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Testis Dokusunda Kursun Toksisitesi ve Eser Element
lliskisi Uzerine Selenyum ve Katesinin Rolu
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Ozet

Kursun, organizma igin toksik ve kanserojen bir agir metaldir. Bu metale gevresel kirlilik ve endstriyel alandaki kullanim
nedeniyle maruz kalinmaktadir. Agir metal olarak kursun etkisini, kan ve gesitli dokularda birikerek gostermektedir. Calisma,
kursun toksisitesinin sican testis dokusundaki bakir ve cinko elementleri tizerine olan etkisini ve selenyum ve (+)- katesin veril-
mesinin bu toksisiteyi ne yonde etkiledigini gozlemleyebilmek amaciyla planlandi. Kontrol grubu, kursun verilen grup, kursun
+ selenyum grubu ve kursun+katesin grubu olmak tizere dort farkli deney grubunda yapilan calismada 40 adet 3-4 aylik geng
eriskin Wistar albino soyu sican kullanildi. 30 giinltik deney stiresi boyunca kursun grubuna 20 mg/l kursun olacak sekilde kursun
asetat, selenyum grubuna 3 mg/l sodyum selenit ve katesin grubuna 200 mg/l (+)- katesin icme suyunda verildi. Deney hayvanlarinin
testis dokularinda bakir, ¢cinko ve kursun element 6lgtimleri ile lipit peroksidasyonunun bir gostergesi olan plazma malondialdehit
(MDA) tayini yapildi. Kursun verilen buttin deney gruplarinda testis agirliginin azalmis oldugu gozlendi. Selenyum verilen grupta
eser element degerlerinin kontrol grubu degerlerine yaklastigi gozlenmekle birlikte, katesin verilen grupta bu yonde bir gelisme
gozlenemedi. Calisma sonuglarindan yola cikarak; toksik elementlerle selenyum ve (+)- katesin etkilesiminde, alinan toksik ele-
mentin dozu ve alinma stiresi koruyuculuk agisindan énemli oldugu ve selenyumun, kadmiyum, kursun gibi agir metallerin tok-
sik etkilerini tolere edebilecek kapasiteye sahip oldugu ifade edilebilir.
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The role of selenium and catechin on relation between lead toxicity and trace elements in testis tissue

Abstract

Lead is one of the toxic and carcinogenic heavy metal for organism. Being exposed to the metal especially is realized via
environmental pollution and their wide range usage in industrial field. The present study was planned to determine the possible
effects of lead on of trace elements concentrations in testis tissue and. protective roles of selenium and +(-) catechin against
the toxic effects of lead. The study has been performed in Wistar Albino type rats which divided into four groups as control,
lead, lead+selenium and lead+catechin received groups. The experimental groups have received lead acetate, sodium selenite
and +(-) catechin via their drinking water for thirty days. Besides lead as heavy metal and trace element concentrations and were
performed in testis tissue of rats. In the plasma lipid peroxidation measurements were also performed. The accumulation of the
lead was observed in testis tissue during experimental period. In the testis tissue of lead and lead+catechin applied groups, an
increased lipid peroxidation was observed. In all other group testis tissue weights found to be lightened compare to control
group. Selenium applied group trace element concentrations were found to be about showed no change when compared to
controls but in catechin applied group no such a result has been detected. As a result of present study it may be concluded that;
in determination of lead toxicity, malondialdehyde measurements have to be evaluated besides measurements of tissue element
concentration. And administration of selenium may be helpful against the toxic effect of lead in tissue.
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~ nemli cevre kirleticileri ve toksik ajan olmalari nede- ve kadmiyum agir metallerine maruz kalmaktadir. Kursun
O niyle, agir metal ve metal bilesiklerinin insan saglig iceren aerosollerin solunmasi, kontamine besin maddele-
tizerindeki etkileri giderek daha cok énem kazanmaktadir. rinin sindirimi ve mesleki maruz kalma en sik rastlanilan
Organizma, en cok cevresel ve endiistriyel yolla kursun onIarda.ndlr. I.<ur§ur?a.so.lu.num yoluyla maruz kalmada
en etkili yol sigara icimidir. Kursun viicuda alindiktan
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kursun fosfat bilesiklerinin toksik etkileri coktan aza dogru
siralanabilir. Bir defa verilince akut kursun zehirlenmesine
neden olan dozlar, kiictik dozlara boltinerek verildiginde
de ayni hayvan tirtinde kronik zehirlenmeye neden olabil-
mektedir [1, 2]. Serbest radikaller paylasilmamis elektron
iceren reaktif ve kisa murlt molekdllerdir. Bu molekdller
hem normal metabolizmanin yan Griini olarak hem de
ilaclarin ve diger zararl kimyasal maddelerin etkisiyle o-
lusabilmektedir [3, 4]. Kursun etkisiyle olusan radikaller
hticre zar yapisini bozarak hiicre hasari olusmasinda bi-
rincil mekanizma olarak rol oynayan kuvvetli bir lipit pe-
roksidasyon baslaticisi olarak nitelendirilmektedir. Serbest
radikallerin zararli etkileri bazi maddeler tarafindan tama-
men ortadan kaldinlabilir veya azaltilabilir [4]. Bu madde-
lerden biri oldugu belirtilen katesinler yesil cayda bulunan
dogal polifenollerin bir grubudurlar ve bitkilerde yaygin
olarak bulunan polifenolik bilesiklerdir. Calisma da kullan-
digimiz (+)- katesin sarap, elma kabugu, farkli cay tirlerin-
de, ozellikle yesil cayda bulunan bir polifenoldiir. Yesil
cay ve polifenollerin antimutajenik, antibakteriyal, antioksi-
dan, antitimoral ve antikanserojen gibi bircok biyolojik
aktivitesi bildirilmistir [5, 6]. Selenyum memelilerde, se-
lenyuma bagli glutatyon peroksidaz yoluyla fonksiyon
goren, karsinojen maddeleri detoksifiye eden bazi enzim-
lerin sentezinde rol oynayan hayati bir elementtir.
Selenyumun diyetle alinmasinin antikarsinojenik, anti-
oksidan ve antitimoral etkisi oldugu bilinmektedir [4, 7].
Organizmada cinko miktarinin en ytiksek oldugu organlar
testisler ve prostat dokusudur. Bu nedenle cinko, bakir ve
selenyum eser elementlerinin erkek tireme sistemi tizerinde
onemli fonksiyonlara sahip oldugu bilinmektedir [8]. Bu
bilgiler 1s1ginda, kursun toksisitesi olusturulan sicanlarin
kan ve testis dokularinda cinko ve bakir elementleri degi-
sikliklerine karsi selenyum ve katesin aliniminin etkisini
belirleyebilmek amaciyla bu calisma planlandi.

YONTEM VE GERECLER

Calismamizda, istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip
Fakiiltesi Deney Hayvanlari Uretim ve Arastirma Labora-
tuvari’ndan alinan ortalama agirliklari 202 + 15 gr olan
toplam 40 adet 3-4 ayhk genc eriskin erkek Wistar albino
soyu sican kullanildi. Sicanlar, pellet fare yemi ile ad libi-
dum beslendi ve her giin taze cesme suyu verildi. Her
grupta on hayvan olacak sekilde kontrol, kursun, kursun
+ selenyum ve kursun + katesin olmak tizere dort farkli

deney grubu olusturuldu. icme suyunda céziilerek, kursun
grubuna 20mg/| kursun, kursun asetat olarak verilirken,
selenyum ise icinde 3 mg/l selenyum olacak sekilde sod-
yum selenit formunda verildi. Verilen kursun dozu toksisite
olusturabilen en dustik doz olarak bildirilmistir [9]. 200
mg katesin 1 litre (200mg/l) cesme suyunda ¢ozilerek,
her giin taze olarak hazirlanarak verildi [10]. 30 gtinlik
deney siiresi sonunda eter anestezi altinda sakrifiye edilen
deney hayvanlarinin testis doku érneklerinde bakir, ¢inko
ve kursun elementleri ile plazma lipit peroksidasyonunun
bir gostergesi olan malondialdehit (MDA) 6l¢timi yapildi
Materyaller 6l¢tim yapilincaya kadar —700 C’de sakland.
Doku ve serum elementleri alevli atomik absorpsiyon
spektrofotometresi (Shimadzu AA-680) ile olcilda [11].
Malondialdehit 6l¢timii 520 nm’de spektroskobik yontemle
yapildi [12]. Bulgular SPSS-10.0 versiyon istatistik programi
kullanilarak Mann-Whitney U Wilcoxon testi ile deger-
lendirildi. Sonuclar ortalama ve standart sapma (Ort +
SD) ile ifade edildi ve anlamlilik degeri p < 0.05 olarak
kabul edildi.

BULGULAR

Kontrol grubu degerlerine gore, kursun (p < 0.05), kur-
sun + selenyum (p < 0.01) ve kursun+katesin (p < 0.001)
gruplarindaki sicanlarin testis agirhklari istatistiksel acidan
anlamli olarak distik bulundu (Tablo 1). Kontrol grubunda
3.19 £+ 0.41 ug/g olarak bulunan testis kursun degeri, kur-
sun grubu (4.50 + 1.08 ug/g) ve kursun+katesin grubunda
(4.81 + 1.04 ug/g) artmis olarak bulundu. Ancak kursun
+ selenyum grubunda bulunan degerler (2.93 £ 1.05 ug/g)
ile kontrol grubu degerleri arasinda istatistiksel acidan
anlamli bir fark tespit edilemedi. Kursun ve kursun+katesin
gruplarinda élcilen ¢inko degerleri (11.39 = 3.35 ug/g,
10.78 = 3.38 ug/g), kontrol grubunda olcilen degerlere
(15.61 + 3.59 ug/g) gore azalmis ve istatistiksel olarak da
anlamhidir. Selenyum verilen grupta ise ¢cinko degeri
(17.71 £ 3.39 ug/g) kontrol grubuna gore artmis olmakla
birlikte istatistiksel olarak anlamli bulunamadi (Tablo 2).
Hem kursun (0.20 £ 0.05 ug/g), hem de kursun + katesin
(0.19 £ 0.02 ug/g) verilen grupta doku bakiri degerinin
kontrollere gore (0.16 = 0.03 ug/g), artmis oldugu gozlendi.
Kursun+selenyum grubunun bakir degeri (0.15 = 0.05
ug/g) ile kontrol grubu degeri arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunamadi. Kursun (2.79 + 0.13 nmol/ml)

Tablo 1. Kontrol ve deney gruplarina ait testis agirliklari (g).

Gruplar

Parametre
Kontrol Kursun
Testis agirlig 0.79 £0.15 0.59 + 0.16*

Kursun + selenyum
0.57 £0.11*

Kursun + katesin
0.51 £ 0.09**

*p < 0.05,%p < 0.01,***p < 0.001 deney gruplarinin kontrol grubuna gore anlamli degisikliklerini gosterir.
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ve kursun+katesin grubunda (2.71 + 0.13 nmol/ml) istatis-
tiksel olarak anlamli olarak artmis olan (p < 0.05) plazma
malondialdehit degeri, kursun+selenyum (2.49 + 0.10
nmol/ml) grubunda kontrol degerine (2.51 + 0.11 nmol/ml)
oldukc¢a yaklasmakla beraber istatistiksel olarak anlamli
degildir (Tablo 3).

TARTISMA

Dogada yaygin olarak bulunan ve endustride fazlaca
tiketilen kursun, insan ve hayvanlarda zehirlenme kaynagi
olusturan metallerin basinda yer alir. Hematopoetik sistem,
beyin, bobrek ve tireme sistemleri, kursunun toksik etkile-
rinin ana hedefleridir. Son zamanlarda yapilan ¢alismalar
bu sistemler tizerindeki kursun etkisinin altinda, tek bir
mekanizmanin degil birden fazla mekanizmanin oldugu
yonindedir. Bu mekanizmalardan birisi de kursun ve
oksidatif stres arasindaki iliskiye yoneliktir. Kursun en ¢ok
kan, bobrek, kemik, prostat ve testis dokularinda birikim
gosteren bir elementtir. Kursun, verilen doza ve verilme
stiresine bagli olarak testis ve epididimiste birikir ve tok-
sisite molekiiler diizeyde meydana gelir. Diger agir metaller
gibi kursunun da toksisite olusturma mekanizmasi, protein-
lerin -SH gruplarina baglanarak veya diger metal iyonlari
ile yer degistirerek enzimlerin aktivitesini azaltmak seklinde
olur. Kursunun membran lipit bilesimini degistirdigi ve
bunun sonucu olarak membran gecirgenligi, bitunltgu
ve akigskanhigi Gizerine etki ederek membran fonksiyonlarin
bozdugu gosterilmistir [2, 4, 9, 13, 14]. Calismamizda,
kursun grubunda lipit peroksidasyonunun arttigi tespit
edilmistir. Organizmada agir metal toksisitesinin birincil
gostergesi olarak, kan ve doku element diizeyleri siklikla
kullanilir. Kursun konsantrasyonu verilen kursun miktari
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ve verilme siiresine bagh olarak degisiklik gosterir. Calisma
sonuclarimizda testis dokusunda kursun birikimi agikca
gortilmektedir. Selenyum her ne kadar esansiyel eser ele-
ment olarak nitelendirilirse de, vitamin C, vitamin E, beta
karotenler gibi “diyetle alinan antioksidanlar” arasinda
da énemli bir yer tutar. Dokulari agir metallerden korumada
selenyumun etkisinin; selenyum-kursun kompleksinin o-
lusmasina bagli oldugu ifade edilebilir. Selenyum aliniminin
kursunun toksik etkilerini azalttigi bildirilmistir [4, 15, 16].
Calisma sonuglarimizda, kursun ve selenyumun birlikte
verilmesinin, testislerdeki kursun miktarini azalttigini agik-
ca gormekteyiz (Tablo 2). Bizim sonuclarimizda, selenyum
aliniminin, kursun etkisiyle artan malondialdehit seviyesini
azaltarak, testis cinko ve bakir diizeyleri tizerinde diizen-
leyici bir rol oynadigini gostermektedir. Sicanlarda yapilan
bir calisma da, ¢inkodan fakir diyetle beslenme sonrasi
kemik kursun dizeyinin arttigi ve ¢inkonun diyetle alimi
ile kemik kursun diizeyinin ve kursun toksisite belirtilerinin
azaldigi gosterilmistir [17]. Testislerde kursun miktarinin
artmasina bagli olarak ¢inko diizeyinin azaldigi, bakir
diizeyinin arttigi ve bu degisimlerin selenyum alinimiyla
tekrar kontrol degerlerine ulastigini galisma sonuglarimizda
gormekteyiz. Cinko, hiicrelerde membran stabilizatori
olarak fonksiyon gormektedir. Biyolojik molekiillere bag-
lanarak demir ve bakirin baglanmasini ve dolayisiyla bun-
larin yapacaklari oksidatif hasari énlemektedir. Bu nedenle
¢inko antiperoksidatif etkiye sahip bir element olarak ta-
nimlanir. Cu ve Zn oksidan/antioksidan sistemlerde reak-
siyonlarin etkilesiminde degisime ugrayan énemli element-
lerdir. Bakir organizmada hiicre membranlari tizerine
prooksidan bir ajan olarak rol oynamaktadir [17, 18].
Ayni dokuda, cinko seviyesindeki azalma ve bakir se-
viyesindeki artmanin, bu elementlerin doku tizerindeki

Tablo 2. Kontrol ve deney gruplarina ait testis kursun, ¢inko ve bakir degerleri.

Grublar Parametre
Kontrol Kursun (ug/g) Cinko(ug/g) Bakir(ug/g)
Kursun 3.19 £ 0.41 15.61 + 3.59 0.16 £ 0.03
Kursun+selenyum 4.50 = 1.08** 11.39 + 2.35* 0.20 = 0.05*
Kursun+kategin 2.93 £ 1.05a 17.71 £ 3.39b 0.15 + 0.05b
4.81 = 1.04** 10.78 + 3.38** 0.19 = 0.02*

*p < 0.05 ,**p < 0.01,***p < 0.001 deney gruplarinin kontrol grubuna gore,
ap < 0.05, bp < 0.01, cp < 0.001 deney gruplarinin kursun grubuna gére anlamli degisikliklerini gosterir.

Tablo 3. Kontrol ve deney gruplarina ait plazma MDA degerleri (nmol/ml).

Parametre Grublar
Kontrol Kursun Kursun + selenyum Kursun + katesin
Plazma MDA 251 +0.11 2.79 £0.13* 2.49 = 0.10a 2.71 +0.13*

*p < 0.05 ,**p < 0.01,***p < 0.001 deney gruplarinin kontrol grubuna gore,
ap < 0.05, bp < 0.01, cp < 0.001 deney gruplarinin kursun grubuna gore anlamli degisikliklerini gosterir.
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ayni baglanma bolgelerine ya da benzer protein tastyici
sistemlere yarismali bir mekanizmayla baglanma istekle-
rinden kaynaklanabilecegi ifade edilmektedir [19]. Kursun
toksisitesinin tedavisinde selatlastirici ajanlarla birlikte
antioksidan maddelerin vitamin B, vitamin C kompleksleri,
cinko ve selenyum kullanilmasinin daha giivenilir ve daha
etkili olabilecegi goriilmektedir. Deney hayvanlarinda ya-
pilan ¢alismalarda antioksidanlarin eklenmesi ile tedavinin
etkinliginin artabilecegi tizerinde durulmaktadir [4, 5, 16,
19]. Katesinlerin biyolojik etkilerine olan ilgi, yapilan in
vitro ve in vivo galismalarla gittikge artmakta ve antioksidan
ozellikleri incelenmektedir. Ancak, katesinlerin dokulardaki
dagilimi ve birikimi konusu hentiz tam olarak aciklana-
mamuistir. Katesinlerin agir metallerle etkilesim mekanizmasi
konusunda yeterli literatiir bilgisi mevcut olmakla birlikte,
degisik oksidatif hasar olusturan ajanlara karsi, cay kate-
sinlerinin malondialdehit diizeyini dustrdiigtine dair bul-
gular mevcuttur [20-22]. Biz calisma sonuclarimiza gore,
testis dokusundaki kursun toksisitesine karsi katesin uygu-
lanmasinin, bu toksisiteyi azaltma yontinde bir etki goster-
medigini soyleyebiliriz. Katesinin daha tst diizeyde iyiles-
tirici etkisini ortaya koyabilmek icin; katesinin farkli doz
ve uygulama suresi ile ilgili ileride yapilacak yeni ¢calisma-
larin, bu etken maddenin daha da iyi anlagilmasina olanak
saglayacagi kanisindayiz.
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