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ÖZ 

Amaç: Bu çalışmanın amacı, Ellajik asit (EA)’nın alfa-naftiltiyoüre (ANTU) kaynaklı pulmoner toksisite üzerine muhtemel koruyucu etkilerini 

belirlemektir. 
Gereç ve Yöntem: Kontrol grubuna 9 gün boyunca serum fizyolojik, sham grubuna ise 9. gün tek doz intraperitoneal (i.p.) ANTU çözücüsü (zeytin-
yağı) verildi. ANTU grubuna çalışmanın 9. günü ANTU (10 mg/kg-i.p.) tek doz enjekte edildi. ANTU+EA grubuna çalışmanın ilk gününden itibaren 

9 gün boyunca EA (10 mg/kg-i.p.) uygulandı. Tüm gruplardaki sıçanların efüzyon sıvı seviyeleri, akciğer ve vücut ağırlıkları, zorunlu yüzdürme testi 

skorları kaydedildi. 
Bulgular: ANTU grubu ile ANTU uygulanmayan gruplar karşılaştırıldığında Plevral Efüzyon (PE), Akciğer ağırlığı (AA), AA/Vücut Ağırlığı 

(AA/VA) ve PE/VA bakımından anlamlı farklar (p <0,001) bulunmuştur. EA (ANTU+EA) verilen ratların PE, AA, PE/VA ve AA/VA değerlerinde 

ANTU grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı bir azalma (p <0,001) olduğu gözlendi. Ayrıca ANTU grubundaki ratların zorunlu yüzme test sürele-
rinde kontrol ve sham grubundaki ratlara göre istatistiksel olarak anlamlı bir azalma (p <0,001) bulundu. Ayrıca ANTU+EA grubundaki ratların 

zorunlu yüzme testi puanlarında ANTU grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı bir artış (p <0,001) olduğu kanıtlandı. 

Sonuç: Elde edilen sonuçlar EA takviyesinin ANTU toksisitesi sonucu gelişen ödem ve efüzyonu baskılayarak azalan akciğer ventilasyon kapasitesini 
arttırdığını göstermektedir. 

Anahtar Sözcükler: Pulmoner Toksisite, Plevral Efüzyon, Alfa-Naftiltiyoüre, Ellajik Asit, Sıçan. 

ABSTRACT 

Investigation of the Protective Effect of Ellagic Acid on Alpha-Naphthylthiourea-Induced Pulmonary Toxicity in Rats 

Objective: The aim of this study was to determine the possible protective effects of Ellagic acid (EA) on alpha-naphthylthiourea (ANTU)-induced 
pulmonary toxicity. 

Material and Method: The control group was given normal saline for 9 days, and the sham group was given a single intraperitoneal (i.p.) ANTU 

solvent (olive oil) on the 9th day. The ANTU group was injected with a single dose of ANTU (10 mg/kg-i.p.) on the 9th day of the study. The AN-
TU+EA group was injected with EA (10 mg/kg-i.p.) for 9 days. The volume of effusion fluid, lung and body weights, and forced swimming test 

scores of rats in all groups were recorded. 

Results: When the ANTU group was compared with the groups without ANTU, significant differences (p <0,001) were found in terms of Pleural 
Effusion (PE), Lung weight (AA), AA/Body Weight (AA/VA) and PE/VA.  

It was observed that a statistically significant decrease (p <0.001) was found in the PE, AA, PE/VA, and AA/VA values of rats supplemented with EA 

(ANTU+EA) compared to the ANTU group. Also, a statistically significant decrease (p <0.001) was found in the forced swimming test times of the 
rats in the ANTU group compared to the rats in the control and sham groups. Moreover, it was evidenced that a statistically significant increase         

(p <0,001) was observed in the forced swimming test scores of the rats in the ANTU+EA group compared to those in the ANTU group. 
Conclusion: Data show that EA supplementation increases lung ventilation capacity by suppressing edema and effusion resulting from ANTU 

toxicity. 

Keywords: Pulmonary Toxicity, Pleural Effusion, Alpha-Naphthylthiourea, Ellagic Acid, Rat. 
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Pulmoner ödem, pulmoner dolaşım ve akciğer inters-

tisyumu boyunca hidrostatik ve onkotik basınç grad-

yanlarındaki değişiklik veya artan akciğer geçirgenliği 

ile karakterize bir durumdur (1). Çoğunlukla akut solu-

num yetmezliğine yol açan pulmoner ödem, kardiyoje-

nik veya kardiyojenik olmayan olarak sınıflandırılabi-

lir. Pulmoner kapiller hidrostatik basınç, plazma onko-

tik basıncını aştığında kardiyojenik pulmoner ödem  
 

 

oluşmaktadır (2). Kan ozmotik basıncının azalması, 

bazal membranın geçirgenliğinin artması ve bozulmuş 

lenfatik drenaj ise kardiyojenik olmayan pulmoner 

ödemi işaret etmektedir (3). Pulmoner ödem, plevral 

efüzyon miktarı ile yakından ilişkilidir (4). 

Plevral efüzyonlar, artan geçirgenlik, aksamış lenfatik 

drenaj ve değişen hidrostatik veya kolloid ozmotik 

basınçtan kaynaklanmaktadır (5). Pulmoner ödem 
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sırasında plevral efüzyon oluşumu, alveolar taşkının 

çözülmesinde önemli bir fizyolojik mekanizmadır (6). 

Plevral efüzyon, öncelikli olarak pulmoner kökenli bir 

patolojik sürecin göstergesi olmakla birlikte (7, 8) 

konjestif kalp yetmezliği, enfeksiyon veya kanser gibi 

ilgisiz nedenlerden kaynaklı olarak da ortaya çıkabilir. 

Akciğer hasarı mekanizmalarını araştırmak için deney-

sel akciğer hasarı çalışmalarında farklı hayvan model-

leri kullanılmaktadır (9). 

Alfa-naftiltiyoüre (ANTU), sıçanlarda doza bağlı ola-

rak pulmoner ödem ve plevral efüzyona neden olan 

pnömotoksik bir maddedir (10). ANTU kaynaklı pnö-

motoksisite özellikle kapiller endotel hücreleri hedef 

alarak ve pulmoner vasküler geçirgenlik artışına yol 

açarak kendisini göstermektedir (11). Sıçanlara uygun 

dozlarda ANTU verilmesi sonucunda 4 saat içinde 

akciğerlerde ciddi düzeyde sıvı birikimi ile akciğer 

hacim ve ağırlık değerlerinde ciddi artışlar gözlemlen-

mektedir (12). ANTU uygulaması sonrasında sıçanların 

kalıcı akciğer hasarına uğramadan 1-2 gün içerisinde 

tamamen iyileştikleri veya bu durumu tolere edemeyip 

öldükleri gözlenmektedir (13). Çok kısa süre içerisinde 

gözlemlenen bu bulgular ANTU’ yu sıçanlarda deney-

sel akciğer ödemi ve akciğer perfüzyonu oluşturmak 

için tercih edilen bir model haline getirmiştir.  

Ellajik asit (EA) ahududu, çilek ve nar gibi üzümsü 

taze meyveler ile ceviz, kestane, fındık gibi kabuklu 

meyvelerin yapısında bulunan antioksidan özellikte bir 

fitokimyasal polifenol bileşiktir (14). EA’ nın antioksi-

dan, antimutajenik, antikanser ve anti-apoptotik etkileri 

üzerinde yoğun olarak araştırma yapılmaktadır. Se-

rumda kansere sebep olan kimyasalları temizlediği, 

kanserojenlerin DNA’ya bağlanmasını önlediği, anti-

oksidan görevi gördüğü, karbon tetraklorür toksisitesini 

sınırladığı, immün sistemi uyardığı ve kanser hücrele-

rini yok ettiği belirlenmiştir (15). Hücre kültürü araş-

tırmaları ve yapılan hayvan deneylerinde EA’ nın kan-

serojenlerin neden olduğu bazı tümörlerin gelişmelerini 

yavaşlattığı görülmüştür (16).  

EA’ nın akciğer üzerine olan etkilerinin incelendiği 

çalışmalarda; intestinal iskemi-reperfüzyon sonrası 

gelişen akciğer hasarına karşı koruduğu bleomisin ile 

indüklenmiş akciğer fibrozunu hafiflettiği elastaz ile 

oluşturulmuş amfizem modelinde akciğer inflamasyo-

nunu ve oksidatif hasarı azalttığı, akut akciğer hasarın-

da anti-inflamatuar etkiler gösterdiği belirlenmiştir 

(17). Ayrıca EA alerjik hava yolu iltihabının çözülme-

sini hızlandıran potansiyel bir terapötik ajan olarak 

tanımlanmıştır (18). 

Bu çalışmanın amacı, EA’ nın ANTU kaynaklı pulmo-

ner toksisite üzerine muhtemel etkilerini gözlemlemek-

tir. Bunun için ANTU ile pulmoner toksisite oluştu-

rulmuş ve oluşturulmamış gruplardaki sıçanların göğüs 

efüzyon sıvı miktarları, akciğer ağırlık değerleri karşı-

laştırıldı. Ayrıca EA’ nın bu patolojideki muhtemel 

protektif etkisi çalışma sonlandırılmadan önceki yapı-

lan zorunlu yüzdürme testi skorları ile değerlendirildi. 

 

GEREÇ VE YÖNTEM 

Hayvan bakımı 

Çalışmamız için etik kurul onayı Karabük Üniversitesi 

Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu’ndan alınmış olup 

(04/10/2022 tarih ve 2022/09/14 Nolu Kararı), Karabük 

Üniversitesi Deneysel Tıp Uygulama ve Araştırma 

Merkezi’nde yapılmıştır. Çalışmada kırk adet Wistar 

albino cinsi erkek sıçan (250-300 gr, 8-10 haftalık), her 

biri on adet sıçandan oluşan 4 gruba ayrıldı (n =10). 

Tüm sıçanlar kontrollü çevre koşullarında (12:12 saat-

lik aydınlık-karanlık döngüsü, sıcaklık 23°C, nem oranı 

%55, havalandırma, ad libitum yiyecek ve su) barındı-

rıldılar. Hayvanların bakımı ve tüm uygulamalar Kara-

bük Üniversitesi Deneysel Tıp Uygulama ve Araştırma 

Merkezi’nde etik kurul protokolünde belirtildiği şekil-

de gerçekleştirildi. 

Deneysel prosedür 

Çalışmadaki hayvan grupları ve yapılan işlemler aşağı-

da belirtilmiştir. 

1- Kontrol Grubu: Bu gruptaki sıçanlara çalışmanın 

ilk gününden itibaren 9 gün boyunca EA çözücüsü 

(normal salin; % 0.9 NaCl) intraperitoneal (i.p.) olarak 

EA hacminde verildi. 

2- Sham kontrol: Bu gruptaki sıçanlara çalışmanın 9. 

günü tek doz i.p. ANTU çözücüsü (zeytinyağı), ANTU 

dozu hacminde verildi. 

3- ANTU Grubu: Bu gruptaki sıçanlara çalışmanın ilk 

gününden itibaren 9 gün boyunca serum fizyolojik (EA 

çözücüsü) uygulandı. Bu gruptaki sıçanlara çalışmanın 

9. günü zeytinyağında (4 mg/ml) süspanse edilmiş 10 

mg/kg dozda ANTU i.p olarak tek doz enjekte edildi 

(19). 

4- ANTU+EA Grubu: Bu gruptaki sıçanlara çalışma-

nın ilk gününden itibaren 9 gün boyunca serum fizyo-

lojik içinde çözülmüş EA (10 mg/kg-i.p.) uygulandı 

(20). Yine bu gruptaki sıçanlara çalışmanın 9. günü 

ANTU enjeksiyonu yapıldı. 

Deneysel Pulmoner Toksisite Oluşturulması 

ANTU enjeksiyonu yapılan sıçanlarda 4 saat içinde 

ciddi düzeyde pulmoner toksisite ve akciğer hasarı 

gözlemlenmektedir (19). Bu hasar neticesinde Plevral 

Efüzyon (PE) oluşumu, Akciğer Ağırlığı/Vücut Ağırlı-

ğı (AA/VA) ve Plevral Efüzyon (PE)/Vücut Ağırlığı 

(PE/VA) oranlarında ciddi artışlar saptanmaktadır (21). 

ANTU enjeksiyonundan 4 saat sonra sıçanlara yüz-

dürme egzersizleri yaptırıldı. Yüzdürme egzersizleri 

yaptırıldıktan sonra anestezi (intraperitoneal (i.p.) ke-

tamin/ksilazin (100 mg/kg ve 5 mg/kg)), altına alınan 

sıçanların abdominal aortası kanatıldı (22). Çevre do-

kularda kanama olmayacak şekilde göğüs boşluğu 

hassas bir şekilde açıldı. Efüzyon sıvısına kan karış-

mamasına dikkat edilerek plevral aralıkta birikmiş olan 

efüzyon sıvısı enjektörle çekildi. Daha sonra çevre 

dokulardan temizlenmiş ve izole edilmiş akciğerlerin 

ağırlıkları tartılarak kaydedildi (23). PE sıvısının mik-

tarı, AA/VA ve PE/VA oranları hesaplandı ve akciğer 
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hasarı göstergeleri olarak değerlendirildi (21). Oransal 

değer kıyaslama kolaylığı için 104 ile çarpılmıştır. 

Zorunlu Yüzme Testi 

Zorunlu yüzme testi, hayvan deneylerinde yorgunluk 

davranışını değerlendirmek için yaygın olarak kulla-

nılmaktadır (24). Deneysel olarak oluşturduğumuz 

pulmoner ödem ve efüzyon, sıçanların akciğerlerinin 

oksijenasyon kapasitesinde ve akciğer kompliyansında 

azalma sonucu yorgunluğa ve solunum yetersizliğine 

yol açmaktadır. Sıçanlar üzerinde uygulayacağımız 

zorunlu yüzme testi, oluşturduğumuz patoloji ve bu 

patoloji üzerinde muhtemel olumlu etkisi olduğunu 

düşündüğümüz EA’ nın etkisini değerlendirme imkanı 

sağlayacaktır.  

Deney gününden 1 gün önce sıçanlar havuza alışmaları 

için 15 dk. serbest yüzmeye bırakıldı, kurutulup kafes-

lerine geri koyuldu (25).  Deneyin 9. günü (ANTU 

enjeksiyonundan 4 saat sonra) sıçanlar anestezi altına 

alınıp dekapite edilmeden önce oda sıcaklığında su ile 

doldurulmuş akrilik plastik bir havuzda (90cm×45 

cm×45 cm) zorunlu yüzme testi yapıldı. Suyun derinli-

ğinin hayvanların kuyruklarıyla zeminin dibine temas 

etmelerini engelleyecek kadar olması yeterliydi (26). 

Yüzme periyodu, suda yüzen sıçanların gücünü tükete-

ne kadar mücadele ederek ve gerekli hareketleri yapa-

rak geçirdikleri süre olarak kabul edildi. Yorucu yüzme 

süresinin sonlandırılma noktası, sıçanların burnunun 10 

saniye boyunca su yüzeyinin altında kaldığı nokta 

olarak değerlendirildi (27). Belirgin bir yorgunluk 

belirtileri ortaya çıktığında, hayvanlar sudan çıkarıla-

rak, kurutularak kafeslerine geri bırakıldı. 

İstatistiksel Analiz 

Elde edilen sonuçlar ortalama ve standart sapma değer-

leri ile verilmiştir. Normal dağılımı uygun olmayan 

bağımsız grupların istatistiksel analizinde Mann Whit-

ney-U ve Kruskal Wallis testinden, Normal dağılıma 

uygun olan bağımsız gruplarda ise Bağımsız Gruplarda 

T testi ve ANOVA testleri kullanılmıştır. Örneklemle-

rin normal dağılıma uygunluğunda kolmogronov-

smirnov testi yapılmıştır. Verilerin analizinde SPSS 

22.0 paket programı kullanılmıştır, verilerin analizinde 

0,05 anlamlılık değeri ve altı değerleri anlamlı kabul 

edilmiştir. Power analizi yapılmış olup %95 güven 

aralığı, %80 güç değerini veren minumum örneklem 

büyüklüğü 8 olarak hesaplanmıştır. Power analizi 

PASS 11 paket programı ile hesaplanmıştır. 

BULGULAR 

Efüzyon sıvısının miktarı (PE, ml) ve akciğer ağırlı-

ğına (AA) ait bulgular 

Kontrol ve sham gruplarında doğal olarak plevral efüz-

yon gelişmedi ve bu gruplarda akciğer ağırlıkları nor-

mal sınırlardaydı. ANTU öncesinde 9 gün süreyle EA 

takviyesi yapılan ratlarda (ANTU+EA) PE ve AA 

seviyelerinin ANTU grubuna göre istatistiksel olarak 

anlamlı düzeyde (p <0,001) tespit edilmiştir (Tablo 1). 

 

Tablo 1. EA uygulaması ve ANTU kaynaklı pulmoner toksisiteden 
kaynaklanan plevral efüzyon hacmindeki ve akciğer ağırlıklarındaki 

değişiklikler. 

Gruplar 
Plevral Efüzyon 

(PE ml) 

Akciğer ağırlığı 

(AA gr) 

Kontrol - 1,85 ± 0,13* 

Sham - 1,84 ± 0,10* 

ANTU 3,93 ± 0,18 3,95 ± 0,18 

ANTU+EA 1,94 ± 0,15* 1,97 ± 0,14* 

Veriler ortalama ± ortalamanın standart hatası olarak gösterilmiştir. 
Her sütundaki değerler birbiri ile karşılaştırılmıştır. *: ANTU gru-

buna göre, p< 0,001. 

Akciğer ağırlığı/vücut ağırlığı (AA/VA) ve plevral 

efüzyon/vücut ağırlığı (PE/VA) oranlarına ait bul-

gular 

Kontrol ve sham gruplarında doğal olarak plevral efüz-

yon gelişmedi, bu gruplarda akciğer ağırlığı/vücut 

ağırlığı (AA/VA) oranları normal sınırlardaydı. ANTU 

verilen grup ile ANTU verilmeyen gruplar (kontrol, 

sham) kıyaslandığında AA/VA bakımından anlamlı 

fark (p <0,001) gözlemlenmiştir. ANTU öncesinde 9 

gün süreyle EA takviyesi yapılan ratlarda (ANTU+EA) 

PE/VA ve AA/VA oranlarının ANTU grubuna göre 

istastiksel olarak anlamlı bir fark tespit edilmiştir 

(PE/VA; p <0,001 AA/VA; p <0,001) (Tablo 2). 

 
Tablo 2. EA uygulaması ve ANTU kaynaklı pulmoner toksisiteden 

kaynaklanan plevral efüzyon hacim ve akciğer ağırlıklarının vücut 
ağırlıklarına oranlarındaki değişiklikler. 

Gruplar 
Plevral Efüzyon/Vücut 

ağırlığı PE/VA (x104) 

Akciğer ağırlığı/ Vücut 

ağırlığı AA/VA (x104) 

Kontrol  65,77 ± 4,74* 

Sham  65,23 ± 3,54* 

ANTU 141,16 ± 8,02 141,84 ± 6,43 

ANTU+EA 69,45 ± 6,02* 70,56 ± 5,96* 

Veriler ortalama ± ortalamanın standart hatası olarak gösterilmiştir. 

Her sütundaki değerler birbiri ile karşılaştırılmıştır. *: ANTU gru-
buna göre, p< 0,001. 

Zorlayıcı yüzme testine ait bulgular 

Kontrol ve sham gruplarındaki sıçanların zorlayıcı 

yüzme testi skorları normal sınırlardaydı. Bu gruplar 

arasında anlamlı bir fark tespit edilmemiştir. ANTU 

grubundaki sıçanların zorlayıcı yüzme testi sürelerinin 

kontrol ve sham gruplarındaki sıçanlara göre istatistik-

sel olarak anlamlı düzeyde azaldığı (p <0,001) belir-

lenmiştir. 9 gün boyunca EA takviyesi sonrası ANTU 

verilen sıçanların (ANTU+EA) zorlayıcı yüzme testi 

skorlarının sadece ANTU injeksiyonu yapılan sıçanlara 

(ANTU grup) göre anlamlı ölçüde arttığı (p <0,001) 

tespit edilmiştir (Tablo 3). 

 
Tablo 3. EA uygulaması ve ANTU kaynaklı pulmoner toksisite sonra-

sı deney gruplarındaki sıçanlara uygulanan zorlayıcı yüzme testi 

sürelerindeki değişiklikler. 

Gruplar Zorlayıcı yüzme testi süresi (dakika) 

Kontrol 57,20 ± 7,97*, Ω 

Sham 57,89 ± 7,57*, Ω 

ANTU 12,13 ± 1,90 

ANTU+EA 40,79 ± 3,56* 

Veriler ortalama ± ortalamanın standart hatası olarak gösterilmiştir. 
*: ANTU grubuna göre, p <0,001, Ω: ANTU+EA grubuna göre,        

p <0,001. 
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TARTIŞMA 

Bu çalışma ile ANTU verilerek pulmoner toksisite 

oluşturulmuş sıçanlarda EA’ nın protektif etkisi ilk kez 

araştırılmıştır. Çalışmamız neticesinde ilk kez EA’nın, 

ANTU kaynaklı pulmoner toksisiteyi hafiflettiği ve 

akciğer fonksiyonunu iyileştirdiği PE, AA/VA ve 

PE/VA ölçümleri ve zorlayıcı yüzme testi skorları 

karşılaştırılarak rapor edilmiştir. 

Pulmoner mikrosirkülasyondaki sıvı filtrasyonu, endo-

tel boyunca hidrostatik ve onkotik basınç gradyanlarına 

ve endotel bariyerinin seçici geçirgenliğine bağlıdır 

(28). ANTU ile oluşturulan toksisite modelinde inters-

tisyel akciğer boşluğu sıvı kapasitesini aştığında akci-

ğer interstisyel sıvısının plevral boşluğa sızması kaçı-

nılmaz bir sonuçtur (13). Pulmoner dolaşımdaki meka-

nik bozukluklar veya alveolar-kapiller bariyerin infla-

matuvar veya toksik hasarı, vasküler geçirgenliği artı-

rarak pulmoner ödemin oluşmasını tetikleyebilir (29). 

Sıçanlara i.p. ANTU verilmesi sonrasında 4 saat içinde 

akciğer ödemi ve plevral efüzyonu en üst seviyesine 

çıkmaktadır. Oluşan akciğer ödemi ve plevral efüzyon 

1-2 gün içerisinde tamamen iyileşebileceği gibi durum 

daha da ciddi bir hal alarak ölümle sonuçlanabilmekte-

dir (13).  

Çalışmamızda uygun dozlarda ANTU verdiğimiz mo-

del gruplarımızda 3-4 saat gibi çok kısa sürede ciddi 

pulmoner toksisite gelişerek plevral vasküler geçirgen-

likteki oluşan bozukluk sonucunda PE oluşumu, 

AA/VA ve PE/VA oranlarında artma saptanmıştır. 

Sıçanlarda ANTU’ nun neden olduğu akut akciğer 

hasarında deksmedetomidin’ inin ve endotelin reseptör 

antagonisti tezosentan’ ın etkilerinin araştırıldığı iki 

ayrı çalışmada ANTU gruplarındaki PE, AA/VA ve 

PE/VA ölçümleri, kontrol ve tedavi gruplarına göre 

daha yüksek bulunmuştur (30). Yine sıçanlarda lipopo-

lisakkarid kaynaklı akut akciğer hasarı üzerinde ekso-

jen kükürt dioksitin iyileştirici etkilerinin ve metilpred-

nizolon’un ise karşı etkisinin araştırıldığı çalışmalarda 

AA/VA oranlarında artış tespit edilmiştir (31). Bizim 

çalışmamızda ANTU grubundaki ortalama PE, AA/VA 

ve PE/VA ölçümleri, kontrol ve sham gruplarından 

önemli ölçüde daha yüksekti. 

Çeşitli meyvelerde ve şifalı bitkilerde bulunan bir bile-

şik olan EA, ilaç ve kimyasalların toksisitesine karşı 

umut verici koruyucu etkilere sahiptir (32). Yapılan bir 

çalışmada EA' nın farelerde Bleomycin’ in neden oldu-

ğu pulmoner fibrozisi hafiflettiği ve akciğer fonksiyo-

nunu iyileştirdiği belirlenmiştir. İn vitro deneyler ise 

EA'nın fibroblast aktivasyonunu ve ekstraselüler mat-

riks üretimini engelleyebileceğini ve miyofibroblast 

otofajisini ve apoptozu teşvik edebileceğini ortaya 

koymaktadır (33). Pulmoner arteriyel hipertansiyon ve 

elastazın neden olduğu akciğer ve kalp yaralanmaların-

da EA' nın koruyucu etkisinin araştırıldığı bir çalışma-

da ise EA'nın, elastazın neden olduğu akciğer ve kalp 

yaralanmalarına karşı antiinflamatuar ve antioksidan 

etki göstererek koruyucu bir faktör olabileceği rapor 

edilmiştir (34). EA’ nın karbon tetraklorür (CCl4) 

kaynaklı akciğer hasarı üzerine olan etkilerinin ince-

lendiği başka bir çalışmada EA’ nın akciğer hasarında-

ki koruyucu rolünü, biyokimyasal sistemlerin spesifik 

iltihaplanmasından ve/veya bozulmasından sorumlu 

genleri baskılayarak, hücresel kurtarma yollarını ve 

apoptozu indükleyen aktiviteyi aktive ederek gösterdiği 

tespit edilmiştir (35). Ayrıca EA’ nın anti-oksidatif 

özelliğini sayesinde sıçanlarda NLRP3 enflamatuar 

sinyal yolunu inhibe ederek monokrotalin kaynaklı 

pulmoner arter hipertansiyonunu iyileştirdiği gösteril-

miştir (36). Çalışmamızda ANTU grubuna kıyasla EA 

injeksiyonu yapılan ANTU+EA (10 mg/kg) grubunda 

ortalama PE, AA/VA ve PE/VA değerlerinde de önem-

li düşüşler vardı. Bu sonuçlar EA’ nın pulmoner ödem 

ve plevral efüzyona neden olan ve pnömotoksik bir 

madde olan ANTU’ nun pulmoner toksisitesini hafif-

lettiğini ve akciğer fonksiyonunu iyileştirdiği göster-

mektedir. 

Deneysel olarak oluşturduğumuz pulmoner ödem ve 

efüzyon, sıçanların akciğerlerinin oksijenasyon kapasi-

tesinde ve akciğer kompliyansında azalma sonucu 

yorgunluğa ve solunum yetersizliğine yol açmıştır. 

Çalışmamızda sıçanların PE, AA/VA ve PE/VA değer-

leri ile zorlayıcı yüzme testi skorları pulmoner toksisi-

teyi doğrular nitelikteydi. ANTU toksisitesi neticesinde 

ödem ve efüzyon oluşmuş sıçanların akciğer kapasite-

lerinin düşmesi sıçanların yüzme sürelerini olumsuz 

etkilemiştir. ANTU enjeksiyonu yapılmamış kontrol ve 

sham gruplarındaki oksijenasyon ve kapasite normal 

olup bu durum zorlayıcı yüzme testi skorlarında izlen-

miştir. ANTU grubundaki sıçanların zorlayıcı yüzme 

testi sürelerinin ise ciddi şekilde azaldığı bunun nede-

ninin sıçanlar öldürüldükten sonra akciğerler tartılırken 

tespit edilen ödem ve efüzyon olduğu belirlenmiştir. 

Ancak 9 gün boyunca EA takviyesi sonrası ANTU 

verilen sıçanların (ANTU+EA) zorlayıcı yüzme testi 

skorlarının önemli ölçüde arttığı tespit edilmiştir.  

Sonuç olarak EA takviyesinin, ANTU toksisitesi sonu-

cu gelişen ödem ve efüzyonu baskılayarak sıçanların 

azalan akciğer ventilasyon kapasitesini arttırdığını 

düşünmekteyiz. Bu etkilerin tüm mekanizmalarının 

açıklanması için daha ileri araştırmalara ihtiyaç duyul-

maktadır. 
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