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OZET

Rat gastro-ozofagal sfinkterinde yapilan bu in vitro
calismada, karbakol'e bagli Kkasilmalar uzerine Ca2+ kanal
bloktrlerinden verapamil, nifedipin ve nitrendipin'in gevse-
tici etkileri incelenmistir. 2

Soz konusu antagonistler ile elde edilen % gevsemeler
kargllastlrlidlglnda, verapamil ve nitrendipin’'in ayni oranda
gevseme yaptigi, buna Karsin nitrendipin ile elde edilen gev-

semenin diger iki ilaca gore disiik oldugu gorilmugtir.

SUMMARY

The Relaxant Effects of Verapamil, Nifedipine and
Nitrendipine in Isolated Rat Gastro-

Oesophageal Sphincter.

In this in vitro study, after observing the contractions
in rat gastro-oesophageal sphincter due to carbacol, relaxing
effects of Ca2+ blockers such as verapamil, nifedipine and

nitrendipine have been investigated.
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2
When comparing these Ca * antagonists verapamil and
nifedipine were equally effective whereas nitrendipine was

less effective.
GIRIS

Verapamil ve nifedipin gibi Ca°' kanal blok&rlerinin ce-
$itli damar yataklarinda agonistlere bagli Kasilmalari inhibe
ettikleri gosterilmigtir (1,2,3). Buna ilaveten bu ilaglarin
trakea (4,5) ve Ozofagus (6) diiz kaslarinda gesitli agonist-
lere bagli kasilmalari da azalttiklary belirtilmistir.

Sigan gastro-Szofagal sfinkterinde yapilan baska bir ga-
ligmada (7) ise karbakol'e bagli Kkasilmalar verapamil ve
diltiazem gibi Ca2+ kanal blokOrleriyle anlamli olarak inhibe
edilmistir. Sunulan bu galismada, Ca2+ kanal blokdrlerinden
verapamil, nifedipin ve nitrendipin'in karbakol ile olusturu-

lan kasilmalari antagonize etme gugleri kargilastirilmistir.
MATERYAL VE METOD

Galismalarda Refik Saydam Merkez Hifzissihha Enstitu-
si'nden temin edilen ve her iki seksten albino siganlar kul-
lanildi (200-250 g). Standart laboratuvar kosullarinda barin-
dirilan hayvanlarin baglarina vurulup, karotis arterleri ke-
silerek 0Oldiiriildi. Karin acilip, mide ile birlikte Gzofagusun
1.5 em'lik kismi disari alind1. Gastro—ﬁzofagal sfinkter bol-
gesinden yaklasik 10 mm. boyunda ve 3.5 mm. eninde transvers
serit hazirlandi. Preparat 25 ml. Krebs-Henseleit soliisyonu
igeren, 37°C' de 1isitilan ve % 95 O2 + % 5 002 ile siirekli
olarak gazlandirilan organ banyosuna asildi.Preparatlara 1 g.

gerilim uygulandi. 60 dakikalik dinlenme peryodundan sonra,
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ilaglara verilen cevaplar izometrik olarak bir transduser
(Harward) aracilifiyla kaydedildi.

Preparatlar 10-4M karbakol ile kasildi. Plato fazi olusg-
tuktan sonra denenen Ca2+ kanal blokdrleri kiimilatif konsant-
rasyonlarda uygulandi. Antagonistlerin olusturdugu gevseme
cevaplari maksimum kasilmanin %'si olarak ifade edildi.Herbir
dokuda karbakol'e karsi antagonistlerden sadece biri denendi.
Elde edilen degerler ortalama + standart hata seklinde belir-
tildi. Ortalamalar arasindaki farkin anlamlilik derecesi
Student'in t testi ile belirlendi (8). P degerinin 0.05'den
kuiguik olmasi durumunda ortalamalar arasindaki fark anlamli
olarak kabul edildi. Deneylerde kullanilan Krebs-Henseleit
solisyonunun igerigi mM. olarak sOyledir: NaCl 118, KC1l 4.70,
CaCl2 1.60, MgSO4 1.20, NaHCO3 24.90, KH2PO4 1.20, Glikoz
11.10 ve Askorbik asit 0.28.

Kullanilan ilaglar: Karbakol kloriir (Sigma), verapamil

(Knoll), nifedipin (Bayer) ve nitrendipin (Bayer).
BULGULAR

10_4M. kKonsantrasyonunda uygulanan karbakol tekraflabi—
lir nitelikte bir kasilma olusturdu. S8z konusu agoniste baj-
11 kasilma cevabl plato yaptiginda, kiimiilatif olarak uygula-
nan verapamil % 52+5.24, nifedipin % 52%¥4.96 ve nitrendipin
% 38+3.84 oraninda inhibisyona neden oldular (Sekil 1). Bu
agonistlerle elde edilen % gevsemeler karsilastirildiginda,
verapamil ve nitrendipin esit etkinlik gosterdigi buna karsin
nitrendipin'in etki gicliniin diger iki antagoniste gore anlam-

11 olarak diislik oldugu gdriildi (p< 0.05).
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TARTISMA VE SONUG

Sigan izole gastro-ozofagal sfinkteri iizerinde yapilan
bu in vitro galigmada, Ca2+ kanal blokdrleri olan verapamil,
nifedipin ve -nitrendipin'in karbakol'e bagli kasilma cevapla-
rinl inhibe ettikleri gorilmigtir. Ancak verapamil ve nifedi-
pin'in olusturdugu inhibisyonlar birbirine esit oldufu halde,
nitrendipin s6z konusu antagonistlere gore daha =zayif bir
inhibisyon yapmistir. Ayni dokuda verapamil ve diltiazem kul-
lanilarak yapilan basgka bir galismada (7) karbakol'e bagli
meydana gelen kasilma cevabini diltiazem verapamil'e oranla
daha fazla inhibe etmisgtir.

Ca2+ kanal blokdrlerinin neden oldugu diiz kas gevsemesi-
nin derecesi, kullanilan agoniste ve dokuya gore farklilak
gosterebilmektedir. Nitekim sigan gastro-ozofagal sfinkterin-
de yapilan bu calismada, denenen Ca2+ kanal blokorleri igeri-
sinde nitrendipin'in digerlerine gdre daha az etkin oldugu
ortaya konmustur. Sonuglar Ca2+ kanal blokoOrlerinin gastro
intestinal kanal spazmlarinda etkili olabileceklerini ortaya

koymaktadir.
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