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ÖZET

AMAÇ: Abamektin günümüzde tarım endüstrisinde çok fazla 
kullanılan bir pestisit türü olup uzun süreli maruziyet sonucun-
da toksik etkilere sahiptir. Uzun süreli abamektin maruziyeti so-
nucunda özellikle oksidatif stres ilişkili inflamasyon ve apoptoz 
artışına neden olmaktadır. Hesperidin, narenciyelerde doğal 
olarak bulunan antioksidan, antiinflamatuvar ve antiapoptotik 
etkilere sahip bir flavanoiddir. Bu çalışmada, abamektin kaynak-
lı mide doku hasarı üzerine doğal bir antioksidan olan hesperi-
dinin kullanımı ve muhtemel etkilerinin araştırılması amaçlan-
mıştır. 

GEREÇ VE YÖNTEM: 28 gün boyunca 1 mg/kg dozda abamek-
tin uygulamasından 30 dakika önce grubuna göre 100 ve 200 
mg/kg hesperidin uygulaması yapıldı. 29. günde 35 adet hay-
van dekapite edilerek mide dokuları alındı ve biyokimyasal yön-
temler ile oksidatif stres, inflamasyon ve apoptotik parametre-
lerin analizi yapıldı.

BULGULAR: Abamektin mide dokularında oksidatif stres, inf-
lamasyon ve apoptoz  parametrelerin düzeylerini kontrol gru-
buna göre arttırdı (p<0,001). Hesperidin uygulamasıyla birlikte 
abamektine bağlı tüm bu artış miktarlarında azalmalar meyda-
na gelmiştir (p<0,001).

SONUÇ: Abamektin maruziyetinin neden olduğu mide doku-
larındaki toksik etkiye karşı hesperidinin potansiyel koruyucu 
özelliklere sahip olduğu sonucuna varıldı. 

ANAHTAR KELİMELER: Abamektin, Hesperidin, Oksidatif stres, 
İnflamasyon, Apoptoz.

ABSTRACT

OBJECTIVE: Abamectin is a pesticide type that is widely used 
in the agricultural industry today and has toxic effects becau-
se of long-term exposure. As a result of long-term exposure to 
abamectin, it causes an increase in oxidative stress-related inf-
lammation and apoptosis. Hesperidin is a flavonoid found na-
turally in citrus fruits with antioxidant, anti-inflammatory, and 
anti-apoptotic effects. In this study, it was aimed to investigate 
the use and possible effects of hesperidin, a natural antioxidant, 
on abamectin-induced gastric tissue damage.

MATERIAL AND METHODS: 100 or 200 mg/kg (according to 
the group) hesperidin was administered 30 min before the 1 
mg/kg dose of abamectin for 28 days. On the 29th day, 35 ani-
mals were decapitated and their stomach tissues were removed 
and oxidative stress, inflammation, and apoptotic parameters 
were analyzed by biochemical methods.

RESULTS: Abamectin increased the levels of oxidative stress, 
inflammation, and apoptosis parameters in gastric tissues com-
pared to the control group (p<0,001). With the administration 
of hesperidin, all these abamectin-induced increases decreased 
(p<0,001). 

CONCLUSIONS: It was concluded that hesperidin has potential 
protective properties against the toxic effect on gastric tissues 
caused by abamectin exposure.

KEYWORDS: Abamectin, Hesperidine, Oxidative stress, Inflam-
mation, Apoptosis.
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GİRİŞ

Tarım endüstrisinde farklı amaçlar doğrultusun-
da kullanılan kimyasalların kontrolsüz kullanımı, 
tüm dünyada yaygın olarak artmakta ve insan-
larla birlikte ekolojik çevre için tehdit haline gel-
mektedir (1). Güçlü böcek öldürücü ve antihel-
mintik aktivitesi nedeniyle tüm dünyada yaygın 
olarak kullanılan pestisitlerden avermektin aile-
sinin bir üyesi olan Abamektin (ABM), makrosik-
lik lakton bir disakkarit olup, toprakta bulunan 
Streptomyces avemitilis bakterisi tarafından do-
ğal olarak fermente edilerek elde edilmektedir 
(2). ABM, tarımda özellikle pamuk, narenciye, 
mısır, patates, fasulye gibi ürünlerin verimlili-
ğinin artmasında ve hayvancılıkta besi hayvan-
larının mide-bağırsak nematodları ve akciğer 
kurtlarıyla mücadelede yaygın olarak kullanıl-
maktadır (3, 4). ABM’nin lipofilik özelliği yüksek 
olup, toprağa hızlıca nüfuz ederek hızlı fotolize 
olur. Bu nedenle ABM, uygulandığı tarım top-
raklarındaki uzun süreler kalabilmektedir (5). 
ABM, insan vücudunda toksik etkileri nedeniyle 
Avrupa Gıda Güvenliği Otoritesi (EFSA) tarafın-
dan "T+, R48/25 Toksik" sınıfında kategorilen-
dirilmiştir (6). ABM etkisini gama-aminobütirik 
asit (GABA) reseptörleri üzerinde göstermekte-
dir (7). ABM maruziyetinin süresine bağlı olarak 
insan vücudunda farklı komplikasyon meydana 
gelmektedir. Hafif maruziyet sonrası bulantı, 
kusma, ishal ve halsizlik; orta derecede maruzi-
yet sonrası dilate pupiller, mide bulantısı, kon-
füzyon, koma; uzun süreli maruziyet sonrası ise 
koma, solunum yetmezliği, asidoz ve nadiren 
ölüm görülebilmektedir (8). Toksik maddelere 
maruziyet sonucunda oksidanların artmasıyla 
bozulacak dengeyi korumak için antioksidanla-
rın kullanılması gerekebilmektedir (9). Antiok-
sidanlar doğal bitkilerde yaygın olarak bulun-
makla birlikte çeşitli ilaçlara karşı doku ve organ 
toksisitelerini azaltmadaki etkinlikleri açısından 
ön plana çıkmaktadır. Endojen ve eksojen anti-
oksidanlar, “serbest radikal temizleyiciler” olarak 
adlandırılıp reaktif oksijen türlerine (ROS) bağ-
lı hasarı önleyebilir ve onarabilmektedir (10). 

Araştırmalarda son zamanlarda doğal bitkiler 
ilgi çekmektedir. Doğal bitkiler, alkaloidler, gli-
kozitler, flavonoidler, fenolik bileşikler ve kanna-
binoidler gibi farmakolojik etkilere sahiptirler.

Anti-inflamatuvar, antialerjik, antiviral, antibak-
teriyel, antitümör ve antioksidan özelliklerin-
den dolayı flavonoidler ön plana çıkmaktadır 
(11, 12). Flavonoidler, değişken fenolik yapılara 
sahip doğal maddelerdir. Neredeyse tüm flavo-
noid gruplarının en çok araştırılan özelliği, anti-
oksidan olarak hareket etme yetenekleridir (13). 
Antioksidan özellikleri, başta lipit peroksidas-
yonunu inhibe ederek gerçekleşmektedir (14).

Hesperidin (C28H34O15 - HES), ilk olarak Fransız 
kimyager Lebreton tarafından tanımlanan ve 
turunçgil kabuğundan izole edilen bir flavono-
id glikozittir (15). HES, insanlarda ve sıçanlarda 
hesperetin olarak bilinen aktif aglikonlara me-
tabolize edilmektedir (16). HES, anti-inflamatu-
var, anti-oksidatif, anti-obezite ve anti-kanser 
aktivitelerine sahip olmakla birlikte kolesterol 
seviyelerini ve kan basıncını düşürebilmekte-
dir (15). Daha önce yapılan çalışmalar, HES’in 
sıçanlarda Nükleer faktör kappa B (NF-κB) ve 
Kaspaz-3 dahil olmak üzere inflamatuvar ve 
apoptotik mediyatörlerin inhibisyonu yoluy-
la sıçanda bazı dokularda hasara karşı koru-
yucu etki gösterdiği ortaya konmuştur (17).

Mevcut çalışmada, sıçanlarda ABM kaynaklı 
mide toksisitesinde HES’in oksidatif stres, infla-
masyon ve apoptoz yolaklarının kilit paramet-
releri üzerine etkilerinin biyokimyasal ve mole-
küler yöntemler ile araştırılması amaçlanmıştır.

GEREÇ VE YÖNTEM

Deneysel Prosedür

Sıçanlar rastgele, her grupta 7 hayvan olmak 
üzere 5 gruba ayrılmıştır ve gruplar literatüre 
göre belirlenmiştir (2).

1) Kontrol Grubu: 28 gün boyunca serum fizyolo-
jik çözeltisi oral olarak verildi. 

2) Hesperidin  Grubu (HES): 28 gün boyunca iki 
günde bir 200 mg/ kg dozda HES oral olarak ga-
vajla verildi.

3) Abamektin Grubu (ABM): 28 gün boyunca iki 
günde bir ABM 1 mg/kg dozunda oral olarak 
gavajla verildi.

4) Abamektin + Hesperidin 100 mg/kg (ABM+HES100) 
Grubu: 28 gün boyunca iki günde bir ABM 1 mg/
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kg dozunda oral olarak gavajla verildi. ABM uy-
gulamasından 30 dk. önce HES 100 mg/kg do-
zunda oral olarak gavajla verildi.

5) Abamektin + Hesperidin 200 mg/kg (ABM+HES200 
mg) Grubu: 28 gün boyunca iki günde bir ABM 1 
mg/kg dozunda oral olarak gavajla verildi. ABM 
uygulamasından 30 dk. önce HES 200 mg/kg 
dozunda oral olarak gavajla verildi.

Doku Alımı

Son ABM uygulamasından 24 saat sonra (29. 
gün) sıçanlar hafif sevofloran anestezisi altında 
dekapite edilerek mide dokuları alındı. Alınan 
dokular biyokimyasal analizler yapılıncaya ka-
dar -20°C’de saklandı.

Lipit Peroksidasyon Analizi

Sıçanların mide dokularından malondialdehit 
(MDA) analizi yapılarak lipit peroksidasyon dü-
zeyi belirlendi. Analiz için mide dokuları %1,15 
potasyum klorür (KCl) solüsyonu içerisinde ho-
mojenize edildikten sonra homojenizatlar 15 
dk. boyunca 3,500 RPM'de santrifüj edildi. Sü-
pernatant kısmı analizlerde kullanılmak üzere 
alındı. MDA düzeyleri, Placer et al. tarafından 
geliştirilen yöntem kullanılarak belirlendi (18).

Antioksidan Analizi

Sıçanların mide dokularında antioksidan du-
rumunun analizi için katalaz (KAT), süperoksit 
dismutaz (SOD), glutatyon peroksidaz (GPx) ak-
tiviteleri ve glutatyon (GSH) seviyeleri ölçüldü. 
SOD ve KAT düzeylerinin ölçümü için süperna-
tanlar, lipit peroksidasyondaki gibi elde edildi. 
GPx aktivitesinin ve GSH seviyelerinin belirlen-
mesi için kullanılan süpernatantlar ise 10,000 
RPM’de 20dk. santrifüj sonucu elde edildi. SOD 
aktivitesi Sun et al. yöntemine göre (19); KAT 
aktivitesi, Aebi yöntemine göre (20); GPx akti-
vitesi, Lawrence ve Burk tarafından geliştirilen 
yönteme göre (21); GSH seviyeleri ise Sedlak 
ve Lindsay’ın belirlediği yönteme göre ölçüldü 
(22). Enzim aktivitelerini hesaplamak için mide 
dokularının toplam protein içeriği gerekliydi. 
Bunu belirlemek için Lowry et al. yöntemi kul-
lanıldı (23).

Total RNA İzolasyonu ve cDNA Sentezi

Sıçanların mide dokularından total RNA izo-
lasyonu hibrizol reagent (HibriGen) ile yapıldı. 
RNA izolasyonu aşamasında tüm işlemler üre-

ticinin talimatlarına bire bir uyularak yapıldı. 
İşlemlerin sonunda elde edilen RNA’lar RNaz 
içermeyen su ile çözdürüldü ve NanoDrop 
(Bio-Tek Instruments Epoch, USA) cihazın-
da konsantrasyonları ölçülerek 1000 ng//
µl’ye eşitlendi. Daha sonra bu RNA’lar cDNA 
sentez kiti (Bio-Rad, USA) ile çift zincirli cD-
NA’ya dönüştürüldü. Bu işlemler de üretici-
nin talimatları doğrultusunda gerçekleştirildi.

RT-PCR Analizi

cDNA’lar, Tablo 1’de dizilimleri verilen genlerin 
göreli mRNA transkript seviyelerinin belirlen-
mesinde kullanıldı. Bunun için cDNA’lar ilgili 
genlerin primerleri ve iTaq Universal SYBR® Gre-
en Supermix ile reaksiyona sokuldu. Reaksiyon 
üreticinin talimatları ile ROTOR-GENE Q (Qia-
gen, Almanya) cihazında gerçekleştirildi. Sü-
recin sonunda cihazdan alınan CT değerleri ile 
2-deltadelatCT metodu (24) kullanılarak genlerin kat 
değişimleri hesaplandı. β-aktin housekeeping-
gen olarak kullanıldı. 
Tablo 1: Primerlerin dizilimleri

Etik Kurul 

Deneylerde 35 adet erkek Sprague dawley sı-
çan (220-250gr, 12-14 haftalık) kullanıldı. Deney 
hayvanları, Atatürk Üniversitesi Deney Hayvan-
ları Merkezi'nden (Erzurum, Türkiye) temin edil-
di. Sıçanlar, 12 saat aydınlık, 12 saat karanlık, ha-
valandırmalı, sabit ısılı (23±2ºC) standart şartlar 
altındaki barındırıldı. Beslenmeleri için standart 
sıçan yemi ve içme suyu, ad libitum uygulandı. 
Etik onay Atatürk Üniversitesi Hayvan Deneyleri 
Yerel Etik Kurulu tarafından alındı (11.11.2022, 
2022-22/266).

İstatistiksel Analiz

GraphPad Prism 5.0 yazılımından yararlanıla-
rak edilen bulgular, ortalama ± standart sapma 
olarak verildi. Veriler, çoklu karşılaştırmalar için 
Tukey'nin post hoc testleri ile tek yönlü ANOVA 
kullanılarak analiz edildi. p < 0,05, istatistiksel 
olarak anlamlı kabul edildi.

Gen Dizilim (5’-3’) Uzunluk (bp) ID no 

NF-κκB F: AGTCCCGCCCCTTCTAAAAC 
R: CAATGGCCTCTGTGTAGCCC 

106 NM_001276711.1 

IL-1ββ F: ATGGCAACTGTCCCTGAACT 
R: AGTGACACTGCCTTCCTGAA 

197 NM_031512.2 

TNF-αα F: CTCGAGTGACAAGCCCGTAG 
R: ATCTGCTGGTACCACCAGTT 

139 NM_012675.3 

iNOS F: AGATCAATGCAGCTGTGCTC 
R: GGCTCGATCTGGTAGTAGTAGA 

235 NM_012611.3 

COX-2 F: AGGTTCTTCTGAGGAGAGAG 
R: CTCCACCGATGACCTGATAT 

240 NM_017232.3 

Kaspaz-3 F: ACTGGAATGTCAGCTCGCAA 
R: GCAGTAGTCGCCTCTGAAGA 

270 NM_012922.2 

ββ-Actin F: CAGCCTTCCTTCTTGGGTATG 
R: AGCTCAGTAACAGTCCGCCT 

360 NM_031144.3 
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BULGULAR

Oksidan/Antioksidan Bulguları

Mide dokularında oksidan düzeyi için MDA (Şe-
kil 1A) ve antioksidan düzeyi için ise GSH (Şekil 
1B) düzeyleri ile SOD (Şekil 2A), KAT (Şekil 2B), 
GPx (Şekil 2C) aktiviteleri ölçülmüştür. Elde edi-
len bulgulara göre, kontrol grubuyla kıyaslan-
dığında ABM grubunda MDA düzeyinde artış, 
GSH düzeyinde ise azalma meydana gelmiştir 
(p< 0,001). ABM grubuna göre ABM+HES200 
gruplarında MDA düzeyinde azalma, GSH dü-
zeyinde ise artış meydana gelmiştir (p< 0,001) 
Enzim aktivitelerine bakıldığında, kontrol gru-
buna göre ABM grubunda SOD, KAT ve GPx ak-
tivitelerinde azalma (p< 0,001), ABM grubuna 
göre ABM+HES100 ve  ABM+HES200 grupların-
da artış meydana gelmiştir (p< 0,001) (Şekil 1 
ve Şekil 2).

Şekil 1: ABM ve HES uygulamalarının mide dokularında A: MDA ve B: 
GSH düzeyleri üzerine etkileri. MDA: malondialdehit, GSH: glutatyon. 
İstatistiksel farklılık (kontrol grubuna kıyasla: ***p<0,001; ABM grubuna 
kıyasla: ###p<0,001; ABM+HES100 ile  ABM+HES200: ✯✯✯✯✯✯ p<0,001) One-
Way Anova testi ile belirlendi.

  

Şekil 2: ABM ve HES uygulamalarının mide dokularında A: SOD, B: KAT 
ve C: GPx aktiviteleri üzerine etkileri. SOD: süperoksit dismutaz, KAT: ka-
talaz, GPx: glutatyon peroksidaz. İstatistiksel farklılık (kontrol grubuna 
kıyasla: ***p<0,001; ABM grubuna kıyasla: ###p<0,001; ABM+HES100 
ile  ABM+HES200:  ✯✯✯✯✯✯ p<0,001) One-Way Anova testi ile belirlendi.

İnflamasyon Bulguları

Mide dokularında inflamasyon ile ilişkili NF-
κB (Şekil 3A), tümör nekroz faktör-alfa (TN-
F-α) (Şekil 3B), interlökin-1β (IL-1β) (Şekil 3C), 

Siklooksijenaz-2 (COX-2) (Şekil 3D) ve indük-
lenebilir nitrik oksit sentaz (iNOS) (Şekil 3E)  
transkript düzeyleri RT-PCR metoduyla incelen-
miştir. mRNA transkript bulgularına göre, kont-
rol grubu ile kıyasla ABM grubunda tüm para-
metrelerde anlamlı artış olmuştur (p< 0,001). 
ABM grubuna göre  ABM+HES100 ve ABM+-
HES200 gruplarında bu parametrelerin anlam-
lı azaldığı tespit edilmiştir (p< 0,001) (Şekil 3).   

Şekil 3: ABM ve HES uygulamalarının mide dokularında A: NF-κB, B: TN-
F-α, C: IL-1β, D: COX-2, E: iNOS mRNA transkripsiyon seviyeleri üzerine 
etkileri. NF-κB:  nükleer faktör kappa B, TNF-α: tümör nekroz faktör-alfa, 
IL-1β: interlökin-1β, COX-2: siklooksijenaz-2, iNOS: indüklenebilir nit-
rik oksit sentaz. İstatistiksel farklılık (kontrol grubuna kıyasla: *p<0,05, 
**p<0,01, ***p<0,001; ABM grubuna kıyasla: ###p<0,001, ABM+HES100 
ile  ABM+HES200: p<0,001, ✯✯✯✯✯✯ p<0,001) One-Way Anova testi ile belir-
lendi.

Apoptoz Bulguları

Mide dokularında apoptoz düzeyini belirlemek 
amacıyla,  Kaspaz-3 (Şekil 4)  mRNA transkript 
düzeyleri  RT-PCR metoduyla ölçülmüştür.   mRNA 
transkript bulgularına göre, kontrol grubuyla kı-
yaslandığında ABM grubunda apoptotik faktör-
ler olan Kaspaz-3 düzeylerinde artış (p< 0,001) 
tespit edilmiştir. ABM grubuna göre ABM+-
HES100 ve ABM+HES200 gruplarında Kaspaz-3 
düzeylerinde azalma (p< 0,001) tespit edilmiştir.

Şekil 4: ABM ve HES uygulamalarının mide dokularında apoptotik 
Kaspaz-3 mRNA transkripsiyon düzeyi üzerine etkileri. İstatistiksel 
farklılık (kontrol grubuna kıyasla: ***p<0,001; ABM grubuna kıyasla: 
###p<0,001; ABM+HES100 ile ABM+HES200: ✯✯✯✯✯✯ p<0,001) One-Way 
Anova testi ile belirlendi.
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TARTIŞMA

Gelişen tarım endüstrisinde, tarımsal ürünle-
ri hastalıklardan ve haşerelerden korumak için 
pestisitler yaygın olarak kullanılmaktadır (25) 
Yaygın kullanılan bir pestisit türü olan ABM’nin 
günümüzde giderek artan kullanımına bağ-
lı olarak, hedef dışı organizmalarda da toksik 
etkisi olması nedeniyle endişeler artırmıştır 
(26). Bitkilerde doğal olarak bulunan flavano-
idler, vücuttaki sağlık sorunlarına karşı etkili 
oldukları için umut verici ajanlardır (27). HES, 
narenciyelerde bulunan flavonoid bir bileşik 
olup antioksidan, antiinflamatuvar, antiapop-
totik gibi özelliklere sahiptir (28). Bu çalışma-
da, ABM kaynaklı sıçan mide toksisitesinde 
HES’in oksidatif stres, inflamasyon ve apop-
totik aktiviteler üzerindeki etkileri biyokim-
yasal ve moleküler yöntemlerle araştırıldı.

Hücre zarındaki en önemli bileşenlerden birinin 
lipitler olması nedeniyle ROS düzeylerindeki 
artış lipid peroksidasyonunu tetiklemektedir. 
Çoklu yağ asitlerinin metabolizmasında son 
ürün olan MDA (29), oksidatif stres düzeyinin 
göstergesi olup, KAT, SOD ve GPx gibi enzim-
ler, oksidatif stresi azaltarak antioksidan özellik 
göstermektedir (30). Koruyucu mekanizmalar-
dan bir diğeri ise GSH olup, oluşan ROS ürün-
lerini bağlayarak dokuyu oksidatif hasara karşı 
korumaktadır (2). ABM maruziyeti, ROS arttıra-
rak oksidatif strese neden olmaktadır (26). Ça-
lışmamızda, oksidatif stres bulguları beraber 
değerlendirildiğinde, ABM maruziyetine bağlı 
olarak mide dokularında MDA düzeylerinde 
artış ve antioksidan enzim aktiviteleri ile GSH 
düzeyinde azalma meydana gelmiş ve sonuç 
olarak oksidatif stres düzeyi artmıştır. Diğer ta-
raftan HES uygulamasıyla birlikte özellikle artış 
gösteren MDA düzeylerinde azalma görülür-
ken, azalan antioksidan enzim ve GSH düzey-
lerinde artışlar meydana gelerek antioksidan 
aktivitede artış tespit edilmiştir. Özellikle HES’in 
200mg/kg dozunda bu aktivitesi daha belir-
gin görülmüştür. Dolayısıyla mide dokusunda 
ABM maruziyetinin oksidatif stresi arttırarak 
dokuda hasara neden olduğu, HES tedavisinin 
ise bu etkiyi azaltarak mide dokularında ok-
sidatif strese karşı iyileştirici etki göstermiştir. 

Apoptoz, oksidatif stres durumunun doku-
da uzamasıyla başlamaktadır (31).  ROS büyük 
oranda mitokondride üretilir ve programlan-

mış hücre ölümü olarak bilinen apoptoz geli-
şiminde önemli etkiye sahiptir (32). Apoptoz, 
vücuttaki hasar görmüş veya tehlikeli hücrele-
ri ortadan kaldıran koruyucu mekanizma iken 
diğer taraftan sağlıklı hücrelerde, hücresel 
stres veya hasar oluşturmaktadır (33). Kaspaz-3 
apoptozda kilit konumdaki bir faktör olup (34) 
aktive olduktan sonra çoğu hücresel hede-
fin proteolitik bozulmasına ve sonunda hücre 
ölümüne neden olmaktadır (35). Çalışmamız-
da mide dokularında ABM maruziyetine bağlı 
olarak apoptotik faktörlerden Kaspaz-3 mRNA 
transkript düzeyleri artmıştır. ABM ile birlikte 
HES uygulandığında bu durum tersi etki gös-
termiştir ve Kaspaz-3 mRNA transkripsiyon dü-
zeyinde azalma meydana gelmiştir. Dolayısıyla 
ABM maruziyetinin apoptozu tetiklediği ve 
HES uygulamasının apoptoza karşı mide do-
kusunda koruyucu etkili olduğu söylenebilir. 

Oksidatif stresin uzamasına bağlı oluşan olay-
lardan diğeri de inflamasyondur ve NF-κB'nin 
ekspresyonu tetiklenir (36). NF-κB'nin aktive ol-
masıyla TNF-α, IL-1β, ve COX-2 gibi proinflama-
tuvar sitokin genlerinde aktivasyon başlayarak 
inflamatuvar yanıt meydana gelir (37). İnflamas-
yonun oluşmasında proinflamatuvar sitokinle-
rin rol oynadığı ve TNF-α ve IL-1β'nın bunda aktif 
rol aldığı bilinmektedir (38). COX-2, inflamatuvar 
bir etken olup NF-κB geni tarafından eksprese 
edilerek normal dokularda ROS üretimi ile ilişki-
lidir (39). İnflamasyon, stres gibi akut durumlar-
da salınan iNOS'un ekspresyonunda TNF-α yön-
lendirici etkiye sahiptir (40). Mevcut çalışmada, 
ABM maruziyetinin NF-κB  ve uyardığı TNF-α, 
IL-1β, COX-2 ve iNOS transkript düzeylerinde 
artışa neden olarak mide dokularında inflamas-
yon meydana gelmiştir. ABM ile birlikte HES uy-
gulandığında, ABM maruziyetine bağlı gelişen 
inflamasyon hasarına karşı HES’in tersi yönde 
etki göstererek bu parametreleri azalttığı tespit 
edilmiştir. ABM maruziyetine bağlı inflamasyo-
nun neden olduğu mide doku hasarında HES 
etkili bir iyileştirici ajan olarak ön plana çıkabilir.

Tüm bulgularımız birlikte değerlendirildiğin-
de, ABM maruziyetinin, mide dokularında ok-
sidatif stres, inflamasyon ve apoptoz düzey-
lerini arttırarak hasara neden olduğu, HES’in 
ise tüm bu yolaklar üzerinde meydana gelen 
hasarı azaltarak iyileştirici etki gösterdiği tespit 
edilmiştir. HES’in özellikle 200mg/kg dozunda 
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uygulanmasının, tüm bu yolaklar birlikte de-
ğerlendirildiğinde mide dokularında ABM ma-
ruziyetine bağlı meydana gelebilecek hasarı en-
gellemede  daha etkili olduğu tespit edilmiştir. 
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