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Essiz bir dog al organik irin olan Sapropel, ¢ok bilesenli bilesimi sayesinde genis bir farmakolojik aktivite yelpazesine sahiptir.
Ukrayna'daki sapropel kaynaklari yaklasik 74,5 milyon tondur. Etkili ilag rinleri hazirlamak i¢in umut verici bir hammadde olarak
Ukrayna'daki 6nemli dog al sapropel kaynaklari dikkate alindig inda, sapropel, krem bilesiminin gelistirilmesi i¢in aktif bir bilesen
olarak kullanildi. Hayvanlarda akut fotodinamik deri enflamasyonu (UV eritem) modelinde sapropel 6zlikremlerin anti inflamatuar
aktivitesi arastinildi. Sapropel 6zlikremlerin anti inflamatuar 6zellikler gésterdig i, akut fotodinamik inflamasyonun yod unlug unu

azalttig 1 ve tedavi siresini kisalttig 1 tespit edilmistir.

I ncelenen tibbi (rinlerin anti-inflamatuar aktivitesi, biyik él¢ (de aktif maddenin konsantrasyonuna bag hdir.

Anahtar kelimeler: Sapropel ekstraktlari, antiinflamatuar aktivite, UV eritem, karsilastirma Grint

Telif hakki @ 2019: Bu, Creative Commons Atif lisansi kosullari altinda dag itilan ve ticari olmayan kullanim i¢in (Ticari Olmayan veya CC-BY-NC) herhangi
bir ortamda sinirsiz kullanima, dag itima ve ¢og altmaya izin veren ag ik erisimli bir makaledir. orijinal yazar ve kaynak kredilendirilir.

GI RIS

Sapropel, mineral tuzlarin sulu ¢ 6zeltileri, disik
molekder organik bilesikler, vitaminler, enzimler, bitki ve
hayvan kaynakli kalintilar ve sapropel'e jel benzeri bir kivam
veren karmasik organik maddelerden olusan tatli su géllerinin
dip tortusudur [1, 2].

Himik maddeler, sapropeldeki suda ¢ 6zitnen
biyolojik olarak aktif maddelerin ana grubudur. Belirgin bir
biyolojik aktiviteye sahiptirler, kétihuylu timérlerin geligimini
engellerler, antiviral, yara iyilesmesi ve antiinflamatuar
aktiviteye sahiptirler [3-5].

Sapropel, gliseritler, doymus ve doymamis organik
asitler, fosfolipidler (lesitinler, sefalinler) ve steroller ile temsil
edilen bir lipid kompleksi i erir. Sapropelin lipid fraksiyonunda
karotenoidler, ksantofiller, klorofiller bulunmustur [6].

Prybych yatag inin sapropelinden elde edilen
sapropel ekstraktlarinin, siganlarin termal iltihaplanma modeli
(zerinde antiinflamatuar ve onarici aktivite ¢alismalarinin elde

edilen sonuclari, dokularin grandasyonunu ve epitelizasyonunu
hizlandirma kabiliyetini ve anti mevcudiyetipig@stermektedir.

Sapropel 6zlerinin enflamatuar (yanma 6nleyici) etkisi.
Daha fazla ifade edilen antiinflamatuar aktivite, yag sapropel
6zxu[4].

Calismamizin amaci, sapropel 6zligeren kremlerin
fotokoruyucu aktivitesinin varlig ini belirlemek ve krem
bilesimindeki farmakolojik konsantrasyonlarini dog rulamakti.

MALZEMELER VE YONTEMLER
Malzemeler

%S5 ve 10 oraninda sulu sapropel 6zU(SE) igeren
kremler, %5 ve 10 oraninda sulu SE ve %15 oraninda yag SE
iceren kremler ¢alismanin amacini olusturmustur. ve
karsilastirma (rinu- “Panthenol” merhem, “Hemofarm AD",
Sirbistan. Test numuneleri 4 oC sicaklikta saklandi.

Sulu ve yag SE'leri, Ukrayna'nin Volyn bélgesinde
bulunan sapropel Prybych yatag indan elde edildi [7].
Sapropel, 0,1 N alkali solisyonlari ile muamele edilmis ve
homojen bir karisim elde etmek i¢in 50 - 60°C'de 60 dakika
3000 rot/dk hizinda Kavitasyon uygulanmustir.
Nihai ekstrakt, 1:10 bazal hacme kadar buharlastirildi. Stresli
ve limon asidi ile pH 7.0'a ayarlanmustir [8, 9].
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SE yag ini elde etmek i¢in iki fazli ekstraksiyon
kullanildi. Kurutulmus sapropel (yerli sapropelin 1:2 oraninda
%95 etil alkol ile islenmesiyle) 1:5 oraninda %90 etil alkol ile
50°C sicaklikta refluks erleninde 1 saat ekstrakte edilir. Elde

edilen ekstrakt, vakumkedkmkiznisagiereqeditdicraiadkndad’enisir
yag 1ile 50-60 °C sicaklikta 2-3 saat karistirilarak ekstrakte

edildi.

SE'li krem prototiplerinin incelenen organoleptik,
fiziksel ve kimyasal 6zelliklerine uygun olarak, misir yag i
iceren emusifiye edici baz, emigatér no. 1, setilstearil alkol
(CSA) ve aritilmig su [10]. Yapilan deneysel arastirmalar
sonucunda SE'nin emusiyon bazinin fizikokimyasal ve reolojik
Ozellikleri (zerindeki etkisi belirlenmistir. Emisiyon bazinda SE
konsantrasyonunun arttiriimasi, kremin pH deg erinde artisa
ve viskozitesinde azalmaya neden olur. SE'nin bir emisiyon
bazina %20'ye kadar bir konsantrasyonda dahil edilmesi, bazin
yapisal ve mekanik 6zelliklerini korur ve bu nedenle, bilesimin
daha fazla dizeltilmesini gerektirmez [11]. Sapropel ekstresi
ile krema tretiminin teknolojik parametreleri kanitlandi ve
tretimi i¢in teknolojik sema gelistirildi [9].

“Hemofarm AD"” (Sirbistan) tarafindan (retilen
komparatér (rin- "Pantenol" merhem, 50 mg/ g
konsantrasyonda aktif bilesen- dekspantenol i¢ erir ve (reticinin
aciklamasina gore, cilt ve mukoza zarlarinin hizli iyilesmesi
icin kullanilir. ¢ esitli kaynakli yaralanmalar: ¢izikler, termal ve
glnes yaniklari, ameliyat sonrasi aseptik yaralar, bllz ve
kabarcikli dermatit, deri greftleri.

Yontemler

Gnekleme

Hayvanlar (zerinde yapilan arastirmalar, "Hayvan
Deneylerinin Genel Etik I lkeleri" (Ukrayna, 2001), 21 Subat
2006 tarihli "Hayvanlarin Zalim Muameleden Korunmasina
Dair" Ukrayna Yasasi ve protokol ile onaylanmistir. Biyoetik
Muayene Komisyonu'nun (8.11.2017 tarih ve 65 sayili), Ukrayna
Eg itim ve Bilim, Genglik ve Spor Bakanhg 1'nin 1 Mart 2012
tarih ve 249 sayili "Hayvan arastirmalarinin, hayvan deneylerinin
bilimsel kurumlar " ve Avrupa Parlamentosu Direktifi [12-14]
hikimlerine uygun olarak.

Preklinik ¢alismalarda, NPhU, Kharkiv'in merkezi
arastirma laboratuvarinin vivaryumunda yetistirilen deney
hayvanlari kullanilmistir.

Ukrayna Sag lik Bakanhig 1 (MHU), sertifika

12.08.2015 tarih ve 58/15 sayili, 07.12.2019 tarihine kadar
gecerlidir), mevcut sihhi ve hijyenik standartlara uygun olarak
donatilmistir. Hayvan arastirmalari, Kharkiv'deki NPhU'daki
morfofonksiyonel arastirmalarin problem laboratuvari
temelinde yirttdmistir (Ukrayna Ulusal Akreditasyon Kurumu
Akreditasyon Sertifikasi No. 2H1422 tarih ve 07.09.2017,
06.09.2022 tarihine kadar gegerlidir).

Sicanlarda deri iltihabinin ultraviyole (UV) eritem

yontemi Sapropel 6zuigeren krem 6rneklerinin
anti-enflamatuar aktivitesinin arastiriimasi, farelerde

ultraviyole (UV) eritem modeli (zerinde gergeklestirilmistir [18].

Siganlarda akut fotodinamik cilt yaralanmasina, DRT
125-1 tipi bir civa-kuvars lambasi (ultraviyole radyasyon aralig 1
230-400 nm'dir) ile 1sinlayici Promin "ZEMI" neden oldu.

Deney hayvanlari standart sihhi kosullarda tutuldu:
deney sirasinda hayvanlar, 19-24 ° C sicaklikta,% 50'den fazla
olmayan nemde, "gindiz-gece" dog al isik rejiminde, plastik
kafeslerde vivaryumda tutuldu. , ve dengeli bir diyette
(Laboratuvar hayvanlarinin bakimi ve kullanimrigin sag hk
rehberi [15-17]. Deney 6ncesi hayvanlar 7 gin iginde test icin
odaya alistirildi.

Calismalar, standart vivaryum kosullarinda, standart
bir diyetle tutulan, 180-220 g ag irlig inda, 3-4 aylik (disi) klinik
olarak sag likh beyaz, tremeyen si¢anlar (zerinde yapilmistir
[15,17,18].

Deney hayvanlari, her birinde 6 hayvan olacak sekilde
bes gruba ayrildi (n = 6):

I - kontrol patolojisi (CP) - ultraviyole eritemli tedavi
edilmemis hayvanlar;

II - karsilastirma grubu - karsilastirma trini"Panthenol”
merhem ("Hemofarm AD", Sirbistan) ile tedavi edilen ultraviyole
eritemli (UV eritemli) hayvanlar.

IIT - tibbi rinle tedavi edilen UV eritemli hayvanlar -
%10 sulu SE ve %15yag SE iceren krem;

IV - ile tedavi edilen UV eritemli hayvanlar
tibbi Grin - %5 sulu SE igeren krem;
V - tibbi (rinle tedavi edilen UV eritemli hayvanlar -

sirastyla %5 ve %15 sulu ve yag SE'li krem.

Deneyden bir gin 6nce sol taraftaki hayvan yinu
alindi. Isinlamadan 6nce, hayvanlara barbamil (0.8 ml
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100 g hayvan kitlesi basina %1 sulu barbamil solisyonu),
epilasyon yapilan cilt alani genis bir 6rtuile kaplandi. isinlayici
hayvandan 10 cm uzaklikta bulunan 1 :

cm agiklikh siva; maruz kalma siresi 60 saniyeydi.

Preparasyonlar cilt ylzeyine uygulandi.
isinlamadan hemen sonra ve ardindan deneyin 1. gininden
7. glnine kadar ginlik olarak 25 mg / m2'lik bir kosullu
terapotik doz [18].

2

Calhsilan preparatlarin anti-inflamatuar aktivitesi,
deri kivrimi ile 7 gin boyunca deg erlendirildi.

IIEG - deney gruplarinin (EG) hayvan derisi (zerindeki
inflamatuar reaksiyonun yog unlug unu isaret ederken, IICP -
kontrol patoloji grubunun (CP) hayvan derisi (zerindeki

inflamatuar reaksiyonun yod unlug unu isaret eder.

Tim deney hayvanlari, farkli bir sire boyunca tedavi
edildi.

I statistiksel analiz

Elde edilen sonuglarin istatistiksel analizi, Student t-
kriteri kullanilarak ve kisisel bilgisayar ve Microsoft Excel
yazilimi kullanilarak, ortalama aritmetik ortalamanin (M),
ortalama aritmetik hatalarinin indekslerinin tanimi ile
varyasyon istatistikleri yéntemiyle gerg eklestirildi. anlamina
gelir (m); karsilagtirma gruplari arasindaki olasi fark. Ortalama
aritmetik ortalamalar arasindaki fark su noktada istatistiksel
olarak anlaml kabul edildi: * p <0.05 [20].

mm cinsinden bir kumpas ile 6lg Uen kalinlik ve derinin
durumu.

Deney hayvanlarinin derisindeki iltihaplanma
derecesi su noktalarda deg erlendirildi: O - eritem yoklug u; 1
- zayIf eritem (pembe ton), 2 - orta derecede eritem (pembemsi-
kirmizi ton), ince cilt soyulmasi; 3 - belirgin eritem (kirmizi ton),
biyk 6l ekli cilt soyulmasi ve noktasal kanama; 4 - dramatik
olarak ifade edilen eritem (parlak kirmizi ton), lokal nekroz ve
kanamalar [19].

I laclarin anti-inflamatuar aktivitesi (AIA, %)
asag 1daki formule belirlenir:

SONUGCLAR VE TARTISMA Veri literatirine

gore, sapropeller genis bir yelpazede farmakolojik
aktiviteleri ile iliskilendirilen vitaminler, makro ve mikro
elementler, amino asitler, himik maddeler, éstrojen benzeri
bilesikler, karbonhidratlar, yag lar, enzimler, antibiyotikler
icerir[2].

Derideki enflamatuar sire¢ yod unlug u, arastirma
preparatlarinin anti-enflamatuar aktivitesi ve siganlarin deri
kivrim kalinhg 1na iliskin arastirma sonuclari Tablo 1-3'te
sunulmaktadir.

Elde edilen verilere gore, fotodinamik deri iltihabinin
makroskobik bulgulari yavas yavas gelisti ve kontrol patoloji
grubunda (SP) i1sinlama sonrasi 2-3. ginlerde maksimum
yog unlug a ulasti (Tablo 1). Derinin iltihaplanmasi, dokularin
sismesi, hiperemi, kanamalar ve Userli hemorajik kabuklarin
gelisimi ile karakterize edildi. CP grubunda inflamatuar
reaksiyon yog unlug u ve deri kivrim kalinlig 1 géstergelerine
gore cildin tam restorasyonu isinlamadan sonraki 14. ginde
gozlendi.

Tablo-1: Akut fotodinamik model (zerinde si¢an derisindeki inflamatuar reaksiyonun siddeti

inflamasyon, puan ( M+m, n=6)

Grup Gozlem siresi, ginler
2 63,50+0}22 3,00+0,00 2,67+0,21* 1,50+0,22* 2,33+0,21*
11,00+0,00 1,33+0,21* 3, 60,313t 31D 7#{2,5048,33%0,50+0,p2* 70,83+0,17
1 0,50+0,22* 2,50+0,22* 1,83+0,17* 1,33+0,21%*
11 0,83+0,17 2,1740,31* 1,50+0,22* 1,17+£0,17*
v 0,83+0,17 3,67+0,214# 3,33:0,21# 2,67+0,21#
0,83+0,17 2,33+0,33* 1,67+0,21* 1,33+0,21*

Notlar: * _ fark, grup I (CP) de§ erlerine gére istatistiksel olarak anlamlidir, p<0,05; # - fark istatistiksel olarak
grup II (karsilastirma grubu) deg erlerine gére anlamli, p<0,05.

Deneyin 2-7. gininde sapropel ekstrakti ile jel
tedavisinin arka planinda, yogd unlukta énemli bir azalma oldu.

azalma ile karakterize edilen deney hayvanlarinin fotodinamik
deri iltihabi
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6dem ve hiperemi ve deri kivriminda azalma CP grubuna gére kalinlik (Tablo 2).

Tablo-2: Siganlarda akut fotodinamik deri iltihabr modelinde deri kivriminin kalinlig 1, mm (M £ m, n=6)

Grup GOzlem siresi, gin 3
Baslangig 17 Ben 2,27+0,06 2,57+0,09 2,23+0,06* II 2,1540,05 14
2,32+0,06%/8iRA0+0,05 IY 2,234018F %P Hh 8 AN Gt ekt BramNeiain dlepxp D5. # 2,20+0,06
istatistiikse200&kex 06 2,47+0,06* 2,43+0,09* - fark 2,12+0,06
2,05+0,06 2,48+0,07* 2,50+0,09* 2,13+0,07
2,03+0,03 2,65+0,06# 2,68+0,044# 2,17+0,08
2,05+0,03 2,0040,05 2,52+0,03* 2,50+0,04* 2,10£0,04

grup II (karsilastirma grubu) deg erlerine gére anlamli, p<0,05.

Boylece grup III ve V'de ultraviyole i1sinlama sonrasi 2.
ginde cilt yaralanmasinin siddetinde CP'ye gore sirasiyla
%33,33 ve %28,57'ye azalma gozlendi.

Grup III ve V'deki kremlerin anti-inflamatuar
aktivitesinin karsilastirma ilaci dizeyinde oldug u, grup IV'te
ise referans ilaca gore anlamli derecede disik oldug u not
edilmelidir (Tablo 3).

Tablo-3: Siganlarda derinin akut fotodinamik inflamasyonu modelinde incelenen preparatlarin anti-inflamatuar
aktivitesi, % (n=6)
Gozlem siresi, gin 3 28,57*

Grup 38,10% 7
il 1 2 2 6 52,04%
T 50,00% 16,67

23,81* 33,33* 45,00* 55,00* 50,00* 55,56 58,82*
v - - - - -
16,67 28,57% 33,33* 52,94* 50,00* 50,00*

Notlar: * _ fark, grup I (CP) de§ erlerine gére istatistiksel olarak anlamlidir, p<0,05;

Grup III ve V'de gozlemledig imiz inflamatuvar
reaksiyon siddetindeki azalmaya deri kivrim kalinli§ inda SP
grubuna gore sirasiyla %9,8 ve %8,4 oraninda anlamli azalma
eslik etti (Tablo 2).

Akut fotodinamik inflamasyonun yog unlug unu azaltin ve
tedavi siresini kisaltin.

I ncelenen tibbi (rinlerin anti-inflamatuar aktivitesi,
biyik 6l¢ (de aktif maddenin konsantrasyonuna bag lidir.
Antiinflamatuar etkinin etkinlig indeki artisa gore, test

Ultraviyole isinlamadan sonraki 3. ginde, grup Il ve
Grup V'de sapropel ekstraktl tibbi preparatlarin antiinflamatuar
aktivitesi sirasiyla %38.10 ve %33.33 idi (Tablo 3). Grup III ve
V'de inflamatuar yanitin yog unlug undaki azalmaya, deri
kivrim kalinhg inda SP grubuna gére sirasiyla %10,04 ve
%10,04 daha fazla azalma eslik etti (Tablo 2).

UV isinlama sonrasi 6. ginde grup III ve V'de
sapropel ekstraktli ilag larin antiinflamatuvar aktivitesi sirasiyla
%55,56 ve %50,00 idi (tablo 3).

Benzer sekilde UV isinlama sonrasi 7. ginde CP'ye
gore Grup III ve V'de inflamatuar yanitta sirasiyla %58,82 ve
%52,94 azalma gozlendi (Tablo 3).

SONUCLAR

Sapropel ekstresi i¢eren tibbi trinler anti-inflamatuar
Ozelliklere sahiptir,

numuneleri asag idaki sirayla dizenlenebilir: grup 1V, grup V
ve grup III (sirasiyla %10 ve %15 oraninda sulu ve yag SE
iceren krem) ).

TESEKKUR Ucretsiz sapropel
ornekleri sag ladi§ 1igin “Zander - Ukrayna”

LTD'ye tesekkir ederiz.
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