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Sicanlarda indometazin ile indiiklenen Mide Ulseri Uzerine Krom Pikolinatin
Koruyucu Etkileri

Protective Effects of Chromium Picolinate on Indomethacin-Induced Stomach Ulcer in the Rat

Gozde ATILA USLU?, Hamit USLU?

oz

Bu c¢alismada, nonsteroid anti-inflamatuar
ilaglardan biri olan indometazin ile indiiklenen gastrik
lezyonlar ilizerine krom pikolinatin (Crpic) koruyucu
etkilerinin aragtirilmast amaglandi. Arastirmada kirk
adet disi Wistar Albino sigcan kullanildi. Siganlar esit
olarak dort gruba ayrildi, Kontrol (K), Krom pikolinat
+ Indomethazin (Crpic+IND), indomethazin (IND)
and Pantoprazol + Indomethazin (PAN+IND).
Sirastyla I gruba sadece Di-metil siilfoksit (DMSO)
verildi, grup M'ye 300 pg/kg Crpic verildi, grup II'e
DMSO verildi ve IV grubuna 5 mg/kg pantoprazol
verildi. Caligmanin 11. giiniinde, II, HI ve IV
gruplarma tek doz 100 mg/kg indometazin oral olarak
verildi. C-reaktif protein (CRP) diizeyleri, IND
grubunda kontrol grubuna gore daha yiiksekti (I-111
p<0,001, I-11, IV p<0,05). Ancak Crpic ve pantoprazol
gruplarinda tek basmna indometazin ile tedavi edilen
gruba goére anlamh distisler gozlendi (p<0,01).
Siklooksijenaz-2 (COX-2) diizeyleri indometazin
uygulamasi ile artarken (p<0,001) Crpic (p<0,001) ve
pantoprazol (p<0,01) uygulamalariyla anlamli olarak
azaldi. Tumor nekrozis faktor-alfa (TNF-a) (p<0,05)
ve interlokin-6 (IL-6) (p<0,01) seviyeleri, IND
grubunda 6nemli dl¢lide artmigtir. Krom pikolinat ve
pantoprazol gruplarinda TNF-a ve IL-6 diizeylerinde
bazi diistigler vardi, ancak bu diisiisler anlamli degildi.
Sonu¢ olarak; Krom pikolinatin, inflamasyonun
patogenezinde 6nemli bir rol oynayan COX-2 ve CRP
seviyelerini Onemli olgiide azalttigi bulunmustur.
Ayrica krom pikolinatin indometazin ile indiiklenen
gastrik lezyonlar1 onlemede oldukca etkili oldugu
belirlendi.

Anahtar Kelimeler: Mide Ulseri, Krom Pikolinat,
Indomethazin, Siklooksijenaz-2, C-Reaktif Protein.

ABSTRACT

In the present study, it was aimed to investigate the
protective effects of chromium picolinate (Crpic) on
gastric lesions induced by indomethacine, one of the
non-steroid anti-inflammatory drugs. Forty female
Wistar Albino rats were used in this research. The rats
were equally divided into four groups, namely Control
(C), Chromium Picolinate + Indomethacine
(Crpic+IND), Indomethacine (IND) and Pantoprazole
+ Indomethacine (PAN+IND). Respectively the group
I was given Dimethyl Sulfoxide (DMSO) only, the
group Il was given 300 ug/kg Crpic, group III was
given (DMSO) and the group IV was given 5 mg/kg
pantoprazole orally. On the 11th day of the study, a
single dose of 100 mg/kg indomethacine was

administered orally to the Il, Il and IV groups. C-
reactive protein (CRP) levels was higher than the
control group IND group (I-11l p<0.001, I-II, IV

p<0.05). However, significant decreases were
observed in the Crpic and pantoprazole groups
compared to the group treated with indomethacine
alone (p<0.01). Cyclooxygenase-2 (COX-2) levels
were increased by indomethacine administration
(p<0.001), whereas Crpic (p<0.001) and pantoprazole
(p<0.01) applications significantly decreased. Tumor
necrosis  factor-alpha (TNF-a) (p<0.05) and
interleukin-6  (IL-6) (p<0.01), levels increased
significantly in IND group. There were some
decreases in TNF-a and IL-6 levels in chromium
picolinate and pantoprazole groups, but these
decreases were not significant. As a result; it has been
found that chromium picolinate significantly reduces
COX-2 and CRP levels, which play an important role
in the pathogenesis of inflammation. Furthermore, it
was determined that chromium picolinate was very
effective in preventing indomethacin-induced gastric
lesions.

Keywords: Stomach Ulcer, Chromium Picolinate,
Indomethacine, Cyclooxygenase-2, C-Reactive
Protein.
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GIRIS

Cesitli eser elementler ve metaller birgok
biyokimyasal, immiinolojik ve fizyolojik
faaliyetlerde enzim ya da katalizor olarak
gorev almaktadir.! Bu metallerden biri olan
kromun (Cr); atom numarast 24, Kkiitle
numarast 51,996 olup, kristalize yapidadir ve
oksidasyon sayist -2 ile +6 arasinda
degismektedir.? Ancak ii¢ degerlikteki Cr
(IIT) ve alt1 degerlikteki Cr (VI) formlari

yaygin olarak bulunmakta olup, alti
degerlikteki ~ kromun  biitiin ~ formlar1
yiikseltgen bir ajan olup toksik ve

karsinojenik  etkilerinin  oldugu  kabul
edilmektedir.® Alt1 degerlikteki formlar
cogunlukla  boya, metal kaplamalari,
paslanmaz ¢elik imalati, alasimli dokme
demirler ve ahsap isleme gibi endiistriyel
alanlarda yaygm olarak kullanilmaktadir.*
Krom nikotinat, krom klorir ve krom
pikolinat gibi ii¢ degerlikteki formlar1 ise
besin takviyeleri olarak kullanilmakta olup,
insanlar ve hayvanlar i¢in gerekli eser
elementler arasinda kabul edilmektedirler.> ©
Ayrica kromun 6zellikle kas ve yag dokusu
gibi hedef dokularda, insiilin ve reseptor
arasindaki etkilesimi kolaylagtirdig1 ifade
edilmekte olup, bu nedenle caligmalar daha
cok diyabet {izerinde yogunlagmistir.”°
Anderson diyabet lizerine yaptigi ¢alismada
diyet sonrasi, kan glikoz seviyesindeki
yiikselmeyi takiben krom diizeyinde diislis
oldugunu ve bu diisiisiin sadece idrar atilimi
ile gerceklesmedigini, bu azalisin insiilin ve
insiiline duyarli dokulardaki krom alim ile
iliskili olabilecegini ileri siirmiistiir.'! Ayni
zamanda kromun sadece diyabet {izerinde
etkili ~olmadigi  proinflamatuar  sitokin
seviyelerini, lipit peroksidasyonunu ve
oksidatif stresi azaltmada da faydali etkileri
oldugu tespit edilmistir.*> ** Normal diyet ile
giinliik krom ihtiyaci karsilanmasina ragmen,
yiiksek  dozda  seker alimi, rafine
karbonhidratlar, agir egzersiz, gebelik,
fiziksel, oksidatif ve cevresel stres (soguk,
sicak  stresi) krom eksikligine sebep
olabilmektedir.** Stres durumunda kortizol
hormonu saliniminda artis ile es zamanl

olarak glikoz metabolizmasinda da artig
meydana gelmektedir. Bunun sonucunda kan
glikoz diizeylerinde yiikselme ve viicut
depolarindan  kromun  mobilizasyonunda
artma, mobilize olan kromun ise geri
doniistimsiiz olarak idrarla kaybi meydana
gelmektedir.> 16

Non-streoid anti-iflamatuar ilaglar
(NSAIl) agn, ates ve iltihap tedavisinde
yaygin olarak kullanilmakta olup, bu grup
ilaclardan biri de indometazindir.
Indometazin kullanimi sonrasinda en yaygin
yan  etkiler  gastrointestinal  sistemde
goriilmektedir.}” 1® Indometazin ile iliskili
mukozal lezyonlarin  baslica nedenleri
arasinda COX-1 enzimi aracili prostaglandin
iiretiminin inhibe edilmesi ve serbest oksijen
radikallerinin agir1 liretimine neden olmasi
gosterilmektedir. NSAIl’lerin terapétik ve
yan etkilerinin olusmasinda inflamatuar
hiicrelerde  indiiklenen  siklooksijenaz-2
(COX-2) enzimin rolii olduk¢a 6nemli olup,
bu enzimin sitokin aracili, agr1 ve
inflamasyonda rol oynayan
prostaglandinlerin ~ yapimindan  sorumlu
oldugu ifade edilmektedir.® Ayrica gastrit ve
peptik {ilserde aktiflesmis notrofillerin,
oksidatif strese yol agan pro-oksidatif,
proinflamatuar ~ enzimlerin  ve  serbest
radikallerin liretimini arttirdig1 ayn1 zamanda
timor nekrozis faktér-a  (TNF-o0) ve
interlokin-6  (IL-6) gibi  proinflamatuar
sitokinlerin diizeylerindeki artis ile de gastrik
lezyonlarin  patogenezisinde 6nemli rol
oynadig1 bilinmektedir.?- 22

Eksojen kullanilan antioksidanlarin NSAII
ile 1iligskili mukozal hasarin 6nlenmesinde
onemli rol oynayabilecegi goriisii giin
gectikce  yayginlasmakta olup, yapilan
calismada da NSAIli’lerden biri olan
indometazin ile olusturulan gastrik {ilser
modelinde krom pikolinatin COX-2, IL-6,
TNF-o ve CRP diizeyleri ile mide
dokularindaki  gastrik lezyonlar iizerine
etkilerinin arastirilmasi amaclanmastir.
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MATERYAL VE METOT

Kafkas Universitesi Deney Hayvanlar
Uygulama ve Arastirma Merkezinden temin
edilen 40 adet 2-3 aylik disi Wistar albino
cinsi sican her grupta 10 hayvan olacak
sekilde 4 gruba ayrildi. Siganlar standart
sartlarda  (sabit 1s1  ve havalandirmali
odalarda; 12 saat giin 15181 ve 12 saat karanlik
olmak {izere) ve her giin altlar1 temizlenen
kafeslerde ad-libitum olarak beslendi.

Calisma  gruplar1  asagidaki  sekilde

olusturuldu:

1. Kontrol Grubu (K) n=10; (giinliik oral
olarak 500 ul DMSO),

2. Krom Pikolinat + Indometazin Grubu
(Crpic + IND) n=10; (giinliik oral olarak 300
pg/kg krom pikolinat (Solgar) + 11. giin 100
mg/kg tek doz indometazin),

3. Indometazin Grubu (IND) n=10;
(glinliik oral olarak 500 ul DMSO + 11. giin
100 mg/kg tek doz indometazin),

4. Pantoprazol + Indometazin Grubu
(PAN + IND) n=10; (giinliik oral olarak 5
mg/kg pantoprazol (standart ilag) + 11. giin
100 mg/kg tek doz indometazin) uygulandi.

7 glinliik adaptasyon siirecinden sonra
calisma gruplarina 10 giin boyunca maddeler
yukarida belirtilen prosediire uygun olarak
oral yolla verildi. 11. glin ise 8 saat ag
birakilan sicanlara tek doz 100 mg/kg
indometazin oral olarak uygulandi. Kontrol
ve indometazin gruplari ile madde uygulanan
gruplar arasindaki madde uygulamasina bagl
geligebilecek stresi minimize etmek ve Crpic
DMSO’da ¢oziindiigiinden standardizasyonu
saglayabilmek i¢in DMSO uyguland.
Indometazin uygulamasindan 24 saat sonra
sodyum pentobarbital (30 mg/kg) anestezisi
altindaki hayvanlarin servikal
dislokasyonunu takiben mide dokular1 alindi.
Alman mide dokular1 1:9 oraninda fosfat
tamponunda (PBS) homojenize edildi.
Ardindan homojenizatlar kit prosediiriine
uygun olarak 5000 g’de 5 dakika santrifiij
edildi ve siipernatant kisimlar1 alinarak
analizler icin hazirlandi. Doku
homojenizatlarinda COX-2, CRP, IL-6 ve

TNF-a  diizeyleri ticari ELIZA kitleri
(Elabscience-USA) kullanilarak belirlendi.

Gastrik iilser skorunun hesaplanmasinda
oncelikli olarak tiim mide dokularinda iilserli
alanlar ile toplam alan mm? olarak
hesaplandi. Ardindan asagidaki formiile gore
iilser indeksi % olarak belirlendi.?

Ulser indeksi = [iilserli alan / toplam mide
alani1] x 100

Aragtirmada elde  edilen  verilerin
biyoistatistiksel olarak degerlendirilmesi i¢in
SPSS 18 paket programi kullanildi. Gruplar
arasindaki degiskenlerin degerlendirilmesi
icin Tek Yonlii Varyans Analizi (ANOVA)
ve Tukey testi uygulandi. p<0,05 olan
degerler istatistiksel olarak Onemli kabul
edildi.?* Arastirma sonuglarina ait degerler
ortalama + standart sapma olarak verildi.

Arastirmanin Etik Yonii

Calisma Kafkas Universitesi Hayvan
Deneyleri Yerel Etik Kurulu’nun 24.08.2017
tarihli karar1 ve 2017-075 kodlu onay1 ile
Kafkas Universitesi Deney Hayvanlar
Uygulama ve Arastirma Merkezinden temin
edilen 40 adet 2-3 aylik disi Wistar albino
cinsi sigan kullamlarak Kafkas Universitesi
Deney Hayvanlari Uygulama ve Arastirma
Merkezi’nde gerceklestirildi.
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BULGULAR VE TARTISMA

Makroskopik degerlendirmelerde kontrol
grubunda iilseratif alan bulunmayip normal
goriiniimdeydi. Fakat IND grubunda iilseratif
alanlarinin kontrol grubuna kiyasla 6nemli
sekilde arttig1 belirlendi (p<0,001). Buna
karsin IND grubu ile Crpic + IND ve PAN +
IND gruplar1 kiyaslandiginda ise her iki
grupta da iilseratif alanlarin %’sinin 6onemli
diizeyde azaldigi tespit edildi (p<0,001)
(Sekil 1 ve Tablo 1).

Sekil 1. Kontrol ve Deneme Grubu Hayvanlarin Mide
Dokularmin Makroskopik Goriiniimleri (a: K, b: Crpic
+ IND, c: IND, d: PAN + IND)

Ayrica elde edilen bu sonuglar neticesinde
krom pikolinat ile standart bir ila¢ olan
pantoprazoliin benzer diizeyde
gastroprotektif etki gosterdigi belirlenmistir
(Sekil 1 ve Tablo 1).

Tablo 1. Kontrol ve deneme gruplarina ait iilser
skorlar1 (%)

Gruplar n Ulser Skoru
K 10 0+0?
Crpic + IND 10 2,67+0,17°
IND 10 5,350,671
PAN + iND 10 2,20+0,61°¢

K: Kontrol, Crpic + IND: Krom Pikolinat + indometazin, IND:
Indometazin, PAN + IND: Pantoprazol + Indometazin
a-b, a-d, b-d, c-d: p<0,001, a-c: p<0,01, b-c: p>0,05

Calisma  sonucunda  aliman  mide
dokularindan elde edilen supernatantlarda
COX-2 diizeyleri oOlgiilmiis olup (R* =
0,9865), IND grubu K grubu ile
kiyaslandiginda 6nemli diizeyde artis oldugu
belirlendi  (p<0,001). Ayrica COX-2
seviyelerinin IND grubu ile

karsilastinldiginda, PAN + IND grubunda
onemli oranda azaldig1 sekil 2’de gosterildi
(p<0,01). Crpic + IND grubu IND grubu ile
kiyaslandiginda ise Crpic + IND grubunda
COX-2 seviyelerinin  6nemli  diizeyde
azaldigr hatta kontrol grubuna yaklastig
tespit edildi (p<0,001) (Sekil 2).

COX-2
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Sekil 2. Crpic’in Indometazin Ile Olusturulan Gastrik
Ulser Modelinde Mide COX-2 Diizeylerine (ng/mL)
Etkisi, ortalama + SD, n:10

a-c, ab-c: p<0,001, b-c: p<0,01, a-b: p<0,05

Sekil 3’de mide dokularinin CRP
diizeylerindeki degisiklikler gosterilmigtir
(R2 = 0,9757). IND grubunda K grubuna
kiyasla CRP seviyelerinin olduk¢a onemli
diizeyde yiikseldigi gozlenmistir (p<0,001).
Crpic + IND ve PAN + IND gruplar1 IND
grubu ile kiyaslandiginda ise bu gruplarda
CRP diizeylerinin istatistiksel olarak 6dnemli
sekilde azaldig1 belirlendi (p<0,01). Crpic +
IND grubu standart ilag verilen PAN + IND
grubu ile karsilastirildiginda aralarinda
farkliik ~ bulunmadigi, CRP  diizeyini
azaltmada her iki maddenin de benzer
diizeyde etki gosterdigi tespit edildi.
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Sekil 3. Crpic’in indometazin ile olusturulan gastrik
ilser modelinde mide dokusu CRP diizeylerine
(ng/mL) etkisi, ortalama + SD, n:10

a-c: p<0,001, b-c: p<0,01, a-b: p<0,05
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Mide dokularmin IL-6 diizeylerindeki
degisiklikler sekil 4’de gdsterilmis olup (R? =
0,9803), IND grubu K grubu ile
kiyaslandiginda bu diizeyin onemli sekilde
yiikseldigi  belirlendi (p<0,01). Yapilan
istatistiksel degerlendirmelerde Crpic + IND
ve PAN + IND gruplari IND grubu ile
karsilastirildiginda ise 6nemli bir degisiklik
olmadig1 gozlenmistir (Sekil 4).
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Sekil 4. Crpic’in indometazin ile olusturulan gastrik
iilser modelinde mide IL-6 diizeylerine (ng/mL) etkisi,
ortalama + SD, n:10

a-b: p<0,01

TNF-o. diizeyinin IND grubunda K
grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli
sekilde yiikseldigi belirlendi (p<0,05). Crpic
+ IND ve PAN + IND gruplarinda IND
grubuna kiyasla azalmalar gozlense de bu
azalmalar istatistiksel bakimdan anlamli
bulunmadi.  Bunun  yaninda  TNF-a
diizeylerinin hem Crpic + IND hem de PAN
+ IND gruplarinda aym zamanda K grubuna
da benzedigi sekil 5’de gosterildi (R* =
0,9997)

TNF-a
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Sekil 5. Crpic’in indometazin ile olusturulan gastrik
iilser modelinde mide TNF-o diizeylerine (pg/mL)
etkisi, ortalama + SD, n:10

a-b: p<0,05

ABD Cevre Koruma Ajansi tarafindan
belirlenen kromun referans dozu, Tahmini

Giivenli ve Yeterli Giinliik Diyet Aliminin
(ESADDI) belirledigi dozun (200 pg) 350
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kat1 iist sinir olarak kabul edilmektedir.?®
Ancak, Anderson ve ark. krom kloriir ve
krom pikolinatin, insanlar i¢in ESADDI’nin
belirledigi st smirin 1000 kat fazlasinin
sicanlarda toksisiteye sebep olmadigini tespit
etmislerdir.?® Giivenilir besin takviyeleri
arasinda sayilan kromun, inflamasyon
patogenezisinde ¢ok oOnemli rolii olan
proinflamatuar sitokin ve CRP seviyelerinde
azalmaya, hatta protein glikozilasyonunu ve
lipit peroksidasyonunu engelleyerek
antioksidan ve anti-inflamatuar o6zelliklere
sahip oldugu belirtilmektedir.!? 2" 28 Yapilan
calismalarda NSAII gibi ilaglara, etanol ve
asetik asite maruz birakilan hayvanlarda
gastrik TNF-o ve diger proinflamatuar-
inflamatuar sitokinlerin seviyelerinin arttig1
ayrica TNF-a'nin dogrudan artan mide
lezyonlar ile iligkili oldugu belirtilmistir ve
anti-TNF-o.  ajanlarinin  dlser iyilestirici
etkileri olabilecegi ileri siiriilmiistiir.?® 3°
Ayrica TNF-a gibi sitokinlerin, l6kositlerin

inflamasyon  bolgelerine  kemotaksisini
arttirdig1, adhezyon molekiillerinin ve IL-8
gibi  diger sitokinlerin  salgilanmasinin

uyarilmasinda etkili oldugu tespit edilmis,
hatta bu molekiillerin proinflamatuar siirecin
baglatilmasinda ve mide  {ilserlerinin
olusumunda olduk¢a 6nemli rol oynadiklari
ifade edilmistir.3> % Yapilan calismada da
IND grubunda CRP, TNF-o. ve IL-6
seviyelerinin K grubuna kiyasla Onemli
diizeyde arttigi, Crpic grubunda ise
inflamasyonun 6nemli belirteglerinden olan
CRP seviyelerinde 6nemli diizeyde azalma
oldugu, TNF-a seviyeleri {izerinde ise
standart ilag olan pantoprazol gibi etki
gosterdigi tespit edilmistir. Crpic grubunda
IL-6 seviyelerinde de azalma g6zlenmis olup
standart sapmadan dolayr Onemlilik tespit
edilmemistir.  Santos ve ark. CRP
seviyelerindeki artista TNF-a ve IL-6’daki
yiikselisler ~ kadar  hormonlardaki  ve
makrojlardaki  fonksiyonel degisikliklerin,
lipit hastaliklarinin, endotelyal
disfonksiyonun, hematolojik degisiklerin ve
oksidatif  stresinde etkili oldugunu
belirtmislerdir.®® Bizde yapilan calismada
Crpic grubunda CRP diizeylerinin IL-6
diizeylerine gore daha anlamli bir sekilde
azalmasin1 Crpic’in antioksidan 6zelliginden
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ve epitelyal disfonksiyondaki  6nemli
azalmadan kaynakl olabilecegini
diistinmekteyiz.

NSAIl’ler ézellikle COX-1 ve buna
bagli prostaglandin sentezini inhibe etmek
suretiyle mide dokusunda cesitli hasarlara
hatta {ilserlere sebep olabilmektedir. Bir¢ok
arastirict NSAII bir ilag olan indometazinin
gastrik tlser olusumuna neden oldugunu
daha o6nce bildirmislerdir.?® 3% 3% Mevcut
calismada  gerceklestirilen — makroskobik
incelemelerde de literatiirle uyumlu bir
sekilde kontrol grubuna kiyasla indometazin
grubunda {ilseratif alanlarin 6nemli sekilde
arttigt  gozlendi. Bununla birlikte krom
pikolinat uygulanan grup ile pantoprazol
uygulanan grupta ilseratif alanlarin 6nemli
diizeyde azaldig:1 dikkat ¢ekmekteydi. Hatta
krom pikolinatin gastroprotektif etkisinin
piyasadaki standart ilaglardan biri olan
pantoprazol ile benzer diizeyde oldugu
belirlendi. Giiniimiizde COX-2’nin mRNA
ve protein ekspresyonundaki artisin mide
mukozasinin zararli ajanlara veya iskemi,
reperfiizyonuna maruz kalmast ile iligkili
olduguna dair artan kamtlar mevcuttur.®®
Ayrica COX-2’nin inflamasyon bdlgelerinde

endokrin  ve pro-inflamatuar  sitokinler
tarafindan  ekspresyonunun  indiiklendigi
bilinmekte olup, indometazin, aspirin,

ibuprofen ve naproksen gibi ilaglarin COX-1
ve COX-2'yi inhibe ederek c¢esitli seviyelerde
gastrik hasar olusumuna neden olduklari
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belirtilmektedir.3” 3 Aksine Perrone ve ark.
indometazin ve aspirin gibi NSAIil’lerin
selektif COX-1 inhibitorleri  oldugunu
belirtmistir.3® Mitchell ve ark. ise segici
olarak COX-2 inhibisyonunun gastrik ilser
tyilesmesini hizlandirabilecegini
belirtmektedir.®® Shigeta ve ark. yaptiklari
calismada COX-2 ekspresyonunun siganlarda
mide iilserasyonu ile indiiklendigini ayrica
COX-2 mRNA seviyesinin iilser iyilesmesi
ile azaldigin1 belirlemislerdir.*! Segici olarak
COX-2 enzimini inhibe eden ilaglarin aspirin
ve diger NSAIil’lere bazi iistiinliiklerinin
olabilecegi ve sitoprotektif prostaglandinlerin
seviyelerinde azalma meydana gelmeyecegi
igin gastrik irritasyondan ka¢inmada etkili
olabilecekleri goriisii yayginlagmakta olup,
calismalar bu konu lizerine
yogunlasmaktadir. Yapilan calismada da IND
grubunda mide hasarina bagli olarak COX-2
seviyelerinin kontrol grubuna kiyasla 6nemli
diizeyde arttigimin  belirlenmis  olmasi
bulgularimizin Mitchell ve ark. ile Shigeta ve
ark.’nin yaptiklar1 c¢alismalar ile uyumlu
oldugunu  gostermektedir.®® 4 Crpic
uygulanan grupta ise COX-2 seviyelerinde ve
mide hasarinda olduk¢a Onemli diizeyde
azalma oldugu belirlenmis olup, bu
etkilerinin olusmasinda antioksidan, anti-
inflamatuar Ozelliklerinin yan1 sira COX-
2’nin selektif inhibisyonun etkili oldugu
diistiniilmektedir.

SONUC VE ONERILER

Sonug olarak; giivenilir besin takviyeleri
arasinda sayilan kromun antioksidan ve anti-
inflamatuar 6zellikler gosterdigi belirtilmekte
olup yapilan ¢alismada da krom pikolinatin
ozellikle inflamasyon patogenezisinde rol
oynayan COX-2 ve CRP diizeylerini 6nemli

oranda azaltti1, hatta 6nemli proinflamatuar
sitokinlerden  biri olan TNF-o iizerine
standart ilag olan pantoprazol gibi etki
gosterdigi, makroskobik degerlendirmelerde
ise onemli diizeyde gastroprotektif etkilere
sahip oldugu tespit edilmistir.
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