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IN VITRO GLUKOZ KATARAKTI OLUSTURULMUS TAVSAN LENSLERINDEKI GLUTATYON VE
LiPID PEROKSIDASYON DUZEYLERINE TAURIN’IN ETKISI

THE EFFECTS OF TAURINE ON THE LEVELS OF GLUTATHIONE AND LIPID PEROXIDATION ON /N
VITRO GLUCOSE INDUCED CATARACTOUS RABBIT LENSES
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OZET

B calismanuzda. tawrinin antikataraktojenik etkive satup olup olmadigui in vilro glukoz katarakti olustuiulmus favsan
lensienndeki rediukle gluiatyon (GSH) ve lipid peroksidasyon (LPQ) duzeylenine gore saptamaya galistik Bu amagia lens
omekler korteks ve nilklets olarak iki kisima aynldr: daha sonra kontrol. katarakt ve taunin ¢alisma gruiplan baghilan altinda
GSH ve LPO duzeyleri belidendr. Bulgulanmiza gore, katarakt ve taurin gruplanna ait nukleus omefldernndeln GSH duzeylen
kontrollere kiyasla anlamili bir sekilde degismenustic (sira e p=0413 ve p= 0.792) ancak korteks omeklenide kalaraki
grubunun GSH duzeyien kontrollere kuyasta anlamir bir sekilde azalnughir (p=0033) Korteks omeklennin taunn grabundak
GSH dizeylen ise kontroltere kiyasla faridt dedildir (p=0.298) Nikleus drmeklennin kontrol katarakt ve taunn gruplanna ail
LPQ duzeylen arasinda anlamit bir farkiilik yokken, korteks omeklennin katarakl gruplarmda kontroifere kiyasla [P
duzeyiennin anlamil bir sekide aritiGr dikkat gekmektedir (p=0.022). Diger yandan launn grubunda elde editen PO
diizeyleri kentrollere oldikga yakin sonuglar venmistir Taunn grubunun GSH ve LPO scnuglanna gdre. lens membran
lipidlerini oksidatif hasara karsi korudugu gozlenmektedir. Sonug olarak. ftawinin anfikataraktojenik bir madde oldugu
saytenebilir

SUMMARY

In this our study. we iry fo determine whether taunne has anticataractogenic action by the levels of glutatinane (GSH)
and lipid peroxidation (LPO) in vitro glucose-catarct induced rabbit lenses. With this aim, lens samples were divided into
two parts as cortex and nucleus. then the GSH and LFQ levels were determined under the headings of control. caiaract
and faurine study groups According to our results, in the nucleus samples the GSH levels in the cataract and laurne
groups showed no remarkable differences as compared to the controls (respectively p=0.413 and p=0.792) however. in
the cortex samples the GSH levels in the cataract group decreased significantly ielative to the controls (p=0.033). Thete
was no considerable difference between the GSH levels in the taunne and the control groups of the cortex samples
(p=0.295). Concerning the LPO levels, the conirol, cataract and taurine groups of the nucleus samples displayed no
significant differences. whereas in the coitex samples, the cataract group was found to have significantly incicased LPO
levels as compared o the controls (p=0.022). On the other hand. LPO levels of the faunne group tended ta yield similar
resulis io those of the controf grotp. According to GSH and LPO results in the taunne groups, it can be postulated that
taurine may profect lens membrane lipids against oxidalive destruction. In conclusion. if may be posiulated that taunne 1s
an anticataractogenic sulistance,
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GiRiS

Gunumiizde diyabetik katarakt patogenezinde, oksidatif
hasar blyuk onem kazanmishr. Bir cok arastrmac gesitl
vitaminlerin ve antioksidan bilesiklerin klinik calismalarda
olusturulan diyabetik kataraktlarnin  gelismesini gecikiire-
bilecegini veya onleyebilecedini bildirmektedir (1-3). Bu
nedenle son calsmalar hem antioksidan hem de
mitkemmel bir antikataraktojenik madde bulmak Gzere
yogunlasmistir Oksidatif hasarin énemli gostergelerinden
olan GSH, bhiyolojik sistemlerde serbest radikallerin
zararlanni ortaya koymadan etkisiz hale getren guclu
savunma maolekdllendir (1, 3, 5). Ancak hem deneysel hem
de insan kataraktlaninin hemen hemen her cesidinde GSH
konsantrasyonun azaldig bildinlmektedir (1.6,7) Membran
proteinler,. GSH ve enzimlenn hayatl derecede onemlbi
sulfidril gruplarinin oksidasyonu yanminda, bir gok arastir-
macinin deneyse! bulgularn LPO'nun kataraktin baslangic
mekanizmalarindan bin oldugunu da desteklemektedir (8-
15) Son zamanlarda taunimin gozun diger optik bolgelen
uzenndek: etkienni nceleyen calismalar bulunmasina
karsilik. bu bilesidin lens uzerndeki etkisi pek bilinmemek-
tecdir Lens dist in wifro ve in vive calismalar sonucu bu
maddenin glcll bir antioksidan o6zellige sahip oldugu
bildinimistir (16-18) Biz de bu calismamizda taurinin
anfioksidan efkisinden dolayr diyabelik kataraktin tedavisine
uygulanabilirhiginin arastinlmasi) gerektigini diugtnduk. Bu
amag dogrultusunda, oksidatif stresin gdstergeleri olarak
lensin nikleus ve korteks bolgelennde LPO ve GSH
diizeylerini oletik

GEREC VE YONTEM

Calismarmzda deneysel hayvan laboratuvarlarindan
saglanan erkek. 2000-3500 g agihginda 6-12 aylik
pigmentll gozlere sahip (Albino olmayan) 23 adet tavsan
kullanildi. Saghkh gozlere sahip tavsanlann boyunlanindan
kesilerel olddrGimelerini takiben, gecen en fazia G saat
icinde goz lensler gikanldi. “r.in en dis bolgest olan
kornea kismi  kesilerek  ta oen kaldinldl. Kornea
tabakasimin hemen altindz 2uli n aqueous humorun
kendiliginden akmasina izin ver .1 aha sonra goze renk
veren iris tabaksi serum fizyolo . - yikama ve penslerle
siyirma suretivle alindt  Ins tanzk o winn hemen  altinda
bulunan lens penslerle kolay bir sekine cikaiiic: ve sorm

fizyolojik ile yikanip temiz bir saai 20 0 atndd
Lens korteksi yeni gelismis lens o* 1iundan
lens ntkleusuna gore daha v v © syt sahiptir
Nukleus 1se daha serttr. E1 Spunluke farkindan
yarailanarak czel bicakiar yardiin easin nikleus ve
korteks bblgeleri birbirlerinde kolayca aynldi (12) LPO

olcuminde kullamlacak korteks ve nukleus omeklen
tartilarak, Uzerine 1'er mL 2.26 mM BHT iceren serum
fizyolojik. GSH tayini yapilacak korteks ve nikleus ornek-
lennin uzerlenine 1'er mL 0.1 mM EDTA igeren 50 mM Tris-

HCl tamponu (pH=7.5) ilave edilerek, omekler plastik

kapakli ifupler winde deney gunune kadar -70 Clde
saklandi

Kimyasal Maddeler

Redikie glutatyon (GSH), Butillenmis hidroksi toluen
(BHT), 5. b&'-ditiyo-bis (2-nitrobenzaoik asit) (DTNB).

tiyobarbiturik asit (TBA) “Sigma Chem. Co. St. Louis. USA”
dan; Taurn "E Merck. Darmstadt. Germany™ den saglan-
mistir. Deneylerde kullamlan dlgér maddeler amaca uygun
safliktadir

Yontemler

Kontrol, katarakt ve taunin galisma gruplarnim nukisus ve
korteks Omeklerinde LPO ve GSH duzeylen tayin edildi
Lensin nukleus ve koreks Orneklen U¢ grup altinda
calisilmistir Buna gére petri kutulariicinde. 37 C de. karan-
likta ve 10 ml hacminde isosmolar (290-310mOsm) inkil-
basyon cozeltilerinde 24 saat bekletmek surenyle gruplar
asa@idak sekilde hazirlanmistir (19)

| Highir 1glem uwyqulanmanus sadlikh lensler Denge-
lenmis tuz cozeltisinde inkube edilmistir

2. Katarakt grubu. 55.6mM glukoz igeren dengelenmis tuz
cozeltisinde inkube edilmistir

3. Taurin grubu 556mM glukoz ve 50mM taurin iceren
dengelenmis tuz cozeltisinde inkibe edifmistir

Lens GSH tayini icin Eliman’s yontemi uygulanmistir (20)
Bu spekirofotometrik yéntemde. DTNB malekilt herbir
-SH grubu tarafindan bir mol 2-nitro-5-merkaptobenzoik
aside redilklenmes: sonucu olusan yogun sar rengin 412
nm'de olcimi esasina dayanmaktadir LPO tayini ioin de
tiyobarbiturik asit (TBA) ile lipit peroksidasyon trinlennin
asidik pH ve sicakla oluslurdugu pembe renkli kompleksin
olcimi esasina dayalh TBA yontermi kullamimistir (21)
ANOVA (one-way) varyans analizinde bulunan farkl
ortalamalara satip olan gruplar arasinda Pasi-hoc (Tukey-
HSD) yontemi uygulanarak. grup orlalamalan karsilastinl-
misttr  Bu islemier gin. bilgisayarda SPSS for Windows
istatistik prograninin Release 6.1 versiyonu (SPSS Inc
USA) kullanid

BULGULAR

Nikleus orneklenmin kontrol, katarak! ve taurin gruplarnna
ait LPO, GSH dizeyleri ve standart sapma (SD) ile Post-
hoc (Tukey-HSD) yontem karsilastrma sonuclari Tablo
1'de venlmistir

Korteks omeklenmin kontrol, katarakt ve taunn gruplanna
ait LPO, GSH duzeylen ve standart sapma (SD) ile Post
hoc (Tukey-HSD) yontem Kkarsilastirma sonuclarl Tablo
2'de verilmistir
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Tablo 1 Nukleus orneklzaonin konirol katarakt ve taunn gruplarina ait LPO (nmolfg lens) e GSH duzeylen (nmalimg |&ns) ve istatistiksel anlamiilik
sonugian (n omek sayisi)

—

Istatistiksel Anlamlilik (p)

Kantrol Grubu Katarakt Grubu Taurin Grubu Kantrol-Katarakt Kontral-Taurin Katarakt-Taurm
(n=15) (n=15) (n=15) Grubu Grubu Grubu
LPO 1.1585 = 0.123 1.204 + 0 247 1.177 + 0065 p= 0499 p=0719 b = [} BAT
(Ort+£ SD)
GSH 3.299 £ 0 288) 3207 +.0.313 3330+ 0348 p=0413 P =0752 p =0:323
(Ort£50)

Table 2 Kortsks crpeklennin kontrol katarskt ve taurnn gruplaning ait LPO (nmollg lens) ile GSH duzeylen (nmolimg lens) ve istatstksel anlamiig

sonuclan (n Omek sayis!)

B Istatistiksel Anlamhilik (p)
Kantrol Grubu Katarakt Grubu Taurin Grubu Kontrol-Katarakt Kontrol-Taurin Katarakt-Taurin
(n=15) (n=15) (n=15) Grubu Grubu Gruhu
LPO Q742 v 058 4.564 + (0,440 0743+ 0077 p=0022 [ =0.585 p=0.032
(Ort+ SD)
GSH 5327 £ 0 340 2974+ 020 6202 +0 286 p =0 033 p =0 245 p=0047
(Ort + SD) 2

TARTISMA VE SONUC

In vitro sartlarda katarakt olusturmak igin, TC-193, MEM
ve Hip gibi kiltir ortamlarinda uzun sirel inkiibasyon
cahsmalarn gerceklestirilmistir (1, 4, 19). Ancak bu ortam-
lar pahal, uygulamalarn zahmetl ve kataraki olusturma
zamaniart daha wuzundur Cabsmamizdaki inkubasyon
ortami. Barber ve arkadaslanmin calismalan temel
alinarak hazirlanan dengelenmis tuz ¢ozeltisi (290-310
mOsm) secilmistir.  Inkiibasyon zamani da -ymne ayni
literatirde onerilen 24 saatlik inkiibasyon siresi tercih
edilmistir (18) Bu strenin sonunda lensde olusan
opasiteler lensin suda gozinen protein fraksiyonun fotal
lens proteini icindeki ylzdesine géra siniflandirilmistir
Suda cozinen protein ylzdes %42 ve az olanlar
olgunlasmis katarkt olarak kabul edilmistir (12).

Lens membranlan yuksek oranda doymamis yagd asitlen
icermekiedir.  Bu nedenle, oksidatif strese maruz
kaldiklarinda ¢ok cabuk bir sekilde oksidasyona ugrayarak,
hicre membramnda hasara neden olurar. Diyabetik
katrakita oldugu gibi diger tUm katarakt turlerinde LPO
dilzeylerinin arthid bildinimistir (22-26). Bizim bulgulanimiza
gore de, nukleus orneklerinin katarakt ve taurin gruplanina
ait LPO dizeylen arasinda kontrollere kiyasla anlamii bir
farkhilik yoktur (sira ile p= 0.489 ve p=0 719) Ancak korteks
orpeklermin  kontrollere  kiyasla katarakt gruplarinda
istatistiksel olarak anlamli bir sekilde artmis LPO duzeylen
dikkat cekicidir (p=0.022). Korteks ameklernnin katarakt
grubundaki bu LPO artig1, taurin grubunda gozlenmemistir.
Bu sonuctan taurinin lens membran lipidlerini oksidatif
hasara kars! korudugunu sayleyebiliriz. Yine bu sonug bize,
uyguladiimiz in vitro glukoz katarakt modelinde lensin

Cilt 40 Say1 1. Qcak - Misan. 2001

nikleus bolgesine oranla korteks Dbolgesindeki hucre
membranlarinda cksidafif hasann daha baskin oldugunu da
ortaya koymaktadir

Deneysel ve insan katarakilannin hemen hemen her
cesidinde lens GSH dizeylerinin azaldigqt bidinimustic (27-
30). Boylece H:O:nin detoksifikasyonunda gorevli olan
GSH, membran yapisindaki goklu - doymamis yag asitle-
nnin peroksidasyonuna engel olamaz (28, 29). Pek cok
calisma lens igl GSH dizeylerimin azalmasi lle LPO'nun
arasinda iliskl oldugunu orfaya koymustur (4. 27-29 ). Bizitn
galisma-mizda da LPOnun bir gosterges: olarak olciu-
gumiz kataraktl korteks TBARS duzeylen. GSH
dizeylerinin azalmasi ile anlamli bir sekilde artmistir Ancak
taunn grubunda LFO normal siurlar icinde bulunmustur
(Tablo 2). Taurinin antioksidan efkisinin LPOyu azaitig
dugunulebilir. Korteks bolgesinde suda ¢ozunen dusuk
molekiler agirlikli lens protenlerinin, katarakhn olusumu
esnasinda total protein stlfidnl (TP-SH) ve protein sdlfidnl
(P-SH) duzeylernin azaldig: ve protein disulfid (P-5-3-P)
duzeylennin de arttigi bildirilmistir. Disulfid baglannda artma
sonucu meydana gelen 150x10° Da'dan daha yiksek
molekdl agwhgma sahip aggregat binkimlerin Jedziniak
gostermistir. Bu durum ise opasifikasyonu baslalan en
onemli olay olarak kabul edimektedir (12, 21, 30). Bu
baglamda GSH. lens protein tiyollerini oksidasyona kars:
savunarak, protemlenn suda gozanurluk  ozelliklennin
korunmasma yardim eder ve dolayist itle opastiikasyonun
olusumunu onler. Streptozotosin ile diyabet olusturulmus
sicanlanin GSH, LPO dizeylerine besinlerindeki eklenmis
taurinin etkisi incelenmistir Bu calismada da besinlere %5
craninda eklenen taurin. artms olan GSSG/GSH orani ile
LPO duzeylerinde bir iyilesme ortaya koymustur (23 24}



Elde ettigimiz literatirlerden (16-18, 23, 24), taurinin antiok- tererek membram LPQO'ya karsi koruyup, hucre ic G!
sidan mekanizmas: melekuler duzeyde aydinlati-lamama- duzeyint normal sinirlar icinde tuttugu soylenebilir Kanim
sina karsin, taurinin giclii OH radikali gopeuist iken, Oz ve ca taurm tek basina aldoz reduktaz inhibisyonuna
H-O: icin orta derecede bir etkiye sahip olidugu bidinimek- alternalif olarak kabul edilmese de divabelie hskih katar
tedir. Bu verilerden taunmn lenste de antioksidan etk gos- tin elusumundaki metabolik hasarlar onliemede katk

bulunacag: soylenabilir
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