alanlarda kullanilmak tizere AutoCAD, Solidworks veya Sketchup gibi yazilimlarla olugturulabilmekle
beraber, tibbi uygulamalar igin daha ¢ok DentalData, MedData, Mimics, Rapidform XOR3,
SIMPLANT ve Surgicase gibi programlar kullanilmaktadir. Bunlarin diginda 3 boyutlu tarayicilarla
elde edilebilen 6rnekler de kullanilabilmektedir. Tibbi uygulamalarda en sik kullanilan 6rnek elde
etme yontemi ise, zaten digital olarak elde edilmis olan bilgisayarli tomografi ve manyetik rezonans
goriintiileme sonuglarin  kullanilmasidir.  Giiniimiizde ¢ok kisa siirede yapilan bu taramalar
sonucunda insan viicudunun digital bir kopyasi elde edilebilmektedir.

Giilhane Askeri Tip Akademisi biinyesinde bulunan Medikal Tasarim ve Uretim
Merkezi (METUM)’nde hastaya 6zel protezler ve ortezler iiretilmektedir. Bu iiretimler dis protezinden
bir ¢ene veya kafatas1 implantina, gogiis kafesi parcasindan, tip 6grencilerine gercek hasta datasiyla
iiretilmis 6rnek egitim malzemesine veya cerrahlara ameliyatta kullanilabilecek rehber materyale
kadar degisiklik gostermektedir. Nihayetinde de gilinlimiizde insanligin hedefleri arasinda yer alan,
insanlar i¢in gerekli yedek organlarin 3 boyutlu yazicilarla yazdirilabilmesidir.
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Deneysel Epilepside Elektrofizyolojik Uygulamalar
Dog. Dr. Mehmet Yildirim
Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali, Trabzon

Epilepsi, provoke edilmemis ve spontan olarak tekrarlayan nobetlerle karakterize bir hastaliktir.
Epilepsinin elektrofizyolojik ve molekiiler temelleri ile ilgili sorulara cevap aramak ve daha etkili
antiepileptik ila¢ gelistirmek i¢in deneysel epilepsi modelleri kullanilir. Olusturulan modellerde deney
hayvanlarindan kaydedilen epileptik desarjlar insan beynindeki epilepsi odagindan kaydedilenlere
benzemektedir. Epileptik ndbetlere ve dolayisi ile hiicrelerin senkron desarjlarina, kortikal néronlar
arasinda bulunan anormal eksitator baglantilar veya inhibitor ndronal etkinlikteki azalma sebep olur.
Boyle bir nobet etkinligi esnasinda korteks ylizeyinden biiyiik bir epileptik diken dalganin (spike)
yazdirilmasi i¢in binlerce ndronun ayni anda desarj yapmasi gerekir.

Epilepsi arastirmalarinda, konvulsan kimyasal maddelerle, elektriksel stimiilasyonla, ses ve 151k
gibi uyaranlarla ve genetik olarak olusturulan farkli deneysel modeller kullanilmaktadir. Deneysel
epilepside elektrofizyolojik yontemlerden, hem modelin olusturulmasinda hem de 6zellikle epileptik
aktivitenin kaydedilmesi ve epileptik nobetin tanimlanmasinda yaygin olarak faydalanilmaktadir.
Epilepsinin norofizyolojik temelleri ve epileptik bir néronun elektrofizyolojik 6zellikleri dikkate
alindiginda deneysel epilepsi ¢aligmalarinda elektrofizyolojik yontemlerin  kullanimi  dogru
tanimlamalarin yapilabilmesi icin bir tercihin Otesinde zorunluluk arz etmektedir. Elektriksel
stimiilasyon ile olusturulan ndbetler, uyarim sekline goére tiim beynin stimiilayonu ile olusturulan
(elektrosok nobetleri) ve belirli bir beyin yapisimin lokal stimiilasyonu ile olusturulan ndbetler
(epileptik afterdesarjlar) olmak iizere iki ana tipe ayrilmaktadir. Elektrosok ile olusturulan ndbetlerde
genellikle 50-60 Hz alternatif akim stimiilasyonu veya diisiik-frekansl (genellikle 6 Hz) stimiilasyon
tercih edilmektedir. Stimiilasyon elektrodunun lokalizasyonu ve stimiilasyon akiminin siddetine baglh
olarak, bas ve On ekstremite kaslarinin karistigit minimal klonik nobetler veya postiir refleksinin
kayboldugu maksimal nobetler gelismektedir. Lokal elektriksel stimiilasyonla olusturulan
elektroensefalografik afterdesarjlar farkli elektrografik kaliplara sahiptir.

Deneyler, afterdesarjlarin tetiklenmesi i¢in gereken elektriksel akimin esik siddetinin 6l¢iimiinii
veya ayni siddette fakat kisa araliklarla tutugsmaya (kindling) neden olmayacak diizeyde tekrarlayan
stimiilasyonlar1  kapsamaktadir.  Elektrofizyolojik yontemler sadece deneysel epilepsinin
olusturulmasinda degil aym1 zamanda kimyasal, elektriksel veya genetik modellerin incelenmesi ve
degerlendirilmesinde de kullanilmaktadir. Farkli deney hayvanlarinda pentilentetrazol, pikrotoksin,
bikukulin ve penisilin gibi konvulsan kimyasal ajanlar ile olusturulan deneysel modellerde, nobetin
lokalizasyonu, tipi ve siddetinin belirlenmesinde davranigsal parametrelerin = yan1  sira
elektroensefalogram (EEG) ve elektrokortikogram (ECoG) kayitlar1 kullanilmaktadir. Penisilin modeli
deneysel epilepside, intrakortikal penisilin enjeksiyonu ile olusturulan epileptiform aktivitenin
incelenmesinde ECoG kayitlarindan yararlanilmaktadir. ECoG kaydinda goézlenen epileptik diken
dalgalarin frekans ve amplitiidlerinin belirlenmesi, epileptik aktivitenin siddetine iligkin Onemli
bilgiler saglamaktadir. Kendi laboratuvarimizda da siklikla kullandigimiz penisilin modeli deneysel
epilepsi epileptiform aktivitenin siddetine iliskin kanditatif veriler saglayan elektrofizyolojik bir
yontemdir. Deneysel epilepside yaygin kullanilan in vivo modellerin yani sira, hiicre kiiltiirii ve beyin
dilimlerinde diisiik kalsiyum, diisik magnezyum, 4- aminopridin ve elektriksel stimiilasyon ile
oOlusturulan in vitro modellerde tanimlanmugtir. In vitro modellerin gergeklestirilmesinde de
elektrofizyolojik yontemlerden faydalanilmaktadir.
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Konferanslar

Kongrelerimiz 1986-2013

Prof. Dr. Riistem Nurten

Istanbul Universitesi T1p Fakiiltesi Biyofizik Anabilim Dali, Capa, Istanbul
Hepinize sevgi ve saygilarimla merhaba,

Bu yil 25. kongremizi gerceklestiriyoruz. Hepimiz i¢in faydali olmasini dileyerek sunumuma
baglamak istiyorum. Bilindigi gibi 10 yil 6nce 15. yilimizda da benzer bir konugma ile Tiirkiye’deki
biyofizigi kongrelerimiz c¢ergevesinde degerlendirmistik. Bu degerlendirmelere son 10 yili da
ekleyerek kisa bir degerlendirme daha yapmaya calisacagim.

Ik kongremiz, 29-30 Eyliil 1986 tarihinde istanbul Tip Fakiiltesi Biyofizik Kiirsiisii koridor ve
ogrenci dershanesinin tahta siralarinda gergeklesti. Ilk kongremiz progranm iiiincii hamur iki teksir
kagidindan olugmustu. Diizenleme komitesinde iki isim vardi: Dog. Dr. Sina Gokge ve Yard. Dog. Dr.
Riistem Nurten. 34 katilimcinin oldugu bu kongremizin bildiri 6zetlerini dahi basamamistik. Sunumlar
icin tepeg0dz ve yansitici gibi cihazlarin temini oldukga giic olmustu.

Ikinci kongremiz yine Istanbul’da, birinciden dort yil sonra 17-18 Mayis 1990 da gerceklesti:
Daha sonra ise diizenli olarak her yil gerceklestirilerek geleneksel hale geldi. Ikinci kongremizin
diizenleme komitesinde alt1 kisi bulunuyordu: Prof. Dr. Sina Gokge, Dog. Dr. Riistem Nurten, Dog.
Dr. Sefik Dursun, Dog. Dr. Bora Barut¢u, Dog. Dr. Nejat Dalay, Dog. Dr. Beki Kan. Ancak program
ve bildiri 6zetleri kitap¢igimiz vardi. 42 sayfadan olusuyordu. Yine ikinci hamur teksir kagidina
basiliydi. Istanbul Tip Fakiiltesi Behget Kitapligi’nda yapilmusti. Koltuklar1 rahatt:. Kumas kapli. 71
katilimer 33 sunum vardi. Sunumlarimiz igimize doniik ulusal diizeyde idi. (Ancak, daha sonra bazi
sunumlar uluslar arasi yayina doniistii.)

Ugiincii kongremiz uluslararasi katilimeilarm yer aldig1 ilk kongremiz idi. Diyarbakir’da Prof.
Dr. Salih Celik ve arkadaglarinin diizenledigi 13-15 Mayis 1991 tarihinde gergeklesen bu kongremiz
bilimsel ve sosyal icerigi bakimindan gelismis, 157 sayfalik birinci hamur kagida basilmig 6zet kitabi
olan bir kongremizdi: Rekor sayilacak 132 sunum vardi. Bu kongremizi uluslararasi katilimli digerleri
izledi. Bu kongremizden itibaren Dernegimiz kongre diizenlemelerine katkida bulunmaya basladi.
Universitelerimizin amfilerinde (iicret &demeden) baslayan kongrelerimiz {iniversitelerimizin
konferans salonlarinda (iicret 6deyerek ) diizenlemeye basladik. Bu kongrelerimizi her yil diizenli
olarak yapilan digerleri takip etti. Altinci kongremizden itibaren kongrelerimizde basarili posterlere
odiiller vermeye bagsladik. Bu 6diil almis basarili posterleri tam metin olarak yayinladik. Geng
arkadaslarimiz bu miitevazi 6diillerle gururlandilar, motive oldular. Bu &diiller aksamadan devam
etmektedir. Kongrelerimizde giderek paneller yer almaya basladi. Bunlarin bazilarin1 da yazili hale
getirdik.

Prof. Dr. Beki Kan ve arkadaslarinin Gebze, Kocaeli’de diizenledigi kongremizde ilk Molekiiler
Biyofizik ve Biyoteknolojik Uygulamalar konulu kursumuzu diizenledik. Aydin’ da Prof. Dr.M.
Dinger Bilgin ve arkadaslarimin diizenledigi kongremizde Elektromiyografi, Yiizey Bilim Temelleri,
Refleks ve Lazerin Tipta Kullanimi, konulu dort kurs birden diizenlendi. Mersin’de Prof. Dr. Nurten
Erdal ve arkadaglarinin diizenledigi iki giin siiren kongrede Nono Boyutta Biyofizigin Problemlerinin
Coziimii I¢in Mikroskop ve Spektroskopi konulu kurslar diizenledik. Bu kongremizde ise Saglik
Bilimlerinde Mikrodenetleyici Kullanimi konulu kurs diizenledi.

Yedinci kongremizden itibaren kongre sunumlarinda kullandigimiz bilimsel terimlerin Tiirkge
kargiliklarini olusturmaya basladik. Bu siire¢ devam ediyor.
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Konferanslar

Kongre sunumlarimiz daha sonra uluslararasi yayinlara doniistii. Biyofizik Dernegimizin
iiyelerinin SCI'de yer alan yayinlarina baktigimizda kiiciimsenmeyecek sayida oldugunu gordiik. 30
dernek tiyesinin taranmasi sonucu 488 yayin tespit edildi. Bu yayinlar da gosteriyor ki kongrelerimiz
katilimcilar ve sunumlar agisindan azimsanmayacak oOlgiide bilimsel icerigi yiiksek bir seviyede
oldugunu gordiik. Bu liste tam bir liste degil. Burada yer almayan birgok yayin daha var. Belki bundan
sonra dernegimizin de katkisiyla bu listeyi tamamlayabiliriz. Hepimizin bildigi gibi kongrelerimize
katkida bulunan TUBA Baskani Prof. Dr. Engin Bermek ve tiyeleri Prof. Dr. Pekcan Ungan, Prof. Dr.
Asli Tolun gibi degerli dernek iiyelerimiz var.

Bulundugumuz noktanin seviyesini aslinda diger temel bilim dallar1 ile kiyaslayarak
degerlendirebiliriz. Bunun sonucu seviyemizin yukarda oldugu goriisiimii tartigabiliriz. Ancak bu
ulastigimiz noktay1 daha ileri gotiirmeliyiz.

Istanbul Tip fakiiltesinde 2013 de yapilan bir degerlendirmede 1980-2012 arasi
degerlendirildiginde 6gretim iiyesi basina diisen makale sayis1 0.78 olarak belirlendi. Istanbul Tip
Fakiiltesi tiim anabilim dallar1 igindeki yaymlanan SCI kapsamindaki dergilerdeki yayin sayisi
siralamasinda Biyofizik 6. sirada yer aldu.

Bu yil diizenlenen kongremizin baskani bu yil dogent oldu. Karadeniz Teknik Universitesi
Biyofizik Anabilim Dali Baskani olan Dog. Dr. Ismail Abidin kongre tarihimizin basinda dgrenci idi.
Bu saptama bile geldigimiz yerin kiigimsenmeyecek bir ¢izgide oldugunu gosteriyor.

Kongreler bilimsel igerigi yaninda sosyal etkinlikleri ile de anilir. Kongrelerimiz kiirsii koridor
ve 6grenci dershanesinde gergeklesen durumdan, on yil i¢inde 31 Ekim - 2 Kasim 1999'da Prof. Dr.
Piraye Yargicoglu ve arkadaslarinin diizenledigi 11. kongremizde oldugu gibi bes yildizh tatil
koyiinde de gerceklesecek duruma geldi. Sosyal etkinliklerimiz olduk¢a iyiydi. Nemrut Dagi'nda
Giines'in dogusundan, Istanbul Bogazi’nda tekne turuna, tatil kdyiinde jakuziye kadar giizel anilar
yasadik. Ben 24 kongremizin bu anilarini elimde olan fotograflar ile sizlerle paylasmak istiyorum:

Sozlii bildirilerimiz oldu, poster sunumlart yaptik, 6diil aldik, kurs diizenledik, tartistik, raki
ictik, gobek attik, el falina baktik, agag diktik, miikemmel kongre yemeklerimiz oldu, harmandal
oynadik, horon teptik, dans ettik, sarkilar séyledik, kongrelere ¢ocuklarimiz katildi, kiiciik grup
fotograflart ¢ektik, toplu grup fotograflarimiz oldu, giizel insanlar, giizel yerler gordiik (Adana,
Silivri, Eskigehir, Diyarbakir, Keban, Nemrut, Pamukkale, Beypazari, Edirne, Bogazigi, bunlardan
bazilart) ve bugiin burada, Trabzon dayiz.

Kongrelere katilarak bu sunumu yapmama olanak saglayan herkese tesekkiir ediyorum.
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Sozel Bildiriler

Koroner Arter Hastahginda Anjiyotensinojen M235T Ve T174M Gen
Polimorfizimlerinin Arastirilmasi Ve Risk Faktorlerinin Belirlenmesi

Bilge Eren YAMASAN®, Tevfik GULYASAR®, Tammam SIPAHI", Selcuk KORKMAZ?, Nasir
SIVRI®, Orkide PALABIYIK®

'Trakya Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dal1, Edirne
2Hacettep_e Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyoistatistik Anabilim Dal1, Ankara
*Trakya Universitesi, Tip Fakiiltesi, Kardiyoloji Anabilim Dali, Edirne

Giris ve Amacg: Koroner Arter Hastalig1 (KAH), multifaktoriyel bir hastalik olup hem ¢evresel
hem de genetik faktorler etyolojisinde onemli bir rol oynamaktadir. KAH’in patogenezine katkida
bulunan aday genleri c¢alismak, KAH’in etyolojisinin anlasilmasina yardimci olabilir.
Anjiyotensinojen (AGT)’deki degisiklikler, gliclii bir damar daraltic1 etkiye sahip olan anjiyotensin-1|
ve plazmadaki AGT seviyelerinin degisimine sebep oldugundan, bu genin varyantlarinin da KAH 1n
patogenezinde rol oynayabilecegi diistiniilmektedir. AGT geni, 13 kilobaz uzunlugunda 5 ekson, 4
introndan olusan ve 1g42-43 arasinda yerlesen bir gendir. AGT geninin 2. eksonunda metioninin
treoninle yer degistirmesini saglayan 235. kodonda (M235T) ve treoninin metioninle yer
degistirmesini saglayan 174. kodonda (T174M) tek niikleotid gen polimorfizimleri saptanmis ve bu iki
bolge 6nem kazanmistir. Bu ¢alismada, KAH tanisi alan hastalarda AGT deki M235T ve T174M gen
polimorfizimleri aragtirllmistir. Ayrica, KAH ile iliskili olas1 risk faktorleri belirlenmistir.

Materyal ve Metod: Calismaya yaslar1 ve cinsiyetleri eslesen 214 KAH hastasi ve 200 kontrol
alindi. M235T ve T174M gen polimorfizimlerini belirlemek icin polimeraz zincir reaksiyonu (PZR) ve
Restriksiyon Fragment Uzunluk Polimorfizmi (RFLP) yontemleri uygulandi. PZR iiriinleri %2’lik
agaroz jelde yuritiiliip, EtBr ile boyanarak UV Transilliiminatorde incelendi ve daha sonra RFLP
yontemi ile gen polimorfizimleri tespit edildi. Ki-kare testi kullanilarak gen polimorfizimleri ile KAH
arasindaki iligki arastirildi ve ¢oklu lojistik regresyon kullanilarak KAH i¢in risk faktorleri belirlendi.

Bulgular: M235T gen polimorfizminin genotip ve alel dagilimina bakildiginda, KAH hastalar1
icin TT=%9.9, MM=%34.5 ve MT=%55.7, kontrol grubu i¢in TT=%3.5, MM=%37.5 ve MT=%59.0
olarak bulunmusgtur. M235T nin genotip dagilimlar1 arasinda TT, hastalarda kontrollere gére anlamli
derecede yiiksek bulunmustur (p<0.05). T174M gen polimorfizmi ise KAH hastalar1 igin TT=%79.0,
MM=%5.2 ve MT=%15.7, kontrol grubu i¢in TT=%80.5, MM=%2.5 ve MT=%17.0 olarak
bulunmustur. T174M igin genotip dagilimlar1 arasinda anlaml bir farklilik gézlenmemistir (p>0.05).
Hipertansiyon, diyabet, sigara kullanimi, alkol kullanimi, aile Sykiisii ve HDL tek degiskenli
analizlerde KAH ile iligkili bulunmustur (p<<0.05). Coklu lojistik regresyon analizi sonuglarina gore ise
hipertansiyon (OR=2.34; p<0.05), aile oykiisii (OR=2.51; p<0.05), HDL (OR=0.974; p<0.05) ve
cinsiyet (erkek) (2.131, p<0.05) KAH ile iliskili bulunmustur.

Sonug¢: T174M gen polimorfizminin KAH ile iliskili olmadigi, bununla birlikte M235T gen
polimorfizminin KAH ile iliskili oldugu gériilmiistiir. Ayrica, Hipertansiyon, HDL, Aile Oykiisii,
Cinsiyet (Erkek) risk faktorlerinin de hastalikla iligkili oldugu ortaya konmustur.

Anahtar Sozciikler: Koroner Arter Hastaligi, Anjiyotensinojen, Polimorfizm, PZR, RFLP.
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G, Proteini Alfa Alt Biriminin Etkilestigi Olas1 Efektor Proteinlerin
Biyoinformatik Araclarla Belirlenmesi

Cevdet NACAR!, Osman Ugur SEZERMAN?, Sibel DENiZ*

"Marmara Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dals, istanbul
%Sabanci Universitesi, Miihendislik ve Doga Bilimleri Fakiiltesi, Istanbul

Bu caligmada, hiicre sinyal ileti sisteminin en 6énemli bilesenlerinden biri olan, insandaki sinyal
ileti proteinlerinin yaklagik iigte birini olusturan G proteinlerin efektorleri ile olan etkilesimleri lizerine
calisiimistir. Bircok biyolojik islevde gorev alan G protenleri birgok hastaligin dogrudan nedeni veya
etkenlerinden biridir. G, proteini biiylik oranda merkezi sinir sisteminde bulunmakta ve islevi heniiz
bilinmemektedir. Ancak G,’nun beyin dokusunda yogun olarak bulunmasi, bir¢ok fizyolojik ve
patolojik norolojik siirecte gorevi olabilecegini diistindiirmektedir. G,’nun etkilestigi baz1 efektorler
bildirilmis olmasina karsin bulgular yetersiz ve eksiktir. Yapilan bu ¢alisma ile G, nun etkilestigi
diisiiniilen bu efektorler ile etkilesime gecip gecemeyeceginin teorik olarak incelemesi yapilmis ve
daha sonra da bunlar disinda etkilesime gegebilecegi diger efektdrler arastirilmistir. Calisma
kapsaminda oncelikle G, ve efektdr proteinlerin amino asit dizilerinden hareketle olasi efektorler
belirlenmistir. Sonraki asamada G, proteninin ve efektdr proteinlerin {igiinciil yapilarindan hareketle
etkilesimin topografik olarak olast olup olmadigi “docking” algoritmalar ile test edilmistir. Ardindan
molekiiler dinamik ve kinetik simiilasyonlar kullanilarak etkilesimin karakteristigi belirlenmistir.
Boylece, belirlenen olast efektor proteinlerin Gy ’nun islevi hakkinda onemli bilgiler sunmasi, G
proteini ve efektdr etkilesiminin daha net olarak anlagilmasina katkida bulunmasi amaglanmis ve
caligma bu yonde gerceklestirilmistir.

Anahtar Sozciikler: AUTODOCK, docking, G proteini, molekiiler dinamik simiilasyon, protein-
protein etkilesimi.
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Manyetik Alana Maruz Kalan Sicanlarin Kan ve Beyin Dokusunda
Serotonin ve Dopamin Iliskili miRNA Ekspresyon Diizeylerinin
Arastirilmasi

M.Emin ERDAL?, Nurten ERDAL?, Serkan GURGUL?, Senay GORUCU YILMAZ', Cosar UZUN?
Bahar TASDELEN*

! Mersin Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Anabilim Dal1, Mersin

2 Mersin Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Mersin

® Gaziosmanpasa Universitesi, T1p Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Tokat

* Mersin Universitesi, T1p Fakiiltesi, Biyoistatistik ve Tibbi Bilisim Anabilim Dali, Mersin

MikroRNA’lar (miRNA), yaklasik 19-22 niikleotid uzunlugunda, kodlanmayan kiiciik RNA
molekiilleridir. insanda gen regiilasyonunun diizenlenmesinde, proliferasyonda ve apoptozisde gorev
aldig1 belirlenen ¢ok sayida miRNA tanimlanmistir. MiRNA’larin, bir¢ok genin c¢alismasinda
diizenleyici rol aldiklar1 bildirilmektedir. Bu ¢alismada 9 hafta (60 giin) uygulanan manyetik alanin
(MA; 50 Hz, 1 mT, 4 saat/giin) saglikli sicanlarin kan ve beyin dokularinda serotonin ve dopamin
iligkili APP, BACE1, PSEN1 ve PSENZ2 genlerini hedef alan miRNA’larin ekspresyon diizeyleri
arastirildi. Bu amagla, 16 adet yetiskin (10-haftalik) Wistar-Albino disi sigan; sham (SH; N=8) ve
manyetik alan (MA; N=8) olmak iizere rastgele iki gruba ayrildi. Gruplara ait kan ve beyin doku
orneklerinden RNA izolasyonu yapilarak her denegin; miR-9-5p, miR-29a-3p, miR-106b-5p, miR-
107, miR-125a-3p gen ekspresyon diizeyleri Real-Time PCR ile komparatif Ct yontemi (AACy) ile
belirlendi. Istatistik analizde Mann-Whitney U testi kullanildi. MA ile SH gruplar arasinda calisilan
miRNA gen ekspresyon diizeyleri bakimindan anlamli bir farklilik bulunmadi (p>0,05). Sonug olarak;
50 Hz,1 mT siddetinde 60 giin (4saat/giin) uygulanan manyetik alan, si¢anlarin kan ve beyin
dokusunda ¢aligilan miRNA ekspresyon diizeylerinde herhangi bir degisime neden olmamustir.

Anahtar Sézciikler: Dopamin, Serotonin, Ekspresyon, Manyetik alan, miRNA.
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Otofaji Ve Apoptoz Arasinda Yeni Bir Baglanti: Atg3’iin Kaspaz-8
Tarafindan Kesimi

Devrim OZ-ARSLAN"?, Ozlem ORAL', Zeynep ITAH", Devrim GOZUACIK*

'Sabanci Universitesi, Doga ve Miihendislik Fakiiltesi, Biyolojik Bilimler ve Biyomiihendislik
Programu, Istanbul ‘
Acibadem Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Istanbul

Otofajinin hiicre i¢inde uzun siire kalmis olan proteinlerin ve organellerin pargalanmasi ile bir
geri donilisiim mekanizmasi olarak bilinmesine ragmen, programli hiicre 6liimii olan apoptozla da
iligkisini gosteren yaymlarda artis bulunmaktadir. Otofagozom biyogenezinde rol oynayan
Atg4D,Atg5, Beclin-1 gibi proteinlerin hiicre 6liimiinde rol oynayan kaspaz ve kalpain enzimlerinin
hedefi olabildikleri saptanmistir. Bu calismada da otofaji ve apoptoz arasindaki karsilikli etkilesimi
inceleyebilmek icin baska otofaji proteinlerinde kaspaz kesim bolgesi arastirilmasi amaglandi. Bu
dogrultuda oncelikle otofaji ile iliskili proteinlerin dizilerinde olasi kaspaz kesim bdlgelerinin taramasi
yapildi. Insan Atg3 proteini iizerinde evrimsel olarak korunmus kaspaz-8 kesim bolgesi bulundu. Bu
bulguyu dogrulamak i¢in Atg3 proteinin kesimi hem in vivo hem de in vitro olarak incelendi. Jurkat T
hiicrelerinde ve monositik hiicre hatt1 olan U937 hiicrelerinde tiimor nekrozis faktor a (TNF-o) ve
timor nekrozis faktor iligkili apoptoz indiikleyen ligand (TRAIL) ile hiicre 6limii uyarildiginda
Atg3’lin kaspaz-8 bagimli olarak yikima ugradigi Western emdirim yontemi ile gosterildi. Paralel
olarak hiicre canlilig1 tripan mavisi ile boyama yapilarak 151k mikroskobu altinda ve propidyum iodid
ile de flow-sitometride Glglimler yapilarak analiz edildi. Bu hiicre 6liimiiniin pan-kaspaz inhibitori
(zVAD-FMK) ve kaspaz-8 inhibitorii (zIETD-FMK) varliginda inhibe oldugu saptandi. Kaspaz-8 ve
Atg3 arasindaki baglant1 in vitro kesim ve mutagenez deneyleri ile de dogrulandi. Kaspaz
inhibisyonun hiicrelerde otofaji aktivasyonuna yol agip agmadigini gérebilmek icin otofaji belirtecleri
olan LC3-II birikimi ve p62 yikim1 Western emdirim yontemi ile 6l¢iildii. TNF- o/CHX ile uyarilan
Jurkat hiicrelerinde kaspaz-8 aktivasyonu, PARP yikimi ve Atg3 yikimi goriilmesine karsmn, bu iki
otofajik aktivite izlenmedi. Ek olarak otofajinin 3MA kullanilarak inhibisyonu hiicre 6liimiinde artiga
neden olurken, otofajinin rapamisin ile uyarilmasin hiicre 6liimiinii azalttig1 gériildii. Sonug olarak bu
caligma hiicre 6liim reseptori ile uyarilan hiicrelerde Atg3’iin hiicrenin 6limii /sag kalimi kararinda
onemli rol oynadigini géstermistir.

Anahtar Sozciikler: Otofaji, apoptoz, Atg3, kaspaz-8, Jurkat T hiicresi.
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Sitozolde Fragmet A (FA) Etkinliginin Diizenlenmesi

Ebru HACIOSMANOGLU, Bilge OZERMAN EDIS, Basak VAROL, Muhammet BEKTAS

Istanbul Universitesi, Istanbul T1p Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Istanbul

Difteri toksini gerek yapisi gerekse etkisi agisindan iyi tanimlanmg bakteri toksinlerinden
biridir. Smirli proteolitik sindirim sonrasi toksin iki par¢aya ayrilmaktadir. Toksin, N-terminal ucuna
karsilik gelen, enzimatik islevi olan (ADP-riboziltransferaz) A fragmenti (FA) ve holotoksinin hiicreye
baglanmasini saglayan B fragmentinden (FB) olusur. Toksinin enzimatik parcasi (FA), endositik
stiregte sitoplazmaya ulagsmaktadir. Hiicre igine giren FA, protein sentez inhibisyonuna, DNA
kirpilmasia, aktin iskeletinin yikimina ve apoptoza neden olmaktadir. Aktin iskeleti, endositik
vesikiillerin olusmasina ve bu vesikiillerin hiicre i¢inde erken endozomlara yonelmesine dinamik
destek verir. Bu dogrultuda FA’nin hiicre i¢inde erken enzodozomlar ve aktin iskeleti ile iligkisi
incelenmeye ¢alisildi. Bunun i¢in toksine duyarli HUVEC hiicrelerinde amonyum klortir ve sitokalesin
D etkisinde endozomlar immiinfloresans yontemle goriintiilendi. Sitozoldeki serbest FA’nin
etkinliginin (ADP-riboziltransferaz, ADP-ribozilhidrolaz, polyPhe) sitokalesin D etkisinde azaldigi
goriildii. Toksin ve sitokalesin D varliginda endozomlar saflastirilarak icerisindeki FA etkinligi
enzimatik (ADP-Ribozillenme) ve western blot (WB) teknigi ile saptandi. Daha 6nce tavsan ¢izgili kas
dokusundan saflastirdigimiz F-aktin ve sigan karaciger dokusundan saflagtirdigimiz Okaryotik
elongasyon faktor 2 varliginda toksin igeren HUVEC hiicrelerinden izole edilen erken endozomlar in
vitro kosullarda etkilesime sokularak erken endozomlardan FA salinnmi ADP-Ribozillenme ve WB
ile gosterildi. Bu c¢alisma sonrasi EF2 ve aktin iskeletinin erken endozomlardan FA salimimina katki
sundugu belirlendi.

Anahtar Sozciikler: Difteri toksini, erken endozom, Fragment A, HUVEC.
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Bilgisayar Oyuncular1 Masa Tenisi Sporcular1 Kadar Hizh Tepki Verip,
Dogru Eylemi Uygulayabilirler mi?

Senay KOPARAN SAHIN', Engin SAGDILEK?

'Uludag Universitesi, Egitim Fakiiltesi, Beden Egitimi ve Spor Béliimii, Bursa
?Uludag Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dal1, Bursa

Masa tenisi, 6grenip uygulamanin teknik olarak zor ve reaksiyon zamaninin en kisa oldugu
sporlardan biridir. Bilgisayar oyunlari, her gegen giin hayatimiza daha fazla girmekte, 6zellikle geng
kusagin vazgecemedigi eglence araglarindan biri olmaktadir. Bilgisayar oyuncularinin reaksiyon
zamanlarinin kisa olmasi beklenen bir bulgudur. Fakat bu oyuncularin eylemleri fare, klavye veya
joystik kullaniminin 6tesine gegmemektedir. Bu caligmadaki amacimiz, ileri diizeyde masa tenisi
sporculart ve bilgisayar oyuncularinin reaksiyon zamanlarini ve karisik eylem diizenindeki basari
oranlarini karsilastirmaktir.

En az 5 yildan beri haftada 10 saatini aksiyon tarzi bilgisayar oyunlari ile geciren 10 tip
fakiiltesi 6grencisi ile yine en az 5 yildan beri haftada 10 saatini antrenman yaparak gegiren 9 masa
tenisi sporcusu caligmaya dahil edildi. Kontrol gruplari olarak bilgisayar oyunu oynamayan tip
fakiiltesi 0grencileri (n=10) ve profesyonel sporcu olmayan beden egitimi ve spor boliimii 6grencileri
(n=9) c¢alismaya alindi. Her bir denegin isitsel ve gorsel uyaranlara karsi sag/sol-el/ayak reaksiyon
zamanlar1 kaydedildi. Karisik eylem diizeni bir masa tenisi robotu ile uygulandi. Robot, 3 farkli renkte
40’ar topu, masanin farkli yerlerine, rastgele renkte, dakikada 90 top atacak sekilde ayarlandi.
Deneklerden, robotun attig1 top masaya degdikten sonra tercih ettikleri ellerini kullanarak, sar1 topa
yalnizca dokunmalari, pembe topu tutmalari ve beyaz topa tepki vermemeleri istendi. Deneklerin her
topa karsi verdikleri eylemin dogrulugu 0-6 puan araliginda skorlama 6l¢eginde puana doniistiiriildii
(6rnegin; beyaz topa reaksiyon vermemek 6 puan, reaksiyon gosterip dokunmamak 4 puan, beyaz topa
dokunmak 2 puan, beyaz topu tutmak 0 puan).

8 farkli reaksiyon zamani denemesinin ortalamasi masa tenisi sporculari i¢in 196,9 ms,
bilgisayar oyunculari i¢in 196,0 ms, kontrol grubu tip fakiiltesi 6grencileri i¢in 198,7 ms ve kontrol
grubu beden egitimi-spor boliimii 6grencileri i¢in 215,7 ms bulundu. Karisik eylem diizeninde elde
edilen skorlarin ortalamasi masa tenisi sporcularinda en {ist diizeye cikarken, kontrol beden egitimi-
spor boliimii 6grencilerinde en alt diizeydeydi.

Bilgisayar oyuncularinin hem reaksiyon zamanlarimin, hem de karigik eylem diizeni basari
skorlarinin, masa tenisi sporcularina yakin olmasi beklenmeyen bir sonugtur. Bilgisayar oyunlarinin
kisinin hizli karar verme ve dogru uygulama yetisini arttirdigi ilk akla gelen diislincedir. Beden egitimi
ve spor boliimii dgrencilerinin en diisiik seviyelerde kalmalari, profesyonel sporun katkilarimi 6ne
¢ikarmaktadir.

Anahtar Sozciikler: Bilgisayar oyunlari, masa tenisi, reaksiyon zamani, karigik eylem diizeni.
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Sozel Bildiriler

Cok Diisiik Frekansh Elektromanyetik Alanlarin Pseudomonas Aeruginosa
Biyofilmi Uzerinde Etkileri

Burak AKSU", Silva POLAT?, Esra Miinire CUCE?, Ayse inhan GARIP?

"Marmara Universitesi, Tip Fakiiltesi, Mikrobiyoloji Anabilim Dals, istanbul
? Marmara Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, istanbul

Cok diisiik frekanslt (< 300) elektromanyetik alanlarin (CDF-EMA) hem okaryotik hem de
prokaryotik hiicrelerde ¢esitli fonksiyonlar1 degisime ugrattig1 bilinmektedir. CDF-EMA, her iki hiicre
tipinde stres faktorii olarak algilanir. Prokaryotik sistemlerde, elektromanyetik alanlara maruz kalma
sonucunda olusan stresin etkileri; serbest hiicrelerde fenotipik ve trankripsiyonel degisimler, biyofilm
olusumunda ise hiicre organizasyonunda ve ylizey adezyonunda degisimler seklinde saptanmustir.

Biyofilm, canli veya cansiz yiizeye yapisarak kendi iirettikleri polisakkarid bir matriks igine
gomiilii halde yasayan mikroorganizmalarin kendilerini ¢evresel etkenlerden korumak ve besin
kaynagini daha verimli kullanmak icin olusturduklari mikro-ekosistem olarak tanimlanir. Biyofilm,
strese cevap olarak gelisir ve biyofilme sahip organizmalar, besin yoksunlugu, pH degisiklikleri,
oksijen radikalleri, dezenfektanlar, fagositoz ve antibiyotiklere karsi serbest haldeki hiicrelerden daha
direnglidir.

P. aeruginosa, gram negatif basil yapisinda, ozellikle, bagisiklik sistem yetersizligi olan
hastalarda solunum ve idrar yollari, kan dolagimi, yaniklar ve agik yaralarda gelisen enfeksiyonlara yol
acan firsatci bir patojendir. Hastane kaynakli enfeksiyonlarin %10’unda P. aeruginosa etkendir.
Bakterinin en 6nemli virulans faktorii biyofilm iiretimidir; bu sayede hastanede gesitli arag, gereglerde
ve ylizeylerde yogun dezenfeksiyona ragmen varligini stirdiirebilmektedir.

Bu calismada biyofilm irettigi bilinen P. aeruginosa PAO1 bakteri kdkeni kullanilmugtir.
Bakteri, 1.5x10"6 KOB/ml olacak sekilde siv1 besiyeri igerisinde siispanse edilmis ve 96 kuyucuklu 3
adet mikro plaga dagitilmistir. Bir mikroplak 10 saat (bakteriler duragan faza ulastig1 andan itibaren),
digeri 20 saat siire ile (ekim yapildigi andan itibaren) 50 Hz, 1 mT elektromanyetik alana maruz
birakilmis, iiclincii mikroplak ise kontrol olarak 37°C’de inkiibe edilmistir. Plaklarda olusan biyofilm
tabakas1 %0.1 kristal viyole ile boyanarak, ELISA okuyucuda 596 nm dalga boyunda absorbans
Ol¢timil yapilmustir.

Ekim yapildigi andan itibaren 20 saat elektromanyetik alana maruz kalan grupta daha fazla
olmak tiizere, her iki durumda da biyofilm olusumunda azalma saptanmistir. Biyofilm igindeki
bakterinin antibiyotik duyarlilig1 da degerlendirilmistir. CDF-EMA uygulamasinin biyofilm olusumu
iizerindeki etkileri detayl arastirilarak, bu bakterinin neden oldugu enfeksiyonlarin tedavisinde yeni
bir yaklagim saglanabilecegi diisiincesindeyiz.

Anahtar Sozciikler: CDF-EMA, Biyofilm, Gram negatif, P.aureginosa.
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Sozel Bildiriler

Biyodizel Egsozuna Maruz Kalmak, Hassas Aterosiklerotik Plak
Olusumuna Neden Olabilir

Evren KILINC!, J. llcheff BORISSOFF? Astrid HAEGENS®, Ingeborg KOOTER®, Aleksandra
JEDYNSKA?*, Dirk J.T.H. TIWA?, Henri M.H. SPRONK?, Hugo Ten CATE?

' Acibadem Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dals, istanbul

®Maastricht Universitesi, Kardiyovaskiiler Arastirma Merkezi, Klinik Tromboz Ve Hemostaz
Laboratuari, Maastricht, Hollanda

®Maastricht Universitesi, Gogiis Hastaliklart Anabilim Dali, Maastricht, Hollanda

“T. N. O. - Toksikoloji Birimi, Utrecht, Hollanda

Uzun siireli olarak hava kirliligine maruz kalmanin, kardiyovaskiiler morbidite ve mortalite ile
olan iligkisi agik bir sekilde gosterilmistir. Biyodizel, CO2 artisina neden olmayan, ucuz ve
yenilenebilir bir yakit olarak sunulmaktadir. Dizel motorlarin egsoz gazinda bulunan partikiilli
maddelerin (PM), hayvan ¢alismalarinda aterosiklerozu artirdigi gosterilmesine ragmen, biyodizel’ in
etkileri bilinmemektedir. Biyodizel’in olusturdugu egsoz gazina maruz kalmanin, normal dizel ile
kiyaslandiginda, azalmig vaskiiler enflamasyon, aterosikleroz gelisimi ve daha kararl aterosiklerotik
plak olusumuna neden olacagini diigiinerek ¢alismamizi planladik.

Genel karotis arterlerde kelepge (Silikon-lastik bilezik) kullanilarak aterosikleroz olusumunun
artirilldigr bir aterosikleroz modelini kullanarak, biyodizel PM (B30), dizel PM (B0) ve serum
fizyolojigin (SF; kontrol) aterosikleroz olusumuna etkisini test ettik. LDL reseptor eksikligi olan 2
haftalik farelere (LDLr-/-; n=9; yiiksek yagli diyet esliginde), haftada bir olmak iizere trake i¢ine
soliisyon olarak B30, BO ve SF 6 hafta boyunca enjekte edildi. Calisma sonucunda karotis arterlerde
histolojik ve immiino-histokimyasal analizler yapildi.

B0 ve B30, kontrol grubuna kiyaslandiginda aterosiklerotik plak biyiikligiinii belirleyen
faktorler (limen darlik yiizdesi; toplam damar liimeni; intima/media orani; karotis arter bagina plak
miktar1) arasinda anlamli fark gézlenmedi. Bunun aksine, B30 PM’ e maruz kalmanin fibréz kilif
incelmesi (SF: 10.7 (4.9-11.4) um; B30: 3.9 (3.1-4.3) um, p<0.05), azalmis toplam kolajen miktar1
(SF: %13 (6.3-30.9); B30: %0.0 (0.0-2.9), p<0.05) ve artmis vaskiiler diiz kas hiicre kaybi ile
karakterize olan hassas bir lezyon fenotipine neden oldugu saptandi. Dahasi, B30 ve B0, kontrol
grubuna kiyaslandiginda vaskiiler DNA hasarma (B30: 3.9 (1.6-26.2) x103 pum2; B0: 4.0 (0.7-12.2)
x103 um2; SF: 0.0 (0.0-1.1) x103 pm2, p<0.01 ) ve B30 un apoptoz’a (B30: %57.7 (26.8-72.7); SF:
%5.0 (1.6-15.7) p<0.05) sebep oldugu gosterildi.

Sonug olarak, bu c¢alisma biyodizel egzozuna maruz kalmanin 6nemli 6l¢iide kararsiz plak
fenotipi ile sonuglanabilecegini dngdren yeni kanitlar sunmaktadir. Mekanizmasi kesin bilinmemekle
birlikte DNA hasari ve apoptoza yol agarak plak kararliligini etkiledigi ongoriilebilir.

Anahtar Sozciikler: Biyodizel; Dizel; Aterosikleroz; Partikiillii maddeler; LDLr-/-.
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Difiizyon Tensor Goriintileme Tabanh Yeni Bir Traktografi
Algoritmasinin Gelistirilmesi ve Uygulanmasi

Fatma Betiil KOSKER®, Kazim GUMUS?, Mahmut TOKMAKCI}, Mehmet BILGEN?
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®Erciyes Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Kayseri

Diflizyon tensor goriintiileme, sinir ve kas gibi fibroz dokularin yapisini suyun ortamdaki
difiizyon 6zelligi vasitasiyla invaziv olmadan goriintiilemede kullanilan klinik bir metottur. Diflizyon
tensor goriintillerinden elde edilen bilgiler beyindeki sinir yolaklarinin belirlenmesinde
kullanilmaktadir. Beyindeki sinir yolaklar1i beyin yapist hakkinda bilgi icermekte ve bazi
ndrodejeneratif hastaliklarn veya tiimorlii dokularin sinir yolaklarinda sebep oldugu degisiklikleri
gozlemlemede ve hastaligin tanisini koymakta yardimeir olmaktadir. Sinir yolaklarinin ¢ikarilmasi
islemi traktografi olarak adlandirilmistir. Bu ¢alismada yeni bir traktografi algoritmasi gelistirilmistir.
Algoritma akis hatt1 trak izleme prensibiyle trak ilerleme islemini 4. dereceden Runge-Kutta yontemi
kullanarak gergeklestirmektedir. Durdurma kriterleri olarak fraksiyonel anizotropi indeksi ve trak
doniis agis1 belirlenmistir. Baslangic noktalari, sadece beyin bdlgesinin bulundugu yerlerden
secilmistir. Her bir voksel i¢in bir tane baslangi¢ noktasi olabilecegi gibi birden fazla baslangi¢ noktasi
da belirlenebilir. Sunumda algoritmanin gerceklestirilmesiyle ilgili detaylar anlatilacak ve performansi
benzetim ve klinik data iizerinde yapilan ¢alismalarla gosterilecektir. Ayrica algoritmanin dogrulugu
test edilmis, hazir paket programlar ile de karsilastirilacaktir.

Anahtar Sozciikler: Difiizyon tensor goriintiileme, sinir yolaklari, traktografi.
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Oksaliplatin ve Sisplatinin Sican Periferal Sinir Uyarilabilirlik
Parametrelerine Etkilerinin Arastirilmasi

Ilksen BURAT, Seckin TUNCER, Nizamettin DALKILIC

N.E.U. Meram Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Konya

Yaygin olarak kullanilan kemoterapik ajanlardan birgogu olusturdugu ciddi yan etkilerden
dolay1 sinirh kullanima sahiptir. Norotoksik etkisi en belirgin olan kemoterapik ajanlardan oksaliplatin
ve sisplatinin, sican kuyruk kaudal sinirinin uyarilabilirlik parametreleri iizerinde olusturdugu etkiler
karsilastirmalt olarak arastirilmistir. Calismada {i¢ grup olusturulmustur: kontrol (KON N=10),
oksaliplatin (OKS N=9) ve sisplatin (SIS N=9). Gruplara 4,5 hafta siiresince haftada iki kez, KON
grubuna serum fizyolojik, OKS grubuna 8mg/kg/hafta oksaliplatin ve SIS grubuna 4mg/kg/hafta
sisplatin enjekte edilmistir (i.p.). Dokuzuncu enjeksiyondan sonraki ikinci giin deneklerden esik deger
izleme (threshold tracking) yontemiyle kayitlar alinmistir (TRONDNF/RodentRegularTrond). Sinir
lifi zarimin uyarilabilirlik 6zelliklerinin ve kanal aktivitelerinin yiizeyel elektrotla non-invaziv olarak
belirlenmesini olanakli kilan ve son yillarda popiilerlik kazanan esik deger izleme yontemi
kullanilmugtir.

Esik deger izleme yontemi ile maksimum BAP genliginin % 40’1 igin elde edilen esik
elektrotonus egrilerilerinin karsilastirilmasinda sadece SIS grubu KON grubuna gére anlamli diizeyde
farkli bulunurken, genligin %20’si igin elde edilen esik elektrotonus egrilerinin karsilastirilmasinda ise
gruplar arasinda anlamli fark bulunmamistir. Bu sonug, sisplatinin orta hizli lif gruplarinin pasif zar
ozelliklerinde anlaml diizeyde fark olustururken hizli ileten lif grubuna herhangi bir etkisi olmadigin
gostermektedir. Oksaliplatin her iki elektrotonus egrisinde anlamli fark olusturmamustir.

Maksimum BAP genliginin %40°1 igin esik yiik degeri-uyaran siiresi bulgularinda sisplatinin zar
uyarilabilirliini azalttigi yani orta hiz grubu liflerde sisplatininNa® kanali aktivitelerini baskiladig
anlagilmigtir. OKS ile KON gruplar1 arasinda anlamli fark bulunmamustir. Esik akim siddeti-esik deger
azalmasi protokoliinde gruplar arasinda anlamli fark bulunmamistir. Toparlanma dongiisii egrileri
anlamli olmamakla birlikte SIS grubunun KON grubundan belirgin bir sekilde ayrildig1 gdzlenmistir.

Tium verilerin bir arada degerlendirilmesi sonucunda, sisplatin ve oksaliplatinin belirtilen doz
degerlerinin, hizl ileten liflerin uyarilabilirlik parametrelerinde anlamli degisimlere neden olmadig,
bununla birlikte yalnizca sisplatinin orta ve yavas ileten lif gruplarinda iletimin kismen blokajina ve
uyarilabilirlik parametrelerinin bozulmasina neden oldugu belirlenmistir. Sisplatinin 6nemli diizeyde
kilo kaybina da neden oldugu diisiiniildiigiinde, ndrotoksik yan etkiler acisindan, oksaliplatinin tercih
edilmesi uygun olacaktir.

Anahtar Sozciikler: Esik-izleme yontemi; sisplatin, oksaliplatin; sigan kaudal siniri; nérotoksisite.
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Biiyilk Miyomlarin HIFU ile Ablasyonlarinda Tedavi Verimliligini
Artirmaya Yonelik Hastaya Ozel Protokol Gelistirme

Mehmet BILGEN

Erciyes Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik AbD, Kayseri

Yiiksek yogunluklu odaklanmis ultrason (HIFU) ile biiyilkk miyomlarin tedavisinde, termal
enerji birikiminin derinlikle zayiflamasindan dolay1r dokudaki sicaklik artist nekroz icin yetersiz
kalabilmektedir. Miyom igerisinde 1s1 dagilimini mekansal olarak esitlemek amaciyla sicaklik artisi
(T) ile sonikasyon parametreleri (odak derinligi (F), uygulanan enerji (E) ve spot biiyiikligii)
arasindaki iligkinin belirlenmesi gerekmektedir. Bu ¢aligmada HIFU ile ablasyonda T, E ve F iliskisini
bulmak i¢in manyetik rezonans giidiimlii odaklanmig ultrason (MRgFUS) sistemi ExAblate 2000®
kullanildi. Fantom ve biiyiik miyomlu 10 hasta iizerinde cesitli boyutta sonikasyon noktalarryla farkli
derinliklerde tepe sicakliklar1 6lgiildii. Olgiimler lineer regresyon analizi kullanarak T(F, E) =a * F +
b * E + ¢ formuliiyle ampirik olarak modellendi ve sabit katsayilar (a, b) ile sifir kesisim noktasi c
hesaplandi. Fantom ¢alismasinda T(F, E) = -0,3458*F 0,03653*E 57,2 olarak bulundu. Miyomlar
i¢inse, segilen ablasyon boyutuna bagli olarak a’nin -0.396 ile -0,162 °C/mm arasinda, b’nin 0.009 ile
0.038 °C/J arasinda ve c’nin ise 27.81 ve 103.22 °C arasinda degistigi saptand1. Istatistiksel analiz,
ongoriilen modelin dlglimleri gayet iyi temsil ettigini ve herhangi bir derinlikte, arzu edilen sicaklik
artis1 i¢in gerekli olan sonikasyon enerjisini tahmin etmede giivenilir bir sekilde kullanilabilecegini
gosterdi. Sadece {i¢ noktadan alinan (T,F,E) dl¢limleriyle (a,b,c) degerlerinin hesaplanmasini saglayan
birde basit algoritma tanitildi. Biiyiik miyomlarin HIFU ile ablasyonlarinda, asil tedaviye baglamadan
once dokudaki sicaklik artis profilinin derinlikle olan azalimi Onerilen algoritma ile cikartilabilirse
termal enerjinin ve dolayisiyla olusturulan doku nekrozunun mekansal olarak daha esit dagiliminm
gerektiren sonikasyon enerjisindeki artis belirlenebilir ve boyle stratejik bir planlamayla da klinik
tedavinin verimliligi artirilabilir.

Anahtar Soézciikler: Miyom, Hipertermal Tedavi, Yiiksek Yogunluklu Odaklanmis Ultrason,
Ablasyon.
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Etiketli Kalp Manyetik Rezonans Goriintilleme Verileri Kullanarak Sol
Ventrikiil Duvar Hareketinin Iki Parametreli Bir Modelle Temsil Edilmesi

Mehmet BILGEN
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Atan bir kalbin sol ventrikiil (SV) duvar hareketlerini sistolde apeksten baz yoniine dogru kisa
cksenden baktigimizda, orta ventrikiil diizeyinde radyal, apeks ve baz seviyelerinde ise radyalla
birlikte zit yonde donils yaptigini goriirliiz. Bu 6zelliklere bagli olarak, ¢calisma SV duvar hareketini
temsil edebilecek analitik bir model gelistirmeyi amaglamistir.

Etiketli kalp manyetik rezonans goriintiileme (tMRI) kullanilarak, bes saglikli bireyden kalp
kasilma ve gevseme asamalar1 kapsayan volumetrik kisa eksen goriintiileri alinmigtir. SV duvarmin
dinamik 6zelliklerine gore, hareketi iki bilesenden (radyal ve dénme) olusan bir kombinasyon ile
temsil edilmistir. Her bilesen zamana bagh degisken o veya B ile tamimli doniisiim matrislerinden
olusturulmustur. Goriintii 6n isleme ve model uydurma algoritmasi agiklanmis ve kardiyak dongii
icerisinde apeks, orta ventrikiil ve baz diizeylerinde olusan o ve f’nin zamansal profilini ¢ikarmak icin
uygulanmigtir.  Bunun igin, goriintiilerdeki gergek duvar hareketleri ile modelin tahminleri
karsilastirilmigtir. Kalitatif ve kantitatif analiz yapilarak modelin performansi test edilmis ve
dogrulanmistir.

o ve P tahminleri epikard yaricapt (Repi) ile orantilandiklarinda sonu¢ degerler ve kalbin
dongiisii siiresince (Tcardiac) gostedikleri zamana bagli egilimleri benzerlikler géstermistir. Apex, orta
ventrikiil ve baz diizeylerinde, o/Repi orani zirveye Dt/Tcardiac = 0.4 de ulastig1 ve sirasiyla 0.34, 0.4
ve 0.3 degerleri aldig tespit edilmistir. B/Repi oram1 benzer sekilde yaklasik Dt/Tcardiac = 0.4 de
maksimize oldugu, ancak apeks i¢in 0.2 - baz i¢in 0.08 degerleri aldig1 bulunmustur. Olgiilen degerler
arasindaki fark apeksin baz kismindan daha fazla biikiildiigiinii gostermektedir.

Apeks, orta ventrikiil ve baz enine diizlemlerinde goriilen SV duvar hareketinin mekansal ve
zamansal evrimini tMRI tabanli gorsellestirme ile birlikte iki parametreli bir formiilasyonla
modellemek miimkiindiir. Kalp duvarinda goriilen gerginlik, gerginlik hizi veya burulma gibi
biyomekanik 6l¢iimler, gelistirilen analitik model kullanilarak tiiretilebilir. Saglikli kalplerden 6lgiilen
o, ve P degerleri normatif degerler olusturur ve bu degerlerden sapmalar diyabet gibi kardiyovaskiiler
hastaliklarin tan1 ve prognostiklerinde kullanilmak iizere potansiyel biyobelirtegler olarak hizmet
verebilirler.

Anahtar Sozciikler: Kardiyak Goriintiileme, Etiketli Manyetik Rezonans Goriintiilleme, Sol Ventrikiil
Duvar Hareketi, Parametrik Modelleme.
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Servikal Kanser Erken Tanisinda Fluoresan Ajanlar

Mehmet Dinger BILGIN

Adnan Menderes Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Aydin

Diinyada kadinlar arasinda halen yaygin olarak goriilen ve oldiiriicii olan serviks kanseri
mortalitesi 1950’li yillarda gelistirilen Papanicolaou (Pap) smear testinin erken tanida kullanilmaya
baglanmasiyla belirgin olarak digmiistiir. Son 60 yildir Pap smear testinde birgok iyilestirmeler
yapilmasina karsin testinin duyarlilik & 06zgiilliigii istenilen diizeyde degildir ve c¢esitli nedenlerle
goriilen yanlis negatif sonuclar problemlere yol agmaktadir. Calismamizda, serviks kanserinin hizli ve
dogru olarak erken taninmasini saglayacak yeni tanisal tekniklerde uygulanabilecek iki fluoresans
ajanin, Rhodamine 123 (Rh123) ve gama-aminoleviilinik asit (ALA), etkinliginin degerlendirilmesi
amaclandi.

Serviks kanser hiicreleri (Caski hiicreleri ve insan servikal hiicre dokintiisi) g¢esitli
konsantrasyonlar ve siirelerde Rh123 ve ALA’ya maruz birakildi. ALA’nin protoporfirine
doniistimiinii hizlandirmak i¢in hem porfirin sentez yolaginda bir¢ok enzimin uyarilmasini arttiran
DMSO hem de protoporfirin birikimini belirgin olarak arttiran ajan olan 1,10 fenanthrolin ALA-
uygulanan servikal hiicre gruplarina uygulandi. Floresans degisimler hem floresans spektrofotometre
hem de floresans mikroskopla incelendi. Mikroskobik incelemede belirlenen floresans alanlar, Scion
Image-release beta3b program kullanilarak analiz edildi.

Rh123 hem Caski hiicrelerinde hem de servikal hiicre dokiintiisiinde ayirict floresans gosterdi.
Servikal hiicreler | mM Rh123 ile 5 dakika inkiibe edildiginde anlamli floresans sinyal saptandi. Daha
diisilk konsantrasyonlardaki Rh123 uygulamalarinda bu inkiibasyon zamaninda anlamli floresans
gozlenmezken inkiibasyon zamanini arttirildiginda anlaml floresans belirlendi. Dort saat ALA (1 ve 2
mM) uygulanan servikal kanser hiicrelerinde normal hiicrelere gore ayirt edici floresans saptandi.
ALA ile birlikte DMSO veya 1,10 fenanthrolin kullanilmasi spektrofotometrik ve floresans
mikroskopik olarak servikal hiicrelerinde floresans sinyalinin goriilmesi i¢in gecen zamani kisalttig
belirlendi.

Bu iki yontemle normal ve anormal servikal hiicrelerin ayirimi yapilabilmektedir. Servikal
hiicrelerdeki floresans ajanlarin konsantrasyonlari veya inkiibasyon zamanlari arttirildiginda, elde
edilen floresans sinyali anlamli olarak belirgin olmaktadir. Servikal hiicrelerde Rh123’in diisiik
konsantrasyonu ve kisa tedavi siiresi anlamli floresans verirken, ALA daha yiiksek konsantrasyon ve
daha uzun inkiibasyon zamaninda benzer floresans gozlenmektedir. Bu sonuglar; Rh123 ve ALA’nin,
serviks neoplazilerinin erken tanisinda yarar saglayabilecegini gostermektedir.

Anahtar Sozciikler: Servikal kanser, Rhodamine 123, Gama-aminoleviilinik asit, floresans, erken
tani.
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Yeni bir Dijital x-Isinlar: Sisteminin Tasarimi, Yapimi ve Test Edilmesi
Murat CANPOLAT

Akdeniz Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyomedikal Optik Arastirma Unitesi Biyofizik
Anabilim Dali, Antalya

X-1ginlart ile goriintiileme tipta en ¢ok kullanmlan yontemlerden bir tanesidir. Goriintiiniin
olugma prensibi heterojen bir dokuda gecen x-151n1 siddetinin kullanilan sensdr iizerinde olusturdugu
kontrasttir. Kontrastin olusmasinin nedeni x-isinlarinin kemikte ve sert dokuda absorplanmasi ve
sacilmasidir. Medikal goriintiilleme amaci ile kullanilan analog x-1ginlart sistemlerinde sensor olarak
film kullanilmaktadir. Dijital x-1s1nlar1 sisteminde ise biiyiik bir yiizey alanina sahip CCD (charge
coupled device) kameralar kullanilmaktadir. Dijital x-1gmnlar1 sistemlerinin fiyatlarimin yiiksek
olmasinin nedeni kullanilan CCD kameralarinin fiyatlarinin yiiksek olmasidir. Bundan dolay1 bu CCD
kameralar1 kullanmadan dijital bir x-ray sistemi gelistirmek fiyati biiyiik 6lciide diisiirecektir.

Biz bu galigmada kanser hastalarinda cerrahi miidahale sonucu alinan pargalarin sinirlarinin
pozitif olup olmadigini belirlemek amaci ile kullanilan analog bir x-1ginlart sistemini kullandik. Sistem
analog oldugundan goriintiiyii elde etmek icin filmin banyo edilmesi gerekiyor, bu da zaman alic1 bir
durum. Ayrica goriintiiniin elektronik ortamdan ameliyathaneden olmayan bir radyologa iletmek
miimkiin olmamaktadir. Bundan dolay1 biiyiik yiizey alanina sahip CCD kullanmadan x-ray sistemini
dijital goriintii elde etmek i¢gin yeniden tasarladik.

Yapilan ¢alismada x-1ginlarin1 goriiniir dalga boyundaki 1s18a doniistiirmek icin tek bir sintilator
tabakasi kullanildi. Sintilatérden ¢ikan 1sinlarini toplamak ve bir fotograf kamerasina yonlendirmek
icin objektif ¢ap1 10 cm olan bir telesentrik mercek sistemi kullanildi. Telesentrik mercek sistemlerinin
Ozellikleri sadece optik eksene paralel gelen fotonlar1 kamera sensorii lizerinde diisiirmesidir. Bu
gorlintliiniin  ¢oziniirligini arttirmaktadir. Sintilator ile kamera objektifi arasindaki mesafe ise
goriintiideki biliylitme oraninin belirlemektedir. Yapilan sistemin goriintii ¢oziiniirliglinii ve kontrast
duyarhiligini belirlemek i¢in Amerika Radyoloji Kurumunun onayladigi bir standart kullanild.
Sistemin belirlenen standartlarda goriintii olusturuldugu gosterildi. Calisma sonucu gelistirilen sistem
maliyeti diisilk olan bir x-1sinlar1 sistemi olup, tipta ve yiiksek ¢Oziiniirliiglin gerektigi material
testlerinde yaygin olarak kullanilma potansiyeli bulunmaktadir.

Anahtar Sozciikler: X-1s1inlar1, optik, mercek sistemleri, dijital goriintiileme.
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Biyolojik ve Tibbi Uygulamalar i¢in Uretilen Kolajen Nano-lif Yapilarin,
Elde Edilmesi Esnasinda Kullanilan Uretim Metotlarinin, Kollajenin Dogal
3D Burgu Yapisi Uzerine Etkileri

Murat KAZANCI?, Jochen BURCK?

"Bahgeschir Universitesi, Temel Bilimler Boliimii, Biyofizik Anabilim Dali, Besiktas, istanbul
“Karlsruhe Institute of Technology (KIT), Institute of Biological Interfaces (IBG), Karlsruhe, Almanya

Kolajen dogada yaygin olarak bulunan, lif yapili, biyolojik ve tibbi uygulamalar icin oldukga
cazip bir malzemedir. Ozellikle nano-lif yapismin viicut tarafindan gelistirilebilecek reaksiyonlarm en
aza indirilmesinde etken olduguna inanilmakta ve dogal 3D-burgu yapist ile de biyoaktif 6zellik
gostermektedir. Hayvansal iirlinlerden elde edilen kolajen, tibbi malzeme olarak iiretilmesi esnasinda
gecirdigi islem, kullanilan kimyasallar ve iiretim metotlarinin, kollajenin dogal yapisini ne derece
etkiledigi, tamamen veya kismen jellesmeye sebep olup olmadigi her zaman i¢in tartisilan bir konu
olmustur. Bu bildiride, kollajen yapili nano-liflerin {iretilmesinde yaygin olarak kullanilan
elektrospinning (elektrik alan yardimi ile egirme) metodu ele alinarak, kolajen nano-lifin tiretim
parametreleri irdelenmekte, kolajen fibrillerin molekiiler yapisi dairesel dikroizm (CD) ve Fourier-
Transform-Infrared-Spektroskopisi (FTIR) kullanilarak incelenmekte, dis ve i¢ sekil/yapilarda
Taramali Elektron Mikroskopu (SEM) ve Gegirimli Elektron Mikroskobu (TEM) kullanilarak
gosterilmektedir. Kolajenin 185-260 nm izge (spektrum) degerleri arasinda yapisal degisimi 3 farkli
model kullanilarak hesaplanmaktadir. Elde edilen sonuglar gostermektedir ki, florinli ¢ozeltiler i¢inde
kolajenin dogal yapisi tamamen ag¢ilmakta, ancak liflerin elektromanyetik kuvvetler etkisi ile ¢cekimi
esnasinda, kismen dogal yapisina doniisim gozlemlenmektedir. Buna ragmen, katlanmis yapi 0
fraksiyon orani higbir zaman %42 yi gegmemektedir. Bunun temel nedeni, iiretim esnasinda fiberlerin
elektromanyetik kuvvetler etkisi ile hareket etmesi ve tamamen kendi dogal yapisina doniisiiniin
engellenmesidir. Aynit zamanda elektrik alan yardimi ile egirme metoduna alternatif olabilen, 3D-
Burgu oranimi iiretilen kolajen liflerinde arttiran, dogal yapisini 6nemli 6l¢lide korunmasini saglayan
bir kendiliginden diizenlenme (self-assembly) metodu da tanitilip, tartigilacaktir.

Anahtar Sozciikler: Kolajen, nano-lif, dairesel dikroizm (CD), 3D-Burgu.
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Sik ve Seyrek Uyaranlardan Olusan KIlik Dizileri Farkh Sinirsel
Mekanizmalar Tarafindan Isleniyor

Pekcan UNGAN?, Siiha YAGCIOGLU?

'Kog Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, istanbul
Hacettepe Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Ankara

10 s™ den daha diisiik sikliga sahip isitsel uyaran dizilerindeki (trains) uyaranlarin her biri ayr
bir olay olarak algilanirken, 40 s™ den daha yiiksek sikliga sahip dizilerdeki uyaranlar, siiregiden tek
bir ses algis1 olusturacak sekilde birlesirler. Bu algisal degisiklik, iki siklik bdlgesindeki seslerin farkli
sinirsel mekanizmalar tarafindan islendigini diisiindlirmektedir. Bu hipotezin testi icin Weber
kuralindan yararlanildi. Bu kurala gore, her algisal mekanizmanin kendisine 6zgii bir Weber kesrine
(Weber Fraction: WF; Grondin, S.: Attention, Perception, & Psychophysics, 72: 1422-1430, 2010)
sahiptir. O halde, farklt Weber kesirleri, farkli algisal mekanizmalara isaret etmelidir. Bu mantiktan
hareketle, 3 - 100 s™ siklik bolgesindeki 10 degisik baz klik (click) siklig1 igin, klikler-aras1 siirenin
(inter-click interval: ICl) ayirdedilebirlik esigi (discrimination threshold: A(ICI)), “up-down staircase”
algoritmasindan (Levitt, H.: J. Acoust. Soc. Am., 49: 467-477, 1971) yararlanilarak belirlendi ve,
isitmesi normal 8 denekten

= _AdC)
ICI

seklinde hesaplanan ortalama Weber kesirlerinin klik sikligina gére degisimi ¢izdirildi. Ortaya ¢ikan
egri, 20 s™ den daha seyrek klik dizileri ile 50 s dan daha sik olanlar igin elde edilen WF degerlerinin
birbirinden yaklasik 10 kat farkli olduklarini ve yaklasik 20 s™ igin ICI ayirdedilebirlik esiginin bir
maksimumdan gegtigini ortaya koymustur. Bu on kat farklilik, 10-100 s™ arasindaki klik sikliklari igin
Weber kesrini inceleyen ve ii¢ denek ile yapilmis olan literatiirdeki tek ¢alismanin (Krumbholz, K. et
al.: J. Acoust. Soc. Am., 108: 1170-1180, 2000) bulgulariyla uyumludur. Fakat, ayn1 ¢alismada
psikoakustik testler yalnizca ii¢ klik sikligi icin yapilmis oldugundan, WF egrisinin 20 s™ civarinda,
yani s6z konusu algisal geg¢is bolgesinde, bir maksimumdan gegtigi gézlenememistir. Calismamizin
sonuglari, nisbeten uzun araliklarla verilen klik seslerinin herbirini ayr1 isitsel olaylar olarak algilayan
ve klikler-aras1 zaman degisikliklerini degerlendiren mekanizmanin, klik sikligi belirli bir degeri astigi
zaman, yerini, klik dizisini siirekli bir ses olarak algilayan ve klik sikligindaki degisiklikleri
yakalamak icin o siirekli sesin spektral igerigini (pitch) kullanan bir baska mekanizmaya biraktigini
gostermektedir.

Anahtar Sozciikler: Uyar siklig1, Siire algisi, Siklik algisi, Psikoakustik, Weber kurali.
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Dopamin (D2) Reseptoriiniin Aktif ve Aktif Olmayan Konformasyonlarinin
Protein Modelleme Teknikleri ile Gelistirilmesi ve Sizofreni Ilaclar ile
Olan Etkilesimlerinin Aydinlatilmasi

Ramin Ekhteiari SALMAS?, Serdar DURDAGI?*®, Matthias STEIN®, Mine YURTSEVER!

Yistanbul Teknik Universitesi, Kimya Boliimii, Istanbul
“Bahcesehir Universitesi, Tip Fakiiltesi, Temel Bilimler Béliimii, Biyofizik Anabilim Dali, istanbul
*Max-Planck Enstitiisii, Molekiiler Simulasyon ve Dizayn Grubu, Magdeburg, Almanya.

2011 yilina kadar G-protein kenetli reseptorlerin (GPCR) kristal yapilar1 sadece inaktif
konformasyonda mevcut oldugu i¢in hem bu reseptorler ile hem de bu reseptor lizerinden gelistirilen
aynt aileden farkli GPCR hedef yapilarinin ligandlarla olan etkilesimleri aktif olmayan
konformasyonla yapilmaktaydi. 2011 yilindan itibaren GPCR yapilan igin ¢oziintirliiligii goreceli
olarak diisiik de olsa aktif konformasyonda kristal yapilar1 agiklanmistir.® Bu calismada aktif ve aktif
olmayan GPCR sablonlar1 kullanilarak farkli protein modelleme teknikleri ile dopamin (D2) reseptorii
icin aktif ve aktif olmayan (pdb, 3D4S ve 3SN6) yapilar elde edilerek dogruluklari test edilmistir. Elde
edilen hedef proteinler, sizofreni tedavisinde kullanilan standart ilaglar olan clozapine, paliperidone,
quetiapine, risperidone, ziprasidone, olanzapine, ve aripiprazole ile aktif bdlgede etkilestirilerek bu
ligandlarin etkilesim mekanizmalar1 molekiiler diizeyde aydinlatilmaya ¢aligiimustir.

Referanslar

1 Dror, R. O. et al. Activation mechanism of the beta(2)-adrenergic receptor. P Natl Acad Sci
USA 108, 18684-18689, doi:Doi 10.1073/Pnas.1110499108 (2011).

2 Rosenbaum, D. M. et al. Structure and function of an irreversible agonist-beta(2) adrenoceptor
complex. Nature 469, 236-240, doi:Doi 10.1038/Nature09665 (2011).

3 Rasmussen, S. G. F. et al. Structure of a nanobody-stabilized active state of the beta(2)

adrenoceptor. Nature 469, 175-180, doi:Doi 10.1038/Nature09648 (2011).

Anahtar Soézciikler: Dopamine (D2) Reseptor, G-protein Kenetli Reseptorler, Molekiiler Tasarim,
Molekiiler Kenetlenme, Molekiiler Modelleme, Protein Modellemesi.
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Polikistik Over Sendromunda Miyometriyum Diiz Kaslarimin Kasilma
Kinetigi, Alfa Aktinin Ekspresyonu ve Ince Yap1 Degisikliklerinin
Incelenmesi

Selma_KORKUTAN!, Ulkii COMELEKOGLU", Meryem ilkay KOC? Savas AKTAS’ Derya
YETKIN? Evren DEGIRMENCI®, Didem OVLA*

"Mersin Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dal1, Mersin

“Mersin Universitesi, T1p Fakiiltesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dali, Mersin
*Mersin Universitesi, Mithendislik Fakiiltesi, Elektrik Elektronik Miihendisligi, Mersin
*Mersin Universitesi, T1p Fakiiltesi, Istatistik Anabilim Dal1, Mersin

Amagc¢: Metabolik bir sendrom olan Polikistik Over Sendromu (PKOS), iireme ¢agindaki
kadinlarda en sik goriilen bir endokrin patolojidir. PKOS’lu kadinlarda endometrium kanser riski
yuksektir. Bu ¢alismada PKOS’nun, uterus miyometriyum diiz kas kontraksiyonlari iizerine etkisinin
biyofiziksel, immiinohistokimyasal ve elektron mikroskobik yontemler kullanilarak incelenmesi
amaglanmustir.

Gere¢ Ve Yontem: Calismada 22 adet 23-25 giinliik BALB/c cinsi disi/nullipar fare kullanildi.
Denekler kontrol (n=7), PKOS (n=8), sham (n=7) olmak {izere ti¢ gruba ayrildi. Kontrol grubundaki
deneklere higbir islem yapilmadi. PKOS grubundaki deneklere, dehidroepiandrosteron (DHEA) 6
mg/kg, 0,1 ml susam yaginda ¢ozdiiriilerek hazirlanan ¢ozelti, sham grubundaki deneklere ise 0,1 ml
susam yagi 20 gin boyunca subkutan enjekte edildi. Uterus kasilmasinda menstrual dongii
farkliliklarinin gozlemlenmesi i¢in denek vajenlerinden siirlintii alinarak simir testi yapildi. Gruplarda
bulunan fareler 20. giiniin sonunda sakrifiye edildi. izole uteruslarin sag boynuzu iceren segmentinden
kasilma kinetigi analizleri i¢in 3-5 mm boyutunda uterus seritleri 25ml’lik normal Krebs ¢ozeltisi
iceren organ banyosuna alindi (37°C’de, %95 O, ve %5 CO, gazlanan). Uterus diiz kasi spontan
aktiviteleri kayit edildi ve kayitlar Hizli Fourier ve dalgacik (Wavelet) doniistimleri kullanilarak analiz
edildi. Kasilmada rol oynayan alfa aktininin ekspresyonu immiinohistokimyasal yoOntemle,
miyometriyum diiz kasinin ince yapisi transmisyon elektron mikroskobu ile incelendi.

Bulgular: PKOS grubunda kaydedilen uterus kontraksiyonlarina uygulanan Fourier analizi, bu
grupta baskin frekansin kontrol grubuna ve sham grubuna gore daha diisiik oldugunu, bu frekans
genliginin ise daha yiiksek oldugunu gosterdi. Benzer ayirt edici sonuglar dalgacik doniisiimii analizi
ile de elde edildi. Immiinohistokimyasal degerlendirmelerde, kontrol, PKOS ve sham gruplar1 arasinda
alfa aktinin immiin isaretlenme yogunlugu istatistiksel olarak anlamli bir fark gézlenmedi (p>0,05).
Elektron mikroskobik olarak her ii¢ gruba ait miyometriyum diiz kas hiicrelerinin normal ince yapida
oldugu gorildi.

Sonug: Uterus diiz kas hiicrelerinin alfa aktinin ekspresyonu ile ince yapis1 PKOS, kontrol ve
sham gruplarinda farklilik gostermemesine ragmen spontan kontraksiyonlarin genliginin artmasi ve
frekansinin  azalmasmin, PKOS’lu bireylerin {ireme fonksiyonlarini olumsuz etkileyebilecegi
distiniildii.

Anahtar Sozciikler: PKOS, uterus spontan aktivite, hizli Fourier ve dalgacik (wavelet) doniisiimii.
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hERG1 Potasyum Kanal Agonisti NS1643 ve Tiirevlerinin Yapi-Fonksiyon
Analizleri ve Molekiiler Mithendislik Calismalari: Sentez, Elektrofizyoloji,
Ligand ve Yapi1-Bazh fla¢ Tasarim Calismalar1 Kombinasyonu

Serdar DURDAGI™?, Jiging GUO®, Mohamed CHANGALOV*, Laura L. PERISSINOTTI?, Jason M.
HARGREAVES*, Thomas G. BACK®, Sergei Y NOSKOV? Henry J DUFF?
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¥Calgary Universitesi, Libin Kardiyovaskiiler Enstitiisii-Alberta, Calgary, Kanada

*Calgary Universitesi, Kimya Béliimii, Calgary, Alberta, Kanada

Son yillarda az sayida da olsa hERG1 Potasyum kanal agonisti bulunmustur. Ne yazik ki
bunlarin aksiyon mekanizmalar1 tamamiyla heniiz agiklanamamistir. Bu amagla yaymlanmis
caligmalarimizda (1-5) potasyum kanal agicilarinin potansiyel baglanma bolgelerini hERG potasyum
kanalimin S1-S6 yiizeylerinde similasyon ve deneysel calismalar ile arastirdik. Kanalin S4S5
bolgesinde yer alan E544 amino asidinin NS1643 hERG agonisti igin potansiyel baglanma bolgesi
oldugunu kesfettik. Bu c¢alismada ise, De Novo metodlar kullanarak NS1643 hERG agonistinin
ozelliklerini in siliko ve in vitro yontemler ile E544 bolgesinde galistik ve NS1643 tiirevlerini
gelistirmeye c¢alistik. 3D-QSAR (3D kantitatif yapi-aktivite iligkileri) analizleri reseptor-bazli model
ile birlestirilerek E544 bolgesinde potansiyel hERG agonistleri tasarlandi. Tasarlanan molekiillerin
hERG1 kanalini bloke etmemesi icin tasarlanan aday molekiiller hERG1 blokerlarinin baglanma
bolgesi ic gdzenekte de test edildi. In siliko ydntemler ile secilen molekiiller sentezlendi ve bu
molekiillerin hERG kanali lizerinde ki etkileri elektrofizyoloji ¢aligsmalari ile incelendi.

1. Durdagi, S.; Subbotina, J.; Lees-Miller, J.; Guo, J.; Duff, H. J.; Noskov, S. Y. Current
Medicinal Chemistry 2010, 17, 3514-3532.

2. Durdagi, S.; Duff, H. J.; Noskov, S. Y. J Chem Inf Model 2011, 51, 463-474

3. Durdagi, S.; Guo, J. Q.; Lees-Miller, J. P.; Noskov, S. Y.; Duff, H. J. J Pharmacol Exp Ther
2012, 342, 441-452.

4. Durdagi, S.; Deshpande, S.; Duff, H. J.; Noskov, S. Y. J Chem Inf Model 2012, 52, 2760-
2774,

5. Subbotina, J.; Yarov-Yarovoy, V.; Lees-Miller, J.; Durdagi, S.; Guo, J. Q.; Duff, H. J;
Noskov, S. Y., Proteins 2010, 78, 2922-2934.

Anahtar Sozciikler: hERG Potasyum Kanali, molekiiler tasarim, NS1643, Molekiiler Kenetlenme,
3D-QSAR.
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Hipoksi Iskemi Olusturulmus Neonatal Sicanlarda Ozon Uygulamasinin
Kalp Kas1 Mekanik Aktivitesi Uzerine Etkisi
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Neonatal donemde olusan hipoksi-iskeminin (HI) akut ve kronik siirecte basta beyin olmak
tizere bir¢cok dokuyu etkiledigi ve dokularda kalici hasarlarin olugsmasina neden oldugu bilinmektedir.
Bu c¢alismada, dogumdan sonraki 7. giinde HI’ye maruz birakilan siganlarin yetiskin donem (16
haftalik) kalp kast mekanik aktivitesi ve bu aktivite izerine hipoksi 6ncesi 6n kosullama olarak tek
doz, hipoksi sonrasinda cesitli gilinlerde tek ve tekrarlayan dozlarda ozon uygulanmasinin doku hasari
iizerindeki iyilestirici etkileri elektrofizyolojik 6zellikler yoniinden incelenmistir.

Calismaya 54 adet yedi giinlik Wistar Albino cinsi erkek si¢an alindi. Siganlar rastlantisal
olarak bes gruba ayrildi. Gruplar, boyun diseksiyonu yapilarak sag karotid arteri bulunan ancak
baglanmayan ve hipoksi olusturulmayan grup, Sham; sag karotid arteri baglanan ve sonrasinda hipoksi
olusturularak serum fizyolojik (SF; intraperitoneal (ip.)) verilen grup, SF; sag karotid arteri baglanan
ve hipoksi olusturulmadan bir giin 6nce ozon verilen grup, HI 6ncesi ozon; sag karotid arteri baglanan
ve hipoksinin olusturuldugu giin islemden hemen sonra ozon verilen grup, HI sirasinda ozon, ve sag
karotid arteri baglanan ve sonrasinda hipoksi olusturularak 107, 108 ve 109. giin ozon verilen grup, HI

sonrasi ozon olarak adlandirildi. Tedavi gruplarinda yer alan siganlara 1,2 mg/kg ozon ip. olarak
verildi. HI’den sonra 16. haftada sicanlar 50 mg/kg ketamin HCI (intramiiskiiler) ile sedatize edildi.
Sedasyon sonrasi siganlara abdominal orta hat tizerinde insizyon yapilarak, kalp abdominal kaviteden
cikartildi. Ventrikiiller apeksten ipek iplikle bir transducer’a baglandi ve kalp kasinin mekanik
aktivitesi kaydedildi. Kayitlardan, atriyal (AKK) ve ventrikiiler kasilma kuvvetleri (VKK), atrial
(AKS) ve ventrikiiler kasilma siireleri (VKS) saptandi.

Caligmada, kalp agirligi, AKK, VKK, AKS ve VKS parametreleri agisindan gruplar arasi
farkliliklar incelendiginde sadece VKK parametreleri agisindan anlamli (P<0,05) bir iliskinin
bulundugu saptandi. SF grubuna ait VKK ortalamasinin Sham grubuna gore anlamli (P<0,05)
derecede azaldigi saptanirken, HI Oncesi ozon grubu hari¢ diger tedavi gruplarina ait VKK

ortalamasinin SF grubuna gore anlamli (P<0,05) derecede arttig1 gézlendi.

Sonug olarak, kronik siiregte neonatal HI’nin kalp dokusunda fonksiyon bozukluguna neden
oldugu ve HI sirasinda veya sonrasinda ozon verilmesinin kalbi koruyucu etkilere sahip olabilecegi
sOylenebilir.

Anahtar Sozciikler: Hipoksi-Iskemi, Ozon, Neonatal Sigan, Kalp Kas1, Mekanogram.
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Neonatal Sicanlarda Diyafram Kas Fonksiyonu Uzerine Hipoksi-iskeminin
ve Tiimér Nekroz Faktor-o Inhibitoriiniin (Etanercept) Etkisi
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Hipoksik-iskemik (HI) beyin hasari (HIBH) ve buna bagl komplikasyonlar geligmis ve
gelismekte olan iilkelerde yenidoganlardaki en énemli mortalite ve morbitide nedenlerindendir. HIBH
gelistikten sonra ge¢ déonemde uygulanacak tedavilerin yeterince etkili olmadigr bilinmektedir. Bunun
neticesinde arastirmacilar erken donemde hasari azaltici tedavilere yonelmislerdir. Bu durum kronik
siiregte de basta beyin olmak iizere birgok dokuda olasi kalic1 hasarlarin olusmasini engelleyebilir. Bu
calismada dogumdan sonraki 7. giinde HI’ye maruz birakilan siganlarin diyafram kas fonksiyonlar1 ve
bu fonksiyon lizerine TNF-o inhibitoriiniin (etanercept) etkileri incelenmistir. Calismada, 37 tane 7
giinliik sican 3 gruba ayrildi. Etanercept ve salin grubundaki si¢anlarin sag karotid arterleri baglandi ve
%38 oksijen igeren hipoksi odaciginda 2 saat bekletildi. Hipoksiden hemen sonra, Etanercept grubuna
10 mg/kg etanercept, Salin grubuna ise salin intraperitoneal olarak uygulandi. Sham grubundaki
siganlarin ise karotid arterleri bulundu, fakat baglanmadi. Bu si¢anlara hipoksi de uygulanmadi. Biitiin
hayvanlarda HI'yi izleyen 16. haftada diyafram kasindan bilesik motor aksiyon potansiyeli (BMAP)
kayitlar1 yapildi. Bu amagla, bipolar uyarici elektrotlar frenik sinir iizerine yerlestirildikten sonra uyari
verildi ve iki ylizeyel kaydedici elektrot ise diyafram kasi iizerine yerlestirilerek BMAP’lar kaydedildi.
BMAP kayitlarindan sonra diyafram dokusu biyokimyasal analiz ile de incelendi. Sham grubuna gore
HI sicanlarindan (salin grup) kaydedilen BMAP tepe latansinda (sirastyla; 2,17+1,18 ve 1,35+0,70 ms
(p=0,043)) ve repolarizasyon siiresinde (sirasiyla; 1,21+0,44 ve 0,79+0,62 ms (p=0,020)) bir kisalma
saptanmistir. Keza, Sham grubu siganlarin BMAP tepeden tepeye genliginin, Salin ve Etanercept
gruplartyla karsilastirildiginda daha kiigiik oldugu gozlenmistir (sirastyla; 4,23+1,85 mV, 6,79+1,73
mV ve 7,68+£1,06 mV; p<0,05). Diyafram dokusunda yapilan biyokimyasal analiz sonucunda ise
gruplar arasinda katalaz (KAT), siiperoksit dismutaz (SOD), total antioksidan (TAS) ve total oksidan
(TOS) parametreleri agisindan anlamli bir fark (p>0,05) bulunmamistir. Sonug¢ olarak; neonatal
Hi’nin, periferik sinir ve kalp iizerine yapilan benzer calismalardaki sonuclarin tersine, diyafram
dokusunda herhangi bir hasar olusturmadigi bulunmustur.

Anahtar Sézciikler: Hipoksik iskemi, diyafram kasi, aksiyon potansiyeli, oksidan ve antioksidan
sistem.
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Elastik Isik Sacilim Spektrumlarinin Temel Bilesen Analiz Yontemi ile
Analiz Edilerek Prostat Dokusu Cerrahi Sinirlarinin Belirlenmesi
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Bu calismada Elastik Isik Sacilim Spektroskopisi (EISS) sistemi kullanilarak prostat dokusu
cerrahi sinir dokular1 Temel Bilesenler Analizi (TBA) ve Dogrusal Diskriminant Analizi (DDA)
yontemi ile siiflandirilmistir. TBA degiskenler aras1 bagimlilik yapisinin yok edilmesi i¢in, boyut
indirgeme i¢in kullanilan ve bir ¢ok analiz yonteminin ilk adimi olan ¢ok degiskenli bir istatistik
yontemidir. EISS sistemi ¢apt 100 um olan tekli fiber optik prob, spektrometre, halogen tungsten 151k
kaynagi ve bilgisayardan olusmaktadir. Tekli fiber optik prob dokuya 1s181 gondermek ve geriye
yansiyan 15181 spektrometreye iletmek icin kullanilmaktadir. Calismada kullandigimiz prob ile dokuda
difiizyona ugrayan fotonlardan ziyade tek bir veya iki defa sagilan fotonlar toplanmaktadir. Bundan
dolay1, aliman spektrumlar hiicrede meydana gelen morfolojik degisikliklere duyarlidir. Bu galismada
Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Uroloji Anabilim Dalina basvuran toplam 18 hastadan Radikal
Prostatektomi ameliyati esnasinda cerrahi sinirlardan ¢ikarilan 31 benign doku ve 14 malign doku
tizerinde EISS sistemi ile ex-vivo olarak ol¢timler alindi. Goriiniir bolge dalgaboyu araliginda (450-
750 nm) alman spektrumlar istatistiksel analiz i¢in incelendi. EISS spektrum datalar1 altin standart
olan histopatoloji sonuglari ile karsilastirildi. Data analizi Temel Bilesenler Analizi (TBA) ile yapildi
ve ardindan doku ayirimi i¢in Dogrusal Diskriminant Analizi (DDA) calisildi. Receiver operating
characteristic (ROC) egrisi analizi ile doku ayirim performansi incelendi. Calismada kullanmig
oldugumuz EISS sisteminin prostat dokusu cerrahi smirlarinda benign dokuyu malign dokudan ayirt
etmedeki duyarlilign 86%, se¢iciligi 97%, pozitif tahmini degeri (PTD) 0.92 ve negatif tahmini degeri
(NTD) ise 0.94 olarak hesaplandi. ROC egrisi altinda kalan alan (AUC) ise 0.87 olarak bulundu.
Yapmis oldugumuz calismamizin sonucunda EISS sisteminin prostat dokusu cerrahi sinirlarinda
benign ve malign dokular1 yiiksek PTD ve NTD ile ayirt edebildigi gosterilmistir. Bu ¢alismanin teshis
dogrulugu ile EISS sistemin in-vivo olarak optik doku ayiriminda da kullanilabilecegi gosterilmistir.

Anahtar Sozciikler: Tekli fiber optik prob, prostat, cerrahi sinir, temel bilesenler analizi, spektrum
analizi.
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Insan Viicudunda Yiiksek Voltajh Statik Elektrik (Yildirim) ile Temas
Sonucu Ortaya Cikan Biyofiziksel Degisimler
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Yiiksek voltajli statik elektrik ile temasa (yildirim ¢arpmasina) bagh yaralanmalar, yildirimlarin
cok yiiksek giicte elektrik akimi tasimasi (milyonlarca voltluk ve 30.000-50.000 Amper’lik akim
giicll), oldukea kisa siireli olmasi (milisaniyeler) ve patlayici etkisine bagl olusan travmalar nedeni ile
diger tip elektrik akimina bagli yaralanmalardan oldukga farkli &zellikler gostermektedir. Bu
calismada, yildirim ile temas eden bireylerin viicudunda meydana gelen fiziksel ve biyofiziksel
degisimler ile bu degisimlerin neden oldugu 6liim mekanizmalari arasinda iligkinin incelenmesi
amaglanmistir. Bu amagla, yildirim ¢arpmasina baglh 6len 9 olgunun, demografik 6zellikleri, olay yeri
ve otopsi bulgular degerlendirilmis ve elde edilen sonuglardan yildirim ile temas sonucu ortaya ¢ikan
fiziksel ve biyofiziksel degisimler sonucu 6liim nedenleri belirlenmistir. Giysi incelemelerinde; direct
strike mekanizmasi ile yildirnm carptigi diisiiniilen 5 olgunun giysilerde yanik ve yirtiklar tespit
edilmis, diger olgularin giysilerinde, herhangi bir &zellik tarif edilmemistir. Postmortem dig
muayenelerinde, bes olgumuzun viicudunda, hafif derecede kiint travmatik yaralanmalar tespit
edilmistir. Olgularin yarisinda ciltte yanik ve killarda alazlanma bulgular1 saptanirken, Lichtenberg
figiirleri gozlenen bir olguda kiint travma, yanik veya alazlanma bulgularinin higbiri saptanmamustir.
Bir olguda dis muayenesinde ise herhangi bir bulguya rastlanmamistir. Haricen viicut killarinda
alazlanma ve cilt yaniklari bulunan 6 olgumuzdan ikisinde olay aninda iizerinde bulunan kemerin
metal tokasinin komsulugundaki ciltte, bir digerinde cebinde bulunan demir paralara komsu cilt
alaninda, metalin sekline uyan goriiniimde ikinci ve {igiincii derece cilt yaniklar1 saptanmig, kemer
tokasina bagli yanigi olan olgulardan birinde ayrica, her iki inguinal bolgede, terleme hatlarina uyan
alanlarda lineer sekilli, ylizeyel yaniklar oldugu goriilmiistiir. Diger iki olgumuzda ise kafa ve omuz
bolgelerinde yiizeyel cilt yaniklar1 saptanmustir. Yildirim ¢arpma mekanizmalari incelendiginde, gorgii
taniklarinin ifadeleri, olay yeri ve otopsi bulgularina gore, 9 olgunun 6’sinda "direct strike", diger
iiclinde ise sirasiyla "contact current", "ground current" ve "side splash" mekanizmalar ile olayin
gerceklestigi diistiniilmiistiir.

Anahtar Sozciikler: Yildinm carpmasi, statik elektrik, elektromanyetik, Lichtenberg figiirleri,
biyofiziksel degisimler.
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Wi-Fi (2,45 GHz) Elektromanyetik Radyasyonun Gebe ve Yavru Farelerin
Beyin Dokularinda Antioksidan Sistem, Kalsiyum Sinyali, Kaspaz 3 ve 9
Aktiviteleri Uzerine Etkileri
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Kablosuz internet (2,45 GHz, wireless) giinlik yasantimizin degismez bir pargast haline
gelirken insan saglig1 acisindan giivenilirligi halen tartismali bir konudur. Normal insanlarda zararl
olabilecegi veya zararsiz oldugu yoniinde ¢esitli bildirimler literatiirde mevcuttur. Ancak, 6zellikle
hamilelik déneminde bu tip (2,45 GHz) Elektromanyetik Radyasyona (EMR) maruz kalan bireylerde
ve bunlardan meydana gelecek nesillerde nasil bir etki gosterebilecegi kesin bilimsel verilerle heniiz
ortaya konmus degildir. Embriyolojik gelisim safhalarinda hiicreler ¢cok hizli bir sekilde cogalmakta ve
farklilasmaktadir. Hizli bir sekilde boliinen hiicrelerin iyonize radyasyondan daha fazla etkilendigi
bilinmektedir. Ancak EMR’nin intrauterin hayat ve sonrasinda ¢ok yiiksek miktarda ¢oklu doymamis
yag asidi igeren ve antioksidan savunma mekanizmalar1 bakimindan fakir olan beyin dokusu iizerine
etkileri bilinmemektedir. Bu calismada gebelik donem ve sonrasinda 2.45 GHz EMR’ye maruz
birakilmig farelerin beyin dokularinda oksidatif stres diizeyleri, apoptozis, kaspaz 3 ve kaspaz 9
aktiviteleri tizerine etkileri spektrofotometrik ve western-blott yontemleri ile incelenmistir. Caligmada,
kontrol (n=8) ve EMR (n=8) grubu olmak {iizere iki grup ile bunlardan elde edilen (n=48) yavrular
kullanildi. Hem gebelik hem de dogum sonrasi 6. haftaya kadar, kontrol grubundakiler kafes stresine
maruz birakilirken, EMR grubundakiler hem kafes stresi hem de 2.45 GHz EMR (Giinde 1 saat ve
haftada 5 giin siire ile) toplam viicut agirligt 0,1 W/kg SAR maruz kalacak sekilde 2.45 GHz EMR
(Bicer Elektronik, Sakarya, Tiirkiye) maruz birakildilar. Calismada, beyin korteks dokusu apoptozis,
kaspaz-3, kaspaz-9, lipid peroxidation, glutatyon, glutayon peroksidaz ve antioksidan vitamin (vitamin
A, vitamin E ve beta-karoten) degerleri belirlendi.

Sonu¢ olarak, EMR nin beyin dokusu antioksidan ve apotptozis degerleri tizerinde bazi
degisikliklere neden olabilecegi gozlemlendi. Antioksidanlarin koruyucu amagli etkilerinin
arastirilmasinin faydali olacagi sonucuna varildi.

Anahtar Sozciikler: Wireless (2,45 GHz), Oksidatif stres, Apoptozis, Western-blott.
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Diyetle indiiklenmis Obezitede N-asetilsistein Uygulamasinin Perirenal Yag
Dokusundaki Adiponektin Gen Ifadesi Uzerine Etkisi
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Adiponektin baslica adipoz dokudan sekrete edilen 30 kDa agirliginda olan bir proteindir. Obez
sicanlarda ve insanlarda plazma adiponektin diizeyi daha diisiik bulunmustur. Ayrica yapilan
caligmalarda, adiponektin ile oksidatif stres isaretcileri arasinda negatif bir iligki gosterilmistir.
Obezitede artan oksidatif stres yag dokusundan salgilanan adipokinprofilini ve miktarim
degistirmektedir. Bu calismada diyetle indiikklenmis obezitede gliglii bir antioksidan olan N-
asetilsisteinin (NAC) serum adiponektin seviyesi ve perirenal yag dokusundaki gen ifadesine olan
etkisinin incelenmesi amaglanmuistir.

Calismada, her grupta 6 sigan olacak sekilde 3 deney grubu olusturuldu. Kontrol grubuna
yiiksek karbonhidratlhi yem, NAC grubuna ve Obez grubuna ise yine ayni firmadan alinan yiiksek
kalorili yagli yem 3 ay siire ile verildi. NAC grubu i¢me suyuna 2 g/l. NAC uygulandi. Siganlardan
alinan perirenal yag dokularinda RT-PCR ile adiponektin gen ekpresyonu ve alinan kan 6rneklerinde
de ELISA ile adiponektin miktar tayin edildi. Doku glutatyon (GSH) tayini HPLC ile malondialdehit
(MDA) 6l¢iimii spektrofotometrik yontemle gergeklestirildi.

Adiponektin 6lgtimleri sonucunda kontrol grubunun ortalamasi 25,4+7,9 pg/mLobez grubunun
24,1441 ng/mL ve NAC grubunun 23,6+4,9 pg/mL olarak bulundu. RT- PCR &lglimii sonucunda
perirenel yag dokusunda adiponektin ekspresyonun obez ve NAC grubunda kontrol grubuna gore daha
diisiik oldugu bulundu. Doku MDA obez grupta en yiiksek kontrol grubunda ise en diisiik seviyede
(kontrol:10,3+7,90bez: 34,1+12,69 NAC: 26,41+5,63) tespit edildi. GSH seviyeleri ise en yiiksek
NAC grubunda en diisiik ise kontrol grubunda (kontrol:107,2+30,9 obez:152+42,3 NAC:160+36,57)
tespit edildi. NAC uygulamasi ile MDA seviyesinin distiigii, GSH seviyesinin yiikseldigi gozlendi.
Sonug olarak NAC kullaniminin perirenal yag dokusunda obeziteye bagli oksidatif stresi baskiladigi
ancak gen ifadesi lizerinde istatistiksel olarak anlaml1 bir etkisinin olmadig1 kanaatine varildi.

Anahtar Sozciikler: Obezite, Adiponektin, MDA, GSH.
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Migrenli Hastalarda Anjiyotensinojen M235T Gen Polimorfizminin
Arastirilmasi
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Migren tipi bas agrist etyolojisi ve patofizyolojisi heniiz net olarak aydinlatilamayan toplumun
yaklasik % 12-18’ni etkileyen, onemli isgiicli kaybina yol acan bir hastaliktir. Sigara dumani, parfiim
kokusu, acik hava gibi tetikleyici faktorler nedeniyle cevresel etkenlerin, ailesel sikligi nedeniyle
genetik etkenlerin de etyolojide rol oynadig: diisiiniilmektedir. Migrenin karmasik bir genetik zemini
vardir ve bugiin i¢in sorumlu tutulabilecek gen tipleri ve sayisi netlesmemistir. Pek c¢ok gen
polimorfizmleri de migren ve migren alt tipleri ile iligkisi yoniinden arastirilmakta ve bu arastirmalarin
sonucunda farkli sonuglar bildirilmektedir. Anjiyotensinojen (AGT) geni renin anjiyotensin aldosteron
sisteminin 6nemli iiyelerinden biridir. AGT geni, 13 kilobaz uzunlugunda 5 ekson ve 4 introndan
olusan ve 1q42-43 arasinda yerlesen gendir. Bu calismada migren tanisi alan hastalarda AGT M235T
gen polimorfizminin etkisinin incelenmesi amaglanmistir. Caligmaya alinan 74 migren tanisi
konulmus hastalardan ve 52 kontrol grubundan 2’ser ml’lik kan 6rnekleri EDTA’l1 vakumlu tiiplere
almdi. M235T polimorfizmini incelemek i¢in kan orneklerinden DNA izolasyon kiti kullanilarak
DNA’lar izole edildi. DNA izolasyonundan sonra polimeraz zincir reaksiyonu (PZR) ile AGT geninin
235. kodonunu igeren bolgesine 6zgii primerlerle ¢ogaltildi. Etidyum bromid ile boyanan ornekler
%?2’lik agaroz jelde yiiriitiilerek ultraviyole 151k altinda goriintiilendi. 235. kodonlarinin M ya da T
alellerinden hangisine sahip oldugu restriksiyon fragment uzunlugu polimorfizmi (RFLP) yontemi ile
tespit edildi. RFLP yonteminde PZR {irlinleri AGT geninin M235T polimorfizmi i¢in Tth 1111
restriksiyon enzimiyle 3 saat 37°C kesime birakildi. Kesim tiriinleri %2,5’luk agaroz jelde yiiriitiilerek
UV 151k altinda polimorfizmler belirlendi. M235T genotip dagilimi icin hasta grubu (MM=%37.83,
TT=%5.4 ve MT=%56.75) ile Kkontrol grubu (MM=%42.30, TT=%11.53, MT=%46.15)
kargilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamadi (p>0.05). Calismamizda Trakya
bolgesinde yasayan olgu gruplarimizda AGT M235T gen polimorfizminin migren hastaliginin
gelismesinde bir risk faktorii olmadigi diistintilmektedir.

Anahtar Sozciikler: Migren, anjiyotensinojen, M235T gen polimorfizmi, Restriksiyon fragment
uzunluk polimorfizmi (RFLP).
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Azospermi  Modeli  Olusturulan Sican  Seminifer  Tiibiillerinin
Spektroskopik Bir Yontemle in vivo ve Ger¢ek Zamanh Degerlendirilmesi
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Testikiiler sperm ekstraksiyonu (TESE) yontemi, liremeye yardimci tedavi merkezlerinde
azospermik hastalardan sperm elde etmek icin yaygin olarak kullanilmaktadir. Obstriiktif olmayan
azospermi olgularinda TESE isleminde sperm bulma oram yaklasik %50 olmasina ragmen, klinikte
biyopsi sirasinda hangi seminifer tiibiillerden sperm elde edilebilecegi hakkinda tutarli bilgi
verebilecek somut bir yonteme ihtiya¢ duyulmaktadir. Bu ¢aligmanin amaci; normal ve azospermi olan
testislerdeki seminifer tiibiillerin spektroskopik olarak ayirt edilerek; TESE sirasinda sperm bulabilme
olasiligini artirabilecek bir yontem gelistirmektir.

Testiste germ hiicre kaybi olusturmak icin kemoterapétik bir ajan olan doksorubisin (toplam
9mg/kg) iki giin arayla 3 kez, toplam 5 giin siireyle uygulandi. Anestezi altinda kontrol ve deney
sicanlarinin testisleri agilarak seminifer tiibiilleri ortaya g¢ikarildi ve spektroskopik ol¢timler alindi.
Spektroskopik Olciim alinan tiibiil alinarak histopatolojik incelemeye gonderildi. Spektroskopik
Olciimler i¢in kullanilan deney diizenegi; kiigiik bir VIS-NIR spektrometre, ¢ap1 100 mikrometre olan
15181 dokuya gonderip geri yansiyan 15181 spektrometreye yonlendiren tekli bir fiber optik prob,
tungsten-halojen 151k kaynagi ve diziistii bilgisayardan olugmaktadir.

Normal ve azospermi olan testislerdeki seminifer tiibiillerden alinan spektrumlarin egimlerinin
belirgin olarak farkli oldugu belirlendi. Normal seminifer tiibiillerden alinan spektrumlar pozitif
egimliyken hasarli tiibiillerden elde edilen spektrumlarin egiminin negatif oldugu belirlendi.
Spektroskopik ol¢iimlere karsilik gelen biyopsilerde; kontrol grubunda normal spermatogeneze sahip,
tim germ hiicre katmanlarini iceren saglikli seminifer tiibiil epiteli izlenirken, hasarl testisten elde
edilen spektroskopik dl¢iimlere karsilik gelen seminifer tiibiillerin ¢apinin azaldig: ve epitelde belirgin
germ hiicre kayb1 oldugu gozlendi. Sonuglar bu yontemin TESE sirasinda sperm bulunan seminifer
tiibiillerin segilebilmesi i¢in ger¢ek zamanda ve hasarsiz olarak ¢alisabilecek potansiyel bir uygulama
olabilecegini ortaya koymaktadir. Boylece TESE sirasinda tekrarlayan biyopsilerden kaginarak saglikli
seminifer tiiblillerden en kisa zamanda biyopsi alinabilmesi i¢in yeni ve pratik bir yaklagim ortaya
konulmustur.

Anahtar Sozciikler: TESE, Azospermi, Fiber Optik Spektroskopi, Geri Yansima Spektroskopisi.
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Kanserli Olgularda Yardimci ve Sitotoksik T Lenfositlerinin CD38
Degerlerinin Karsilastirilmasi
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CD proteinleri, oncelikle kan hiicrelerinde ¢ok sayida monoklonal antikor tarafindan taninan
birer “farklilagma antijeni” olarak tanimlanmistir. CD38 ilk kez monoklonal antikor ile belirlenmis ve
lenfosit ylizeylerinde mevcut membrana bagli bir proteindir. CD38 T lenfositlerinde farklilasmanin
fenotip belirleyicisidir. CD3 yiizey antijeni tasiyan T lenfositleri membranlarinda tasidiklar1 CD4
(yardimc1 T lenfositleri) ve CD8 (sitotoksik T lenfositleri) yiizey antijenlerine gore iki gruba ayrilir.
Dolasimdaki T lenfositlerinin iigte ikisi CD4, ii¢te biri CD8 yiizey antijeni tasirlar. Kanserli hasta
eritrositlerinde CD38 etkinliginin kontrollere oranlara yiiksek oldugu bilinmektedir. 1.U. Istanbul Tip
Fakiiltesi kliniklerinden alian farkli kanser gruplarina ait ve kanser riski tasiyan (Fankoni anemisi)
hasta kanlarindan RosetteSep Kkitleri ile izole edilen T lenfositlerinde CD38 aktivitesi akim sitometri
analizi ile incelenmistir. Ayrica T lenfosit yiizeylerindeki CD38 varligi immiin floresan mikroskobu
ile de tespit edilmistir. Elde edilen total T lenfositlerinin alt birimleri olan Th (yardimc1 T lenfositleri)
ve Tc (sitotoksik T lenfositleri) lenfositleri akim sitometri analizi kullanilarak CD38 diizeyleri
saptanmistir. Th ve Tc lenfositlerinin akim sitometri analiz sonuglarina gére Fankoni anemi grubunun
kanser grubuna ve kontrol grubuna gére % CD38" degerleri artis gostermistir. Elde edilen sonuglar
kanserli olgularda, saglikli kontrollere gore, CD38’in T lenfositleri ve alt birimlerinde artigini
gostermektedir.

Anahtar Sozciikler: CD38, Th, Tc, CD3, CD4, CDS8.
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Sicanlarda  Adriyamisinin  Olusturdugu  Kardiyotoksisite  Uzerine
Melatoninin Etkisi
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Amag: Adriyamisin, yaygin olarak en ¢ok kullanilan anti kanser ilaglardan birisidir. Bu ilacin
kullanimini siirlayan esas etmen kalpte toksisitenin olugsmasidir. Buna ragmen, melatonin (N-asetil-5-
metoksitriptamin) ayni1 zamanda her yerde bulunan bir molekiildiir ki, iyi bir antioksidanin istenilen
ozelliklerini gosterir. Biz, melatonin tedavisinin, adriyamisinin baslattig1 kalp toksisitesini azaltabilip,
azalta bilemeyecegini arastirdik.

Yéntemler: Biitiin hayvan deneyleri Gazi Osman Pasa Universitesi T1ip Fakiiltesi Hayvan Etik
Komite tarafindan uygun bulunmustur (2012-HADYEK-022). Yetiskin erkek Wistar-Albino siganlar
rastgele olarak 3 gruba ayrildi, isim olarak kontrol (KON, n=7), adriyamisin (ADR, n=7) ve
adriyamisin+melatonin (ADR+MEL, n=7) tedavi edilmis gruptur. Sicanlarda kalp toksisitesi, 24 saat
aralikla besinci giinde, altinc1 glinde ve yedinci gilinde adriyamisin enjeksiyonu (kiimiilatif doz: 18
mg/kg, i.p.) ile baslatildi. Melatonin ile tedavi edilmis adriyamisin uygulanmis gruba 7 giin siire ile
melatonin (10 mg/kg, i.p.) ve besinci, altinc1 ve yedinci giinde adriyamisin (kiimiilatif doz: 18 mg/kg,
i.p.) enjekte edildi. Sekizinci giinde tiim gruplarda agirlik Slgtimleri, elektrokardiyografi (EKG) ve
biyokimyasal veriler incelendi.

Bulgular: Adriyamisin indiiklemesi ST-segmentinde artma ve R-dalgasinda azalma igeren EKG
deseninde degisiklikler, serumdaki kardiyak hasar belirleyiciler seviyesinde artma (kreatin kinaz,
kreatin kinaz-MB, aspartat transaminaz ve laktat dehidrogenaz), antioksidan enzimlerinin aktivitesinde
azalma (siiperoksit dismutaz, glutatyon peroksidaz) ve lipit peroksidasyonda artma (malondialdehit)
ve serum lipit profilinde degismeler gosterdi. Melatonin tedavisi sicanlarda adriyamisinin baslattigi
kalp toksisitesinin hemen hemen tiim verilerini diizenledi.

Sonug: Caligsmanin sonuglari, melatoninin siganlarda adriyamisinin baslattig1 kardiyotoksisiteye
karg1 6nemli bir koruyucu etkiye sahip oldugunu 6ne siirmektedir.

Anahtar Sozciikler: Adriyamisin, Kardiyotoksisite, Melatonin, Elektrokardiyografi.
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Plazminojen Aktivator Inhibitor 1 (PAI-1)’in U¢ Boyutlu Yapisi ve
Etkilesim Arayiiziiniin Belirlenmesi

Ayhan UNLU, Metin BUDAK, Tammam SiPAHI
Trakya Universitesi, T1p Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Edirne

PAI-1 doku plazminojen aktivatoriinii inhibe bir inhibitordiir. Doku plazminojeni (tPAi)
fibrinolizis sirasinda inaktif plazminojeni plazmine c¢evirir. Plazmin fibrin yiliminda temel role
sahiptir. Bu yolla PAI-1 aktivitesi pihtilasmay1 kontrol altinda tutar. Plazminojen aktivasyon
sisteminin {yelerinden biri olan PAI-1 birgok biyolojik siiregte rol oynar. PAI-1, {irokinaz
plazminojen aktivatoru (uPA) veya doku plazminojen aktivatoru (tPA) tarafindan aktif formu olan
plazmine doniistiiriilen bir pro-enzimdir. Proteolitik bir enzim olan PAI-1, bag doku proteinleri ve
bazal zarlan parcgalayabilme 6zelligine sahiptir. Ayrica diger latent proteolitik enzimleri aktive ederek,
parcalanacak protein spektrumunu genisletir. Dokularin yeniden big¢imlendirilmesinde, tumor
invazyonunda, metastaz gelisimi ve anjigonez mekanizmalarinda PAI-1 anahtar rolii oynamaktadir.

Calismamizda PAI-1’in etkilesime girdigi katalitik bolgeleri kuramsal yontemler kullanarak
gelistirilen Molekiiler Dinamik yontemlerle tespit etmeye c¢alistik. Bu hesaplamalar amino asitleri
olusturan atomlar arasindaki Van der Waals etkilesimleri, bag esnekligi, biikiillme agilari, dihedral
acilar, amino asitlerin bulunduklar1 sivi ortamdaki H atomlar1 ile yaptiklar1 etkilesimler ve bu
atomlarin yiiklerinden kaynaklanan elektrostatik etkilesimler géz oniine alinarak yapilmustir.

Anahtar Sozciikler: PAI-1, Modelleme, Protein-Protein Etkilesimi, Molekiiler Dinamik.
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Curcumin’in Insan Testikiiler Kanser Hiicreleri Membran Lipid Profili
Uzerine Etkileri
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Lipidler hiicre biitiinliigiiniin saglanmasinda kilit rol oynar. Doymamis yag asidlerinin trans
izomerleri hiicre membrani ve enzimatik lipid dongiisline zarar verir. Biiylik miktarda doymamis yag
asidleri iceren hiicre membranlar1 oksidatif ataga karsi oldukca hassastirlar ve gerceklesen degisimler
membran akigskanlhigini, gegirgenligini etkiler ve hiicresel metabolik fonksiyon bozukluguna neden
olabilir. Curcumin zencefil tiirevi bir Zingiberaceae’dir. Yapilan ¢alismada Curcumin’in kanser hiicre
membrani yag asidi profile iizerindeki roliiniin arastirilmasi hedef alinmustir. Insan testikiiler kanser
hiicre membranlarinin yag asidi profili belirlenerek Curcumin’in membran yag asidi profili {izerine
etkileri arastirilmistir. Membran yag asidi profili analizleri control ve curcumin tedavisi yapilmis
hiicrelerde eksternal referans standartlar1 kullanilarak gaz kromotografisi ile belirlenmistir. Doymus
yag asidlerinin (14:0, 16:0, 18:0 ve 20:0) total miktar1 ve 9t-16:1 seviyeleri Curcumin ile muamele
edilen hiicrelerde anlamli diizeyde artmis olarak bulunmustur (p<0.001). Ayrica Curcumin
inkiibasyonu doymus yag asidi/teklidoymanmus yag asidi oranini istatistiksel olarak anlamli diizeyde
arttirmigtir. Hiicre membrant yag asidi kompozisyonunda meydana gelen degisimler membrane
akiskanligi ve gecirgenliginde degisikliklere sebep olur. Curcumin’e maruz kalan NTera-2 insan
testikiiler kanser hiicrelerinde artan trans yag asidi; lipid yeniden diizenlenmesinin (remodeling)
serbest radikal stresi ve dogal cis igeriginin geometric transformasyonu ile iliskili oldugunu
gostermektedir. Yapilan bu calisma ile testikiiler kanser hiicrelerinde yag asidi profili hastalik ve
ilerleme ile iliskili biyobelirte¢ olarak kullanilabilir.

Anahtar Sozciikler: NTera-2, Curcumin, Membran lipid profili.
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Hiperglisemik Kardiyomiyositlerde Diyastolik Fonksiyon Bozuklugu ile
Hiicre ici Serbest Zn*? ve Ca** Seviyeleri Arasindaki iliskide Ryanodin
Reseptorlerinin Rolii

Aysegiil TOY, Erkan TUNCAY, Esma N. OKATAN, Belma TURAN

Ankara Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Ankara

Hiicre i¢i ikincil haberci olan kalsiyum iyonunun (Ca*?) hiicre i¢i seviyesinin ([Ca]i)
kontroliinde cesitli mekanizmalar rol oynamaktadir. Sarkoplazmik retikulumda (SR) bulunan Ca*?
duyarli kanallar (ryanodin reseptorleri; RyR2) hiicre igine Ca*? salinmasindan sorumlu olan kanallar
olarak patolojik kosullarda kalp fonksiyonunu incelemek icin Onemli bir proteindir. Kalp
yetmezliginde ve diyabetli Orneklerde RyR2’lerin agilma &zelliklerinde goriilen bozulmalarin,
RyR2’lerinin hiperfosforilasyonunun bir sonucu oldugu ve bu degisimlerin SR’dan Ca+2 sizintisina
yol agarak kardiyomiyositlerde [Ca*’]i seviyesinin artmasina neden oldugu gdsterilmistir. Diger
yandan, patofizyolojik kosullarda hiicre i¢inde diger iyon derisimlerinin de ([Zn*?]i gibi) ¢esitli sinyal
yolaklarim etkileyerek kalp fonksiyonunda &nemli rol oynadigi hipotezlenmektedir. Bu calismada,
diyabetik sigan kardiyomiyositlerinde RyR2 aracili [Zn*’]i ile [Ca*?]i arasindaki olasi etkilesimin
diyabet hastaliginda gozlenen kardiyovaskiiler sistem bozuklugu patogenezinde rol oynayabilecegi
hipotezlenmistir. Bu amacla, deneysel olarak olusturulan diyabetli sican kalbinden taze izole edilen
kardiyomiyositler kullanilmustir. izole hiicreler ya Ca™ ya da Zn*? duyarli fluoresans boyalar (Fluo-3
ve FluoZin-3 gibi) ile boyanarak mikrofluospektrometre ve konfokal mikrokobu kullanilarak hem
dinlenim durumundaki hiicrelerden lokal ¢ok kiigiik [Zn*’]i ile [Ca™]i degisimleri (Zn*? ve Ca'
sparklar1) hem de elektriksel uyari altinda gegici Zn* ve Ca'? salinmasi (tranzient) incelenmistir.
Hiperglisemik kardiyomiyositlerde dinlenim durumunda hiicre i¢i hem Zn** hem de Ca*? salinmasinin
frekansinin arttigi ve zaman desenlerinin uzadigi ve bu degisimlerin her iki iyonun bazal seviyesinin
bu hiicrelerde daha yiiksek olmasina neden oldugu gosterilmistir. Bu bulgulara ek olarak, elektiriksel
uyar1 altinda Ol¢iilen bu iyonlarin tranzient degisim desenlerin de spark degisimlerine benzemesi,
diyabetik hastalarda gbzlenen diyastolik fonksiyon bozuklugunda hiperglisemi indiiklii RyR2’lerdeki
fonksiyon bozuklugunun 6énemli rol oynadigini gostermistir.

Anahtar Sozciikler: Diyabet, ¢inko, kalsiyum, spark, transient.
(Bu ¢alisma Tiibitak SBAG-1115042 nolu proje tarafindan desteklenmigtir)
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Olduk¢a Diisiik Frekansh Manyetik Alanlarin Diyabetik ve Normal
Sicanlarda Karaciger Dokusunda Oksidan Stres Uzerine Etkisi
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Teknolojinin gelismesiyle son yillarda giderek artan oranda elektrik enerjisine ihtiyag
duymakta, bu enerjiyi daha ¢ok kullanmaktayiz. Ozellikle yiiksek gerilim hatlari, bina igi ve
sokaklarda sikca karsilastigimiz trafolar, ev i¢i ve igyerinde kullandigimiz tiim elektrikle caligan
sistemler birer olduk¢a diisik frekansli (Extremely Low Frequency — ELF) manyetik alan
kaynaklaridir. Calismamizda &zellikle ¢ocukluk c¢agi 16semisi ile iliskisi saptanmig ELF manyetik
alanlarin diyabetik ve normal siganlarda karaciger dokusunda oksidan stres tizerine etkisini aragtirmay1
amacladik.

Caligmamizda Wistar Albino siganlar 6 gruba ayrildi. Kontrol (K), Kontrol Diyabetli (KD),
Sham (S), Sham Diyabetli (SD), Normal ELF manyetik alan maruziyeti (MA), Diyabetli ELF
manyetik alan maruziyeti (MA-D). Diyabet intraperitoneal tek doz 65 mg/kg Streptozotosin
enjeksiyonuyla olusturuldu. STZ uygulamasindan 48 saat sonra AKS’leri 250 mg/dl {izeri olanlar
diyabet kabul edildi.

Helmholtz halkasi ile olusturulan ELF manyetik alanlar, ELF manyetik alan gruplarina ve sham
uygulama gruplaria bir ay boyunca 20 dakika/giin, 5 giin/hafta olmak iizere uygulandi. Kontrol
gruplari ise deney boyunca olagan yasam alanlarindan ayrilmadilar. Uygulamalarin bitiminde siganlar
anestezi altinda dekapite edilerek karaciger dokularinda oksidan stresin gostergesi olarak
malondialdehit, antioksidant glutatyon diizeyleri ¢alisildi. Sonuglar ANOVA ve Mann Whitney U
testleri ile degerlendirildi. p<0.05 degerleri anlamli kabul edildi. Malondialdehit ve glutatyon
diizeylerinde Diyabetik olsun veya olmasin Kontrol ve Sham gruplari arasinda herhangi bir fark tespit
edilmedi. Nondiyabetiklerle karsilastirildiginda Diyabetik gruplarin hepsinde malondialdehit yiiksek,
glutatyon diisiilk olarak bulundu. Grup igi karsilastirmalarda glutatyon diizeylerinde bir fark yoktu.
Malondialdehit ise sadece MA grubunda kontrole (K) gore yiiksek tespit edildi.

ELF Manyetik Alana bir ay siireyle maruziyet diyabetik olan ve olmayan hayvanlarda karaciger
dokusunda, antioksidan diizeyinde bir degisiklik yapmazken, Malondialdehit diizeylerinde hafif bir
artisa neden olmustur.

Anahtar Sozciikler: Oldukea Diisiik Frekansli Manyetik Alan, Oksidan Stres, Sigan.

Calisma 01/2011-18 kod numarasi ile G. U. Bilimsel Arastirma Projeleri Birimince desteklenmistir.
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Teshis ve Radyoterapi Icin Uygun Penetrasyon ve Enerjilerde Temel
Aminoasitlerin Enerji Sogurma Buildup Faktorleri
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x 15101 ve gama fotonlart medikal uygulamalarda yaygin olarak kullanilmakta olup, efektif atom
numarasi (Zes), efektif elektron yogunlugu ve kiitle zayiflatma katsayilari, madde igine x 1511 ve gama
fotonlariin penetrasyonunu belirleyen temel niceliklerdir. Ayrica, normal ve kanserli dokularin
elektron yogunluklari birbirinden farklidir.

Calismamizda, temel aminoasitler olan metionin, 16sin, lizin, fenilalanin, treonin, triptofan,
valin, arginin ve histidin i¢in bu parametreler, fotonlarin 6lgiilen toplam toplam zayiflatma etkilesim
alanlarindan yararlanilarak hesaplandi. 15-15000 keV foton enerji araliginda yapilan bu hesaplama
icin WinXCOM programi kullanildi.

Temel aminoasitlerin gama 1sinlarina kargt duyarliliklarinin, efektif elektron yogunlugundan
yararlanilarak 15-15000 keV enerji bolgesinde belirlenmesi bakimindan 6zgiin olan g¢aligmamiz
asagidaki sonuglari verdi:

i) Losin segilen enerji araliginda biiyiik elektron yogunlugu degisiklikleri gosterir. O nedenle,
secilen enerji araligi igin ¢ok iyi bir gama isin1 sensorii olarak ¢alisacaktir.

ii) Elektrik iletkenligi, elektron yogunlugu anlaminda teorik olarak tanimlanabilir. Bu parametre
temel aminoasitler i¢in gama 1s1n1 sensorii 6zelligi gdstermektedir.

iii) Ze, secilen temel aminoasitler igin gama fotonlarinin buildup’inda 6nemli rol
oynamaktadir. 15-100 keV enerji araliginda, enerji sogurma buildup faktorii Zes artisi ile artmakta;
100-800 keV araliginda Z. artisi ile azalmakta, 800-15000 keV araliginda ise Z. azalinca enerji
sogurma buildup faktorii de azalmaktadir.

Anahtar Sézciikler: Kanser, Kan, Proteinler, Aminoasit, Hiicre.
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Mutant Difteri Toksini CRM 197’nin Hiicre Ici Dagilim
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Difteri toksini (DT) ile infekte olan bir hiicrede Fragment A’nin (FA) Okaryotik elongasyon
faktor-2’yi (eEF2) enzimatik olarak ADP-ribozilledigi boylece protein sentezini durdurdugu iyi
bilinmektedir. Bunun yan1 sira FA’nin DNA fragmentasyonuna ve aktin iskeletinin yikilmasina sebep
oldugu bildirilmektedir. Toksik olmayan, mutant difteri toksini CRM 197’nin de in vivo kosullarda
aktin filamentlerinin depolimerlesmesine neden oldugu tarafimizca tespit edilmistir. CRM 197 ¢apraz
reaktif mutantlar (CRM) olarak isimlendirilen bilesikler arasindaki DT varyantidir. CRM 197 hiicre
icine endositik yolakla girer. Bu mutant toksin, proHB-EGF i¢in DT den daha yiiksek ilginlik gosterir
ve lizozomal yikima ugramadan erken endozomlari terk edip hiicre igine gegtigi bilinmektedir. CRM
197 uygulanan endotel hiicrelerinde aktin iskeletinin 3 saat i¢cinde depolimerlesmeye baglamasi, CRM
197’nin hiicre i¢i trafiginin sorgulanmasimi gerektirmektedir. DT uygulanan endotelyal hiicrelerde
FA’nin periniiklear alanda kiimelendigi gosterilmis oysa CRM 197°nin hareketi heniiz
belirlenmemistir. CRM 197°nin endotel hiicrelerindeki konumunu goriintillemek amaci ile bu
calismada insan gdbek kordonu damar endotel hiicreleri (HUVEC) hiicre kiiltiirii kosullarinda
cogaltildi. CRM 197 uygulanan hiicrelerde mutant FA ve aktin iskeleti immunfloresan yontemle
gorilintiilendi. Floresan mikroskop bulgular1 sonucunda mutant FA’nin noktasal olarak hiicrenin her
yerinde dagilim gosterdigi belirlendi. Bunun disinda mutant FA ile aktin filamentlerinin birlikte
konumlandig saptandi. Sonug olarak CRM 197 uygulanan endotel hiicrelerinde mutant FA’nin aktin
filamenti ile etkilestiginin goriintiilenmesi, Onceki ¢alismamizda gosterdigimiz aktin iskeletinin
depolimerlesme bulgusunu desteklemektedir.

Anahtar Sézciikler: Mutant difteri toksini, CRM 197, Aktin, HUVEC, Immunfloresan.
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Di-n-hekzil ve Disiklohekzil Fitalata Maruziyetin Plasenta Uzerindeki
Etkilerin Incelenmesi
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Prenatal donemde di-n-hekzil fitalat (DHP) ve disiklohekzil fitalatin (DCHP) plasenta
iizerindeki etkilerinin arastirilmasi bu calismanin amacini olusturmaktadir. Bu nedenle Wistar soy
gebe sicanlara 0 (musir yagi), 20, 100 ve 500 mg/kg/giin dozlarinda DHP veya DCHP, gebeligin 6-19.
giinleri arasinda gavaj olarak uygulanmstir. Kontrol ve uygulama gruplarindan elde edilen plasenta
orneklerinin morfolojik ve histopatolojik incelemeleri yapilmis, doku iizerinde prolifere olan hiicre
cekirdek antijeni (PCNA), peroksizom proliferator aktive edici reseptor-y (PPARY), dstrojen reseptor-
a ve —f (ERa ve ERp) isaretlemeleri immunohistokimya ile yapilmistir. Plasenta eni dl¢iildiigiinde
biitiin uygulama gruplarinda kontrollere gore azalma tespit edilmistir. Plasental agirlik ise diisiik ve
orta doz DHP ve tim DCHP uygulama gruplarinda kontrollere gére Onemli derecede artmustir.
Plasenta/fotal agirlik oranina bakildiginda 20, 100 mg/kg/giin DHP ve 500 mg/kg/giin DCHP
uygulama gruplarinda artis tespit edilirken, plasenta/fotal agirlik1/3 orani tiim uygulama gruplarinda
kontrole gore artmigtir. Ayn1 zamanda 100 ve 500 mg/kg/giin DCHP uygulama gruplarinda plasenta
renginin mor-siyah renkli oldugu gozlenmistir. Trofoblastik dev hiicrelerde tiim uygulama gruplarinda
ozellikle yiiksek dozlarda niikleer polimorfizm ve sitoplazmik dejenerasyon tespit edilmistir. Diigiik
doz DHP uygulama grubu hari¢ tiim uygulama gruplarinda hem labirent hem de bazal zonda hemoraj
tespit edilmistir. Labirent zonda azalmis ve diizensiz damar olusumu yiiksek doz DHP ve tgm DCHP
uygulama gruplarinda tespit edilmistir. PCNA ve PPARY ifadesi tiim uygulama gruplarinda azalmistir.
Sonug olarak, sicanlarda DHP ve DCHP uygulamasi, fétusun beslendigi plasenta olusumu {izerinde
olumsuz etkilere neden olmaktadir.

Anahtar Sozciikler: DHP, DCHP, endokrin bozucu kimyasallar, plasenta, fotus, Wistar, PCNA.
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Diyabete Bagh Gorsel Uyarilma Potansiyeli Degisikliklerine Sodyum
Tungstatin Etkisi
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Diabetes Mellitus (DM) instilin eksikligi ya da insiilin etkisindeki defektler nedeniyle, 6zellikle
karbonhidrat metabolizmasinda, ayrica lipit ve protein metabolizmalarinda bozuklukla ortaya ¢ikan
kronik bir hastaliktir. Diabetes mellitus’un retina, optik sinir ve gorsel yolagi olumsuz etkiledigi
bilinen bir gergektir. Son yillarda yapilan ¢alismalarda DM’ya bagli komplikasyonlardan bazilarinin
sodyum tungstate (ST) gibi anti-diyabetik etki gosteren maddelerle ortadan kaldirilabilecegi
gosterilmistir. Bu projede DM’ye bagli gérme yollarindaki degisikliklere ST nin etkisi arastirilmistir.
Caligmamizda 27 adet erkek wistar sigan kullanilmig ve her grupta 9 hayvan bulunacak sekilde kontrol
grubu (K), Diyabet (DM) ve Diyabet + Sodyum tungstate (DM + ST) grubu olmak iizere ii¢ grup
olusturulmustur. Diyabetik hayvan modeli olusturmak {izere siganlara tek doz streptozotocin (STZ; 50
mg/kg) intraperitonal olarak enjekte edilmistir. Streptozotocin enjeksiyonundan bir hafta sonra kan
sekeri diizeyleri 300 mg/dl ve iizerinde olan hayvanlar diyabetik olarak kabul edilmistir. Diyabetli
siganlara 12 hafta boyunca 40 mg/kg/giin dozunda ST gavaj yoluyla verilmistir. Deney siiresinin
bitiminde si¢anlarin anestezi altinda gorsel uyarilma potansiyelleri kaydedilmis (VEP: visual evoked
potentials), biyokimyasal analiz i¢in beyin dokulari c¢ikartilmistir. Beyin dokusunda lipid
peroksidasyonu degerlendirmek igin, tiyobarbitiirik asit reaktif {triinleri (TBARS) diizeyine
bakilmistir. Kontrol grubu ile karsilagtirildiginda, diyabet grubunun TBARS degerlerinde istatistiksel
olarak anlamli bir artisin oldugu, ST ile tedavi edilen diyabetik hayvanlarda TBARS diizeyinde azalma
oldugu ancak bu sonucun istatistiksel olarak anlamli olmadigi saptanmustir. Kontrol grubu ile
karsilastirildiginda DM grubunda VEP’de (P1, N1, P2, N2, P3) tiim dalga formlarinin latenslerinde
istatistiksel olarak anlamli uzama oldugu, ST tedavisinin VEP latenslerindeki uzamayi belirgin olarak
azalttig1 tespit edilmistir.

Sonug olarak bu ¢alismamizda, diyabete bagli olarak gelisen uzamig VEP latensleri iizerine ST
tedavisinin olumlu etkilerinin olabilecegi diisiiniilmiistiir.

Anahtar Sozciikler: Diabetes Mellitus (DM), Gorsel uyarilma potansiyelleri (VEP), Sodyum
Tungstate.
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Pulslu Manyetik Alan’in (PMA) Doku Kiiltiiriinde Hasarlanmis Tendon
Uzerine Tyilestirici Etkisi
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Bu c¢alismada kisa donem (8 giin) pulslu manyetik alanin (PMA) (30 dk/giin) tendon eksplant
doku kiiltiiriinde tavsan asil tendonu kullanilarak tendonun yapisal ozellikleri {izerindeki etkisini
arastirllmistir. Asil tendonlar1 tavsanlarin sag ve sol ayaklarindan, distalde kalkaneusa baglanma
yerinden ile gastrokinemus ve soleus kasinin tendindz bélgesinden diseke edildi. Diseke edilen tendon
orneklerine Laminair kabinette (Jouan MSC12) deneysel hasar olusturuldu. Hank’s solusyonu ile 2
kez yikandiktan sonra pedri dishlere (Corning, 35mmx10mm) alindi. Tendonlar; randomizasyon
yontemiyle Kontrol (C; n=5), PMA-1 (15 Hz, 1 mT, 300 ps; n=5), PMA-2 (15 Hz, 1 mT, 260 ps; n=5)
olmak iizere 3 gruba ayrildi. Orneklere deneysel hasar prosediirii uygulandiktan sonra; RPM-1 1640
ortami bulunan petri kaplar1 igerisinde, 37°C’de %5 CO, igeren inkiibatorde doku kiiltiirii yapildu.
Daha sonra PMA-1 ve PMA-2 gruplart PMA’na maruz birakildi. Biyomekanik analizler de Germe-
Test Cihazi kullanildi. Dokuya ait yapisal (maksimum kopma kuvveti, maksimum deformasyon,
sertlik ve enerji) parametreler 6lgiiliirken, materyal (maksimum ¢ekme dayanimi, maksimum strain,
esneklik katsayisi ve dayaniklilik) parametreler yapisal parametrelerden hesaplandi. Yapilan
istatistiksel degerlendirmede; deney gruplarina ait biyomekanik parametreler kontrol grubuna gore
onemli derecede arttig1 saptandi (P>0,05). Deney gruplari arasinda istatistiksel olarak anlaml1 bir fark
gozlenmedi. Bu bulgulara gore PMA’nin extrasinovyal tendon olan asil tendonun iyilesmesine etkisi
oldugu soylenebilir. Bu ¢alisma; PMA’nin tendonlar iizerinde etkilerinin arastirilmasi agisindan onciil
bir ¢alisma olup in-vivo deneyler igin yol gosterici olacaktir.

Anahtar Sézciikler: Asil Tendon, Tendon Iyilesmesi, Tendon Biyomekanigi, Tendon Doku Kiiltiirii,
Tavsan, Pulslu Manyetik Alan.
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Ekstrakorporeal Sok Dalga Tedavisinin (ESWT) intrasinovyal Tendon
Tyilesmesi ve Yapisikik Olusumuna Etkisi
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Elde meydana gelen fleksor tendon yaralanma (FTY) ve onarimi sonrasinda elde edilebilecek
fonksiyonel geri kazanim, giiniimiiz el cerrahisinin 6énemli sorunlarindan biridir. Cerrahi iglem sonrasi
karsilagilan en O6nemli problem tendon g¢evresinde yapisikliklarin olusmasi ve aktif eklem hareket
acikligmin (AEHA) kisitlanmasidir. Bu caligsmada, ekstrakorporeal sok dalga tedavisinin (ESWT)
FTY ve onarimi sonrasi olusan yapisiklik ve AEHA iizerindeki etkileri biyomekanik ve histolojik
Ozellikler yoniinden incelenmistir. Bu amagla 80 adet Ross308-Broiler cins horozun sag ayak orta
parmaginin derin fleksor tendonunda (flexor digitorum profundus; FDP) yaralanma ve onarim modeli
olusturuldu. Hayvanlar; histolojik ve biyomekanik c¢aligsmalar i¢in iki set olacak sekilde;
immobilizasyon (IM; al¢1 tedavisi uygulanan grup; n=10), immobilizasyon+ESWT (IM+ESWT; IM
yapilarak ESWT uygulanan grup; n=10), kisith parmak hareketi (KPH; kontrollii erken pasif hareket
yaptirilan grup; n=10) ve kisith parmak hareketitESWT (KPH+ESWT; KPH yaptirilarak ESWT
uygulanan grup; n=10) olmak iizere dort gruba ayrildi. Primer onarim sonrasi IM+ESWT ve
KPH+ESWT gruplarina 5. giin (2Bar, 10Hz, 100Atim, 0.O9mJ/mm2), 12. giin (3Bar, 10Hz, 300Atim,
0.12mJ/mm?) ve 19. giin (3Bar, 10Hz, 300Atim, 0.12mJ/mm?) ESWT uygulanirken, diger gruplar
dogal yasam dongiisiine birakildi. 4 hafta sonunda, horozlara ait FDP’ler bilateral izole edilerek
biyomekanik ve histolojik analizler i¢in kullanildi. Tendonlara germe testi uygulanarak dokulara ait
yapisal (maksimum fleksiyon kuvveti, maksimum deformasyon, sertlik ve enerji) parametreler
Olciiliirken, materyal parametreler (maksimum egme dayanimi, maksimum strain, esneklik katsayisi ve
dayaniklilik), fleksiyonda yapilan is (WOF) ve wind-up orani hesaplandi. Ayrica, iyilesme bdlgesi ve
cevre doku arasindaki yapisiklik inflamatuar evreleme skalasi ile histolojik olarak degerlendirildi.
Biyomekanik parametreler istatistik olarak degerlendirildiginde gruplar arasinda anlaml bir farklilik
saptanmadi. Gruplar Histolojik olarak degerlendirildiginde, ESWT uygulanan gruplarda inflamatuar
hiicre goclinlin arttif1 saptandi. Sonug olarak; bu dozlarda uygulanan ESWT‘nin tendon iyilesme
stirecine katkis1 olmadigi, FTY ve onarimi sonrasinda ESWT’nin rehabilitasyonun bir parcasi olarak
kullanilip kullanilmayacagi ile iligkili farkli dozlarda ek deneysel ¢aligmalara ihtiya¢ duyuldugu
sOylenebilir.

Anahtar Sézciikler: Derin Fleksor Tendon, Tendon lyilesmesi ve Yapisiklik, Ekstrakorporeal Sok
Dalga Tedavisi, Tendon Biyomekanigi, WOF, Wind-up Orani, Ross308-Broiler Horoz.
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Fleksor Tendon Yaralanmalarinda Uygulanan Primer Onarim
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Fleksor tendon yaralanmalar1 (FTY) muayene, cerrahi ve rehabilitasyon donemleri dahil olmak
tizere dikkatli ve titiz yaklagimlar gerektirir. Gerginligin s6z konusu oldugu primer onarimlarda ve geg
rekonstriiksiyonlarda tendon-greftleri kullanilir. Tendon-greftleri avaskiiler yapilardir ve normal
tendon iyilesmesinden farkli olarak distal ve proksimal siitiir hatlarinin yaninda santral
revaskiilarizasyon gerektirir. Koprii tendon-greftlerinin (BTG) distal ve proksimal uglari ayri ayr
onarildig1 klasik yontemlerde gerginlik avaskiiler greft izerinde olugmaktadir. Bu ¢alismada; mekanik
stresin avaskiiler tendon greftinden distal ve proksimaldeki vaskiiler uglara aktarildigi yeni bir cerrahi
teknik tanimlanmis olup, klasik BTG yontemi ile biyomekanik ve histolojik dzellikler yoniinden
karsilastirilmigtir. Bu amagla toplam 66 adet yetiskin Wistar Albino tiirli erkek sican (44 adedinde
deneysel FTY modeli olusturularak); Sham (n=22; si¢anlarin sol asil tendonlar1 diseke edilerek hasar
olusturulmayan grup), KBTG (n=22; sicanlarin sag asil tendonlar1 distal ve proksimalden tam insize
edilerek uglar1 yine ayn1 yere standart Kessler yontemiyle dikilen grup) ve YTG (n=22; sicanlarin sag
asil tendonlar distal ve proksimalden tam insize edilerek uglar1 yeni yontemle dikilen grup) gruplarina
ayrildi. 4 hafta (28 giin) sonunda, sicanlara ait asgil tendonlar1 izole edilerek biyomekanik ve
histopatolojik analizler ig¢in kullanildi. Biyomekanik analizlerde tendonlara germe testi uygulanarak
dokulara ait yapisal (maksimum kopma kuvveti, maksimum deformasyon, sertlik ve enerji)
parametreler Olgiiliirken, materyal parametreler (maksimum g¢ekme dayanimi, maksimum strain,
esneklik katsayisi ve dayaniklilik) hesaplandi. Ayrica, iyilesme bolgeleri ve ¢evre doku arasindaki
yapisiklik histopatolojik olarak degerlendirildi. Yapilan istatistiksel degerlendirmelerde, biyomekanik
ozellikler yoniinden YTG grubuna ait tendonlar KBTG’e gore daha iyi ortalamalara sahip olmalarina
ragmen gruplar arasinda anlamli bir farklilik saptanmadi. Histopatolojik acidan KBTG ve YTG
gruplarinda paratenon ile epitenonda yapisiklik ve kollajen liflerin diizensiz oldugu gdzlendi.
Biyomekanik sonuglarina gore yeni yontemin klinik agidan kullanilabilir oldugu sdylenebilir.

Anahtar Sozciikler: Tendon Biyomekanigi, Tendon Grefti, Yapisiklik, Yeni Greft Teknigi, Sican.
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Prenatal, Postnatal ve Pre+postnatal Donemlerde Uygulanan Elektrik
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Caligmanin amaci siganlara prenatal, postnatal ve pretpostnatal donemlerde uygulanan diisiik
frekansli (50 Hz AC),12 kV/m siddetindeki elektrik alanin 6grenme ve bilginin geri ¢agirilma
(retrieval) siireclerine etkisini incelemektir. Bu amagla 40 adet Wistar albino disi si¢an kullanilmigtir.
Her grupta 10 hayvan olacak sekilde; kontrol grubu (K), prenatal dénemde (Pr), 3 ay boyunca
postnatal donemde (Po) ve prenatal + 3 aylik postnatal donemde elektrik alana maruz birakilan grup
(PP) olmak iizere 4 grup olusturulmustur. Sicanlar giinde 1 saat 12 kV/m siddetindeki elektrik alana
maruz birakilmislardir. Y-maze testinin ilk kisminda sicanlar yem konulmus kolu 6grenmeleri
amactyla 3 giin boyunca (10 trial/giin) egitilmislerdir. Deneyin ikinci kisminda bilginin geri
cagirilmasini test etmek amaciyla dort giin aradan sonra 2 giin (5 trial/giin) siireyle Y-maze testi
tekrarlanmigtir. Tiim 6grenme deneyleri otomatik video kayit sistemi ile kaydedilmis, dogru kola giris
yiizdeleri ol¢lilmiistiir. Yapilan analizler neticesinde tiim deney gruplarinda 2. ve 3. giinlerde dogru
kola giris yiizdesinin kontrol grubuna gore belirgin sekilde azaldigi gozlenmistir. Ayrica, kontrol
grubuna gore tiim deney gruplarinda bilginin geri ¢agirilmasinin anlamh sekilde azaldigi saptanmustir.
Sonug olarak, elde edilen bulgular, prenatal, postnatal ve pre+postnatal donemde maruz kalinan diisiik
frekanshi elektrik alanin konsolidasyon ve bilginin geri cagrilmasi islevlerini olumsuz ydnde
etkiledigine isaret etmektedir.

Anahtar Sézciikler: Pre-postnatal period, Ogrenme, Hafiza, Elektrik Alan.
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Amag: Diyabete bagli hipergliseminin apoptozu kontrol eden genlerin ekspresyonunu
degistirerek apoptotik hiicre 6liimiinde artisa neden oldugu belirtilmektedir. Organizma igin esansiyel
bir element olan c¢inkonun da diyabete bagli olarak eksildigi bildirilmektedir. Cinko (Zn)
yetersizliginin, karaciger, bobrek, testis gibi farkli organlarda degisik seviyelerde apoptotik hiicre
Oliimiinde bir artisa neden olabildigi bildirilmistir. Cinkonun apoptotik siire¢ {izerindeki rolii, oksidatif
stresi azaltmast ve metallotiyonin (MT) ekspresyonunda belirgin bir artisa neden olmasi ile
aciklanmaktadir. Metallotiyonin; Zn baglayan ve Zn homeostazinda 6nemli bir proteindir.

Aragtirmamizda, antioksidan 6zelligi olan ve apoptoz iizerine etkileri oldugu belirtilen g¢inkonun
Streptozotosin (STZ)-diyabetik sican modelinde karaciger doku apoptozu ve MT seviyesi iizerine
etkilerinin karsilastirilmali olarak arastirilmasi amaglanmustir.

Yontem: Arastirmamiz, her biri sekiz Wistar Albino irki erkek siganlardan olusturulan doért
grup iizerinde yapildi. Grup I: kontrol, Grup II; kontrol+Zn (30mg/kg/giin, intragastrik(i.g)), Grup III;
STZ-diyabetik (STZ, 60mg/kg, intraperitonal, tek doz), Grup IV; STZ-diyabetik+Zn uygulanan
(STZ+Zn:30mg/kg/giin,i.g).Deney siiresince siganlarin kan glukoz degerleri,
mikroalbiiminiiri seviyeleri, viicut agirliklar1 periyodik olarak olgiildii ve alti haftalik deney siiresi
sonunda sakrifiye edilen sicanlarin karaciger dokular1 alindi. Deney hayvanlarimin karaciger doku
homojenatlarindaki ¢inko ve MT konsantrasyonlar1 ile lipid peroksidasyon gostergesi olarak
malondialdehit (MDA) seviyeleri belirlendi. Ayrica karaciger doku drneklerine apoptozu tespit amaci
ile TUNEL ydntemi uygulandi.

Bulgular: STZ-diyabetik gruba kiyasla Zn uygulanan diyabetik grupta MDA seviyesinin
azaldig1 (p<0.05), MT konsantrasyonunun arttig1 (p<0.05) bulundu. Bununla birlikte ¢inko uygulanan
diyabetik grupta tedavisiz diyabetik gruba kiyasla birim alana diisen apoptotik hiicre sayisinda belirgin
azalma saptandi (p<0.001).

Sonuc: Bu galismada STZ-diyabetik siganlara Zn uygulamasinin, karaciger dokusunda MT
ekspresyonundaki artisa neden olmasi ile birlikte diyabetik karaciger dokusunda gézlenen apoptotik
hiicre 6liimiine karsi koruyucu bir etkisinin olabilecegi sonucuna varildi.

Anahtar Sozciikler: STZ-diyabet, Cinko, Metallotiyonin, Apoptoz, Karaciger.
Arastirma I.U. Bilimsel Arastirma Proje Birimince Desteklenmistir (P.No:3987).
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Diyabete bagli olarak gelisen protein glikasyonu ve glikoz oksidasyonu, ¢esitli dokularda artmis
oksidatif strese yol agan reaktif oksijen tiirleri (ROS) iiretimini arttirabilen baslica faktorler olarak
bilinmektedir. Diyabetin komplikasyonlarindan olan diyabetik nefropatinin bobrek hemodinamik
fonksiyonlarindaki belirgin degisimlerine bagl olarak eser elementlerin homeostazininda bozuldugu
tartigmali olarak belirtilmektedir. Anjiyotensin déniistiiriicii enzim inhibitérleri(ACEI) ve Anjiyotensin
Reseptor blokerleri(ARB) diyabetik nefropatinin ilerlemesini dnlemede 6nemli rol oynarken bunlarin
doku element diizeylerine etkileri hakkinda literatiir bilgisi olduk¢a sinirlidir. Calismamizda,
Anjiyotensin Reseptor-I blokeri(AT-1R) irbesartan'in, Streptozotocin(STZ)-diyabetik sigan modelinde
bobrek doku oksiadatif stress ve eser element (Cu, Fe, Zn ve Mg) diizeylerine etkisinin morfolojik
inceleme ile kargilagtirmali olarak arastirilmasi amaglandi.

Arastirma, Wistar tipi erkek albino sicanlardan olusturulan 3 grupta yapildi. Grupl; saglikli
kontrol(n:8), Grupll; STZ-diyabetik(60 mg/kg, i.p, tek doz;n:8) ve Gruplll; STZ+ irbesatan uygulanan
(Irbesartan; 1 5mg/kg/giin, intragastrik;n:8). Deney siiresi sonunda(30.giin) siganlardan alman bdbrek
doku 6rneklerinin; elment (Cu,Fe,Zn ve Mg), lipid peroksidasyon (MDA), antioksidan (SODveGSH)
konsantrasyonlar 6l¢iildii ve morfolojik degisimleri incelendi.

STZ-diyabetik siganlarin bobrek dokularinda Fe ve Cu konsantrasyonlarinin kontrollere gore
anlamli olarak artmus (sirasi ile p<0.05, p<0.01), Zn ve Mg seviyelerin ise azalmig(p<0.01) oldugu
saptand1. STZ-diyabetik grubta Sl¢iilen, MDA seviyesinde kontrollere kiyasla artma (p<0.01), SOD
aktivitesi ile GSH konsantrasyonunda ise anlamli olarak azalma(p<0.01) tespit edildi. Bununla
birlikte, STZ-diyabetik grubun boébrek dokusunda glomeriil ve tubiillerde dejenaratif morfolojik
degisimler oldugu goriildii. Tedavisiz diyabetik gruba kiyasla irbesartan uygulanan diyabetik grubun
bobrek doku Zn diizeylerinde anlamli bir artma(p<0.05), Cu seviyesinde ise anlamli(p<0.01) bir
azalma, Mg ve Fe konsantrasyonlarida ise anlamli bir farklilik olmadig: tespit edildi. Bununla birlikte
irbesartan uygulanan grubun bdbrek dokularinda STZ-diyabetik gruba kiyasla MDA seviyesinde
azalma(p<0.05), SOD ve GSH seviyelerinde ise anlamli bir diizelme(p<0.05) oldugu goriildi. Bu
grubun bobrek dokularmin histopatolojik degerlendirmesinde tedavisiz diyabetik gruba kiyasla
glomeriiler ve tubiiller hasarin azaldigr goézlendi. Calismamiz, deneysel diyabetik nefropatide
Anjiyotensin Reseptor-1 blokeri irbesartan uygulamasinin, diyabete bagli Zn ve Cu degisimlerini
onleme ve lipid peroksidasyonunu azaltmasia bagl olarak, diyabetik nefropatinin 6nlenmesi tizerine
olumlu etkilerinin olabildigini gostermektedir.

Anahtar sozciikler: STZ-diyabetik; Anjiyotensin Reseptor-1 blokeri; Element; Oksidatif stres.
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Olgu Sunumu: Herediter Multiple Ekzositoz
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Herediter multipl ekzositoz (HME), viicudun 6zellikle uzun kemiklerinde ortaya ¢ikan anormal
kemik yapim ile karakterize otozomal dominant kemik tiimdrii hastaligidir. Viicudun pelvis, kalca,
diz ve omuz gibi boélgelerinde yerlesen osteokondromlar malign degisime egilimlidir.
Osteokondromlarin biiylimesi perikondrium c¢evresinde defekte yol acar. Bu, Ranvier ¢emberi olarak
adlandirilir ve epifiz plagini1 kaplar. Bu perikondrial defekt kikirdagin yanlara biiylimesine izin verir ve
bliylime plagina 90 derece agiyla baglanarak osteokondromun tipik goriiniimiinii olusturur. En yaygin
komplikasyonlar1 agri, eklem limitasyonu, malign dejenerasyon, ekstremite esitsizlikleri ve damar-
sinir basilaridir.

Gilinlimiize kadar HME ile ilgili yapilan c¢alismalarda eser element diizeylerine hig
rastlanmamistir. Bu nedenle, arastirmamizda 1.U. Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Ortopedi Anabilim Dali
Poliklinigi’ne miiracaat eden HME’li bir hastadan alinan serum orneginde bazi eser element
diizeylerinin hastalik ile iliskisinin degerlendirilmesi amaglandi.

Olgu: 20 yildir viicudunun farkli bélgelerinde ¢ikan kemik cikintilart ve agri sikayeti ile
miiracaat eden 26 yasindaki erkek hastanin fizik muayenesinde viicut agirligi 60 kg, boyu 170 cm idi.
Radyolojik incelemede sol humerus ve tibia proksimal meta-diafizlerinde osteokondromlar ve
hipertrofik yeni kemik olusumlari ile uyumlu degisiklikler izlendi. Aile oykiisiinde diger bireylerde de
HME hastaliginin var oldugu bilgisi 6grenildi.

Arastirma laboratuvarimizda kalsiyum, fosfor, krom, demir, bakir, magnezyum, mangan,
selenyum, ¢inko, bor, silisyum, nikel ve arsenik elementlerinin diizeyleri (Indiiktif Eslesmis Plazma-
Optik Emisyon Spektroskopisinde, ICP-OES-Thermo ICAP 6000) analiz edildi. Hasta serumunda
yapilan incelemeler sonucunda kalsiyum, selenyum, demir, arsenik ve fosfor diizeylerinin normal
degerlerden daha yiiksek ¢iktig1 goriildii.

Sonug¢: Ekzositozlar kaburga, skapula ve pelviste de gelisebilir. Genetik olarak heterojen bir
hastalik olup EXT1 ve EXT2, herediter multiple ekzositozlu ailelerde major hastalik lokusu iken,
EXT3 minor bir hastalik lokusudur. Biiyiime geriligi ve osteokondromlarin goriildiigi HME, ender
rastlanan bir hastaliktir. Caligmamizda, HME’li olgularin degerlendirilmesinde basta kemik ve bobrek
metabolizmasi olmak {izere tiim sistemler lizerinde rol oynayan eser elementlerin diizeylerinin dikkate
almmas1 gerektigi diisiincesindeyiz. Bu amagla, aile i¢i / dis1 ve ¢evresel element diizeyi tarama projesi
planlanmaktadir.

Anahtar Sozciikler: Herediter multiple ekzositoz, Osteokondrom, Eser Element.
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Interlokin 1p Etkisinde eEF2 Aktivitesinin Diizenlenmesi
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Inflamasyonda sitokin ailesinin {iyesi olan interlkinlerin énemli bir rolii bulunmaktadir. IL-1
gen ailesinin IL-1a, IL-1p ve IL-1Ra olmak tiizere {i¢ 6nemli {iyesi bulunmaktadir. IL1-a ve IL-1B
onciil molekiiller olarak sentezlenirler her bir onciil molekiilin agirligi 31 kDa dur. Hiicresel
proteazlarla sindirim sonrasi 17 kDa’luk aktif proteine dontisiir. IL-1B’nin, Ailesel Akdeniz Atesi
(FMF), tip 2 diyabet, romatoid arthrit, multipl skleroz ve bir¢ok otoinflamatuar hastalikta arttigi
bilinmektedir. Okaryotik elongasyon faktdr 2 (eEF2) yiiksek canlilarda protein sentezinin elongasyon
evresinden sorumlu {i¢ protein faktdriinden birisidir. eEF2 Okaryot hiicrede difteri toksini tarafindan
katalizlenen ADP-ribozillenme reaksiyonlarinin hedef molekiilinii temsil eder. eEF2’nin diftamit
kalintisina kovalent baglanan ADP-riboz grubu, onun protein sentezindeki etkinligini ortadan kaldirir.
Ayrica, eEF2’°nin toksin yoklugunda da (yalmizca NAD varliginda) ADP-ribozillendigi gozlenmis ve
bu endojen reaksiyonun hiicre i¢i bir ADP-riboziltransferaz etkinligi sonucu ortaya g¢ikabilecegi ileri
siriilmiistiir. Cesitli gruplarin ¢alismalar1 eEF2’nin bir kesiminin hiicrede ADP-ribozillenmis olarak
bulundugunu ve bu kesimin oraninin degisik kosullarda (oksidatif stres, hiicre yaglanmasi, hiicre
hasari, diyabet vb) artmis oldugunu ortaya koymustur. ¢eEF2’nin endogen ADP-ribozillenmesinin
interlokin 1P varliginda arttigida gosterilmistir. eEF2’nin endojen ADP-ribozillenmesindeki artigina
neden olan etkenin gercekten de hiicresel ADP-ribozil transferazlarin aktiflesmesi ile mi yoksa
endojen ADP-ribozillenen eEF2’nin geri doniisimiinii saglayan bir glikohidrolaz aktivitesinin
baskilanmasi sonucu mu oldugunu ortaya koymaya calistik. interldkin 1B varliginda eEF2’nin endojen
ADP-ribozillenmesindeki artisin hiicresel ADP-ribozil transferazlar tarafindan ortaya ¢iktigi goriildii.

Anahtar Sézciikler: Interlokin 1, eEF2, ADP-Ribozillenme, ADPR-eEF2.
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Cok Diisiik Frekansh Elektrik Alanin Somatosensoriyel Uyarilma
Potansiyelleri Uzerine Etkisi
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Bu ¢alismanin hedefi prenatal ve/veya postnatal ddnemde uygulanan ¢ok diisiik frekansli (50 Hz
AC), 12 kV/m siddetindeki elektrik alanin sicanlardan kaydedilen somatosensoriyel uyarilma
potansiyelleri (SEPs) iizerine etkisini arastirmaktir. Bu amag¢ dogrultusunda ¢alismamizda 40 adet disi
Wistar si¢an kullanilmigtir. Her grupta 10 hayvan olacak sekilde; kontrol grubu (K), prenatal (Pr),
postnatal (Po) ve prenatal + postnatal (PP) olmak iizere 4 grup olusturulmustur. Prenatal grubunu
olusturan disi siganlar prenatal dénemde, Po grubunu olusturan disi siganlar {i¢ aylik postnatal
donemde, PP grubunu olusturan disi sicanlar da hem prenatal hem de {i¢ aylik postnatal donemde 50
Hz frekansli 12 kV/m siddetindeki elektrik alana giinde 1 saat maruz birakilmislardir. Deneysel
siirenin sonunda, somatosensoriyel uyarilma potansiyelleri hafif eter anestezisi altinda hayvanlarin
kafalarina yerlestirilen igne elektrotlar1 (NE-223S, 5 mm Nihon Kohden) ile Biopac MP100 Data
Acquisition cihazinda kaydedilmistir. Somatosensoriyel uyarilma potansiyellerinde gozlenen P1, N1,
P2, N2 bilesenlerinin tepe latensleri ve tepeden tepeye genlikleri Olgiilmiistiir. Kontrol grubu ile
karsilastirildiginda Pr grubunda P2, N2 bilesenlerin, Po grubunda P1, P2, N2 bilesenlerinin ve PP
grubunda ise P1, N1, P2, N2 bilesenlerinin latenslerinin istatiksel olarak anlamli bir sekilde uzadigi
gbzlenmistir. SEP’lerin tepeden tepeye genlik degerleri incelendiginde PP grubunda PIN1 genliginin,
K, Pr ve Po gruplarina gore, P2N2 genliginin ise sadece K grubuna gore istatiksel olarak anlamli bir
sekilde arttig1 gézlenmistir.

Sonug olarak calismamiz, prenatal ve postnatal donemde 50 Hz frekansh elektrik alanin bazi
SEP latenslerinin uzamasina ve dolayisi ile somatosensoriyel sistemin etkilenmesine neden oldugunu
ortaya koymustur.

Anahtar Sézciikler: Prenatal, Postnatal, Somatosensoriyal Uyarilma Potansiyelleri, Elektrik Alan,
Latens.
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Radyasyon Dozunu Ongérmede Kullanim
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Amagc: Bu calismadaki amacimiz gogiis cevresi ve Dual-Source Bilgisayarlt Tomografi (DSCT)
kardiyak taramalar1 sirasinda meme dokusu tarafindan alinan radyasyon dozlar arasindaki iliskiyi
belirlemektir.

Gerec¢ ve Yontem: Benzer tarama uzunluklarina sahip rutin kardiyak DSCT incelemeler 30
kadin hastaya uygulandi. Spot goriintii, ¢ok kesitli helikal tarama x-1gin1 tiipii gerilim ve anot-katot
akimi spot gorilintii alinmas1 sirasinda belirlenerek her hasta igin azaltma miktarina gére otomatik
olarak ayarlandi. Aksi belirtilmedikge standart protokol tiim hastalara uygulandi. 30 hastanin, ortalama
agirlhign 67.8415.3 kg’dr ve taranan bolgenin ortalama uzunlugu 278.0+11.6 mm idi. Radyasyon
dozlar1 doz uzunluk ¢arpimi (DLP) ve bilgisayarli tomografi doz indeksi (CTDI) tarayici verilerinden
hesaplandi. Radyasyon dozu ve gogiis ¢evresi uzunlugu arasindaki iligki arastirildi. Anlamlilik diizeyi
p<0.05 olarak tespit edildi.

Bulgular: Rutin kardiyak DSCT taramalari i¢in ortalama degerler soyleydi: Toplam DLP:
715.544317.01 mGycm, CTDIvol: 40.79£19.41 mGy ve etkin doz (ED): 17.89£7.93 mSv.
Radyasyona maruz kalma miktar1 hastalarin gogiis ¢evresi ile dogru orantilidir. (p<<0.01).

Sonug: Insan viicudu boyunca farkli dokularm dagilimi irklar ve cinsiyetler arasinda farklilik
gosterebilmektedir. Bu sebeple, birgok arastirmaci goriintii kalitesini ayarlayabilmek ve genel
bilgisayarli tomografi (BT) incelemelerinde sogrulan radyasyon doz dagilimmi tahmin etmek igin
viicut kitle indeksini (BMI) kullanmaktadir. Daha iyi ED tahminleri ve daha dogru doniisiim faktorleri
belirlemek amaciyla ek antropomorfik fantom ¢alismalarinin yapilmasi gerekmektedir.

Anahtar Sozciikler: Meme, Kardiyak, DSCT, Radyasyon dozu.
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Cift Kaynakh Bilgisayarh Tomografi: Tarihi Gelisim ve Klinik
Uygulamalar
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Cift kaynakl bilgisayarli tomografi (CKBT veya DSCT) veya cift enerjili bilgisayarli tomografi
(CEBT veya DECT) iki farkli x-1g1n1 spektrumu kullanilarak malzemelerin bilgisayarli tomografi doku
kontrastin1 artirmaya yonelik bir sistemdir. Bu sistem ile taranan cisimlerin farkli x-11n1 sogurma
kiyis1 yapilari sebebiyle farkli enerjilerde x-1s1n1 foton sayilar1 farkli miktarlarda azalmaya ugramakta
bu ise bilesenler arasindaki kontrasti artirmaktadir. Birbirine yakin CT numaralar1 (HU) olan
malzemelerin daha iyi ayirt edilmesi miimkiindiir ve bu sistemin bir¢ok kullanilmakta olan veya
potansiyel uygulamalar1 bulunmaktadir. Cift kaynakli bilgisayarli tomografi s6z konusu olugunda
zamansal ¢6ziinlirliigiin de arttirllmas1 miimkiin olmaktadir. DSCT/DECT ’in bu 6zellikleri, koroner ve
non-koroner gogiis goriintiileme, abdominal goriintiileme, nororadyolojik goriintiileme, kas-iskelet
goriintiileme, radyoterapi elektron yogunlugu hesaplamalar1 ve radyasyon dozu azaltma gibi pek ¢ok
uygulamada diger BT teknolojilerine onu fistiin kilmaktadir.

Anahtar Sozciikler: Cift kaynakli bilgisayarli tomografi (DSCT), Bilgisayarli tomografi koroner
anjiografi, Doz azaltma.
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Retinal Hiicrelerde Sfingomiyelinaz inhibitorii Nitrik Oksiti Diisiiriir Ve
Endoplazmik Retikulum Stresinin Neden Oldugu Apoptozisi Azaltir
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Retinal dejenerasyon ile karakterize g6z hastaliklarinin patogenezinde endoplazmik retikulum
(ER) stresi ve yiiksek nitrik oksit miktar1 yer almaktadir. indiiklenebilir nitrik oksit sentaz (NOS2)
enzimi, notral sifingomiyelinaz/seramid yolagimin aktivasyonu sonucunda artar. Calismamizin amaci,
insan retinal pigment epitel (RPE) hiicrelerinde ER stresine bagli olusan apoptotik yaniti aragtirmak,
nitrik oksit yapimini ve noétral sfingomyelinaz/seramid yolagini incelemekti. Bu ama¢ dogrultusunda
RPE hiicrelerinde tunikamisin ile ER stresi olusturularak nétral sfingomyelinaz (N-SMase) aktivitesi,
NOS2 ekspresyonu, nitrit/nitrat diizeyleri, nitrotirozin olusumu ve apoptotik yanit degerlendirildi.
Hiicrelerde olusan ER stresi fosforile PKR-benzeri ER kinaz (pPERK), C/EBP homolog protein
(CHOP) ve 78 kDa glukoz-regiile protein (GRP78) markerlarinin hiicre i¢i artis1 ile dogrulandi.
Apoptotik yanit floresein izotiyosiyanat konjuge annexin-V ve propidyum iyodid (PI) boyamasi
yapilarak akim sitometri (FACS) yontemi ile analiz edildi. N-SMase aktivitesi ve nitrit/nitrat diizeyleri
florometrik yontemle, nitrotirozin olusumu, NOS2 expresyonu ve ER stresi markerlar
immiinofloresan mikroskopi ile belirlendi. Insan RPE hiicrelerinde olusturulan ER stres apoptozisi,
NOS2, nitrit/nitrat ve nitrotirozin diizeylerini arttirdi. ER stresi varliginda GW4869 ile
sifingomyelinaz inhibisyonu saglandiginda apoptotik hiicre yanit1 azaldi, NOS2, nitrit/nitrat ve
nitrotirozin diizeyleri anlamli seviyelerde diislis gosterdi. Sonug olarak, ER stresi RPE hiicrelerinde
apoptozisi indiiklemis ve NOS2 diizeylerini arttirarak nitrozitatif yanit olusturmustur. N-SMase
inhibisyonuyla, apoptozis azalmis ve nitrozitatif yanit baskilanmistir. Elde ettigimiz veriler ER
stresine maruz kalan RPE hiicrelerinde NOS2’nin N-SMase enzimi tarafindan regiile edilebilecegini
gostermektedir.

Anahtar Sozciikler: Sfingomyelinaz, endoplazmik retikulum stresi, nitrik oksit, retinal pigment
epiteli.

Bu calisma TUBITAK EVRENA projesi tarafindan desteklenmistir, Proje no:11154109.
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Metabolik Sendromlu Sicanlarda Kalbin Elektriksel ve Mekanik Aktivitesi
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Esma Nur OKATAN, Belma TURAN
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Metabolik sendromun bireyler arasindaki yaygmlig tiim Diinyada oldugu gibi Ulkemizde de
her yil artmaktadir. Tiirkiye Eriskinlerinde Kalp Hastaliklar1 ve Risk Faktorleri (TEKHARF) calisma
grubunun 2009 yili raporunda ise metabolik sendrom ile kalp rahatsizliklari arasinda 6nemli bir iliski
oldugu ortaya konmustur. Simdiki ¢aligmada, yiiksek siikroz igeren diyet ile uzun siireli beslenen
siganlarin kalp fonksiyonlari incelenerek bu sendromun kalbin fonksiyonunu onemli derecede
etkileyip etkilemediginin arastirilmasi hedeflenmistir. Bu amagla geng Wistar tiirii erkek siganlar 16
hafta boyunca i¢gme sularma % 35 oraminda siikroz eklenerek yiiksek karbonhidrath diyet ile
beslenmiglerdir. Deney sonrasinda tiim hayvanlarda bu sendroma iliskin cesitli belirte¢ incelemeler
kullanilarak metabolik sendrom olusumu tespit edilmistir. Deney ve kontrol grubu siganlarin
kalplerinden sol ventrikiil papillar kas seritleri izole edilerek, bu kas orneklerinde simiiltane olarak
hem kasilma-gevseme aktivitesi hem de hiicreigi elektriksel aktivite (aksiyon potansiyeli) kayitlari
gerceklestirilmistir. Papillar kas seritlerinden kaydedilen toplam kasilma giicliniin (aktif+pasif)
metabolik sendromlu grupta kontrol grubuna gore daha zayif oldugu gozlenmistir. Papillar kas tek
sarst egrilerinin zaman deseni incelendiginde ise deney grubunda kasilma siiresinin uzadigi buna
karsin gevseme siiresinin kisaldigi tespit edilmistir. Bu kas seritlerinden kaydedilen aksiyon
potansiyeli (AP) zaman deseni incelendiginde, deney grubunda depolarizasyon siiresinde uzama ve
depolarizasyon hizinda yavaglama gozlenirken, repolarizasyon fazinin APD25, APD50 ve APD75
zaman araliklarinda kontrole gore kisalma oldugu g6zlenmistir. Dinlenim membran potansiyelleri ve
aksiyon potansiyelinin tepe degerlerinin bu iki grup arasinda anlamli diizeyde farkli olmadigi
bulunmustur. Bu calisma sonuglari, yiiksek karbonhidratli diyetle beslenen bireylerde gozlenen kalp
fonksiyon bozuklugunda, 6zellikle hiicre zarinda Na ve K iyonlarinin iletkenliklerinde degisimlerin
olabilecegini ve bu alanda detayli incelemelerin yapilmasi gerektigini isaret etmektedir.

Anahtar Sozciikler: metabolik sendrom, aksiyon potansiyeli.
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Yiiksek Karbonhidratla indiiklenen Metabolik Sendromlu Sicanlarda p-
adrenerjik Reseptor Aracih Kalp Fonksiyonlarmin Incelenmesi
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Viicutta asir1 yaglanma ile ortaya ¢ikan ve sagligi ciddi bir sekilde tehdit eden metabolik
sendroma sahip bireylerde, tip 2 diyabet benzeri semptomlar goriilmekte olup bunlar arasinda
hipertansiyon ve koroner kalp hastaliklar1 6nemli bir grup olusturmaktadir. Bu grup 6rneklerde obezite
yaninda sempatik sinir sistemi aktivitesinde artig, insiilin direnci gelisimi, kalp fonksiyon bozukluklari
ve hipertansiyon gelisimi bildirilmis olmasina karsin bu hastalik modeline sahip hayvanlarda gézlenen
kalp fonksiyon bozukluklarinda &zellikle B-adrenerjik sistemin onemi heniiz incelenmemistir. Bu
caligmada, normal diyetlerine ek olarak verilen yliksek karbonhidrat iceren icme suyu ile siganlarda
metabolik sendrom taklidi deneysel model olusturularak kalp fonksiyonlarimin yaninda B-adrenerjik
reseptdr uyarisina yanitlarin incelenmesi hedeflenmistir. Caligmamizda, 2 aylik Wistar tiiri erkek
sicanlar 16 hafta boyunca, igme sularina % 35 oraninda siikroz eklenerek, yliksek karbonhidrat icerikli
diyet ile beslenmislerdir. Deney siiresi sonunda, sicanlarda kalp agirligi/viicut agirligi oraninin arttigi,
kan sekeri diizeyinin yiiksek oldugu ve insiilin direncinin olustugu gézlenmistir. Boylece deneysel
yolla metabolik sendrom olusturulmus hayvanlarin kalp fonksiyonlar1 dncelikle izole edilmis kalplerde
Langendorff-perfiizyon sistemi kullanilarak aort i¢i basing degerleri ile sabit elektriksel uyari altinda
sol ventrikiil i¢ci basing degisimleri 6l¢iilmiistiir. Metabolik sendromlu siganlarin bazal durumdaki aort
ici basing degerlerinin 6nemli derecede (p<0,05) yiikseldigi ve sol ventrikiil i¢i basing degerlerinin ise
diistiigii gozlenmistir. Sol ventrikiil i¢i basing degerlerinin spesifik olmayan bir B-adrenerjik reseptor
agonisti olan izoproterenol uyarisina yanitlarmin da bu grupta kontrol grubuna gore arttif
gozlenmistir (p<0,05). Bu gozlemlere ek olarak, metabolik sendromlu si¢an sol ventrikiil kasindan
izole edilen papiller kas demetinde elektriksel uyar1 altinda gozlenen bazal kasilma degerlerinin
kontrollere gore diisiik fakat izoproterenol uyarisina yanitlarin yiiksek oldugu gézlenmistir. Bu galigma
sonuglar1 bize, yiiksek karbonhidratli diyetle beslenen bireylerde gozlenen kalp fonksiyon
bozuklugunun altinda yatan nedenler arasinda aktive olmus/artmis B-adrenerjik reseptor sisteminin
varlig olabilecegini gostermistir.

Anahtar Sézciikler: metabolik sendrom, kalp fonksiyonu, elektrofizyoloji.
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Donér-Kalbi Sogukta Saklama Siirecinde Doksisiklin iceren Kardiyopleji
Kullanilmasimin Kalp Fonksiyonunun Korunmasindaki Rolii

Evren OZCINAR?, Esma Nur OKATAN?, Erkan TUNCAY?, Sadik ERYILMAZ?, Belma TURAN?

! Ankara Diskap1 Yildirim Beyazid Egitim ve Arastirma Hastanesi, Ankara
®Ankara Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dal1, Ankara
$Ankara Universitesi Kalp ve Damar Cerahisi Anabilim Dal1, Ankara

Basarili bir kalp transplantasyonu i¢in, dondr kalbin uzun siireli fakat miimkiin oldugunca az
hasarl1 saklanabilmesi/transfer edilebilmesi en onde gelen hedefler arasindadir. Bu amagla gesitli
yontemler kullanilmakta olup en koruyucu kardiyopleji olusturmak giiniimiizde bu hedefler arasinda
onemli bir yer almaktadir. Bu ¢alisma, matriks metalloproteinazlardan MMP-2’nin (ortamda oksidatif
stres gelisimini gosteren Onemli bir belirteg) inhibitorii olarak bilinen ve ayni zamanda kuvvetli
antioksidan etki gdsterebilen bir tetrasiklin grubu antibiyotigin (doksisiklin) standart donor kalp
saklama ortamina eklendiginde, donor kalbin fonksiyonu iizerindeki olasi pozitif etkisinin incelenmesi
hedeflenmistir. Bu amagla, erkek Wistar tiirii sicanlar (250-300 g) kullanilmis olup kendi aralarinda
randomize olarak 3 gruba ayrilmustir: Calisan-kalp (working-heart) modunda uygulanan perfiizyonun
ve arrest kosullarinin (37°C) saglanmasini takiben, tiim donér kalpler perfiizyondan ayrilarak; (1)
doksisiklin iceren diisiik Ca+2 saklama soliisyonunda (DOX-kardiyopleji), (2) diisiik Ca+2 ‘lu
standart-kardiyopleji ortaminda, veya (3) saklanmamis kalpler olmak tizere, 1 saat boyunca +4°C’ de
saklanmigtir. Saklama siiresi sonrasinda tiim kalpler Langendorff-perfiizyon sistemine yeniden
yerlestirilerek dinlenim siiresi sonrasi 1 saat siire ile ¢alisma-modunda incelenmistir. Kalp son agirligi,
kalp atim hizi, koroner perfiizyon basinci, sol ventrikiil fonksiyonu ve Lambeth-Convention aritmi
skorlar1 degerlendirilmesinden, DOX-kardiyopleji grubunun degerlerinin standart-kardiyoplejiye gore
istatistiksel olarak anlamli diizeylerde kalbi korudugu gozlenmistir. Kalp dokularinda yapilan
biyokimyasal analizler, DOX-kardiyoplejinin saklama sirasinda MMP’leri kontrol altinda tutarak
oksidatif stres gelisimini engelledigi, apoptosis ve hiicre dl¢iimiinii engelleyerek kalp dokusunun hasar
gormesini onleyebildigini géstermistir.

Anahtar Sozciikler: Kalp, oksidatif stres, sol ventrikiil fonksiyonu, organ transplantasyonu.
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Ac¢ik Kalp Ameliyatina Alinan Cocuklarda Viicut Disi Kan Dolasiminin
Eritrosit I¢i Stvida Bulunan Bakir, Cinko ve Selenyum Diizeylerine Etkisi
Mustafa CANIKOGLU?, Fatma ATES ALKAN? Kadir CEVIKER!, Evin ADEMOGLU?®, Yusuf

Kenan YALCINBAS®, Cafer Tayyar SARIOGLU", Giirkan CETIN', Hakki Oktay SEYMEN®, Umit
Bora BARUTCU?

Yistanbul Universitesi, Kardiyoloji Enstitiisii, Kalp ve Damar Cerrahisi Anabilim Dal1, istanbul
*[stanbul Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, istanbul

*istanbul Universitesi, Istanbul T1p Fakiiltesi, Biyokimya Anabilim Dals, istanbul

*Acibadem Universitesi, Bakirkdy Hastanesi, Kalp ve Damar Cerrahisi Anabilim Dali, Istanbul
*[stanbul Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, istanbul

Eser elementler ve vitaminler viicuttaki birgok biyokimyasal olayda vazge¢ilmez role sahip
eksojen molekiillerdir. Uzun siire hastanede yatarak tedavi goren hastalarda bu 6gelerin eksikligine stk
rastlanir ve replasmanlar1 gerekmektedir. Eritrosit i¢i sivi ve plazma eser element diizeylerindeki
dalgalanmalardan etkilenmedigi ve viicuttaki eser element diizeylerinin tespitinde daha giivenilir
oldugu yapilan ¢aligmalarda bildirilmistir.

Calismamzda, 1.U. Kardiyoloji Enstitiisii, Kalp Damar Cerrahisi Anabilim Dal1 ve Actbadem
Universitesi, Bakirkdy Acibadem Hastanesi Kalp ve Damar Cerrahisi kliniklerinde, dogumsal kalp
hastalig1 nedeniyle acgik kalp ameliyatina alinmak iizere bagvuran 20 hastanin (1-12 yas) eritrosit i¢i
sivi bakir, ¢inko ve selenyum element diizeylerinin arastirilmasi amaglanmigtir. Hastalardan,
preoperatif, viicut dis1 dolasimdan ayrilmadan hemen Once ve postoperatif 1.haftada kan 6rnegi
alinarak eritrosit siispansiyonu ayrildi. Eser element Ol¢timleri Indiiktif Eslesmis Plazma-Optik
Emisyon Spektroskopisinde (ICP-OES-Thermo ICAP 6000) gergeklestirildi. Sonuglarimizin
istatistiksel anlamlilig1 SPSS 15.0 programi kullanilarak yapildi. Eritrosit i¢i s1v1 incelendiginde ¢inko
diizeylerindeki degisiklikler anlamli bulundu (p < 0,05).

Sonug olarak; eritrosit i¢i sivi bakir diizeylerinin, viicudun uzun doénem bakir diizeyini
gosterecegi ve cerrahi travmayla erken donemde degismeyen parametre oldugu, yara iyilesmesinde
onemli rolii oldugunu bildigimiz ¢inkonun da eritrosit i¢i sivi sonuglarimin degerlendirilmesiyle
ameliyat sonrasinda replasman yapilmasinin, hastalarin ¢abuk iyilesmesinde 6nemli bir mekanizma
olabilecegi belirlendi. Plazma bakir diizeylerinin inflamasyonla iliskili oldugu bilgisinden yola
¢ikarak, eritrosit i¢i sivi bakir diizeylerinin viicudun uzun dénem bakir durumunu gosterecegi ve
cerrahi travmayla erken donemde degismeyen daha dogru bir parametre olarak karsimiza ¢iktigi
sonucuna varild.

Anahtar Sozciikler: Viicut dis1 dolasim, eritrosit i¢i siv1, acik kalp ameliyati, bakir, ¢inko, selenyum.
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Siirekli Renal Replasman Tedavisi Goéren Yogun Bakim Hastalarinda idrar
Magnezyum Seviyelerinin Incelenmesi

Fatma ATES ALKAN', Oktay DEMIRKIRAN?, Umit Bora BARUTCU?, Mehmet Ali KORPINAR®

Yistanbul Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, istanbul
*istanbul Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Anestezi ve Reanimasyon Anabilim Dals, istanbul

Eser element eksikligi yogun bakim iinitesinde (YBU) tedavi goren hastalarda mortalite ve
morbidite i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir. Siirekli Renal Replasman Tedavisi (SRRT) goren hastalarda,
olusan eser element kayiplarinin giderilmesi icin besin desteginin yeterli olup olmadig
tartisilmaktadir. Eser element kaybi ve besin destegini dengelemek amaci ile farkli, 6zellikle akut
bobrek yetersizligi (ABY) hastalarinda yavas ve siirekli renal replasman tedavileri onerilmektedir.
ABY hastalarinda SRRT’den biri olan hemodiyafiltrasyon (HDF) iglemi, zamanla eser elementlerin
konsantrasyonunda degisimlere neden olmaktadir. Uremi arastirmalarinda eser elementlerin kantitatif
tayini kritik Gnem tasimaktadir.

Bu nedenle ¢alismamizda; 1.U. Anestezi ve Reanimasyon Anabilim Dali, Sadi Sun Yogun
Bakim Unitesinden ABY tamsi konulan ve HDF tedavisi uygulanan 17 hastadan alinan idrar
orneklerinde Magnezyum (Mg) element diizeyinin arastirilmasi amaglandi.

Hastalardan HDF tedavi oncesi, tedavi baslangicindan 24 saat sonra ve tedavi sonrasi olmak
tizere idrar Ornekleri alindi. Eser element o&lgtimleri Indiiktif Eslesmis Plazma-Optik Emisyon
Spektroskopisinde (ICP-OES-Thermo ICAP 6000) gergeklestirildi. Tedavi Oncesi ve sonrasinda
idrarla atilan ve Mg konsantrasyonlari, istatistiksel olarak anlamli bulundu (p < 0,05). Ayrica, tedavi
baglangicindan 24 saat sonra ve tedavi bitimindeki idrarla atilan Mg konsantrasyonlar1 da istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p < 0,05).

Calismamizin sonucunda; ABY tanist konulan YBU hastalarinin takibinde ve SRRT’nin
diizenlenmesinde idrarda Mg diizeylerinin goz Oniine alinmasi ve tedavi siiresince takibinin gerekli
oldugunu diisiinmekteyiz.

Anahtar Sozciikler: ABY, SRRT, HDF, idrar, magnezyum.
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Kan Akiminin Fraktal Ozellikleri ile Pulslu Dogas1 Arasindaki Iliskiler
Ferhan ESEN, Hamza ESEN

Eskisehir Osmangazi Universitesi, T1p Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Eskisehir

Arteriyel sistemdeki kan akimimin en 6nemli iki 6zelligi pulslu olmasi ve lineer olmamasidir.
Kan akiminin fraktal 6zelliklerini inceleyen c¢aligmalarda, bu 6zelliklerin kan akiminin pulslu dogasi
ile iliskisi incelenmemistir. Calismamizin amact, bu iliskinin varligin1 arastirmaktir.

Calismamiza yaslar1 40 £+ 4 olan 20 saglikli ve goniillii birey katilmistir. Kan akimi bilgisi 6n
kolun volar bélgesinden bir laser Doppler akis-6lger (Laser Doppler Flowmeter) ile 6lgiilmiis, bu
bilginin kayitlanmasinda bilgisayar destekli bir sistem kullanilmigtir. Kan akimi kontrol
mekanizmalarini test etmek icin lokal 1sisal uyarandan (42°C) yararlanilmistir. Her ikisi de yatar
pozisyonda ve bazal kosullarda gerceklestirilen 15’er dakikalik bazal ve 1sisal uyarana yanit kayitlart
almmustir. Bu kan akimi sinyalleri 1’e normalize edilerek puls genlikleri saptanmis, bir fraktal analiz
yontemi olan Detrended Fluctuation Analysis (DFA) yontemi ile analizlenerek elde edilen fraktal
Olcek issellerinin puls genlikleri ile iligkisi aragtirilmistir. Bu amagla lineer regresyon analizi
kullanilmustr.

DFA yontemi, kan akimi sinyallerinin fraktal 6zelliklerinin {i¢ farkli fraktal Slgek {isseli ile
temsil edilebilecegini gdstermektedir. Puls genlikleri ile kardiyak olcek iisselleri arasinda pozitif (r =
0,84; p<0,0001), kardiyo-respiratuvar dlgek tsselleri arasinda negatif (r = -0,82; p<0,0001) korelasyon
varken lokal 6lgek iisseli i¢in korelasyon bulunmamustir (r = -0,20; p>0,05).

Bulgularimiz, lokal dlgek iisseli digindaki iki 6lgek iisselinin degerlerinin kan akiminin pulslu
dogasinca belirlendigini gostermektedir. Kan akiminin pulslu dogasi 6nemli bir kardiyo-vaskiiler risk
faktorii oldugundan fraktal Olcek {issellerinin degerleri bu risk faktoriinliin gostergeleri olarak
kullanilabilir.

Anahtar Sozciikler: Pulslu kan akimi, mikrodolagim, fraktal boyut, volar bolge.
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Sinkrotron FT-IR ve UV Mikrospektroskopileri Kullanilarak Kronik
Karaciger Hastahigi ve Kanserinin Coklu Spektroskopik Yontemle
incelenmesi

Firat GOKTEPE', Francois LE NAOUR?

"Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, Biyofizik AnaBilim Dali, 34668, Haydarpasa, Istanbul
’INSERM (Institut National de la Santé et de la Recherche Médicale), National Institute of Health and
Medical Research, 75654, Paris, France

Hepatoselliiler karsinom (HCC) bir g¢esit karaciger tiimorii olup, en sik goriilen besinci kanser ve
kanser 6liim oraninda en tehlikeli ii¢iincii kanser tipidir. Hepatokarsinogenez genellikle kronik hepatit
veya siroz zemininde meydana gelen ¢ok asamali bir siirectir. Siroz, fibroz denilen hepatositleri
cevrelemis nodiiller ile karakterize olan kronik karaciger hastaliklarinin son asamasidir ve siroz
karaciger kanserine evrilebilir [1]. HCC patogenezinin anlasilmasi i¢in bulunmasi gereken hassas
spektroskopik biyolojik isaretler kismen smirli kalmistir [2], dolayisiyla spektroskopik taninin
gelistirilmesi i¢in klinik bulgularin kullanildig1 ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Bu amagla Paris/Fransa’da bulunan bir sinkrotron merkezinde (SOLEIL synchrotron)
multimodel spektroskopisi ile saglikli ve patolojik karaciger (Kanserli ve sirozlu) orneklerini
aragtirdik. Bu sinkrotron merkezi bize, yiliksek parlakligi olan spektroskopi 151k kaynaklari olarak
kullanilmak iizere kizil 6tesi (IR) ve ultraviyole (UV) radyasyonlarimi sagladi. Caligmada, Hepatit C
viriisiit (HCV) ve alkol etiyolojileri ile sirozlu ve kanserli karacigerlerden alinan dondurulmus doku
kesitlerinin spektroskopik analizleri yapildi.

Saglikli, kanserli ve sirozlu karacigerlerden elde ettig§imiz doku orneklerinin spektroskopik
analizlerini yapmak i¢in, UV ve FT-IR mikrospektroskopilerinden aldigimiz spektral veriler bilgisayar
ortamimna aktarildi. Temel Bilesenler Analizi (Principal Component Analysis - PCA) ydntemi
kullanildi ve bdylelikle bu ii¢ farkli karaciger doku oOrnekleri arasindaki spektral, biyomolekiiler
farkliliklar net olarak goriilebildi. Sinkrotron UV mikrospektroskopisi ile kolajen ve triptofan gibi bazi
otoflorasan Ozelligine sahip molekiillerin, PCA yontemi sayesinde dokulardaki spektral farkliliklar
tespit edildi. Saglikli ve patolojik karaciger dokular1 arasinda karsilasgtirma yapilarak, etiyolojisi ne
olursa olsun patolojik dokularda &zellikle triptofan igin yiiksek floresan siddeti gozlemlendi.
Sinkrotron FT-IR spektroskopisi ile 6zellikle seker ve kolajen kizildtesi frekans bandinda, saglikli
dokular, sirozlu dokular ve HCC arasindaki biyokimyasal farkliliklar tespit edildi.

Bu c¢alismada 2 farkli mikrospektroskopiyle, saglikli ve patolojik karaciger dokularinin
biyokimyasal yapis1 hakkinda tamamlayict veriler elde edilmistir. Bu calisma gelecekte karaciger
kanserinin tanisi ve seyri i¢in ufuk agici olabilir.

Anahtar Sozciikler: Hepatoselliiler karsinom (HCC), Sinkrotron, HCV, PCA.
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Hiperglisemik Kardiyomiyositlerde Endoplazmik Retikulum Stresinde b3-
Adrenerjik Reseptor Aktivasyonunun Rolii
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Ankara Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Ankara

Endoplazmik Retikulum (ER) hiicrede proteinlerin sentezi, yapisal olarak katlanmasi1 ve Ca2+
homeostazinin diizenlenmesi gibi ¢ok 6nemli islevleri gerceklestiren bir organeldir. ER’de yapisal
ve/veya fonksiyonel herhangi bir bozulma, hiicrenin hem sitoplazmasinda hem de c¢ekirdeginde
oldukca karmasik sinyal yolaklarinin aktive olmasma neden olabilmektedir. Katlanmamis protein
yanitt (UPR) olarak bilinen ve ER stres olarak adlandirilan bu siireglerin detayli bilinmesi gesitli
patolojilerin altinda yatan nedenlerin anlagilmasinda 6nemli rol oynamaktadir. Cesitli kalp fonksiyon
bozukluklar1 yaninda diyabet hastaligi kaynakli kalp fonksiyon bozuklugunun patofizyolojisinde
hiperglisemi indiiklii ER stresin rol oynayabilecegine iliskin ¢esitli goriisler mevcuttur. Bu goriisler
dogrultusunda bu calismada, (a) hipergliseminin kalp dokusunda ER strese yol acip agmadigi ve (b)
ER stres ile patolojik kalbin kasilma fonksiyonunda rol oynayan b3-adrenerjik reseptor (b3-AR)
aktivasyonunun rol oynayip oymadigi hususlarinin incelenmesi hedeflenmistir. Caligmada 3 aylik
yetiskin  (220-250 g) Wistar albino tipi erkek sicanlar kullanilarak diyabet olusturulmus
(streptozotocin, STZ; 50 mg/kg, 12-hafta) ve bu hayvanlarin kalplerinden kollejenaz (1 mg/ml)
kullanilarak taze kardiyomiyosit izole edilmistir. Elde edilen kardiyomiyositler RIPA tampon ¢ozeltisi
ile homojenize edilerek bu elde edilen homojenatlarda ER stresi gdsteren bazi proteinlerin seviyeleri
(Calregulin, GRP78, Gadd153, ve Calnexin gibi) Western-blot yontemi kullanilarak incelenmistir.
Ayrica bir diger deneysel protokoliimiizde hem normal kontrol sican kardiyomiyositleri hem de
diyabetli sican kardiyomiyositleri b3-AR agonisti olan BRL ile inkiibe edilerek s6z konusu ER stres
protein seviyeleri tekrar incelenmistir. Elde edilen protein seviyeleri gruplar arasinda
karsilastirildiginda, (a) diyabetli sican kardiyomiyositlerinde ER stres protein seviyelerinin kontrollere
gore ¢cok onemli seviyelerde arttig1 ve (b) BRL ile aktive edilen normal kardiyomiyositlerde ER stres
proteinlerinin  degismedigi go6zlenirken buna karsin diyabetli gruplarda ER stres protein
ekspresyonlarmin b3-AR aktivasyonu ile dnemli derecelerde deprese oldugu gozlenmistir. Bu ¢alisma
sonuglari bize, diyabetin kalp dokusunda ER strese neden oldugunu, bu stres durumunda hiperglisemi
indiiklii b3-AR aktivasyonun rol oynadig1 ve bdylece diyabetik kardiyomiyopati adi verilen bir tiir
miyopatiye neden olabildigi gosterilmistir.

Anahtar Sozciikler: ER Stres, UPR, b3-AR, hiperglisemi, kardiyomiyosit.
(Bu ¢aligma Tiibitak SBAG-111S042 nolu proje tarafindan desteklenmistir)
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izole Kardiyomiyositlerde Hiicre i¢i Serbest Zn”* Seviyesi ile Endoplazmik
Retikulum Stresi Arasindaki iliski

Erkan TUNCAY, Figen CICEK, Aysegiil TOY, Belma TURAN
Ankara Universitesi, T1p Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Ankara

Kardiyovaskiiler sistemin fizyolojik kosullardaki aktivitesi i¢in Ca®* sinyal iletimi en 6nemli
sinyal yolaklarindan birisi olup, Ca®* hiicre i¢i temel bir habercidir. Kardiyomiyositlerde hiicre iginde
serbest Ca** ve Zn®* regiilasyonunda ortak yolaklarn oldugu ve uyarilma-kasiima ¢iftleniminde
birlikte rol oynadiklari, kardiyomiyositlerde fizyolojik kosullarda serbest durumda nonomolar
seviyelerde olan Zn* konsantrasyonunun ([Zn®*]i) oksidatif stres altinda 30-kat artarak uyarilma-
kasilma ¢iftlenimini onemli derecede etkiledigi ve in vitro kosullarda kardiyomiyositlerde [Zn*']i
seviyesinin artmasimin direkt olarak sarkoplazmik retikulum Ca?" kanallariin (RyR2 reseptorleri)
fosforile olmasina neden oldugu onceki caligmalarimizda gosterilmistir. Diger yandan, heniiz
kardiyomiyositlerde gdsterilmemis olmasina karsin bazi hiicrelerde sitozolik [Zn**] miktar: ile
endoplazmik retikulum (ER) ve/veya mitokondri (MitC) fonksiyonlar1 arasinda bir iliskinin
olabilecegini (ER stres gibi) isaret etmektedir. Bu ¢alismada kardiyomiyositlerde olusturulacak farkli
seviyelerdeki [Zn*]i ile ER stres arasindaki iliski, ER stres saperon proteinleri (Calregulin, GRP78,
Gadd153 ve Calnexin) ile Zn** duyarli fluoresans boya olan FluoZin-3 ile boyanmus
kardiyomiyositlerde fluoresans siddetindeki degisimler incelenerek hiicre i¢i serbest Zn?*
seviyesindeki artigin ER strese neden olabileceginin gosterilmesi hedeflenmistir. Yetiskin (220-250 g)
Wistar albino erkek sigan kalplerinden taze olarak enzimatik yolla izole edilen sol ventrikiil
kardiyomiyositler kullanilmis ve bunlarda hiicre i¢i artan [Zn®'] seviyesi ile ER stres saperon
proteinlerinden  Calregulin ve GRP78 proteinlerinin  ekspresyonlarmm  hiicre i¢i  Zn®*
konsantrasyonuna bagli olarak arttigi gozlenmistir. Sonug¢ olarak bu c¢alisma sonuglari, farkl
nedenlerle artan [Zn®*]i’ in ER stres gibi patolojik siireglerin baslangicinda rol oynayabildigini
gostermektedir. Boylece, farkli nedenlerle kardiyomiyositlerde tek hiicre diizeyinde Ca®*" ve Zn®*
homeostazlarinin degismesi, kalbin uyarilma-kasilma ¢iftlenimini degistirerek global kalp fonksiyon
bozukluguna neden olabilecegini isaret etmektedir.

Anahtar Sézciikler: ER stres, ER stres saperon proteinleri, Zn?* homeostazi, kardiyomiyosit.

(Bu ¢alisma Tiibitak SBAG-111S042 nolu proje tarafindan desteklenmistir)
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Oksidatif Stresin Hiicre Dongiisii Fazlar1 Uzerindeki Etkileri

Fulya DAL', Handan AKCAKAYA', Sabiha TOK®, Suzan Adin CINAR?, Riistem NURTEN*

Yistanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, istanbul
*[stanbul Universitesi, DETAE, immiinoloji Anabilim Dali, istanbul

Oksidatif stres, reaktif oksijen tiirleri (ROT), reaktif nitrojen tiirleri (RNS) gibi oksitleyici
ajanlarin hiicre igerisindeki artis1 ya da antioksidatif savunma mekanizmalariyla oksidanlar arasindaki
dengenin bozulmasi olarak tanimlanir. Oksidatif stresin zararli etkilerine karsin canli organizmalarin
gelistirdigi mekanizmalar arasinda temel ve indiiklenebilen antioksidanlar, katalaz ve siiperoksit
dismutaz (SOD) gibi oksidan savunma enzimleri, DNA onarim enzimleri ve hiicre dongiisii kontrol
noktalar1 sayilabilir. Hiicre dongiisii kontrol noktas1 yaniti, zarar verici ajanlara maruz kaldiktan sonra
hiicre dongiisii isleyisindeki duraksama olarak tanimlanabilir. Bu gegici duraksama bir bakima tekrar
hiicre dongiisiine girip mitozu tamamlamadan once hiicrelere 6zellikle DNA hasarin1 onarma igin
verilen bir zaman dilimi olarak disiiniilebilir. Bu bilgilerin 15181inda, oksidatif stresin etkilerinin farkl
hiicre dongiisii fazlar1 iizerinde belirlenebilmesi i¢in, mimozin ve genistein kullanilarak insan
eritroldsemi hiicre dizisi (K562) senkron hale getirildi. Senkron hiicreler, reaktif oksijen tiirlerinden
biri olan hidrojen peroksit (H202) araciligi ile farkli derisim ve siirelerde oksidatif strese maruz
birakildi. Hiicrelerin mitokondri membran potansiyellerindeki (A¥m) degisiklikler hiicre dongiisiiniin
farkli fazlarinda (G1, S ve G2/M) analiz edildi. Senkronize edildikten sonra oksidatif strese maruz
birakilmis hiicrelerde apoptoz ve nekroz, anneksin V - PI boyama yontemi kullanilarak akim sitometri
analizleriyle belirlendi. Oksidatif strese maruz kalmis asenkron hiicreler ile senkron hiicreler
arasindaki mitokondri membran potansiyelindeki degisiklikler gosterildi. Apoptotik ve nekrotik
hiicrelerin belirlendigi calismalarda, asenkron hiicreler ile senkron hiicrelerin boyanmamis hiicre,
yalniz anneksin V ile boyanmisg, yalniz PI ile boyanmig ve hem anneksin V hem de PI ile boyanmis
hiicre oranlar1 belirlendi. Her iki analiz sonuglar1 da degerlendirilerek hiicrelerin oksidatif stresin
etkilerine S fazinda direngli, G2/M fazinda ise 500 uM ve artan H202 derisimlerinde duyarli olduklar
belirlendi.

Anahtar Sézciikler: Oksidatif stres, hiicre dongiisii, K562, apoptoz, nekroz.
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Tip 2 Diabetes Mellitus Hastalarinda Ace Gen Polimorfizminin Diyabetik
Nefropati le iliskisi

Fulya YUKCU!, Tammam SIPAHI", Sibel GULDIKEN? Betiil EKiZ BiLiR? Orhan ERKAN!

Trakya Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Edirne,
*Trakya Universitesi, Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dal1, Edirne

Tip 2 Diabetes Mellitus (DM), kronik seyirli, genetik kokenli, klinik tablo ve patogenez
acisindan heterojen 6zelliklere sahip metabolizma hastaligidir. Diyabetik nefropati Tip 2 DM'in en
sik goriilen mikrovaskiiler komplikasyonudur. Son yillarda diyabetik nefropati gelisimi ve
ilerlemesindeki genetik yatkinlig1 ortaya ¢ikarmak igin yapilan ¢alismalarda anjiyotensin doniistiiriicii
enzimin (ACE) gen polimorfizminin rolii oldugu diisiiniilmiistiir. ACE geni 26 ekson igeren 17.
kromozomun uzun kolu iizerinde 21 kb boyutundadir. Intron 16'da gdsterilen polimorfizm Alu
parcasinin olup olmamasi ile insersiyon, delesyon seklinde polimorfizm gosterir. Delesyon tipi
polimorfizm i¢in homozigot olan bireylerde (DD) en yiiksek ACE aktivitesi tespit edilirken, insersiyon
tipi polimorfizm i¢in homozigot olan bireylerde (II) en diisiik ACE aktivitesi tespit edilir. Diyabet
komplikasyonlarmin gelismesinde makro ve mikroanjiyopatiler 6nemli bir rol oynamaktadirlar. Bu
anjiyopatiler igerisinde en biiyiik oranda koroner, renal ve retinal arterlerin etkilenmesi yer almaktadir.
ACE, anjiyotensin II olusumunu ve kinin katabolizmasini saglayarak sistemik ve renal kan dolagimi
tizerinde etkili olmaktadir. ACE I/D polimorfizminin bu komplikasyonlardaki rolil bircok arastirmaci
tarafindan incelemeye alinmis, baz1 ¢alismalarda korelasyon bulunurken bazi ¢alismalarda boyle bir
iligkinin varlig1 gosterilememistir. Biz bu ¢alismamizda ACE I/D polimorfizmi ile diyabetik nefropati
arasinda iligki olup olmadigini arastirmay1 amagladik. Calismaya, 33 diyabetik nefropatisi olan ile 32
diyabetik nefropatisi olmayan toplam 65 Tip 2 DM tanis1 konmus hasta ile 23 kontrol olmak iizere
toplam 88 olgu alindi. Kan 6rnekleri EDTA’ll vakumlu tiiplere alinip, DNA’lar izole edildi. Elde
edilen DNA’larla ACE/ID gen polimorfizmini belirlemek i¢in polimeraz zincir reaksiyonu (PCR)
gerceklestirildi. PCR iiriinleri %2’lik agaroz jelde EtBr ile boyanip elektroforezde yiiriitiilerek
transilliminatérde UV 1g1k altinda incelenip polimorfizmler belirlendi. Caligmamizda hasta
grubundaki ACE 1/D gen dagilimi DD=%30, ID=%53 ve II= %17 kontrol grubu DD=%35, ID=%44
ve II= %21 ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark goézlenmedi (p>0.05). Ayrica
Diyabetik nefropatisi olanlar ile olmayanlar birbiriyle karsilastirildiginda yine anlamli bir fark
gozlenmedi. Sonug olarak ¢alisma grubumuzda ACE gen polimorfizminin diyabetik nefropati ile
iligkisi olmadig1 belirlenmistir.

Anahtar Sozciikler: Tip Il Diabetes Mellitus, Diyabetik nefropati, ACE gen polimorfizmi.
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Karistirier (Jammer) Kaynakh Elektrik Alan Maruziyet Ol¢iim Degerleri
Ve Standartlar

Gaye SEZGIN', Bahriye SIRAV*?, Nesrin SEYHAN"?

'Gazi Non-iyonizan Radyasyondan Korunma Merkezi (GNRK), Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi
06509 Besevler, Ankara, Tiirkiye
’Gazi Universitesi T1p Fakiiltesi Biyofizik Anabilim Dali, 06500 Besevler, Ankara, Tiirkiye

Cep telefonu, Baz Istasyonu, Kablolu/kablosuz internet erisimi vb gibi kaynaklar siiphesiz sik¢a
karsilastigimiz Radyo Frekans (Radio Frequency - RF) kaynaklarindandir. S6z konusu iletisim amach
kullanilan RF kaynaklarina erisimin engellenmesi bazi durumlarda zorunludur. Cogunlukla elektronik
bir sistemle uzaktan baglantinin kurulmasinin engellenmesi istenildiginde giiclii vericiler kullanilir ki
bu sayede etrafta aym1 frekans bandinda olan tiim yayinlar bozulur ve iletisim kesilir. Giigli
vericilerden biri iilkemizde de son yillarda sikg¢a kullanilan ve karistirict olarak bilinen Jammer’lardir.
Jammerlar pano tipli, sirt cantasi goriiniimiinde veya arag lizerine kurulmus bigimde, kullanim amac1
ve yerine bagl olarak farkli tiplerde olabilir. Kullandig1 frekans araligina bagl olarak bir RF kaynag:
olan karistiricilar 6nemli bir RF kaynagidir. 2011 yilinda IARC** tarafindan beyin tiimérii — cep
telefonu iliskisine dayal olarak RF radyasyon 2B sinifi karsinojen (olasi1 kanser yapici) ilan
edilmistir. Bu calismada bir binada 102 adet pano tipli karistiricinin bulundugu ve binada yaklagik yil
igerisinde 90 giin bulunma zorunlulugu bulunan kisilerin maruz kaldigi RF alan degerleri 6lgiilmiis ve
mevcut ulusal ve uluslararasi standartlarla karsilastirilmistir. Binada kullanilan karigtiricilarin calistig
frekans araligi 2.7 GHz - 3 GHz araligindadir. Diinyada bu frekans araliginda ICNIRP* tarafindan
belirlenen genel halk ve mesleki maruziyet standartlart mevcutken iilkemizde mesleki maruziyet
standartlar1 heniiz olusturulmamistir. S6z konusu binada bulunanlarin 90 giin boyunca hi¢ ¢ikmadan
binada bulunma zorunluluklar1 géz oniine alindiginda g¢aliganlarin yiiksek RF EM alanlara kronik
maruziyeti s6z konusudur. EMR 300 ana {initesi, jammer’larin ¢alisma frekans1 gbz Oniine alinarak
secilen elektrik alan probu kullanilarak, RF bandinda elektrik alan (E) 6l¢iimil yapilmistir. En yiiksek
RF elektrik alan degeri ¢aligma alaninda jammer’larin 6niinde 35,26 V/M olarak 6l¢iilmiistiir. Binada
kaydedilen oOl¢iim degerlerinden bazilar1 sirasiyla konaklama alaninda yatak baglarina kurulu
jammer’larin yatak bas seviyelerinde 26,53 V/m, 14,96 V/m, Oda bas seviyelerinde 24,57 V/m, 20,24
V/m, ¢aligma alanlarinda 30,75 V/m, 16,20 V/m, 14,28 V/m olarak kaydedilmistir. Binanin genelinde
kaydedilen 55 6l¢iim noktasimin 21’inde alan degerleri 10 V/M’nin iizerindedir. Bu ve benzeri
maruziyetler ivedilikle gbzden gegirilmelidir.

Anahtar Sozciikler: Radyo Frekans, Jammer, Karistirici, RF Maruziyeti, Elektromanyetik Alan
Olgiimii.

*ICNIRP: Uluslar arast Non — Iyonizan Radyasyondan Korunma Komisyonu — International
Commission on Non-ionizing Radiation Protection

**TARC : Uluslararasi Kanser Arastirma Ajansi - International Agency for Research on Cancer
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Sicanlarda Olusturulan Okiiler Hipertansiyonun Nitrozatif Stres ve Notral
Sfingomiyelinaz ile Tliskisi
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MUTUS*, Mutay ASLAN?
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*Akdeniz Universitesi, T1p Fakiiltesi, Goz Hastaliklar1 Anabilim Dali, Antalya, TURKIYE
*Windsor Universitesi, Kimya ve Biyokimya Anabilim Dal1, Ontario, KANADA

AMAC: Sicanlarda olusturulan deneysel okiiler hipertansiyon modelinde selektif noétral
sfingomiyelinaz (N-SMaz) inhibisyonunun, nitrit/nitrat diizeylerine, protein nitrasyonuna ve retinanin
fizyolojik fonksiyonlar1 {izerine etkilerinin arastirilmasi hedeflenmistir.

GEREC ve YONTEMLER: Intraokiiler basing (IOB) artis1, ii¢ episkleral damarin tek tarafli
koterizasyonuyla olusturulmustur. Opere edilmeyen diger goz kontrol olarak kullanilmigtir. Siganlara
6 hafta siiresince intraperitoneal yoldan N-SMaz inhibitéri (GW4869; 1.25mg/kg/glin) veya
dimetilsiilfoksit (DMSOQO) verilmis ve siganlar 6 deney grubuna ayrilmistir. Bu gruplar; Kontrol
(normal 10B), Kontrol+YIOB (yiiksek IOB), GW (normal IOB+ GW4869 enjeksiyonu), GW+YIOB
(yiiksek IOB+GW4869 enjeksiyonu), DMSO (normal i{OB+DMSO enjeksiyonu) ve DMSO+YIOB
(yiiksek IOB+DMSO enjeksiyonu) gruplaridir. Tedavi siirelerinin bitiminde tiim deney gruplarinin
gorsel uyarilma potansiyelleri (VEP) kaydedilmis ve anestezi altinda sicanlar sakrifiye edilerek retina
dokular1 cikarilmistir. Retinada nitrotirozin seviyesi ELISA yontemiyle, N-SMaz aktivitesi ve
nitrit/nitrat diizeyleri ise florometrik metodlarla 6l¢iilmiistiir.

BULGULAR: Intraokiiler basing artisiyla tiim VEP bilesenlerinin latensleri (P1, N1, P2, N2,
P3) uzamis, GW4869 tedavisiyle kontrol degerlerine donmiistiir. Artmis intraokiiler basing retinada N-
SMaz aktivitesinde kontrole gore anlamli bir artisa sebep olmazken, GW4869 uygulamasi retinadaki
N-SMaz aktivitesinde anlamli bir azalmaya sebep olmustur. Okiiler basing artisi retinal protein
nitrasyonunda ve nitrit/nitrat seviyelerinde belirgin bir artisa neden olmus, GW4869 tedavisi ise bu
artis1 kontrol seviyelerine diigiirmiistiir.

SONUC: Calismamizdan elde edilen bulgular okiiler hipertansiyonda nitrozatif hasarmn rol
aldigini, N-SMaz inhibisyonunun nitrozatif stresi diigiirerek okiiler hipertansiyona kars1 koruyucu etki
gosterdigini ortaya koymaktadir.

Anahtar Sozciikler: Notral Sfingomiyelinaz, Okiiler Hipertansiyon, Nitrozatif Stres, Gorsel Uyarilma
Potansiyelleri.

*Bu calisma Tiibitak (1115419) tarafindan desteklenmigtir.
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Deksametazon Uygulamasi Normal ve Deksametazon indiiklii intrauterin
Biiyiime Geriligi Olan Sican Plasentalarinda PCNA, siklin-D3, p27 ve p57
Dagilimim Degistirir Mi?
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Intrauterin bilyiime geriligi (IUGR), yavrularin dogum agirliginin ve/veya dogum boyunun
gestasyonel yasima gore %10 daha az olmas: diye tanimlanir. Bilindigi gibi prematiire dogum riski
olan kadinlara glukokortikoid verilerek embriyonun akcigerlerinin gelismesi saglanmaktadir. Ancak
bazi ¢alismalarda fetal donemde asir1 glukokortikoide maruz kalmanin basta biiylime geriligi olmak
iizere ileriki yasamda da pek cok hastaliga sebep olabilecegi gosterilmistir. Bu konuda fazla galisma
olmamasi ve [IUGR mekanizmalarinin hala tam olarak bilinmemesi nedeniyle ¢alismamizda hiicre
dongiisiinde yer alan baz1 proteinlerin dagilimlart ve apoptosis incelenmistir.

Gebe siganlardan, her grupta 6 hayvan olmak iizere iki grup (kontrol ve deney (IUGR))
olusturulmustur. Deney grubu sicanlarina 13. giinde 100 pg/kg, 14-19. giinlerde de 200 pg/kg
deksametazon, kontrol grubu siganlarina ise salin enjekte edilmistir. Hamileligin 20. giinlinde si¢anlar
kan oOrnekleri alinarak sakrifiye edilmistir. Daha sonra siganlardan alinan plasentalar uygulanacak
metotlara uygun sekilde hazirlanarak RT-PCR, immiinohistokimya, western blot, TUNEL,
glukokortikoid kiti ve gegirimli elektron mikroskopi ¢alisilmustir.

IUGR grubunda glukokortikoid seviyesi deksametazon enjeksiyonunundan 60 dakika sonra
anlamli derecede (p<0.001) yiiksek olsa da enjeksiyondan 180 dakika sonra normal seviyede
bulunmustur. I[UGR grubundaki embriyo ve plasenta agirliklari kontrole gore anlamli derecede
(p<0.005) diisiik olmakla birlikte embriyo sayisinin degismedigi izlenmistir. RT-PCR,
immiinohistokimya ve western blot sonuglarina gére PCNA dagilimn [IUGR grubunda kontrol grubuna
gore daha diigiik bulunmustur (p=0,041). Buna karsin [IUGR grubunda kontrol grubuna gore siklin D3,
p27 ve p57 dagilimlar1 ve plasentalarindaki TUNEL pozitif hiicre sayisinin daha yiiksek (p<0.001)
oldugu saptanmugtir. Elektron mikroskobik gézlemler TUNEL sonuglariyla uyumlu ¢ikmistir. IUGR
plasentalariin spongiyotrofoblast ve labirint trofoblastlarinda apoptotik hiicre karakteristikleri
gbzlenmistir.

Gebelikteki glukokortikoid metabolizmasi ve deksametazonun plasental bilylime geriligindeki
mekanizmas:1 hala bilinmemektedir. Bu c¢alisma, deksametazon enjekte edilen IUGR si¢an
plasentalarinda proliferasyonun azaldigim ve apoptosisin arttigin1 gdstermistir. Sonu¢ olarak,
prematiire diisiik riski olan kadinlarda ¢ok kullanildigindan, yan etkileri dikkate alindiginda
deksametazonla ilgili daha detayli ¢alismalara gereksinim vardir.

Anahtar Sozciikler: Plasenta, intrauterin biiylime geriligi, sigan, hiicre dongiisii, apoptosis.
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Aortik OKkliizyonla Olusturulan Iskemi-Reperfiizyonun Spinal Kord
Hasar1, Sistemik Oksidatif Stres ve Pro-inflamatuar Sitokinlere Etkisi
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Amagc: Torasik ve torakoabdominal anevrizma ameliyatlarinda aortun klempe edilmesiyle
olusan spinal kord iskemi-reperfiizyon (I/R) hasar1 ciddi ve dngdriilemeyen komplikasyonlara neden
olabilmektedir. Genel olarak iskemide reaktif oksijen tiirleri artmakta bu da cesitli immiin
mediyatdrlerin iiretimini artirmaktadir. Bu ¢alismada sicanlarda gecici aortik okliizyon ile olusturulan
I/R sonucu spinal kord hasar1 ve iskemiye bagli olusan sistemik oksidatif stres ve pro-inflamatuar
sitokinlerdeki degisimin incelenmesi amaglandi.

Yéntem: Sicanlar 2 gruba ayrildi: /R grubunda aortik okliizyon olusturuldu; Kontrol grubunda
aortik okliizyon olusturulmadi. I/R grubunda abdominal aort, sol renal arter ile aortik bifiirkasyon
arasindan 45 dk. siireyle klempe edilerek iskemi olusturuldu. Postoperatif 48. saatte norolojik durumu
Tarlov skalasina gore degerlendirilip, spinal kord ileti hizi Sl¢limii yapildi. Eritrosit superoksit
dismutaz (SOD), katalaz (CAT) aktivitesi ve plazma malondialdehit (MDA), serum tiimér nekroz
faktor-a (TNF-a), interlokin-1p (IL-1B) ve interlokin-6 (IL-6) seviyelerindeki degisimin incelenmesi
icin kalpten kan alindi. Sonra spinal kord histopatolojik inceleme i¢in ¢ikartildi.

Bulgular: Kontrol grubundaki hayvanlar normal nérolojik fonksiyon gosterirken, I/R grubunda
postoperatif 48. saatte Tarlov skorunda anlaml1 bir diisiis goriildii (p<0.05). I/R grubunda spinal kord
ileti hizt da kontrol grubuna gore anlamli derecede diisik bulundu (p<0.05). Spinal kordun
histopatolojik incelemesinde I/R grubunda canli néron sayisi ve inflamasyon skorunda kontrol
grubuna gore anlamh farkliliklar oldugu gozlendi (p<0.05). Plazma MDA seviyesi ve eritrosit
antioksidan enzim aktivitesi (SOD ve CAT) I/R grubunda anlamli derecede yiiksek bulundu (p<0.05).
Serum IL-1P, TNF-o ve IL-6 seviyeleri I/R grubunda kontrol grubuna gére anlamli derecede yiiksek
bulundu (p<0.05).

Sonug: Aortun klempe edilmesiyle iskemi-reperfiizyona bagl spinal kord dokusunda ciddi
hasar olusabilmektedir. I/R grubunun spinal kordunda canli ndron sayisinda azalma ve inflamasyon
goriilmesi, tarlov skorunda diisiis ve spinal kord ileti hizinin diismesi hasarin hem gri hem de beyaz
madde de olustugunu diisiindiirmektedir. I/R grubunda MDA ve eritrosit antioksidan enzim
aktivitesindeki anlamli artis I/R sonucunda reaktif oksijen tiirlerinin arttigim gostermektedir. Pro-
inflamatuar sitokinlerin I/R grubunda artmasi aortik okliizyonun sistemik inflamatuar cevabi
tetikledigini géstermektedir.

Anahtar Sézciikler: Spinal Kord, Iskemi-Reperfiizyon, Spinal Kord Ileti Hizi, Reaktif Oksijen
Tirleri, Sitokinler.
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Kanser Kok Hiicrelerinde Nitrik Oksit Degisimi
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Birgok tiimoérde fonksiyonel ve yapisal seviyelerde gdzlemlenen hiicresel heterojenlik, normal
dokularm kendi hiicresel organizasyonlarina da benzemektedir. Tiimdrlerin normal dokulara olan bu
benzerligi, kanser arastirmalarinda gelisimsel biyolojinin klasik goriis ve kurallarii kullanabilir
hale getirmektedir. Kanser kok hiicre (CSC) modelinde, bu kiiciik bir alt grup hiicre grubu (CSC),
timorii gelistirmekte ve metastaza sebep olabilmektedir. Timdr olusumunu baglatan bu CSC’ler,
normal kok hiicreler ile benzer 6zelliklere sahip olduklarindan dolay1 her iki grup i¢in de benzer
izolasyon yontemleri kullanilmaktadir. Bu calismada, BALB/C fareler kullanilarak bir kanser
modeli olusturulup ve bu farelerden alinan kemik iligi 6rneklerinden fenotipik 6zelliklerine gore
kok hiicre izolasyonu yapilmustir. Ehrlich asit hiicreleri verilen ve verilmeyen BALB/c farelerden
alman kemik iligi hiicreleri, dncelikle Lin ALDH”"™ enzim aktivitelerine boyanip daha sonra bu
hiicrelerin ayn1 zamanda kok hiicre yiizey belirtegleri olan Sca-1, c-Kit ve CD38 ekspresyonlarina
gore analiz edilip secilmistir. Bu analizin sonunda, hematopoetik kok hiicre olarak kesimlenen
hiicrelerin tiimor olusum siirecine bagli olarak bu o6zelliklerinde nitrik oksit miktarlar1 tayin
edilmistir. Sonuglara gore, nitrik oksit miktar1 kanser kdk hiicre oldugu diisiiniilen grupta en yiiksek
bulunmustur.

Anahtar sozciikler: Kok hiicre, kanser kok hiicre, nitrik oksit, aldehit dehidrogenaz aktivitesi.
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Nikotinin MCF-7 ve Kanser Kok Hiicreleri Uzerine Etkisi
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*istanbul Universitesi, Deneysel Tip Arastirma Enstitiisii, Immiinoloji Anabilim Dals, istanbul.
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°Genel Cerrahi Uzmani, Istanbul.

Meme kanseri, akciger kanserinden sonra diinyada goriilme sikilig1r en yiiksek olan kanser
tiriidiir. Kanserin tiimér dokusundan olusan kok veya onciil hiicreler tarafindan gelistigi kanser kok
hiicre hipotezi ile 6ne siiriilmektedir. Kanser tedavi yontemleri i¢in yapilan birgok bilimsel ¢aligsma
“kanser kok hiicreleri” alanina yonelmistir. Epidemiyolojik ¢alismalar, meme kanser risk artiminin
sigara i¢imi ile iliskili oldugunu dngérmektedir. Sigara 4000’in {izerinde komponent icermektedir. Bu
komponentlerin igerisinde en O6nemli etkiyi nikotin gostermektedir. Sigaranin, bagimlilik yapan
bileseni olan nikotinin, timor geligimi lizerine, hiicre proliferasyonunu arttirtp kontrollii hiicre
Olimiini (apoptoz) bozmak sureti ile dogrudan etkileri olduguna dair kanitlar giin gectikce
artmaktadir. Nikotin, kanser hiicrelerinde mutasyon oranlarin1 ve genetik degisiklikleri arttirmakta ve
cok daha agresif hiicre popiilasyonlarinin olugsmasina neden olmaktadir. Bu ¢aligmada, nikotinin MCF-
7 meme kanser hiicreleri ve bu hiicre soyuna ait kanser kok hiicreleri iizerine etkileri incelenmistir.
MCF-7 meme kanser hiicreleri farkli nikotin derigimlerinde hiicre kiiltiirii ortaminda inkiibe edilmistir.
Nikotinin, MCF-7 hiicrelerine migrasyonunu SEM (taramali elektron mikroskobu) ve CD44+/CD24-
kanser kok hiicre sayisin1 doza bagimli stimiile ettigi flow sitometre analizi ile belirlenmistir. Ayrica
nikotin uygulanan MCF-7 meme kanseri hiicrelerinde morfojik yapinin nikotin konsantrasyon artisiyla
dogru paralellikte bozularak yuvarlak forma doniistiigii ve ¢aplariin kii¢tildiigli floresan mikroskop ve
hiicre XR canlilik analizatorii ile gbzlemlenmistir. Sonug olarak yapmis oldugumuz bu ¢alisma, kanser
stirecinde sigara kullaniminin veya sigarayi birakmak amaciyla nikotin sakizi ve pastili gibi uzun siire
agizdan nikotin aliminin kanser hiicrelerinin mobil hale ge¢cmesinde etken oldugunu; hastaligin
ilerlemesinde ve yeniden ortaya ¢ikmasinda 6nemli rol oynadigi diigiiniilmektedir.

Anahtar Sézciikler: Meme kanseri hiicre soyu MCF-7, kanser kok hiicresi, migrasyon, aktin.
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Meme Kanseri Hiicrelerinde Cep Telefonu (900 MHz) Frekansindaki
Elektromanyetik  Radyasyonun  Oksidatif ~ Stres, = Mitokondriyal
Depolarizasyon ve Apoptozis Degerleri Uzerine Etkisi ve Selenyumun Rolii

Mehmet Cemal KAHYA!, Mustafa NAZIROGLU??, Bilal CiG?

Yizmir Katip Celebi Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, izmir.
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3Sijleyman Demirel Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Isparta.

Cep telefonu kaynakli elektromanyetik radyasyona (EMR) maruz kalma serbest oksijen
radikallerini, apoptozisi ve mitokondriyal depolarizasyonu artirarak biyolojik sistemleri etkileyebilir.
Fakat, selenyum kanserde bu olumsuz etkileri azaltabilir. Calismada MDA-MB-231 insan meme
kanseri hiicre hattinda, 900 MHz radyasyonun antioksidan redoks sistemi, apoptozis ve mitokondriyal
depolarizasyon tizerindeki etkileri incelendi.

Kanser hiicre kiiltiirleri kontrol, selenyum, EMR ve EMR + Se olarak dort gruba ayrildi. Se ve
EMR + Se hiicre gruplari 30 dakika 200 nM sodyum selenit ile inkiibe edildi. EMR gruplarinda,
hiicreler bir saat 900 MHz EMR maruz birakildi. Ornekler maruziyet sonras1 hemen analiz edildi.

Sitozolik reaktif oksijen tiirlerinin iiretimi, mitokondriyal depolarizasyon, apoptozis, kaspaz-3
ve kaspaz-9 degerleri kontrol grubuna gére EMR gruplarinda daha yiiksekti. Bununla birlikte, bu
degerlerin selenyum inkiibasyonu ile azaldig1 izlendi. Dort grupta hiicre canlilifi degerleri arasinda
fark goriilmedi.

Sonug olarak, insan meme kanseri hiicrelerinin 900 MHz EMR maruziyeti oksidatif stres ve
mitokondriyal depolarizasyon yoluyla apoptozise neden oldugu ve selenyum inkiibasyonunun
apoptozis, oksidatif stres ve mitokondriyal depolarizasyona karsi olumlu etkilerinin oldugu
gbzlenmistir.

Anahtar Sozciikler: Cep telefonu, Oksidatif stres, Apoptozis, Mitokondriyal depolarizasyon, Meme
kanseri.

90



Poster Bildirileri

Adnan Menderes Universitesi Merkez Kampiisiinde Iyonize Olmayan
Radyasyon Ol¢iimii ve Iyonize Olmayan Radyasyon Maruziyetine iliskin

Ogrencilerin Bilgi Diizeylerinin Olciilmesi

Mehran AKSEL!, E.Cem KOKEN', Harun BASOGLU", Ozlem BOZKURT"? Mehmet Dinger
BILGIN™?

! Adnan Menderes [:Jniversitesi, Saglik Bilimleri Enstitiisii, Biyofizik Anabilim Dali, Aydin
2Adnan Menderes Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Aydin

Teknolojinin gelismesiyle birlikte artan cep telefonlarinin kullanimi, yiiksek gerilim hatlarmin
schirlerin iginde kalmasi, elektromanyetik 1sima lreten cihazlarin artan siklikla kullanilmasi ve
ultraviyole maruziyetindeki artislar sonucu iyonize olmayan elektromanyetik 1sinlara maruz kalma
oranlar1 da artmaktadir. Bu ¢aliygmada Adnan Menderes Universitesi Merkez kampiisiinde egitim goren
Tip Fakiiltesi 1. siif ve Aydin Saglik Meslek Yiiksek Okulu son sinif dgrencileri arasinda iyonize
olmayan radyasyona maruziyete iligkin bilgi diizeyleri ile merkez kampiisteki elektromanyetik alan ve
mikrodalga radyasyon degerlerinin 6l¢lilmesi amaglanmistir.

Bir hafta boyunca (sabah ve aksam) Ogrencilerimizin siklikla bulundugu alanlarda ve merkez
kampiis iginde rastgele secilen 10 noktada elektromanyetik alan (Sypris gaussmeter, ABD) ve
mikrodalga radyasyon (EMR-300, Almanya) degerleri dlciilmiistiir. Ogrencilere ¢ok diisiik frekansl
elektromanyetik (EM) dalgalar, mikrodalgalar ve ultraviyolenin sorgulandigi anket uygulanmistir.

Ankete 234 6grenci (127 kiz, 107 erkek) katilmigtir. Katilimcilarin %49°u evinin yiiksek gerilim
hattina (YGH) olan mesafeyi bilmedigini, %8’ti evinin YGH olan uzakliginin 20m’den yakin
oldugunu, %85’i YGH insan sagligina zararli oldugunu sdylemistir. Ankete katilanlarin %17’si
elektrikli cihazlarin bulundugu ortamda 16 saatten fazla zaman harcadigini, %17’si bilgisayar ekrani
onilinde giinde 3-8 saat gecirdigini belirtmistir. 105 kisi cep telefonu ile 1 saatten fazla konustugunu,
211 kisi cep telefonunun insan sagligina zararl oldugunu belirtmistir. Katilimeilarin %35°1 yazin hig
giines kremi kullanmadigini, %34’ glinde sadece bir kez kullandigim, %18’i daha Once giinese
maruziyete baglh saglik problemi yasadiklarini ve %251 ultraviyoleden korunma ile ilgili bilgileri
hekimlerden saglayabilecegini belirtmislerdir.

Ogrencilerin bulundugu alanlarda kaydedilen EM alan degeri ortalama 0,08+0,02 mG,
mikrodalga radyasyon (MR) degeri ortalama 0,037+£0,01 V/m; merkez kampiisteki rastgele secilen 10
noktadaki ortalama EM alan degeri 0,16+0,01 mG, MR degeri ise 0,12+0,01 V/m bulunmustur.

Sonug olarak merkez kampiisiimiizde 6l¢iim degerlerimizin maksimum sinir degerlerinin altinda
oldugu belirlenmistir. Buna karsin saglik alaninda egitim alan 6grencilerin iyonize olmayan radyasyon
ve etkileri konusundaki bilgilerinin yetersiz oldugu belirlenmistir. Bu c¢alisma ile iyonize olmayan
radyasyon konusunda katilimcilar arasinda bir farkindalik yaratildigi diigtiniilmektedir.

Anahtar Sézciikler: Iyonize olmayan radyasyon, Cep telefonu, Baz istasyonu, Yiiksek Gerilim Hatt1,
UV 1sinlar.
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Sigara Iciminin Kan Vizkositesi ile Pulmoner Akim Uzerine Etkisi

Meltem ERCAN!, Fatma ATES ALKAN', Denizhan KARIS!, Giilfidlan CAKMAK? Mustafa
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Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi (KOAH) sigara i¢imine bagli olarak gelisen ve dokudaki
oksijenlenmeyi bozan sinsi bir siiregtir. Kan akiginin belirlenmesi KOAH’ta erken tani agisindan énem
tagtmaktadir. Calismadaki amacimiz; heniiz klinik olarak KOAH tablosu olugsmamis sigara igen
bireylerde, kan viskozitesi (KV) ve pulmoner akim hizi (PAH) arasindaki iligskinin
degerlendirilmesidir.

Caligmamiz sigara i¢imini birakmis (Grup 1, n=40), en az 10 p/yil sigara i¢mis (Grup 2, n=34),
sigara icmeyenler (Grup 3, n=40) olarak gruplandirildi. Bireyler biyokimyasal parametreler, tam kan
sayimi, KV, PAH, Pulmoner Arter Basinci (PAB) ve Sag Ventrikiiler Sistolik Basing (SVSB)
acisindan degerlendirildi. Kan viskoziteleri Brookfield LVDVIII cihazi yardimiyla 37°C’de 3 farkli
kayma hizinda olgiildii (23, 115.2 , 230 s™). PAH, PAB, SVSB degerleri ekokardiyografik olarak
incelendi (E Sante MY Lab 60, 2,5 MHz ). Gruplar arasi istatistiksel degerlendirmeler One Way
Anova testi ile yapildi ve degiskenlere Pearson Korelasyon analizi uygulandi. Degerler ortalama+SD
olarak verildi.

23 s kayma hizinda &lgiilen KV degerleri Grup 2’de Grup 3’e gére anlaml olarak yiiksek
bulundu (p < 0.01). KV degerleri 230 s kayma hizinda Grup 1°de Grup 3’e gore anlamli olarak
yiiksek bulundu (p < 0.001). Grup 2 ve Grup 3 arasinda ise KV agisindan ayn1 kayma hizinda anlamli
farklilik gézlendi (p < 0.01). Grup 1 PAH degerleri, Grup 2 (p < 0.01) ve Grup 3 (p < 0.001) degerleri
ile karsilastirildiginda anlamli olarak diisiik bulundu.

Sonug¢ olarak; KOAH tanisi almamig sigara icen bireylerde KV ve PAH’daki degisim risk
degerlendirmesinde ve takip edilmesinde etkili bir non-invaziv metot olarak, erken tani agisindan
Oonem tagimaktadir.

Anahtar Sozciikler: Kan viskozitesi, Pulmoner kan akim hizi, Pulmoner arter basinci, Sigara i¢imi.
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1.8 GHz Mikrodalga Radyasyonun Burkitt Lenfoma (Raji) Hiicrelerinde
Apoptotik Aktivite ve Bcl-2 Gen Ekspresyon Diizeyine Etkisi
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Cep telefonu kullanimimin yayginlagmasi bu cihazlardan yayillan MW radyasyonun saglik
etkileri konusuna ilgiyi de beraberinde getirmistir. Yapilan bilimsel ¢alismalarda MW radyasyonun
biyolojik etkileri molekiiler ve hiicresel diizeyde ortaya konulmustur. MW radyasyonun DNA kirigi,
kalsiyum saliimi, proliferasyon inhibisyonu ve apoptozisde artisa neden oldugu rapor edilmistir.
Calisgmamizda 1.8 GHz frekansindaki GSM modiilayonlu Mikrodalga (MW) Radyasyon
uygulamasinin Burkitt Lenfoma (Raji) hiicrelerinde apoptozisi indiikleyip indiiklemedigi ve anti-
apoptotik proteinlerden olan Bcl-2’nin gen ekspresyon diizeyinin MW radyasyon tarafindan nasil
etkilendigi arastirilmistir. Hiicrelerin apoptozis diizeyindeki olast degisimler Annexin-V-PI boyamasi
yapilarak flow-sitometrik olarak degerlendirilmistir. Bcl-2 gen ekspresyon diizeyleri ise Real-Time
PCR yontemiyle analiz edilmistir. MW grubu hiicreleri 24 saat boyunca CO2’li etiiv igersinde 37
°C’de 1.8 GHz frekansinda ve 0.35 W/kg SAR degerindeki MW radyasyona maruz birakilmiglardir.
Kontrol hiicrelerine ise herhangi bir MW radyasyon uygulamasi yapilmamistir. Istatistiksel
degerlendirmeler icin Statistical Programme Software System (SPSS) 13.0 programi kullanilmistir.
Sonuglar ortalama + Standart Deviasyon (SD) olarak elde edilip, p<0.05 olan degerler anlamli kabul
edilmistir. 24 saat boyunca 1.8 GHz MW radyasyona maruz kalan Annexin-V pozitif burkitt hiicre
sayisinin MW’ye maruz kalmayan kontrol grubu hiicreleri Annexin-V pozitif hiicre sayisina kiyasla
istatiksel olarak daha fazla oldugu gortlmistiir (p<0.05). MW grubu hiicreleri Bcl-2 gen ekspresyon
diizeyleri ise istatiksel olarak anlamli bir sekilde azalmistir (p<0.05). Bu sonucglar 1.8 GHz
frekansindaki MW radyasyon uygulamasimin apoptotik hiicre o6liimiine neden oldugunu
gostermektedir.

Anahtar Sozciikler: Mikrodalga radyasyon, apoptozis, gen ekspresyonu, Annexin-V, Bcl-2.
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Sigara Icen ve Icmeyen Erkekler Arasinda Enos-intron 4 A/B Polimorfizmi
ve Serum eNOS Seviyeleri Bakimindan incelenmesi
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"Trakya I:Jniversitesi Tip Fakiiltesi Biyofizik A.D. Edirne
*Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Nefroloji A.D. Edirne

Amag: Nitrik oksit (NO), damar endotelinde, endotelyal nitrik oksit sentetaz (eNOS) enzimi
tarafindan L-arginin aminoasitinden sentezlenen bir proteindir ve vaskiiler diiz kas gevsetici etkisi ile
endotele bagimli vazodilatasyonun ana diizenleyicisidir. Nitrik oksit difiizyonla damar diiz kas
hiicrelerine gegerek guanil siklazi stimiile eder ve ¢cGMP (cyclic guanosine 3',5'-monophosphate)
sentezini artirir. Artan ¢cGMP vaskiiler diiz kas gevsemesine ve vazodilatasyonuna neden olur.
Caligmada ki amacimiz sigara icen saglikli erkekler ile igmeyen saglikli erkek bireyleri Endotelyal
Nitrik Oksit Sentetaz (eNOS) gen —intron 4 a/b polimorfizmi- bakimindan arastirmak ve Serum eNOS
seviyelerinin damar hastaliklar1 bakimindan bir risk faktorii olup olmadigini ortaya koymaktir.

Gerec ve Yontemler: Arastirmaya Sigara igen saglikli 50 erkek birey ile igmeyen saglikli 50
erkek birey olmak iizere toplam 100 saglikli kisi dahil edilmistir. Caligmaya dahil edilen bireylerden
EDTA’l1 kanlar1 alinarak genomik DNA elde edilmistir. Serum eNOS seviyeleri igin diiz kuru tiiplere
almmis kanlar alinarak serum elde edilmistir. Bu c¢alismada eNOS geninin intron 4’deki degisken
tekrarlayan dizi polimorfizmleri (WVNTR intron 4) polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) ile serum eNOS
seviyeleri de ELISA yontemi ile degerlendirilmistir.

Bulgular: Arastirmaya katilan sigara igen saglikli 50 erkek birey ile igmeyen saglikli 50 erkek
birey olmak tizere toplam 100 saglikli kisinin eNOS intron 4 a/b genotipi bakimindan incelendiginde
aa, ab ve bb genotipleri arasinda statistiksel bir fark bulunamistir. Serum eNOS seviyeleri arasindaki
fark incelendiginde ise sigara igenlerde eNOS seviyesinin anlamli sekilde azaldig1 gosterilmistir.

Sonug: Calisilan kiigiik 6l¢ekli bu ¢alisma 300 kisi ile yapilan biiyiik bir ¢alismanin bir parcasi
olup ilk bulgularimizdir. Sigara icen kisilerde eNOS azalmasinin damar sertligine sebep olma riski
bakimindan belirleyici olabilecek kisisel faktorlerden biri olabilir.

Anahtar Sozciikler: Sigara, eNOS, Polimorfizm, Intron 4 a/b
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Insan sesi lineer olmayan dinamik bir sistemde iiretilir ve dogalligin1 da bu dzelliginden alir.
Siniizoidal dalgadan olusan basit bir ton sikicidir. Birden ¢ok siniizoidal dalgadan olusan periyodik
dalgalarin olusturdugu karmasik bir tondaki ses dogal da degildir. Dogal olan ve heyecan veren ses,
icinde giiriiltii olan ancak bu giiriiltiilii ve lineer olmayan bir bakima kaotik dinamizmi son derece
etkin ve ekonomik kullanan sestir.

Ses kisikliklarinin degerlendirilmesinde ise lineer olmayan siirecin artisi, kaotik &zelliklerin
baskin hale gelisi matematiksel olarak giiriiltiinlin karsiligidir. Buna gore ses kisikliginin derecesi
spektrogramda harmonik igerigin ne kadarmnin giiriiltii tarafindan isgal edildigi ile degerlendirilebilir.
Giirtilti, sesteki formant yapiy1 olumsuz etkiler ve sinyaldeki akustik enformasyonu bozar.

Giriltiiyl degerlendirerek ses kisikliginin derecesini belirlemeyi amaglayan arastirmalar uzun
siiredir yapilmaktadir. Ancak, kisinin giiriiltiisiiz olas1 sesini belirlemeye yonelik bir caligmaya
literatiirde rastlanmamustir.

Bu arastirmanin amaci, kaydedilen sesin matematiksel 6zellikleri kullanilarak dijital ortamda
giirliltiiden arindirilmis, ancak gercek sesin formant 6zelliklerini yansitan sesin yeniden iiretilmesidir.
Bu sayede ses kisikligi olan bir hastanin patoloji olmadan sesinin neye benzeyebilecegi
ongoriilebilecektir. Bu durum plastik cerrahi 6ncesi kisinin yeni yiiziiniin nasil olacaginin kisiye
onceden bilgisayar ortaminda gosterilmesine benzetilebilir.

Bu amagla Dasylab programi kullanilarak bir yazilim hazirlanmigtir. Bu yazilim kullanilarak bir
mikrofon araciligiyla alinan insan sesi sayisallagtirilmig, daha sonra Fast Fourier Transformu ile
frekans bilesenlerine ayrilmig ve 50 Hz ile 6450 Hz arasindaki frekanslarda 50 Hz araliklar ile her
araliktaki 128 farkli maksimum siddet ve ona karsilik gelen frekans degeri dl¢lilmiigtiir. Daha sonra
elde edilen maksimum siddet ve frekans degerleri ile 128 adet siniis iiretecinin frekansi ve genligi
ayarlanmis ve tlim sinyaller toplanarak tek bir ¢ikis elde edilmistir. Yazilim bu islemi birka¢ saniyelik
gecikme ile siirekli yapabilmektedir.

Boylece mikrofondan alinan sesin aslina sadik kalinarak ve sesin formant yapisi bozulmadan,
giiriiltiiden arindirilarak tekrar yapay olarak iiretilebilmistir. Ses kisikligi sorunu olan hastalarda
deneysel amagli uygulanmaya baglanmistir.

Anahtar Sozciikler: Ses, ses kisikligi, formant, Fast Fourier Transformu.
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Tibbi Amach Kullanillan Cesitli Damla Ayar Setlerinin Ol¢iimlenmesi
(Kalibrasyonu)
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Intravendz olarak verilen sivilarin hacminin ayarlanabilmesi igin serum setine takilan damla
ayar setleri ucuz ve basit olmalar1 nedeniyle ¢ogu zaman tercih edilir ve kullanilir. Béylece hastaya bir
saat boyunca verilecek s1vi miktar1 kontrol altinda tutulup ayarlanmaya c¢alisilir. Bu arastirmada tibbi
amagli kullanilan ve “Polyflow, Doziflow, Flowmeter” olarak da adlandirilan ¢esitli damla ayar
setlerinin 6l¢iimlenmesi (kalibrasyonu) yapilmis ve sonuglar1 degerlendirilmistir.

Bu amagla 138 cm yiikseklige asilmis ve i¢inde 1/2 litre %0,9 NaCl bulunan bir serum sisesine
serum seti ve dl¢lim yapmak i¢in her markadan 10 adet olmak lizere gesitli markalarda damla ayar seti
takildi. Serum setinin damlanin diistiigii kismi {izerine, diisen ardisik damlalar arasindaki siireleri
6lcmek amaciyla bir LED (1s1k veren diyot) ile bir fototransistor karsilikli olarak yerlestirildi ve diisen
damlalarin 15181 keserek elektriksel uyarilar olusturmasi saglandi. Olusan uyarilar bilgisayarin ses karti
girisine baglanarak Dasylab (Versiyon 8.04) programinda hazirlanan bir yazilim ile 48 Khz frekansta
orneklendi ve 41,6 mikro saniye ¢oziiniirliikte siire 6lglimii yapilarak her damla igin Olgiilen siire
bilgisayar ortaminda kayit altina alindi. Cesitli markalardaki damla ayar setlerinin her ayar
kademesinden 44 adet damla aras1 siire Ol¢iildii. Kullanilan sivinin viskozitesi diisiik oldugu igin 20
damlanin 1 ml oldugu kabul edilerek damla ayar setindeki her kademe i¢in hesap yapild: ve tizerindeki
isaretlenmis ayardan sapma yiizdeleri hesaplandi.

Piyasada mevcut ¢esitli markalardaki damla ayar setlerinin hata oranlarinin yiiksek oldugu
goriildii ve hasta iizerinde kullanildig1 durumlarda damla sayisinin ayrica sayilmasinin gerekli oldugu
sonucuna varildi.

Anahtar Sozciikler: Damla ayar seti, serum seti, intravendz sivi, siire 6l¢iimii, fototransistor.
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Kiikiirt Dioksit (SO,) Tiirevinin Kardiyomiyositlerde Adrenerjik Uyarimla
Olusturulan Elektrofizyolojik Degisiklikler Uzerine Koruyucu Etkilerinin
Incelenmesi

Nazmi YARAS, Semir OZDEMIR, Ugur DALAMAN, Nihal OZTURK, Yusuf OLGAR

Akdeniz Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Antalya

SO, molekiilii uzun yillardir toksik bir madde olarak bilinmesine karsin son zamanlarda endojen
iiretiminin gosterilmesiyle birlikte fizyolojik sinyal molekiilii olarak goérev alabilecegi diisiincesi
dogmustur. Buna karsin yapilan caligmalarda elektrofizyolojik veya mekanik olarak net bir
gazotransmitter etkisi gosterilememistir. Literatiirde isoproterenol ile olusturulan hipertrofinin SO,
donorii ile histolojik boyutta engellendigi dolayistyla SO, nin hipertrofik siireclerde rol alma olasilig
one siiriilmiistiir. Bu calismayla aksiyon potansiyeli ve ¢esitli K* akimlari iizerine SO, tiirevi olan
metabisulfitin isoproterenol ile olusturulan kardiyak hasarda etkilerinin ortaya konulmasi
amaclanmustir.

Bu ¢alismada siganlara 7 giin boyunca subdermal isoproterenol (20 mg.kg™.giin™®) uygulanip
adrenerjik uyarim saglanarak kardiyak hasar (hipertrofi) olusturulmustur. Kardiyak hasar olusturulan
diger bir gruba ise isoproterenol ile birlikte SO, dondrii metabisulfit (45 mg.kg™.giin™) intragastric
yolla uygulanmstir.

Kontrol ve deney gruplarinin kalp agirliklart Olgiilerek viicut agirligina oranlanmis ve
hipertrofik indeks olusturulmustur. Sadece isoproterenol uygulanan grupta (6.69+0.41 mg/kg viicut
agirlhigl) kalbin adrenerjik uyar1 sonucu kontrol grubuna (3.9440.12 mg/kg) gore beklendigi gibi asir
biiyiidiigli, buna karsin metabisulfit tedavisinin (4.27+0.32mg/kg) bu artis1 engelledigi goriilmiistiir.
Ayrica, enzimatik yolla elde edilen kardiyomiyositlerde, voltaj kenetleme teknigi kullanilarak ¢esitli
potasyum kanal akimlar1 (IK1, Ito ve Iss) ve akim kenetleme teknigi ile aksiyon potansiyel (AP)
incelenmistir. K™ akimlar1 {izerinde metabisiilfitin bir etkisi gdzlenmemistir. Kardiyomiyosit AP’leri
incelendiginde isoproterenol ile olusturulan kardiyak hasar modelinde AP siiresinin 6nemli oranda
uzadig1 goriilmektedir. Bununla birlikte dinlenim zar potansiyellerinde bir degisim olmadig1 ortaya
konmustur. SO? uygulamasinin AP’de gozlenen uzamayi biiyiik oranda azalttig1 bulunmustur.

Sonug olarak, asir1 adrenerjik uyarimla olusturulan hipertrofi modelinde gozlenen aritmik
durumlarin SO? tiirevi uygulamast ile ortadan kaldirilabilecegi diisiincesini dogurmaktadir.

Anahtar Sézciikler: Kiikiirt Dioksit, Kardiyomiyosit, Hipertrofi, Aksiyon Potansiyeli, Potasyum
Akimlari, Voltaj-Akim Kenetleme.

Bu calisma Akdeniz Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi nce desteklenmistir.
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Magnezyum Tedavisinin Deneysel Hipertansiyonun Sican Ventrikiil
Miyositlerinde Olusturdugu Elektriksel Degisiklikler Uzerine Etkisi

Nihal OZTURK, Yusuf OLGAR, Semir OZDEMIR

Akdeniz Universitesi, T1p Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dal1, Antalya

Epidemiyolojik ve deneysel galismalar magnezyum (Mg”") eksikliginin kardiyovaskiiler
hastaliklar ve hipertansiyon gelisiminde 6nemli bir risk faktorii olabilecegini gostermektedir.
Ekstraselliiler ve/veya intraselliiler serbest Mg*" seviyelerindeki bir degisiklik kardiyak uyarilma,
vaskiiler tonus ve kasilma degisikliklerine neden olmaktadir. Mg®*, kan basincinin regiilasyonunda
fizyolojik bir role sahiptir ve Mg seviyesindeki degisimler hipertansiyonda patofizyolojik siirelere
katkida bulunur. Bu nedenle ¢aligmamizda kardiyak miyositlerde hipertansiyona bagli olarak meydana
gelen elektriksel ve biyokimyasal degisiklikler belirlenerek, uzun siireli Mg®* tedavisinin terapotik
potansiyelinin kapsamli sekilde arastirilmasi hedeflenmistir.

Deneylerde Wistar tiirii 8 haftalik erkek siganlardan Kontrol (K), Hipertansif (HT), Mg tedavisi
alan (Mg), Mg tedavisi alan hipertansif (HT-Mg) olmak iizere dort grup olusturulmustur.
Hipertansiyon, nitrik oksit sentaz blokorii L-NAME kullanilarak olusturulmus ve 40 mg/kg/glin
dozunda 6 hafta boyunca i¢gme suyu ile verilmistir. Mg tedavisi alan gruplar 6 hafta boyunca 1 g/kg
dozunda MgO igeren yem ile beslenmistir. Elektrofizyolojik degisimleri belirlemek icin aksiyon
potansiyeli ve potasyum akim kayitlari alinmigtir. Ayrica, nitrit/nitrat, protein karbonil ve
okside/rediikte glutatyon (GSH/GSSG) seviyelerine bakilmistir.

Magnezyum tedavisi kan basinci degerlerini kontrol seviyelerine ¢ekmistir (p<0.001). HT ve
Mg gruplarinda aksiyon potansiyeli siiresi kontrole gore uzamistir. HT-Mg grubunda ise bu siire
kisalmig, ancak normal seviyelere donmemistir. Hipertansif grupta K+ akimlar1 azalirken (p<0.05)
HT-Mg grubunda akim degerleri kontrol seviyelerine donmiistiir (p<0.05). Nitrit/nitrat seviyeleri HT
grubunda beklendigi gibi diigmistiir fakat anlaml diizeyde degildir. GSH/GSSG oran1 HT grubunda
K’ya gore azalmistir (P<0.01), ancak Mg tedavisi antioksidan kapasite degisiminde etkili olmamustir.
Hipertansif grupta K grubuna gore protein oksidasyonu oldukga yiiksektir (p<0.001) ve Mg tedavisi
protein oksidayonunu azaltmustir.

Sonugta Mg?* tedavisinin kan basmcim regiile ettii ve hipertansiyonun kalpte sebep oldugu
elektriksel ve biyokimyasal degisiklikler iizerine iyilestirici etkisi oldugu goriilmiistiir.

Anahtar Sézciikler: Hipertansiyon, Mg, AP, K+ akimi, protein oksidasyonu, antioksidan kapasite.
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Oksaliplatin ve Sisplatinin Siyatik Sinir Bilesik Aksiyon Potansiyeli
Parametrelerine EtKisi

Nizamettin DALKILIC?, ilksen BURAT?, Seckin TUNCER?, Barkin ILHAN?, Erhan KIZILTAN?

N.E. U. Meram Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Konya
“Baskent Universitesi, Tip Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Ankara

Giiniimiizde yaygin olarak kullanilan kemoterapik ajanlardan sisplatin (SIS) ve oksaliplatinin
(OKYS) si¢an izole siyatik sinirinin iletim ve uyarilabilirlik parametreleri {izerinde olusturdugu etkiler
karsilastirmali olarak arastirilmustir.

Deneylerde Wistar albino tiirii erkek sicanlar, kontrol (KON), oksaliplatin (OKS) ve sisplatin
(SIS) olmak {izere {i¢ gruba ayrildiktan sonra 8 hafta siiresince OKS grubuna 8 mg/kg/hafta
oksaliplatin, SIS grubuna 4 mg/kg/hafta sisplatin verilirken KON grubuna serum fizyolojik
enjeksiyonu yapildi.

Tiim gruplara ait sigcanlardan siyatik siniri izole edilerek bilesik aksiyon potansiyeli (BAP)
kayitlar1 alinmak iizere “suction” kayit sistemi fizyolojik kosullarin saglandigi (37 °C, pH=7.4) izole
organ banyosuna alindi ve proksimal tarafindan 0,1 ms siireli izole puls uyaran ile uyarilarak, distal
ucundan “suction” pipeti ile BAP kayitlar1 alindi. Kayitlar sirasinda uyarilabilirlik parametrelerinden
Reobaz, kronaksi degerleri belirlenirken, BAP kayitlarindan alan (mV.ms), maksimum depolarizasyon
degeri (MD, mV), BAP baslangict i¢in iletim hizlart (UBAP, m/s) ve maksimum tiirev degerine
ulasma siiresi (tVmax, ms) parametreleri belirlendi.

OKS grubu BAP genliginde ve zamansal biciminde 6nemli degisimler gozlenmezken SIS grubu
BAP genliginin énemli derecede baskilandig1 ve siiresinin kisaldig1 goriilmiistiir. SIS grubu ortalama
BAP alaninda ve MD degerinde anlamlh (p<0,05) azalma gozlenirken OKS grubu i¢in anlamli bir
degisim gozlenmemistir. Her iki grup ortalama UBAP ve tVmax degerleri ile reobaz ve kronaksi
parametrelerinde de anlaml degisim gézlenmemistir.

Elde edilen tiim veriler bir arada degerlendirildiginde sisplatin ve oksaliplatinin belirtilen doz
degerlerinin, hizli ileten liflerin iletim ve uyarilabilirlik parametrelerinde anlamli degisimlere neden
olmadigi, bununla birlikte yalnizca sisplatinin orta ve yavas ileten lif gruplarinin iletiminin tamamen
blokajma ve uyarilabilirlik parametrelerinin bozulmasina neden oldugu belirlenmistir. Sisplatinin
oksaliplatine gore 6nemli diizeyde kilo kaybina da neden oldugu diisiiniildiigiinde, zorunlu olmadik¢a
norotoksik yan etkiler agisindan, oksaliplatin tercih edilmesi uygun olacaktir.

Anahtar Sozciikler: Siyatik siniri, oksaliplatin ve sisplatin, bilesik aksiyon potansiyeli.
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Elit Sporcularin Duygusal Zeka ve Kisilik Ozelliklerinin Bilissel ve Sosyal
Stresorler Sirasindaki EEG Frekans Degisimleri Uzerinde Etkisi

Gamze UNGUR?, Onur BAYAZIT?, Serdar TOK?®, Miislim BAKIR*

"Dokuz Eyliil Universitesi, Spor Bilimleri Teknolojisi Y.O., Izmir
?[zmir Universitesi, T1p Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dal1, izmir
*Sakarya Universitesi, Beden Egitimi ve Spor Y.O., Sakarya
*Okan Universitesi, Uygulamali Bilimler Y.O., Istanbul

Bu caligmanin amaci elit sporcularin duygusal zeka ve kisilik 6zelliklerinin biligsel ve sosyal
stresorler sirasindaki elektroensefalografi (EEG) frekans degisimleri iizerindeki etkisini incelemektir.
Calismaya cesitli bransglardan 54 elit sporcu katildi. Algilanan duygusal zeka diizeyini 6l¢mek icin
Schutte Duygusal Zeka Olgegi, kisilik 6zelliklerinin dlgiilmesi igin ise, kisa form Bes Faktor Kisilik
Envanteri kullanildi. Laboratuvar testlerinde; katilimcilar stresorlere maruz birakilmadan Once bazal
diizeydeki EEG kaydi alinmustir. Daha sonra, sosyal stresor (topluluk Oniinde konusma gorevi) ve
biligsel stresor (Stroop renk-kelime testi) karsisinda katilimcilarin EEG kayitlar1 alindi. EEG 10-20
sistemine gore bilateral frontal elektrotlardan birlestirilmis kulaklar referans alinarak kaydedildi. Elde
edilen elektrofizyolojik veriler artefaktlarindan temizlendikten sonra frekans-gii¢ spektrum analiziyle
degerlendirildi. Her bir frekans durumu i¢in hesaplanan gii¢ verileri, stres durumunun bazal duruma
orani alinmak suretiyle gii¢ degisikligi olarak degerlendirilmistir. Elektrofizyolojik veriler, dl¢ceklerden
elde edilen skorlarla karsilastirilarak degiskenler arasindaki iliski incelenmistir. Istatistiksel analizde,
tekrarlayan oOlgtimlerle ANOVA, T-Testi, Mann Whitney U testi, Spearman korelasyon analizi
uygulanmistir. Aragtirmanin sonucunda, yiiksek duygusal zekd seviyesine sahip bireylerin sosyal
stresor sirasinda delta ve teta frekans giicleri daha yiiksek olarak belirlenmistir. Biligsel stresor
sirasinda, 6z denetim 6zelligi yiiksek bireylerin gama frekans giiciiniin yiiksek oldugu ve gelisime
aciklik oOzelligi yiiksek bireylerin delta frekans giiciiniin yiiksek oldugu bulunmustur. Ayrica, disa
doniik bireylerin delta ve teta frekans giicleri daha yiiksektir. Elde edilen sonuglar, duygusal zeka ve
kisilik 6zelliklerinin, stres sirasindaki EEG frekans degisimleri tizerinde etkili olabilecegini gosteriyor
olabilir.

Anahtar Sézciikler: Duygusal zeka, kisilik, stres, elektroensefalografi (EEG) frekanslari.
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Astim Hastalarinda SPINKS G-1258A Gen Polimorfizminin Arastirilmasi
Orhan ERKAN', Celal KARLIKAYA?, Veli CETINSU®, Fulya YUKCU*, Tammam SiPAHI*

lTrakya Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Edirne
2Tl‘akya Universitesi, Tip Fakiiltesi, Goglis Hastaliklar1 Anabilim Dali, Edirne
3Edirne Devlet Hastanesi, Gogiis Hastaliklar1 Boliimii, Edirne

Genetik calismalar, serin proteaz inhibitor kazal-tip 5 enziminin (SPINKS5) astim ve atopik
hastaliklarla iligkili olabilecegini gostermektedir. SPINKS geni, substrat baglama bolgelerinde bulunan
peptid baglarin1 parcalamak amaciyla aktif serinleri kullanan enzimleri inhibe eden serin proteaz
inhibitoriinii  kodlar. Yapilan calismalarla SPINKS5’in Asn368Ser, Asp386Asn, Glu420Lys ve
Glu825Asp gen polimorfizmlerinin astim hastalarinda rolii olabilecegi anlagilmasiyla promotor
bolgedeki G-1258A polimorfizminin bir rolii olabilecegi diisiindiirmiistiir. Calismada Edirne
bolgesinde saglikli ve astimli bireylerde G-1258A polimorfizmi incelenmeyi amaglanmigtir.
Caligmada kontrol grubu icin 74 adet, astimli hasta grubu i¢in 66 adet (toplam 140 adet) kan Grnegi
topland1 ve drneklerden DNA izole edildi. izole edilen DNA’y1 kalip olarak kullanilarak G-1258A gen
polimorfizmini igeren bolge PCR teknigi ile ¢ogaltildi. PCR iriinleri G-1258A gen polimorfizmine
0zgli Hinf I kesim enzimi ile kesilerek agaroz jelde yiiriitiildii, UV 1s1k altinda polimorfizmler tespit
edildi. Genotip dagilimi ve alel sikliklar1 gruplar arasinda testi kullanilarak karsilastirildi. G-1258A
gen polimorfizmi ic¢in hasta-kontrol ¢aligmamizda, genotip dagilimi igin gruplar arasinda (astim
hastalar1 icin GG=%47, GA=%38, AA=%15 ve kontrol grubu i¢in GG=%15, GA=%54 ve AA=%31)
anlamli fark bulundu (p=0.0001). SPINK5 G-1258A gen polimorfizminin astim varlig: igin bir risk
faktorli olabilecegi gosterdi. Caligmamiz sonucunda G-1258A gen polimorfizminin bolge insanlar
iizerinde yol actig1 diisliniilen atopik hastaliklarin genetik etkileri bu hastaligin olugsmasinda etken
olabilecegi sonucuna varilmistir.

Anahtar Sozciikler: Astim, SPINKS5, G-1258A gen polimorfizmi, RFLP.
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Su ve Gliserol Kanallar1 Akuaporin 7 ve 9’un Tip 2 Diyabetik ve/veya Obez
Hastalarda Gen Polimorfizmleri

Orkide PALABIYIK?, Levent OZTURK? Tammam SIPAHI!, Sibel GULDIKEN?

lTrakya Universitesi, T1p Fakiiltesi, Biyofizik AbD, Edirne
®Trakya Universitesi, T1p Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim, Edirne
*Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dal1, Edirne

Yag dokusu ve karaciger arasinda gliserol tasinmasinda meydana gelecek degisiklikler diyabet
ve/veya obezite gelisiminde Onemli rol oynayabilir. Bu ¢aligmada, yag dokusundan gliserol ¢ikisini
saglayan akuaporin (AQP) 7 ile karacigere gliserol girisini saglayan AQP9 kanallarinin
polimorfizmleri aragtirlmistir. Etik onay alindiktan sonra ¢aligma hakkinda bilgi verilerek goniilli
olur formunu imzalayanlardan ii¢ grup olusturuldu: GRUP 1, diyabeti olmayan ve normal sinirlarda
kilolu bireyler (n=49; Erkek/Kadin, 18/31; ortalama yas, 36£10 yil), GRUP 2, diyabeti olmayan obez
bireyler (n=60; Erkek/Kadin, 29/31; ortalama yas, 4710 yil) ve GRUP 3, tip 2 diyabet tanis1 almig ve
ayn1 zamanda obezitesi olan bireylerden (n=89, Erkek/Kadin, 33/56; ortalama yas, 53+8 yil) olustu.
Alinan ven6z kan orneklerinde insiilin, gliserol, kan lipid profili 6l¢iimlerine ek olarak real-time PCR
ile AQP7 igin 2 bolge (V59L “rs: 4008659” ve A953G “1s:2989924”") ve AQPY icin 2 bolge (C43T
“rs:77284866” ve T279A” 15:1867380”) polimorfizmleri ¢alisildi. Istatistiksel analiz sonucunda
diyabet ve/veya obez olan hastalarda kontrol grubuna kiyasla insiilin ve gliserol diizeyleri anlamli
derecede farkli bulundu (GRUP 1, 2 ve 3 icin sirastyla ortalama+SE olarak insiilin degerleri
7,2140,94; 13,71+2,20 ve 18,21£2,32; p<0,001; gliserol degerleri 0,68+0,04; 0,79+0,05 ve 0,97+0,05;
p<0,001). AQP7 ve AQP9 polimorfizmlerinin dagilimlart bakimindan g¢aligma gruplar1 arasinda
anlamli fark saptanmadi. Bu sonuclar, AQP7 ve AQP9 su/gliserol kanallarindaki farkli
polimorfizmlerin diyabet ve/veya obez olan hastalarda kontrol grubuna kiyasla dagilimlarinin farkl
olmadigimi gostermis ve AQP7 ve AQP9 kanallarindaki polimorfizmlerin diyabet veya obezite
fizyopatolojisinde rol oynamadigini diisiindiirmiistiir.

Anahtar Sozciikler: AQP7, AQP9, gliserol, polimorfizm.
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Sabit ve Degisken Gorsel Hedeflerin Selektif Dikkat Uzerine Etkileri

Ozge Selin BATUR, Tolgay ERGENOGLU

Mersin Universitesi, T1p Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Mersin

Icinde yasadigimiz cevre bize sonsuz sayida uyaran sunar. Ancak sadece bir kismina secici
olarak odaklanarak dikkat ederiz ve onlardan kullanilabilir bilgiler ediniriz. Dikkat, ¢evrede bulunan
cesitli uyaranlardan sadece o anki amaclar dogrultusunda olanlar ile ilgilenilmesini saglayan énemli
bir kortikal islevdir. Segici dikkatte -istemli olarak secilen uyarana gosterilen dikkat- bilgi diizeyi,
asosiyatif 6grenme ve uyaranin biyolojik anlami dikkatin giiciinii belirleyen temel faktorlerdir. Olaya
iliskin potansiyeller (OIP) merkezi sinir sistemi (MSS) aktivitesini milisaniyeler diizeyinde zamansal
hassasiyetle objektif olarak yansitan potansiyel degisimlerdir. Uzun latansli bir OIP bileseni olan P3
(P300) potansiyeli, hemen tiimiiyle endojen karakterde olmasi nedeniyle biligsel islevlerin iyi bir
gostergesidir. Selektif dikkat ve bellegin giincellenmesi siireglerini yansittigi diisiiniilen P3 potansiyeli
oddball paradigmasindaki nadir gelen hedef uyaranlara yanit olarak elde edilir. Bu ¢aligmamizda, sabit
veya degisken oOzellikteki gorsel hedeflerin P3 potansiyeli {izerine olan etkilerini arastirmayi
amacladik. OIP’ler, yas ortalamalar1 24.83£3.60 olan 11 saglikli géniilliden uluslararasi 10/20
sistemine gore sagli deriye yerlestirilen 30 elektrot bolgesinden unipolar olarak kaydedildi. Caligmada
hedef uyaranlarin sabit veya degisken olarak sunuldugu iki farkli gorsel oddball paradigmasi
uygulandi. Emosyonel olarak nétral igerikli olan degisken hedef uyaranlarin ortalama 151k
yogunluklari birbirine esitti. Gorsel uyaranlarin siireleri 200 ms ve uyaranlar arasi siire (UAS) 2000
ms idi. Deneklerden %20 siklikla gelen hedef uyaranlar1 gordiiklerinde sag el isaret parmaklar ile bir
diigmeye basmalar1 istendi. Deneklerin parmak hareketlerinin takibi i¢in elektromiyografi (EMG) ve
kayit sirasinda olabilecek horizontal ve vertikal gz hareketlerinin tespiti igin elektrookiilografi (EOG)
kaydi alindi. Sabit ve degisken gorsel hedef yamitlarinin ortalamalar1 alarak, OIP bilesenlerinin
genlik ve latanslar tekrarlanan olgtimler icin ANOVA testi ile analiz edildi. Sabit ve degisken gorsel
hedef gruplarinda olgiilen P3 potansiyelinin genlik ve latans degerlerinin iki grup arasinda farkl
olmamasi (p>0.05), her iki grup hedef uyarana kars1 gosterilen dikkatle ilgili kaynaklarin kullanim
miktarinin ve gorsel uyaranlarin degerlendirilme siirelerinin benzer oldugunu diisiindiirdi.

Anahtar Sozciikler: Olaya iliskin potansiyeller, selektif dikkat, oddball paradigmasi, P3 potansiyeli.
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Inbred Obez Fare Modelleri Iskelet Kaslar1 Lipit Iceriginin FTIR
Mikrospektroskopisi ile Karakterizasyonu
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Obezite, serbest yag asitlerinin ve trigliseritlerin kan dolagimindaki miktarlarinin artmasi ile
bir¢ok dokuda lipit birikimine sebep olan metabolik bir rahatsizliktir. Diger hastaliklara benzer olarak,
obezitenin, dokulardaki molekiillerin ve membran gibi makromolekiiler topluluklarin yapisal ve
regiilator degisimleri sonucu olusan bazi isleyis bozukluklarindan kaynaklandigi diisiiniilmektedir.
Tim bu degisimlerin temelinde makromolekiiler igerik, yapi1 ve fonksiyon degisimlerinin olmasi
beklenmektedir. Elde edilen son bulgular, iskelet kasi igerisinde depolanan lipitlerin obezitenin
olusumunda 6nemli rol alan insiilin direnci gelisimi ile dogrudan ilgili oldugunu gostermektedir. Bu
caligmada obez Berlin lipit inbred fare (BFMI) hatlar1 longissimus dorsi ve quadriceps iskelet kaslari
makromolekiillerinin yapisal ve igeriksel olarak karakterizasyonunun FTIR mikrospektroskopisi
teknigi kullanilarak yapilmasi, buna ek olarak bu kaslarda kas lifi tipine bagl olarak gergeklesen lipit
dagiliminin konfokal mikroskopi metodu ile dl¢iilmesi amaglanmistir. Aragtirmada 20 haftalik yiiksek
yag igerikli diyet ile beslenmis kontrol (DBA/2J) ve BFMI hatlar1 (BFMI856, BFMI860, BFMI861)
kullanilmistir. Elde edilen sonuglar, 20 haftalik BFMI hatlar1 iskelet kaslarinda doymamuis lipit
iceriginde azalma, trigliserit igeriginde artma, lipit peroksidasyon oraninda artma oldugunu ve bu
kaslarda daha kisa zincirli lipitlerin yer aldigin1 gostermektedir. Ayrica, bu gruplarin iskelet kaslarinda
kas lifi tipine bagli olarak tip Ila ve ara tip liflerde daha fazla lipit depolanmasi oldugu belirlenmistir.
Bu bulgular BFMI hatlarinin obez fenotiplerini agikga gdstermektedir. incelenen parametrelerde
inslilin direnci olusumuna yatkin olan BFMI860 ve BFMI861 hatlarinda benzer degisimler
gozlenirken, insiiline daha duyarli bir hat olan BFMI856 hattinin diger BFMI hatlarindan farkli
sonuglar verdigi gozlenmistir. Calismada gerceklestirilen karakterizasyon sonucu &zellikle insiilin
direnci olusturan BFMI860 ve BFMI861 hatlariin kendiliginden gelisen obezite iizerine yapilacak
caligmalarda kullanilmaya uygun modeller oldugu ve bu modellerin obezitenin genetik temelini
aydinlatmaya yonelik calismalarda kullanilabilecekleri goriilmiistiir.

Anahtar Sézciikler: BFMI fare hatlari, obezite, iskelet kasi, lipit, FTIR mikrospektroskopisi,
konfokal mikroskopisi.
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Esansiyel Hipertansiyonlu Bireylerde eNOS ve AGT Polimorfizm Sikliginin
Belirlenmesi
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Hipertansiyon toplumda yaklasik %?25-30 siklikla goriilen onemli bir saglik problemidir.
Esansiyel hipertansiyon (EHT) miyokardiyal enfarktiis, kalp yetmezligi, bobrek yetmezligi gibi farkli
patolojilerin temel nedenini olusturur. Hastaliga neden olan genetik &zelliklerin belirlenmesinde,
hastalifin olusumunda ve ilerlemesinde etkili olmasi ve ilag yanitlarimi etkilemesi nedeniyle, Tek
Niikleotid Polimorfizmi (TNP) ad1 verilen genetik varyasyonlarin toplumsal bazda belirlenmesi 6nem
kazanmustir. Nitrik oksit kardiyovaskiiler sistemin ana diizenleyicilerinden biridir ve endotel
hiicrelerinde NO sentezini saglayan endotelyel nitrik oksit sentaz (eNOS)’in aktivitesindeki
bozukluklarin NO yetersizligi ve klinik hipertansiyona yol acgabilecegi diigiiniilmektedir. Bunun
yaninda Renin-angiotensin sistemi de (RAS) kan basincinin diizenlenmesinde rol alan 6nemli bir
sistem olup RAS gen polimorfizmlerinin hipertansiyon sikligi {izerindeki etkisi de popiilasyona
bagimli goriilmektedir. Angiotensinojen (AGT) polimorfizmleri RAS aktivitesini degistirir ve
hipertansiyon riskini arttirir. Calismamizda bu genlerdeki polimorfizmlerin EHT ile iligkisinin 6nemi
acisindan, Tiirk popiilasyonundaki saglikli ve hipertansiyonlu bireylerde M235T ve T786C
polimorfizmleri incelenmistir. Calisma i¢in 80 kontrol ve 107 hipertansiyonlu hasta birey iizerinde
polimorfizm taramasi yapilmistir. Bu orneklerden DNA saflagtirilmigtir. Saflagtirilan DNA kalip
olarak kullanilarak uygun primerlerle gergek zamanli PZR teknigi ile mutasyon taramasi yapilmigtir.
Bu calismanin sonucunda Tiirk bireylerde M235T ve T786C polimorfizmlerinin EHT ile iliskili
oldugu saptanmustir (p< 0,05).

Anahtar Sozciikler: eNOS polimorfizm, AGT polimorfizm, PZR, esansiyel hipertansiyon.

Bu ¢calisma Marmara Universitesi Bilimsel Arastirmalari Projeleri Komisyonu Baskanlig1 tarafindan
SAG-A-300609-0205 numarali proje ile desteklenmistir.
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Prenatal, Postnatal ve Pre+postnatal Dénemlerde Uygulanan Elektrik
Alanin Gérsel Uyarilma Potansiyelleri Uzerine Etkisi

Piraye YARGICOGLU AKKIRAZ', Deniz KANTAR GOK*, Deniz AKPINAR?, Siikrii OZEN?

! Akdeniz Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Antalya
2 Akdeniz Universitesi, Mithendislik Fakiiltesi, Elektrik-Elektronik Miihendisligi, Antalya

Ozellikle son yarim yiizyilda diinya geneline yayilan elektrik hatlarmin olusturdugu gok diisiik
frekansli (0-300 Hz) elektrik alanlarin biyolojik etkileri ilgi ¢cekmekte ve tartisilmaktadir. Uluslararasi
yonergeler, yiiksek gerilim hatlarmin yerlesim yerlerinin disina insa edilmesinin gerekliligini
belirtmektedir. Ancak, gelismekte olan iilkelerde niifus fazlaligina baglh olarak kontrolsiiz bir sekilde
yayilan kentlesmeden dolay1, hatlarin yakininda yasayan insanlar farkli siddetlerde elektrik alanlara
maruz kalmaktadirlar. Bu bilgiler dogrultusunda, projemiz prenatal, postnatal ve pre+postnatal
donemlerde uygulanan 50 Hz 12 kV/m siddetindeki elektrik alanin gorsel uyarilma potansiyelleri
(VEPs) iizerine etkilerini ve lipidperoksidasyon ile iligkisini ortaya koymak amaciyla planlanmistir.
Calismamizda 48 adet disi Wistar sigan kullanilmigtir. Her grupta 12 hayvan olacak sekilde; Kontrol
grubu (K), prenatal (Pr), postnatal (Po) ve pretpostnatal (PP) gruplar olusturulmustur. Prenatal
grubunu olusturan disi siganlar prenatal donemde, Po grubunu olusturan disi siganlar {i¢ aylik postnatal
dénemde, pre+postnatal grubunu olusturan disiler de hem prenatal hem de 3 aylik postnatal donemde
12 kV/m siddetindeki elektrik alana giinde 1 saat maruz birakilmiglardir. Deneysel siirenin sonunda,
VEP’ler hafif eter anestezisi altinda hayvanlarin kafalarmma yerlestirilen igne -elektrotlar ile
kaydedilmistir. Gorsel uyarilma potansiyellerinde gozlenen P;, Nj, Py, N, Ps, bilesenlerinin tepe
latensleri ve tepeden tepeye genlikleri Olgiilmistiir. Potansiyel cekimlerini takiben feda edilen
hayvanlarin beyin dokularinda lipidperoksidasyonun gostergesi olan Thiobarbitiirik Asit Reaktif
Uriinleri (TBARS) degerleri belirlenmistir.

Kontrolle karsilastirildiginda Po ve PP gruplarinda tiim, Pr grubunda ise P,N,P; VEP
bilesenlerinin latenslerinin uzadigi bulunmustur. VEP’lerin tepeden tepeye genlik degerleri
incelendiginde istatistiksel olarak gruplar arasinda herhangi bir farklilik gériilmemistir.

Diger yandan, kontrol grubuna gére TBARS degerlerinin Pr ve Po deney gruplarinda énemli
derecede artt1ig1, ancak PP grubunda herhangi bir degisikligin olmadigi saptanmistir. Sonug olarak,
caligmamiz prenatal ve/veya postnatal donemlerde uygulanan elektrik alanin VEP latenslerini 6nemli
Olciide etkiledigini ortaya koymustur.

Anahtar Sozciikler: Prenatal donem, Postnatal donem, Elektrik Alan, VEP, TBARS.
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MCF-7 Hiicrelerinde Hidrojen Peroksidin Oksidatif Etkisine Kars1 -
karoten’in Antioksidan Etkisinin Belirlenmesi
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Canlilarda kimyasal siirecler, serbest radikallerin olugsmasina neden olmakta ve olusan serbest
radikaller farkli molekiiller ile reaksiyona girerek, hiicrelere, canliya zarar vermektedirler. Hiicrede
olusan reaktif oksijen tiirleri (ROS), antioksidan savunma mekanizmalariyla ortadan kaldirilirlar.
Antioksidan savunma mekanizmasi vasitasiyla ortadan kaldirilandan daha fazla ROS olusmasi ve
bunun sonucu olarak normal fizyolojik dengenin bozulmasi ile meydana gelen oksidatif stresin,
serbest oksijen radikallerinin neden oldugu hiicre hasariyla bircok kronik hastaliga 6zellikle de kanser
olusumuna katkida bulundugu diisiiniilmektedir. Oksidatif stresin neden oldugu hiicre yikiminin
tamirinde A vitamini 6nemli bir rol oynar. A vitamininin suda eriyebilen onciilii olan B-karoten ise
dokularda peroksit radikallerinin yakalanmasindan sorumlu gii¢lii bir antioksidandir. Bu ¢aligmada,
MCF-7 meme kanseri hiicrelerinde hidrojen peroksidin (H,O,) oksidatif etkisine karsi B-karoten’in
antioksidan etkisinin incelenmesi amac¢lanmistir. Bu amagcla, hiicrelere oncelikle farkli derisim ve
siirelerde hidrojen peroksit uygulanmig ve bu hiicrelerde olusan oksidatif hasarin apoptotik siirece
etkisi hiicre canliligi, mitokondri membran potansiyeli degisimi, sitozolik sitokrom c¢ ve smac/D
miktarlarindaki degisikliklerle belirlenmistir. Ayrica MCF-7 hiicreleri H,O, uygulanmadan 24 saat
once B-karoten ile muamele edilmis ve elde edilen sonuglar karsilastirildiginda, H,O,’in MCF-7
hiicrelerini zamana ve derisime bagli olarak hizli bir sekilde oksidatif hasra ugrattigi, B-karoten (1 pM)
muamelesinin ise bu hasar1 azalttigi hatta 250 uM H,0, uygulamasi sonucu olugan hasari tamamen
engelledigi belirlenmistir.

Anahtar Sozciikler: B-karoten, Oksidatif stres, Antioksidan, MCF7 hiicreleri, ROS.
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Abdominal Iskemi-Reperfiizyonun Sican Diyafram Kas1 Mekanik
Ozelliklerinde Yarattig1 Degisimler
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Abdominal aortada meydana gelen anevrizmanin cerrahi tedavisi abdominal aortadan kan
akigiin bir siire durdurulmasini gerektirir. iskemi olarak adlandirilan bu islemin ardindan akis, yani
reperfiizyon gergeklestirilir. Iskemi-reperfiizyon (I/R) islemi hastada kardiyolojik, solunumsal, renal
ve iiremeyle ilgili fonksiyon bozukluklar1 gibi ¢ok sayida post-operatif komplikasyonun olugmasina
neden olur. Bu ¢aligmada solunumsal fonksiyon bozuklugun olusmasindan sorumlu tutulan diyafram
kasinda meydana gelen mekanik degisimler deneysel sigan modeli kullanilarak aragtirilmistir.

Calismada Wistar tiirii siganlarin hafif anestezi altinda peritonu kesi ile acilmig, IR grubu
(N=10) hayvanlarda abdominal aorta infrarenal bolgeden bir klemp kullanilarak kapatilmis, 30 dakika
sonra klemp kaldirilarak deneylerden once 2 saat abdominal reperfiizyon igin kesi dikilip beklenmistir.
SHAM grubu (N=10) hayvanlarinda ise klemp ile kapatma islemi uygulanmamustir. Bekleme stiresinin
ardindan sicanlarin diyaframlari hizli bir sekilde c¢ikartilarak organ banyosuna yerlestirilmigtir.
Supramaksimal genlikli 0,2 ms siireli kare pulslar kullanilarak alan uyarisi elektrotlariyla 1 Hz, 50 Hz
ve 20-70 Hz frekansta uyarim saglanmis, kasilma kuvveti yanitlar1 bir kuvvet cevireci ile
kaydedilmistir. Her iki gruba da 3nM Ryanodine uygulanarak 1 Hz uyarim ile eszamanli olacak
sekilde mikroelektrot kullanilarak aksiyon potansiyeli kaydedilmistir. IR grubunda maksimum kasilma
kuvveti, kasilma siiresi ve yart gevseme siiresi degerleri azalmig olarak bulunurken yalnizca
maksimum kasilma kuvvetinde anlamli fark goriilmiistiir (p<<0,01). Aksiyon potansiyeli tetiklenmesi
ile kasilmanin baglamasi arasindaki siire (latent déonem) ise IR grubunda anlamli olarak uzamis, bu
uzamay1 ryanodine IR grubunda geri ¢evirmemistir. Tetanik kuvvet olarak adlandirilan 50 Hz uyaranla
elde edilen kasilma yanit1 genligi IR grubunda anlamli azalma gostermistir (p<0,01). Kasin tetanusa
girdigi frekanslar yoniinden iki grupta fark bulunmazken, kayitlar incelendiginde IR grubunda tetanusa
daha hizli girildigi goriilmektedir.

Gergeklestirilen iskemi-reperfiizyon isleminin diyaframin mekanik 6zelliklerinin degisimine
neden oldugu goriilmiistiir. Bu degisimin diyafram kas1 hiicrelerinde Ca"" homeostazinin bozulmasi ve
sarkoplazmik retikulumdan salman Ca’" miktarinin degismesinden kaynaklandigi soylenebilir.
Bununla birlikte, I/R ile hiicre igi Ca”™" stoklarin azaldig1 ryanodine uygulamas ile de gdsterilmistir.

Anahtar Sozciikler: Abdominal aorta anevrizmasi, iskemi reperfiizyon, diyafram, ryanodine.
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Yiizme Egzersizinin Sican Ventrikiil Miyositlerinde Yaslanmayla Birlikte
Degisen Aksiyon Potansiyeli Ve Potasyum Akimlarina Etkileri
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Deneysel bulgular kardiyak aksiyon potansiyeli (AP) siiresinin yasla birlikte gogunlukla
uzadigini gostermektedir. Aksiyon potansiyeli siiresindeki uzama hem uyarilabilirligi degistirmekte,
hem de aritmilerin olusma olasihgini artirmaktadir. Ote yandan egzersizin de kalpteki elektriksel ve
mekanik diizenlenmeye etkisinin oldugu bilinmektedir. Bu baglamda c¢alismanin amaci yaslanmada
goriilen AP siiresi ve K™ akimlarindaki degisikliklere yiizme egzersizinin etkisini ortaya koymaktir.

Deney kapsaminda 4 ve 24 aylik Wistar tiirii disi siganlar kullanilmustir. Bir haftalik adaptasyon
stirecini takiben sicanlar haftada 5 giin olmak {izere 8 hafta boyunca 1 saat/giin ylizdiiriilmiistiir.
Havuzlardaki su sicakligi 33+2 °C olarak ayarlanmistir. Deney siirecinin sonunda geng¢ sedanter (GS),
yasli sedanter (YS), geng egzersiz (GE) ve yash egzersiz (YE) gruplarindan elde edilen ventrikiiler
miyositlerinden kaydedilen Iy, ls, Ix; ve AP kayitlari karsilastirilmistir.

Kalp agirligi/tibia uzunlugu oraninin ve membran kapasitansinin GE, YE ve YS gruplarinda
GS’ye gore anlamli olarak arttigi goriilmiistiir. GS ve YS gruplarimin Ik; biiylikliigi arasinda fark
olmamasina karsin, egzersiz gruplarinda daha diisiik bir deger gdzlenmistir. Yaslanmaya bagli olarak
Iy, azaldig1 goriilmiis, ancak ylizme egzersizi bu azalmayi degistirmemistir. Yagh si¢anlarda goriilen Ig
degerlerinin GS grubuyla benzer olmasina karsin, yiizme egzersizi bu akimlar1 azaltmistir. Bununla
birlikte, YS grubunda gozlenen AP siiresindeki uzama egzersizle birlikte degismemistir. flging bir
sekilde yiizme egzersizinin geng sicanlarda AP siiresini anlamli olarak uzattigi goriilmiistiir.

Ozetle, uzun siireli yiizme egzersizi geng ve yash siganlarin kardiyak elektriksel aktivitesini
farkli etkilemektedir. Ayrica, yiizme egzersizi yaslanmaya birlikte uzayan AP siiresini ve K'
akimlarimi degistirmemistir.

Anahtar Sozciikler: Yaslanma, yiizme egzersizi, aksiyon potansiyeli, K" akimlar.
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Konotrunkal Konjenital Kalp Hastaligi Olan Yenidogan Mekonyumunda
Toksik ve Eser Element Diizeyleri
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Yenidoganin ilk digkisi olan mekonyum koyu kivamli koyu yesil bir maddedir. Fetiis tarafindan
metabolize edilen birgok madde, intrauterin yasam boyunca intestinal sistemde biriktigi igin;
mekonyum analizi, fetusun maruz kaldig1 element diizeylerini degerlendirmede kullanilabilir. Normal
sartlarda mekonyumda hi¢ bulunmamasi gereken toksik elementlerin mekonyumda saptanmasi
patolojik bir durum gostergesidir. Eser elementlerin mekonyumda, 100 pg/g’dan daha fazla olmasi ise
toksisiteyi gosterebilir. Konjenital kalp hastaliklar1 (KKH) 6nemli perinatal mortalite ve morbidite
nedeni olmakla beraber cogunun nedeni tam olarak bilinmemektedir. Bir¢ok faktdr ile konjenital kalp
hastalig1 riskinin arttigini gosteren galigmalar olmasina ragmen, elementler ile iliskisini arastiran bir
caligmaya rastlanmamastir.

Bu ¢aligmada konotrunkal KKH olan yenidogan bebeklerin mekonyum orneklerinde toksik
elementlerden kursun (Pb) ve kadmiyum (Cd) ile eser elementlerden ¢inko (Zn), demir (Fe) ve bakir
(Cu) diizeylerinin, saglikli bebeklerden farkli olup olmadiginin belirlenmesi amaglandi.

Caligma Ocak 2010-2012 tarihleri arasinda Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Sagligi ve
Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma Hastanesi, Yenidogan Yogun Bakim Unitesi’nde gergeklestirildi.
Konotrunkal kalp defekti belirlenen yenidoganlar (grup 1, n=60) ile saglikli yenidoganlarin (grup 2,
n=72) mekonyum 6rneklerinde Pb, Cd, Zn, Fe, Cu diizeyleri belirlendi.

Calismamizda gruplar arasinda Pb, Cd, Fe, Zn ve Cu diizeyleri agisindan hasta grubu lehine
anlamh farklar belirlendi (p<<0,001). Ayrica mekonyum Pb ile Zn diizeyleri arasinda pozitif yonde
zay1f (p<0.005, 1=0,291); Pb ile Cu, Fe arasinda pozitif yonde normal korelasyon saptand: (p<0.001,
r=0,291 ve p<0,001, r=0,368).

Sonug olarak; Konoturunkal KKH olan yenidogan mekonyumlarinda Pb, Cd, Fe, Zn ve Cu
diizeyleri kontrol grubundan daha yiiksek bulundu. Ayrica Pb ve Cd diizeylerinin birbiriyle ve Cu, Fe,
Zn diizeyleriyle lineer bir artma iligkisi gozlendi. Bulgularimiz, intrauterin dénemde artan toksik
diizey element maruziyetinin, yenidoganda konjenital kalp hastaliklar1 nedenleri arasinda olabilecegini
diisindiirmektedir.

Anahtar Sozciikler: Konjenital kalp hastaliklari, Konotrunkal kalp defektleri, mekonyum, toksik
element, eser element.
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Etkisi
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Dogada yaygin olarak bulunan aliiminyum (Al) giinliik yasantimizda siklikla karsilastigimiz bir
metal olup alinma yolu, doz ve kaynagimn siiresine bagli olarak basta beyin olmak iizere bobrek,
karaciger, kemik, testis ve kalp dokularinda birikerek toksik etkiler olusturabilir. Al, hiicre
iskeletindeki proteinleri lipit peroksidasyonuna neden olarak etkiler ve bu reaksiyonun son iiriinii olan
malondialdehit (MDA) serbest radikal hasarinin gostergesi olarak kullanilmaktadir. Oksidatif hasara
karsi koruyucu mekanizma olan antioksidan sistem, viicutta olusan reaktif oksijen bilesiklerini
etkisizlestirmeyi hedef alir ki en 6nemli antioksidan enzimler glutatyon peroksidaz (GSH-Px) ve
siiperoksit dismutaz (SOD) dur.

Caligmanin amaci, si¢anlara farkli siirelerde igme suyu ile verilen Al’un karaciger, bobrek ve
beyin dokularinda oksidan ve antioksidan sistem tizerine etkisini incelemektir.

Calismada 21 adet Wistar Albino disi sican 3 farkli gruba ayrildi. 1. gruba (kontrol grubu)
yalnizca igme suyu, 2. ve 3. gruba 40 mg/kg AICI3 igme suyunda sirasiyla 8 hafta ve 16 hafta boyunca
verildi. Yem ve su kisitlamasi yapilmadi. Deney siiresi tamamlandiktan sonra sakrifiye edilen
sicanlardan alinan karaciger, bobrek ve beyin dokularinda ELISA yo6ntemi ile MDA, GSH-Px ve SOD
dl¢iimii yapildi. Olgiimlerin istatistiksel analizi i¢in SPSS-17.0 programi ve ANOVA testi kullanildi. P
<0.05 degeri anlaml1 kabul edildi.

Deney sonunda Al verilen gruplarda oSlgiilen doku MDA degerleri, kontrol grubuna gore
artmakla birlikte sadece beyin dokusunda istatistiksel olarak anlamli bir artig (p<0.05) saptandi. Bu
artis, Al’un lipit peroksidasyonuna neden oldugunu gosteren bir durumdur. Beyin hiicrelerindeki
fosfolipidlerin peroksidasyon hizindaki artis, membran hasarina ve ndron Oliimiine yol agarak
sonuglanabilir. Deney gruplarinda beyin dokusu SOD ve GSH-Px enzim diizeylerinde kontrole gore
anlamli bir azalma (p<0.05) gozlendi. SOD, siiperoksite karsi savunma hatt1 olusturarak siiperoksit
anyon radikallerinin dismutasyonunu molekiiler oksijen ve hidrojen peroksite katalize eder. Artan
MDA konsantrasyonu kismen beyindeki SOD aktivitesinin inhibisyonundan kaynaklanmaktadir.
AICI3 ile uyarilmis serbest radikaller ve serbest radikal siirecinin blokerleri olarak gérev yapan SOD,
GSH-Px gibi inhibe edici enzimler antioksidan savunmasinda etkilidirler.

Anahtar Sozciikler: Aliiminyum, Malondialdehit, Glutatyon peroksidaz, Stiperoksit dismutaz.
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Anjiyotensinojen M235T Polimorfizminin Trakya Bolgesinde Yasayan
Tiirk Kadinlarinda Gériilen Preeklampsi ile Tliskisi
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Preeklampsi daha dnce normotensif olan bir kadinin gebeligin 20. haftasindan sonra ortaya
cikan sistolik kan basincinin 140mmHg veya iizeri, diyastolik kan basincinin ise 90mmHg veya iizeri
oldugu ve bunlara proteiniirinin eslik ettigi durumdur. Renin-anjiyotensin sistemi (RAS), kan
basincinin, sodyum metabolizmasi ve renal hemodinamiginin diizenlenmesinde 6nemli bir rol oynar
ve preeklampsinin patofizyolojisiyle iliskilidir. RAS gen sisteminin bilesenlerinden olan
anjiyotensinojen (AGT) geni, 13 kilobaz uzunlugunda, 5 ekson ve 4 introndan olusan, 1q42-43
arasinda yerlesmis bir gendir. M235T polimorfizmi AGT geninin 2.eksonunda metioninin treoninle
yer degistirmesini saglayan 235. kodonda meydana gelmektedir. Bu polimorfizmle ilgili farkl {ilke
kadinlarinda veya aymi {ilkenin farkli bolge kadinlarinda yapilan bazi c¢alismalarda M235T
polimorfizmi ile hipertansiyon ve preeklampsi gelismesi arasinda anlamli sonuglar bulunmusken
bazilarinda da anlamli sonuglar bulunamamistir. Calismalardaki cesitliligin hasta ve kontrol gruplari
arasindaki etnik farkliliklardan kaynaklanabilecegi diisiiniilmektedir. Bu ¢alisgmada AGT M235T gen
polimorfizminin Trakya bdlgesindeki kadinlarinda goriilen preeklampsi i¢in genetik risk faktorii olup
olmadigini belirlemeyi amacladik. Calisma 51 preeklampsi tanist konmus hasta grubu ile 67 saglikli
kontrol grubu olmak lizere toplam 118 kisi ile gerceklestirildi. Hasta ve kontrol gruplarindan 2’ser
mililitrelik kan 6rnekleri EDTA’l1 vakumlu tiiplere alindi ve 6rneklerden DNA’lar izole edildi. M235T
gen polimorfizmini belirlemek i¢in DNA’lar polimeraz zincir reaksiyonu (PZR) yontemi kullanilarak
istenen bolgeye 6zgiin primerlerle ¢ogaltildi. PZR iiriinleri %2°lik agaroz jelde yiiriitiildii ve UV 1s1k
altinda gozlendi. PZR iiriinleri M235T gen polimorfizmi bolgesine 6zgiin Tth1111 enzimi kullanilarak,
37°C’de 3 saat kesime birakildi ve restriksiyon fragment uzunluk polimorfizmi yontemiyle
polimorfizmler saptandi. Preeklampsili hasta grubu i¢in M235T genotip dagilimi MM=%31.4,
MT=%62.7, ve TT=%5.9 iken saglikli kontrol grubu i¢in bu genotip dagilimi MM=%37.3,
MT=%58.2, ve TT=%4.5 olarak bulundu. Hasta ve kontrol gruplari karsilastirildiginda anlamli bir fark
bulunmadi (p>0.05). Bu ¢alisma grubunda M235T gen polimorfizminin preeklampsi gelismesinde
genetik risk faktorii olmadigi saptandi.

Anahtar Sozciikler: Preeklampsi, anjiyotensinojen, M235T gen polimorfizmi, restriksiyon fragment
uzunluk polimorfizmi.
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Olciimlerinin Etkinliginin Degerlendirilmesi
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Beta-Talasemi biiyiime geriligi gosteren genetik bir hastaliktir. Talasemiye bagli biiylime
geriligi coklu endokrin anomaliler, desferoksamin tedavisi ve anemiye bagli hiicresel hipoksi gibi
bir¢ok nedenlerle iligskilendirilmektedir. Fakat hastalardaki biiyiime anomalilerinin nedeni olarak genel
malniitrisyonun rolii heniiz tam olarak belirlenmemistir. Calismamizda biyoelektriksel empedans
(BIA) yontemi ile viicut yag miktar1 (FM), yagsiz doku kiitlesi (FFM), total viicut suyu (TBW), hiicre
dis1 (ECW) ve igi suyu (ICW), viicut kitle indekslerini hesaplayarak talasemi hastalarinin biiyiime
gelisme durumlarinda BIA etkinliginin degerlendirilmesi amaglanmaktadir. Adnan Menderes
Universitesi Insan Etik Kurulu tarafindan onaylanan calismaya Aydin Atatiirk Devlet Hastanesi
Pediatri Klinigi ve Nazilli Devlet Hastanesi Hematoloji Klinigi tarafindan talasemi major tanisi
konmus yaslar1 4 ile 35 (ort. 18,6248,60) arasinda degisen 43 talasemi olgusu katildi. Kontrol grubu
ise saglikl kisilerden (n=26, ortalama yas 18,15+8,82) olusturuldu. Olgularin boy ve agirlik dl¢timleri
SECA (Model 767) ve BIA odlgtimleri ise BIA720S cihazlariyla gergeklestirildi. Boy, agirlik, viicut
kitle indeksi, FM, FFM, TBW, ECW ve ICW degerleri Talasemi olgular1 i¢in sirasiyla 138.67+24.93
m, 39.73+18.09 kg, 19.45+ 4.22 kg/m2, 10.69+7.8 kg, 28.80 + 13.50 kg, 21.6£9 litre, 10.13 £+ 6.13
litre ve 11.96 + 5.35 litre olarak belirlendi. Talasemi major’lu olgular ile kontrol grubu arasinda boy,
kilo, kas agirligi, FFM, TBW, ICW parametrelerinde anlamli olarak fark bulunmustur (p<0.05). Viicut
kitle indeksi, FM, ECW parametrelerinde ise anlaml1 farklilik bulunamamustir (p>0.05).Katilimcilarin
boy ve ortalama agirliklar1 yas araligi cok genis oldugundan beklenenden diisiik gozlenmistir.
Talasemili hastalarda normal kisilere gore hiicre i¢i su miktar1 ve dolayisiyla TBW azalmig olmasi,
viicutta su dengesizligi olustugunu gostermektedir. Kas agirligi ve yagsiz doku kiitlesi degerlerinin
diisiik olmas1 malniitrisyonu isaret etmekle birlikte talasemili katilimeilarda viicut yag miktar1 ve viicut
kitle indeksi normal sinirlar i¢ginde belirlenmesi tedavi edilen bu hastalarin daha iyi bir prognoza sahip
oldugunu gostermektedir. BIA yontemiyle viicut kompozisyonlarinin degerlendirilmesi, beta-talasemi
major hastalarinda olusabilecek malniitrisyonun, erken evrelerde gézlenmesine katki saglayabilecektir.

Anahtar Sozciikler: Beta-Talasemi, Biyoelektriksel empedans (BIA), Viicut Kitle indeksi,
malniitrisyon.
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Metilen Mavisi kullanarak Fotodinamik Tedavi Uygulamasimin Leishmania
tropica Promastigotlar1 Uzerine In vitro Etkisinin Arastirilmasi: Bir On
Calisma
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Phelebotomus tiirii  sineklerle bulastirilan ve “Sark Cibami” olarak adlandirilan kutanoz
leishmaniasis (KL), deride ge¢meyen yaralarla karakterize paraziter bir hastaliktir. Ulkemizde KL
etkeni siklikla Leishmania tropica‘dir. Kutandz leishmaniasisin tedavisinde intralezyoner, topikal ve
sistemik ilag tedavileri bulunmakla birlikte; alternatif tedaviler olarak ucuz, kolay uygulanabilen, yan
etkisi az olan bitkisel ajan uygulamalar1 ve fotodinamik tedavi (FDT) gibi yoOntemlerde
kullanilmaktadir. FDT fotosensitif ajan ve goriniir dalga boylarinda 1s18in birlikte kullanarak,
molekiiler oksijen varlifinda baslica singlet oksijen olusturmasiyla hedef hiicrelerde nekroz ve/veya
apoptozise yol agan bir tedavi yontemidir. FDT uygulamasinin paraziter hastaliklardaki kullanimi ¢ok
yeni olup, son yillarda FDT’nin deneysel ve dogal KL {izerindeki etkinligi aragtirilmaktadir. Bu
calisgmada KL enfeksiyonlarinin etkeni olan L.tropica promastigotlarinda metilen mavisi kullanarak
FDT’nin etkinliginin in vitro olarak arastirilmasi amaglanmistir. Calismada 3 grup olusturulmustur.
Birinci grup 4x10"5 promastigot/ml olan parazit 6rnekleri 12.5,25,50,100 ve 200uM dozlarda 1 saat
boyunca karanlikta metilen mavisine maruz birakilmig ve daha sonra serbest metilen mavisini
ortamdan uzaklastirilip, 6rneklere 30 dakika boyunca 10cm mesafeden polikromatik 1sik (Osram,
Almanya) uygulanmustir. Ikinci grup 4x10%5 promastigot/ml olan parazit &rneklerine sadece
polikromatik 151k uygulanmustir. Ugiincii gruba (kontrol grubu) herhangi bir ajan ya da 1sik
uygulanmamistir. Bu uygulamalari takiben parazit 6rnekleri 18 saat 25 °C’lik etiivde inkiibe edilerek
hiicre canlilig1 mikroskobik olarak degerlendirilmistir. Metilen mavisi ve 151k uygulanan birinci grupta
canli L.tropica promastigot sayisi kontrol grubu ile karsilastirilmig ve istatistiksel olarak kontrol
grubuna gore anlamli azalma oldugu saptanmistir (p<0.05). Ayrica metilen mavisi konsantrasyonu
artikca canli parazit sayisinda dikkat c¢ekici azalma gdzlenmistir. Leishmanianin farkli bir tiiriinde
metilen mavisi kullanilarak gergeklestirilen FDT’in etkili oldugunu bildiren iki c¢alisma
bulunmaktadir. Fakat L. tropica tizerine metilen mavisi kullanilarak FDT etkinligini arastiran ¢alisma
heniiz bulunmamaktadir. Bu 6n ¢aligmada iilkemizde yaygin olarak goriilen KL i¢in metilen mavisi-
FDT’in umut verici bir anti-leishmanisidal tedavi yontemi olabilecegi goriilmektedir.

Anahtar Sozciikler: L. tropica, Metilen mavisi, Fotodinamik tedavi, Kutandz leishmaniasis.
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Hipoksi iskemi Olusturulmus Neonatal Sicanlarda Ozon Uygulamasinin
Periferik Sinir Uzerine Etkisi
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Hipoksik iskemik (HI) beyin hasar1 (HIBH) perinatal dénemdeki dliimlerin ve ndrolojik hasarm
baslica nedenlerinden birisidir. Hipoksi-iskemiyi takiben baslayan reperfiizyon dénemi agir hasarin
olustugu en kritik evredir. Bu dénem baslamadan yapilacak tedaviler ile HIBH’yi 6nleme ya da
azaltma miimkiin olabilir ve kronik siirecte de basta beyin olmak iizere bir¢ok dokuda kalic1 hasarlarin
olusmas1 engellenebilir. Bu ¢alismada, dogumdan sonraki 7. giinde HI’ye maruz birakilan siganlarin
yetiskin donem periferik sinir elektriksel aktivitesi ilizerine etkisi ve bu aktivite iizerine hipoksi dncesi
on kosullama olarak tek doz, hipoksi sonrasinda gesitli giinlerde tek ve tekrarlayan dozlarda ozon
uygulanmasinin doku hasar iizerindeki iyilestirici etkileri elektrofizyolojik 6zellikler yoniinden
incelenmistir.

Calismaya 61 adet yedi giinliik Wistar-Albino cinsi erkek sican alindi. Siganlar rastlantisal
olarak bes gruba ayrildi. Gruplar, boyun diseksiyonu yapilarak sag karotid arteri bulunan ancak
baglanmayan ve hipoksi olusturulmayan grup, Sham; sag karotid arteri baglanan ve sonrasinda hipoksi
olusturularak serum fizyolojik (intraperitoneal (ip.)) verilen grup, SF; sag karotid arteri baglanan ve
hipoksi olusturulmadan bir giin &nce ozon verilen grup, HI-ON-OZ; sag karotid arteri baglanan ve
hipoksinin olusturuldugu giin islemden hemen sonra ozon verilen grup, Hi-SI-OZ, ve sag karotid arteri
baglanan ve sonrasinda hipoksi olusturularak 107, 108 ve 109. giin ozon verilen grup, Hi-SO-OZ
olarak adlandirildi. Tedavi gruplarinda yer alan sicanlara 1,2 mg/kg ozon ip. olarak verildi. HI’yi
izleyen 16. haftada tiim gruplara ait siganlardan bilesik motor aksiyon potansiyeli (BMAP) kaydedildi.
Kayitlar, bipolar uyarict elektrotlar siyatik sinir iizerine yerlestirildikten sonra uyari verilerek
gastrokinemus kasina yerlestirilen iki yiizeyel elektrot ile gerceklestirildi.

SF grubu siganlarindan kaydedilen BMAP tepeden tepeye genlik degerinde Sham grubuna gore
azalma (sirasiyla; 6,66£1,68 ve 4,76+1,31mV, p<0,016) ve iletim hizinda herhangi anlamli bir farkin
gbzlenmemesi bu grupta aksonal ndropati gelistigini gostermistir. HI-SI-OZ ve Hi-SO-OZ ile Sham
grubundan olgiilen genlik degerleri benzer bulunmustur. Ancak, HI 6ncesi ozon uygulamasinin,
BMAP genligindeki Hi-nedenli azalmay1 engelleyemedigi saptanmistir. Bu ¢alisma, Hi’nin periferal
sinirlerde aksonal hasar olusturdugunu, fakat HI sirasinda veya sonrasinda verilen ozon tedavisinin
aksonal noropati {izerinde koruyucu etkisi oldugunu gostermistir.

Anahtar Sézciikler: Hipoksi-iskemi, Ozon, Neonatal Sigan, Periferik Sinir, Bilesik Motor Aksiyon
Potansiyeli.
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MCF-7 Hiicrelerinde Hidrojen Peroksit Ile indiiklenen Oksidatif Stres
Hasarinin Belirlenmesi

Sezen AYDIN?, Handan AKCAKAYA®, Sule CAN TROSOLA?

Yistanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dals, istanbul
*istanbul Universitesi, Dis Hekimligi Fakiiltesi, Biyokimya Anabilim Dali, istanbul

Canl sistemler digsal ya da metabolizma sirasinda ortaya ¢ikan i¢sel kaynakli bircok oksitleyici
molekiiliin etkisi altindadir. Bu oksitleyici bilesenlerin zararl etkileri, hiicredeki antioksidan savunma
mekanizmalariyla notralize edilerek engellenir. Ancak dengenin oksidanlar lehine bozulmasi oksidatif
stres ve dolayistyla oksidatif hasar tetikler.

Oksidatif stresin, hiicrede lipidler basta olmak iizere, proteinler, karbonhidratlar ve niikleik
asitlere de bir¢ok zararli etkisi oldugu bilinmektedir. Lipidler {izerindeki etkisi lipid peroksidayonu
seklinde ortaya g¢ikar. Hiicre icindeki ve membrandaki lipidlerin peroksidasyonu ile ortaya g¢ikan
baslica reaktif iiriin olan malondialdehit (MDA) lipid peroksidasyonu gostergesi olarak kabul edilir.

Oksidatif stres ile proteinler iizerinde meydana gelen kovalent modifikasyonlar ileri diizey
oksidasyon protein iiriinleri (AOPP)’ ni olusturur ve bu molekiillerin 6lgiimii protein oksidasyonunun
tayininde kullanilir.

Siyalik asitler hiicre membrant basta olmak iizere hiicresel bilesenlerin yapisinda
glikoproteinlere ve glikolipidlere bagli olarak bulunan, néraminik asitten tiireyen dokuz karbonlu
sekerlerdir. Hiicrelerdeki siyalik asit seviyesinin artmasi veya azalmasi organizmanin biitiiniinde
gerceklesen bir degisikligi ortaya koyar. Ozellikle siyalik asitin kanserdeki onemi yapilan bir¢ok
caligmayla kanitlanmistir.

Hidrojen peroksit, deneysel olarak oksidatif stres olusturmak amaciyla yaygin olarak kullanilan
bir molekiildiir. Biz de bu galismada oksitleyici ajan olarak hidrojen peroksiti kullanarak MCF-7
hiicrelerinin lipid, ve protein molekiillerindeki oksidatif etkiyi MDA, AOPP ve siyalik asit diizeylerini
Olcerek inceledik. Bu analizleri hiicre membran1 ve sitozol olmak iizere iki farkli hiicre kesiminde
yiiriittiik. Hiicre membrani analizleri i¢in total hiicre; sitozolde meydana gelen degisimleri gbzlemek
icin ise hiicre lizatlar1 hazirladik. Aynmi belirtimler kontrol hiicresi olarak kullanilan NIH-3T3
hiicreleriyle de yapildi. Analizler sonucunda MDA, AOPP ve siyalik asit seviyelerinin gerek hidrojen
peroksit konsantrasyonuna gerek hiicre membran1 veya sitozole gore farklilik gosterdigini belirledik.
NIH-3T3 hiicreleri ve MCF-7 hiicreleriyle elde ettigimiz sonuglart kiyaslamali olarak
degerlendirdigimizde bu parametrelerin ayni1 zamanda hiicre tipine gore de degistigini ortaya koyduk.

Anahtar Sozciikler: oksidatif stres, hidrojen peroksit, malondialdehit, siyalik asit, AOPP.
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Interhemisferik Korelasyonun Azalmasi Epilepsi Nébetlerinin Habercisi
Olabilir mi?
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Giris: Epilepsi, noronlarin gegici elektrik desarjlari ile viicutta istem dis1 hareketlere yol acan ve
nobetler halinde ortaya ¢ikan nérolojik bir hastaliktir. Elektroensefalografi (EEG), epilepsi teshisinde
altin standart olarak kabul edilmektedir. Hastanin nobet anini 6ngdrememesi ve nobet esnasinda
yasadiklar1 olumsuzluklar (yaralanma, vb), bu ndbetleri dnceden tespit ederek haber verecek yontem
ve yaklagimlarin 6nemi arttirmaktadir. Bu amacla nobet aninin dnceden tespitine yonelik yaklagim
olarak, temporal bdlgede epileptik aktivitesi olan hastalarin EEG verilerinin interhemisferik
korelasyonlar1 degerlendirilmistir.

Yéntem: Retrospektif olarak yapilan bu calismada, IKCU SB. Atatiirk Egitim ve Arastirma
Hastanesi Noroloji Kliniginde kayitlanan temporal bolge epilepsili 7 hastanin (37,3 = 7,6 yas) EEG
verisi kullanildi. EEG kayitlart Neurofax EEG-1100 K sistemi ile 19 kanaldan yapilmistir. Kayitta, en
yakin elektroda gore polarizasyonu gdsteren bipolar montaj uygulanmistir. Bu bildiride T3T5-T4T6
kanallarindan elde edilen ham veriler kullanildi. Ele alinan veriler {izerinde epilepsi nobeti 6ncesindeki
20 saniyelik artefaktsiz veri, iki saniyelik 10 adet pencere i¢inde incelendi. Her bir pencerenin sol-sag
bipolar elektrot ¢ifti icin Pearson korelasyon degeri hesaplandi. Bu korelasyon degerleri SPSS 15 ile
One-Way Anova testi kullanilarak karsilastirildi.

Bulgular: Bu 6n ¢alismanin bulgulari, korelasyon degerlerinin nobete en uzak olan birinci
pencereden, ndbete en yakin onuncu pencereye dogru azaldigimi gosterdi. Uzak pencerenin ortalama
korelasyon degeri (0,56+0,12), yakin pencerenin korelasyon degerinden (0,24+0,17) istatistiksel
olarak anlaml derecede yiiksek bulundu (p=0,05).

Sonu¢: Ham EEG verisinde hesaplanan korelasyon degerlerinin nobetten uzak bir zaman
penceresinden (20s) yakin pencereye (2s) dogru disiiyor olmasi, korelasyonun epileptik nobetin
habercisi olarak kullamlabilecegini gosteriyor olabilir. Ilerleyen dénemlerde, analiz edilen veri
sayisinin ve siiresinin arttirilmasi ile bu 6n ¢aligsmadaki yaklagimla elde edilen gostergenin sinanmasi
planlanmaktadir.

Anahtar Sozciikler: Epilepsi, Elektroensefalografi, Interhemisferik Korelasyon.
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Diffiiz Optik Tomografi sistemi ile Isigin Doku Benzeri Yapi Icerisinde
Aldig1 Derinligin Belirlenmesi
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Diffiiz Optik Tomografi (DOT) teknigi memede tiimorlerin yerini saptamak i¢in kullanilan
yontemlerden bir tanesidir. Bunu yaparken tiimorii beslemek icin olusan yeni damarlanmalardan
(anjiyogenez) ve bu damarlardan gegen kandan yararlanilmaktadir. Yeni damarlanmalarla birlikte
tiimoriin etrafinda cok fazla kan akisi olugsmaktadir. Gonderilen 1518a bagh olarak kan, 15181 dokunun
diger kisimlarina gore daha fazla sogurmaktadir. Bundan dolay1 geri yansiyan 1s18in siddetinde azalma
olmaktadir.

Gelistirilen Lazer Meme Diffiiz Optik Tomografi Sistemi (LMDOTS) geri yansima
geometrisinde calismaktadir. Sistem bir optik probtan, bir girisi ve 49 ¢ikisi olan optik anahtardan
(Optic Switch (OS)), elektronik donanimdan, dalga boyu 808 nm olan bir CW (continous wave)
lazerden, veri toplama yazilimindan ve 3D (ii¢ boyutlu) goriintii olusturmak i¢in hazirlanan yazilimdan
olugsmaktadir. Optik probun iizerinde 10x10’luk bir optik fiber matrisi bulunmaktadir. Her bir optik
fiberin ¢api 1 mm olup, bunlardan 49 tanesi kaynak olup dokuya sirasi ile lazer gondermek icin
kullanilmaktadir. Geri kalan 49 tanesi ise doku iginde diflizyona ugradiktan sonra geri yansiyan
fotonlar1 toplamak ve fotodiyotlara ydnlendirmek icin kullamlmaktadir. ki optik fiber bosta
bulunmaktadir. Prob iizerindeki tiim eslesmeler sonucu 2401 tane kaynak-detektor eslesme 6lgtimii ve
toplamda 22 farkli kaynak detektdr mesafesi bulunmaktadir.

Yapilan ¢aligmada %1’lik intralipid ve indocyanine green (ICG) kullanilarak doku benzeri
yapilar olusturulmaktadir. Buradaki ama¢ doku benzeri yapilarda kaynak dedektor arasindaki
mesafeye bagli olarak 151831n doku icinde ulastigi derinligi belirlemektir. Bu bilgi daha sonra 3D
goriintli olusturulurken tiimdriin yerini belirlemede kullanilacaktir. Bu amagla yari1 sonsuz doku uzay1
icerisinde proba paralel olarak hareketli bir plaka yerlestirilmirildi. Plaka proba dogru yaklasip
uzaklasabilmektedir. Paralel plaka probtan 50 mm uzakliktan baslatilip 1 mm adim araliklarla proba
yaklastirilip 6lgtimler alindi. Her adimdan sonra detektor 151k siddetlerindeki degisimden farkli kaynak
detektor uzakliklarindan toplanan 15181n gidebilecegi maksimum ve minimum derinliklerini saptanmis
oldu. Bu islemi intralipidin igine farkli miktarlarda ICG atarak degisik absorbsiyon katsayisilarina
sahip doku benzeri yapilar (fantomlar) i¢in tekrarlandi ve farkli absorbisyon katsayilarina sahip
fantomlarda 15181n kaynak detektdr mesafesine bagli olarak ne kadar derine gidebilecegi belirlendi.

Anahtar Sozciikler: Diffiiz Optik Tomografi, Meme Kanseri.
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Gestasyonel Diabetes Mellitusta Eser Element Diizeyleri ile Plazma Lipid
Peroksidasyonu Arasindaki iliski
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Ystanbul Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dals, Istanbul

Amagc: GestasyonelDiabetesMellitus (GDM) ilk olarak gebelik sirasinda ortaya ¢ikan
diabetesmellitus (DM) tipidir. Gebelik esnasinda anne karnindaki fetiisiin gelismesini saglamaya
yonelik olarak glikoz metabolizmasinda gesitli degisiklikler ortaya ¢ikmaktadir. Insiilin salimini ve
etkisinin mutlak veya goreceli olarak yetersizligi karbonhidrat, lipid ve protein metabolizmalarinin
bozulmasina neden olmaktadir. Bu metabolik siireglerde eser element hemostasisinin ve
oksidan/antioksidan sistem dengesinin de etkilendigini gosteren c¢alismalar bulunmaktadir.
Caligmamizda gestasyonel diyabetik gebelerden olusan hasta grubu ile saglikli gebelerden olusan
kontrol grubunda serum eser element (Fe, Cu, Zn) konsantrasyonlari, plazma lipidperoksidasyon
belirteci olan malondialdehit ve rutin biyokimyasal parametreler arasindaki iligskinin arastirilmasi
amaglanmustir.

Gere¢ ve Yontem: Calismamiz ¢ok merkezli olup, gruplara ait kan 6rneklemeleri Sakarya
Universitesi Tip Fakiiltesi ile Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigine
bagvuran saglikli gebelerden olusan kontrol grubu (n=60) ve gestasyonel diyabetik hasta grubundan
(n=56) alarak rutin biyokimyasal parametreler ve eser element konsantrasyonlari Biyofizik ve
Biyokimya Anabilim Dallar1 Laboratuvarlarinda o6lgiildii. Serum eser element diizeyleri atomik
absorpsiyon spektrofotometresinde (Shimadzu AA-6800) olgiildii. Plazma malondialdehit dizeyleri
spektrofotometrik metotla 6l¢iildii. Sonuclarin istatistiksel analizi SPSS 15.0 versiyonu ile yapildi.

Bulgular: Gestasyonel diyabetik hasta grubunda kontrol grubu ile Kkarsilastirildiginda
istatistiksel olarak serum Cu ve plazma malondialdehit diizeylerinin arttigi (p=0.001), serum Zn
diizeylerinin ise azaldigi saptandi (p=0.001). Hasta grubunda rutin biyokimyasal parametrelerden
insiilin, glikoz, HbAlc, total kolesterol, LDL-kolesterol ve HOMA-IR arttig1 tespit edildi (p=0.001).
Gestasyonel diyabetik hasta grubunda serum bakir diizeyleri ile LDL-kolesterol arasinda negatif bir
korelasyon (r=-0.303, p<0.05), plazma malondialdehit ve serum LDL-kolesterol arasinda da negatif
bir korelasyon saptand1 (r=-0.266, p<0.05). Serum demir diizeyleri ile plazma malondialdehit arasinda
ise pozitif bir korelasyon tespit edildi (r=0.287, p<0.05).

Sonug¢: Calismamizin sonuglarina gére GDM hastaliginin siirecine bagli olarak eser element
hemostasinin bozuldugu ve lipidperoksidasyonunun arttig1 tespit edildi. Bu durumun hastalik siiresi ve
klinik semptomlart ile iligkili olarak fetiis gelisimini etkileyebilecegi ileri siiriilebilir.

Anahtar Sozciikler: GestasyonelDiabetesMellitus, Bakir, Cinko, Demir, Malondialdehit.
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Ac¢ik Kalp Ameliyatina Alinan Cocuklarda Viicut Disi Kan Dolasiminin
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Eser elementler viicuttaki bir¢ok biyokimyasal olayda vazgecilmez role sahip eksojen
molekiillerdir. Uzun siire hastanede yatarak tedavi goren hastalarda bu besin 6gelerinin eksikligine sik
rastlanir ve replasmanlar1 gerekebilir.

Bu nedenle ¢alismamizda, 1.U. Kardiyoloji Enstitiisii, Kalp Damar Cerrahisi Anabilim Dal1 ve
Acibadem Universitesi, Bakirkdy Acibadem Hastanesi Kalp ve Damar Cerrahisi kliniklerinde,
dogumsal kalp hastalig1 nedeniyle agik kalp ameliyatina alinmak {izere basvuran 20 hastanin (1-12
yas) plazma ve kalp dokusu o&rneklerinde bakir, ¢inko, selenyum diizeylerinin arastiriimasi
amaglanmustir. Hastalardan ameliyat dncesi viicut dis1 dolasimdan ayrilmadan hemen 6nce ve ameliyat
sonras1 l.haftada kan Ornegi alinarak plazmalar1 ayrildi. Ayrica, ameliyat sirasinda, sag atriyum
acilirken ve kapatilirken atriyotomi insizyonu-siitur hattindan atriyum dokusu ornekleri alindi. Eser
element Ol¢iimleri Indiiktif Eslesmis Plazma-Optik Emisyon Spektroskopisinde (ICP-OES-Thermo
ICAP 6000) gerceklestirildi. Olgiilen degerlerin istatistiksel anlamliligi SPSS 15.0 programm
kullanilarak yapildi. Plazma selenyum degisiklikleri istatistiksel olarak anlamli bulundu (p < 0,05).

Sonug olarak; Oksidatif stresle basa ¢ikmanin en 6nemli dgelerinden biri olan selenyumun,
plazma Ol¢iimlerine bakilarak ameliyat 6ncesi donemden itibaren beslenmeye eklenmesi, viicudun
karsilastig1 acik kalp cerrahisi travmasini hizla atlatabilmesi i¢in 6nemli olabilecegi kanisina varildi.

Anahtar Sozciikler: Eser element, viicut dis1 dolagim, agik kalp ameliyati, plazma, kalp dokusu,
bakir, ¢inko, selenyum.
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Protein Ikincil Yapr Analizi icin Web-Tabanlh Programlarin
Karsilastirnlmasi

Yekbun ADIGUZEL
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Proteinler, saglikta, ilag ve gida sanayinde, ve biyoteknoloji dahil gelismekte olan bir ¢ok yeni
teknolojide sahip olduklar1 kullanim alaninin sinirsizligi dolayisi ile kritik Oneme sahiptirler.
Fonksiyonel olarak ¢aligabilirlikleri, yapilarina ve igerisinde bulunduklari ortama bagl olan proteinler
icin, protein yapi analizi en 6nemli arastirma konularindan birisidir. Bu alanda yiiksek hassasiyette
sonug alinabilen spektroskopi ve kristalografi bazli teknikler, ne yazik ki sonug alma siireleri ve 6zel
ekipman, materyal, ve O0rnek ihtiyaglarindan o&tiirii, bu alanda her gegen gilin artan mevcut ihtiyaci
yeterince karsilayamamaktadirlar. Bu alanda, bilgisayar tabanli teknikler yardimci yaklagimlar olarak
gelismektedir. Bu amagla, farkli algoritmalardan yararlanarak, web-tabanli hizmet veren ve protein
ikincil yapisini 6ngoren cesitli yazilimlar bulunmaktadir. Bu c¢alisma ile, kullanici ve kullanim
sinirlamasi olmadan internet tabanli olarak hizmet veren bu yardime teknikler, secili ve karakteristik
bir 6rnek tizerinden degerlendirilmeye tabi tutulacaktir.

Anahtar Sozciikler: Protein, ikincil yap1 analizi, protein ikincil yapisin1 6ngéren programlar.
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Ellagik Asidin Sican Kardiyomiyositlerinin L-tipi Ca** Akimlarina Olan
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Yusuf OLGAR, Nihal OZTURK, Semir OZDEMIR

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Biyofizik Anabilim dal, Antalya, Tiirkiye

Son yillarda yapilan ¢alismalarda fenolik yapilarin antikarsinojen, antioksidan, antiinflamatuar,
antibakteriyal ve antiaterosklerotik etkilerinin oldugu gosterilmistir. Bu fenolik bilesiklerden biri olan
ellagik asidin (EA) kardiyoprotektif etkisinin de oldugu ileri siiriilmektedir. Bu cercevede
¢alismamizda EA’min ventrikiil miyositlerinin L-tipi Ca™ akimlarma olan etkisi arastirilmis ve bu
etkinin mekanizmasinin aydinlatilmas1 hedeflenmistir.

Caligmamizda 3 aylik Wistar tiirii erkek sicanlar kullanilmistir. Sigan kalbinden izole edilen
ventrikiil miyositleri EA verilmeden 6nce KON, verildikten sonra ise EA grubu olarak kabul edilerek,
Ca'? akimlari incelenmistir. Ca*® akimlar1 igin voltaj kenetleme ydnteminin tiim-hiicre modu
kullanilarak dinlenimde —70 mV diizeyinde tutulan hiicrelerin zar potansiyeli —50 mV’a bir siire
kenetlenerek, sodyum (Na+) akimlar1 inaktif hale getirilmistir. Doz yanit egrisi i¢in —50 mV’tan 0 mV
degerine tekrar eden pulslar uygulanarak akim kaydi alinmus, L tipi Ca*? akimlar1 i¢in 10 mV’luk
artiglarla +80 mV’a 250 ms’lik depolarize edici pulslar kullanilarak, 14 farkli voltaj seviyesinde akim
kaydi alinmistir.

Sonuglara bakildiginda akut EA uygulamasmin Ca*? akimlarmi anlamli olarak azalttig:
goriilmiistir. Ellagik asidin Ca*? akimlarmi baskilayici etkisinin doz bagimli oldugu tespit edilmis ve
EC50 degeri 23 nM olarak hesaplanmigtir. Adenilil siklaz inhibitori (SQ 22536, 10 uM) ve
antioksidan (probucol, 5 pM) varligina ragmen EA’nin Ca*? akimlarimi azaltici etkisi devam etmistir.
Ancak ilging bir sekilde Nitrik oksit sentaz (NOS) inhibitérii (L-NAME,500 uM) ve guanilil siklaz
(GS) inhibitorii (ODQ, 1 uM) varliginda ise EA’nin azaltici etkisinin ortadan kalktig1 goriilmiistiir.

Ozetle, EA nanomolar konsantrasyonlarda bile kardiyomiyositlerin iyonik &zelliklerini
etkilemektedir. EA Ca*? akimlarmi ve azaltmis bu etkisini de NOS-GS yolagi aracihigiyla
gerceklestirmektedir.

Anahtar Sézciikler: Ellagik Asit, Ca™ Akimlari, Nitrik Oksit, Guanilil Siklaz.
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Bu calismada, PET goriintilleme sisteminde meydana gelen pozitron annihilation siirecinin
fizigi arastirildi. Ozellikle, sudaki beta parcaciklarinin difiizyonu hedef alindi. Beta pargaciklar1 ayni
kaynak noktasindan rastgele yonlerde ve rastgele enerji seviyelerinde izotropik olarak salindi. Su
icerisinde belirli bir mesafeyi gegtikten sonra, beta parcaciklart kendi enerjilerinin bir kismim
kaybederler. Yiikli pargaciklarin (elektron ve pozitron gibi) enerji kaybinin ana sorumlusu atomik
elektronlardan inelastik carpismalardir. inelastik siirecten kaynaklanan enerji kayip orani Beta-Bloch
formiilii kullanilarak hesaplandi. Bu sonuglar, pozitron annihilation siirecinin Monte Carlo
Simulasyonuyla nasil verimli bir sekilde uygulanacaginin ve gelistirileceginin anlagilmasina yardimeci
olur.

Anahtar Sozciikler: Pozitron Annihilation Fizigi, Pozitron Emisyon Tomografisi, Monte Carlo
Simulasyonu.
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