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Ratlarda Trinitrobenzensulfonik
Asit ile Olusturulan Deneysel Kolitte
Kisa Zincirli Yag Asitlerinin Epitel
Onarimina Etkisi

Miijdat Kara'®, H. Ahmet Tezel

OZET

Amag: Bu arastirmanin ama, trinitrobenzensulfonikasid (TNBS) ile deneysel kolit olusturulan ratlan kullanarak kisa zin-
cirli yag asitlerinin iilseratif kolit tedavisindeki yerini tartismaktir.

Yontem: Bu arastirmada, deneysel aragtirma yontemi kullanilmistir. Ortalama agirliklari 150+30 gr. arasinda degisen 30
disi Wistar cinsi rat calisma grubunu olusturmustur. Ratlar randomize olarak 10ar adetlik ii¢ gruba aynlmistir. Gruplar,
iki grup deney, bir grup kontrol grubu olmak iizere yine randomize olarak atanmigtir. Birinci deney grubuna 3. giinden
itibaren giinde iki kez intrakolonik olarak KZYA, ikinci deney grubuna ilk giinden itibaren giinde iki kez KZYA olarak uy-
gulanmigtir. Kontrol grubuna ise 3. giinden itibaren giinde iki kez serum fizyolojik uygulanmistir. 6. giinde calisma son-
landinilarak ratlar dekapite edilmistir. Kolon mukozasinin makroskopik ve mikroskobik degerlendirmesiyle MPO aktivitesi
degerlendirmesi yapilmistir.

Bulgular: 1.-2., 2.-3., 1.-3. gruplarin kolon makroskopileri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (p<0,05;
p<0,01; p<0,01). 1.-2. gruplarin kolon MPO’lari arasinda istatiksel olarak anlamli bir farklilik bulunamamistir (p=0,139).
1.-3. ve 2.-3. gruplarin kolon MPO’lan istatistiksel olarak anlamli derecede farklilasmaktadir (p<0,05; p<0,01).

Tartisma: Arastirma sonuglarina gore, 2. gruptaki kolon makroskopik skorlamasi ve MPO aktiviteleri, 1. ve 3. gruplara na-
zaran istatistiksel olarak anlamli derecede basarilidir. Bu bulgu, KZYA'nin UK tedavisinde alternatif bir secenek olabilecegi
sonucunu dogurmaktadir.

Anahtar sozciikler: Kisa zincirli yag asitleri. iilseratif kolit, trinitrobezensiilfonik asit

THE EFFECT OF SHORT-CHAIN FATTY ACIDS ON EPITHELIAL REPAIR IN EXPERIMENTAL COLITIS CREATED WITH
TRINITROBENZENESULFONICACID IN RATS

ABSTRACT

Objectives: The purpose of this study is to discuss short-chain fatty acids’ (SCFA) role in ulcerative colitis (UC) treatment by
using rats which have experimental colitis created with trinitrobenzenesulfonic acid (TNBS).

Method: In this study, the experimental research method was adopted. The study group consisted of 30 female Wistar
rats which have 150+30 gr. average weights, Rats were randomly divided into 3 groups with 10 rats in each group. The
groups were randomly assigned as two experimental groups and one control group. The first experimental group was
administered SCFA intracolonically 2 times a day from the 3rd day, and the second experimental group was administered
SCFA 2 times a day from the first day. The control group was given saline 2 times a day from the 3rd day. On day 6, the rats
were decapitated. MPO activity evaluation and macroscopic and microscopic evaluation of the colon mucosa was done.

Results: There was a statistically significant difference between the colon macroscopy results of the groups 1-2, 2-3, 1-3
(p<0.05, p<0.01; p<0.01). There was not a statistically significant difference between the colon MPOs of Group 1 and 2
(p=0.139). Groups 1-3 and 2-3 colon MPOs differed from each other significantly (p<0.05; p<0.01).

Discussion: According to the results of this study, colon macroscopic results and MPO activities in Group 2 were significantly
successful compared to the first and third groups. This finding suggests that SCFA may be an alternative option in the
treatment of UC.
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r % Iseratif kolit (UK), kronik inflamtuar bir kolon has-
U taligidir ve patogenezi halen tam olarak anlasiimis
degildir. Kolon mukozasi, luminal icerik ve epitel,
kolonun fiziksel bariyeri gérevini gorir. Enzimatik sindirim
ve mekanik hasarlanmalar ile kaybolan mukus, taze olarak
epitel hiicreleri tarafindan sekrete edilerek denge sagla-
nir. Intestinal mukozanin temel mukusu MUC2'dir (1,2).
Yuzeyel mukus (mukus jeli); esas temel protein olan mu-
kus glikoproteiniile buna bagli oligosakkaritlerden olusur.
Bu mukozal tabakadaki kalinlik ve butiinlik mukozal ko-
rumadaki esas roli oynar, mukus jelin sekil ve akiskanhgi
glikozilasyona baghdir. Fekal bakterilerin Urettigi enzimler
mukus protein ve ilgili karbonhidratlari sindirebilirler (3).

Mukus jelinde bozulma meydana geldigi zaman epitelden
ayrilir ve epitel, bakteriyel enzim, allerjen ve toksinlerin
saldirnisina acik hale gelir. Ulseratif kolitte saglam kolon ki-
simlarinda normal mukus mevcut iken, inflame mukoza-
nin oldugu yerlerde mukus tabakasinin kayboldugu goz-
lenmistir. Mukus bariyerinin olmamasi, epitel ile engelsiz
karsilasan antijenik yapilarin, inflamatuvar reaksiyona kat-
kida bulunmasina neden olurlar (3,4).

intestinal sistemdeki mukoza epiteli, limende bulunan
cok cesitli ve farkli antijenik yapilara karsi dnemli bir ba-
riyer olarak gorev yapar. Ancak proteazlar, yerlesik flora,
diyetsel faktorler yiizeyel epitelyal mukozada fizyolo-
jik kosullarin gecici olarak bozulmasina neden olabilir.
Genellikle intestinal ylzeyel bariyerdeki butiinlik asir
hasar olsa bile iyi gelismis rejeneratif kapasiteden dolay:
yeniden yapilhr. Epitelyal hiicre gocu, epitelyal hiicre pro-
liferasyonu ve farklilasmasi sayesinde ylizeyel epitelde
yeniden yapilanma kusursuz yapilabilir. Bu iyilesme sire-
cinde, diizenleyici peptidler, ekstraselller matriks faktord,
pihtilasma faktorleri, peptid olmayan diger molekdller,
fosfolipidler, adenin niikleotid, biiylime faktorleri, sitokin-
ler ve kisa zincirli yag asidleri (KZYA) intestinal mukozada-
ki epitelyal hiicre fonksiyonlarinin dizenlenmesinde ve
normal homeostazin korunmasinda temel rolu oynarlar.
Bu molekdller, trombositler, komsu stromal hicreler, inf-
lamatuvar hiicreler, hasar gérmus epitelyal veya epitelyal
olmayan huicreler tarafindan salgilanir (3,5-10).

Kisa zincirli yag asitleri

Normal sartlarda hem mukozal inflamasyon hem de ba-
riyerdeki defekt iyilestirilebilir. Ancak UK'li olgularda im-
min regilasyon bozuk oldugu icin inflamasyon belirtileri
kontrol altina alinamaz (11,12). Buna ek olarak, 6zellikle
distal kolonda mukozal diizeyde eneriji eksikliginin ortaya
¢ikmasi, iyilesmenin gecikmesine yol acar (3,13).

Kolon epitelinin metabolik ihtiyaclari vaskuler yoldan de-
gil, cogunlukla limen ici enerji kaynaklar kullanilarak, pa-
sif ve aktif diffiizyonla saglanir (13). Kolondaki bakterilerin
kompleks karbonhidratlari fermentasyonu sonucu olusan
butirat, propiyonat, asetattan olusan KZYA epitelin ylksek
metabolik enerji ihtiyacini karsilar. Ozellikle n-Butirat kolo-
nik epitel tarafindan esas tercih edilen ana enerji kaynagi-
dir. Mukozal atrofiyi diizeltmek, bariyer fonksiyonlarini ve
inflamasyonu onarmak icin KZYA gereklidir (3,7).

Literatlirdeki calhismalar KZYA'nin karisik sekilde veya tek
tedavi olarak butiratin verilmesi klinik iyilesmeye kat-
ki sunabilecegini gostermektedir. Butirat veya kombine
KZYA'nin yan etkileri heniiz ¢ok iyi bilinmese de fizyolojik
tedavi yaklasimi olarak cekici bir alternatif olabilir (10,14).

Gereg¢ ve Yontem

Bu arastirma Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi ic Hastaliklari
Anabilim Dali Gastroenteroloji Bilim Dali, Biyokimya
Anabilim Dali ve Patoloji Anabilim Dal'nin is birligi
ile Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Deney Hayvanlari
Arastirma Laboratuvari'nda Eylil 2000 - Mayis 2001 tarih-
leri arasinda gergeklestirilmistir.

Calisma grubu, ortalama agirhiklari 150+30 gr. arasinda de-
gisen 30 adet disi Wistar cinsi rattan olusmaktadir. Ratlar
randomize olarak li¢ gruba (n=10) ayriimistir. Bu gruplar-
dan biri kontrol grubuyken diger ikisi deney grubudur.
Calisma grubunu olusturan tim ratlar, sicakligi sabit 22°C
olan klimal odalarda 12 saat aydinlk ve 12 saat karanhk
olacak sekilde muhafaza edilmislerdir.

Deneysel desen ve gruplar

Deneysel kolit olusturmak icin her bir rata intrakolonik
olarak bir kez verilmek lizere 30 mg. trinitrobenzensiilfo-
nikasit (TNBS) ve %50'lik etanol karisimi hazirlanmistir (15,
16). On iki saat a¢ birakilan ratlara eter kabi icinde eter ile
yeterli sedasyon saglandiktan sonra 8 F katatere vazelin
ile yeterli kayganlik verilerek hazirlanan TNBS solusyonu,
intrarektal olarak 8-10 c¢m igeriye girilerek 1 cc. (30 mg.)
uygulanmistir (Sekil 1).

Ratlara intrarektal olarak uygulanacak olan KZYA; 60 mM
sodium acetate, 30 mM sodium propionate, 40 mM sodi-
um n-butyrate ve 22 mM sodium chloride, litrede osmo-
laritesi 280-290 mOsm, Ph 7 olacak sekilde 1 N sodium
hidroxide ile titre edilerek hazirlanmistir (10). Elde edilen
KZYA sollisyonu, tipki TNBS gibi eter ile yeterli sedasyon
saglanan ratlara, vazelin ile yeterli kayganlik verildikten
sonra, farkli bir kataterle yaklasik 8-10 cm. kolon icine
glinde iki kez, 1 cc uygulanmistir.
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Sekil 1. Fterle Sedatize Edilmis Rata intrakolonik TNBS Uygulanigl.

1. Deney grubu (n=10);

« Trinitrobenzensilfonik asid + %50’lik etanol karisimi ile
ilk glin rektal lavman ile kolit yapildi.

- 3.glnden itibaren 6. giine kadar giinde iki kez olmak
Uzere rektal KZYA uygulandi.

2. Deney grubu (n=10);

- Trinitrobenzensiilfonik asid + %50’lik etanol karisimi ile
ilk guin rektal lavman ile kolit yapildi.

+ ilk giinden itibaren deney sonuna kadar alti giin giin-
de iki kez olmak Uzere rektal KZYA uygulandi.

3. Kontrol grubu (n=10);

«  Trinitrobenzensiilfonik asid + %50’lik etanol karisimi ile
ilk glin rektal lavman ile kolit yapildi.

- ilk giinden itibaren deney sonuna kadar alti giin giin-
de iki kez rektal lavman ile serum fizyolojik verildi.

Bulgular

Cahisma grubunda yer alan tiim ratlara deneyin son gu-
niinde (6. giin) yuksek doz eter ile dekapitasyon islemi
uygulanmistir. Dekapitasyondan sonra kolonlar cikarila-
rak once makroskopik sonra mikroskobik degerlendirme
yapilmistir.

Makroskopik degerlendirme

Deneyde yer alan her t¢ grubun kolon makroskopik de-
gerlendirmesi 0-6 arasinda normal Ulserasyondan agir
Ulserasyona kadar siniflandiriimistir. Siniflandirma 6lcedi
Tablo 1'de, sonuglar Tablo 2'de yer almaktadir.

666

Mikroskopik degerlendirme

Mikroskopik degerlendirme icin alinan kolon &rnekle-
ri %10’luk formaldehit icine konularak fikse edilmistir.
Sonrasinda, preperatlardan patoloji laboratuvarinda 4
mikron kalinhginda kesitler alinarak hematoksilen eozin
(HE) ile boyanmistir. Mikroskopik degerlendirmede nor-
mal mukozadan total Ulserasyona kadar 1-4 arasinda
puanlama yapilmis, puanlama 6l¢egi Tablo 3'te, sonuglar
Tablo 4'te gosterilmistir.

Tablo 1. Kolon makroskopik degerlendirme dlgegi (5)

Skor Mukoza

0 Normal

1 Hiperemi

Ulserasyon yok, hiperemi ve 6dem var

Tek ve kuguk tlserasyon (<1cm)

iki ve daha fazla kiigiik iilserasyon (<1cm)

>1 cm (ilserasyon

oo o B~ W N

>2 cm (ilserasyon

Aguilar-Nascimento, Franga-da-Silva, de Oliveria, & Gomes-da-Silva (1999)’dan
yararlanimigtir.

Tablo 2. Deney gruplari ile kontrol grubu kolon makroskopik

degerlendirmesi

1. Makroskopik 2.  Makroskopik 3.  Makroskopik
Grup skor Grup skor Grup skor
Rat 1 2 Rat 1 2 Rat 1 5
Rat 2 2 Rat 2 2 Rat 2 2
Rat 3 3 Rat 3 1 Rat 3 4
Rat 4 2 Rat 4 1 Rat 4 4
Rat 5 2 Rat 5 1 Rat 5 3
Rat 6 0 Rat 6 2 Rat 6 2
Rat 7 2 Rat 7 0 Rat 7 &
Rat 8 g Rat 8 0 Rat 8 g
Rat9 3 Rat 9 0 Rat 9 3
Rat 10 1 Rat 10 2 Rat 10 5

Skor Mikroskopi

1 Ulserasyon yok

2 Minimal tilserasyon (100 biyttmede, 1 mikroskopik sahada)

3 Biiyiik tlserasyon (100 x bilyiitmede, 1 mikroskopik sahadan
daha fazla)

4 Total iilserasyon

Aguilar-Nascimento, Franga-da-Silva, de Oliveria, & Gomes-da-Silva (1999)’dan
yararlaniimigtir.

ACU Saglik Bil Derg 2020; 11(4):664-670
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Tablo 4. Deney gruplari ile kontrol grubu kolon mikroskopik

degderlendirmesi

1. Mikroskopik 2. Mikroskopik 3.  Mikroskopik
Grup skor Grup skor Grup skor
Rat 1 1 Rat 1 1 Rat 1 4
Rat 2 1 Rat 2 1 Rat 2 8
Rat 3 2 Rat 3 1 Rat 3 1
Rat 4 1 Rat 4 1 Rat 4 2
Rat 5 1 Rat 5 1 Rat 5 3
Rat 6 1 Rat 6 1 Rat 6 1
Rat 7 1 Rat 7 1 Rat 7 3
Rat 8 1 Rat 8 1 Rat 8 1
Rat 9 1 Rat 9 1 Rat 9 1
Rat 10 2 Rat 10 1 Rat 10 2

MPO aktivitesinin degerlendirilmesi

Mukozal diizeyde inflamasyon derecesinin objektif olarak
MPO olciimui ile gosterilebilecegdi bilinmektedir (5). Bu ne-
denle kolon kesitlerinde immiinohistokimyasal yontemle,
kantitatif olarak Myeloperoksidaz (MPO) arastiriimistir.
MPO ozellikle nétrofil olmak tizere myeloid orijinli hiic-
relerde bulunan bir enzimdir. Gastrointestinal sistemdeki
infiltrasyonu gosteren kantitatif bir yontemdir.

Mukozal MPO diizeylerini saptamak icin insan MPO'ya yo-
nelik immdinglobulin iceren tavsan antiserum kiti kullanil-
mistir (DAKO corporation, rabbit antihuman myeloperok-
sidaz, N 1578). Patoloji Anabilim Dali immunhistokimya
Laboratuvar’nda hazirlanan preparatlar normal i1sik mikros-
kobunda, isaretli objektif ile 100 kere buytiterek, kareli cam-
da, 0,25 mm?lik alanda incelenmistir. En yogun bolgede “hot
spot” immuin pozitif hiicreler sayilmistir. Sonuglar Tablo 5'te
gosterilmistir.

Tablo 5. Deney gruplari ile kontrol grubu kolon MPO degerlendirmesi

1. Grup Kolon MPO 2. Grup  Kolon MPO 3. Grup Kolon MPO
Rat 1 11 Rat 1 11 Rat 1 17
Rat 2 14 Rat 2 34 Rat 2 30
Rat 3 85 Rat 3 10 Rat 3 37
Rat 4 17 Rat 4 12 Rat 4 24
Rat 5 27 Rat 5 8 Rat 5 4
Rat 6 24 Rat 6 25 Rat 6 21
Rat 7 19 Rat 7 17 Rat 7 4
Rat 8 22 Rat 8 17 Rat 8 23
Rat 9 12 Rat 9 9 Rat 9 29
Rat 10 31 Rat 10 22 Rat 10 42

Ortalama 21,2 Ortalama 16,5 Ortalama 30,5

Tdm gruplarin kolon mukozasi makroskopik ve mikrosko-
pik degisiklikleri skor ortalamalari ile kolon mukozasinda-
ki MPO ortalamalari Sekil 2'de ve Sekil 3'te sunulmustur.

%
30
By
20 Grup
m B Grup-2
OGrup-3

—

10

K-MPO

Sekil 2. Gruplarin kolon mukozasI makroskopik ve mikroskopik degisikliklerin
skor ortalamalari.

Sekil 3. Gruplarin kolon mukozasindaki MPO ortalamalari.

Istatiksel degerlendirme

istatistiksel degerlendirmede varsayim testleri sonucun-
da verilerin normal dagihm varsayimini saglamadigi go-
rilmustir. Bu nedenle parametrik olmayan testlerden
Kruskal-Wallis ve Mann-Whitney U testleri tercih edilmis-
tir. Kruskal-Wallis testi ile gruplar arasi farklilik arastiriimis,
Mann-Whitney U testiyle ise gruplar arasindaki farkin ista-
tistiksel olarak anlamli olup olmadigina bakilmistir.
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Sonug olarak;

Grup 1 ile Grup 2'nin kolon makroskopileri arasinda ista-
tiksel olarak anlamli bir fark bulunmustur. Grup 2, Grup 1'e
gore daha iyi makroskopik degerlere sahiptir (p<0,05)
Grup 1 ile Grup 3'lUn kolon makroskopileri arasinda
istatiksel olarak anlaml bir fark bulunmustur. Grup 1,
Grup 3'e gore daha iyi makroskopik degerlere sahiptir
(p<0,05)

Grup 2 ile Grup 3'lin kolon makroskopileri arasinda ista-
tiksel olarak anlamli bir fark bulunmustur. Grup 2, Grup 3'e
gore daha iyi makroskopik degerlere sahiptir (p<0,05).
Grup 1 ile Grup 2'nin kolon MPQ'lar arasinda istatiksel
olarak anlamli bir fark tespit edilememistir (p=0,139).
Ancak Grup 2'nin MPO ortalamasi Grup 1’e gore daha
iyidir.

Grup 1 ile Grup 3'lin kolon MPO’lari arasinda istatiksel
olarak anlamli bir fark bulunmustur (p<0,01). Grup 1
MPO degerleri Grup 3'e gore daha iyidir.

« Grup 2 ile Grup 3'Un kolon MPO’lari arasinda istatik-
sel olarak anlaml bir fark bulunmustur (p<0,01). Grup
2'nin MPO degerleri Grup 3'e gore daha iyidir.

« Gruplar arasinda kolon mikroskopileri agisindan is-
tatistiksel olarak anlamli bir farkhlik bulunamamistir
(p=0,316).

Tum gruplara ait mikroskopi, makroskopi ve MPO &rnekle-
ri Sekil 4'te sunulmustur.

Tartisma

GUnlUmizde deneysel kolit olusturmak amaciyla bircok
yontem gelistirilmis olup TNBS/Ethanol, asetik asit, pe-
roksinitrit, mitomisin C, indometazin, dinitrobenzen bun-
lardan birkacidir (7,9). Bu calismada deneysel kolit olus-
turmak amaciyla UK’e benzer histopatolojik degisiklikler
yaptigi bilinen, rektal lavman seklinde uygulanan TNBS/
Ethanol karisimi kullanilmistir (17,18).

Sekil 4. Makroskopik, mikroskobik ve
MPO 6rnekleri: Makroskopik 6rnekler
- - Normal kolon makroskopik drnegi.

' Makroskopik skor:0 (a).

- | Makroskopik 6rnekler - Tek alanda
=4y (lserli kolon 6rnegi. Makroskopik
skor:3 (b).

Mikroskopik drnekler - Normal mukoza
(100x), H+E Mikroskopik skor:1 (c).
Mikroskopik drnekler - Ulserli kolon
mukozas! (100 %), Mikroskopik
skor:3 (d).

MPO degerlendirme 6rnekleri -

0,25 mm? alanda MPO boyanan

15 hiicre sayilmig 6rnek (200x),
immiinohistokimya boya (e).

MPO degerlendirme 6rnekleri - MPO
pozitifligi, 0,25 mm? alanda 41 hiicre
sayllmig drnek (200 x) (f).

ACU Saglik Bil Derg 2020; 11(4):664-670
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Charles, Balfour, Garry ve Robert, 1995 (19) tarafindan ya-
pilan bir calismada TNBS/Ethanol karisiminin ratlara lav-
man seklinde verilmesi ile kolit olusturulmus, maksimal
inflamasyon duzeyi 2-3 glinde olusmus ve yaklasik sekiz
hafta sire ile kolit devam etmistir. Yapilan incelemelerde
olusan inflamasyonun transmural oldugu gozlenmis ve
PG- E2, LTB4, IL-1, IL-6, IL-3/GM-CSF diizeylerinde artma
tespit edilmistir. Bu da deneysel kolit ile UK arasindaki
benzerligi gosterir (20,21).

Bu calismada etkisi arastirilan KZYA, intestinal limendeki
anaerob bakterilerin sindirilmemis karbonhidratlar fer-
mente etmeleri sonucu meydana gelirler. Bu maddeler
kolonik siviigeriginin ve diskinin dnemli komponentleridir
(14,22,23). KZYA, ozellikle distal kolonda tercih edilen bir
enerji kaynagidir (24).

KZYA'nin kolonik mukoza (izerinde olumsuz sonug verdi-
gini bildiren bazi calismalar olsa da yapilan deneylerde
genellikle olumlu etkileri goézlenmistir (25-27). Etkileri
kolon hiicre proliferasyonunu arttirmak, mukus salinimini
stimule etmek, mukozayi bakteriyel invazyona karsi daha
etkin korumak, bakteriyel translokasyonu azaltmaktir (28).
Ek olarak Ozellikle butirat arterleri dilate edebilir, bu da
intestinal mukozada kan akiminda artisa neden olur ve
mukozal oksijen alimini arttirir. Butirat mukozadaki reepi-
telizasyonun hizlanmasina neden olur ve mukozal trans-
glutaminaz diizeyini arttirir (10,28).

KZYA'nin luminal miktarinda eksiklik olusmasi tipki
UK'tekine benzer bir tablo olusturmaktadir. Bu hasar
daha sonra kolonik bakteriyel anaerobik floranin (re-
mesine neden olarak klinik ve deneysel kolite neden
olabilmektedir (5). UK olgularinda mukozal enerji eksi-
ginin yerine konmasi, epitel rejenerasyonu ve dolayi-
styla onarimini kolaylastirabilir. Bu dustince ile ozellikle
diversiyon kolitlerinde topikal KZYA kullanimi ile ilgili
olumlu sonuglar bildirilmistir (7,10,28). Bununla beraber
nutrisyonel solusyonlarm deneysel kolitteki etkisi tam
olarak bilinmemektedir. Oncii calismalar kolitli ratlarda
transglutaminaz ve myeloperoksidaz (MPO) 6l¢imu ile
inflamatuvar yanitta iyilesmeye neden oldugunu goster-
mistir (5,6). Distal UK olan bazi hastalarda yapilan calis-
malarda topikal KZYA uygulamasinin kolite ait semptom
ve bulgulari iyilestirdigi gozlenmistir (5).

Bu arastirmanin sonuglar yukaridaki bulgulari destekler
aadedir. TNBS/Ethanol karisimi ile olusturulan kolitte, ko-
lit olusturulduktan G¢ glin sonra KZYA bagslanan 1. grupta,
serum fizyolojik verilen 3. gruba gére MPO aktivitesi ista-
tistiksel olarak daha diisiik bulunmustur. Deneyin ilk gu-
niinden beri intrakolonik olarak KZYA verilen 2. grupta ise
MPO aktivitesi en disiik diizeyde bulunmustur. Bu sonug,
istatistiksel olarak da anlamlidir. Bdylece, tedavi siiresinin
MPO aktivitesi ve dolayisi ile doku iyilesmesini etkileyen
bir faktor oldugu dasindlebilir.

Kolon makroskopik degerlendirmesine gdre en iyi olan
grubun bastan beri KZYA uygulanan 2. grup oldugu, bunu
3. glinden itibaren KZYA uygulanan I. grubun takip etti-
gi ve serum fizyolojik uygulanan 3. grubun son sirada yer
aldig1 gortlmustir. Gruplar arasinda karsilastirma yapildi-
ginda her ¢ grubun birbirinden istatiksel olarak anlamli
derecede farkli oldugu bulunmustur (p<0,05). Bu sonuglar
Butzner, Parmar, Bell & Dalal'in (1996) (29) yaptiklari calis-
manin sonuglariyla benzerdir.

Kolon mikroskopileri gruplar arasinda karsilastinldiginda
en iyi olan grubun yine kolon makroskopilerinde oldugu
gibi 2. grup, ardindan I. grup ve daha sonra da 3. grup ol-
dugu gorulmistir. Ancak gruplar arasinda istatiksel ola-
rak anlaml bir fark tespit edilememistir (p>0,05). Denek
sayisi arttirildiginda istatiksel degerlendirmenin daha sag-
likli yapilabilecegi distnulmektedir.

Bu arastirmanin sonucuna goére makroskopik ve MPO
aktivite degerlendirmesi baglaminda deneyin ilk gliniin-
den itibaren KZYA uygulanan 2. grupta diger gruplara
gore iyilesmede anlamli bir fark bulunmustur. Serum fiz-
yolojik verilen kontrol grubu ile karsilastinldiginda, ko-
lonik epitel onariminin arttigr gortlmastir. KZYA hasar
gormis kolon mukozasinin iyilesmesinde etkili bir ajan-
dir sonucuna varilabilir. Bu yénii ile KZYA, UK tedavisinde
anti-inflamatuvar tedaviyi destekleyici ve epitel onarimi-
ni arttirici bir alternatif olmasi konusunda umut vericidir.
Konuyla ilgili daha kapsamli arastirmalar yapilmasi fay-
dali olacaktir.
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