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fran sonra verildi, ve ranitidin grubu (20 mg/kg). Degerlendirilen parametreler, gastrik ierigin pH ve pepsin seviyeleri

Useri, 6zellikle bazi ilaglarin yaygin kullanimi nedeniyle énemli bir klinik problemdir. Amag, siganlarda asetik asitle
indiklenen mide dUserine kars 1 (geleneksel tipta kullanilan) Mumijo ekstraktinin aktivitesini degerlendirmekti . Gereg
ve Yontemler: Mumijo'nun sulu 6ztihazirlandi. Hayvanlar rastgele (n = 10) doért gruba ayrildi: Kontrol, sahte ameliyat
grubu (gastrik Useri indiklemek igin 0,2 ml asetik asit aldi), mumijo (100 mg/kg/gin), asetik asit uygulamasindan 4 gin

(Anson yontemiyle) ve gastrik histopatoloji idi. Referans User 6nleyici ilag olarak ranitidin kullanildi. Sonuglar: Ekstrakt

Vddressafosscormspondesse: (100 mg/kg/gin, po), standart ilag olan ranitidin ile kars 1las tirildiginda pH'ini sahte gruba kars 1 yikselterek (P < 0.01)

Keshavarzi, Fizyoloji B6Iim{j Kuze: . N T, . . I N . . . -
y ! L ! ) _y ve pepsin dizeylerini d§ (rerek asit asetik kaynakl gastrik Userasyonu inhibe etti (P < 0.05). Histopatoloji verileri,

Horasan Tip Bilimleri Lhiversitesi,

Mumijo ekstresi ile yapilan tedavinin ttm mukozal hasarlara kars 1 6nemli bir korumaya sahip oldugunu géstermis tir.

Bojnurd, Iran E- posta:
zakieh_keshavarzi@ yahoo.com Sonug: Mumijo 6z{ gt lGantidser aktiviteye sahiptir. User énleyici 6zelligi muhtemelen gastrik asit sekresyonunu ve
pepsin seviyelerini azaltarak etki eder. Elde edilen sonuclar bu bitkisel materyalin halk hekimliginde kullanimini

desteklemektedir.
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inceleme tamamlandi: 22-03-14
Kabul edildi : 01-08-14 ANAHTAR KELI MELER: Asetik asit, mide asiditesi, Mumijo, pepsin, User
7 eptik User, morbidite ve mortalite agisindan bas lica daha iyi koruma saglayacak ve niksetmeyi azaltacak bitkisel
saglik tehlikelerini temsil eden en kontrolsiz ilaclara genis letildi[1] iran, s ifal bitkilerin ces itliligine
gastrointestinal sorunlardan biridir. Gastroduodenal Userlerin katkida bulunan benzersiz meteorolojik duruma sahiptir.[4]

etiyolojisi, asit-pepsin sekresyonu, mukozal bariyer, mukus
sekresyonu, kan akis 1, hitresel rejenerasyon ve endojen

koruyucu ajanlar gibi ¢es itli agresif ve defansif faktorlerden Gelis mis kelerde, saglik uzmanlari ve farmakolojik

etkilenir.[1,2] Zararh faktorler " saglam bir mukozal korumayi kurulus lar tarafindan Mumiju ve farkli hastaliklarin

alt ettiginde veya mukozal savunma bir g ekilde kesintiye tedavisinde 6nemi hakkinda ¢es itli calis malar bulunmaktadir.

ugradiginda[3] Bazilari, mumiju'nun gastrointestinal bozukluklarin,[5,6] kemik
agrilarinin ve kiriklarin[7,8] tedavisinde yararl etkilerini

Peptik User tedavisi i¢in ¢ok sayida kimyasal ilag mevcuttur, bildirmis tir [7,8] Asya mumijusu %20 mineral, %15 protein,

ancak bazi yan etkiler ve ilag etkiles imleri bunlarin kullanimini
zorlas tirmaktadir. Bu, yeni anti- User ilaglarin gelis tirilmesinin
ve yeni molekdlerin aras tirilmasinin bir nedenidir.

%5 lipid, %5 steroid igerir, ve ayrica bazi karbonhidratlar,
alkaloidler ve amino asitler.[9,10] Bu maddenin birkag
terapotik etkisi as agidaki gibidir: Hafizayi gelis tirici,
noéroprotektif, anti- inflamatuar ve antioksidan roller[11- 15]

. Biyolojik etkisi Mumiju, di- benzo- alfa- piron, himik asit ve
nrermetsitest folik asit i¢eriklerine atfedilmis tir.[15,16]
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Mumiju icin belirtilen ¢es itli faydali etkilerle ilgili olarak, bu

bor: maddenin uygulanmasinin mide dserinin iyiles tirilmesinde
10.4103/0975-7406.148739 etkili olabilecegdi hipotezini kurduk. Bu nedenle bu ¢alis manin
amaci,

Bu makaleden nasil alinti yapilir: Shahrokhi N, Keshavarzi Z, Khaksari M. Farelerde asetik asitle indiklenen mide Userine kars 1 Mumijo sulu ekstraktinin dser iyiles tirici aktivitesi. |
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Mide asidi ve pepsin dizeylerini 6lcerek bu maddenin
gastroprotektif etkileri.

Malzemeler ve yontemler

Hayvanlar

Erkek Wistar fareleri (200-250 g), Kerman Tip Bilimleri
(hiversitesi'nin hayvan odasindan elde edildi. Yiyecek ve suya
serbest eris im ile 12:12 saat aydinlik/karanlk dongisinde
sicaklik kontrolllbir ortamda tutuldular. Prosedirler, Kerman
University Medical Science'in (IAEC No.: 01/027/04) laboratuvar
hayvanlarinin bakim ve kullanimina ilis kin yénergelere uygun
olarak gergekles tirilmis tir.

Calis ma tasarimi

Bu deneysel ¢calis ma, Mumijo ekstraktinin asetik asit kaynakli
mide Useri zerindeki terapotik etkilerini incelemek igin 40 erkek
Wister faresi (zerinde gergekles tirildi. Hayvanlar rastgele (her
grupta n = 10) dort gruba ayrildi(I) Kontrol, normal salin (2 ml/
kg) aldi, (II) sahte olarak ameliyat edilen grup, gastrik Useri
indiklemek i¢in 0,2 ml asetik asit aldi(III) ) Mumijo (100 mg/kg/
gln), asetik asit uygulamasindan sonra 4 gin sireyle verildi, (IV)
ranitidin grubu, normal salin iginde ¢6zUm( standartilac,
ranitidin (20mg/kg) aldi. Her deneyden yirmi dért saat 6nce,

hayvanlar yemekten mahrum birakildi, ancak su i¢meleri serbestti.

Bitki materyali ve ekstraksiyon

Mumiju, Jiroft/Kerman/iran'daki Sardoiyeh'in yerel sakinlerinden
hazirlandi. Daha sonra iran, Kerman Botanical Survey'den
botanik¢i tarafindan tanindi. Hemen akan musluk suyuyla iyice
yikandi ve kit k pargalar halinde kesildi.

Daha sonra bitki materyali 21-24°C sicaklikta gélgede kurutuldu
ve mekanik olarak kaba bir toz haline getirildi ve hava gegirmez
bir kapta saklandi. Toz haline getirilmis bitki materyali (150 g),
21-24°C sicakhkta 400 ml damitilmis su ile 3 gin sik sik
¢alkalanarak yumus atildi. 3 gin sonra ekstraktlar stzdduve
marc kismina 300 ml solvent ilave edilerek ikinci kez maserasyon
(yeniden maserasyon) i¢in 2 gin ayni sicaklikta bekletildi ve 2
gln sonra tekrar benzer s ekilde stzddi Birles tirilen sizintler
(maseratlar) 40°C'de vakumla buharlas tirildi ve elde edilen

kuru 6z, ileride kullaniimak (zere bir vakumlu desikatérde
saklandi. Tim test 6rnekleri, her sicana ginde bir kez 1 mI/100

g vicut agirhdr hacminde oral lavaj ile uygulandi [17]

Asetik asit kaynakh User modeli

Userler, daha énce tarif edildigi gibi midenin serozal yizeyine
lokal olarak asetik asit uygulanmasiyla indiklendi. Anestezi

altinda orta hat kesisi yapilarak mide ¢ikarildi. Midenin glandUer
kisminin serozal ylzeyine 0.2 ml %100 asetik asit (mide 6n
duvari) enjekte edildi. Tedaviden sonra, si¢anlar sakrifiye edildi
ve mideleri ¢ikarildi ve tartildi, %10 nétr tamponlu formalin
icinde sabitlendi, parafin mumu igcine gdmudg kesitleri alindi.
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5 pym, hematoksilin ve eozin ile boyandi ve ardindan is 1k
mikroskobu ile incelendi.[18]

pepsin degerlendirmesi

Mide sivisindaki pepsin seviyeleri Anson yéntemi ile belirlendi.
Kisaca, 2 ml %2,5 sigir hemoglobini arti 0,5 ml 0,3 N HCI ve 0,5
ml mide sivisi ayri tiplerde 37°C'de 10 dakika tutuldu ve sonra
karis tirildi. Karis imlar, 37°C'de 10 dakika inkibe edildi ve
reaksiyon, 5 ml 0.3 N trikloroasetik asit ilave edilerek durduruldu.
Calkalama ve sizme is leminden sonra optik yogunluk, bir
spektrofotometre (Unikon 930, Kontron Instrument, italya)
kullanilarak 280 nm'de 6l¢ddu Sonuglar, bilinen miktarlarda
domuz pepsini (1 pg = 3 peptik birim) kullanilarak ayni s ekilde
olus turulan ve mikrogram pepsin olarak ifade edilen standart
bir egri ile karg 1las tirildi.[19]

Intragastrik pH 6lctmi

Intragastrik pH'in mukozal lezyonlara katkida bulunup
bulunmadigini bilmek i¢cin, Mumijo ve ranitidin uygulamasindan
4 gin sonra intragastrik pH 6l¢ Udu pH 6l¢imidaha 6nce
bildirildigi gibi yapildi. Eter anestezisi altinda laparotomi ve pilor
ligasyonu uygulandi. Mide piloru ve 6zofagokardiyak biles ke
hemen baglandi ve daha sonra her sicandan mide ¢ikarildi ve
mide igerikleri toplandi, santrifglendi ve sipernatanlar pH metre
(@50 pH Metre, Beckman, Fullerton, CA, ABD).[17]

etik hususlar

Bu calis ma protokol(j Kerman Tip Bilimleri (hiversitesi, Kerman,
Iran Etik Inceleme Komitesi tarafindan onaylandi.

istatistiksel analiz

Sonuglar, ortalama + ortalamanin standart hatasi olarak ifade
edildi ve istatistiksel anlamlilik, tek ydnlGANOVA ve ardindan bir
Tukey post-hoc testi kullanilarak degerlendirildi.[12] Farkin
anlamlihg P < 0.05 olarak kabul edildi.

Sonuglar
Mide igeriginin pH'l

pH verileri $ ekil 1'de gosterilmis tir. Sham ve ranitidin ile
tedavi edilen hayvanlarda pH sirasiyla 3,43 + 0,32 ve 3,93 + 0,54
idi ve bu fark anlamli degildi. Bununla birlikte, asitle asetikle
tedavi edilen gruba ekstrakt uygulandiginda, mide igeriginin
pH'iInda 4,54 + 0,78'e (P < 0,01) dnemli bir artis oldu.

Pepsin mide igerigi seviyeleri

Mumijo grubunda gastrik pepsin seviyeleri, ranitidin grubuna
gore anlamli derecede di§ ktU(P < 0.05). Ancak, yoktu
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kontrole kiyasla ranitidin veya sahte gruplar arasindaki fark
[S ekil 2].

Mide dokusunun histopatolojik bulgulari

Asit asetik, transmural nekrozlu User ve gastrik doku

dejenerasyonu dahil olmak (zere histopatolojik lezyonlara neden olm
Mumijo &zlile tedavi, asit asetik tarafindan mukozaya verilen

tlm hasarlara kars 1 6nemli bir koruma sagladi [$ ekil 3].

Tartis ma

Gastrik Userler, agresif (asit- pepsin salgilanmasi, Helicobacter
pylori, safra, artmis serbest radikaller ve azalmis antioksidanlar)
ve savunma faktorleri (mukus, bikarbonat salgilanmasi,
prostaglandinler, kan akis 1 ve eski haline dénme sireci ve hicre
sonrasl rejenerasyon) arasindaki es itsizlikten kaynaklanir.
[1,2,20 ] Bu ¢alis mada, Mumijo'nun asetik asidin neden oldugu
mide Userine kars 1 koruyucu etkileri oldugu kabul edilmis tir.
Mumijo'nun mide zerindeki koruyucu etkileri, salgi 6nleyici
etkisi ile ilis kili olabilir, ¢ tnkiisonuglarimiz Mumijo'nun hasarli
midede gastrik asit miktarini ve pepsin seviyelerini azalttigini
gosterdi.

Bazi haberlere gére Mumijo'nun dnemli 6l¢ (de onarici etkileri
vardir. Mumijo numunelerinde fulvik asitler (FA'lar),

4- metoksi- 6- karbometoksibi- fenil, tirucallane- tipi
triterpenoidler ve benzoik asit gibi bazi polifenol biles iklerinin
varliginin asit- pepsin salgisinin azaltilmasinda ¢ok énemli roli
oldugu gosterilmis tir., hicre dokidimesi ve mide Useri indeksi.
Ayrica antioksidan aktivite, hicresel onarim ve rejeneratif
fonksiyonlar bildirilmis tir. Diger aras tirmacilar[2,21-23]
tarafindan rapor edildigi gibi, antioksidan ve anti-enflamatuar
etkiler olarak ¢ok énemli bir role sahip olan misin salgisini ve
karbonhidrat/protein oranini da artirabilir, bu nedenle mide
Useri ve yara iyiles mesinde kullanildigini belirtmis lerdir. .
Genel olarak Mumijo, FA ve diger antioksidan materyallerin
icerigi nedeniyle beklenen genis bir biyokimyasal ve farmakolojik
aktiviteye sahiptir. FA'lar gastrit, mide Useri ve kolit tedavisi icin
agizdan alinmig tir[24,15]

Calis mamizda da Mumijo'nun histopatolojik bulgularda

gosterildigi gibi rejeneratif ve onarici etkileri oldugu kabul edilmis tir.

Mumijo'nun 100mg/kg dozunda oral olarak immobilizasyon ve
aspirin ile indiklenen mide Userlerinde User indeksini azalttigi
bildirilmis tir. Duodenal Userlerde de Mumijo 6n tedavisi,
si¢anlarda sisteamin ve kobaylarda histamin tarafindan
indklenen Userlerin insidansini 6nemli dl¢ ide azaltmis tir.[6]
Yukarida bahsedildigi gibi asit- pepsin salgisini azaltmadaki rolu
ile kismen ilgili olabilir, ancak bu bitkinin diger is levleri de
onemlidir. Bazi aras tirmalarda bu bitkinin antioksidan ve
antiinflamatuar etkileri bildiriimektedir. Userles meyi takiben
antioksidan durumundaki degis ikliklerin, serbest radikallerin
sicanlarda gastrik mukozal hasar ile ilis kili olabilecegini ima
ettigi gosterilmis tir.[25]

Aras idonik asit, trombositler, makrofajlar ve plrizsiz metabolizma
tarafindan (retilen reaktif oksijen tirleri

58
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$ ekil 1: Mumijo ekstraktinin gastrik pH (zerindeki etkisi. Veriler, ortalama +
ortalamanin standart hatasi olarak sunulur. **P < 0.01, Mumijo'ya kars 1 sahte grup

$ ekil 2: Mumijo ekstraktinin gastrik pepsin (ug/15 dk) (zerindeki etkisi.
Veriler, ortalama + ortalamanin standart hatasi olarak sunulur. *P < 0.05, Mumijo'ya
kars 1 ranitidin grubu

% Gastfic'Ulcer

S ekil 3: Fotomikrograflar, farkli gruplardaki histopatolojik dedis iklikleri gosterir. (a)
Kontrol hayvanlarinin normal gastrik morfolojisi (H ve E, orijinal blyime, x 20). (b)
Sham grubundaki siganlarin mide dokusundaki histopatolojik degis iklikler. Bu

degis iklikler, transmural nekrozlu gastrik dseri igerir (H ve E, orijinal biyitme, x 10).
(c) Ranitidin grubundaki histopatoloji degis iklikleri, kit ik Userli orta derecede
inflamasyon dahil (H ve E, orijinal biyitme, x 10). (d) Mumijo grubunda kapsamli
onarim dokusu dahil olmak (zere histoloji degis iklikleri (H ve E, orijinal biyitme, x 10)

kas hicreleri gastrik mukozal hasara katkida bulunabilir.

Bu nedenle, serbest radikalleri temizleyerek, mide mukozasini
oksidatif hasardan korumak i¢in faydal olabilir.[26]

Mumijo antioksidan olarak lipid peroksidasyonunu ve diger

serbest radikal aracili stregleri engeller ve bu nedenle cildi korurlar.
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radikallerin reaksiyonlarina atfedilen ¢es itli hastaliklardan insan
vicudu.[27]

Ek olarak, Mumijo'nun kronik enflamasyonda énemli anti-
inflamatuar etkileri vardir. Mumijo'nun si¢canlarda artan siperoksit
dismutaz, katalaz ve glutatyon peroksidaz aktiviteleri (zerindeki
etkilerini gosteren bazi kanitlar vardir.[28] Mumijo, sican

shahrokhi, yas ta-! bir mumyave mide Useri iyiles mesi =

9. Mirza MA, Alam MN, Faiyazuddin M, Mahmood D, Bairwa R, Mustafa G. Shilajit:
Antik bir derde deva. Int ) Curr Pharmaceut Rev Res 2010;1:2- 11.

10. Garedewa A, Feist M, Schmolz E, Lamprecht I. Himalaya bélgesinden efsanevi halk
ilaci mumiyo'nun termal analizi.
Thermochim Agta 2004;417:301- 9.

11. Aiello A, Fattorusso E, Menna M, Vitalone R, Schréder HC, Mdler WE. Mumijo
geleneksel tibbi: Antarktika'dan fosil birikintileri (kimyasal biles im ve faydall
biyoaktivite). Kanita Dayali Tamamlayici Alternatif Med 2011;2011:738131.

-

pencesinde irlanda yosunu kaynakl 6demi énemli él¢ (de azaltabilir [29]

Bazi aras tirmalarda Mumijo'nun histamin salinimi (zerinde

anti- alerjik etkilere sahip oldugu ve mast hicre degraniasyonuna
neden oldugu da bildirilmis tir.[30] Mumijo ekstraktinin antioksidan
ozellikleri, dibenzo- pironlarin ve FA'nin varligina baglanabilir .[24]

Ote yandan, Mumijo'nun énemli anksiyolitik ve anti-stres
aktivitesine sahip oldugunu belirten Frawley ve Lad'in belirttigi
gibi, Mumijo'nun anti-anksiyete aktivitesi ve anti-stres etkilerinin
mide Userinin iyiles mesinde roltvardir[31] Ayrica, bakteriyostatik
ve antiinflamatuar etki nedeniyle Mumijo 6z{ yaranin nekrotik
dokulardan temizlenmesi, granidasyon ve epitelizasyon sirecini
kolaylas tirir ve yara iyiles me siresini azaltir.[32]

Genel olarak, bu ¢alis manin sonuglari, Mumijo uygulamasinin
gastrik asit ve pepsini azaltarak asetik asitle indiklenen Userlerde
gastroprotektif etkilere sahip oldugunu gdstermis tir.

Ayrica, bu ekstraktin antioksidan ve antiinflamatuar etkilerinden,
mide dokulariniiyiles tirmek i¢in olasi mekanizmalar olarak

bahsedilebilir. Ancak Mumijo'nun diger fonksiyonel mekanizmalarini

belirlemek i¢in daha ileri calis malara ihtiyac vardir.

Tes ekkir

Bu calis ma, Iran, Kerman'daki Kerman Tip Bilimleri Chiversitesi

Norobilim Aras tirma Merkezi tarafindan finansal olarak
desteklenmis tir.
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Destek Kaynagi: Kerman Tip Bilimleri Uhiversitesi Nérobilim Aras tirma Merkezi,
Kerman, iran, Gikar Gatis mas: Bildirilmemis tir.

59



Machine Translated by Google

Telif hakki sahibinin izniyle ¢ogaltiimis tir. Daha fazla ¢ogaltma izinsiz yasaktir.



