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ONSOZ

Iskemi, bir dokudaki kan akisinin zayiflamasi veya tamamen kesilmesi so-
nucu, dokuya giden oksijen miktarinin azalmasina bagl olarak gelisen doku
hasaridir. Iskemiye maruz kalan doku ya da organlarin yeniden kanlanmasi ve
oksijenlenmesi durumu reperfiizyondur. Iskemi periyodunu izleyen yeniden
kanlanma déneminde doku ya da organlarda olusan hasara da reperfiizyon ha-
sar1 denir. Iskemi reperfiizyon hasari, tim organ ve sistemleri ilgilendiren ve son
yillarda tizerinde en ¢ok aragtirma yapilan konulardan biridir. Cesitli dokulardaki
iskemi reperfiizyon hasarinin molekiiler mekanizmalarinin agiklanmasinda ve
tibbin gelismesinde deney hayvanlari ile yapilan ¢alismalar ¢ok biiyiik bir 6nem
tasimaktadir.

Deney hayvanlarinin anatomik yapisini belirlemeye yonelik ilk kitap, M.O. IV.
yuzyilda Corpus Hippocraticum tarafindan yayimlanmistir. XIX. ytizyilda Clau-
de Bernard'in galigmalari ile deneysel tip hiz kazanmis ve fizyolojik deneyler i¢in
canli hayvan kullaniminin gerekliligi vurgulanmistir. Nobel 6diillerinin 2/3%i
hayvan deneylerine dayanan ¢alismalara verilmistir. Nobel 6diilii sahiplerinin
%97’si bilimin ilerleme ve gelismesi igin hayvan deneylerinin 6n kosul oldugunu
belirtmislerdir.

Deneysel hayvan modeli olustururken, model se¢imine dikkat edilmelidir.
Secilen modelin klinige en iyi sekilde uyarlanabilmesi olduk¢a dnemlidir. Aras-
tirmanin amacina uygun olarak yapilabilmesi i¢in, deneysel arastirmada kul-
lanilmasi planlanan tiire ait anatomik, fizyolojik ve davranis karakterlerinin de
bilinmesi gereklidir.

Kitabimiz, iskemi reperfiizyon ve deneysel metodlar konusunda ¢aligmalar:
bulunan, her branstan alaninda yetkin bilim insanlarinin ortak bir tiriiniidiir. Bu
kitap, temel ve klinik bilimlerde ¢alisan tiim bilim insanlari i¢in bagvuru kaynag:
olmayi, teorik ve pratigi birlestirmeyi amaglamistir. Degerli katkilar1 i¢in emegi
gecen tiim bilim insanlarina tesekkiirii bir borg biliriz.

Prof. Dr. Aysegiil KUCUK
Dog. Dr. Mustafa ARSLAN
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: Mezenkimal kok hiicreler

: Matriks metalloproteinaz

: Myeloperoksidaz

: Mitokondriyal permeabilite gecirgenlik porlar:
: Mitokondriyal gegirgenlik gecis gdzenegi

: Manyetik rezonans goriintiileme

: Merkezi sinir sistemi

: Memeli rapamisin komplex 1 hedefi

: Miyeloid farklilagma faktori 88

XVii



Deneysel Iskemi Reperfiizyon Modelleri

N

N2

NAC
NADH+
NADPH
NBT
NCX
NEMO
NEP
NET

NF
NF-kp
NGAL
NHBD'ler
NK
NMDA
NMP
NO
NOS
nNOS
NOX

OH-L-arg
OLT
ONOOH
OSAO
OTC

P2x7
PaCO,
PAD
PAF
PaO2
PAP
PAR-2

XViii

: Azot

: N-asetilsistein

: Nikotinamid adenin diniikleotit

: Nikotinamid adenin diniikleotit fosfat
: Nitro-blue tetrazolium

: Na+-Ca+2 degistirici pompa

: Niikleer faktor kB temel modiilator
: Neprilisin endopeptid

: Notrofil hiicre dist tuzak

: Nikleer faktor

: Niikleer faktor-kappa beta

: Notrofil jelatinaz ile iliskili lipokalin
: Kalp atis1 olmayan donérler

: Natural killer

: N-metil d-aspartat

: Normotermik makine perfiizyonu

: Nitrik oksit

: Nitrik oksit sentaz

: Noronal NOS

: NADPH oksidaz

: Oksijen

: Stiperoksit

: Hidroksil radikali

: NG-hidroksil-Larjinin

: Ortotopik karaciger nakli

: Peroksinitrit

: Orta serebral arter okliizyonu

: L-2-oxothiazolidine-4-carboxylate

: p2x purinoseptor 7

: Parsiyel arteriyel karbondioksit basinci
: Peptidilarginin deiminaz 4

: Platelet aktive edici faktor

: Parsiyel arteriyel oksijen basinci

: Pulmoner ater basinci

: Proteinaz ile aktive edilen reseptor-2



Kisaltmalar

PARP : Poly(ADP-ribose) (PAR) polymerase

PAS : Periodic acid-Schift

PDE5 : Fosfodiesteraz-5

PDGF : Platelet derived growth faktor

PECAM-1 : Platelet-endotelyal hiicre adezyon molekiilii-1

PEEP : Pozitif ekspirasyon sonu basinci

PERK : Protein kinaz R like endoplazmik retikulum kinaz

PET : Platelet-endotelyal hiicre adezyon molekiilii-1

PF4 : Platelet faktor 4

PGD : Primer greft disfonksiyonu

PGH : Primordiyal germ hiicreleri

pGSN : Plazma gelsolin

PI3K : Fosfatidilinozitol 3-kinaz

PKCé : Protein kinaz C§

PLC : Fosfolipaz —c

PMN : Polimorfoniikleer nétrofiller

PMNL : Polimorf niiveli lokositler

pO, : Parsiyel oksijen basinci

pOSAO : Proksimal OSAO

PP : Pron pozisyon

PRR : Patern tanima reseptorleri

PSGL-1 : P-selektin glikoprotein ligand-1

PS : Periferik sinir

PSS : Periferik sinir sistemi

PTCA : Perkiitan transliiminal koroner anjiyoplasti

PVR : Pulmoner vaskiiler direng

R

RAG-1 : Recombination-activating gene

RAGE : Gelismis glikasyon son tiriinleri

RANTES : Regulated upon activation normal T-cell expressed and
secreted

RAS : Renin-anjiotensin sistemi

RISK : Reperfusion injury salvage kinase

RIPK : Reseptorle etkilesen protein kinaz

RIPTer : Reseptor etkilesimli proteinler

RNA : Riboniikleik asid

RNR : Reaktif nitrojen radikalleri

RNS : Reaktif nitrojen tiirleri

ROS : Reaktif oksijen metabolitleri, tiirleri

Xix



Deneysel Iskemi Reperfiizyon Modelleri

r-proUK
RT-PCR

S

SA
SAFE
SAK
s.C.
SDF
SEHler
SERCA
SF

SH
SiYs
SKA
SKPB
SMA
SMH
SMHGI
SMHO,
sn
SNMP
SOD
SOR
SP1

SR
SRA
SRAT
SRVT
STAT
Y%
SVR
SW

TAI
TBARS
TF
TGFB

XX

: Intraarteryel rekombinant prourokinaz
: Gergek zamanl polimeraz zincir reaksiyonu

: Sinoatrial

: Survivor activating factor

: Subaraknoid kanama

: Subkutan

: Stromal cell derived factor

: Sintizoidal endotel hiicreleri

: Sarko(endo)plazmik retikulum Ca+2-ATPaz
: Serum fizyolojik

: Schwann hiicre

: Sistemik inflamatuvar yanit sendromu

: Serebral kan akimi

: Spinal kord perfiizyon basinci

: Stiperior mezenterik arter

: Serebral metabolizma hiz1

: SMH beynin glikoz

: SMH oksijen

: saniye

: Subnormotermik makine perfiizyonu

: Stiperoksit dismutaz

: Serbest oksijen radikali

: Sphingosine- 1-phosphate

: Sarkoplazmik retikulum

: Santral retina arter

: Santral retinal arter tikaniklig

: Santral retinal ven tikaniklig

: Sinyal doniistiiriicii ve transkripsiyon aktivatorii
: Strok volim

: Sistemik vaskiiler direng
: Strok work

: Tunika albuginea insizyonu

: Tiyobarbitiirik asit reaktif substans
: Doku faktorii

: Transforming growth faktor beta

: T yardimc1



TIMP-2
TLR
T™Z
TNF
TNFR
tPA
TRADD
TRAIL
TRP
TTC
TUNEL
TXA2
TWEAK

Ul/Rx
UIOK
UOH
UPR
UTx
[0A%

VCAM-1
VEGF
VEGFR
VIP
vWE

Kisaltmalar

: Metalloproteinaz-2 doku inhibitorii

: Toll like reseptor

: Trimetazidin

: Timor nekroz faktori

: Timor nekroz faktor reseptor

: Doku plazminojen aktivatorii

: TNF receptor type 1-associated DEATH domain
: TNF-related apoptosis-inducing ligand

: Gegici reseptor potansiyeli

: Trifenil tetrazolyum klorid

: Terminal deoksiniikleotidil transferaz dUTP nick ug etiketleme
: Tromboksan A2

: TNF-like weak inducer of apoptosis

: Kontralateral nefrektomi

: Uzak iskemik 6n kosullandirma
: Uzak organ hasar1

: Katlanmamus protein cevabi

: Uterus transplantasyonu

: Ultraviole

: Vaskiiler hiicre adezyon molekiilii-1
: Vaskiiler endotelyal bityiime faktorii
: VEGF reseptorleri

: Vazoaktif intestinal polipeptit

: Von Willebrand Faktorii

XXi






