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OZET

Amag: Testis torsiyonu; spermatik kordun kendi ekseni etrafinda donmesi sonucu testis ve
eklentilerinin kan akiminin bozulmasi olarak tanimlanan acil tiropatolojidir. Calismamizda,
testikiiler torsiyon modeli olusturulan ratlarda detorsiyon sonrasi ortaya ¢ikan iskemi
reperflizyon hasarina karst pancar suyunun koruyucu etkinliginin analiz edilmesi

hedeflenmistir.

Materyal ve Metod: Toplam 24 adet Albino-Wistar cinsi erkek si¢an {i¢ gruba randomize
edildi. Grup 1, kontrol grubu olarak belirlendi. Grup 2 iskemi reperfiizyon grubu olarak
belirlendi. Grup 2’deki ratlara dnce testis torsiyonu uygulandi sonrasinda testikiiler detorsiyon
yapilarak iskemi reperfiizyon hasar1 degerlendirildi. Grup 3 ise tedavi grubu olarak belirlendi.
Grup 3’deki ratlara Grup 2’dekilere benzer prosediirler uygulandi. Grup 3’deki ratlara ilave
olarak islem Oncesi 28 giin boyunca pancar suyu verildi. Deney sonunda tiim ratlara
orsiektomi uygulanarak kan Ornekleri alindi. Siperoksit dismutaz (SOD), glutatyon
peroksidaz(GSH-Px) ve malondialdenid (MDA) seviyeleri kan &rneklerinden
spektrofotometrik olarak incelendi. Doku hasarinin sidettini belirlemek amaci ile testis doku

orneklerinin direk mikroskopik incelemesinde Johnsen skorlari1 degerlendirildi.

Bulgular: Grup 2’deki ratlarda MDA degeri 9,66+0,65 nmol/mL olarak hesaplandi. Bu
degerin diger gruplara gore anlamli diizeyde yiiksek oldugu gozlemlendi (p<0,001). Grup
3’deki ratlarda dlgiilen antioksidan enzim diizeylerine bakildiginda ise SOD ve GSH-Px siras1
ile 6,34+0,72 U/L ve 762,25+93,68 U/L olarak hesaplandi. Bu degerler Grup 2’ye gore
anlamli derecede yiiksek olarak not edildi (p=0,018, p<0,001 sirasiyla). Histopatolojik
analizlerde Johnsen skoru en diisitk Grup 2’de kayit edildi (p<0,001). Bu deger Grup 3’de
8,13+0,64 olarak hesaplandi ve Grup 2’ye gore Johnsen skorlama sisteminde anlamli

derecede diizelme oldugu gozlemlendi (p=0,042).



Sonu¢: Calismamizda testis iskemi reperfiizyon hasarina karsi pancar suyu uygulamasinin
koruyucu etkinliginin oldugu gerek histopatolojik gerekse de biyokimyasal olarak ortaya

konulmustur.

Anahtar Kelimer: Pancar Suyu, iskemi-reperfiizyon hasari, testis torsiyonu, tedavi

ABSTRACT

Objective: Testicular torsion; It is an emergency uropathology defined as the deterioration of
the blood flow of the testis and its appendages as a result of the rotation of the spermatic cord
around its axis. In our study, it was aimed to analyze the protective efficacy of beetroot juice

against ischemia-reperfusion injury after detorsion in rats with testicular torsion model.

Materials and methods: A total of 24 male Albino-Wistar rats were randomized into three
groups. Group 1 was determined as the control group. Group 2 was determined as the
ischemia-reperfusion group. Testicular torsion was applied to the rats in Group 2 first, and
then ischemia-reperfusion injury was evaluated by performing testicular detorsion. Group 3
was determined as the treatment group. Procedures similar to those in Group 2 were applied
to the rats in Group 3. In addition to the rats in Group 3, beetroot juice was given for 28 days
before the procedure. At the end of the experiment, all rats underwent orchiectomy and blood
samples were taken. Superoxide dismutase (SOD), glutathione peroxidase (GSH-Px) and
malondialdehyde (MDA) levels were analyzed spectrophotometrically from blood samples. In
order to determine the severity of tissue damage, Johnsen scores were evaluated in direct

microscopic examination of testicular tissue samples.

Results: MDA value in rats in group 2 was calculated as 9.66+0.65 nmol/mL. It was observed
that this value was significantly higher than the other groups (p<0.001). When the antioxidant

v



enzyme levels measured in the rats in Group 3 were examined, SOD and GSH-Px were
calculated as 6.34+0.72 U/L and 762.25+93.68 U/L, respectively. These values were noted as
significantly higher than Group 2 (p=0.018, p<0.001, respectively). In the histopathological
analysis, the lowest Johnsen score was recorded in Group 2 (p<0.001). This value was
calculated as 8.13+0.64 in Group 3 and a significant improvement was observed in the

Johnsen scoring system compared to Group 2 (p=0.042)

Conclusions: In our study, it has been demonstrated both histopathologically and
biochemically that the application of beetroot juice has a protective effect against testicular

ischemia-reperfusion injury.

Keywords: Beetroot juice, Ischemia reperfusion injury, testicular torsion, treatment
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1.GIRIS VE AMAC

Testis torsiyonu; spermatik kordun kendi ekseni etrafinda donmesi sonucu testis ve
eklentilerinin kan akiminin bozulmasi olarak tanimlanmaktadir. Olgularin ge¢ tan1 almasi
veya tedavi algoritmalarinin dogru yonetilememesi organ kayb1 ile sonuglanmaktadir. Testiste
agr1, kizariklik ve 6dem ile karsimiza c¢ikan akut skrotumun en 6nemli nedeni olarak
gosterilen bu acil iiropatolojiler her yas araliginda goriilebilmesine ragmen yenidogan ve
postpubertal donemde daha sik karsimiza ¢ikmaktadirlar. Gegmis yillarda yapilan bilimsel
caligmalarda sunulan veriler 1s181nda 25 yas alt1 erkeklerde testis torsiyonun yillik insidansinin

1/4000 oldugu 6ngoriilmektedir(1).

Kan akiminin bozulmasi hizli bir sekilde iskemiye yol acar ve iskemi sirasinda
oksijen (O2) miktarmin metabolik ihtiyaglara oranla diisiik seviyede olmasi, hiicresel enerji
depolarindaki azalma ve toksik metabolitlerin birikimine bagli olarak hiicre kaybi
izlenmektedir. Kan akiminin tekrar baglamasi sonucu iskemik dokuda akut donemde iyilesme
olmasi beklenirken paradoksal olarak iskemi reperflizyon hasar1 baslamaktadir. Bu hasarin
asidoz, sistemik sok ve subendotelyal hemorajik nekrozla iligkili oldugu diisiiniilmektedir.
Reperfiizyon asamasinda reaktif oksijen radikallerinde ciddi diizeyde artis olmaktadir. Bu
serbest radikaller hiicre membranindaki lipidlerin peroksidasyonu yoluyla membran
gecirgenliginde artisa veya membran bitiinliigiinde bozulmaya neden olurken ayrica,
proteinlerin, enzimlerin ve buna bagli olarak da DNA hasarinin goriilmesine neden
olmaktadir. Antioksidanlar ise diisiik konsantrasyonlarda okside edilebilen ve diger bir
substratin oksidasyonunu azaltan veya engelleyen maddeler olarak tanimlanmakta olup, bu

hasarin azaltilmasinda veya dnlenmesinde kritik gorevler almaktadirlar(2,3).

Pancar suyu(Beta vulgaris); betalain (betasiyaninler ve betaksantin) pigmentleri
kaynagidir. Yasadigimiz yiizyilda hayvan modelleri iizerinde yapilan gerek in vitro gerekse de
in vivo ¢alismalarda pancar suyunun antifibrotik, antiinflamatuvar ve antioksidan o6zellikleri
ortaya konulmustur. Antifibrotik aktivitesinde TGF-beta (TGF-p), fibroblast biiyiime faktorii
(bFGF) sitokinler 6nemli rol oynamaktadir. Ote yandan pancar suyunun antiinflamatuvar
ozelliginin TGF-alfa (TNF-a) gibi birgok proinflamatuvar sitokinleri azaltmasina, antioksidan
ozelliginin ise oksidatif stresin modiilasyonuna bagli oldugu onceki yillarda yapilan bilimsel
yayinlarda ortaya konulmustur(4,5). Bununla birlikte testikiiler doku iizerinde gecmis

donemlerde pancar suyu ile ilgili bilimsel data bulunmamaktadir. Bu deneysel ¢alismamizda



testis torsiyonu ardindan tedavi amaci ile uygulanan testis detorsiyonu sonrasi, paradoksal
olarak ortaya cikan reperfiizyon hasarina karsi pancar suyunun antioksidan ozellikleri g6z

Oniine alinarak olas1 koruyucu etkilerinin irdelenmesi amaglanmistir.

2.GENEL BIiLGILER

2.1.Testis Anatomisi

Testisler; skrotal yerlesimli, ovoid sekilli yaklagik 4-5 cm uzunlugunda, 3 cm
genisliginde ve 2,5 cm derinliginde, ortalama olarak 30 cc hacme sahiptir. Sol testis, sag
testisten 1 cm daha asagida yerlesimlidir(6). Testisler 3 tabakadan olusmus olan sert bir
kapsiil ile g¢evrilidir. Bu kapsiiliin en diginda tunika vajinalisin visseral yapragi, ortasinda
mevcut kollajen ve diiz kas elemanlariyla kasilma 6zelligine sahip olan tunika albuginea ve en

icte tunika vaskiiloza yer alir(7, 8).

Epididim, testisin posterolateralinde yer almaktadir. Alt bolimde tunika albuginea
mediastinum testisi olusturmak i¢in damarlarin ve duktuslarin testikiiler kapsiilii gectigi
noktada igeri uzanir. Septa radiata mediastenden tunika albugineanin i¢ yiiziine yaklasik 200
ila 300 arasinda degisen sayida koni sekilli lobiilleri olusturmak i¢in yapismaktadir(9). Rete
testisten, ¢ikan yaklagik 12 ila 20 adet duktuli efferentes epididim basina girer. Her bir
lobiilden gelen duktus tek bir epididim duktusuna drene olur. Bu kanalin, ¢ap1 ve kalinlig

giderek artarak yaklasik 6 m uzunluga ulasir. Bunun sonunda duktus deferens olusur (10).

Testisin yaklagik %85-90’1n1 seminifer tiibiiller olusturur. Seminifer tiibiillerin
icerisinde sertoli hiicreleri ve germinal hiicreler bulunur. Sertoli hiicreleri, siki1 baglarla
birbirine bagli, seminifer tiibiil bazal membranina yerlesimli, boliinemeyen hiicrelerdir. Kan-
testis bariyerini miyoid hiicrelerle beraber olustururlar. Bu bariyer immun sistem ile
spermatogenetik hiicreler arasina girer ve immiinolojik infertiliteyi onler. Sertoli hiicreleri bir
yandan gelismekte olan germ hiicrelerini beslerken diger yandan yabanci artiklari fagosite
eder. Ayrica inhibin, androjen baglayici protein iiretir. Androjen ve Gstrojen katabolizmasini

saglar, FSH reseptorleri tagir (11).
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Sekil-1. Testis, epididim ve duktus deferens (12)

2.1.1.Testisin Arteryel Yapisi

Testis parankimi insanda dakikada 100 mg doku i¢in yaklasik 9 ml kan ile beslenir (13).
Testisler baslica ii¢ ana arteryel yapi tarafindan kanlanmaktadir. Bu yapilar testikiiler arter
(internal spermatik arter), kremasterik arter (eksternal spermatik arter) ve vazal (deferensiyel
arter) arterdir. Testikiiler arterler ana arterdir ve testis kan akimimin yaklasik 2/3 tinii saglarlar.
Aorta 6n yiiziinden ve renal arterin yaklasik 2-3 c¢cm altindan ¢ikip retroperitonda internal
inguinal ringe ulasana kadar yol alirlar. Internal ring seviyesinde damarlar, ilioinguinal sinir
genitofemoral sinirin genital dali, vas deferens ve kremasterik arter ile bulusurlar. Testikiiler
arter, testise girdiginde inferior testikiiler arter, internal arter ve epididimis basina giden
kapital arter olmak iizere ii¢ ayr1 dala ayrilir. Bu dallanmanin seviyesi olgularin yaklagik
%31 ila %88’inde inguinal kanal ig¢inde olusmaktadir(14). Kremasterik arter testis kan
akimmin yaklasik %15-20sini saglar. Esas olarak tunika vajinalisi beslemektedir. internal
inguinal ring iginde a. iliaka eksterna’nin dali olan a.epigastrika inferior’dan ayrilir. Testikiiler

mediastinumda deferensiyel arterlerle ve internal spermatik arter ile anastomoz yaparak



tunika vaginalis tizerinde sonlanir. Vazal arter ise testis kan akiminin 1/6’ini saglar, A.iliaka
interna’nin ug¢ dali olan A. vezikalis superior veya inferior’dan ¢ikar, epididimisin globus
minor’unu ve vaz deferensi besler, internal spermatik arter ile testise yakin yerde anastomoz
yapar. Internal spermatik arter baglanirsa kremasterik arterin de katkisiyla testis kan akimini
arttirarak diizeni saglar. Ana damar testikiiler arter olmasina karsin, vazal kremasterik ve

epididimal arterlerle testikiiler arter arasinda ¢ok sayida anastomoz goriilebilmektedir(15,16).

2.1.2.Testisin Venoz Yapisi

Testislerin ven6z drenaji internal spermatik (testikiiler) ven, vazal (deferensiyel) ven,
kremasterik (eksternal spermatik) ven ve gubernakuler ven ile saglanmaktadir (17,18).
Internal spermatik (testikiiler) ven, internal spermatik artere eslik eder. Sagda vena cava
inferiora oblik, solda renal vene dik olarak dokiiliir. Kremasterik ven, spermatik kordun
arkasinda seyreder. Eksternal inguinal ring diizeyinde inferior epigastrik venler ve pudental
venler yoluyla eksternal iliak vene dokiiliir. Deferensiyel (vazal) ven, vaz deferens ile
seyrederek, siiperior-inferiorvezikal venler yoluyla internal iliak wvene drene olur.
Gubernakular ven, eksternal pudental ven, safen ven yoluyla eksternal iliak vene
dokiiliir(19,20-22).

Testis ve epididimden kaynaklanan venler, mediastinumdan ¢iktiktan sonra testikiiler
arter komsulugunda ve duktus deferens dniinde 8-12 venden olusan bir sebeke halinde serbest

anastomoz yaparlar. 3 ayri ven grubu pleksus panpiniformisi olusturur(23).

Skrotum ve epididimin vendz doniigiinii saglayan kremasterik pleksus ve vazal ven
sistemi ile panpiniform pleksus, inguinal ring hizasinda anastomoz olustururlar. Anastomoz
yapan bu pleksuslar daha yukarida gonadal veni olustururlar. Boylece deferansiyel ve
kremasterik vendz yapilar, testikiiler venin ligasyonu halinde kollateral dolasim ag1
olustururlar(17,20).



2.1.3.Testisin Lenfatikleri

Testis lenfatikleri, seminifer tiibiiller g¢evresinde lenfatik kapillerlerle interlobiiler
septadan baslar. Spermatik kordu takip ederek paraaortik, perikaval ve interaortokaval lenf

diigiimlerine agilirlar(24).

2.1.4.Testis Innervasyonu

Testisin innervasyonu splanknik ve torasik sinirlerin ¢iktiklar1 T5-T12 seviyesinden
saglanir. Ayrica genitofemoral sinirin genital dali (L1-L2) inguinal kanala internal inguinal
halkadan girerek kremasterik kas1 innerve etmektedir. Ilioinguinal sinir krista iliaka anterior
sliperior medialinde eksternal ve internal oblik kaslar arasindan ¢ikmaktadir. Eksternal oblik
fasya altinda seyreder ve daha sonra kanala girerek, en sonunda dis inguinal halkadan
¢ikmaktadir. ilioinguinal sinir skrotum’un iist kismini, penis kokiiniin derisini ve uylugun {ist

medial bolimiiniinii innerve etmektedir(23,25).

2.2.Testis Embriyolojisi

2.2.1.Gonadlar

Embriyonun cinsiyeti, fertilizasyon sirasinda belirlenir, fakat gelisimin 7. haftasina
kadar gonadlar disi veya erkek morfolojik 6zelliklere sahip degildirler. Gonadlar baslangicta
bir ¢ift uzunlamasma, ¢6lomik epitelin proliferasyonu ve altindaki mezensimin
yogunlagmasiyla olugsmus gonadal veya genital sirtlar halinde belirirler. Gelisimin 6. haftasina

kadar bu sirtlar i¢inde germ hiicreleri bulunmazlar(26).

Primordial germ hiicreleri, yolk kesesinin allontoise yakin duvarindaki endoderm
hiicreleri arasinda gelisimin erken evrelerinde belirirler. 5.haftanin basinda son barsagin
mezenterinin dorsali boyunca amibik hareketler ile ilerleyerek primitif gonadlara ulasir.

Genital sirtlar1 ise 6. haftada isgal ederler. Genital sirtlara ulasamadiklar1 takdirde ise



gonadlar gelisemezler. Primordiyal germ hiicrelerinin gonadlarin over veya testise

farklanmasinda indiikleyici etkisi mevcuttur.

Primordial germ hiicrelerinin primitif gonadlara ulasmasindan hemen 6nce ve ulagsmasi
sirasinda, epitelyum hiicreleri altlarindaki mezensimin igine gomiiliirler. Burada primitif
cinsiyet kordonlar1 olustururlar. Hem erkek hem de disi embriyolarda bu kordonlar yiizey
epiteline baghdirlar. Bu donemde disi veya erkek gonadlarin ayirt edilmesi miimkiin degildir.
Bu devredeki gonada farklanmamis gonad adi verilir(26,27).
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Sekil-2. Testisin embriyolojik gelisimi (28)




2.2.2.Testis

Genetik olarak XY olan embriyo testis belirleyici faktorii kodlayan Y kromozomu
tizerindeki SRY geninin etkisi ile hizla ¢ogalir. Primitif cinsiyet kordonlar1 testis veya

medullar kordonlari olusturmak i¢in ¢ogalmaya devam eder.

Testis kordonlar1 dordiincii ayda atnali seklini alir. Bu atnalinin uglar rete testis ile
devam eder. Bu durumda testis kordonlar1 artik bezin yiizey epiteli ve primitif germ
hiicrelerinden koken almis sertoli hiicrelerinden olusur. interstisyel leyding hiicreleri gonadal
sirtin orijinal mezensiminden koken alarak testis kordonlarinin arasinda bulunurlar. Bu
kordonlarin farklanmaya baslamasindan hemen sonra gelismeye baslarlar. Leyding hiicreleri
gelisimin 8.haftasinda, testosteron iiretmeye baslarlar. Testisler artik dis genital organlar ve

genital kanahn cinsiyetini etkileyebilecek hale kavusmustur(26,29).

Puberteye kadar solid halde olan testis kordonlar1 pubertede seminifer tiibiiller haline
gelirler. Seminifer tiibiiller rete testis liimenine baglanip duktuli eferentes ile devam ederler.
Duktus eferentesler mezonefrik sistemin geride kalmis bosaltim tiibiilleridir. Bunlar da wolf

kanalina dokiilerek duktus deferensi olustururlar(26-29).

2.2.3.Testisin Inisi

Testisler baslangicta lomber bolgede bulunurlar, iiglincii f6tal aydan itibaren skrotuma
dogru inige baslarlar. Hutson hipotezine gore testisin inisi iki evreden olusur: Transabdominal
evre olan ilk evre androjenden bagimsizdir. Inis anti miillerian hormon etkisiyle olmaktadir.
Karin arka duvar1 boyunca inise gegen testis, 17. gebelik haftasinda internal inguinal halka
hizasma gelerek 28. gebelik haftasina kadar burada kalmaktadir. Inguinoskrotal evre olan
ikinci evrede ise testis inguinal kanal yoluyla karin 6n duvarini gegerek skrotuma inmektedir.
Testis gebeligin yedinci ayindan sonra inguinal kanali gecerek ve dogumdan hemen 6nce de
gelisimini tamamlayarak, skrotuma inmektedir(11,27). Androjenler, gubernakulum, desendin,
epidermal biiyiime faktorii, kalsitonin genle iliskili peptid (CGRP), epididim, genitofemoral

sinir ve karin i¢i basincinin inguinoskrotal iniste rol oynadigi ileri siiriilmektedir(30-32).
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Sekil-3. Testisin skrotuma inis asamalari(33)

2.3.Testis Histolojisi

2.3.1.interstisyel Doku

Testis dokusunun %25-30’unu interstisyel doku olusturur. intertiibiiler bélgede Leydig
hiicreleri, sinirler, lenfatikler, kan damarlari, mast hiicreleri ve makrofajlar bulunur.
Pubertede leydig hiicreleri ortaya ¢ikarlar. Leydig hiicreleri, yuvarlak, santral konumlu, tek bir
cekirdege sahiptir. Bu hiicrelerin gorevi testosteron iretimidir. Testosteron, sekonder seks
karakterlerinin gelismesinden sorumlu kolesterolden sentezlenen erkeklik hormonudur.
Liiteinizan hormon(LH) testosteron salgilanmasini kontrol eder. Plazmada testosteronun %3’
albumine %6’s1 ise androjen baglayict protein olarak adlandirilan bir beta globuline
baglidir(34).

Spermatogenez, hipofizden kaynakli FSH ile LH 1in testis {izerindeki etkileriyle
iliskilidir. LH, Leydig hiicrelerini uyararak normal spermatogenik hiicrelerin gelisimi i¢in

gerekli testosteron yapiminda etkili olur. FSH ise adenilat siklazi ve sonugta siklik adenozin



monofosfat artisin1 uyararak sertoli hiicrelerini etkiler. Bunun sonucunda androjen baglayict
protein sentezi ve salgisi artar. Androjen baglayici protein, testosteronu baglar ve seminifer
tiiblile tagir. Spermatogenez, ostrojen ya da progesteronla inhibe edilirken, testosteron ile
uyarilmaktadir(34, 35).

2.3.2.Seminifer Tubiller

Seminifer tiibiiller testisin her bir lobiili iginde birbirleri ile iliskili yaklasik bir ila dort
adet yerlesmistir. Seminifer tiibiiller, interstisyumdan dista miyoid hiicreleri igeren bag doku

ile ¢evrili, belirgin bir bazal membran ile ayrilirlar.

Germ hiicreleri, ¢cogalabilen ve olgunlagsmasini 64 giinde tamamlayan hiicrelerdir. Bazal
membrana oturan spermatogoniumlarin bir kismi (spermatogonium A) kok hiicreleri
olustururken, bir kism1 ise (spermatogonium B) mitoz boliinme sonrasi liimene go¢ ederler ve
primer spermatositlere doniisiirler. Primer spermatositler mayoz boliinme gegirerek sekonder
spermatositleri olustururlar. Haploid spermatidler sekonder spermatositlerin ikinci bir mayoz
bolinme daha gecirmesi ile olusurlar. Spermatozoonlar ise haploid spermatidlerin

olgunlagmasi ile meydana gelirler(36).
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Sekil-4. Seminifer tiibiil duvarindaki spermatogenetik hiicreler (37)



2.4.Testis Torsiyonu

Testis torsiyonu erkeklerde akut skrotumun ana nedenlerinden biri olan iirolojik bir
acildir. Akut skrotum; ani baslangigch skrotal agriya, kizariklik ve sisligin de eslik ettigi
tirolojik bir acildir(1). 25 yasindaki erkeklerde insidansi 1/4000’dir. Basarili bir sekilde
testisleri kurtarilan olgularin bile uzun donem takiplerinde yaklasik %40-60 oraninda
testikiiler voliim kaybi izlenebilmektedir. Ote yandan yapilan genis serili ¢alismalarda bu

hastalarin neredeyse dortte birinde infertilite gelisebildigi dokiimante edilmektedir(38).

Testis torsiyonu modern tip literatiiriinde 1800’lerin basinda ilk defa Hunter tarafindan
tanimlanmistir. Testis torsiyonu her yas grubunda ortaya c¢ikmakla birlikte, yenidogan ve

adolesan donemi olmak tizere yasam siklusunun iki periyodunda pik yapmaktadir(39).

Ug tip testis torsiyonu bulunmaktadir.

1. Ekstravajinal torsiyon
2. Intravajinal torsiyon
3. Testis eklerinin torsiyonu ( Appendiks testis ve epididim torsiyonu)

2.4.1.Ekstravajinal torsiyon

Ekstravajinal torsiyon daha az siklikla goriilmektedir (%10). Gonadal dokularin
skrotumla olan baglantilarinin yetersizligi sonucu meydana gelmektedir. EKkstravajinal
torsiyonlar dogum &ncesi ve sonrasi ilk 30 giinliik dénemde gelismektedir. Intrauterin
torsiyonlarda tan1 ancak dogum sonrasi konulabildiginden testisin kurtarilma olanagi mevcut
degildir. Monoorsidizmin en énemli nedenleri arasinda gosterilmektedir. Genelde tek tarafli
karsilasilmaktadir. Cift tarafli oldugunda ise vanishinge neden olabilmektedir. Tunika
vajinalislerin spermatik korda baglant1 noktalarinin proksimalinden gelisir. Kord bir¢ok kez
kendi etrafinda doner. Ekstravajinal torsiyon genelde inguinal kanal seviyesinde olup, siklikla
inguinal herni de olaya eslik etmektedir. Tan:1 koydurabilecek en énemli semptom skrotumda
sisliktir. Tedavide cerrahi onerilmektedir. Intrauterin torsiyonlarda da hayatm ilk giinlerinde
cerrahi onerilmektedir. Amag erken miidahale ederek karsi taraf testisin torsiyon riskine karsi

fikse edilmesidir(40).
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2.4.2.Intravajinal torsiyon

Intravajinal torsiyonlar daha sik meydana gelmektedir (%90). intravajinal torsiyonda
spermatik kord, tunika vajinalise yapistig1 noktanin distalinde torsiyone olur. Intravajinal
torsiyona neden olan faktorler arasinda tunika vajinalislerin normale oranla spermatik korda
daha proksimalde yapismasinin 6nemli rolii bulunmaktadir. Cogunlukla sag testis saat

yoniinde, sol testis ise saat yoniiniin tersine torsiyone olur (40).

Kriptorsidizm, spermatosel, testis timori, kisa kord torsiyonu, spermatik kord
eklerinde anomali ve “Clapper-bell deformitesi” torsiyon igin predispozan faktorlerdir.
Tunika vajinalis spermatik korda olmasi gereken yerden daha yukardan tutunmasi sonrasi,
testis tunika vajinalis iginde bir ¢an tokmagi seklinde asili durur. Bu durum torsiyon igin
temel neden kabul edilir ve “Clapper-bell”deformitesi olarak adlandirilir. Bunun sonucunda
spermatik kord hareketlerle veya kremasterik kontraksiyonlarla rahat¢a torsiyone
olabilmektedir(41). Diger etyolojik faktorler ise; testis ekleri arasindaki zayif ve anormal
baglanti, hipermobil testis ve poliorkidopatidir. Torsiyon riskini artirabilen diger faktorler
ise; vaz deferensin asiri mobilitesi, pampiniform pleksus venlerinin trombozu, gelismemis
gubernakulum, hiperaktif kremaster refleksi, ge¢irilmis skrotal cerrahi ve orsiopeksi, vaskiiler
hamartom olarak siralanabilir. Bunun disinda; cinsel aktivite, yiizme, kayak sporu, kalgalarin
ani fleksiyonu, agirlik kaldirma gibi durumlarin da torsiyon olusumuna neden olabildigi
belirtilmistir. Ayrica, soguk havalarda (6zellikle 15 C*’nin altinda) torsiyon riski artarken yaz

aylarinda ise torsiyon riskinin azaldig: belirtilmektedir(42).

2.4.3.Testis eklerinin torsiyonu (Appendiks testis ve epididim torsiyonlar)

Appendiks testis ve epididimlerin iist kisimlarinda bulunan embriyolojik kalintilarin
torsiyonu ile gelisir. Klinigi uzun appendikslerin torsiyonu sonrasi gelisen enflamasyon
belirler. Genelde 16 yas istii erkeklerde gozlenir. Siddetli, ani bir testikiiler agr1 sonrasi
testisin veya epididimin st boliimiinde ele gelen kitle patognomoniktir.  Mavi-nokta
bulgusu (blue dot sign) appendiks torsiyonunda skrotum cildinde gozlenir. Ralpasyonda
appendiks 6demli ve sis, testis ise normaldir. Tedavide analjezik, antienflamatuar ve

skrotal elevasyon onerilir. Tedavi ile agr1 ve skrotal 6dem 5-7 giinde kaybolur. Testis
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torsiyonu ile ayirict tanisi yapilamayan olgularda hasta ameliyata alinabilir. Operasyonla

appendiks eksize edilebilir(40).

Torsiyonun baslangicinda dnce vendz akimin bozulmasiyla testiste ani baslayan
agr1 ve 6dem geligir. Venoz dolasimin diizelmemesi sonucu arteriyel dolasim da bozulur.
Vendz, arteriyel ve kapiller diizeyde trombiisler olusmasi sonrasi testiste iskemi ve takiben de
nekroz meydana gelmektedir. Olusan doku hasari testis torsiyonun siiresi ve derecesi ile
yakindan iligkilidir. Ashcraft’a gore testis atrofisi 8 saatlik torsiyondan sonra
gelismektedir(39). Rat ve kopek testislerindeki deneysel ¢aligsmalarda, germinal ve tiibiiler
hiicreler igin giivenli siirenin 4 saatten daha kisa oldugu bildirilmistir(43). Deneysel
caligmalarda, kan akiminin irreversible olarak kesildigi ve tam bir iskeminin 720° torsiyonda

olustugu gosterilmistir(44).

2.4.5.Klinik Bulgular

Ani baslayan siddetli testikiiler agr1 ile karsimiza ¢ikan testis torsiyonuna tipik olarak
bulanti ve kusma da eslik edebilir(46-52). Ayrica ates ve non-spesifik karn agrist gibi
semptomlar da bulunabilir. Agri, travma ya da =zorlayici fiziksel aktivite sonrasi
baslayabilir(50). Torsiyon olan tarafta ciltte 1s1 artisi, eritamatdz goriinim ve endurasyon
gelisebilir. Ciltteki bu degisimler inflamasyonun derecesini ve zamanla olusan degisimini
gosterebilir(47,50).

Uylugun medialine dokunma, ¢izme sonrasi ayni taraf testisin yukariya, inguinal kanala
dogru ¢ekilmesi kremasterik reflekstir. Kremasterik refleks kaybi testis torsiyonu tanisinda
%100 sensivite ve %66 spesifiteye sahiptir(53,54). Baz1 olgularda gelisen skrotal 6dem ve
agr1 fizik muayenede elde edilecek bulgulan kisitlayabilmektedir(45). Torsiyon gelismis
testiste elevasyon sonrasi agrinin siddetlenmesi epididimit ve orsitte ise azalmasi olan Prehn

bulgusu ayrici tanida kullanilabilmektedir.

Bazi durumlarda aralikli tek tarafli skrotal agri ataklari ile seyreden intermittan tosiyon
gozlenebilmektedir(47,52,56). Genellikle fizik muayene ve USG bulgusu olmayan intermittan

torsiyon testiste segmental iskemi ile sonuglanabilmektedir.

Testis ekleri olanlan appendiks epididimis ve appendiks testisin torsiyonu ise genellikle

12



16 yas tuzeri erkeklerde gelismektedir. Hastalar klinik olarak testis torsiyonuna benzeyen ani,
siddetli, tek tarafli skrotal agri ile klinige bagvurmaktadirlar. Testis normal palpe edilirken,
epididim veya appendiks testis bolgesinde 6dem ve ele gelen kitle patognomiktir(45). inflame
ve 6demli appendiks testisin, ciltte mavi nokta olarak gériindiigii mavi nokta bulgusu %10-23
hastada gozlenmektedir(51,53,57-59). 119 akut skrotum ile basvuran erkekte yapilan bir
calismada hastalarin 1/3’ilinde testis torsiyonu saptanirken, 1/2°sinde appendiks testis

torsiyonu gozlenmistir(60).

2.4.6.Tam

Testis torsiyonu akut skrotum bulgulart olan bir hastada mutlaka ©on tanilarda
bulundurularak, testisteki kan akimi1 Doppler USG ile incelenmelidir (61,62). Hipervaskiilarite
inflamatuar hadiseleri diisiindiiriirken arteriyel akimin azalmasi torsiyon igin tipiktir. Testis
torsiyonundaki kan akimini degerlendirmede olgularin %30’ unda doppler USG nin yaniltict
oldugu bildirilmistir(63). Klinik tablo ile beraber sintigrafik yontemlere bagvurulmasi %90-

100 sensitiviteye sahiptir.

2.4.7.Ayirici tam

Ayirict tanida, akut epididimit, orsit ve travma akla gelmelidir. Puberteden once
epididimit olduk¢a nadir goriiliir ve beraberinde piyiiri eslik etmektedir. Siklikla parotitis ile
beraber olan kabakulak orsiti de puberteden once nadir goriilmektedir(6). Epididimoorsitte

testis yukart dogru kaldirilinca agrinin azalmasi anlamina gelen Prehn bulgusu negatiftir.

Strangiile inguinal herni, testis tiimorleri, travmatik hematom, akut hidrosel, idiopatik
skrotal 6dem, piyosel, testisin 16semik infiltrasyonu, skrotal yag nekrozu ayirici tanida yer
alan diger hastaliklardir. Bununla birlikte tiim olgularda aksi ispatlanana kadar testis torsiyonu

on tanisinin akillarda tutulmasi son derece dnemlidir (40).
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2.4.8.Tedavi

Iskemik testisin kan akimi en kisa siirede diizeltilmelidir. Tedavisinde ilk olarak
manuel detorsiyon denenebilir(63). Bununla birlikte ana tedavi yaklasimi cerrahi
eksplorasyonudur. Testis detorsiyone edilerek testise kan akiminin baslamasi saglanir.
Doppler USG ile testisin kan akimi hakkinda, ameliyat aninda fikir sahibi olunabilir. Canliligi
stipheli olan testiste orsicktomi yapilmasi tartismalidir. Testiste olusan iskeminin kan-testis
bariyerini hasara ugrattigt ve hastada kendi spermatogoniasina karsi potansiyel
otoimmunizasyon riski olusturduguna iliskin 6nemli kanitlar mevcuttur. Karsi skrotumun ayni
seansta incelenmesi birgok otor tarafindan onerilmektedir. Eksplorasyonda epididimit tanisi
konursa hasta immobilize edilmeli, hareket kisitlanmali, hastalara antibiyotik ve anti-

inflamatuvar tedavi baslanmalidir(40).

2.4.9.Prognoz

Semptomlarin baslangici sonrasi ilk 6 saat i¢erisinde ameliyat edilen olgulardan bagarili
sonuclar alinmistir(67). Siipheli durumlarda eksplorasyon en uygun yaklasimdir. Sertoli hiicre
hasar1 dort saatlik iskemiden sonra goriiliirken, 10-12 saatlik iskemiden sonra leydig hiicre
hasar1 baglamaktadir. Torsiyonun siiresi 6 saatten kisa ise testislerin %85-97’si, 6-12 saat
arasinda ise %55-85’1, 12-24 saat arasinda ise %20-80°i kurtulur. 24 saatten uzun siiren

vakalarda ise testisin kurtulma sansinin %10’un altina indigi belirtilmektedir(61).

2.5.1skemi ve Reperfiizyon

2.5.1.iskemi

Testis torsiyonu sonrasi vendz doniisiin bozulmasina bagl olarak 6dem ve hemoraji
gelismektedir. Arteriyel obstriiksiyon bulgular1 tabloya daha sonra eklenmektedir(70).
Iskemi kan akimmin azalmasina baglh yetersiz perfiizyon sonucu, dokularin oksijenden

yoksun kalmasi seklinde tanimlananabilir. Iskemi tedavi edilmezse dokularin
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oksijenasyonu ciddi diizeyde bozularak yiiksek enerjili molekiillerin diizeyinde dramatik
disiis meydana gelmektedir. Boylelikle toksik metabolitler birikerek hiicre Oliimi

meydana gelmektedir(68,69).

Iskemiye bagli olarak gerekli enerjinin saglanamamasi hiicre membranindaki adenozin
trifosfat (ATP) bagimli sodyum-potasyum (Na'’K) pompasinda islev yetersizligine yol
agmaktadir. Iyon dengesizligine bagli, hiicre igerisinde izoozmotik su birikerek akut hiicre
sismesi meydana gelmektedir. Anaerobik glikoliz sonucu ortamda olusan asidoz, iskemiye
bagli karbonik asit (H2COz3) birikimi ile daha da derinlesmektedir(73).

Ekstraselliiler ve intraselliiler kalsiyum (Ca*") adenozin trifosfat bagimli ¢alisan diger
bir pompa ile dengelenmektedir. Proteolitik enzimler ve fosfolipazlar intraselliiler Ca™ artig
ile aktive olmaktadirlar. Fosfolipazlarin aktivasyonu sonucunda olusan arasidonik asit
mitokondriyal enzimleri inhibe ederek serbest radikal olusumunu arttirmaktadir. Hiicre
icerisinde meydana gelen bu sitotoksik olaylar ribozomlarin graniillii endoplazmik
retikulumdan ayrilmasina sebep olmaktadirlar. Polizomlarin monozomlara pargalanmasiyla
protein sentezinde azalma meydana gelmektedir. Bu asamadan sonra iskeminin devam etmesi
geri doniisiimsiiz  zedelenmeye yol agmaktadir. Hasara, mitokondrilerde siddetli
vakualizasyon ve matrikste Ca*"’dan zengin sekilsiz yogunluk birikimi eslik etmektedir. Bol

miktarda Ca** membran hasari sonrasi hiicre igine girmektedir(73).

Iskemi sirasinda hiicresel ATP hipoksantinden indirgenmektedir. Hipoksantin, ksantin
dehidrogenaz ile ksantine oksitlenir(74). Iskemi sirasinda ise ksantin dehidrogenaz,
ksantin oksidaza c¢evrilir. Ksantin oksidaz hipoksantinden ksantine doniistimii
katalizleyemez ve bunun sonucunda dokularda asir1 hipoksantin birikir. Reperfiizyon
sirasinda ortama yeniden giren oksijen ve ksantin oksidaz, asir1 hipoksantin ile birlikte

toksik serbest oksijen radikallerini (SOR) olusturmaktadir(74,81).

2.5.2.Reperfiizyon

Geri dontisiimsiiz hiicre hasarim1 6nleyebilmek i¢in dokuya tekrar kan akiminin
saglanmasi gerekmektedir. Reperfiizyon ile enerji gereksiniminin yeniden yapilanmasi ve
toksik metabolitlerin ortadan kaldirilmasi gibi yararli etkiler olmaktadir(75). Ancak

reperfiizyon ile dokularda, iskeminin dokuda olusturdugu hasardan daha fazla hasar
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meydana gelmektedir. Belirli bir siire iskemiye maruz kalan dokularin tekrar perfiize
olmasi1 sonucu mikrosirkiillasyonda goriilen obstriiksiyonlar ve tekrar perfiize olan
dokunun nekrozu ile karakterize bir yaralanma reperfiizyon hasari olarak tanimlanmistir
(76,77). iskemi reperfiizyon hasar1 iskemi ve reperfiizyon dénemlerinden olusan bu zararli

etkilerin tiimi olarak adlandirilmaktadir(78).

Iskemi-reperfiizyon hasarinda nétrofil infiltrasyonu ile beraber, SOR (siiperoksit
anyonu, hidroksil radikal ve hidrojen peroksit) ve reaktif nitrojen tiirevlerinde (nitrik oksit
[NO] ve peroksinitrit) ciddi artis olmaktadir. Olusan serbest oksijen ve nitrojen radikalleri
hiicre ve mitokondri membranindaki lipidlerin peroksidasyonu yoluyla membran
gecirgenliginde artisa, membran biitiinliigiinde bozulmaya, protein denatiirasyonuna ve
DNA hasarina yol agmaktadir(70). Boylelikle iskemi nedeniyle olusan germ hiicre hasari
reperflizyon ile daha da artmaktadir(71,72).

SOR; reperfiizyonun saglanmasi ile sonrasi meydana gelen sitotoksik olaylar serisini
baglatan en 6nemli faktorlerdendir(76,80). Reperfiizyon sonucu dokuya kan ve Oz gelmesi ile
iskemi siiresince biriken hipoksantin atilmaya calisilir. Ksantin oksidaz enzimi oksijen
varliginda aktive olarak SOR’u olusturur. SOR, siiperoksit dismutaz (SOD) enzimi ile
hidrojen peroksit (H202) ve O2’ye doniisiir. Hidrojen peroksit ise katalaz enziminin etkisiyle
su ve O2’ye cevrilir(73,74,78). SOR nedeniyle baslayan lipid peroksidasyonu ve protein

hasari sonucu hiicre fonksiyonlar1 bozularak doku nekrozu ortaya ¢ikmaktadir(70,78).

SOR etkilerine kars1 en duyarli olan biyomolekiillerden biri lipidlerdir. SOR ile
reaksiyona giren hiicre membranlarindaki kolesterol ve yag asitlerinin doymamis baglari,
peroksidasyon iriinlerini olustururlar(70). Lipid peroksidasyonu poliansatiire yag
asitlerinin oksidatif yikimi olarak bilinmektedir. Lipid peroksitleri yikildiginda ¢ogu
biyolojik olarak aktif olan aldehitler olusur(71). Malondialdehit (MDA) ii¢ veya daha
fazla ¢ift bag igeren yag asitlerinin peroksidasyonu ile meydana gelir(70,71,72).
Malondialdehit proteinlerin amino gruplarina, niikleik asitlere veya fosfolipitlere
baglanarak toksik etki gostermektedir(79). MDA diizeyi lipid peroksidasyonunun
derecesiyle iyi korelasyon gosterdiginden biyolojik materyalde bu markerin 6l¢iilmesi

lipid peroksit diizeylerinin belirteci olarak kullanilmaktadir(70,72).

Serbest oksijen radikalleri, polimorfoniikleer I6kositler (PMNL)’lerin hasarli
dokuda birikmesine yol agarak, hem dogrudan hem de dolayli yoldan dokuya zarar

vermektedir. Bir hemoprotein enzimi olan miyeloperoksidaz nétrofil ve monositler primer
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lizozomal graniillerinde (MPO) yer almaktadir. Dolasimda bulunan PMNL’lerin %
90’1ndan fazlasini nétrofiller olustururlar. Dokuya gelen aktive PMNL’ler MPO, proteaz,
elastaz, laktoferrin, kollajenaz ve katyonik proteinler gibi enzimleri agiga ¢ikarirlar. Bu
enzimler daha fazla radikal olusmasina neden olarak dokudaki hasari arttirmaktadirlar
(73,77).

Testis torsiyonu ve detorsiyonu tipik bir iskemi-reperfiizyon durumudur (80). Esas
patolojik olay torsiyona bagli olarak iskeminin, reperfiizyona bagli olarak reaktif nitrojen
tirevleri (RNT) ve reaktif oksijen tiirevleri (ROT) ’nin yaptigi doku hasaridir. Bu
molekiiller hem hiicre dis1 (nétrofil) hem de hiicre i¢i (mitokondri) kaynakli
olabilmektedir(80,81). iskemi sirasinda NO diizeyinin azalmasi sonucunda apoptozis
uyartlir ve reperfiizyon sirasinda ise asirt NO olusmasi sonucunda nekroz

gelisebilmektedir(82).

Dokudan salinan NO ve makrofajlardan salinan TNF-a, interlokinlf (IL-1p),
interlokin-6 (IL-6) gibi mediyatérlerle inflamasyon baslayip siddetlenmektedir(70,82).

NO, konstitiitif (endotelyal nitrik oksit sentetaz [eNOS], noronal nitrik oksit
sentetaz [NNOS]) ve indiiklenebilir nitrik oksit sentetaz (iNOS) tarafindan sentezlenebilen
bir serbest radikaldir. 1k iki NOS formu fizyolojik diizeyde NO sentezler. Sentezlenen bu
NO vazodilatasyonda ve nérotransmisyonda gorev alir (84). Indiiklenebilir NOS ise asiri
miktarda NO sentezlenmesine yol agarak tiimorisidal, bakterisidal ve sitotoksik etki
olusturmaktadir(80). Konstitiitif olarak sentezlenen NO intraselliller ve/veya
ekstraselliiler norotransmitter olarak gorev yapar. NO’nun yiiksek konsantrasyonlarda
sentezlenmesi ise hiicre igin toksik etki yaparak lipid peroksidasyonuna ve DNA

replikasyonunun inhibisyonuna yol agmaktadir(80,84).

NO nun siiperoksit dismutaz (SOD) enzimiyle yarismaya girmesi ve siiperoksit (O2)
radikaliyle etkilesmesi sonucu peroksinitrit (ONOO?) olusur. Bunun sonucunda NO’nun
fizyolojik etkisi inhibe edilerek oksidatif etkisi ortaya ¢ikmaktadir. Peroksinitrit, NO

toksisitesinin baslica sorumlusudur(70,72).
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2.6.Kirmiz1 Pancar (Beta vulgaris L.)

Kirmiz1 pancar (Beta vulgaris L.), Chenopodiaceae ailesinin tiyesidir. Daha ¢ok kokleri
icin yetistirilen kirmizi pancarin yapraklar1 da besin olarak tiiketilebilmektedir (83). Kirmizi
pancarin kokleri; A vitamini, folik asit, C vitamini, niasin, pridoksin, biyotin, demir,
selenyum, magnezyum, potasyum, kalsiyum, ¢inko, fosfor ve sodyumdan zengindir(84).
Kirmiz1 pancarin yenilebilir 100 gramindaki besin 6geleri ulusal gida kompozisyon veri
tabaninda (TURKOMP) gbosterilmektedir (Tablo 1). Fenolik bilesikler, betalainler ve
saponinler gibi biyoaktif bilesenler de kirmizi pancarda bulunmaktadir(81). Literatiirde
kirmizi pancardaki betalain ve fenolik bilesiklerin antioksidan kapasitesinin oksidatif strese

kars1 koruyucu oldugu gésteren ¢alismalar mevcuttur (86).

Tablo 1: Kirmiz1 Pancarin 100 Gramindaki Enerji ve Besin Ogeleri (TURKOMP, 2018)

Bilesen Birim Ortalama
Enerji kcal 44
Su gr 88,17
Protein gr 1,23
Azot gr 0,20
Yag, toplam ar 0,52
Karbonhidrat gr 8,02
Lif, toplam diyet gr 1,28
Sakkaroz gr 0,78
Glikoz gr 1,33
Friiktoz gr 1,80
Tuz mg 303
Demir, Fe mg 0,37
Fosfor, P mg 29
Kalsiyum, Ca mg 12
Magnezyum, Mg mg 20
Potasyum, K mg 279
Sodyum, Na mg 121
Cinko, Zn mg 0,32
C vitamini mg 8,2
L-askorbik asit mg 6,1
A vitamini re 7
Beta-Karoten ug 87
Lutein ug 6
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3.MATERYAL VE METOD

Tokat Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiiltesi Yerel Etik Kurulunun 2020
HADYEK-10 numarali karar dogrultusunda Tokat Gaziosmanpasa Universitesi T1p Fakiiltesi
Uroloji Anabilim Dali tarafindan planlandi ve uygulandi. Deney asamasi Tokat

Gaziosmanpasa Universitesi Deney Hayvanlar1 Laboratuvari’nda gerceklestirildi.

Histopatolojik inceleme Tokat Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Patoloji
Anabilim Dalinda, biyokimyasal inceleme Tokat Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiiltesi

Biyokimya Anabilim Dalinda uygulandi.

3.1.Hayvan secimi ve Cerrahi Islemler

Calismada 24 adet Albino-Wistar cinsi erkek si¢an (220450 gr) kullanildi. Deney 12
saat aydinlik / karanlik dongiisii ile sabit sicaklikta (2242 C) yapildi. Hayvanlar her bir grupta
8 adet olmak iizere 3 gruba ayrildi. Tim deney hayvanlari standart besinler ve suyla beslendi.

Sadece grup 3’de bulunan siganlara belirtilen dozda pancar suyu verildi.

Grup 1-kontrol grubu olarak belirlendi ve sadece orsiektomi uygulandi. Bu grupta yer

alan deney hayvanlari standart besin ve suyla beslendi. Ek bagka tibbi miidahale uygulanmadi.

Grup 2-Testis torsiyonu olusturulduktan sonra detorsiyone edilerek reperfiizyon hasari

olusturuldu. Deney hayvanlari standart besin ve suyla beslendi.

Grup 3- Testis torsiyonu olusturulduktan sonra detorsiyone edilerek reperfiizyon hasari
olusturuldu. Deney hayvanlari standart besin ve suyla beslendi. Bu gruptaki hayvanlar normal
beslenmelerine devam ederken Krajka-Kuz ' niak ve arkadaslarinin galismalarinda uygulandigi
gibi 28 giin siire ile 8mL/kg pancar suyu oral gavaj yolu ile diizenli olarak ratlara verildi(87).
Yukardaki belirtilen cerrahi prosedorler mevcut beslenme rejimi tamamlandiktan sonra

gerceklestirildi.

Deneklere anestezi amact ile 50 mg/kg intraperitoneal (i.p.) ketamin hidrokloriir ve
xylazine 10 mg/kg i.p. olarak enjekte edildikten sonra Grup 1’e herhangi bir islem yapilmadan

orsiektomi yapildi. Grup 2 ve 3’deki testis dokusundaki iskemi ve reperfiizyon modeli
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Mestrovic ve arkadasariin Onceki yillarda literatiire kazandirdiklar1 sekli ile yapildi(88).
Grup 2-3’deki siganlarin testisleri ise steril sartlarda sag inguinoskrotal insizyonla disari
alindi. Testis saat yoniiniin tersine 720 derece dondiiriilerek skrotuma 3 saat boyunca 5-0
prolenle suture edilerek sabitlendi (Resim-1). Ug saatin sonunda testis detorsiyone edilerek 3
saat reperfiizyon sonrasinda deney hayvalarinin histopatolojik inceleme i¢in sag testisleri ve
biyokimyasal analiz i¢in kanlar1 alindi. Islem sonrasinda ketamin ve xylazine anestezisi

altinda deney hayvanlarina servikal dislokasyon ile sakrifiye edildi.

Resim-1

3.2.Histopatolojik analizler

Ratlardan elde edilen testis ornekleri, 48 saat boyunca %10 formalin soliisyonunda
fikse edildikten sonra kapali sistem doku takip cihazinda (Leica ASP300S) takibi tamamlanip
parafine gOmiilmiis, 4mikrometre kalinliginda kesitler alinarak (Leica RM2124)
Hematoksilen ve Eozin ile boyanmistir. Hazirlanan preparatlar 1sik mikroskobu ile

incelenmistir (Nikon Eclipse Ci-L). Mikroskopik analiz agamasinda, testiste seminifer tubiiller
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icerisindeki germ hiicre miktar1 ve matiirasyon derecesini degerlendirmek amaciyla Johnsen
skorlama sistemi kullanilmis olup, detay1 asagida belirtilmistir.

1 Fibrozis, sadece Leydig ve peritubiiler myoid hiicreler mevcut

2 Sadece Sertoli hiicreleri mevcut

3 Sadece spermatogonium hiicreleri mevcut

4 Spermatogonium ve az sayida spermatositler mevcut

5 Spermatogonium ve bol spermatositler mevcut

6 Spermatogonium, spermatositler ve az sayida erken spermatidler mevcut

7 Spermatogonium, spermatositler ve erken spermatidler mevcut ama spermatozoa
ve geg spermatidler yok

8 Spermatogonium, spermatositler ve spermatidler mevcut ama 5 ten az spermatozoa
var

9 Spermatogonium, spermatositler, spermatidler ve spermatozoa mevcut ama tubiil
dezorganize

10 Normal spermiogenez

3.3.Biyokimyasal analizler

GSH-Px tayini: Glutatyon peroksidaz aktivitesi Paglia ve ark.’nin metoduna goére
calisildi(89). GSH-Px hidrojen peroksit varliginda rediikte glutatyonun (GSH) okside
glutatyona (GSSG) ytikseltgenmesini katalize eder. Hidrojen peroksidin bulundugu ortamda
GSH-Px’in olusturdugu GSSG, glutatyon rediiktaz ve NADPH yardim1 ile GSH’a indirgenir.
GSH-Px aktivitesi, NADPH’ 1in NADP+’ya ylikseltgenmesi sirasindaki absorbans azalmasinin
340 nm’de okunmasiyla hesaplanip ve U/L seklinde belirtildi.

SOD tayini: SOD enzim degerleri Sun ve ark.’min modifiye ettigi metotla
belirlendi(90). Bu metodun prensibi nitrobluetetrazolium’un (NBT) siiperoksit iireticisi olan
ksantin-ksantinoksidaz sistemi tarafindan indirgenmesi esasina dayanmaktadir. Calismamizda

SOD aktivitesi U/L olarak ifade edildi.

MDA tayini: Lipid peroksidasyon 6l¢iim metodu olan Esterbauer metodu
uygulanarak yapildi(91). Tiyobarbutirik asit ile 90-95°C’de reaksiyona giren malondialdehit,

pembe renkli kromojen olusturmaktadir. On bes dakika sonra hizla sogutulan numunelerin
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absorbanslar1 532 nm’de spektrofotometrik olarak okundu. Sonug¢lar nmol/mL olarak ifade
edildi.

3.4.istatistiksel Yontem

Calisma gruplarinin genel 6zellikleri hakkinda bilgi vermek amaci ile tanimlayici
analizler yapilmistir. Gruplar arasi farklar parametrik olmayan durumlar i¢in Kruskal Wallis
Varyans Analizi ile incelenmistir. Coklu karsilastirmalar i¢in ise Bonferroni diizeltmeli Mann
Whitney U Testi uygulanmistir. p degerleri 0.05’den kiiciik hesaplandiginda istatistiksel
olarak anlamli kabul edilmistir. Hesaplamalarda hazir istatistik yazilimi kullanilmistir. (IBM

SPSS Statistics 19, SPSS inc., an IBM Co., Somers, NY).

4. BULGULAR

Biyokimyasal analiz sonuglari Tablo 2’de Ozetlenmistir. Lipit peroksidasyonunun
gostergesi olan MDA diizeyi Grup 1°de 4,67+0,47 nmol/mL olarak hesaplandi. Bu deger
Grup 2’e gore istatiksel olarak anlamli diizeyde diisiik olarak not edildi (p<0,001). Grup 3°de
ise MDA diizeyi 5,14+0,7 nmol/mL olarak kayit edildi. Bu dl¢lim Grup 2’ye gore anlaml
derece diisiik olarak gézlemlendi (p=0,012) (Sekil-5).
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Sekil-5. Gruplar aras1t MDA (malondialdehit) dl¢iimii

10,00
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=
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4 00
Grup 1 Grup 2 Grup 3
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Antioksidan enzim diizeylerine bakildiginda ise Grup 2’de siras1 ile SOD ve GSH-Px diizeyi
6,34+0,72 U/L ve 599,38+53,88 U/L olarak gozlemlendi. Bu degerler Grup 1’e gore oldukca
diisiik seviyelerde idi (p<0,001). Grup 3’de ise siras1 ile SOD ve GSH-Px diizeyleri 3,2+0,99
U/L ve 762,25+93,68 U/L olarak gozlemlendi. Her iki enzim diizeyinin dramatik olarak Grup
2’ye gore artig1 tespit edildi (p=0,018 ve p=0,019 sirasiyla) (Sekil 6 ve 7).
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Sekil-6. Gruplar aras1 SOD (siiperoksit dismutaz) aktivitesi 6l¢iimii
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Sekil-7. Gruplar aras1 GSH-Px (glutatyon peroksidaz) aktivitesi ol¢iimii

1000,00
a00,00
b
oL 500,00
I
7]
0
700,00 *
600,00 =)
500,00 -
Grup 1 Grup 2 Grup 3
Grup

25



Tablo 2. Biyokimya Verilerinin Gruplara Gore Dagilimi (n=8)

Grup 1 (n=8) Grup 2 (n=8) Grup 3 (n=8)
F p p2
Ort+SS Medyan Min-Mak Ort+SS Medyan Min-Mak Ort+SS Medyan ’I\\A/Ig;

Grupl-Grup2 (p<0,001)

i i i} .
MDA 4,670,47 479 451 9,66:0,65 9,50 9-11 514+0,7 5,30 426 16543 <0001 oo i3 (p0,012)
. : . . Grupl-Grup2 (p<0,001)
SOD 6,84:0,56 7,05 6-7.5 3,2+0,99 315 25 6,34+0,72 6,60 4,97 16357 <000L* o Grup3 (p=0,018)
GSH-PX 8676346357 88500  757-950  509,38£5388 60000  500-700  76225:03,68 769,50  605-855 16,840 <0001  Orupl-Grup2 (p<0,001)

Grup2-Grup3 (p=0,019)

p: Kruskal Wallis VVaryans Analizi

p2:Bonferrroni Diizeltmeli Mann Whitney U Testi (ikili Karsilagtirmalar)

p degeri 0,05 diizeyinde anlaml

Histopatolojik analiz sonuglari Tablo 3’de Ozetlenmistir. Testiste seminifer tubiiller

icerisindeki germ hiicre miktari ve matiirasyon derecesini degerlendirmek amaciyla Johnsen

skorlama ile her histopatolojik doku 6rnegi detayli olarak ele alinmistir (Sekil-8). Grup 2’deki

ratlarda ortalama Johnsen skoru 5,25+0,46 olarak hesaplandi. Bu degerler kontrol grubuna
gore oldukga diisiik seviyelerdi idi (p<0,001) (Sekil 9-10). Grup 3’de ise bu degerler Grup
2’ye gore anlamli derece yiiksek olarak 8,13+0,64 olarak kayit edildi (p=0,042) (Sekil-11).

Tablo 3. Patoloji Verilerinin Gruplara Gore Dagilim (n=8)

Grup 1 (n=8) Grup 2 (n=8) Grup 3 (n=8)
F p p2
Medya Min- Medya . Min-
Ort+SS n Mak Ort+SS n Min-Mak Ort+SS Medyan Mak
Grupl-Grup2
JohsonSkor  9,50+0,53 9,50 9-10 5,25+0,46 5,00 56 8,13+0,64 8,00 79 20166  <0,001° (p<0,001)
Grup2-Grup3
(p=0,042)

p: Kruskal Wallis Varyans Analizi
p2:Bonferrroni Diizeltmeli Mann Whitney U Testi (ikili Karsilagtirmalar)

p degeri 0,05 diizeyinde anlaml
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Sekil-8. Johson Skorun Gruplara Gore Dagilimi
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Sekil-9. Grup 1°deki ratlarin histopatolojik analizi

Seminifer tubiillerde spermatogenetik seride hafif azalma ve epitelde dezorganizasyon goriiniimii ile
karakterli degisiklikler. Solda normal spermatogenetik serinin izlendigi tubiil (siyah oklar: gec
spermatidler), sagda ise hafif epiteliyal dezorganizasyon (kirmizi yildiz) ve gec spermatidlerin
sayisinda azalma izlenmektedir (yesil oklar). Bu ornek 1.Grup’a ait olup Johnsen skor 9 olarak

degerlendirilmistir.
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Sekil-10. Grup 2’deki ratlarin histopatolojik analizi

Subkapsiiller yerlesimli bir seminifer tubiilde spermatogenetik serinin bozulmasi, Sertoli hiicrelerinde
kayip ve deskuamasyon alanlar1 (kirmiz1 oklar) dikkati ¢ekmektedir. Tubiil limeninde dagimik ve
fragmante halde spermatositik hiicreler (yesil oklar) ¢ok az miktarda spermatidlerin uzantilarinin
olusturdugu gruplar (yesil yildiz) ve dezorganize spermatogonium hiicreleri (siyah oklar)

izlenmektedir. Bu preparat Grup 2’ye ait olup Johnsen skor 5 olarak degerlendirilmistir.
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Sekil-11. Grup 3’deki ratlarin histopatolojik analizi
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Cogunlukla saglam seminifer tubiil yapilart (yesil yildizlar) arasinda, spermatogenetik seride hafif
azalma ve epitelde diizensizlik ile karakterli hafif bozukluklarin izlendigi tubiiller goriilmektedir
(kirmiz1  yildizlar). Normal tubiillerde luminal yiizde izlenen gec¢ spermatidlerin olusturdugu
popiilasyonda (mavi oklar), fokal olarak azalma ve limende diizensizlik dikkati ¢ekmektedir (siyah

oklar). Bu olgu Grup 3’den alinmis olup Johnsen skor 8 olarak degerlendirilmistir.
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5 TARTISMA

Testis torsiyonu; 1800°’1i yillardan beri bilinen testiste atrofi, subfertilite, fertilite
ve hormon iiretim bozuklugu gibi telafisi miimkiin olmayan durumlara sebep olabilen acil bir
iirolojik problemdir (92,93). Ge¢mis donemde yapilan birgok klinik calismada testis torsiyonu
tanis1 konulan hastalarin yarisindan fazlasinin 25 yasinin altinda oldugu bildirilmektedir (94).
Bu sebepten otiirii, bu hasta grubunun {ireme sagliginin korunmasi son derece Onem
tagimaktadir. Bu deneysel ¢alismamizda literatiirde ilk defa pancar suyunun testiste meydana

gelen oksidatif strese kars1 koruyucu bir etkinliginin oldugu ortaya konulmustur.

Kan akimmin bozulmasi hizli bir sekilde testis parankiminde iskemiye yol
acmaktadir. Iskemi sirasinda O, miktarinin metabolik ihtiyaglara oranla diisiik seviyede
olmasi, hiicresel enerji depolarindaki azalma ve toksik metabolitlerin birikimine bagli olarak
doku hasar1 olusmaya baslamaktadir. Temel tedavi yaklasimi miimkiin olan en kisa siirede
cerrahi olarak torsiyone olan testisin detorsiyone edilmesidir. Daha 6nce yapilan deneysel
caligmalar testis nekrozunun arteriyel okliizyonda 2 saat ve vendz okliizyonda ise 6 saat i¢inde
gelistigini gostermistir. Testis torsiyonunda ilk 6 ile 12 saat arasinda yapilan cerrahi
girisimlerde testislerin kurtarilma oram1 %20 ila %50 iken, 12 ile 24 saat arasi yapilan
cerrahilerde bu oran %0 ila %10 a kadar diismektedir (95). Gegmiste yapilan ¢alismalarda
testis torsiyonu tanisi konulan vakalarin yaklasik olarak % 32 ila %42 sinde orsiektomi
yapilmak zorunda kalindig1 belirtilmistir(96). Ingiltere’de yillik testis torsiyona bagl yaklasik
400 olgunun testis kayb1 yasadig1 diistiniilmektedir(97).

Testis torsiyonu gelisen vakalarda etkili ve dogru zaman araliklarinda basarili bir
tedavi sonrasinda bile yaklagik dortte bir olgu kalan hayatlarinda infertilite ile
karsilagabilmektedir(98). Bartsch ve arkadaglarinin tek tarafli testis torsiyonu sonrasi
detorsiyon yaptiklari 42 olguyu degerlendirdikleri ¢alismalarinda; 4 saati gegmeyen erken
miidahalelerde bile torsiyon olan testislerin ekzokrin fonksiyonlarinin yalnizca yiizde 50
oraninda korundugunu rapor etmislerdir(99). Krarup’un 74 testis torsiyonunun ele alindigi
klinik ¢alismasinda 28 vakaya detorsiyon yapildigi ve bu olgularin takip sonuglarina
bakildiginda sadece 9 (%32.1) hastanin testis boyutlarinin normal sinirlar i¢erisinde kaldigini
bildirmistir(100). Yine Macnicol da baska bir ¢alismada benzer sekilde torsiyon sonrasi
detorsiyon yapilan hastalarin 2 yil igerisinde yaklasik %33’linde testis atrofisi gelistigini

literatiire sunmustur(101). Yine benzer bir ¢alismada Dejban ve arkadaslari testis torsiyonu
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sonrasi basarili cerrahi sonrasi testisleri kurtarilan olgularin takiplerinde olgularin %54’{inde
testikiiler atrofi gelistigini bildirmislerdir(102). Wei ve arkadaslarinin tek tarafli iki saat siire
ile testis torsiyonu modeli olusturduklart deneysel calismalarinda ii¢lincli ayin sonunda
bakilan ipsilateral testislerde ortalama seminifer tiibiil gapinda, germ hiicre tabaka sayisinda,
testis agirliklarinda ve ortalama testis biyopsi skorunda olduk¢a ciddi diizeyde diisiis
izlendigini bildirmislerdir(103). Benzer sekilde Taati ve arkadaslari 1 saat siire ile testis
torsiyonu olusturduklari rat modelinde 1.hafta ve 1. ayinda seminifer tiibiil ¢apinda ve
germinal epitel kalinliginda belirgin bir azalma meydana geldigini raporlamislardir(104).
Testis torsiyonu; uygun zaman araliklarinda ve son derece basarili cerrahi prosediirler ile
tedavi edilmesine ragmen bu olgularin yakin klinik takiplerinde 6zellikle iireme sagliklarinin
olumsuz yonde etkilenmesi olduk¢a kompleks ve multifaktoriyel bir siirectir. Bir¢ok otoriin
en c¢ok ilizerinde durdugu patofizyolojik yollaklardan bir tanesi ise iskemi reperfiizyon

hasaridir(103).

Iskemi reperfiizyon hasari patofizyolojisi olduk¢a karmasik ve multifaktdriyel bir
durumdur. Iskemiye maruz birakilan hiicresel yapilarin tekrar kanlamasi sonrasi paradoksal
olarak ortaya ¢ikan SOR dokularin normal fonksiyonlarmma devam etmesi ve canliligini
sirdiirmesi  kargisinda son derece ciddi bir problem olusturmaktadir. Anaerobik
metabolizmanin hakim oldugu iskemik dokuda fazla miktarda bulunan laktat nedeniyle
intraselliier pH ve ATP diizeylerinde azalma meydana gelmektedir. Bu duruma bagli olarak
yiiksek enerji molekiilerinde olusan diisiis, ATPaz bagimli iyon kanallarmin disfonksiyonuna
yol agmaktadir. Ayrica intraselliiler ve mitokondriyel kalsiyum diizeylerinde yiikselise neden
olmaktadir. Olusan bu kalsiyum diizeyindeki artig, kalsiyum bagimli sitozolik proteazlar
aktive etmektedir. Buna bagli olarak hiicre i¢i hipoksantin dehidrogenaz enzimi ksantin
oksidaza doniismektedir. Meydana gelen bu enzim dokularin tekrar kanlanmasi sonrasi
ortama yogun olarak gelen oksijeni oksidan olarak kullanip, hipoksantini 6nce ksantine ve
sonra da tirik asite doniistiirmektedir. Bu reaksiyonlar sirasinda son {irlin olarak bol miktarda
sliper oksit anyonu ortaya ¢ikmaktadir. Bu olusan siiper oksit anyonu SOD enzimi ile hidrojen
peroksite indirgenir. Meydana gelen bu hidrojen peroksit ise sonrasinda katalaz etkisi ile suya
doniismektedir. Iskemi ve sonrasinda reperfiizyon durumunda antioksidan kapasite ¢ok fazla
asildig1 i¢in bu tepkimeler zinciri saglikli olarak fonksiyon gosterememektedir. Sonug olarak
ortamda kontrolsiiz olarak artan reaktif oksijen radikalleri lipit peroksidayonu, protein
denatiirasyonu, hiicre genom hasar1 gibi ¢ok sayida olumsuz etki meydana getirmektedir

(105,106). Reperfiizyonda doku hasarini artiran bir diger faktor de; mitondriyal elektron
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transport zincirinin limitlerinin tizerine ¢ikilmasi ve bunun sonucunda ortaya ¢ikan elektron
kacagmma bagl olarak ortamda yiikselen eslenmemis elektrona sahip, oldukca kararsiz ve
reaktif oksijen artiklaridir. Iskemi-reperfiizyon hasarinda reaktif oksijen radikal olusumundan
sorumlu bir diger neden de endotel hiicrelerin ve inflamatuar hiicrelerin etkilesimlerdir.
Notrofil aktivasyonu mikrovaskiiler gegirgenligin artmasinda Onemli bir role sahiptir.
Bununla birlikte bu hiicrelerden salgilanan IL 6, IL-1p ve TNF-a gibi proinflamatuvar
sitokinler hem lokal hem de oksitadif stresi artirip uzak organ hasarini tetiklemektedir (106).
Akut koroner sendrom, hemorajik sok, organ transplantasyonu ve iskemik ensefolapoti gibi

birgok farkli klinik durumda iskemi reperfiizyon hasari ile karsilasiimaktadir (105).

Testis torsiyonunda detorsiyon sonrasinda testis kanlamasinin tekrar saglanmasi iskemi
reperfiizyon hasarinin diger iyi bilinen Ornegidir. Testis torsiyonunda detorsiyon sonrasi
meydana gelen iskemi reperfiizyon hasarinda savunma mekanizmalarinin kontrol kapasiteleri
asilmakta ve ortama son derece fazla miktarda reaktif oksijen radikali ¢ikmaktadir. Olusan bu
durum testis dokusunda oldukga fazla miktarda oksidatif strese yol agmaktadir (107). Sperm
hiicreleri; yiiksek igerikli poliansatiire yag asitleri iceren plazma membranlarindan dolay:
oksidatif hasara karsi son derece hassastirlar. Testis iskemi reperflizyon hasar1 E-selectin,
tenasin ve ICAM-1 gibi adezyon molekiillerinin ekspresyonunu indiiklemektedir. Ayrica
TNF-a, IL-1B ve IL-8 gibi proinflamatuar sitokin diizeyinde belirgin bir artis izlenmektedir.
Bu duruma bagli olarak nétrofillerin testikiiler vaskuler endoteliyuma adezyonu ve
transmigrasyonu artmaktadir. Nétrofillerin vaskiiler endotelden dokuya geg¢mesiyle birlikte
SOR olusumununun olduk¢a giiglii bir katalizorii olan miyeloperoksidazin iiretimine neden
olmaktadir . Testikiiler iskemi reperfiizyon hasari sirasinda meydana gelen inflamatuvar yanit
ve SOR sayisindaki artis germ hiicrelerinde apoptozun artmasina neden olmaktadir. Apotosis
normal sartlarda altinda spermatogenezin kusursuz gerceklesmesi i¢in gereklidir. Fakat
oksidatif stres diizeyinin iist limitleri agsmas1 ile Bax, Bcl-XL ve FasL'yi kodlayan haberci
RNA seviyelerinde belirgin artis izlenmektedir. Bunun sonucunda hem kaspaz 8 hem de
kaspaz 9 yolaklarinin aktivasyonu gergekleserek apoptotik hiicre dliimiinde artis meydana
gelmektedir (108). Geg¢mis donemde yapilan c¢alismalarla testis dokusunda iskemi
reperfiizyon hasarinin seminifer tiibiil morfolojisinin bozdugunu, germ hiicre olgunlagmasini
azalttigin1 ve spermatogenezde diislise yol agtigi gosterilmistir. Ayrica canlilik, morfoloji,
sperm motilite, kapasite ve akrozom reaksiyonlarin olumsuz olarak etkiledigi histopatolojik
olarak ortaya konulmustur (109). Shamsi-Gamchi ve arkadaslarinin yapmis olduklar: deneysel

calismalarinda; testis torsiyonu sonrasi iskemi reperfiizyon hasarinda, total antioksidan
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kapasitesinde ve GSH-Px diizeylerinde diistis izlendigini, MDA igeriginde ise artis oldugunu
bildirmislerdir. Yine ayni c¢alismalarinda spermiogenez indekslerlerinde biiylik azalma
meydana geldigini ve hiicre genomunda hasar ortaya ¢iktigini belirtmislerdir (97). Al-Saleh
ve arkadaslarinin yaptigi bir baska deneysel calismada testiste meydana gelen iskemi
reperfiizyon hasarinin spermotogenizi negatif olarak etkinledigini literatiire kazandirmislardir.
Bu durumun artmis lipid ve protein peroksidasyonu ve siiperoksit dismutazin antioksidan
aktivitesindeki azalma ile direk baglantili oldugunu belirtmislerdir (98). Bizim ¢alismamizda
iskemi reperflizyon hasar1 olusturulan ratlarda lipit peroksidasyonunun son iiriinlerinden biri
olan MDA diizeyinde artis izlenirken organizmalarin antioksidan enzim kapasiteleri ile direk
baglantili olan SOD ve GSH-Px diizeylerinde diisiis izlenmistir. Ote yandan seminifer tiibiil,
germ hiicre morfolojisi ve spermatogenez siireglerini irdeleyen Johnsen skorlarinda iskemi
reperfiizyon hasar1 sonrasi azalma oldugu goézlemlenmistir. Bu istenmeyen hasarlardan
olgularin en az etkilenmesi i¢in giiniimiizde bir¢ok farkli strateji lizerinde calisilmaktadir. Bu
amagla antienflamatuvar, antiapoptotik ve antioksidan mollekiilere sik bagvurulmaktadir. N-
asetilsistein, melatonin, vitamin C ve E, omega-3, gibi bir¢ok farkli molekiil testiste meydana
gelen iskemi reperfiizyon hasarina kars1 yararl etkileri gésterilmis olsa da giiniimiizde halen

testis torsiyonu sonrasi rutin olarak kullanilan bir tedavi yaklagimi bulunmamaktadir (109).

Chenopodiaceae ailesinin bir iiyesi olan kirmizi pancar (Beta vulgaris L.), genellikle
yenilebilir kokleri icin yetistirilen Dogu ve Orta Avrupa diyetinin bir sebze karakteristigidir.
Pancar sadece taze sebze olarak tiiketilmez, ayn1 zamanda kurutulmus veya dondurulmus
irtinler, meyve sulart ve bunlarin konsantrelerinin yani sira gida katki maddesi olarak
kullanilan dogal pigmentler (b-cyans) elde etmek igin islenir (110). EK olarak, pancar suyu
icmek, biitiin sebzeyi tikketme ile karsilastirildiginda daha uygun bir alternatiftir. Pancar suyu
veya 0zii, bagisiklik sistemini ve hematopoietik sistemi uyarmak i¢in kanser, karaciger ve
bobrek hastaliklarinda popiiler bir halk ilaci olarak diyette kullanilir. Pancar suyu, yiiksek
diizeyde antioksidanlarin yani sira magnezyum, folik asit, niasin, biyotin, B6 vitamini, demir,
cinko, kalsiyum, fosfor, sodyum, potasyum icerir(111). Bunlara ek olarak, pancar kokleri,
suda ¢oziinen, nitrojenden zengin, tirozinden sentezlenen betalain adi verilen kirmizi-mor
betasiyaninler ve sari-turuncu betaksantin pigmentlerini igerir(112,113,114). Gegmis
yillardaki caligmalar betalainlerin antioksidan, anti-enflamatuar, antikarsinojenik, néro ve
hepatoprotektif oOzellikleri oldugunu gostermektedir(115). In vivo galismalarda, deneysel
hayvanlarda akciger, deri ve karaciger karsinogenez modellerinde pancarin antikarsinogenik

aktivitesi dogrulanmistir(116). Kawano ve Umemura, pancar ekstraktinin oral aliminin,
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bozulmus cilt bariyer islevi ile iligkili cilt hastaliklarini 6nleme potansiyeli oldugunu
gostermislerdir.(117) Cesitli arastirmalarda, bu bitki tiiriiniin tip 2 diyabet, ateroskleroz,
hipertansiyon ve demans gibi bir¢cok hastalikta faydali olabilecegi ortaya konulmustur
(118,119). Pancar diyet nitrat agisindan zengin oldugundan, kardiyovaskiiler hastaliklarin
tedavisinde de kullanilabilir(120). Krajka-Kuzniak ve arkadaslarinca ratlarda tek basina
pancar suyuyla veya N-nitrosodietilamin (NDEA) kombinasyonunun uzun siireli tedavisiyle
karacigerdeki faz I ve faz Il enzimlerini ve DNA hasarin1 modiile edebilecegi gosterilmistir
(121). Kanner ve arkadaslar1 tarafindan betalainlerin antioksidan etkileri ise gesitli in vitro
deneylerde gosterilmistir(110). Kujawska ve arkadaslari, pancar suyunun siganlarda N-
nitrosodietilamin (NDEA) ile indiiklenen oksidatif strese karst koruyucu oldugunu
bildirmislerdir(122). Mohammad Raish ve arkadaslar1 da isoproterenol ile indiiklenmis
myokard hasarinda pancar suyunun oksidatif stres, inflamasyon ve apoptosisi azalttigini
raporlamiglardir(4). Calismamizda testis torsiyonu sonrasi detorsiyona bagl iskemi
reperflizyon hasart nedeni ile oldukca ciddi diizeyde doku hasar1 meydana geldigi
gozlemlendi. Pancar suyu tedavisinin ise iskemi reperfiizyon hasarmin etkilerini hafiflettigi
belirlendi. Bu baglamda deney hayvanlarina pancar suyu uygulanmasindan sonra GSH-PX ve
SOD gibi antioksidan sistemlerin aktive oldugu gozlendi. Ote yandan lipit peroksidasyonun
oldukca iyi bir belirteci olan MDA diizeyininde tedavi sonrasi ciddi diizeyde gerileme oldugu
ortaya konuldu. Pancar suyu tedavisi alan ratlarin testikiiler dokunun histopatolojik

incelemesinde ise Johnsen skorlarinda belirgin iyilesme oldugu tespit edildi.

Calismamizin en temel limitasyonu iskemi reperfiizyon hasarmin siirli biyokimyasal ve
histopatolojik  teknikler  kullanilarak  degerlendirilmis  olmasidir. Bu  baglamda
immunhistokimyasal analizler sunulamamistir. Yine benzer sekilde ratlarin {ireme
hormonlarinin seviyeleri dokiimante edilememistir. Ote yandan deney laboratuvarimizda
smirli  sartlar (imkanlar) sebebi ile pancar suyunun saglikli testislerdeki etkileri
gozlemlenememistir. Caligmamizda pancar suyu 28 giin siire ile uygulanmis olup sonrasinda
etkileri analiz edilmistir. Bu baglamda en ideal doz araliklarinin ve uygulanis siiresinin

belirlenmesi i¢in daha kapsamli deneysel ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.
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6.SONUC

Sonug olarak bu deneysel calismada elde edilen histopatolojik ve biyokimyasal verilere
dayanilarak pancar suyu tedavisinin testis torsiyonunda detorsiyon sonrasinda ortaya c¢ikan
iskemi reperflizyon hasarinin hafifletilmesinde alternatif bir tedavi yaklagimi olabilecegini
diistinmekteyiz. Ancak ¢alisma sonuclarinin ileride yapilacak oOzellikle prospektif, daha
randomize ve kontrollii klinik ¢alismalarla desteklenmesi gerekmektedir. Pancar suyunun bu
kullanim1 ile testis torsiyonun tedavi yaklasiminda yeni bir islev eklenmesine ragmen bu
etkinliginin molekiiler mekanizmasimi detaylandirmak i¢in daha fazla ¢aligmaya ihtiyac

vardir.
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