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SUMMARY

The Photoprotective Effect of Topikal Vitamin E Against Ultraviole B Irradiation in Guinea Pigs:

Solar-induced cutaneous damage is mediated partly via oxidative pathways. The aim of this study to
assess the influence of topical applications of the vitamin E immediately after ultraviolet B (UVB) irradia-
tion and for three weeks before UVB irradiation on the cutaneous antioxidant capacity. In this study 56
albino guinea pigs were used. Lipid peroxide (LPO) levels were determined in the skin, liver, plasma and

erythrocytes and the activities of superoxide dismutase (SOD) in the skin and erythrocytes, glutathione per-

oxidase (GSHPx) in the skin and er
LPO levels were significantly incr
to normal levels application vitamin E,

ythrocytes, reduced glutathione (GSH) in the erythrocytes. In generall,
cased and SOD activities decreased by using UVB. This values returned

As aresult, we consider that both topical abplications of the vitamin E immediately after of UVB irra-
diation and for three weeks before UVB irradiation are effective in protecting the skin against UVB irradia-

tion.
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OZET

Kobaylarda Topikal E Vitamininin Ultraviyole B’ye Karg: Koruyucu Etkisi:

Gilnes 151nlanna bagh deri hasan kismen oksidatif
E vitamininin ultraviycle B (UVB) radyasyonundan so

yollarla olusur. Bu caligmada bir antioksidan olan
nra tek doz uygulanmas: ve UVB radyasyonundan

once 3 hafta uygulanmasi ile derideki antioksidan kapasiteyi nasil etkiledigini araghirmayr amagladik. Ca-
lismaya 56 adet albino kobay alindi. Tim kobaylarda deri, karaciger,

(LPQ), eritrosit ve deride siiperoksit dismutaz (SOD), deri ve eritr

eritrositlerde rediikte glutatyon (GSH) ¢alisildi. Genellikle UVB
artig, SOD aktivitesinde azalma goézlenmistir. Bu degerler top

gerlerine donmiistiir.

UVB radyasyonundan sonra tek doz topikal E vitamini asetat
3 hafta 6nce uygulanan topikal E vitamini asetat’in UVB radyasyonu

sonucuna vardik. :

» Plazma ve eritrositlerde, lipid peroksit
ositlerde glutatyon peroksidaz (GSHPx),
uygulamasi ile LPO seviyelerinde anlaml
ikal E vitamini uygulanmas: ile normal de-

uygulamasinin ve UVB radyasyonundan
n zararh etkilerine kars faydalh oldugu

Anahtar kelimeler: Deri, Ultraviyole B, Lipid peroksit, Antioksidanlar, E vitamini

GIRIS

Deri ¢ok sayida cevresel faktérden, 6zel-
likle de UV radyasyonundan etkilenir. Serbest
radikaller doku molekiilleri ile kolayca reaksiyo-
na girerek oksidatif hasar olustururlar. Serbest
radikal olusumunun UV radyasyonu ile indiiklen-
digi bilinmektedir. Son yillarda bir ¢ok dermato-
lojik hastalifin patogenezinde serbest radikallerin
rol oynadiklanna dair kamtlar mevcuttur (1,2).

Reaktif molekiillerle ilgili gorilen bu degigiklik-
ler hastaliklanin nedeni olmaktan ¢ok sonucu
olabilir (1,2). Serbest radikallerin yan omiirleri-
nin gok kisa olmasi, olduk¢a reaktif olduklann-
dan doku komponentleri ve biyomolekiillerle hizls
reaksiyona girmeleri nedeniyle galigmalarda
indirekt olarak antioksidan enzimlerin tayinleri
yapilmistr  (1,2). Cesitli dogal maddeler

Bu calisma Firat Universitesi Arastirma Fonu (FONAF) tarafindan desteklenmistir. (FUNAF Proie No: 272)
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antioksidan etkinlik saglar. E vitamini (o-
tokoferol ), C vitamini (askorbat), f-karoten,
histidin, kammosin, tirat, glutatyon ve diger
tiyoller, singlet oksijenin kimyasal etkisini bas-
kilayarak, oksijen radikallerini temizleyerek, ya
da radikal olusumunu engelleyerek islev gdriirler

hasarlarina karst koruyucu olarak digiiniilmiigtiir,
ancak bu konuyu destekleyen galismalar oldukga
azdir (5). Calisma, topikal E vitamininin UVB
radyasyonuna kargt faydal etkisinin olup olmadi-
gim lipid peroksidasyon seviyesi ve antioksidan
enzim aktiviteleri degerlendirilerek deneysel

(3,4). E vitamini UV radyasyonuna bagh deri olarak aragirma amaciyla  gergeklestirildi.

Tablo 1: Gruplann derieritrosit, lipid peroksit ortalamalan, standart sapmalan ve istatistik sonuglan
Deri LPO ort. (pmol/gr) Eritrosit LPO ort.(nmol/ml)

Kontrol ---Al 5,63+2,95 ------6,76+1,55 25,33+1,14----23,51+2,21
Kontrol -—A2 5,6342,95------ 7,76+2,19* 25,33+1,14----26,6243,53
Kontrol ----B1 5,6342,95------ 6,234+2,26 25,33+1,14----23,87+2,54
Kontrol ----B2 5,63+2,95------4,15+1,11 25,33+1,14----28,41+2,33*
Kontrol —C1 5,6342,95-----3.95+1,03 253341, 14---24,16+2,44
Kontrol -—C2 5,63+2,95---—---3,6310,35% 25,33+1,14----27,21+1,71
Al——--A2 6,76+1,55------ 7,76+2,19 23,51+2,21----26,6243,53*
Al-—--—--B1 6,76+1,55------6,23+2,26 23,51+2,21----23,87+2,54
Al——--—C1 6,76+1,55--—~--3,95+1,03% 23,51+2,21—---24,1642,44
A2-———-B2 7,76+2,19-—--4,15+1,11* 26,6243,53----28,41+2,33
A2 C2 1,76+2,19---—- 3,63+0,35* 26,62+3,53----27,21+1,71
B1 -B2 6,2342,26—---4,15+1,11* 23,8742,54--—-28,41+2,33*
Bl———C1 6,23+2,26----- 3,95+1,03% 23,87+2,54----24,164+2,44
B2 2 4,15+1,11--—-- 3,63+0,35 28,41+2,33----27,21+1,71
Cl-———C2 3,95+1,03---—-3,6310,35 24,1642,44----27,21+1,71*
* (P<0,05)
MATERYAL VE METOT Grup C2: Once 3 hafta sire ile tiraglanan

Hayvan Cahsmas:

Caligmaya; agirhklan 312434 gr arasinda
degisen 56 adet albino kobay alindi. Kobaylar
¢alisma siiresince standart yemle beslendi.

Kobaylara 50 mg/kg olmak iizere ketamin
hydroklorid ile intramiiskiiler olarak ancstez:
uygulandi. Sonra sirt bolgeleri ortalama 35 cm’
olacak sekilde tiraglandi.

Hayvanlar her biri 8 kobaydan olugan 7
gruba aynldi.

Kontrol Grubu: Tiragtan sonra higbir iglem
uygulanmadan dekapitasyonla dldiiriildii.

Grup Al: Yalmzca UVB verildi ve UVB
verildikten 24 saat sonra kobaylar dekapitasyonla
oldiiriildii.

Grup A2: Yalmzca UVB verildi ve UVB
verildikten 48 saat sonra dekapite edildiler.

Grup B1: Once UVB verildi. Hemen sonra
tiraglanan bélgeye tek doz topikal E vitamini
asetat uygulandi. UVB verildikten 24 saat sonra
dekapite edildiler.

Grup B2: Once UVB verildi. Hemen sonra
tiraglanan bolgeye tek doz topikal E vitamini
asetat uygulandi. UVB verildikten 48 saat sonra
dekapite edildiler.

Grup C1: Once 3 hafta siire ile tiraglanan
bolgeye topikal E vitamini asetat uygulanip sonra
UVB verildi ve UVB verildikten 24 saat sonra
dekapitasyonla oldiiriildii.
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bolgeye topikal E vitamini asetat uygulanip sonra
UVB verildi ve UVB verildikten 48 saat sonra
dekapitasyonla oldiiriildii.

Kobaylara UVB radyasyonunu, PUVA ve
fototerapi cihazi (Dermaligt 6000. Dr Honle,
Germany) ile verildi. UVB verilen kobaylar
zemininde yem vs higbir sey bulunmayan plastik
kaplar igine dortlii begli gruplar halinde konuldu.
Her seferinde bir kap PUVA ve fototerapi cihaz
icine ycrlestirildi. UV bir kez olacak gekilde 0.9
joule/cm® dozunda UVB olarak verildi. UVB
verme siiresi yaklagik 30 saniye kadar siirdi.

E vitamini olarak ortalama 8 mg/cm’ ola-
cak sekilde topikal o tokoferol asetat (Ephynal
300 yumusak jelatin kapsiil, Roche) uygulandi.

Dekapite edilen tiim kobaylardan kan or-
nekleri EDTA’L tiplere yaklagik 6 cc olacak
sekilde, karaciger ve deri ise 1 gr doku olacak
sekilde alinarak petri kutulanna konuldu.

Tiim kobaylann deri, karaciger, plazma, e-
ritrositlerinde LPO, eritrosit ve deride SOD, deri
ve eritrositlerde GSHPx, eritrositlerde GSH ¢ali-
sild1.

LPO, GSH seviyelerinin ve GSHPx, SOD
aktivitelerinin belirlenmesi

Tiobarbitiirik asitle (TBA) reaksiyona gi-
ren poliansature yag asit peroksidasyonunun son
iirinii olan malondialdehit (MDA) lipidlere ait
peroksidasyonun  belirlenmesinde  kullanilan
onemli bir parametredir. MDA Matkovics tara-
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findan modifiye edilen Placer metodu (MDA
birimi nmol/ml plazma) ile belirlendi (6,7). GSH
oranlan Sedlak ve Lindsay (8) metotlan ile lgiil-
di. GSHPx aktivitesi Lawrence ve Burk (9) ve
Matkovics’in 6) kullandigy metotlar
spektrofotometrik (Schimadzu 2R/ UV) olarak

F.U. Saglik Bil. Dergisi 1999, 13 (DH13-18

37°C ve 412 nm de dlgiildi. Plazma protein oram
Lowry (10) metodu ile 6lgiildii. Eritrosit ve deride
SOD ecnzim aktivitesi, Randox firmasinin ticari
kiti (Ransod; Diamond Rood, Crumin. UK) ile

Shimadzu UV-1201 V (Japan) spektrofotometresi
kullanilarak 6l¢iildi.

Tablo 2: Gruplann karaciger, plazma lipid peroksit ortalamalan, standart sapmalari ve istatistik sonuclar

GRUPLAR Karaciger LPO ort.(pmol/er) Plazma LPO ort.(nmol MDA/ml)
Kontrol ---A1 14,71+3,54----12,45+2,38 1,27+0,08---0.994+0,06*
Kontrol ----A2 14,7143,54----17,67+2,42* 1,2740,08---1,36+0,17
Kontrol ----B1 14,7143,54----12,08+1,99* 1,27+0,08---1,02+0,08*
Kontrol ----B2 14,7143,54----14,57+2,58 1,27+0,08---1,64+0,20*
Kontrol ----C1 14,71+43,54----10,31+1,99* 1,27+0,08--1,06+0,08*
Kontrol ----C2 14,71+3,54----14,43+1,46 1,27+0,08---1,59+0,20*
Al A2 12,4542,38----17,67+2,42* 0.99+0,06---1,36+0,17*
.\ (RN B1 12,45+2,38----12,08+1,99 0.99+0,06-—1,02+0,08
.\ Pe— —~C1 12,45+2,38—---10,31+1,99 0.99+0,06-1,06+0,08
A2-—— B2 17,6742,42----14,57+2,58* 1,36+0,17---1,64+0,20%
.\ — C2 17,67+2,42----14,43+1,46* 1,36+0,17—1,59+0,20*
Bl B2 12,08+1,99----14,57+2,58* 1,024+0,08—1,64+0,20%
Bl——eeC1 12,08+1,99----10,31+1,99 1,02+0,08--1,06+0,08
B2—— .. Cc2 14,57+2,58----14,43+1,46 1,64+0,20---1,59+0,20
Cl——Fno- -C2 10,31+1,99—--14,43+1,46* 1,06+0,08-—1,59+0,20%

* (P<0,05)

Bulgulanin Degerlendirilmesinde Knlla-
milan Istatistik Yéntemi
Gruplar arasinda anlamlihgin olup
olmadif tek yonli varyans analizi (ANOVA) ile
degerlendirildi. Alt test olarak LSD testi kulla-
mldi. Tim istatistiksel degerlendirmeler SPSS
istatistik programinda yapilarak anlamlilik diize-
yi P< 0,05 olarak alindi.

BULGULAR

Cahsmamizda UVB radyasyonundan sonra
deride artmig LPO diizeylerinin radyasyondan
sonra tek doz topikal E vitamini asetat uygulanan
grupta 24. saatte istatistiksel olarak anlamlhi ol-
mayan azalma, 3 hafta siiresince topikal E vita-
mini asetat uygulanan grupta ise anlamli bir
azalma gordiik. 48. saatte ise her iki grupta da
istatistiksel olarak anlamli bir azalma gbézlemle-
dik (Tablo 1).

Eritrosit LPO degerleri yalmzca UVB uy-
gulanan ve topikal E vitamini asetat uyguladip1-
muz gruplarda 24. saatte kontrol grubuna gére
azalma gbzlenmigtir. 48. saatlerde her ¢ grupta
Ca kontrol grubuna goére artma gézlendi (Tablo
1).

Karaciger LPO degerleri topikal B vitamini
asetat uyguladipimz her iki grupta da 24. ve 48.
saatte yalnizca UVB uygulanan gruba gore diigiik
bulunmug, bu azalma 48. saatte istatistiksel ola-
rak anlamh bulunmugtur. Gruplar arasinda ise
anlaml bir fark yoktu (Tablo 2).

Plazma lipid peroksit degerleri topikal E
vitamini asetat uyguladigimuz her iki grupta da
24. ve 48. saatlerde yalmzca UVB uygulanan
grup ile paralellik gdstermigtir. Yalmzca UVB
uygulanan ve topikal E vitamini asetat uyguladi-
fimuz gruplarda 24. saatte kontrol grubuna gore
azalma, 48. saatlerde her ii¢ grupta da kontrol
grubuna gore artma goézlendi. Ancak E vitamini
uygulanan her iki grupta da 48. saatte olan artis
yalmzca UVB uygulanan gruptaki artigtan ista-
tistiksel olarak anlamhi sekilde daha fazla ol-
mustur (Tablo 2).

Deri GSHPx seviyelerinde tiim gruplarda
kontrol grubuna gére azalma gozlenmigtir. E
vitamini uygulanan her iki grupta, yalmzca UVB
uygulanan gruba gére 24. saatte olan azalma
daha az olmugtur. Ancak E vitamini uygulanan
her iki grupta yalmzca UVB uygulanan gruba
gore 48. saatte daha az bir artig kaydedilmigtir.
Fakat bunlar istatistiksel olarak anlaml degildi
(Tablo 3).

Eritrosit GSHPx degerlerinde tiim gruplar-
da kontrol grubuna gére azalma gozlenmistir. E
vitamini uygulanan her iki grupta 24 ve 48. saat-
lerde eritrosit GSHPx degerleri yalmzca UVB
uygulanan grupla paralellik géstermis. Ancak 24.
saatte tek doz E vitamini uygulanan grupta eritro-
sit GSHPx degerlerinde sadece UVB uygulanan
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli olacak
sekilde az bir azalma gosterdi. 48. saatte ise sade-
ce UVB uygulanan gruba gére tek doz E vitamini
uygulanan grupta istatistiksel olarak anlamli
olmayan, 3 hafta E vitamini uygulanan grupta ise
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istatistiksel olarak anlamhi olan daha gok azalma
gozlenmigtir (Tablo 3).

Calismamzda eritrosit rediikte glutatyon
degerlerinde tiim gruplarda kontrol grubuna gore

istatistiksel olarak anlamli gekilde arti§ gozlen-
mistir. E vitamini asetat uygulanan gruplar ve
UVB uygulanan gruplar arasinda ise anlaml bir
fark goriilmemistir (Tablo 3).

Tablo 3: Gruplann deri,eritrosit GSHPx, eritrosit GSH, ortalamalar, standart sapmalan ve istatistik so-

nuglan

GRUPLAR  Deri GSHPx ort. (IU/gr Eritrosit GSHPx ort. Eritrosit GSH ort.

protein) (IU/gr protein) (mmol/litre)

Kontrol ---Al 0,31+0,03---0,05+0,00* 63,05+3,65----46,57+9,50* 0,73+0,09---1,12+0,25*
Kontrol ----A2 0,31+0,03---0,21+0,27 63,05+3,65----27,49+8,38* 0,73+0,09---1,14+0,34*
Kontrol ----B1 0,31+0,03---0,10+0,01* 63,05+3,65-—-55,49+10,62 0,73+0,09---1,42+0,26*
Kontrol ----B2 0,31+0,03---0,10+0,01* 63,0543,65----19,58+3,34* 0,73+0,09---1,34+0,29*
Kontrol --—C1 0,31+0,03---0,09+0,03*  63,05+3,65---48,73+12,05* 0,73+0,09---1,3540,50*
Kontrol ----C2 0,31+0,03---0,09+0,03* 63,0543,65----13,83+3,42* 0,73+0,09---1,24+0,30*
Al A2 0,05+0,00---0,2140,27%  46,57+9,50----27,4948,38* 1,12+0,25---1,14+0,34
Al--——--Bl 0,05+0,00---0,10+0,01 46,57+9,50---55,49+10,62* 1,124+0,25---1,42+0,26
Al——--C1 0,05+0,00---0,09+0,03 46,5749,50----48,73+12,05 1,12+0,25---1,35+0,50
A2—-——B2 0,21+0,27---0,10+0,01 27,49+8,38-----19,58+3,34 1,14+0,34---1,34+0,29
A2———C2 0,21+0,27—0,09+0,03 27,49+8,38----13,83+3,42* 1,14+0,34---1,24+0,30
Bl—-——-B2 0,10+0,01---0,10+0,01 55,49+10,62---19,58+3,34* 1,42+0,26---1,34+0,29
Bl-————=C1 0,10+0,01---0,09+0,03 55,49+10,62-—48,73+12,05  1,42+0,26---1,35+0,50
B2-—-—--——C2 0,10+0,01--0,09+0,03 19,58+3,34-—---13,83+3,42 1,34+0,29---1,24+0,30
C1 C2 0,09+0,03---0,09+0,03 48,73+12,05---13,8343,42* 1,3540,50---1,24+0,30
* (P<0,05)

Deri SOD degerlerinde 24. saatlerde yal-
mzca UVB uygulanan gruba gore tek doz E vita-
mini + UVB uygulanan grupta istatistiksel olarak
anlamli olacak sekilde daha az bir digme, 48.
saatte ise SOD degerindeki artig kontrol grubun-
dan dahi yiiksek gikmustir. 3 hafta E vitamini +
UVB olan grupta 24 ve 48. saatlerde degerler
kontrol grubuna yakmn, yalmz UVB uygulanan

gruptan ise istatistiksel olarak anlamli olacak
sekilde yiiksek bulundu (Tablo 4). Eritrosit SOD
degerlerinde 24. saatte yalmzca UVB uygulanan
gruba gore topikal E vitamini uygulanan her iki
grupta daha az bir diisiis gézlenmistir. Tek doz E
vitamini alan grupta bu istatistiksel olarak an-
lamli bulunmustur. 48. saatte ise kontrol grubu
seviyelerine ¢ikmgtir (Tablo 4).

Tablo 4: Gruplarin deri ve eritrosit SOD ortalamalan, standart sapmalan ve istatistik sonuclan

GRUPLAR Deri SOD ort.(IU/gr protein) Eritrosit SOD ort.(IU/gr hemoglobin)

Kontrol ---Al 6,24+0,48---1,34+0,18* 355,00+11,71----58,37+5,13*
Kontrol ---A2 6,24+0,48---3,2640,38* 355,00+11,71----194,75+6,03*
Kontrol --—B1 6,24+0,48---4,40+0,92* 355,00+11,71----173,47+10,18*
Kontrol -—-B2 6,24+0,48---9,21+0,28* 355,00+11,71----359,55+8,09
Kontrol ----C1 6,24+0,48---6,40+1,00 355,00+11,71-—--63,11+10,22*
Kontrol ----C2 6,24+0,48---6,80+1,22 355,00+11,71---186,53+8,05*
Al—-— A2 1,34+0,18---3,26+0,38* 58,37+5,13------194,75+6,03*
Alemeeeeeee B1 1,34+0,18---4,40+0,92* 58,3745,13------ 173,47+10,18*
Al-eoee o C1 1,34+0,18---6,40+1,00* 58,3745,13------ 63,11+10,22
A2 B2 3,26+0,38---9,21+0,28* 194,75+6,03-----359,55+8,09*
A2-—meeen —C2 3,26+0,38---6,80+1,22*% 194,75+6,03-----186,53+8,05
Bl----eemeeee B2 4,40+0,92---9,21+0,28* 173,47+10,18----59,55+8,09*
B1—-----—---C1 4,4040,92---6,40+1,00* 173,47+10,18----63,11+10,22*
B2---emeeee- C2 9,21+0,28---6,80+1,22* 359,55+8,09-----186,53+8,05*
(O C2 6,40+1,00---6,80+1,22 63,11+10,22-----186,53+8,05*
P<0,05)

sonra deride enzimatik ve enzimatik olmayan
TARTISMA antioksidan kapasitede belirgin azalma oldugu

UVB radyasyonunun deride serbest radikal
ve lipid peroksit olusumuna neden oldugu bilin-
mektedir. Daha 6nceden UVB radyasyonundan
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gosterilmistir (11). E vitamini gibi antioksidanlar
deriyi bu zararh etkilerden koruyabilir.
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Calismamizda UVB radyasyonundan sonra
deri ve karacigerde artan LPO diizeylerinin E
vitamini uyguladiginuz her iki grupta da 24. ve
48. saatlerde daha az bir artig kaydedilmesi (P<
0,05), deri SOD aktivitesinin E vitamini uygula-
dipimiz her iki grupta da 24. ve 48. saatlerde
yalmzca UVB uygulanan gruba gére daha yiiksek
bulunmasi P< 0,05), eritrosit SOD
aktivitelerinin ozellikle tek doz topikal E vitamini
uygulanan grupta yalmzca UVB uygulanan gruba
gore daha yiiksek bulunmasi (P< 0,05), deri
GSHPx seviyesinde E vitamini uygulanan her iki
grupta da yalmzca UVB uygulanan gruba gore
24 saatte olan azalmamin daha az olmasi
(P>0,05), topikal E vitamininin UVB nin zaratl
etkilerine kars1 koruyucu etkisi oldugu gonislerini
destekleyen bulgulardir,

Eritrosit LPO degerlerinin topikal E vita-
mini uyguladifimz her iki grupta da 24 ve 48.
saatlerde yalmzca UVB uygulanan grupla para-
lellik gostermesi, eritrosit GSH seviyesinin yal-
mzca UVB uygulanan gruba paralel seyretmesi
nedeniyle uyguladigimz dozlarda topikal E vita-
mininin kan seviyesindeki lipid
peroksidasyonunu ve antioksidan kapasiteye olan
etkisinin ihmal edilebilir seviyede oldugu sonu-
cuna vardik. UVB uygulamasi ile eritrosit GSHPx
degerlerinde olan azalmaya topikal E vitamini
uygulanmas: yine anlamli olmamigtir. Ancak 3
hafta E vitamini uygulanan grupta yalmzca UVB
uyguladigimiz gruba gore eritrosit GSHPx de-
gerlerinde 48. saatte istatistiksel olarak anlaml
derecede daha fazla azalma goriilmesini ve plaz-
ma LPO seviyesinin 48. saatte E vitamini uygu-
lanan her iki grupta da yalnizca UVB uygulanan
gruptan daha fazla olmasinin nedenini agiklaya-
madik. Teorik olarak eritrosit GSHPx degerlerin-
de topikal E vitamini uygulanmasi ile azalma ve
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maruz kalma sonrasinda programlanmarmig DNA
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(20).

Baz1 aragtrmacilar ise o tokoferolun
UVR’ ye karst koruyucu etkisinin olmadifini,
hatta topikal olarak uygulandiginda timér gelisti-
rici olarak ~ hareket ettiini bildirmiglerdir
(5,21,22).
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