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OZET

Amac¢: Bu calismanin amaci streptozotosin ile olusturulan deneysel diyabette taurinin plazma
paraoksonaz, arilesteraz ve laktonaz aktivitelerine etkisini arastirmaktir.

Materyal ve Metod: Viicut agirhiklart 204+11 g olan otuz alti adet Sprague-Dawley cinsi disi sican,
kontrol, taurin, diyabet ve diyabet+taurin olmak lzere rastgele ve esit sayida dort gruba ayrildi. Diyabet
olusturmak icin diyabet grubuna ve diyabet+taurin grubuna streptozotosin (40 mg/kg) intraperitoneal
olarak enjekte edildi. Taurin (%1), taurin grubu ve diyabet+taurin grubunun igme suyuna 21 giin
boyunca eklendi. Plazma paraoksonaz, arilesteraz ve laktonaz aktiviteleri, malondialdehit ve HDL
kolesterol diizeyleri Olciildii.

Bulgular: Kontrol grubu ile karsilastirildiinda diyabet grubunda plazma paraoksonaz, arilesteraz ve
laktonaz aktiviteleri ve HDL Kolesterol diizeyleri anlamli olarak azalirken malondialdehit diizeyleri
anlamh olarak artti. Taurin tedavisi, streptozotosin ile diyabet olusturulan sicanlarda plazma
paraoksonaz, arilesteraz ve laktonaz aktivitelerinde anlamli bir artisa ve plazma malondialdehit
diizeylerinde anlaml bir azalmaya yol acti.

Sonu¢: Calismamiz taurinin, streptozotosin ile deneysel diyabet olusturulan sicanlarda plazma
paraoksonaz, arilesteraz ve laktonaz aktivitelerini arttirici etkiye sahip oldugunu gosterdi. Taurin,
diyabetin aterosklerotik komplikasyonlarinin énlenmesinde yararl olabilir.

Anahtar kelimeler: Streptozotosin ile olusturulan diyabet; taurin; paraoksonaz; arilesteraz; laktonaz

ABSTRACT

Purpose: The aim of the present study was to investigate the effects of taurine on plasma paraoxonase,
arylesterase and lactonase activities in streptozotocin-induced experimental diabetes.

Materials and Methods: Thirty-six Sprague-Dawley female rats, which have 204+11 g body weight,
were divided into four groups randomly and equally: control, taurine, diabetes and diabetes+taurine. To
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induce diabetes streptozotocin (40 mg/kg) was injected intraperitoneally to diabetes group and
diabetes+taurine group. Taurine (1%) was added to drinking water of taurine group and
diabetes+taurine group for 21 days. Plasma paraoxonase, arylesterase and lactonase activities,
malondialdehyde and HDL cholesterol levels were measured.

Results: Plasma paraoxonase, arylesterase and lactonase activities and HDL cholesterol levels were
significantly decreased whereas plasma malondialdehyde levels were significantly increased in diabetes
group when compared with control group. Taurine treatment caused a significant increase on plasma

paraoxonase, arylesterase and

lactonase activities and a significant decrease on plasma

malondialdehyde levels in streptozotocin-induced diabetic rats.

Conclusion: Our study showed that taurine has an increasing effect on plasma paraoxonase,
arylesterase and lactonase activities in streptozotocin-induced experimental diabetes. Taurine may be
useful for preventing the atherosclerotic complications of diabetes.

Key words: Streptozotocin-induced diabetes; taurine; paraoxonase; arylesterase; lactonase

GIRIS

Diabetes mellitus, hiperglisemi ile seyreden
metabolik bir hastalik olup insanlarin yasam
tarzindaki degisiklik nedeniyle tim diinyada
insidansi giderek artmaktadir [1]. Diyabette
goriilen nefropati, retinopati, noéropati,
serebrovaskiiler hastaliklar ve ateroskleroz
gibi komplikasyonlar yasam Kkalitesini ve
suiresini azaltmaktadir [1,2]. Oksidatif stres;
oksidanlar ve antioksidanlar arasindaki
dengenin oksidanlar lehine bozulmasi olarak
tanimlanabilir ve diyabetik komplikasyonlarin
gelismesinde 6nemli rol oynar [3]. Oksidatif
stresin artmasi protein, lipid ve DNA gibi
onemli  biyolojik = molekiillerde  hasar
meydana getirir [4]. Malondialdehit (MDA),
lipid peroksidasyonunun son urunudiir ve en
onemli belirteclerinden biridir [5].

Paraoksonaz (PON) enzim ailesi; baslica
karacigerde sentez edilen PON1, PON2 ve
PON3 olmak tuzere ¢ enzimden olusur.
Dolasimda HDL'ye baglh olarak tasinan PON1
ve PON3 enzimleri, antioksidan ve ateroskle-
rozun delismesini Onleyici Ozellige sahiptir
[6,7]. PON enzimlerinin en sik bilinen aktivi-
teleri; arilesteraz aktivitesi ve enzim ailesine
adin1 veren paraoksonaz aktivitesi olmasina
ragmen tim PON enzimlerinin temelde birer
laktonaz oldugu ve esas aktivitelerinin
laktonaz aktivitesi oldugu gdsterilmistir [8].
PON1 disindaki PON enzimlerinin, paraokso-
naz ve arilesteraz aktiviteleri ya yoktur ya da
cok diisiik duzeylerdedir [7].

Taurin (2-aminoetan stulfonik asid), viicuttaki
sentez kapasitesi ¢ok diisiik olmakla birlikte
esas olarak karacigerde metiyonin ve sistein-
den sentezlenen serbest bir aminoasittir.
Viicutta, osmoregulasyon, norotransmitter
diizenlenmesi ve safra asidi konjugasyonu
gibi bircok farkli biyolojik stiregte gorev alir
[9].

Literatiirde taurinin deneysel diyabette plaz-
ma paraoksonaz ve arilesteraz aktiviteleri
uzerine etkisini arastiran calismalar bulun-
maktadir [10,11] ancak laktonaz aktivitesini
olcen calismaya rastlamadik.

Bu calismanin amaci; deneysel diyabette
taurinin plazma paraoksonaz, arilesteraz ve
laktonaz aktivitelerine etkilerini arastirmaktir.
Calismamiz deneysel diyabette taurinin
laktonaz aktivitesine etkisini arastirilmasi
acisindan ilki teskil etmektedir.

Daha Onceki ¢alismamiz, deneysel diyabetin,
serum paraoksonaz, arilesteraz ve laktonaz
aktivitelerini ve serum PON1 ve PON3 protein
diizeylerini azalttigini oysa antioksidan etkili
lipoik asit tedavisinin ise bu enzimlerin
aktivitelerinde ve protein diizeylerinde bir
artisa yol actiqini gosterdi [12]. PON1 ve
PON3 enzimlerinin her ikisi de laktonaz
aktivitesine sahip oldugundan, bu calismada,
taurinin, paraoksonaz ve arilesteraz aktivite-
lerinin yanisira laktonaz aktivitesine etkisinin
de arastiriimasi planlanmustir.
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MATERYAL VE METOD
Kimyasallar

Calismada kullanilan tiim kimyasallar uygun
analitik saflikta olup Sigma-Aldrich Co. (St.
Louis, MO, ABD)'dan veya Merck (Darmstadt,
Almanya)’den temin edilmistir.

Deneysel protokol

Bu calisma icin Trakya Universitesi Tip
Fakultesi Yerel Etik Kurul onayr alinmistir
(Tarih: 30.03.2012, no: TUHDYEK-2012/28).

Standart kosullarda yetistirilen erigkin disi
Sprague-Dawley sicanlar Trakya Universitesi
Deney Hayvanlari Birimi'nden temin edilerek
bazal diyet ile beslendiler. 22+2°C oda 1sisl,
%55 nem orani, 12 saat aydinlik/12 saat
karanlk ritim saglandi. Calismada viicut
agirliklart 204+=11 g olan 36 adet sican;
kontrol (n=9), taurin (n=9), diyabet (n=9) ve
diyabet+taurin (n=9) gruplart olmak {lizere
rastgele dort gruba ayrildi.

Diyabet olusturmak igin, taze olarak pH 4.5
sitrat tamponu ile hazirlanan STZ (40 mg/kg)
kullanildi. Diyabet ve diyabet+taurin grupla-
rina tek doz STZ, kontrol ve taurin gruplarina
ise es zamanh olarak pH 4.5 sitrat tamponu
intraperitoneal olarak verildi. STZ uygulan-
diktan 72 saat sonra, sicanlarin Kuyruk ve-
ninden kan glukoz dizeyleri Accu-Chek
Active marka glukometre cihazi (Roche
Diagnostics, Basel, isvicre) ile olciildii. STZ
uygulanan tiim sicanlarin kan glukoz diizeyi
200 mg/dL'nin iizerindeydi ve bu sicanlar
diyabetik olarak kabul edildi [12,13]. Diya-
bet+taurin grubunun ve taurin grubunun
icme suyuna 21 gun boyunca her guin taze
olarak hazirlanan %1 (agirlik/hacim) taurin
eklendi [14]. Deney sonunda siganlarin
Kuyruk veninden allnan kanda glukoz
diizeyleri oOlculdu. Ksilazin (10 mg/kg) ve
ketamin (50 mg/kg) anestezikleri uygulanan
sicanlarin batin 6n duvari insizyonla acilip
diyaframdan kalbe ulasildi ve ponksiyonla
Kanlar1 alinarak sakrifiye edildi. Heparinli tam
kan oOrnekleri 3000g 4 ©C'de 10 dakika
santrifij edilerek plazma Ornekleri analiz
gunune kadar —-80°C’de saklandi.
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Plazma HDL kolesterol (HDL-C) olciimii

Plazma HDL-C diizeyleri, Siemens Advia
1800 (Siemens Healthcare diagnostics,
Tokyo, Japonya) marka otoanalizor ile orjinal
kitleri kullanilarak 6lguldu.

Plazma MDA olciimii:

Plazma MDA diizeyleri olciimiinde Ohkawa
metodu Kullanildi [15]. Sonuclar nmol/mL
olarak ifade edildi.

Plazma paraoksonaz, arilesteraz ve
laktonaz aktiviteleri 6lciimii

Diyabette arttidi ve paraoksonaz 6l¢limiinde
interferansa yol actigi gdsterilen biitirilkoli-
nesteraz aktivitesinin inhibisyonu icin plazma
ornekleri Abbott ve ark. [16] tarafindan
tanimlandidi sekilde 5x10° mol/L eserin ile
25 °C’de 10 dakika inkube edildi.

Plazma paraoksonaz aktivitesi Gan ve ark.
[17] metodu ile calisildi. Paraoksonaz aktivi-
tesi, 1 mM CaCl, ve 1 mM paraokson ¢Ozeltisi
iceren Tris-HCI (50mM, pH:8) kullanilarak 25
°Cde 412 nm'de Kkinetik olarak Olculdi.
Olusan p-nitrofenol miktarinin hesaplanmasi
icin molar ekstinksiyon Kkatsayisi olarak
17000 M'cm™ kullanildi. Enzim {nitesi, 1
dakikada 1 umol p-nitrofenol olusturan en-
zim miktar olarak kabul edildi. Paraoksonaz
aktivitesi U/L olarak verildi [17].

Plazma arilesteraz ve laktonaz aktiviteleri
sirasiyla, Gan ve ark. [17] ve Draganov ve
ark. [18] metodlarn ile calisildi. Arilesteraz ve
laktonaz aktiviteleri, 1 mM CaCl, ve sirasiyla
1 mM fenilasetat ve dihidrokumarin c¢ozeltisi
iceren Tris-HCl (50mM, pH:8) kullanilarak 25
°C'de 270 nm’'de Kinetik olarak olculdi.
Arilesteraz ve laktonaz enzim aktivitelerinin
hesaplanmasi icin molar ekstinksiyon katsa-
yisi olarak sirasiyla, 1310 M'cm™ [17] ve
1295 M'cm™ [18] kullanildi. Enzim unitesi, 1
dakikada 1 mmol uriin olusturan enzim
miktar1 olarak kabul edildi. Arilesteraz ve
laktonaz aktiviteleri U/L olarak verildi.

Gruplara ait plazma paraoksonaz, arilesteraz
ve laktonaz aktivitelerinin kontrol grubuna
gore yuzde degerleri: (Grubun enzim aktivi-
tesi ortalamasy Kontrol grubunun enzim
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aktivitesi ortalamasi)*100 formiilii ile hesap-
lanmustir.

istatistiksel degerlendirme

[statistiksel analizler SPSS 20.0 (IBM SPSS
Inc., Chicago, IL, ABD) programu ile yapildi.
Tum gruplardaki degdiskenler normal dagili-
ma uydugu icin gruplar arasinda fark olup
olmadigini belirlemede Tek Yonlii Varyans
Analizi yontemi kullanildi, anlamh farklhilik
saptandidinda bu farkin hangi gruplar ara-
sinda oldugunu belirlemede; HDL-C degiske-
nine iliskin grup varyanslari homagjen oldu-
dundan Tukey, HDL-C haricindeki diger
degiskenlere iliskin grup varyanslari homo-
jen olmadigindan Tamhane post-hoc testleri
kullanildi. Plazma paraoksonaz, arilesteraz ve
laktonaz enzim aktiviteleri ile HDL-C diizey-
leri arasindaki iliskiler Spearman Kkorelasyon
analizi ile incelendi. Tum parametreler
ortalama=*standart sapma (Ort.+SD) olarak
ifade edildi ve p<0.05’in altindaki farkhliklar
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAK

Deney baslangicinda gruplarin viicut agirhk-
lan arasinda istatistiksel fark yoktu (p>0.05).
Deney sonunda STZ ile diyabet olusturulan
(diyabet ve diyabet+taurin) gruplardaki
sicanlarin vicut agirhdi, kontrol ve taurin
gruplarina gore anlaml derecede azalmisti
(tmu icin p<0.05) (Tablo 1).

STZ ile diyabet olusturulan gruplarin 72. saat
ve deney sonu kan glukoz duzeyleri, hem
kontrol hem de taurin gruplarina gore
anlamli olarak yiiksekti (timii icin p<0.05).
Diyabet grubu ile diyabet+taurin grubu
arasinda 72. saat ve deney sonu kan glukoz
degerleri acisindan istatistiksel olarak
anlaml fark yoktu (p>0.05) (Tablo 1).

STZ ile diyabet olusturulan gruplarin plazma
MDA dizeyleri kontrol ve taurin gruplarina
gdre anlamh olarak yiksekti (timii igin
p<0.05). Diyabet+taurin grubunun plazma
MDA duzeyi ise diyabet grubundan anlaml
olarak diisuktii (p<0.05) (Tablo 2)

Tablo 1. Gruplarin viicut agirliklari ve kan glukoz diizeyleri
Table 1. Body weights and blood glucose levels of groups

Grup (n) Viicut agirhdr (@) Kan glukozu (mg/dL)

Deney baslangici Deney sonu 72. saat Deney sonu
Kontrol (9) 203.11+£7.72 209.89+10.68 109.56+10.45 109.44+9.13
Taurin (9) 203.33+14.40 210.67+17.10 110.22+5.56 114.11+7.93
Diyabet (9) 204.00+12.00 163.56+14.14 2 453.11+43.30 463.44+64.27

Diyabet+taurin (9) 206.22+12.08

170.00+14.76 2

440.33+71.28 437.89+70.77 2

istatistiksel analiz Tek Yonlii Varyans Analizi ydntemi ile yapildi.

a: p<0.05 kontrol grubuna gore karsilastirma yapildi.
b: p<0.05 taurin grubuna gore karsilastirma yapildi.

Tablo 2. Gruplarin plazma MDA ve HDL-C diizeyleri ve enzim aktiviteleri

Table 2. Plasma MDA and HDL-C levels and enzyme activities of groups

Grup (n) MDA (nmol/mL) HDL-C (mg/dL) Paraoksonaz (U/L) Arilesteraz (U/L) Laktonaz (U/L)
Kontrol (9) 4.35+0.17 17.84+2.56 174.61+x12.11 77.04x7.72 26.58+1.83
Taurin (9) 4.07+0.33 16.39+1.58 185.41+20.47 78.80+6.98 27.10x2.30
Diyabet (9) 7.37+0.79 @ 13.46+2.78 2 43.84+14.31 % 24.42+3,26 11.93+1.52
Diyabet+taurin (9) 5.51+0.65 2> 15.78+2.08 100.89+42.48 ¢ 55.53+£21.45 ¢ 17.62+4.07 3¢

Istatistiksel analiz Tek Yonlii Varyans Analizi ydntemi ile yapildi.

a: p<0.05 kontrol grubuna gore karsilastirma yapildi.
b: p<0.05 taurin grubuna goére Kkarsilastirma yapildi.
c: p<0.05 diyabet grubuna gore karsilastirma yapildi.
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A) Plazma paraoksonaz aktivitesi
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Sekil 1. Gruplarin plazma paraoksonaz, arileste-
raz ve laktonaz aktivitelerinin kontrol
grubuna gore yuizdeleri (%)

Figure 1. Plasma paraoxonase, arylesterase and
lactonase activities of groups according
to control group percentages (%)

Sekil 1 aciklamasi: Sekilde gruplara ait plazma
A) paraoksonaz, B) arilesteraz ve C) laktonaz
aktiviteleri gorulmektedir. Herbir aktivite icin,
kontrol grubuna gore Yiizde degerleri: (Grubun
enzim aktivitesi ortalamasi/ Kontrol grubunun
enzim aktivitesi ortalamas)*100 formilii ile
hesaplanmustir. istatistiksel analiz Tek Yonlii
Varyans Analizi yontemi ile yapildi.

a: p<0.05 Kkontrol grubuna goére Karsilastirma
yapildt.

b: p<0.05 taurin grubuna goére Kkarsilastirma
yapildi.

c: p<0.05 diyabet grubuna goére Kkarsilastirma
yapildi.

Diyabet grubunun plazma HDL-C diizeyi
kontrol grubundan anlamli olarak dusukti
(p<0.05). Diyabet+ taurin grubu ile diyabet
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grubu arasinda plazma HDL-C duzeyleri
bakimindan anlaml bir fark yoktu (p>0.05)
(Tablo 2).

Gruplarin plazma paraoksonaz, arilesteraz ve
laktonaz aktiviteleri Tablo 2'de bu aktivi-
telerin kontrol grubuna goére yuzdeleri ise
Sekil 1'de gosterilmektedir. Kontrol grubuna
glre plazma paraoksonaz, arilesteraz ve
laktonaz aktiviteleri yiizdeleri sirasiyla taurin
grubunda: %106, %102 ve %102; diyabet
grubunda: %25, %32 ve %45; diyabet+taurin
grubunda: %58, %72 ve %66 idi. Diyabet
grubu-nun plazma paraoksonaz, arilesteraz
ve laktonaz aktiviteleri kontrol ve taurin
gruplarina goére anlamh olarak dusukti
(tbmi icin p<0.05). Diyabet+taurin grubu-
nun plazma paraoksonaz ve laktonaz aktivi-
teleri kontrol ve taurin gruplarma gore
anlamli olarak dusukta (her ikisi icin
p<0.05). Bununla beraber diyabet+taurin
grubunun plazma paraoksonaz, arilesteraz
ve laktonaz aktiviteleri diyabet grubuna goére
anlaml olarak yiiksekti (tumu icin p<0.05)
(Tablo 2) (Sekil 1).

Plazma paraoksonaz, arilesteraz ve laktonaz
aktiviteleri ile HDL-C duzeyleri arasindaki
iliskiler Spearman korelasyon analizi ile
incelendiginde hicbir grupta anlaml iliski
bulunamadi (P>0,05).

TARTISMA

Diabetes mellitusta hiperglisemiye bagh
olarak artan reaktif oksijen turleri, oksidatif
stresin ve aterosklerotik hastalik riskinin
artmasina neden olmaktadir [19]. PON1 ve
PON3 enzimleri HDL'nin yapisinda bulunan
antioksidan enzimlerdir [6]. PON1, LDL'yi ok-
sidasyondan koruyup makrofaj kopiik hiicre
olusumunu azaltarak, aterosklerozun gelis-
mesini Onler [20]. Tip 2 diyabetlilerde ateros-
Klerotik riskin belirlenmesinde PON1'in
HDL'den daha iyi bir belirte¢ oldugu bildiril-
mistir [21]. PON3 enzimi, PON1 Kkadar iyi
bilinmemesine ragmen PON1’e benzer sekil-
de aterosklerozun 6nlenmesinde rol oynar
[6,22]. Taurin viicutta en fazla miktarda
bulunan serbest aminoasittir ve viicuttaki
temel kaynad diyettir. Taurinin diyabetin 6n-
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lenmesinde etkili olabilecegine dair Klinik ve
deneysel calismalar bulunmaktadir [23].

Bu calismada STZ ile olusturulan deneysel
diyabette taurinin plazma paraoksonaz, ari-
lesteraz ve laktonaz aktivitelerine etkilerini
arastirmayr amacladik. PON1 ve PON3 enzim-
lerinin her ikKisinin de laktonaz aktivitesine
sahip olmasi nedeniyle calismamizda, tauri-
nin, paraoksonaz ve arilesteraz aktivitelerinin
yanisira laktonaz aktivitesine etkisini de
arastirdik.

STZ, pankreas beta hiicrelerine direkt toksik
olmasi nedeniyle deneysel diyabet olustur-
mada yaydin olarak kullaniimaktadir [24].
Calismamizda, literatiirle uyumlu olarak [12,
25,26], STZ uygulanan sicanlarda hipergli-
semi ve viicut adirhdinda azalma goriildi. Bu
bulgularimiz STZ uygulanan sicanlarda de-
neysel diyabet modelinin olustugunu kanitla-
maktadir. Literatiirde, taurinin diyabetik
sicanlarda kan glukoz diizeyleri ve vicut
adirliklarma etkisi ile ilgili celiskili bilgiler
bulunmaktadir. Agca ve ark. [25] 8 hafta
sureyle %2 oraninda icme suyuna eklenen
taurinin, Tappia ve ark. [26] ise 8 hafta
sureyle oral yoldan 400 mg/kg/giin taurinin
diyabetik sicanlarda kan glukoz diizeylerini
ve viucut adirhklarmi  degistirmedigdini
bildirmislerdir. Diger yandan Tas ve ark. [11],
5 hafta suireyle %1 oraninda icme suyuna
uygulanan taurinin diyabetik sicanlarda kan
glukoz diizeylerini azaltip viicut agirliklarini
arttirdidini bildirirken, Ikubo ve ark. [27] ise
4 hafta sureyle 500 mg/kg intraperitoneal
olarak uygulanan taurinin diyabetik sican-
larda kan glukoz diizeylerini degistirmeyip
vicut agirliklarint anlamh olarak arttirdigini
bildirmislerdir. Calismamizda taurin uygula-
nan diyabetik sicanlarin kan glukoz diizeyle-
rinde ve vicut agirliklarinda diyabetik gruba
gdre anlamhl fark gorulmedi. Bulgularimiz
isidinda 3 hafta siireyle %1 oraninda icme
suyuna eklenen taurinin diyabetik sicanlarin
kan glukoz duzeylerine ve vicut adirhgina
anlamli bir etkisi olmadigini sdyleyebiliriz.

Diyabetik sicanlarda plazma MDA diizeyleri-
nin arttidini, taurin uygulamasinin ise plazma
MDA duzeylerindeki artisi 6nledigini bulduk.

Sonuclarimiz daha 6nceki calismalar [11,25]
ile uyumlu olup taurinin deneysel diyabette
lipid peroksidasyonundaki artisi Onledigini
gdstermektedir.

STZ ile olusturulan deneysel diyabette plaz-
ma/serum HDL-C duzeylerinin azaldiqi [28-
30] ya da degdismedidi [12,31,32] bildirilmis-
tir. Diyabetik sicanlarin plazma HDL-C diizey-
leri anlaml olarak azaldi. Diyabetik sicanlara
taurin verilmesi plazma HDL-C diizeylerini
artirmasmma ragmen, bu artis istatistiksel
olarak anlaml degildi. Oysa literatiirde daha
uzun streli taurin tedavisinin HDL-C diizey-
lerini artirdig1 bildirilmistir [28,29]. Calisma-
mizda diyabet grubu ile diyabet+taurin
grubu arasinda plazma HDL-C bakimindan
istatistiksel fark bulunmamasi taurin uygu-
lama suresinin daha kisa olmasindan kay-
naklanmis olabilir.

Diyabette serum/plazma paraoksonaz, ariles-
teraz ve laktonaz aktivitelerinin azaldidi, hem
diyabetik bireylerde [33-35] hem de deneysel
calismalarda [10,11] gOsterilmistir. Calisma-
miz Onceki calismalari destekler bicimde,
deneysel diyabet olusturulan sicanlarin plaz-
ma paraoksonaz, arilesteraz ve laktonaz
aktivitelerinin anlamh olarak azaldiqini gos-
terdi. PON1 ve PON3, dolasimda HDL'ye bagh
tasindigindan [6], diyabetik sicanlarin plazma
paraoksonaz, arilesteraz ve laktonaz aktivite-
lerindeki azalmada, plazma HDL-C duzeyin-
deki azalmanin roli olabilecegini diistindur-
mektedir. Ancak yapilan Korelasyon analizin-
de bu enzim aktiviteleri ile HDL-C duzeyleri
arasinda hicbir grupta anlamh iliski bulun-
madi. Diyabetik sicanlarin plazma HDL-C
diizeylerinde herhangi bir degisiklik olama-
masma ragmen bu enzim aktivitelerinin
azaldigimi gosterdigimiz 6nceki calismamiz
da bu bulgumuzu destekler niteliktedir [12].
PON1 ve PON3 enzimlerinin oksidatif strese
karst tampon olarak rol oynamalar ve
oksidatif stresin artmasi ile inaktive olmalari
nedeniyle [6,22,36], plazma paraoksonaz,
arilesteraz ve laktonaz aktivitelerindeki
azalmadan lipid peroksidasyonundaki artis
da sorumlu olabilir.
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Taurinin deneysel diyabette plazma paraok-
sonaz ve arilesteraz aktivitelerini arttirdigini
bildiren c¢alismalar bulunmakla birlikte
[10,11], laktonaz aktivitesi tizerine etkisini
arastiran bir calismaya rastlamadik. PON
enzimlerinin aslinda birer laktonaz oldugu
bildirilmistir [8]. Calismamiz, taurinin, diya-
betik sicanlarin plazma paraoksonaz, ariles-
teraz ve laktonaz aktivitelerinde bir artisa
neden oldugunu goésterdi. Plazma paraokso-
naz ve arilesteraz aktiviteleri temel olarak
PON1 enziminin aktiviteleri olmalarina rag-
men, hem PON1 hem de PON3 enzimi
laktonaz aktivitesine sahiptir [8,18].

Calismamizda plazma paraoksonaz ve ariles-
teraz aktiviteleri ile birlikte Ozellikle plazma
laktonaz aktivitesinde bir artisin oldugunu
gdsteren bulgumuz, taurinin PON1 enziminin
yani sira PON3 enzimi tizerine de etkili olabi-
lecegine isaret etmektedir. Bu enzim aktivi-
telerindeki artista, taurinin PON1 ve/veya
PON3 enzimlerinin dolasimdaki yikilimini
azaltmasi ya da bu enzimlerin asil sentez yeri
olan karacigerde sentezlerini arttirmasi so-
rumlu olabilir. Taurin, antioksidan etkisiyle,
diyabetik sicanlarda plazma lipid peroksidas-
yonunu azaltarak da bu enzim aktivitelerinin
artisinda rol oynamus olabilir. Taurinin, diya-
betik sicanlarin plazma HDL-C diizeylerinde
herhangi bir degisiklige yol agmadan paraok-
sonaz, arilesteraz ve laktonaz aktivitelerini
arttirmasi, gruplardaki bu enzim aktiviteleri
ile HDL-C duzeyleri arasinda anlaml iliski
bulunmamasi, 6nceki calismamizda [12] da
gosterdigimiz tizere PON1 ve PON3 enzim
aktivitelerinin HDL-C diizeylerinden bagimsiz
olarak diizenlenebilecedini de goOstermek-
tedir.

Diger yandan, diyabet+taurin grubunun
plazma paraoksonaz ve laktonaz aktiviteleri
kontrol ve taurin gruplarina gore istatistiksel
olarak anlamh diisuk iken, bundan farkli
olarak diyabet+taurin grubunun plazma
arilesteraz aktivitesi kontrol ve taurin grupla-
rina daha dusiik olmasina ragmen aralarinda
istatistiksel olarak anlamli fark yoktu. Calis-
mamizda diyabet+taurin grubunun plazma
arilesteraz aktivitesinin standart sapmasi
diger enzim aktivitelerine gore daha yuksek
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olup bu durum istatistiksel olarak anlaml
fark gorilmemesine sebep olmus olabilir.

Sonug olarak ¢alismamiz taurinin, streptozo-
tosin ile deneysel diyabet olusturulan sican-
larda plazma paraoksonaz, arilesteraz ve
laktonaz aktivitelerini arttirici etkiye sahip
oldugunu gosterdi. Taurin, diyabetin aterosk-
lerotik komplikasyonlarinin dnlenmesinde
yararl olabilir.

Ayni gen ailesinden olmalarina ve dolasimda
HDL yapisinda bulunmalarina ragmen, lite-
raturde PON1 enzimi ve aktiviteleri lizerine
yapilan bircok arastirma bulunurken PON3
enzimi uzerine yapilan calismalar ise c¢ok
sinirli sayidadir. PON1 ve PON3 enzimlerinin
plazma laktonaz aktivitesine sahip olmasi
nedeniyle, taurinin plazma paraoksonaz ve
arilesteraz aktiviteleri ile birlikte oOzellikle
plazma laktonaz aktivitesini artirmasi, ta-
urinin PON1 enziminin yani sira PON3 enzimi
uzerine de etkili olabilecegini gdstermek-
tedir. Taurinin PON3 enzimi izerine olan
etkisinin gelecekteki calismalarla daha iyi
ortaya konulacagini diisuinmekteyiz.
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