ISKEMi REPERFU

GIRIS

[skemi-reperfiizyon hasar1 patofizyolojisinin
iyi anlagilmasinin miyokardiyal hibernasyon,
akut kalp yetmezligi, serebral disfonksiyon, gast-
rointestinal disfonksiyon, sistemik inflamatuar
yanit sendromu(SIRS) ve ¢oklu organ yetmezli-
gi (MOD) gibi hekimler i¢cin 6nemli sorunlara
yeni tedavi girisimlerinin gelistirilmesine imkan
saglayacagina inaniyoruz.!” Bu derlemede, is-
kemi-reperfiizyon hasarinin temel patofizyolo-
jisinden, oOzellikle reaktif oksijen tiirlerinin ve
hiicre 6liim yollarinin tutulumundan ve antiok-

sidanlar tizerine odaklanan son gelismelerden
bahsedilecektir.

PATOFIiZYOLOJi

Arteryal kan akiminda ki azalmaya bagl olu-
san iskemi hipoksiye ve mitokondrinin elektron
transfer zincirinde fonksiyon bozulmasina 6n-
ciillik eder. Mitokondrinin ATP {iretimindeki
diisiis anaerobik metabolizmayi, Na-K pompala-
rin1 ve ribozomlarin ayrilmasini uyarir. Anaero-
bik metabolizmaya bagli olarak ATP ve antioksi-
danlarin az tiretilmesi laktik asid retansiyonu ve
metabolik asidoz ile sonuglanir. Hiicre zarindaki
Na*-K*-ATP, Na-H ve kalsiyum pompalarinin
bozulmasy; hiicre iginde sodyum, hidrojen ve

Fiisun BAYSAL

kalsiyum birikmesine neden olur ki bu da hipe-
rosmolariteyi arttirarak hiicre icine su girisi ve
hiicre sismesi ile sonuglanir. Hidrojen retansiyo-
nu da hiicre PH'in1 diistirerek enzim salinmasi-
na ve niikleer kromotin kiimelenmesine neden
olur. Ribozomlardaki ayrilma, protein sentezini
azaltir. Reperfiizyon agamasiyla iskemik dokuya
kan akisiyla oksijenizasyon saglanir. Iskemik do-
kudaki antioksidan ajanlarin diisiik konsantras-
yonlarina bagl serbest oksijen radikalleri olu-
sumu artar. Serbest oksijen radikallerine bagh
olusan oksidatif stres; endotelyal disfonksiyon,
DNA hasar1 ve lokal inflamatuar yanit olugsma-
styla sonuglanir. inflamatuar kaskad ve oksidatif
stres sitokin firtinasina bagl hiicre yapisindaki
hasar ve hiicre dliimiiyle sonuglanabilir @.(se-
kil-1)

OKSIDATIF STRESIN iSKEMi
REPERFUZYON HASARINDA Ki
YERI:

Oksidatif stres enzimatik yada enzimatik ol-
mayan yollardan gelisebilir. En bilinen enzima-
tik kaynaklar ksantin oksidaz, NADPH oksidaz,
mitokondriyal elektron transfer zinciri ve nitrik
oksit sentazdir (NOS). Ksantin oksidaz, NADPH
oksidaz, ve mitokondriyal elektron transfer zin-
ciri, barsaklar akciger, kalp, beyin, kas, mide,
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lendirebilir. Renal IR yaralanmasinin yeni tani
biyolojik belirteclerini temsil edebilirler

Diyabetik bobrek, artmis oksidatif stres ve
bozulmus niikleer faktor eritroid 2 ile iliskili
faktor 2 (Nrf2)/heme oksijenaz-1 (HO-1) sin-
yalizasyonu ile iliskili iskemi/reperfiizyon (I/R)
yaralanmasina daha duyarlidir.®%?

Sonug

Su anda, MI hastalarinin I/R yaralanmasina
karsi 6nlem olarak sogutulmasi, sogutma bir-
kag potansiyel reperfiizyon yaralanma yolunu
degistirdiginden miyokard kurtarma igin en bii-
yiik potansiyele sahip gériinmektedir. Bu devam
eden cabalar basarisiz olursa, daha fazla miida-
haleyi dahil etmeye cesaret eden adaptif tasari-
ma sahip daha biiyiik denemeler ileriye dogru
olmalidur.

Anahtar Kelimeler: iskemi, reperfiizyon,an-
tioksidanlar
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