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OZET

Izole kurbaga gastrokinemius kasi {izerine ginkonun etkisi, kalsiyum (Ca*?)
igeren veya igermeyen kurbaga Ringer solusyonu ile perfiize edilen ve direkt
veya indirekt olarak uyanlan preparatlarda gahgilmigtir. 15 kurbagadan elde
edilen N.ischiadicus-gastrokinemius kas preparatlar1 kullanilmigtir.
Supramaksimal elektriksel uyarma ile olugturulan isometrik transdiiser yardimi
ile Olgiilmiig, sars1 gerimi(Pt), kasilma zamam(CT) ve total kasilma zamaru(TCT)
poligrafik sistem ve bilgisayar yardimi ile analiz edilmigtir. Cinko
konsantrasyona bagmimh bir gekilde Pt'yi artinrken, CT ve TCT'yi
degistirmemigtir. Sonug olarak ¢inkonun bir hiicre igi mekanizma veya
mekanizmalarla ¢izgili kaslara etkili olabilecegi kamsindayiz.

SUMMARY
The Effect of Zinc on The Isolated Frog Gastrocnemius Muscle

The effect of zinc was studied on isolated frog gastrocnemius muscle wich was
stimulated directly or indirectly and perfused with frog Ringer containing
calcium(Ca®") or deplated of Ca*. N.ischiadicus-gastrocnemius muscles were
obtained from 15 frogs. Isometric force generated in response to supramaximal
electrical stimulation was measured with a transducer and peak tension(Pt),
contraction time(CT) and total contraction time(TCT) were analyzed by a
polygraphic system and a computer. Zinc increased Pt in a concentration
dependent manner, but no change was observed in CT and total contraction
time. We suggested that zinc might affect the striated muscle by intracellular
mechanism(s).

GIRIS
Cinkonun(Zn) gesitli kas gruplarinin kontraktil cevab tizerine etkisi simirh da
olsa galigilmig ve farkli sonuglar bildirilmigtir. Kobay ileumu ve uterusunda
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¢inko, kontraktil cevabi digik dozda potansjyelize ederek bir dual etki
olugtururken(1-3); sigan aortu, kobay tenia gekumu ile trekeasi ve ileumunda
kalsiyum bagiml cevab:r deprese etmigtir(4,5). Kalp kasinda ise diiz kasdakine
benzer sonuglar alinmugtr(6,7). Cinko, maymun kalbinde irreversible negatif
inotporiye neden olmug, aksiyon potansiyeli(AP) siresini uzatip, genligini ve
kalp kas1 kalsiyum igerigini azaltmighr(6). Iskelet kasinda ise sars1 geriminde
potansiyalizasyon, mekanik egikte artig, AP siiresinde uzama saptanmigtir(8-
10).

Cinkonun oOzel bir ¢izgili kas olan diyafragma tizerine etkisi bolimimuzde
¢ahgilmigtir(11). Bu ¢ahgma ¢inko sarsi siresini kisaltip, pozitif inotropik
etkiye neden olmugtur. Bu bulgular, ¢inkonun, muhtemelen gevgeme ile ilgili
hiicre igi bir mekanizmay etkiledigini digindirmektedir.

Sunulan g¢ahigmada, yapisal olarak diyafragmaya benzeyen fakat kullandig
kalsiyum kaynagy farkli olan kurbaga gastrokinemius kasinda ginkonun kas
sarsis1 Uizerine etkisi olup olmadigimin aragtinlmas1 amaglanmugtir.

GEREC VE YONTEM

Galigmamizda 15 adet Rana cameroni tiri kurbaga kullamlmugtir. Spinal
kurbagadan N.ischiadicus-gastrokinemius preparat hazirlanmig, preparat
kurbaga ringer ¢6zeltisi igeren izole organ banyosuna yerlegtirilmigtir. Achille
tendonundan kuvvet transdiiserine baglanarak 1 gramhk gerim altinda 15 dk
bekletilmigtir. Deney siiresince banyo hava ile gazlandinlmig ve ortam 1sis1
20°C’de sabit tutulmugtur. Kayitlar poligrafik sistemle alinmig, anolog giktis
es zamanl olarak bir IBM uyumlu bilgisayara aktanlip saklanmugtir.

Sinir-kas preparatlan supramaksimal voltajli kare dalgalarla frenik sinir
diyafragma elektrodu vasitasiyla uyarilmigtir. Indirekt stimiilasyon deneylerinde
0.2 msn sireli; direkt stimiilasyon deneylerinde(1.5x10¢ gr/ml detiibokiirarin
varhginda) 2 msn sitreli pulslar kullamlmigtir. Preparat maksimum kas gerimini
veren optimum kas boyuna(L,) ulagana kadar gerilmig, bu gerim alinda 15 dk
bekletilmigtir. Daha sonra elektriksel uyaran 90 sn aralarla uygulanmigtir. Izole
gastrokinemius sars1 karakterlerine ginkonun etkisi(banyo kons; 0.25, 0.5, 0.75,
1.75, 3.75, 7.75 mM olacak gekilde), elektriksel stimulasyon:

1. Kalsiyumlu ortamda sinire uygulanarak(SS, kalsiyumlu),
2. Kalsiyumlu ortamda kasa uygulanarak(KS, kalsiyumlu),
3. Kalsiyumsuz ortamda kasa uygulanarak(KS, kalsiyumsuz) gahigilmugtir.

Izometrik sars:1 karakterlerinden Pt, TCT, CT degerleri ginko ilavesinden onceki
baglangig degerleri ile kargilagtinlmugbr(her grup igin n=5). Bu bulgular
istatistiksel agidan iki eg arasindaki farkin 6nemliligi ve iki ortalama arasindaki
onem kontrol testleriyle(Student t testi) degerlendirilmigtir.
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BULGULAR

Cinkonun gastrokinemius kasinin sarsi gerimi uzerine etkisi Sekil 1‘de
gosterilmigtir. Cinko, Ca*? ve Ca**’suz ortamda kas stimulasyonu deneylerinde
sarsi gerimini 3.75 ve 7.75 mM konsantrasyonlarda anlamh derecede artirmigtir.
Sinir stimulasyonu deneylerinde ise 7.75 mM konsantrasyonda baglangica gore
anlamh bir azalma go6zlenmigtir(p(0.02). Bu grupta Zn‘nun kullamlan diger
konsantrasyonlarinin sarsi gerilimlerine anlamh bir etkisi saptanmamugtir.
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Sekil 1:Cinkonun sars1 gerimi tizerine etkisi. Degerler Ortalama *Standart Hata

olarak verilmigtir. Baglangig degerlerine gore:*p(0.05; "p(0.04;
p(0.02;4p(0.002.

Cinkonun gastrokinemius kasinin kasilma siiresi tizerine etkisi Tablo 1‘de
gosterilmigtir. Tim ¢inko kontsantrasyonlannda elde edilen kasilma siireleri
kontrolden anlamh derecede farkh " bulunmamugtir. Deneylerin eg
konsantrasyonlannmin kargilagtinlmasi da KS kalsiyumlu ve kalsuyumsuz
deneylerin 7.75 mM konsantrasyonu hari¢ anlamh degildir.
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Tablo 1:Cinkonun izole kurbaga gastrokinemius kasi kasilma siiresi(msn) tizerine
etkisi(KS:Kas Stimiilasyonu, SS:Sinir Stimiilasyonu. Degerler Ortalama+Standart
Hata olarak verilmigtir.

KONSANTRASYONL ARmM)

GRUPLAR 7 . —I
4 0.25 0.75 1.75 3.75 ! 235
T
KS 72.9+2.8 67.913.1 65.124.2 68.813.8 65.916.1 69.614.5
(kalsiyumlu)}
K$ 82.115.6 66.215.0 68.914.4 65.113.6 72.313.5 90.911.6
(kalsivumsuz)
SS 73.026.9 82.418.7 82.117.6 74.5¢11.4 69.69.9 71.2111.9
(kalsivumlu)

Zn ilave edilmeden oOnceki baglangig degerleriyle gruplararas:1 herbir
konsantrasyon igin istatistiksel kargilaghrma onemli bulunmamugtir.

Cinkonun gastrokinemius kasimnin total sarsi tzerine etkisi Tablo 2‘de
gosterilmigtir. Tim ¢inko konsantrasyonlarinda total sarsi sureleri sinir
stimiilasyonu deneyleri 7.75 mM konsantarsonu harig (p{0.007), kontrolden
anlamh derecede farkli bulunmamugtir. Deneylerin es konsantrasyonlarinin
kargilaghrnilmasi da, kalsiyumlu KS ile SS arasinda 7.75 mM konsantrasyonu
harig¢, anlamh degildir.

Tablo 2:Cinkonun izole kurbaga gastrokinemius kasi total sarsi uzerine
etkisi(Kisaltmalar ve birimler Tablo 1‘deki gibidir).
KONSANTRASYONLAR

GRUPLAR
0 0.28 0.75 1.75 3.75 S

KS 230.6%18.2 219.9+15.8 224.2+18.3 245.4125.7 236.4125.1 223.8423.)
(kalsiyumiu)

KS 228.8110.2 210.7+17.3 230.5£22.1 230.3120.9 246.6121.9 275.1131.1
(kalsivumsuz)

SS 236.1434.7 249.0£36.7 247.1135.8 248.5135.6 254.7146.8 327.6137.1
(kalsiyumlu)

Zn ilave edilmeden Onceki baglangig degerleriyle gruplararasi her bir
konsantrasyon igin istatistiksel kargilaghrma 6nemli bulunmamugtir.

TARTISMA

Bulgularimiz, ginkonun gastrokinemius kasi sars1 genligini, direkt stimiilasyon
yontemiyle yapilan deneylerde potansiyelize ettigini gostermektedir. Bu
bulgumuz, ¢izgili kaslarda ¢inkonun gerim artina etkisini gosteren daha onceki
gahgmalar ile uyumludur(8,9). Ortamdaki kalsiyum varhg ve yoklugunda elde
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edilen sars1 gerimlerinin potansiyelizasyonun, birbirinden anlamh bir farklilik
gostermemesi, bu etkinin ektraselliler kalsiyuma bagh olmadigin
digiindiirmektedir. Bu bulgu sigan diyafragmasindan elde ettigimiz bulgu ile
uyumludur(11). Ancak diyafragmadan farkh olarak kasilma ve total sarsi
surelerinde anlaml bir degisme bulunmamugtir. Total sarst ve kasilma
surelerinde bir degigmenin olmamas: ise g¢inkonun, hiicre ig¢i depolardan
kalsiyum salinma ve geri alinma mekanizmalan tizerine etkisinin olmadigiru
digiindiirmektedir. Preparatin N.ischiadicus yolu ile uyarilmasinda ise, kas yolu
ile uyarilmasindan farkll bir cevap olugmugtur. Bu etki 6zellikle yiiksek ¢inko
konsantrasyonlarinda ortaya gikan sarsi gerimi azalmasi geklindedir. Bu azalma,
sinirde olugan depolarizasyon dalgasimin iletiminin baskilanmasina veya sinir-
kas kavgaginda ileti bozukluguna bagh olabilir. Cinkonun sinir-kas kavgaginda
bickaja neden olduguna dair bir bulgu olmamasina kargin, ge¢ K* akiminu
deprese ederek aksiyon potansiyelinin suresini uzattig) gosterilmigtir(12). AP
stiresinin uzamasi salgilanan transmitter miktarini arttiracagindansarsi geriminin
potansiyelize olmasi indirekt stimulasyon deneyleri iginde beklenirdi. Oysa
kullanilan en yuksek dozlarda inhibisyon gozlenmigtir. Bu etki muhtemelen
ginkonun yiiksek dozlarda sinir-kas kavgaginda yaptig! inhibisyona baghdir.

Soriu¢ olarak, ¢inkonun g¢izgili kas kasilma kinetigi tzerine hiicre igi bir
mekanizma ile etkili olabilecegi karusina vanlmigtir. Muhtemelen bu mekanizma
Ca**nun salgilanmasi ve geriahrumu ile degil, aktin-miyozin etkilegimiyle ilgili
bir mekanizmadir.
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