
Veriler  ortalama  ±  SEM  (n=6)  olarak  ifade  edilmiştir.

103

Asit  ve  Zeolit.  Kürk,  Deri,  mukoza  zarı,  gözler,  tükürük  salgısı,  davranış  biçimi,  uyku

Sonuç

Kontrol

Zeolit 232±2,54

BÖLÜM  A:  TOKSİSİTE  ÇALIŞMALARI

232  ±  2,54

yaşayan  ve  hiçbir  hayvanda  uyuşukluk  görülmedi,  titreme,  ishal  ve  koma  oluşmadı.

210  ±  2,54

Mortalite-  2000  mg/kg  vücut  ağırlığı  dozlarında  hiçbir  grupta  mortalite  gözlenmedi.

Sağlık  parametreleri  ve  Vücut  ağırlığı  analizi

Fulvik  asit

Grup

Vücut  ağırlığı  kontrole  benzer  şekilde  artar,  ancak  değişiklikler  önemsizdi;

Bölüm  6

213  ±  3,88

208±1,32

Hümik  asit ,  Fulvic'in  toksisitesini  belirlemek  için  farklı  sağlık  parametreleri  gözlendi

Tedavi  öncesi  Tedavi  sonrası

6.  A  Akut  Toksisite  çalışmaları

Hümik  asit

236  ±  2,67

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  etkisi”

hem  tedavi  edilen  hayvanlar  hem  de  kontrol  hayvanları  normal  olarak  gözlendi.  Tüm  hayvanların  sergisi  normal

Hayvanlara  ağızdan  ilaç  verildi  ve  vücut  ağırlıklarındaki  değişiklikler  kaydedildi.

Tablo  6.1 :  Akut  Toksisite  Çalışmaları  Sırasında  Vücut  Ağırlığı  Değişiklikleri

235±  2,64

uygulanan  ilacın  hayvanın  normal  büyümesini  etkilemediğini  gösterir.

Vücut  ağırlığı  (gm)

214  ±  1,68

Machine Translated by Google
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104

Sonuç

,  Z-Zeolit,  N-normal

Tüm  hayvan  gruplarının  vücut  ağırlıklarında  ve  genel  görünümlerinde  değişiklik  gözlemlendi.

Hümik  asit,  Fulvik  asit,  Zeolit'in  kronik  uygulamaları  günlük  olarak  farklı  dozlarda  yapıldı.

C  =  Kontrol;  HA-  Hümik  asit,  FA  -Fulvik  Asit

deri  altından.  Bu  lezyon,  miyokard  enfarktüsünün  neden  olduğu  yaralanmaya  çok  benzer.

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

İzoprenalin,  enjekte  edildiğinde  kardiyak  lezyon  oluşturmaktan  sorumlu  bir  maddedir.

Kardiyak  strese  neden  olan  komplikasyonlar.

hemodinamik  değişiklikler

Toksisite  Çalışmaları

6.1  İzoprenalinin  Neden  Olduğu  Kardiyak  Stres

farklı  kardiyak  bölgelerde  kardiyoprotektif  potansiyellerini  taramak  için  bir  girişimde  bulunulmuştur.

Yukarıdaki  yöntemler.  Sonuçlar  ayrıca  histoloji  ve

TabloT  6.2:  Akut  Dönemde  Humik  Asit,  Fulvik  ve  Zeolit  uygulamasının  Etkisi

süreçler.  Mevcut  araştırmada  bu  maddelerin  etkisi  incelenmiştir.  Bu  çalışmada

ve  endojen  antioksidan  enzim  seviyeleri,  materyalde  açıklanan  yöntemlerle  analiz  edildi.

Bölüm  6

Hümik  asit,  Fulvik  ve  Zeolit,  doğal  olarak  üretilen  üç  farklı  maddedir.

deneysel  kurs  aracılığıyla.  Çalışmanın  tamamlanmasından  sonra,  kardiyak  biyobelirteç  enzim  seviyesi

Machine Translated by Google



gruplar

N  o  r  m  a  l

H  1 H2
K  on  tro  l

H3

Veriler  ortalama  ±  SEM  (n=6)  olarak  ifade  edilir  ve  tek  yönlü  ANNOVA  ve  ardından  Sidak  çoklu  karşılaştırma  testi  ile  
analiz  edilir,*  P  <0,05,  **P<0,01,  ***p<0,001,  ****p<0,0001  pozitif  kontrol  grubuyla  karşılaştırıldığında#  P  <0,05,  
##P<0,01,  ###p<0,001 ,####p<0,0001Normal  grupla  karşılaştırıldığında

Oran

6.1.1  Humik  asidin  İzoprenalin  kaynaklı  kardiyak  stres  üzerindeki  etkisi.

3

1

4

2

0

5

(GM)

ISO  kaynaklı  kardiyak  streste  ölüm  yüzdesi  ve  genel  görünüm.

Tablo  numarası  6.1.1.1  Humik  asit  ile  tedavinin  kalp  ağırlığı,  vücut  üzerindeki  değişiklikler  üzerindeki  etkisi

,

0

0,808±0,00792  3,78±0,0512##  0

3,36±0,0591*

veya  ölüm.  Tablo  No.  6.1.1.1  Humik  asit  ile  tedavinin  İzoprenalin  üzerindeki  etkisi  -

ISO  kaynaklı  kardiyak  streste  ölüm  yüzdesi

Normal

Humik  Asit  200mg/Kg

219±4,15

Bölüm  6

kalp  ağırlığının  vücut  ağırlığına  oranı.  HA  100mg/kg  ürün  ile  tedavi  edilen  grup  ise

Vücut  ağırlığı

208±1,99

HW/BW  oranı  Mortalite

kalp  ağırlığı,  vücut  ağırlığı,  ölüm  yüzdesi  ve  genel  görünümde  meydana  gelen  değişiklikler.  Sıçanlar

Hümik  Asit  300mg/Kg

0,738±0,0197

6.1.1.1  Humik  asit  ile  tedavinin  kalp  ağırlığı,  vücut  ağırlığı,

deney  süresinin  tamamlanması.

(GM)

3,37±0,14

Kontrol

0,753±0,0148 0

0

Şekil  No.  6.1.1.1  HW/BW  oranında  izoprenaline  bağlı  değişiklikler  üzerinde  hümik  asidin  etkisi

SÇ/Siyah  Beyaz  oranı,

%

215±0,428

3,398±0,0903*  0

Tüm  hayvanlar  deney  süresince  hayatta  kaldı,  herhangi  bir  toksisite  belirtisi  göstermedi

ağırlık,  HW/BW  oranı

Gruplar

Hümik  asit  100mg/kg

0,712±0,0255

kalp  ağırlığı

225±3,97

221±5,63

0,737±0,0143

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

Humik  asit  300mg/kg  ve  200mg/kg  ile  ön  işleme  tabi  tutulmuş  önemli  düşüşler  sağlamıştır  (P<0.05)

Sonuç

3,5±0,0844ns

kalp  ağırlığının  vücut  ağırlığına  oranında  anlamlı  olmayan  azalma .  Tüm  hayvanlar  şu  ana  kadar  hayatta  kaldı:

105

Kalp/vücut  ağırlığı  oranı
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Bölüm  6

asit100mg/kg)  tedaviye  bağlı  ST  elevasyonunda  hafif  değişiklikleri  gösterir,  ancak  değerler

Sonuç

300  mg/kg  hümik  asit  tedavisine  bağlı  sapmalar,  bu  da  kardiyo  olduğunu  düşündürür

koruyucu  etkinlik  Şekil  no  olmasına  rağmen.  2  (C)  (Hümik  asit  200mg/kg)  ve  2  (D)  (Hümik

Şekil  No.  6.1.1.2  (Grafikler)  ve  2  (EKG),  hümik  asitin

Şekil  no.  6.1.1.2 :  (A)  Normal ,  (B)  kontrolde  (ISO )(C)  EKG  değişiklikleri  HA  100mg/kg

6.1.1.2  Elekrokardiyografik  değişiklikler  ve  Hemodinamik  değişiklikler

Tistatistiksel  olarak  daha  az  anlamlıdır(p<0.05).

gruba  göre  ST  voltajında,  QT  intervalinde  artış  ve  QRS  süresini  kısaltır

D)  HA  200mg/kg  (E)  HA  300mg/kg

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  
koruyucu  etkisi”

farklı  gruplarda  elektrokardiyografik  değişiklikler.  ISO  kontrol  grubu  önemli  gösterdi

QT  aralığı  ve  QRS  segmenti.  Şekil  No.  2(E)  de  bu  değişikliği

normal.  Humik  asit  300mg/Kg  tedavisi,  ST  voltajında  önemli  değişiklikler  üretti,

106
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32,5±0,922*  77,5±1,118*

diyastolik

6*

46##

0,1135±0,0
266ns

Kalp  hızı  kontrol  grubunda  anlamlı  olarak  arttı  (p<  0.01)  (Tablo  no.6.1.1.2)

sistolik

106,7±1,667

95,39±1,9

121.1±0.

128±2,21  

2ns

Kontrol

33,7±0,422

126.2±1.

Oran

94##

ISO  kontrol  hayvanları,  sistolik  BP'de  (p<  0.01)  önemli  azalma  gösterdi  ve

Sonuç

1

ST

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  etkisi”

Hümik  

asit(100mg/kg)

*

357,7±2,8

QT  

aralığı(ms)

84,5±0,5***

##

kontrol  ile  karşılaştırıldığında  sistolik  ve  diyastolik  BP.

357,7±2,0

31,67±1,054

değişiklikler  ve  Hemodinamik  değişiklikler

2531

757####

03597ns

0,08078±0.

366±3,57

Kalp

03767ns

***

(p<  0.05)  kalp  hızında  azalma,

81

Gruplar

**

ns

91±1.065n

356±6,53  

7*

QRS  

kompleksi(ms)

123,5±2.

0,1144±0,0  

0214ns

90,03±0,5

hümik  asit  100mg/kg  ve  200mg/kg  300mg/kg  ile,  seviyesinde  önemli  olmayan  artışlar  üretir.

75,5±0,3416  131,9±0.

Tablo  numarası  6.1.1.2  Hümik  asidin  izoprenaline  bağlı  Elekrokardiyografi  üzerindeki  etkisi

Hümik  

asit(300mg/kg)

0,126±0,00

0,1091±0,0

(env)

86,33±1,9

kan  basıncı

S

33,17±1,014

normal  grubun  aksine,  hümik  asit  100  mg/kg  ile  tedavi  edilen  grup  önemli  miktarda  üretti.

kan  basıncı

6*

356±0,40

ns

89,3±0,63  

77ns

985ns

100±3.651##

007879

463ns

##

diyastolik  BP(p<  0.001)  normal  grupla  karşılaştırıldığında.  Tablo  no.6.1.1.2.  Tedavi

Normal

Bölüm  6

Hümik  

asit(200mg/kg)

yükseklik

29±0.816#

107

Veriler  ortalama  ±  SEM  (n=6)  olarak  ifade  edilir  ve  tek  yönlü  ANNOVA  ve  ardından  Sidak  çoklu  karşılaştırma  testi  ile  
analiz  edilir,*  P  <0,05,  **P<0,01,  ***p<0,001,  ****p<0,0001  pozitif  kontrol  grubuyla  karşılaştırıldığında#  P  <0,05,  
##P<0,01,  ###p<0,001 ,####p<0,0001Normal  grupla  karşılaştırıldığında
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Sonuç

asit100  mg/Kg,  kardiyak  belirteçlerde  önemli  düzeyde  azalma  göstermedi,  Grup

Şekil  No.  3,  hümik  asitin  kardiyak  belirteçler,  ISO  Kontrol  hayvanları  üzerindeki  etkisini  göstermektedir.

Bölüm  6

günlük  olarak  300  mg/kg  aldı,  seviyeleri  önemli  ölçüde  azalttı,  yani  (p<0.0001)

CK-MB  için  istatistiksel  olarak  ve  SGOT  ve  (P  <0.05)  SGPT  için  LDH  ve  P<0.01.  Sadece  2

serum,  SGOT,  SGPT,  LDH  ve  CK  seviyelerinde  anlamlı  değişiklik  (p<0.0001)  gösterdi

Şekil  No  6.1.1.3:  Hümik  asidin  İzoprenalinin  neden  olduğu  Elekrokardiyografik  değişiklikler  ve  
Hemodinamik  değişiklikler  üzerine  etkisi

altı  kişiden  biri  kan  örneğinde  troponin  varlığını  göstermiştir.

Normal  grupla  karşılaştırıldığında  MB.  Hümik  asit  200  mg/kgP.O  ve  300  ile  tedavi

6.1.2.3  Serum  biyokimyasal  parametrelerinin  değerlendirilmesi

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

mg/kgP.O,  bu  işaretleyici  enzimlerin  yüksek  seviyesini  önemli  ölçüde  azaltır.  humik  iken
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Bölüm  6

91,5±5,79

Hümik  asit  100mg/kg  160±7,89ns

Hümik  asit  200mg/Kg  143±4,17*

Hümik  asit  300mg/Kg  107±4,7****  97±3,74*  591±14,2***  347,3±7,111***  2/6

Sonuç

Normal

2/6

Gruplar

273±12,1

405±17.6ns

2/6

Tablo  numarası  6.1.1.3  Hümik  asidin  serum  kardiyak  biyobelirteçleri  üzerindeki  etkisi

68,1±5,28  438±21,7

116±10,8ns  625±19,5**  372,2±14,36*

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

Şekil  no.  6.1.1.4  Hümik  asidin  serum  kardiyak  biyobelirteçleri  üzerindeki  etkisi

oran

178±14####  140±15,2####  757±31,3####  428±8,17####Kontrol

SGOT  U/L  SGPT  U/L  LDHU/L  CK-MBU/L  Troponin

6/6

120±5,53ns  659±32,5*

0/6

109

Veriler  ortalama  ±  SEM  (n=6)  olarak  ifade  edilir  ve  tek  yönlü  ANNOVA  ve  ardından  Sidak  çoklu  karşılaştırma  testi  ile  
analiz  edilir,*  P  <0,05,  **P<0,01,  ***p<0,001,  ****p<0,0001  pozitif  kontrol  grubuyla  karşılaştırıldığında#  P  <0,05,  
##P<0,01,  ###p<0,001 ,####p<0,0001Normal  grupla  karşılaştırıldığında
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katalaz

Katalaz  (birim /mg  
protein)

17,7±1,59####

Sonuç

Glutatyon  seviyeleri,  ISO  ile  tedavi  edilen  kontrol  grubunda  önemli  ölçüde  azaldı  (P<0.0001)

Hümik  asit  
200mg/Kg

24,01±3,203ns  139,5±9,939ns

38,03±1,722*****  32,86±0,87***  224,4±18,63****  30,83±0,9952*

6.1.1.4  Antioksidan  parametrelerin  değerlendirilmesi

anlamlı  olarak  (sırasıyla  p<0.001,  p<0.05)  bu  seviyeleri  artırır  (Tablo.  No.  6.1.1.5)

ISO  tedavisi  nedeniyle.  Bununla  birlikte,  hümik  asit  300mg/kg  ile  tedavi  önemli  ölçüde  iyileşir

Normal

ISO  tedavisinde  süperoksit  dismutaz  seviyesinde  önemli  azalma  (p<0.0001).

katalaz  seviyesinde  anlamlı  olmayan  artış.

36,5±1,02

İzoprenalin  nedeniyle  kalp  dokusu  lipid  peroksidasyonunda  artış  oldu

18,44±2,521ns

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  etkisi”

34,9±4,08

Hümik  asit  

100mg/kg

Malondialdehit  seviyeleri  (MDA).  Hümik  asit  300mg/kg,200  mg/kg,100  ile  tedavi  edilen  gruplar

100mg/kg.  200  mg/kg  ve  hümik  asit  300mg/kg  olan  grup  ise

Bölüm  6

normal  grupla  karşılaştırıldığında.  Ancak  hümik  asit  ile  tedavi  300  mg/kg,  200  mg/kg,

kontrol  grubu  tarafından  gösterilen  katalaz  düzeyinde  anlamlı  azalma  (p<0.001),

Gruplar  Malondialdehit  (µMol  MDA/g  
doku

Glutatyon  Redüktaz.

kontrol.  (Tablo.  No.  6.1.1.5)

Süperoksit  Dismutaz.

Malondialdehit  (MDA)

(p<0.05)  200  mg/kg  ve  100  mg/kg  uygulanan  gruplarda  enzim  seviyesi

Süperoksit  
dismutaz(birim /
mg  protein)

30,3±1,22

58,38±2,55****

ile  ilgili

130±10.6####

Tablo  numarası  6.1.1.4  –  Hümik  asidin  izoprenaline  bağlı  doku  lipid  peroksidasyonu  ve  antioksidan  
belirteçler  üzerindeki  etkisi.

245±14,2

20,1±1,67###

önemli  (p<0.0001)  artışla  sonuçlanan  kontrol  grubunda  uygulama

Süperoksit  Dismutaz  seviyelerinde  anlamlı  olmayan  artış  gruplarda  bulundu.

Kontrol

215,1±4,689***  27,92±0,5949  ns

Hümik  asit  
300mg/Kg

45,87±0,8118****  26,06±1,217*

mg/kg  bu  yüksek  MDA  düzeyini  önemli  ölçüde  azalttı  (p<0.0001).

karşılaştırıldığında  SOD  düzeyinde  anlamlı  artış  (sırasıyla  p<0.001,  p<0.0001)

Glutasyon  
(nMol/g  doku

77,9±1,7####
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Veriler  ortalama  ±  SEM  (n=6)  olarak  ifade  edilir  ve  tek  yönlü  ANNOVA  ve  ardından  Sidak  çoklu  karşılaştırma  testi  ile  
analiz  edilir,*  P  <0,05,  **P<0,01,  ***p<0,001,  ****p<0,0001  pozitif  kontrol  grubuyla  karşılaştırıldığında#  P  <0,05,  
##P<0,01,  ###p<0,001 ,####p<0,0001Normal  grupla  karşılaştırıldığında
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Bölüm  6

ve  belli  bir  seviyede  kontrol  lamında  hiyalin  değişikliği,  hiperemi  de  fark  ettik.

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

Sonuç

ve  miyositoliz,  İzoprenalin  tedavisi  nedeniyle  kontrol  hayvanlarında  hücresel

Bölgelerin  çoğunda  nekroza  bağlı  miyositolizin  yanı  sıra  enflamatuar  hücrelerin  infiltrasyonu

peroksidasyon  ve  antioksidan  belirteçler.

Görsel  olarak  gözlemlendiğinde  inflamatuar  değişiklikler  ve  nekroz.  Hümik  asit300mg/kg  vardır

Şekil  No  6.1.1.5  –  İzoprenalin  kaynaklı  doku  lipidinde  hümik  asidin  etkisi

100mg/kg  ve  200mg/kg  ile  tedavi  edilen  grup  daha  az  olay  gösterdi

Şekil  no.  6.1.1.6  Histolojik  bulguları  normal,  kontrol  ve  tedavi  edilmiş  olarak  gösterin

çoğu  tarafta  normal  hücresel  olmak  üzere  miyositolizi  ve  enflamatuar  hücre  infiltrasyonunu  azalttı

izoprenaline  maruz  kalsa  bile  yapı  korunur.

6.1.1.5  Histolojik  Bulgular

Normal  hayvanın  kalbinin  histolojisi,  enflamatuar  hücrelerin  infiltrasyonunun  olmadığını  gösterdi,

gruplar.
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Sonuç

300  mg/kg  ile  tedavi  edilen  grupta  kalp  kası  yapısını  gösterir.

100X  büyütme.  Şekil  no.  (A)  (n)  Normal  kalp  kası  yapısını  gösterir.  Figür

Bölüm  6

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

hayır  (B)  ISO  kontrollü  kalp  kası  yapısını  gösterir,  (m)  miyositoliz,  hiyalin  değişimi,

Şekil  No  6.1.1.6  –  Hümik  asidin  İzoprenalin  kaynaklı  Histolojik  değişikliklere  etkisi

nekroz,  Şekil  no.  (C)  Humik  ile  tedavi  edilen  grupta  kalp  kası  yapısını  gösterir.

H&E  ile  boyanmış  kalp  kası  dokusunun  hafif  mikroskobik  fotoğrafları,  orijinal

asit100mg/kg,  (D)  200  mg/kg  ile  tedavi  edilen  grupta  kalp  kası  yapısını  gösterir,  (E)
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6.1.2  Fulvik  asidin  izoprenaline  bağlı  kardiyak  stres  üzerindeki  etkisi.

Vücut  ağırlığı

Kontrol

0,712±0,0255

Sonuç

kontrolün  ağırlık  oranı  normale  göre  önemli  ölçüde  farklılık  gösterir  (P<0.01).  ön  işlem  görmüş

0

0

0

ağırlık  vücut  ağırlığı  oranı.  FA  100mg/kg  ile  tedavi  edilen  grup  ise  ürün

HW/BW  oranı  Mortalite

fulvik  asit(200mg/kg)

deney  süresinin  tamamlanması.

(GM)

208±1,95

SÇ/Siyah  Beyaz  oranı

0,753  ±0,0148

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  etkisi”

225±3,97 0

Tüm  hayvanlar,  deney  süresi  boyunca  hayatta  kaldı,  toksisite  veya  ölüm  belirtileri  göstermedi.

Tablo  No.  6.1.2.1  Fülvik  asidin  kalp  ağırlığı,  vücut  ağırlığı,  HW/BW'deki  değişiklikler  üzerindeki  etkisi

Bölüm  6

fulvik  asit  300mg/kg  &200mg/kg  olan  sıçanlar  kalpte  önemli  düşüş  (P<0.05)  üretti

kalp  ağırlığı

,

gruplar  arasındaki  deney  süresinin  sonu.  (Tablo  No.  6.1.2.1 ).  Kalp  bedene  iken

ISO  kaynaklı  kardiyak  streste  ölüm  yüzdesi

6.1.2.1  Fülvik  asit  tedavisinin  kalp  ağırlığı,  vücut  ağırlığı,

kalp  ağırlığının  vücut  ağırlığına  oranında  anlamlı  olmayan  azalma.  Tüm  hayvanlar  şu  ana  kadar  hayatta  kaldı:

(GM)

Normal

fulvik  asit(300mg/kg) 219±4,13

fulvik  asit(100mg/kg)

3,31±0,14

%

215±0,428 0,808  ±  0,00792  3,78±0,0512**  0

ISO  kaynaklı  kardiyak  streste  ölüm  yüzdesi  ve  genel  görünüm.,

3,35±0,0844ns

3,34±0,0903*

0,737  ±  0,0143  3,37±0,059*

0,738±0,0197

Başlangıç  zaman  noktasında  veya  başlangıç  noktasında  gözlenen  vücut  ağırlıklarında  anlamlı  bir  fark  yok

oran

Gruplar

221±5,63

113

Veriler  ortalama  ±  SEM  (n=6)  olarak  ifade  edilir  ve  tek  yönlü  ANNOVA  ve  ardından  Sidak  çoklu  karşılaştırma  testi  ile  
analiz  edilir,*  P  <0,05,  **P<0,01,  ***p<0,001,  ****p<0,0001  pozitif  kontrol  grubuyla  karşılaştırıldığında#  P  <0,05,  
##P<0,01,  ###p<0,001 ,####p<0,0001Normal  grupla  karşılaştırıldığında
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Oran

K  on  tro  l

F  2
N  o  r  m  a  l

F  1 F3
0

3

5

2

4

1

Bölüm  6

farklı  gruplarda  elektrokardiyografik  değişiklikler  üzerine  asit.  ISO  kontrol  grubu  gösterdi

Şekil  No.  6.1.2.2/3  (Grafikler)  ve  (EKG)  ve  Tablo  no.  6.1.2.2  fulvik  etkisini  gösterir

fulvik  asit  300  mg/kg  ile  tedaviye  bağlı  sapmalar,  bu  da  kardiyo  olduğunu  düşündürür

voltaj,  QT  aralığı  ve  QRS  segmenti.  Şekil  No.  2(E)  de  bu  değişikliği

Sonuç

6.1.2.2  Elekrokardiyografik  değişiklikler  ve  Hemodinamik  değişiklikler

koruyucu  etkinlik  Şekil  no  olmasına  rağmen.  2  (C)  (Fulvik  asit  200mg/kg)  ve  2(D)  (Fulvik

normal.  Fulvik  asit  300  mg/Kg  ile  tedavi,  ST'de  önemli  değişiklikler  üretti

istatistiksel  olarak  daha  az  anlamlı  (p<0.05).

Şekil  No.  6.1.2.1  Fulvik  asidin  HW /BW  oranında  İzoprenalinin  neden  olduğu  T  değişiklikleri  üzerindeki  
etkisi

asit  100mg/kg)  tedaviye  bağlı  ST  elevasyonunda  hafif  değişiklikleri  gösterir,  ancak  değerler

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  
koruyucu  etkisi”

kıyasla  ST  voltajında,  QT  aralığında  anlamlı  artış  ve  QRS  süresini  kısaltır.

114
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Veriler  ortalama  ±  SEM  (n=6)  olarak  ifade  edilir  ve  tek  yönlü  ANNOVA  ve  ardından  Sidak  çoklu  karşılaştırma  
testi  ile  analiz  edilir,*  P  <0,05,  **P<0,01,  ***p<0,001,  ****p<0,0001  pozitif  kontrol  grubuyla  karşılaştırıldığında#  
P  <0,05,  ##P<0,01,  ###p<0,001 ,####p<0,0001Normal  grupla  karşılaştırıldığında

366±3,57

33,7±0,422

ns

(300mg/kg)

3  sn

93,1±1,05

Tablo  numarası  6.1.2.2  Fülvik  asidin  izoprenaline  bağlı  Elekrokardiyografi  üzerindeki  etkisi

Oran

31,7±1,05ns  96±1ns

86.3

278*

ST

357±0,66

0,126±0,00

kan  basıncı

**

Sonuç

Fulvik  asit

QRS

132±0,25

1

ns

0,0808±0,0

90,3±0,63

0,0858±0,0

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

122±0,98

Kalp

D)  FA  200mg/kg  (E)  FA  300mg/kg  300mg/kg

0,101±0,02

(200mg/kg)

100±3,65####  124±2,46

aralık(ms)

sistolik

29±0.816#

91,9±0,66

***

2*

Gruplar

5**

75,5±0,342

ns

127±2,21

(env)

35±1,71**

kan  basıncı

7*

Fulvik  asit

Şekil-hayır.  6.1.2.2:  (A)  Normal ,  (B)  kontrolde  (ISO )(C)  EKG  değişiklikleri  FA  100mg/kg

3

33,2±1,01*

Kontrol

karmaşık(ms)

037****

0788

86,2±0,654*

95,5±1,41ns  127±1,81

değişiklikler  ve  Hemodinamik  değişiklikler

356±2,86

(100  mg/kg)

Normal

±1.99##

358±3,88

Fulvik  asit

yükseklik

3*

diyastolik

*

Bölüm  6

95,4±1,98  356±0,40

QT

0,104±0,00

# ##
757####
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normal  grubun  aksine,  fulvik  asit  100  mg/kg  ile  tedavi  edilen  grup  üretti

BP  yüksekliği.

diyastolik  BP(p<  0.001 )  normal  grupla  karşılaştırıldığında.  Tablo  no.6.1.2.2.  ile  tedavi

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  
koruyucu  etkisi”

mg/kgP.O.  da  değerde  artışa  neden  oldu,  ancak  anlamlı  olmayan  sistolik  ve  diyastolik  gösterdi.

ISO  kontrol  grubu  hayvanları,  sistolik  BP'de  (p<  0.O1)  önemli  azalma  gösterdi  ve

kontrol  ile  karşılaştırıldığında.  Diğer  grup  200  mg/kg  PO  ve  100

kalp  hızında  anlamlı  düşüş  (sırasıyla  p<  0.05  ve  p<  0.01).

200mg/kg  ve  300mg/kg  grubu  üretilirken  kalp  hızında  anlamlı  olmayan  azalma

Bölüm  6

fulvik  asit  300  mg/kg,  önemli  ölçüde  (p<  0.O1)  sistolik  BP  ve  diyastolik  BP  seviyesini  yükseltir

Kontrol  grubunda  kalp  hızı  anlamlı  olarak  arttı  (p<  0.01 )  (Tablo  no.6.1.2.2)

Sonuç
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Bölüm  6

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

Şekil  No  6.1.2.3:  Fulvik  asidin  İzoprenalinin  neden  olduğu  Elekrokardiyografik  değişiklikler  ve  Hemodinamik  
değişiklikler  üzerindeki  etkisi

Sonuç
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91,5±5,79

Tablo  numarası  6.1.2.3  Fulvik  asidin  serum  kardiyak  biyobelirteçleri  üzerindeki  etkisi

124±12,8**  107±3,01*

-CK-MB  normal  grupla  karşılaştırıldığında.  Fulvik  Asit  200mg/kg  ile  oral  tedavi  ve

oran

359±6,65*

Asit  
200mg/Kg

100  mg/Kg  da  önemli  ölçüde  (p<0.05)  kardiyak  belirteçlerin  seviyesini  azaltır,  ancak

273±12,1

6/6

Asit  
300mg/Kg

Bölüm  6

CK-MB  için  istatistiksel  olarak  ve  SGOT  ve  SGPT  için  LDH  ve  P<0.01.

Kontrol

200mg/kg  ve  300mg/kg  ile  tedavi  edilen  fulvik  Asitten  nispeten  daha  az  yoğun.  Grup

2/6

757±31,3####

128±13,5*  98,8±4,16**

Şekil  No.  6.1.2.4 ,  fulvik  asidin  kardiyak  belirteçler  üzerindeki  etkisini  gösterir,  ISO  Kontrolü

Gruplar  SGOT  U/L  SGPT  U/L  LDH  U/L

68,1±5,28

609±36,3**Fulvik  
asit  
100mg/kg

114±8,1**  76,8±2,44****  466±16,9****  282±27,4****  0/6

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

grubunda  serum,  SGOT,  SGPT,  -LDH  ve

CK-MB  U/L  Troponin

178±14####  140±15,2####

Fulvik

300mg/kg,  bu  belirteç  enzimlerin  yüksek  seviyesini  önemli  ölçüde  azaltır.  fulvik  asit  iken

438±21,7 0/6

Fulvik

Normal

428±8,17####

529±18,8****  332±11,8***  1/6

Sonuç

günlük  olarak  300  mg/kg  aldı,  seviyeleri  önemli  ölçüde  azalttı,  yani  (p<0.0001)

6.1.2.3  Serum  biyokimyasal  parametrelerinin  değerlendirilmesi
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Veriler  ortalama  ±  SEM  (n=6)  olarak  ifade  edilir  ve  tek  yönlü  ANNOVA  ve  ardından  Sidak  çoklu  karşılaştırma  testi  ile  
analiz  edilir,*  P  <0,05,  **P<0,01,  ***p<0,001,  ****p<0,0001  pozitif  kontrol  grubuyla  karşılaştırıldığında#  P  <0,05,  
##P<0,01,  ###p<0,001 ,####p<0,0001Normal  grupla  karşılaştırıldığında
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izoprenalin  kontrol  grubu  normal  grupla  karşılaştırıldığında  gözlendi.  Ancak  tedavi

Bölüm  6

Anlamlı  (p<0.0001)  artışla  sonuçlanan  kontrol  grubunda  izoprenalin  uygulaması

Sonuç

Glutatyon  Redüktaz.  Glutatyon  seviyelerinde  önemli  düşüş  (P<0.0001)

100  mg/kg,  bu  yüksek  MDA  seviyesini  önemli  ölçüde  azalttı  (p<0.0001).

bu  seviyeler  (Tablo  no.  6.1.2.5)

biyobelirteçler

Şekil  No  6.1.2.4  Fulvik  asidin  izoprenaline  bağlı  serum  kardiyak  üzerindeki  etkisi

fulvik  asit  300  mg/kg,  200  mg/kg  ile  önemli  ölçüde  (sırasıyla  p<0.001,  p<0.05)  geliştirir

Malondialdehit  (MDA)  nedeniyle  kalp  dokusu  lipid  peroksidasyonunda  artış  olmuştur.

ISO  tedavisinde  dismutaz.  SOD  düzeylerinde  anlamlı  olmayan  artış  bulundu.

Süperoksit  Dismutaz.  Süperoksit  seviyesinde  önemli  azalma  oldu  (p<0.0001)

6.1.2.4  Antioksidan  parametrelerin  değerlendirilmesi

Malondialdehit  seviyelerinde  (MDA).  Fulvik  asit  300mg/kg,200  mg/kg  ile  tedavi  edilen  gruplar,

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

100mg/kg  ile  tedavi  edilen  gruplar.  200  mg/kg  ve  fulvik  asit  300  ile  tedavi  edilen  grup  ise
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30,3±1,22

Sonuç

ve  antioksidan  belirteçler.

19.1±2.19ns

34,9±4,08

mg/kg  olarak  SOD  düzeyinde  anlamlı  artış  (sırasıyla  p<.001,  p<0.0001)  göstermiştir.

Malondialdehid  e  
(uMol  MDA/g  doku

218±4,59***

süperoksit  
dismutaz

Kontrol  grubunda  katalaz  düzeyinde  anlamlı  (p<0.001)  düşüş,  katalaz  nedeniyle

20,1±1,67####

Fulvik  Asit  300mg/Kg  37,5±1,86**** 224±19,7****  31,3±0,721**

Fulvik  asit  100mg/kg  60,7±2,6****

(p<0.01)  200mg/kg  &  100mg/kg  ile  tedavi  edilen  gruplarda  enzim  seviyesi

Gruplar

Bölüm  6

36,5±1,02

Katalaz(birim  s /
mg  protein)

*

Tablo  numarası  6.1.2.4  –  Fülvik  asidin  izoprenaline  bağlı  doku  lipid  peroksidasyonu  üzerindeki  etkisi

Normal

kontrol  ile  karşılaştırıldığında.  (Tablo  no.  6.1.2.5)

glutatyon

17,7±1,59####  130±10,6####

137±9.64ns

27,7±0,615nsFulvik  Asit  200mg/Kg  44,5±0,836****  25,4±1,26*

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

77,9±1,7####

ISO  tedavisine.  Ancak  fulvik  asit  300mg/kg  ile  tedavi  önemli  ölçüde  iyileşir

(nMol/g  doku

30,4±0,584**

23,7±1,2ns

katalaz  seviyesinde  önemli  bir  artış.

(birim /mg  protein)  
245±14,2

Kontrol
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Veriler  ortalama  ±  SEM  (n=6)  olarak  ifade  edilir  ve  tek  yönlü  ANNOVA  ve  ardından  Sidak  çoklu  karşılaştırma  testi  ile  
analiz  edilir,*  P  <0,05,  **P<0,01,  ***p<0,001,  ****p<0,0001  pozitif  kontrol  grubuyla  karşılaştırıldığında#  P  <0,05,  
##P<0,01,  ###p<0,001 ,####p<0,0001Normal  grupla  karşılaştırıldığında
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işlem  görmüş.  Normal  hayvanın  kalbinin  histolojisi,

Bölüm  6

kontrol  kaydırağı.

Sonuç

çoğu  bölgede  ve  belli  bir  düzeyde  hiyalin  değişikliği,  hiperemi  de  fark  ettik.

nekroza  bağlı  miyositolizin  yanı  sıra  enflamatuar  değişikliğin  hücresel  infiltrasyonunu  gösterdi

ve  antioksidan  belirteçler.

Görsel  olarak  gözlemlendiğinde  inflamatuar  değişiklikler  ve  nekroz.  Fulvik  asit  300mg/kg

Şekil  No  6.1.2.5  –  Fülvik  asidin  izoprenaline  bağlı  doku  lipid  peroksidasyonu  üzerindeki  etkisi

100mg/kg  ve  200mg/kg  ile  tedavi  edilen  grup  daha  az  olay  gösterdi

Şekil  no.  6.1.2.6  Histolojik  bulguları  normal,  kontrol  ve

izoprenaline  maruz  kalsa  bile  yapı  korunur.

çoğu  tarafta  normal  hücresel  olmak  üzere  miyositolizi  ve  enflamatuar  hücre  infiltrasyonunu  azalttı

6.1.2.5.  Histolojik  Bulgular

inflamatuar  hücreler  ve  miyositoliz,  İzoprenalin  tedavisine  bağlı  kontrol  hayvanları

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  etkisi”
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Bölüm  6

Şekil  no.  (C)  Fulvik  asit  100mg/kg  ile  tedavi  edilen  grupta  kalp  kası  yapısını  gösterir,

Şekil  No  6.1.2.6  –  İzoprenalinin  neden  olduğu  Histolojik  değişiklikler  üzerinde  fulvik  asidin  etkisi.

(D)  200  mg/kg  ile  tedavi  edilen  grupta  kardiyak  kas  yapısını  gösterir,  (E)  kardiyak  gösterir

H&E  ile  boyanmış  kalp  kası  dokusunun  hafif  mikroskobik  fotoğrafları,  orijinal

100X  büyütme.  Şekil  no.  (A)  (n)  Normal  kalp  kası  yapısını  gösterir.  şekil  no

300  mg/kg  ile  tedavi  edilen  gruptaki  kas  yapısı

Sonuç

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

(B)  ISO  kontrollü  kalp  kası  yapısını  gösterir,  (m)  miyositoliz,  hiyalin  değişimi,  nekroz,

122
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,

Veriler  ortalama  ±  SEM  (n=6)  olarak  ifade  edilir  ve  tek  yönlü  ANNOVA  ve  ardından  Sidak  çoklu  karşılaştırma  testi  ile  
analiz  edilir,*  P  <0,05,  **P<0,01,  ***p<0,001,  ****p<0,0001  pozitif  kontrol  grubuyla  karşılaştırıldığında#  P  <0,05,  
##P<0,01,  ###p<0,001 ,####p<0,0001Normal  grupla  karşılaştırıldığında

kalp  ağırlığı

Sonuç

normale  kıyasla.  Zeolit  300mg/kg  ve  200mg/kg  ile  ön  işleme  tabi  tutulmuş,  önemli  miktarda  üretilmiştir

Normal 0

0

(GM)

Zeolit  100mg/kg  ile  tedavi  edilen  kalp  ağırlığında/vücut  ağırlığında  anlamlı  olmayan  azalma  sağlar

Kontrol

0

Tablo  No.  6.1.3.1  Zeolitin  kalp  ağırlığı,  vücut  ağırlığı,  HW/BW  değişiklikleri  üzerindeki  etkisi

oran ,  genel  görünüm  ISO  kaynaklı  kardiyak  streste  ölüm  yüzdesi.

%

220±1,342

Zeolit  (200mg/kg)  217,8±1,815  0,7234±0,03072

208±1,95

toksisite  veya  ölüm  oranı.  Vücut  ağırlıklarında  gözlemlenen  önemli  bir  fark  yok

kalp  ağırlığının  vücut  ağırlığına  oranında  azalma  (sırasıyla  P<0.01,  P<0.05).  Oysa  grup

Bölüm  6

HW/BW  oranı  Mortalite

ISO  kaynaklı  kardiyak  streste  ölüm  yüzdesi.

Şekil  No.  6.1.3.1  Zeolitin  HW/BW  oranında  izoprenaline  bağlı  değişiklikler  üzerindeki  etkisi

Zeolit  (300mg/kg)  216,7±1,256  0,7086±0,01016  3,27±0,0594**

6.1.3.1).  Kontrolün  kalp-vücut  ağırlığı  oranı  önemli  ölçüde  farklılık  gösterirken  (P<0.01)

Vücut  ağırlığı

6.1.3.1  Zeolit  uygulamasının  kalp  ağırlığı,  vücut  ağırlığı,  HW/BW  değişiklikleri  üzerindeki  etkisi

oran.  Tüm  hayvanlar,  deney  süresinin  sonuna  kadar  hayatta  kaldı.

(GM)

3,31±0,14

Zeolit  (100mg/kg)

0

215±0,428  0,808  ±  0,00792  3,78±0,0512# 0

0,6281±0,126  3,41  ±0,0634ns

Deney  süresince  tüm  hayvanlar  hayatta  kalır,  hayvanların  hiçbiri  belirti  göstermez.

oran

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  etkisi”

0,712±0,0255

temel  zaman  noktasında  veya  gruplar  arasındaki  deney  süresinin  sonunda.  (Tablo  No.

Gruplar

3,32±0,132*

123

6.1.3  Zeolitin  İzoprenalinin  neden  olduğu  kardiyak  stres  üzerindeki  etkisi.
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etki.  Şekil  no  olmasına  rağmen.  2  (C)  (Zeolit  200mg/kg)  ve  2(D)  (Zeolit  100mg/kg)

Bölüm  6

gruba  göre  ST  voltajında,  QT  intervalinde  artış  ve  QRS  süresini  kısaltır

Sonuç

Zeolit  300  mg/kg  ile  tedaviye  bağlı  sapmalar,  bu  da  kardiyo  koruyucu  olduğunu  düşündürür

QT  aralığı  ve  QRS  segmenti.  Şekil  No.  2(E)  de  bu  değişikliği

Şekil  No.  6.1.3..2

-anlamlı  (p<0.05).

6.1.3.2  Elekrokardiyografik  değişiklikler  ve  Hemodinamik  değişiklikler

tedaviye  bağlı  ST  elevasyonunda  hafif  değişiklikleri  gösterir,  ancak  değerler  istatistiksel  olarak  daha  düşüktür  -

farklı  gruplarda  elektrokardiyografik  değişiklikler.  ISO  kontrol  grubu  önemli  gösterdi

100mg/kg  D)  Zeolit  200mg/kg  (E)  Zeolit  300mg/kg

Şekil  no.  6.1.3.2 :  (A)  Normal ,  (B)  kontrol  (ISO )(C)  Zeolitte  EKG  değişiklikleri

(Grafikler)  ve  2  (EKG)  zeolitin  etkisini  göstermektedir.

normal.  Zeolit  300mg/Kg  ile  tedavi,  ST  voltajında  önemli  bir  değişiklik  üretti,

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  
koruyucu  etkisi” 124
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125

Veriler  ortalama  ±  SEM  (n=6)  olarak  ifade  edilir  ve  tek  yönlü  ANNOVA  ve  ardından  Sidak  çoklu  karşılaştırma  testi  ile  
analiz  edilir,*  P  <0,05,  **P<0,01,  ***p<0,001,  ****p<0,0001  pozitif  kontrol  grubuyla  karşılaştırıldığında#  P  <0,05,  
##P<0,01,  ###p<0,001 ,####p<0,0001Normal  grupla  karşılaştırıldığında

QT

95,39±1,9

kan  basıncı

33,33±1,667

90,03±1,5

S

(env)

0625####

77ns

0,1103±0,0

normal  grubun  aksine.  Zeolit  100  mg/kg  ve  200mg/kg  ile  tedavi  edilen  hayvanlardan  üretilmemiştir.

Tablo  numarası  6.1.3.2  Zeolitin  İzoprenalinin  neden  olduğu  Elekrokardiyografik  değişiklikler  üzerindeki  etkisi

33,7±0,422

Kontrol

34±0,8165*  86,17±1,302

004ns

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  etkisi”

aralık(ms)

81

128±2,87

6ns

ve  kontrol  ile  karşılaştırıldığında  diyastolik  BP.  Diğer  grup  ve  100  mg/kg  ile  tedavi  edilirken

29****

Kalp

366±3,57

*

3*

1ns

(300mg/kg)

Kalp  hızı  kontrol  grubunda  anlamlı  olarak  arttı  (p<  0.01 )  (Tablo  no.6.1.3.2)

QRS

131,9±0.

0,1269±0,0

94

0,1089±0,0

871ns

121.1±3.

yükseklik

0,1326±0,0

karmaşık(ms)

107,5±1,118

2531

4ns

ISO  kontrol  grubu  hayvanları,  normal  gruba  kıyasla  sistolik  BP'de  (p<  0.01)  ve  diyastolik  BP'de  (ῤ  <  

0.001 )  önemli  azalma  gösterdi.  Tablo  no  .6.1.3.2.  Zeolit  300  mg/kgP.O  ve  200  mg/kg  PO  ile  tedavi,  sistolik  

seviyeyi  önemli  ölçüde  (ῤ  <0.01)  yükseltir.

Bölüm  6

0,08078±0.

kan  basıncı

86,33±1,9

*

03342*

sırasıyla  0.0001)  kalp  hızında.

Gruplar

75,5±0,342

(100  mg/kg)

126.2±2.

336,7±7,3

ST

29±0.816#

356±6,53

Zeolit

yükseklik.

Sonuç

Normal

46

(200mg/kg)

3****

33,33±0,843

300mg/kg  grubu  anlamlı  düşüş  sağlarken  kalp  hızında  anlamlı  düşüş  ( p<

sistolik

356±0,40

06104ns

357,7±2,0

02962*

91±1.065n

diyastolik

100±3,65####  123,5±2.

7ns

1

89,3±0,63

****

değer  artışına  da  neden  olurlar  ancak  anlamlı  olmayan  sistolik  ve  diyastolik  kan  basıncı  gösterirler.

ve  Hemodinamik  değişiklikler

007879

Oran

Zeolit

Zeolit

79,17±0,833

##
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Bölüm  6

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

Şekil  No  6.1.3.3:  Zeolitin  İzoprenaline  Bağlı  Elekrokardiyografik  Değişiklikler  ve  Hemodinamik  
Değişiklikler  Üzerine  Etkisi

Sonuç
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*

Kontrol(ISO)  178±14####  140±15,2####  757±31,3####  428±8,17###

Sonuç

izoprenalin  aldı,  zeolit  ile  tedavi  önlendi

200mg/Kg

96,7±1,69**  514±19****  353±10,1***

*

Normal

Gruplar

6.1.3.3  Zeolitin  serum  kardiyak  biyobelirteçleri  üzerindeki  etkisi

300mg/Kg *

74,9±1,57***

U/L

Bu  işaretleyici  enzimlerin  yüksek  seviyesini  azaltır.  Zeolit  100  mg/KgP.O  ayrıca

6/6

112±3,77  sn  585±18,8***

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

*

Zeolit

Zeolit  200mg/kg  ve  300mg/kg  ile  tedavi  edilen  gruplardan  daha  fazla.  Grup  günde  300  mg/kg  aldı.

Tablo  numarası  6.1.3.3  Zeolitin  serum  kardiyak  biyobelirteçleri  üzerindeki  etkisi

Bölüm  6

SGPT  U/L  LDH  U/L  CK-MB  U/L  Troponin

68,1±5,28

302±13,1***

132±6,21*

SGOT  ve  SGPT  için  LDH  ve  P<0.01.  Tüm  hayvanlarda  troponin  varlığı  bulundu

273±12,1

Zeolit  200  mg/kgP.O  ve  300  mg/kgP.O  ile  oral  tedavi  önemli  ölçüde

SGOT

0/6

Zeolit

145±8.96

123±6,78*Zeolit

1/6

1/6

önemli  ölçüde  (p<0.05)  kardiyak  belirteçlerin  seviyesini  azaltır,  ancak  nispeten  daha  az  yoğun

91,5±5,79

374±15,3*

483±12,3***

** *

0/6

100  mg/kg

baz,  seviyeleri  önemli  ölçüde  azalttı,  yani  (p<0.0001)  CK-MB  için  istatistiksel  olarak  ve

438±21,7

ns

127

Veriler  ortalama  ±  SEM  (n=6)  olarak  ifade  edilir  ve  tek  yönlü  ANNOVA  ve  ardından  Sidak  çoklu  karşılaştırma  testi  ile  
analiz  edilir,*  P  <0,05,  **P<0,01,  ***p<0,001,  ****p<0,0001  pozitif  kontrol  grubuyla  karşılaştırıldığında#  P  <0,05,  
##P<0,01,  ###p<0,001 ,####p<0,0001Normal  grupla  karşılaştırıldığında
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Anlamlı  (p<0.0001)  artışla  sonuçlanan  kontrol  grubunda  izoprenalin  uygulaması

Sonuç

Şekil  No  6.1.3.4  Zeolitin  İzoprenalin  kaynaklı  serum  kardiyak  üzerine  etkisi

bu  yüksek  MDA  düzeyini  önemli  ölçüde  azalttı  ( p<0.0001).  önemli  olmamakla  birlikte

Malondialdehit  (MDA)  -Kalp  dokusu  lipid  peroksidasyonunda  artış  meydana  geldi.

(sırasıyla  p<0.001,  p<0.01)  kontrol  grubu  ile  karşılaştırıldığında  istatistiksel  olarak  seviyeleri  yükseltmektedir.

Glutatyon  Redüktaz.-  Zeolit  300  mg/kg,  200  mg/kg  ile  tedavi,  önemli  ölçüde

6.1.3.4  Antioksidan  parametrelerin  değerlendirilmesi

Bölüm  6

azalma  zeolit  100  mg/kg  ile  gözlendi

Malondialdehit  seviyelerinde  (MDA).  Zeolit  300mg/kg,  200mg/kg  ile  tedavi  edilen  gruplar,

biyobelirteçler

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi” 128
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34,9±4,08

Sonuç

Gruplar

142±4.74ns

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  etkisi”

Zeolit  100mg/kg  71±3,36ns

Süperoksit  Dismutaz.  Gruplarda  SOD  düzeylerinde  anlamlı  olmayan  artış  bulundu.

Glutasyon  
(nMol/g  doku

27,01±1,417***

Katalaz  (birim /mg  
protein)

Zeolit  300mg/kgP.O.  ile  Katalaz  Tedavisi  düzeyini  önemli  ölçüde  geri  yükleyin  (ῤ  <0,001)

Zeolit  300mg/Kg  41,6±2,13**** 33,61±0,3481****  228±8,35****

26,1±0,728ns

130±10.6###

katalaz  seviyesinde  önemli  bir  artış.

Malondialdehit  (uMol  
MDA/g  doku

Bölüm  6

77,9±1,7####

30,3±1,22

ve  antioksidan  belirteçler.

245±14,2

100mg/kg  ile  tedavi  edildi.  200  mg/kg  ve  Zeolit  300  mg/kg  ile  tedavi  edilen  grup,  kontrol  ile  

karşılaştırıldığında  SOD  seviyesinde  anlamlı  artış  (ῤ  <0.0001)  göstermiştir.

Süperoksit  
dismutaz(birim /
mg  protein)

Zeolit  200mg/Kg  48,1±1,55****

Kontrol

224±7,03****

23,06±2,206ns

17,7±1,59####

enzim  katalaz.  200mg/kg  ve  100mg/kg  ile  tedavi  edilen  diğer  gruplar,

Normal

23,1±0,959ns

20,1±1,67####

Tablo  numarası  6.1.3.4  –  Zeolitin  İzoprenalin  kaynaklı  doku  lipid  peroksidasyonu  üzerindeki  etkisi

36,5±1,02

32,8±0,907***

129

Veriler  ortalama  ±  SEM  (n=6)  olarak  ifade  edilir  ve  tek  yönlü  ANNOVA  ve  ardından  Sidak  çoklu  karşılaştırma  testi  ile  
analiz  edilir,*  P  <0,05,  **P<0,01,  ***p<0,001,  ****p<0,0001  pozitif  kontrol  grubuyla  karşılaştırıldığında#  P  <0,05,  
##P<0,01,  ###p<0,001 ,####p<0,0001Normal  grupla  karşılaştırıldığında
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100mg/kg  ve  200mg/kg  ile  tedavi  edilen  grup  daha  az  olay  gösterdi

Bölüm  6

Normal  hayvanın  kalbinin  histolojisi,  enflamatuar  hücrelerin  infiltrasyonunun  olmadığını  gösterdi,

Sonuç

ve  belli  bir  seviyede  kontrol  lamında  hiyalin  değişikliği,  hiperemi  de  fark  ettik.

Bölgelerin  çoğunda  nekroz  nedeniyle  inflamatuar  değişikliğin  yanı  sıra  miyositoliz  infiltrasyonu

ve  antioksidan  belirteçler.

çoğu  tarafta  normal  hücresel  olmak  üzere  miyositolizi  ve  enflamatuar  hücre  infiltrasyonunu  azalttı

Görsel  olarak  gözlemlendiğinde  inflamatuar  değişiklikler  ve  nekroz.  Zeolit  300mg/kg'ın  sahip  olduğu

Şekil  No  6.1.3.5  –  Zeolitin  İzoprenalin  kaynaklı  doku  lipid  peroksidasyonu  üzerindeki  etkisi

Şekil  no.  6.1.3.6  Normal,  kontrol  ve  tedavi  edilen  gruplardaki  histolojik  bulguları  gösterin

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

izoprenaline  maruz  kalsa  bile  yapı  korunur.

6.1.3.5  Histolojik  Bulgular

ve  miyositoliz,  İzoprenalin  tedavisi  nedeniyle  kontrol  hayvanlarında  hücresel

130
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Bölüm  6

nekroz,  Şekil  no.  (C)  Zeolit  ile  tedavi  edilen  grupta  kalp  kası  yapısını  gösterir.

Şekil  No  6.1.3.6  –  İzoprenalin  kaynaklı  histolojik  değişikliklerde  Zeolitin  Etkisi

100mg/kg,  (D)  200  mg/kg  ile  tedavi  edilen  grupta  kalp  kası  yapısını  gösterir,  (E)  Gösterir

H&E  ile  boyanmış  kalp  kası  dokusunun  ışık  mikroskobik  fotoğrafları,  orijinal

100X  büyütme.  Şekil  no.  (A)  (n)  Normal  kalp  kası  yapısını  gösterir.  Figür

300  mg/kg  ile  tedavi  edilen  grupta  kalp  kası  yapısı.

Sonuç

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

hayır  (B)  ISO  kontrollü  kalp  kası  yapısını  gösterir,  (m)  miyositoliz,  hiyalin  değişimi,
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,  genel  görünüm ,  doksorubisin  ile  indüklenen  kardiyak  ölüm  yüzdesi

Sonuç

Yukarıda  tarif  edilen.  Sonuçlar  ayrıca  histoloji  ve

100mg/Kg  ve  200mg /kg  hümik  asit  ile  tedavi ,

DOX  ile  tedavi  edilen  grupta,  hayvanların  kürkü  dağınıktı  ve  sarımsı  ila  kırmızımsı  bir  renk  tonu  vardı.  dışkı

mg/kg  tedavisi  doksorubisin  grubuna  göre  oranı  anlamlı  olarak  azaltmıştır .  Hiçbiri

mg/kg,300mg/kg.

iki  hafta  boyunca  6  doza  bölünmüş  ip.  Farklı  dozlarda  Hümik  asit,  Fulvik  uygulaması

nekroz  Çalışmanın  sonraki  döneminde  hayvanlar  hasta  ve  uyuşuktu.  Ölüm  oranı

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

Tablo  No  6.2.1.1 ,  hümik  asit  tedavisinin  kalp  ağırlığı,  vücut  ağırlığı, ,

doksorubisin  ile.  Tüm  hayvan  gruplarının  vücut  ağırlıklarında  ve  genel  görünümlerinde  değişiklik

hemodinamik  değişiklikler

Bölüm  6

stres. .

Elektrokardiyografik,  hemodinamik,  biyokimyasal  ve  histolojik  çalışma

yöntemlerle  kardiyak  biyobelirteç  enzimleri  ve  endojen  antioksidan  düzeyi  analiz  edildi.

SÇ/Siyah  Beyaz  oranı

Doksorubisin,  15  mg/kg  enjekte  edildiğinde  kardiyak  hasar  oluşturmaktan  sorumlu  bir  maddedir.

Hümik  asidin  kronik  uygulaması,  günlük  olarak  100  mg/kg,  200  mg/kg  gibi  farklı  dozlarda  yapılır.

yumuşak  suluydu,  peritoneal  sıvı  varlığı  gösterdi  ve  enjeksiyon  bölgesi  de

kalp-vücut  ağırlığı  oranı  normal  grupla  karşılaştırıldığında  kontrol  grubunda  bulundu.  21  gün

hayvan  ölümlülük  sergiler.

Doksorubisin  kontrol  grubu  ile  karşılaştırıldığında  kalp/vücut  ağırlığı  oranı.  Hümik  asit  300  iken

kontrol  grubunda  %17  bulundu.

Kardoprotektif  potansiyelin  değerlendirilmesi,

asit,  Zeolit,  doksorubisinden  yedi  gün  önce  ve  sonuç  olarak  15  gün  boyunca  günlük  olarak  yapıldı.

ve  Doksorubisin  ile  indüklenen  kardiyak  streste  ölüm  yüzdesi.  anlamlı  (p<0.05)  bir  değişiklik

deneysel  kurs  ile  gözlenmiştir.  çalışma  dönemlerinin  tamamlanmasından  sonra  seviyeleri

6.2.1.1  Humik  asit  ile  tedavinin  kalp  ağırlığı,  vücut  ağırlığı,

132

6.2  Doksorubisin  Kaynaklı  Kardiyak  stres

6.2.1  Hümik  asidin  Doksorubisin  kaynaklı  kardiyak  stres  üzerindeki  etkisi.
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gruplar

H3
K  on  tro  l

H2
N  o  r  m  a  l

H  1

Oran

0,808±0,00792

0,77±0,0092

232  ±1,326

0,82±0,0078

Veriler  ortalama  ±  SEM  (n=6)  olarak  ifade  edilir  ve  tek  yönlü  ANNOVA  ve  ardından  Sidak  çoklu  karşılaştırma  testi  ile  
analiz  edilir,*  P  <0,05,  **P<0,01,  ***p<0,001,  ****p<0,0001  pozitif  kontrol  grubuyla  karşılaştırıldığında#  P  <0,05,  
##P<0,01,  ###p<0,001 ,####p<0,0001Normal  grupla  karşılaştırıldığında

0,77±0,00882

4

2

0

3

5

1

0,745±0,0165  3,52±0,103

Sonuç

Vücut  ağırlığı

3,82±0,0403##  17

Tablo  No.  6.2.1.1  Humik  asit  ile  tedavinin  kalp  ağırlığı,  vücut  üzerindeki  değişiklikler  üzerindeki  etkisi

Donanım/Siyah  Beyaz

3,68±0,0235ns  0

(GM)

Doksorubisin  kaynaklı  kardiyak  streste  ölüm  yüzdesi. .

Normal

3,59±0,0436**  0

Hümik  asit  100mg/kg

.

kalp  ağırlığı

Bölüm  6

0208±1,99

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

Gruplar

237±0,428

ağırlık,  HW/BW  oranı

(GM)

3,72  ±0,0367ns0

Hümik  Asit  300mg/Kg

Şekil  No.  6.2.1  .1  Hümik  asitin  Doksorubisin  kaynaklı  HW/BW  oranı  değişiklikleri  üzerindeki  etkisi

Kontrol

,

oran

231±0,326

Humik  Asit  200mg/Kg

Ölüm  oranı  
%

215±0,428

133

Kalp/vücut  ağırlığı  oranı
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(Grafikler)  ve  2  (EKG)  hümik  asitin  etkisini  göstermektedir.

Bölüm  6

QT  aralığı  ve  QRS  segmenti.  Şekil  No.  2(E)  de  bu  değişikliği

Sonuç

normal.  Humik  asit  300  mg/Kg  tedavisi,  ST  voltajında  önemli  değişiklikler  üretti,

karşılaştırıldığında  ST  voltajında,  QT  aralığında  anlamlı  artış  ve  QRS  süresini  kısaltır.

Şekil  no.  6.2.1.2 :  (A)  Normal ,  (B)  kontrol  (DOX )(C)'deki  EKG  değişiklikleri  HA  100mg/kg

koruyucu  etkinlik  Şekil  no  olmasına  rağmen.  2  (C)  (Hümik  asit200mg/kg)  ve  2(D)  (Hümik

6.2.1.2  Elekrokardiyografik  değişiklikler  ve  Hemodinamik  değişiklikler

300  mg/kg  hümik  asit  tedavisine  bağlı  sapmalar,  bu  da  kardiyo  olduğunu  düşündürür

Şekil  No.6.2.1.2

anlamlı  (p<0.05).

asit100mg/kg)  tedaviye  bağlı  olarak  ST  yükselmesinde  hafif  değişiklikleri  gösterir,  ancak  istatistiksel  olarak  daha  az

D)  HA  200mg/kg  (E)  HA  300mg/kg

farklı  gruplarda  elektrokardiyografik  değişiklikler.  Doksorubisin  kontrol  grubu  gösterdi

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi” 134
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12####

(200mg/kg)

ST  
yüksekliği  

(mv)

hümik  asit  de  değer  artışına  neden  olur,  ancak  anlamlı  olmayan  sistolik  ve  diyastolik

300mg/kg,  kalp  atış  hızında  anlamlı  olmayan  bir  düşüş  üretti.

(300mg/kg)

QT  aralığı  Sistolik

Kontrol  grubunda  kalp  hızı  anlamlı  olarak  arttı  (p<  0.01 )  (Tablo  no.6.2.1.2)

Normal

kan  basıncı

Bölüm  6

Doksorubisin  kontrol  hayvanları  grubu,  sistolik  BP'de  önemli  azalma  gösterdi

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  etkisi”

kan  basıncı

kilogram)

değişiklikler  ve  Hemodinamik  değişiklikler

Oran

0788

hümik  asit  300  mg/kg  ile  sistolik  ve  diyastolik  kan  basıncını  önemli  ölçüde  (p<0.05)  yükseltir.

Hümik

BP  yüksekliği.

Hümik  asit

Gruplar

normal  grubun  aksine,  Hümik  asitle  tedavi  edilen  grup  100  mg/kg,  200mg/kg  ve

Kontrol

Hümik  asit

QRS  
kompleksi(ms)

(p<  0.01)  ve  diyastolik  KB  normal  grupla  karşılaştırıldığında.  Tablo  no.6.2.1.2.  Tedavi

diyastolik

Sonuç

kontrol  ile  karşılaştırıldığında.  Diğer  grup  200  mg/kg  ve  100mg/kg  günlük  doz  alırken

asit(100mg/

0,0808±0,0

Tablo  numarası  6.2.1.2  Hümik  asidin  Doksorubisin  kaynaklı  Elekrokardiyografi  üzerindeki  etkisi

Kalp

ns

07

89,17±2,212

92,63±2,158

0,1254±0,005

32,5±1,118***  91,83±1,167ns  125,2±3,33

326,1±3,32

212ns

97,1±2,079*  335,7±4,55

242ns

33,67±0,4216

0,1288±0,004

327,5±3,66

1ns

331,1±5,73

0,1334±0,001

131,9±0,25

4ns

34,17±0,8333*  96,67±2,108ns  122,5±2,37

31

6****

39,33±1,667ns  96,67±2,108####  117,2±2,37

9ns

31,67±1,054***  89,17±1,537*

###  
2

0,1281±0,002

8ns

75,5±0,3416

1ns

5*

92,36±0,433

124,3±0,98

6ns

967ns

95,39±1,981  356,2±0,40

ns

Veriler  ortalama  ±  SEM  (n=6)  olarak  ifade  edilir  ve  tek  yönlü  ANNOVA  ve  ardından  Sidak  çoklu  karşılaştırma  testi  ile  
analiz  edilir,*  P  <0,05,  **P<0,01,  ***p<0,001,  ****p<0,0001  pozitif  kontrol  grubuyla  karşılaştırıldığında#  P  <0,05,  
##P<0,01,  ###p<0,001 ,####p<0,0001Normal  grupla  karşılaştırıldığında
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Şekil  No  6.2.1.3:  Hümik  asidin  Doksorubisin  kaynaklı  Elekrokardiyografik  değişiklikler  ve  
Hemodinamik  değişiklikler  üzerindeki  etkisi

Bölüm  6

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  
koruyucu  etkisi”

Sonuç

136
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“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

91,5±5,79  68,1±5,28

Sonuç

300  mg/kg'dan  fazla  tedavi  edilen  gruplar.

Hümik  asit

****

88,6±1,96ns  482±8,64***  318±4,84**

273±12,1

6.2.1.3  Serum  biyokimyasal  parametrelerinin  değerlendirilmesi

biyobelirteçler

Hümik  asit

****

SGOT

Kontrol  grubu,  serum,  SGOT,  SGPT,

111±12####  571±19,4####  363±5,58####  6/6

Hümik  asit

103±2,05ns  501±11,7**

13.86####

Oral  hümik  asit  300  mg/kg  ile  tedavi  edilen  hayvanlar,  yükselmiş  hümik  asit  seviyesini  önemli  ölçüde  azaltır.

Tablo  numarası  6.2.1.3  Hümik  asitin  doksorubisin  kaynaklı  serum  kardiyak  değişiklikler  üzerindeki  etkisi

Bölüm  6

438±21,7

-LDH  U/L  -CK-MB  U/L  Troponin

78,4±2,11**  465±15,7***  289±11,9****  3/6

4/6

(p<0.05)  kardiyak  belirteçlerin  seviyesini  azaltır  (SGPT  hariç),  ancak  nispeten  daha  az  yoğun

Normal

Şekil  No.  6.2.1.4 ,  hümik  asidin  kardiyak  belirteçler,  Doksorubisin  üzerindeki  etkisini  göstermektedir.

Gruplar

0/6

Kontrol

200mg/Kg

3/6

100  mg/kg

115±2,77

177,8±

CK-MB,  LDH  ve  normal  grupla  karşılaştırıldığında.  Ayrıca  troponin  varlığını  da  gösterdiler.

U/L

300mg/Kg

105±7.02

****

117±4,88

bu  işaretleyici  enzimler.  Hümik  asit  100mg/Kg  ve  200mg/kg  da  önemli  ölçüde

SGPT  U/L

336±7.41ns

137

Veriler  ortalama  ±  SEM  (n=6)  olarak  ifade  edilir  ve  tek  yönlü  ANNOVA  ve  ardından  Sidak  çoklu  karşılaştırma  testi  ile  
analiz  edilir,*  P  <0,05,  **P<0,01,  ***p<0,001,  ****p<0,0001  pozitif  kontrol  grubuyla  karşılaştırıldığında#  P  <0,05,  
##P<0,01,  ###p<0,001 ,####p<0,0001Normal  grupla  karşılaştırıldığında
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Glutatyon  Redüktaz.

Bölüm  6

Doksorubisin  nedeniyle  kalp  dokusu  lipid  peroksidasyonunda  artış  oldu

Sonuç

100mg/kg  bu  yüksek  MDA  düzeyini  önemli  ölçüde  azalttı  (p<0.001).

Malondialdehit  seviyeleri  (MDA).  Hümik  asit  300mg/kg,  200mg/kg  ile  tedavi  edilen  gruplar,

biyobelirteçler

kontrol  grubu  normal  grupla  karşılaştırıldığında.  Ancak  hümik  asit300  ile  tedavi

Tedavi  edilen  Doksorubisin'de  glutatyon  seviyesinde  önemli  düşüş  (P<O.0001)

Şekil  No  6.2.1.4  Hümik  asidin  Doksorubisin  kaynaklı  serum  kardiyak  üzerine  etkisi

Malondialdehit  (MDA)

6.2.1.5)

mg/kg,  200  mg/kg,  önemli  ölçüde  (sırasıyla  p<O.001,  p<O.05)  bu  seviyeleri  artırır  (Tablo.

6.2.1.3  Antioksidan  parametrelerin  değerlendirilmesi

önemli  (p<0.0001)  artışla  sonuçlanan  kontrol  grubunda  uygulama

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi” 138
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139

Veriler  ortalama  ±  SEM  (n=6)  olarak  ifade  edilir  ve  tek  yönlü  ANNOVA  ve  ardından  Sidak  çoklu  karşılaştırma  testi  ile  
analiz  edilir,*  P  <0,05,  **P<0,01,  ***p<0,001,  ****p<0,0001  pozitif  kontrol  grubuyla  karşılaştırıldığında#  P  <0,05,  
##P<0,01,  ###p<0,001 ,####p<0,0001Normal  grupla  karşılaştırıldığında

Katalaz(birim  s /
mg  protein)

Doksorubisine  bağlı  katalaz  aktivitesinde  anlamlı  azalma  (p<0.001)

Sonuç

Kontrol

53±1,6*** 21,8±1,45*

36,5±1,02

Süperoksit  Dismutaz.

gruplar  200mg/kg  ve  100  mg/kg  alırken  enzim  seviyesini  eski  haline  getirin  (p<0.001)

25,81±1,434****  177±4,81

26,61±0,6537***  2o1±14,1****

Tablo  numarası  6.2.1.4  –  Hümik  asidin  Doksorubisin  kaynaklı  doku  lipid  peroksidasyonu  ve  antioksidan  
belirteçler  üzerindeki  etkisi.

tedavi.  ile  tedavi  edilen  gruplarda  SOD  seviyelerinde  anlamlı  olmayan  artış  bulundu.

34,9±4,08

Hümik  asit  100mg/
kg

Hümik  asit  300mg/
Kg

Gruplar

karşılaştırıldığında  SOD  düzeyinde  anlamlı  artış  (sırasıyla  p<0.001,  p<0.0001)

tedavi  kontrolde  bulundu.  Bununla  birlikte,  hümik  asit  300mg/kg  ile  tedavi  önemli  ölçüde

Bölüm  6

Normal

***

*

katalaz

Superoxide_dis  
mutase(birim /mg  
protein)

ISO'da  süperoksit  dismutaz  aktivitesinde  önemli  azalma  (p<0.0001)

Hümik  Asit,  katalaz  seviyesinde  anlamlı  olmayan  bir  artış  göstermiştir.

245±14,2

9,37±1,2####

14,9±1,07

42,6±0,858*

57,7±1,32**

26,37±0,8987****  183±7,22**

88,6±4,74####  17,22±1,623####

100mg/kg.  Oysa  200  mg/kg  ve  hümik  asit  300  mg/kg  ile  tedavi  edilen  grup  göstermiştir

Glutasyon  
(nMol/g  doku

Hümik  asit  200mg/
Kg

22,9±1,62***

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

170±  9,83

kontrol.  (Tablo  No.  6.2.1.5)

Malondialde  
hide  (µMol  
MDA/g  doku  
30,3±1,22 )

####
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Sonuç

hücreler  ve  miyositoliz,  Doksorubisin  tedavisi  nedeniyle  kontrol  hayvanlarında  hücresel

ve  antioksidan  belirteçler.

ve  belli  bir  seviyede  kontrol  lamında  hiyalin  değişikliği,  hiperemi  de  fark  ettik.

Normal  hayvanda  kalp  dokusunun  histolojisi,  enflamatuar  infiltrasyon  olmadığını  gösterdi.

miyositoliz  ve  enflamatuar  hücre  infiltrasyonu.

Şekil  No  6.2.1.5  –  Hümik  asitin  Doksorubisin  kaynaklı  doku  lipid  peroksidasyonu  üzerindeki  etkisi

değişiklikler  ve  nekroz  gözlenir.  Humik  asit  300mg/kg  azalttı

Şekil  no.  6.2.1.6  Normal,  kontrol  ve  tedavi  edilen  gruplardaki  histolojik  bulguları  gösterin

Bölüm  6

100mg/kg  ve  200mg/kg  ile  tedavi  edilen  grup  inflamatuar  oluşum  gösterdi.

Bölgelerin  çoğunda  nekroz  nedeniyle  inflamatuar  değişikliğin  yanı  sıra  miyositoliz  infiltrasyonu

6.2.1.3  Histolojik  Bulgular

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  
koruyucu  etkisi” 140
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Sonuç Bölüm  6

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

Şekil  No  6.2.1.6  –  Hümik  asidin  Doksorubisin  kaynaklı  Histolojik  değişiklikler  üzerindeki  etkisi

141

300  mg/kg  ile  tedavi  edilen  grupta  kalp  kası  yapısını  gösterir.

yapı,  (m)  miyositoliz,  hiyalin  değişim,  nekroz,  Şekil  no.  (C)  Gruptaki  kalp  kası  yapısını  gösterir.

H&E  ile  boyanmış  kalp  kası  dokusunun  hafif  mikroskobik  fotoğrafları,  100X  orijinal  büyütme.

Humik  asit  100mg/kg  ile  tedavi  edilen,  (D)  200  mg/kg  ile  tedavi  edilen  grupta  kalp  kası  yapısını  gösterir,  (E)

Şekil  no.  (A)  (n)  Normal  kalp  kası  yapısını  gösterir.  Şekil  no  (B)  Kontrol  kalp  kasını  gösterir
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3,82±0,0403##

Veriler  ortalama  ±  SEM  (n=6)  olarak  ifade  edilir  ve  tek  yönlü  ANNOVA  ve  ardından  Sidak  çoklu  karşılaştırma  testi  ile  
analiz  edilir,*  P  <0,05,  **P<0,01,  ***p<0,001,  ****p<0,0001  pozitif  kontrol  grubuyla  karşılaştırıldığında#  P  <0,05,  
##P<0,01,  ###p<0,001 ,####p<0,0001Normal  grupla  karşılaştırıldığında

0

,

Sonuç

(p<0.01)  normal  grup  ile  karşılaştırıldığında  HW/BW  oranında  değişiklik.  ile  tedavi  üzerinde

(GM)

0,72±0,0239ns

SÇ/Siyah  Beyaz  oranı

kontrol  grubu  ile  karşılaştırıldığında  ağırlık  oranı.  Hümik  asit  300  mg/kg  ile  tedavi  edilirken

Ölüm  oranı  
%

0

0,75±0,0171*

grup.  Hayvanların  hiçbiri  tedavi  edilen  gruptan  ölüm  göstermedi.  (Tablo  No.  6.2.2.1).  Sıçanlar

SÇ/Siyah  Beyaz  oranı

Doksorubisin  kaynaklı  kardiyak  streste  ölüm  yüzdesi. .

Kontrol 227±2,63##

kalp  ağırlığı

stres. .

21  günlük  bir  süre  boyunca  fulvik  asit  100mg/Kg  kalp/vücutta  anlamlı  olmayan  artış  gösterdi.

Bölüm  6

Tablo  No.  6.2.2.1  Fulvik  asidin  kalp  ağırlığı,  vücut  ağırlığı,

HW/BW  oranında .  Oysa  FA  100mg/kg  ile  tedavi  edilen  grup  önemsiz  üretir

0,773±0,0161**  3,38±0,0333*

3,52±0,103

vücut  ağırlığı,  HW/BW  oranı %  mortalite.  Kontrol  grubu  fareleri,  önemli

6.2.2.1  Fulvik  asit  tedavisinin  kalp  ağırlığı,  vücut  ağırlığı,

ve  200mg/kg,  doksorubisin  ile  karşılaştırıldığında  önemli  oranda  artış  sağlar.

.  Gruplar

(GM)

Normal

3,11±0,126

,

0,635±0,0449#

Vücut  ağırlığı

,  genel  görünüm ,  doksorubisin  ile  indüklenen  kardiyak  ölüm  yüzdesi

fulvik  asit  300mg/kg  ve  200mg/kg  ile  ön  işleme  tabi  tutulmuş  önemli  düşüş  üretti  ( P<0.05)

208±1,99

3,33±0,0945*

17

0
Fulvik  asit  100mg/kg  232  ±6,1  Fulvik  Asit  
200mg/Kg  232±2,86  Fulvik  Asit  300mg/
Kg  233±2,7

0

SÇ/Siyah  Beyaz  oranı

Tablo  No  6.2.2.1 ,  fulvik  asit  tedavisinin  doksorubisin  kalp  ağırlığı  üzerindeki  etkisini  göstermektedir ,

HW/BW  oranında  azalma .  Tüm  hayvanlar,  deney  süresinin  sonuna  kadar  hayatta  kaldı.

0,745±0,0165

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
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Veriler  ortalama  ±  SEM  (n=6)  olarak  ifade  edilir  ve  tek  yönlü  ANNOVA  ve  ardından  Sidak  çoklu  karşılaştırma  testi  ile  
analiz  edilir,*  P  <0,05,  **P<0,01,  ***p<0,001,  ****p<0,0001  pozitif  kontrol  grubuyla  karşılaştırıldığında#  P  <0,05,  
##P<0,01,  ###p<0,001 ,####p<0,0001Normal  grupla  karşılaştırıldığında

oran

*

######

2

1

4

3

0

6.2.2.2  Elekrokardiyografik  değişiklikler  ve  Hemodinamik  değişiklikler

143

Kalp/vücut  ağırlığı  oranı

gr  ro  up

Şekil  No.  6.2.2.1  Fulvik  asidin  Doksorubisin  kaynaklı  HW/BW  oranındaki  değişiklikler  üzerindeki  etkisi

356±0,401

Fülvik  Asit  300mg/

Kg

90,8±0,63

Tablo,  farklı  gruplarda  fulvik  asidin  elektrokardiyografik  değişiklikler  üzerindeki  etkisini  göstermektedir.  bu

QT  aralığı

323±3.36#

S

ns

diyastolik

ve  Hemodinamik  değişiklikler

0,129±0,0,00413

0,113±0,00558n

değer  değişikliği.  Şekil  No.  6.2.2.2  2(E)  Ayrıca  sapmaların  restorasyonunu  da  yansıtır

Sonuç

S)

ns

333±4,98*

132±0,253  95,4±1,98

Fülvik  Asit  200mg/

Kg

125±2.97  nm

QRS

89,2±2,21

kan  basıncı

91,4±2,16

87,2±2,46****  126±1,78*  94,8±2,08

Tablo  numarası  6.2.2.2  Fülvik  asidin  Doksorubisin  kaynaklı  Elekrokardiyografikler  üzerindeki  etkisi

39,3±1,67#  96,7±2,11###

normale  kıyasla.  Fulvik  asit  300  mg/Kg  ile  tedavi  önemli  sonuçlar  verdi.

327±3,36ns

karmaşık(m

ns

*

Nabız

Fulvik  asit  100mg/

kg

117±2,373

S

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  etkisi”

ST  yüksekliği sistolik

121±2.38  nm

33,8±0,833*

Normal

kontrol  grubu  ST  voltajı,  QRS  süresi  ve  QT  aralığında  anlamlı  artış  gösterdi.

(env)

S

ns

345±2,68***

kan  basıncı

Kontrol

33,3±1,67*91,8±3,77ns

300  mg/kg  fulvik  asit  tedavisi  nedeniyle,  200  mg/kg  fulvik  asit  tedavisi  ve  100  mg/kg

Bölüm  6

Gruplar

0,0808±0,00788  33,7±0,422  75,5±0,342

0,108±0,0114ns  35±1,29ns  94,2±3,27ns

0,0995±0,00655

F  2F  1
K  on  tro  l

F3
N  o  r  m  a  l
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sistolik  ve  diyastolik  kan  basıncında  anlamlı  olmayan  bir  artışa  neden  olur.

Sonuç

Kontrol  grubunda  nabız  normal  grubun  aksine  anlamlı  olarak  azaldı  (p<0.05),

Bölüm  6

100  mg/kg  fulvik  asit  ile  tedavi  edilen  grup,  kalp  hızında  anlamlı  olmayan  bir  artış  sağlarken,

mg/kg,  kontrol  ile  karşılaştırıldığında  değerlerde  önemli  bir  değişiklik  üretmedi.  Ancak

grup  200mg/  kg  &  300mg/kg  üretildi-önemli  artış  (P<0.05  ve  P<0.001

şekil  no  2  (C)  ve  2(D),  tedaviye  bağlı  ST  elevasyonundaki  hafif  değişiklikleri  yansıtmaktadır.

sırasıyla)  kalp  hızında.

Doksorubisin  ile  tedavi  edilen  hayvanlar,  sistolik  BP'de  (P<O.001)  önemli  azalma  gösterdi  ve

Şekil  no.  6.2.2.2 :  (A)  Normal ,  (B)  kontrolde  (DOX )(C)  EKG  değişiklikleri  FA  100mg/kg

araç  kontrol  grubuna  kıyasla  diyastolik  BP'de  anlamlı  olmayan  azalma.  Tedavi

D)  FA  200mg/kg  (E)  FA  300mg/kg

fulvik  asit  300mg/kg  ile  sistolik  seviyeyi  önemli  ölçüde(p<O.05)  yükseltti  ve  önemsiz

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

diyastolik  BP'de  artış.  200mg/kg  ve  100mg/kg  alan  diğer  gruplar  da

144
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Sonuç

normal  grubun  aksine,  fulvik  asit  100  mg/kg  ile  tedavi  edilen  grup  üretti

fulvik  asit  300  mg/kg,  ne  zaman  sistolik  BP  ve  diyastolik  BP  seviyesini  önemli  ölçüde  (p<0.01)  yükseltir?

Bölüm  6

grup  200mg/kg  &  300mg/kg  üretilirken  kalp  atış  hızında  anlamlı  olmayan  azalma

kalp  hızında  anlamlı  azalma  (sırasıyla  p<  O.05  ve  p<  O.01).

kontrol  ile  karşılaştırılmıştır.  200  mg/kg  ve  100  mg/kg  alan  diğer  grup  da

ISO  kontrol  grubu  hayvanları,  sistolik  BP'de  (p<O.01)  önemli  azalma  gösterdi  ve

Şekil  No  6.2.2.3:  Fulvik  asidin  Doksorubisin  kaynaklı  Elekrokardiyografik  ve  Hemodinamik  
değişiklikler  üzerindeki  etkisi

değerinde  artışa  neden  oldu,  ancak  anlamlı  olmayan  sistolik  ve  diyastolik  BP  yükselmesi  gösterdi.

diyastolik  BP(p<  0.001 )  normal  grupla  karşılaştırıldığında.  Tablo  no.6.2.2.2.  ile  tedavi

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

Kontrol  grubunda  kalp  hızı  anlamlı  olarak  arttı  (p<  0.01 )  (Tablo  no.6.2.2.2)

145
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273±10,2

200mg/Kg

**

Sonuç

.  Tablo  numarası  6.2.2.3  Fulvik  asidin  serum  kardiyak  biyobelirteçleri  üzerindeki  etkisi

89,68±5,099****  454±15,7****  300±10,3***  2/6

6.2.2.3  Serum  biyokimyasal  parametrelerinin  değerlendirilmesi

SGOT  U/L  SGPT  U/L

111,1±12,04####  571±19,4####  363±5,58####  6/6

300mg/Kg

Troponin

Kontrol 177,8±

serum  SGOT,  SGPT,  uLDH  konsantrasyonu  ve  aktivitesinde  önemli  değişiklik  (p<0.0001) ,

101.4  +

97,09+2,98**

76,79±7,484****  435±1,7****  296±5,13***  1/6

mg/kg  ve  300  mg/kg,  bu  belirteç  enzimin  yükselmiş  seviyesini  önemli  ölçüde  azaltır  (P<0.001).

(Oran)

Bölüm  6

Gruplar

0/6

Fulvik  asit

fulvik  Asit  200mg/kg  &  300mg/kg  gruplarından  nispeten  daha  az  yoğun.

421±  7,27

Fulvik  asit

Tablo  No.  6.2.2.3 ,  fulvik  asidin  kardiyak  belirteçler  üzerindeki  etkisini  gösterir,  Kontrol  grubu  gösterdi

LDH  U/L  CK-MB

Normal 91,5±5,79

3/6

Fulvik  asit

96.01+7.057*

(DOK) 13.86####

***

ve  uCK-MB  normal  grupla  karşılaştırıldığında.  Fulvik  Asit  200  ile  ağızdan  tedavi

U/L

5.879****

“Hümik  asit,  fulvik  asit  ve  zeolitin  kardiyovasküler  komplikasyonlar  üzerindeki  kalbi  koruyucu  
etkisi”

Fulvik  asit  100  mg/Kg  da  kardiyak  belirteçleri  önemli  ölçüde  (p<0.05)  düşürürken,  ancak

68,1±5,28

100  mg/kg

103,8±1,989****  476±17,5***  333±15,7*
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Veriler  ortalama  ±  SEM  (n=6)  olarak  ifade  edilir  ve  tek  yönlü  ANNOVA  ve  ardından  Sidak  çoklu  karşılaştırma  testi  ile  
analiz  edilir,*  P  <0,05,  **P<0,01,  ***p<0,001,  ****p<0,0001  pozitif  kontrol  grubuyla  karşılaştırıldığında#  P  <0,05,  
##P<0,01,  ###p<0,001 ,####p<0,0001Normal  grupla  karşılaştırıldığında
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