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Humik asit, turba topraklarinda bulunan bir humus biles i§ idir. Humik asit, potansiyel olarak bir anti-inflamatuar biles ik olarak
kullanilabilir. Bu @lis ma, humik asidin ayak farelerinin 6dem hacmi tzerindeki etkisini belirlemek ve 6dem hacminin derecesini
baskilayabilecek en iyi dozu bulmak amaciyla yapilmis tir. Hayvan nesnesi, 25-30 gram ag irhg inda ve 3 aylik i svigre fareleriydi.

Calis ma, 62,5 mg kg-1BW, 125 mg kg-1BW ve 250 mg kg-1 BW dozunda pozitif kontrol, negatif kontrol ve himik asit tedavisi ile
Randomize Blok Tasarimi (RBD) kullandi . Bu aras tirmanin sonucu, 62,5 dozunda himik asit verilmesiyle 6dem inhibisyonunun; 125; 250
mg kg-1, 5 saatlik gézlemde sirasiyla %2.67, %13.34 ve %20.01 inflamatuar inhibisyon ylzdesine sahipti. Fare pengesindeki enflamasyonu
bastirmak ign en iyi himik asit dozu , pozitif kontrol olarak sodyum diklofenakin %23,3 deg eriyle kars ilas tirildi§ inda, 250 mg kg-1'lik
bir himik asit dozudur.

Anahtar Kelimeler: Humik Asit; Turba; &dem; I rlanda yosunu

Gi RI S

Turba toprag 1, Endonezya'da bulunan bir toprak tiridir.
Endonezya'daki turbalik miktari, Kalimantan, Sumatra ve Papua
adalarina yayilan 14.905.574 hektar ile dinyanin en buyik 4.
sirada yer aliyor. Kalimantan, 4.778.004 hektarlik bir alanla
Sumatra'dan sonra ikinci en blyUk turbalik miktarina sahiptir
(Tarimsal Arag tirma ve Gelis tirme Ajansi, 2011).

Toplam turba toprag nin yaklas 1k %50 ila %75'i organik
toprak maddesi icerir ve bu organik toprak maddesinin yaklas 1k
%75'i humus biles iklerinden olus ur (Tan, 1995). Humus,
nemlendirme is lemi sirasinda bas langigmaddesi, yas ve gevre
kos ullarina bag li olarak deg is ebilen bir kimyasal biles ime,
yaplya ve fonksiyonel gruplara sahiptir (Kodama ve ark., 2007).
Biles i§ in sudaki ¢dzin(rlig Une gére humus himik asit, fulvik
asit ve himatomelanik asit olarak ayrilir (Schepectin ve dig erleri,
2003). Ayris ma slresi, turba toprag 1 humusunun icerig ini
etkiler. Fulvik asit ve himatomelanik asit igerig i azalirken himik
asit artacaktir.

Bu nedenle himik asit kullanimi, uygun oranda ayris an turba

yani saprik turba (zerinde daha etkili olacaktir (Agustian ve
dig erleri, 2004).

Humik asit potansiyel olarak antibakteriyel, antitiserojenik,

antialerjik ve antitoksik olarak kullanilabilir (Schnepectin ve
dig erleri, 2002). Kodama ve Denso, in vitro galis malar (2007)
kullanarak bir
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hicre blyUmesini baskilamak igin farelerde subtropikal humusun
%3 ve %6 himik asit konsantrasyonu L1210. Bu, timér hicrelerinin
enjeksiyonundan sonraki 12 gin iginde timaér kitle hicrelerinin

olus umunu 170 cm3 ve 100 cm3 yavas latir. Rousdy ve Wijayanti
(2016) ve Rousdy ve dig erleri. (2016), Borneo turba toprag indan
gelen himik asidin farelerde ve sazan baliklarinda toplam I6kosit
sayisini tetikledig ini bildirdi. Rousdy & Wardoyo (2018) ayrica
himik asidin, dalag in beyaz hamurunu ve germinal merkez

@pini artirarak bag 1s 1klk sistemini uyarmadaki etkilerini de
bildirmis tir.

HUmik asit, bag 15 1klik sistemini uyarmasinin yani sira
verilen doza bag I olarak bag 15 1klik sistemini baskilayici etkiye
de sahiptir.

Junek ve dig erleri tarafindan yapilan aras tirma. (2009),
subtropikal Germanic Alteich turbasindan himik asit
uygulamasinin, hicre kiitirinde TNF-a sitokinlerinin salinimi
(zerinde doza bag imli bir bimodal etkiye neden oldug unu
belirtmis lerdir. Dis Uk konsantrasyonda himik asit (10-80 mg
ml-1) TNF-a salinimini artirirken, ytksek konsantrasyonda himik
asit (4100 mg ml-1) TNF-a salinimini azaltir. Bu yén, Constance ve
dig erleri tarafindan desteklenmektedir . (2009) , in vitro olarak
subtropikal turbadan elde edilen himik asidin , interldkin-1 (IL1),
interlokin-6 (IL6) ve timor nekroz faktéri alpa'nin (TNF-a)

olus umunu baskilayarak bir anti-inflamatuar olarak hareket
etti§ ini bildirmis tir. proinflamatuar sitokin.

Antiinflamasyon, bir biles ig in hayvanlara yabanci
maddelerin girmesi nedeniyle olus an s is li§ i ve ajitasyonu
bastirma yeteneg idir.1 Itihap, vicut dokularinda meydana
gelen, 1s, artan 6dem (s is me), kizariklik ve ag riile karakterize

bir tahrig tir (Ricciotti &
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Fitzgerald, 2011). Bu @alis mada kullanilan akut inflamatuar
test modeli karagenan indiksiyonudur.

I rlanda yosunu verilmesi, test hayvanlarinda s is meye
neden olan inflamatuar hormonlar olan prostaglandinlerin
salinmasini tetikleyebilir (Vinegar ve dig erleri, 1976).

Turba, Borneo adasinda da yaygin olarak bulunur.
Turbanin igerig inden biri himik asittir.
Humik asit, anti-inflamatuar bir biles iktir. I rlanda yosunu
verilmesinin bir sonucu olarak farelerde iltihaplanma orani
(zerine bir @lis manin yapiimasi gerekmektedir.

METODOLOJI
Malzemeler

Bu aras tirma Aralik-$ ubat 2017 tarihleri arasinda
ylritiimUs tdr. Aras tirma, Tanjungpura Pontianak
Universitesi Matematik ve Dog a Bilimleri Fakiitesi Zooloji
ve Biyoloji Laboratuvari'nda yurGtimds tir. Aras tirma,
bes is lemle Rastgele Blok Tasarimi (RBD) kullanmig tir:
negatif kontrol, sodyum diklofenak solUsyonu kullanan
pozitif kontrol ve 62.5 himik asit dozu; 125; 250 mg kg-1
BW. TUm tedavi bes kez tekrarlandi.

Turba Toprak Numune Alma ve Humik Ayirma
Asit

Yizeyden 80 cm derinlikte turba toprag 1 alinmis tir.
Turba toprag nin olgunluk seviyesini belirlemek igin
Tanjungpura Universitesi Ziraat Fakiitesi Toprak
Laboratuvarinda turba turtianaliz edildi. Alinan turba
toprag 1 bitkilerin kok, dal ve yapraklarindan temizlenir.
Daha sonra turba toprag 1 3 gin kurutuldu ve harda ezildi.
Hdmik asit turba toprag nin ayrilmasi veya ekstraksiyonu,
IHSS yontemini (2012) ifade eder. Gidu asitte gokelmeye ve
zayif bazda ¢@zinirlig e dayali ayirma is lemi.

Test Hayvaninin Hazirlanmasi Bu

@lis mada kullanilan test hayvanlari, ag irliklari
25-35 gram arasinda deg is enve 3 aylik 251 svigreli erkek
fareydi (Mus musculus) . Pontianak'taki hayvan
yetis tiricilerinden toplanan fareler.
Fareler, 26-320C oda sicakli§g inda bir kafes kullanilarak 7
gln sureyle ortama alis tirildi. Her kafes bes fareden
olus ur. Alis tirma sirasinda fareler yeterince beslendi ve
igldi.

Antiinflamatuar Test Proseduri
Antiinflamatuar prosedir , 6n teste dayali olarak
elde edilen Winter ve dig erleri, (2002)' ye atifta bulunur.
I rlanda yosunu lambda tozu, %0.9 NaCl ile seyreltildi.
Calis mada kullanilan %11 rlanda yosunu sispansiyonunun

0,15 ml'sinin belirlenmesi Winter yéntemine dayanmaktadir.
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on test yoluyla deg is tirilmis tir.

On test On testte, 0,15 mL'lik %1 karragenan enjeksiyonu,
0,1 mL ve 0,2 mL'lik dozlara kiyasla en blytk 6dem hacmini
verdi.

Karragenan indiksiyonu, farelerin ayak tabanina
0.15 ml %1 karragenan sispansiyonu enjekte edilerek
gergekles tirildi. Farelerin patilerinde olug an 6dem hacmi
Ars imet yasasina gore bir pletismometre kullanilarak
éldidi (Winter ve ark., 2002). I ndiksiyondan énce sol
bacak ayak bilegd i (zerinde is aretlendi, ardindan
pletismometre ile farelerin penge hacmi élguldi. Farelere
karragenan ile indiklenmeden 6nce 30 dakika ignde himik
asit ve standart ilagsodyum diklofenak verildi. 30 dakika
sonra taban altiayag a 0.15 ml %1 karragenan enjekte
edildi. Farelerin penge hacmi, uyarildiktan 0, 1, 2,3, 4ve 5
saat sonra dlgidi. Gdem hacmi, ilk penge hacminin (Vi) ve
karragenan (Vt) (Eq.1) indtksiyonundan sonraki penge
hacminin eksiklig ini temsil ediyordu.

Eg rinin altinda olduklari (AUC) (Eq.2) ile hesaplanmis tir.
Gdem inhibisyonu yizdesi, AUC deg eri (Eq.3) kullanilarak
s uformille hesaplandi (Sahlan ve ark., 2019): Ve = Vt - Vi
1

(1)

EAA = (-(-1 (2)

2

) 100%
3)

Enflamatuar I nhibisyon (%) =1 - (

I statistiksel analiz

Elde edilen veriler %95 given arali§ inda Tek YonlU
Varyans Analizi (ANOVA) testi ile analiz edilmis tir. Tedaviler
arasinda anlamli fark varsa Duncan Multiple Range Test
(Besral, 2010) ile analiz edildi. Verilerin analizi SPSS
program versiyonu 16 ile yapiimis tir.

SONUC VE TARTIS MA %1 lambda

carrageenan induksiyonundan sonra, tim tedavi
gruplarinda pengede 6dem gordldu(Tablo 1, S ekil 1).
OGdem hacminin tepe noktasi, indiksiyondan 3-4 saat sonra
meydana geldi, ancak her tedavi grubu farkli bir azalan
hacim gosterdi. Negatif kontrol tedavisi 4 saatte en yiksek
6dem hacmini 20,8 mm3 vermektedir . Bunun nedeni,
negatif kontrolde enflamatuar yaniti inhibe edecek aktif

bir biles ik olmamasidir.

Himik asitin en dis Uk dozu olan 62,5 mg kg-1 ayni zamanda
yuksek 6dem hacmi 18,9 mm3 vermektedir. Bu ayni zamanda,
daha dis Uk bir himik asit dozunun inflamatuar yaniti
engellemek igin yeterli olmamasi nedeniyle de meydana geldi.
En dis Uk 6dem derecesi pozitif kontrol (sodyum
diklofenak) tedavisinde gorulir. Sodyum diklofenakta 5.
saatteki 6dem hacmi 12.8 mm3'tir. Sodyumun édem hacmi
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I ndiksiyondan sonraki saat

=== Negatif kontrol
Himik asit 62,5 mg kg-1

FHimik Asit 250 mg kg-1

S ekil 1. Ortalama penge hacmi (mm3)

P 0zitif kontrol

Himik Asit 125 mg kg-1

Tablo I. Carrageenan indiksiyonundan sonra penge farelerinin édem hacmi

Ortalama 6dem hacmi (mL)

Test gruplari

Ve0 Vel Ve2 Ve3 Ve4 Ve5
Negatif kontrol 9,8+ 1,7a 12,6+2,7b 15,5+ 1,7b 20,0+2,9b 20,8+ 2,1c 19,7+1,7¢
Pozitif kontrol Himik 9,8+ 1,7a 10,6 +2,7a 11,8+2,9a 13,4+2,9a 13.0+2.9a 12,8+2,6a

asit 62,5 mg kg-1 Humik asit
125 mg kg-1 Himik asit 250
mqg kg-1

9,8+ 1,7a13,0+2,1b 15,7+ 1,1b 18,9+2,1b 9,8+ 2,7a 11,443,7ab
13,6+ 2,2a 15,9+ 2,6a 9,8+ 2,7a 12,6+3,1ab 13,2+2|43m14,5+

18,9+2,1¢ 18,9+ 2,1 16,1%
4,0b 15,7+4,1b 13]8242a4ab

Not: Ve0 = 0 saatte 6dem penge hacmi. Vel = 1 saat iginde 6dem penge hacmi. Ve2 = 2 saatte édem penge hacmi. Ve3 = 3 saatte 6dem

penge hacmi. Ve4 = 4 saatte 6dem penge hacmi. Ve5 =5 saatte 6dem penge hacmi. Veriler ortalamatstandart sapmadir. Ayni situndaki

farkli deg erler anlamli farkhlik gdsterdi (P<0,05)

diklofenak tedavisi himik asit 250 mg kg-1'den 6nemli 6lgide
farkli deg ildi (Tablo I). 250 mg kg-1 himik asit dozunda
potansiyel anti inflamatuar maddeler oldug u anlamina gelir.

Eg rinin altindaki alan (AUC), himik asitin iltihaplanmayi
azaltma potansiyeli hakkinda bilgi sag layabilir. AUC deg eri ne
kadar buytkse 6dem hacmini dis Urme etkisinin o kadar kuigik
oldug u ve AUC deg eri ne kadar kigikse 6dem hacmini
dis Urme etkisinin o kadar buytk oldug u anlamina gelir
(Apridamayanti ve ark., 2018). 1. saatte tim test gruplarinin EAA
deg erleri arasinda anlamli fark yoktu (P>0,05). Enflamatuar
yanit, 2. ila 5. saatlerde farkli bir model gésterdi ve test grubu
arasinda énemli dlgide farkhydi (Tablo II).

Negatif kontrol en yiksek EAA de@ erine sahipti (83,61).
Pozitif sodyum kontrolinin aksine, diklofenak en dis Uk EAA
deg erine sahiptir (59,97). 250 mg kg-1 himik asit dozunun AUC

deg eri de pozitif kontrol ile anlamli olarak farkli deg ildir
(P<0,05) (64,96). Ancak, AUC deg eri
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62 mg kg-1 himik asit dozu negatif kontrolden 6nemli 6lgide
farkli olmamis , dis Uk inflamatuar inhibisyon géstermis tir.

AUC deg eri, inflamatuar inhibisyon y(zdesi ile ters
orantilidir. En dis Uk AUC deg erine sahip pozitif kontrol, en
yiksek inflamatuar inhibisyon yizdesini gésterdi (Tablo 3). 62,5
mg kg-1'lik himik asit dozu, 125 ve 250 mg kg-1'lik himik asit
dozu ile 6nemli élgide farklydi (P<0,05) . 62,5 mg kg-1'lik himik
asit dozlarinin antiinflamatuar etkisinin, 125 ve 250 mg kg-1'lik
himik asit dozundan daha dis Uk oldug unu gdstermektedir .
Bu arada, himik asit dozu 250 mg kg-1 en anti-inflamatuar etkiyi
yaratir ve pozitif kontrol (diklofenak sodyum) ile hemen hemen
es ittir.

Antiinflamasyon, iladarin 6demi baskilama yeteneg ini
belirlemeyi amadayan bir testtir.
Gdem, yabanci maddelerin viicuda girmesi sonucu olus ur.
Enflamasyonu test etmenin standart bir modeli, karagenanin
farelerin arka bacaklarina sokulmasidir.

Geleneksel Tip Dergisi, 25(1), 2020
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Tablo II. Her test grubu igin eg ri altindaki alan (AUC) deg eri

EAA (mL.saat) 34
Test gruplari 1 2 5 Toplam
Negatif
kontrol 11,19£0,8a 14,03£0,9b 17,76+0,9¢ 20,41+0,8b 20,22+0,7¢ 83,61+0,0c
Pozitif kontrol 10,21+0,8a Himik asit 11,1941,5a 12,56+1,5a 13,15+1,1a 12,86 + 1,3a 59,97+3,5a
62,5 mg kg-1 Himik asit 125 mg kg-1
Himik asit 250 mg kg-1 11,39%1,2a 14,33+1,5b 17,27+1,5¢ 18,84+1,7b 18,84+1,6¢ 80,67+4,4c
10,60+1,9a 12,46 +1,6ab 14,72 +1,8b 15,99+ 2,1a 15,89+1,6b 69,67+6,0b

10,79£0,9a

12,46 +1,6a 13,84 +1,7ab 14,13 £2,2a 13,74+1,4ab 64,96+3,5ab

Not: Ve0 = 0 saatte 6édem penge hacmi. Ve1 = 1 saat ignde 6dem penge hacmi. Ve2 = 2 saatte 6dem penge hacmi.

Ve3 = 3 saatte 6dem penge hacmi. Ve4 = 4 saatte 6dem penge hacmi. Ve5 = 5 saatte édem penge hacmi. Ayni situndaki farkli deg erler

anlamli farkhhk gosterdi (P<0,05)

Tablo I1I. &dem inhibisyonu yizdesi

Test gruplari

Enflamatuar I _nhibisyon (%) 23,33a

Pozitif kontrol Himik
asit 62,5 mg kg-1 Himik asit
125 mg kg-1 Himik asit 250 mg
kg-1

2,67c¢ 13,34b 20,01ab

(Chakraborty ve dig erleri, 2004). Karragenan, vicudun yabanci

bir madde oldug unu belirleyerek s is meye neden olan bir
polisakkarit turevidir. Karragenan, hicre zarlarindaki fosfolipidlerin
zarar gérmesine neden olur ve bir fosfolipaz enzimi yardimiyla
aras idonik asit Uretir.

Daha sonra aras idonik asit, enflamatuar mediatérler (I6kotrienler,
prostaglandinler ve tromboksanlar) olus turmak ign lipooksijenaz
ve siklooksijenaz yolaklarina girecektir.

Karragenan indiksiyonu daha sonra farelerin ayak
tabanlarinda subplantar olarak gergekles tirilir. Subplantar
carrageenan indiksiyonu, antiinflamatuar ilagtarafindan inhibe
edilecek olan siklooksijenaz-2 (COX-2) seviyelerini artiracaktir
(Ricciotti & Fitzgerald, 2011; Turnbach ve dig erleri, 2002).
Sonugdara gore her tedavide s is lik miktari 30 dakikadan 300
dakikaya kadar gkmaya devam ediyor. Odemin en yiksek zirvesi
210. dakikada ortaya gkiyor ve sonraki dakikada dizles me eg ilimi
gésteriyor. Sirke ve ark. (1976), 180 dakikalik I rlanda yosunu
indiksiyonundan sonra, prostaglandin salinimi ile karakterize
ikinci enflamasyon fazinin olacag ini ve 6demin 300 dakikaya
kadar hizla gelis eced ini bildirmis tir.

Antiinflamatuar aktivite, inflamatuar mediator
olugs umunun inhibisyonu ile ilis kilidir.
Bu @lis mada kullanilan non-steroid antiinflamatuar ilagar (AINS),
prostaglandinler, tromboksan ve prostaglandinlerin olus umunu
inhibe edebilen diklofenak sodyumdur.

Geleneksel Tip Dergisi, 25(1), 2020

siklooksijenaz enzimlerinin inhibisyonu yoluyla prostasiklin,
bdylece aras idonik asit enflamatuar mediatérlere dénis turdimez.
Diklofenak sodyumun ayrica I6kositlerin enflamatuar I6kositlerinin
goginiibaskiladig 1 ve bdylece enflamatuar mediatérlerin

olus umunu azalttig 1 dis Unilmektedir (Ammar ve dig erleri,
2005).

Himik asidin anti oldug u bilinmektedir.
inflamatuar yetenekler, ginki lenfosit proliferasyonunu artirabilir
ve dog al éldUrict hicrelerin gelis imini uyarmaya ve antikorlari
sentezlemeye hizmet eden interlékin 2'nin (II-2) Uretimini artirabilir
(Joone ve dig erleri, 2003).

Rousdy ve dig erlerine (2016) gére himik asit uygulamasi doza

bag hdir, dis Uk dozlarda himik asit nétrofil sayisini artirma ve
6demi uyarma eg ilimindedir, bdylece ortaya gkan anti-inflamatuar
etki dis Uk dozlarda daha kigiktlr. Ancak 250 mg kg-1 BW himik
asit dozu lenfosit sayisini artirirken, nétrofil ve monosit sayisini
azaltarak antiinflamatuar sireci verir.

Himik asit, kompleman reseptérii 3 (CR3) nétrofillerinin
hicre ig hicre adezyon molekdli-1 (ICAM-1) veya vaskdler
endotelyal adezyon molekdi+1 (VCAM 1) ile bag lanmasini
engelleyebilir, boylece nétrofiller kan damari duvarlarina
yapis amaz ve sinirlanamaz (Joone ve dig erleri, 2004).

Gau ve arkadas larina gére, (2000) himik asit
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I6kositlerin kan damarlarinin duvarlarina yapis masini
onleyebilmesi ign kan damari endotelinde ICAM-1 molekadileri),

VCAM-1 ve E-selektinin ekspresyonunu inhibe eder.

Enflamatuar yanitin mekanizmasi I6kositleri, dzellikle
nétrofilleri ve monositleri igeren bir suregtir. Lokositlerin dokulara
giris ine, vaskuler endotelyumda ve iltihapli dokudaki hicrelerde
Uretilen kimya ve adezyon molekdileri aracilig 1yla kimyasal
sinyaller aracilik eder. Nétrofil sinirlanmalarinda rol oynayan
endotelyal vaskiler adezyon molekdileri, ICAM-1 (hicre ig hicre
adezyon molekull 1) ve VCAM-1'dir (vaskuler hiicre adezyon
molekdlt 1). Endotel adezyonundaki dig er proteinler E-selektin
ve P-selektindir.

Her iki endotel proteini de I6kosit ligandlari ile etkiles ime
girerek vaskuler endotelde I6kosit marjinasyonuna aracilik
etmekle gorevlidir (Klaus, 2003).

ICAM-1 ve VCAM-1 molekdleri, enflamatuar sireg

meydana geldig inde endotelyal tarafindan Uretilecektir. ICAM

1 ve VCAM-1'in ifadesi, monositler ve lenfositler tarafindan
Uretilen sitokinlerden etkilenir. Tumér Nekroz Faktori Alpa (TNF-
a)vel nterldkin-1 Uretildig inde, I6kositlerin enflamatuar
dokulara gégedebilmesi ign ICAM-1 ve VCAM-1 eksprese edilir.
Zapolzka ve Naruszewicz'e (2009) gére, TNF-a ve II-1 sitokinlerinin
inhibisyonu, I6kositlerin enflamatuar dokulara gogini baskilamak
ign ICAM-1 ve VCAM-1'in ekspresyonunu inhibe edebilir.

Himik asit, proinflamatuar sitokinlerin (II-1, II-6 ve TNF-
a) olus umunu engelleyebildig i ign antiinflamatuar olabilir.

(Constance ve dig erleri, 2009). Sitokinler, antiinflamatuar
strecte 6nemli bir rol oynar.

Antiinflamatuar sirecte rol oynayan sitokinler interleukin1 (II-1),
Interleukin 2 (1I-2), Interleukin 4 (1I-4), Interleukin 6 (II-6),
Interleukin 8 (II-8)'dir. , Interleukin 10-10), TNF-a ve gama
interferon. I nterldkin 1 (II-1), enflamatuar sUrecte bir makrofaj
aktivatéruolarak gorev yapar ve interldkin 6'yi (Il-6) sentezler.
Interleukin 2 (Il-2), NK (dog al 6ldUrici) hicrelerin blyimesini
uyarmaya yarar. I nterlékin 6 (Il-6) makrofajlar, endotel hikreleri
ve T hicreleri tarafindan Uretilir.

I nterldkin 6 (1I-6), akut inflamatuar sUrecgte 6Snemli bir rol oynar
ve bir T hicre uyaricisi haline gelir. I nterldkin 8 (II-8) endotel
hicreleri tarafindan Uretilir ve inflamatuar sireci bas latma rolu
vardir. Makrofajlar tarafindan Uretilen Interleukin 10 (II-10),

ces itli hicrelerde immin uyarici etkilerin dizenleyicisi olarak
gobrev yapar (Rao, 2005, Mark ve Saunders, 2006)
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TNF-a sitokinleri makrofajlar, NK hicreleri ve mast
hicreleri tarafindan uretilir. TNF-a, enflamatuar bir araci olarak
onemli bir rol oynar, dis Uk dozlarda endotelyal hicrelerde,
nétrofil makrofajlarda ve lenfositlerde adezyon molekdiu
ekspresyonunu azaltabilir. Yiksek TNF-a seviyeleri hicrelere
zarar verebilir (Rao, 2005; Mark ve Saunders, 2006). Bu nedenle
hidmik asidin antiinflamatuar 6zellig inden, proinflamatuar
sitokinlerin Uretimini inhibe ederek s Uphelenilmektedir.

Himik asidin ag 1zdan tatbikati, deney hayvaninin

sindirim sistemine girer (Visser, 1973, Johan, 2000). Daha sonra
himik asit kan dolag 1mina girecek ve heparda metabolize
edilecektir. Johan (2000) aras tirmasina gore karagenan
indiksiyonundan 60 dakika 6nce ag 1zdan verilen 60 mg kg-1
BW potasyum humik uygulamasi 240 dakikada 6dem
inhibisyonunu tetikleyebilmektedir. Bu, himik asidin ag 1zdan
alindiktan sonra vicut tarafindan hizla metabolize edildig ini
dis Undirdr.

Himik madde polianiyoniktir, bu nedenle organik
madde ile bag lanmasi kolaydir ve enflamatuar mediatérlerin
etkilerini azaltabilir. Himik yap1, 6rneg in hidroksil veya karboksil
grubu gibi negatif yikli bir iyondan (polianyonik) olus mus tur.
Fonksiyonel grup ignde negatif iyon varhg 1, IL-1, TNF-a ve
IL-6'nin inhibe edilebilmesi igin sitokinlerin Uretimini etkileyerek
antiinflamatuar etkilere neden olabilir.

¢zim

Turba topragd 1 humik asidinin oral yoldan verilmesi,
I rlanda yosunu ile uyarilan farelerin ayaklarinda bir anti-
enflamatuar ajan olarak hareket edebilir. Himik asit dozu 62,5;
125; 250 mg kg-1 inflamatuar inhibisyon yizdesine sirasiyla
%2.67, %13.34 ve %20.01 sahipti. Himik asit dozu 250 mg kg-1
BW, I rlanda yosunu tarafindan indiklenen farelerin
pengelerindeki iltihaplanmayi baskilamak ign en iyi yaniti verir.
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