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Ratlarda Kurkuminin Kadmiyum ile indiiklenen
Karaciger Apopitozu Uzerine Koruyucu Etkisi

Protective Effect of Curcumin on Cadmium-Induced Liver Apoptosis

in Rats

6z

Amag: Kadmiyum (KD) endiistriyel amagli kullanilan son de-
rece toksik bir ajandir. KD karacigerde birikir ve toksik dozlari
karaciger hasarina yol acar. Sicanlarda yapilan calismalar kad-
miyumun hepatositlerde apopitozu indiikledigini gdstermistir.
Kurkumin (KUR) Curcuma longa bitkisinden elde edilen dogal
bir bilesiktir. Giiglii anti-inflamatuar ve reaktif oksijen siipiiriicii
ozelliklere sahiptir. Bununla birlikte doz bagimli anti-apopitotik
etkiye sahip oldugu gésterilmistir. Bu ¢alismada KD uygulama-
sinin ardindan tedavi edici dozda uygulanan kurkuminin karaci-
gerde meydana gelen KD’a bagli apopitotik, biyokimyasal ve inf-
lamatuar degisiklikler tizerine etkisinin incelenmesi amagland.

Yontemler: Bu calismada 24 disi Sprague-Dawley sican (6 aylik)
rastgele 4 ana gruba ayrldi (n=6); kontrol, kadmiyum,
kadmiyum+kurkumin, kurkumin. Deney siiresinin sonunda
kalpten kan 6rnekleri alindi ve sicanlar sakrifiye edilerek kara-
ciger dokulari histopatolojik ve biyokimyasal incelemeler icin
cikarildi. Karaciger dokularinda apopitotik hiicre sayilari, TAD
(total antioksidan durumu), TOD (total oksidan durumu), tiyol
ve MPO seviyeleri, serum 6rneklerinde IL-6 ve PCT diizeyleri
incelendi.

Bulgular: Kronik kadmiyum uygulamasinin karacigerde apopi-
tozu indiikledigi saptandi. Apopitotik hiicre sayisinin KD gru-
bunda kontrol grubuna oranla artuig; (yaklagik 2 kat), tedavi gru-
bunda ise KD grubuna oranla 6nemli derecede azaldig (yaklasik
2 kat) belirlendi. Bununla birlikte gruplar arasinda istatistiksel
anlamlilik goriilmedi.

Sonug: Kurkumin, karacigerde toksin ile indiiklenen apopitotik
hiicre 6liimiini azaltict etkiye sahip olabilir.

Anahtar Kelimeler: Apopitoz, kadmiyum, kurkumin, karaciger

Girig

ABSTRACT

Objective: Cadmium (CD), which is used for many industrial
purposes, is a toxic agent. CD accumulates in the liver; therefore,
exposure to toxic doses of Cd results in hepatic damage. Studies
in rats have shown that CD induces apoptosis in hepatocytes.
Curcumin is a natural compound isolated from Curcuma longa.
It has a powerful anti-inflammatory affect and scavenges reac-
tive oxygen radicals. Additionally, it has been shown to have an
anti-apoptotic effect in a dose-dependent manner. The aim of
the present study was to evaluate the effects of therapeutic doses
of curcumin on Cd-induced hepatic apoptosis as well as hepatic
biochemical and inflammatory changes in Sprague-Dawley rats.

Methods: In this study, 24 female Sprague—Dawley rats (6
months old) were randomly assigned to four main groups (n=6):
control, CD, CD +curcumin, and curcumin. At the end of the
experiment, after collecting blood samples from the heart, the
rats were sacrificed and their livers were removed for histopatho-
logical and biochemical examinations. The number of apoptotic
cells, total anti-oxidant status, total oxidant status, and thiol and
MPO levels were measured in liver tissue; interleukin-6 and pro-
calcitonin levels were measured in sera.

Results: Chronic CD administration induced apoptosis. The
number of apoptotic cells was significantly increased in the Cd
group (almost 2 fold) compared to that in the control group.
However, in the CD+curcumin group, the number of apoptotic
cells was significantly decreased (almost 2 fold) compared to that
in the Cd group. However, there were no statistically significant
differences.

Conclusion: We suggest that curcumin protects the liver against
toxin-induced apoptosis.

Keywords: Apoptosis, cadmium, curcumin, liver

Agir bir metal olan kadmiyum (KD) kanserojen etki gosteren son derece toksik bir gevresel ajandir. Siklikla endiistriyel amagh

kullanilan kadmiyumun baslica kaynaklar: fosil yakitlar, atk sular, maden yataklari ve tiitiin triinleridir (1). Hava, su ve besin

zinciri yolu ile insan viicuduna girerek cesitli organlarda birikir (2, 3). Yarilanma siiresinin cok uzun olmasi ve viicutta indirge-
y g GES g ¢ 8

nememesi nedeniyle baslica karaciger ve bobrek olmak iizere akciger, kalp ve kemik gibi cesitli organlarda birikir. Bu organlarda

hiicresel diizeyde oksidatif stres olusumunu indiikleyerek DNA hasarina, protoonkogenlerin aktivasyonuna ve DNA tamir
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mekanizmalarinin inhibisyonuna yol agar (4-6). Yapilan caligma-
larda kadmiyumun karaciger, bobrek gibi bir¢ok organda apopi-
tozu indiikledigi gosterilmistir (7, 8). Fakat hangi sinyal yolaklar:
tizerinden etki gosterdigi heniiz tam olarak anlagilamamistr. KD
toksisitesinin bobrek ve karaciger yetmezligi, osteoporoz, arteri-
oskleroz, anemi ve kanser gibi gesitli hastaliklara yol agtig1 rapor
edilmigtir (9-12).

Kurkumin yemeklerde baharat olarak kullanilan sari renkli
zerdegal (Curcuma longa L.) bitkisinden elde edilir. Kurku-
minin anti-inflamatuar (13, 14), anti-mikrobiyal (15) ve
anti-oksidan (16-18) ézelliklere sahip oldugu bilinmekeedir.
Hiicre kiiltiirii ve deneysel hayvan modellerinde kurkuminin
anti-kanserojen etkisi ortaya konmugtur (19-21).

Bu ¢aligmada erigkin sicanlarda kronik KD uygulamasinin ka-
racigerdeki apopitoz oranina etkisi aragtirildi. Ayrica karaciger
dokularinda total oksidan durumu (TOD), total antioksidan
durumu (TAD), thiol, miyeloperoksidaz (MPO) diizeyleri
olgiildii. Ayrica serum interlokin-6 (IL-6) ve prokalsitonin
(PCT) seviyeleri belirlendi. KD uygulamasinin ardindan te-
davi edici dozlarda uygulanan kurkuminin Kd’ a bagl apopi-
totik, biyokimyasal ve inflamatuar degisiklikler tizerine etkisi-
nin incelenmesi amagland:.

Yéntemler

Deney Yontemi

Caligmamizda 24 adet 6 aylik disi Sprague-Dawley sican kul-
lanildi. Hayvanlar rastgele olarak agagidaki dort gruba ayril-
di: Grup I (n=6); Kontrol grubu (K), Grup II (n=6); Kad-
miyum grubu (KD), Grup III (n=6); Kadmiyum+Kurkumin
grubu (KD+KUR), Grup IV (n=6); Kurkumin grubu
(KUR). Kadmiyum grubundaki hayvanlara 10 giin siire
ile 0,5 mg/kg CdCI, intraperitoneal (i.p) olarak verildi.
Kadmiyum+kurkumin grubundaki hayvanlara 10 giin siire
ile 0,5 mg/kg CdCl2 i.p verilmesini takiben 10 giin siire ile
zeytinyaginda ¢oziilen kurkumin 50 mg/kg dozda i.p olarak
verildi. Kurkumin grubundaki hayvanlara 10 giin siire ile ayni
yolla hazirlanan kurkumin 50 mg/kg dozda i.p olarak verildi.
Kontrol grubuna 10 giin siire ile 0,5 mL zeytinyag: i.p olarak
uygulandi. Deney siiresi sonunda tiim hayvanlara 80mg/kg
ketamin (Ketalar, Pfizer, Tiirkiye) ve 5 mg/kg Ksilazin HCI
(Rompun, Bayer, Tiirkiye) i,p olarak verilerek, genel anestezi
saglanip kalpten kan 6rnekleri alindi. Ayrica karaciger do-
kulari ¢ikarildi. Dokularin yarisi biyokimyasal incelemelerin
yapilacagt doneme kadar gegici olarak -80 derece donduru-
cuda korundu. Diger yarist ise immunfloresan yéntemlerin
uygulanmasi icin %10’luk tamponlanmis formaldehit soliis-
yonuna alindt.

Bu calisma Bezmialem Vakif Universitesi Aragtirma Merkezi
Deney Hayvanlar1 Etik Kurulu onayi ile ayni merkezde ger-
ceklestirildi.

TUNEL Metodu
Mikroskobik inceleme icin %10’luk nétral tamponlanmig
formalin ile fikse edilen karaciger drnekleri rutin histolojik

takiple parafine gomiildii. Parafin bloklardan 4 pm kalinli-
ginda alinan kesitlere TUNEL (terminal deoxynnucleotidyl
transferase-mediated dUTP-X nick end labelling assay, Roc-
he- 11 684 795 910-kit) yontemi kit icerisinde dnerilen islem
strasina gore uygulandi. Apopitotik hiicre sayist immunflore-
san mikroskopta (Nikon Eclipse 80i) her bir kesitte X 20 bii-
yiitmede rastgele secilen 20 alanda TUNEL pozitif hiicreler
sayilarak elde edildi.

Biyokimyasal Analiz

Karaciger ornekleri tarularak Tris-HCl tamponu (pH 7,4)
icinde 16000 rpm'de 3 dakika homojenize edildi. Homojeni-
zasyon bir buz kabinin icerisinde gerceklestirildi. Homojenat
5000 xgde 1 saat (+4°Cde) santrifiijlenerek siipernatan elde
edildi. Stipernatan 6rneklerinin TAD ve TOD, thiol ve MPO
diizeyleri Erel metodu (Rel Assay Diagnostics, Gaziantep,
Tiirkiye) kullanilarak belirlendi.

Serum Inflamatuar Fakt6r Seviyelerinin Belirlenmesi
Kalpten alinan kan érnekleri 3000 rpmde 5 dk santrifiij edi-
lerek serumlar1 elde edildi. Serum &rnekleri analiz siiresine
kadar -80° C de muhafaza edildi. IL-6 ve PCT seviyeleri ticari
kit kullanilarak (Rat IL-6 Platinum ELISA, eBioscience, Ben-
der MedSystems GmbH, Vienna, Austria), (Rat PCT Elisa
Kit, Eastbio Pharm, Hangzhou Eastbiopharm Co., Hang-
zhou, China) &lciildii. Metot firmanin kitinde yer alan islem-
lere uyularak gerceklestirildi.

Istatistiksel analiz

Tiim istatistiksel analiz GraphPad Prism 6 (ABD) programi
kullanilarak gerceklestirildi. Post-hoc testi olarak Dunnett
coklu karsilagtirma testi kullanilmistir. Sonuglar anlamlilik
p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.

Bulgular

Apopitoz Bulgular:

Kontrol grubunun ortalama apopitotik hiicre sayist
132,50+58,52 iken, bu deger KD grubunda 242,66+170,02
idi. KD+KUR grubunda ise ortalama apopitoz sayist
112,33+15,38 olarak saptandi. Sadece kurkumin verilen
grupta bu say1 75,16+26,55 idi. Gruplarin apopitotik hiicre
sayilar1 oldukea farkli olmasina ragmen istatistiksel olarak an-
lamli bir fark yoktu. KD+KUR ile kontrol grubunun deger-
lerinin ¢ok yakin oldugu dikkat ¢ekiciydi. Sadece kurkumin
verilen grubun apopitotik hiicre saysi ise kontrol grubundan

bile diisiiktii (Tablo 1) (Sekil 1, Resim 1).

Oksidatif Stres Parametreleri

Ortalama TOD seviyeleri kontrol grubunda 8,26+2,55 iken;
KD grubunda 11,31+3,56 idi. Bu seviye KD+KUR grubun-
da 9,70+2,42, KUR grubunda ise 12,80+1,99 idi. Orta-
lama TAD ise kontrol grubunda 1,13+1,55, KD grubunda
1,08+0,87 iken; KD+KUR grubunda 1,00+1,20, KUR gru-
bunda ise 0,594,60 idi. Béylece KD grubunda kontrol gru-
buna oranla total oksidan seviyesinin arttig1, total antioksi-
dan seviyenin ise diistiigii gozlendi. Tedavi grubunda ise KD
grubuna oranla TOD’un ve TAD'in azaldig1 belirlendi. En



Bayindir ve ark. Kurkuminin Karaciger Apopitozu Uzerine Etkisi

Tablo 1. Tim gruplarin ortalama apopitotik hiicre sayilari
verilmistir

Gruplar Apopitoz (MeantSD)
K 132,50+58,52
KD 242,66+170,02
KD+KUR 112,33+15,38
KUR 75,16£26,55

K: Kontrol; KD+KUR: kadmiyum-+kurkumin; SD: standard deviation
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Sekil 1. Tim gruplarin apopitotik hiicre sayisi ortalamalari

Resim 1. Karaciger kesitlerinde apopitotik hiicreler gés-
terilmektedir (ok isareti)

A: Kontrol grubu; B: KD grubu; C: KD+KUR grubu; D: KUR
grubu (Tunnel Metodu. 40X biiyiitmede, Bar 50 pm)

yiiksek TOD ve en diisiik TAD degerlerinin kurkumin gru-
bunda oldugu belirlendi. Sonuglar istatistiksel olarak anlamli

bulunmadi (Sekil 2, 3).

Ortalama Tiyol seviyeleri kontrol grubunda 0,60+0,46 iken,
KD grubunda 0,36+0,24 idi. Bu seviye KD+KUR grubunda
0,45+0,22, KUR grubunda ise 0,33+0,12 idi. Béylece KD
grubunda tiyol seviyesinin kontrol grubuna oranla azaldig,
tedavi grubunda ise KD grubuna oranla artug belirlendi.
Kurkumin grubunda ise en diisiik seviyede oldugu belirlendi.

Sonuglar istatistik olarak anlamli bulunmadi (Sekil 4).
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Sekil 2. Tim gruplarin TOD ortalamalari
TOD: total oksidan durumu
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Sekil 3. Tiim gruplarin TAD ortalamalari
TAD: total antioksidan durumu
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Sekil 4. Tim gruplarin Tiyol ortalamalari

Ortalama MPO degeri kontrol grubunda 1449,89+868,12 iken,
KD grubunda ise 1739,92+901,75 idi. KD+KUR grubunda
1269,58+690,12 iken, kurkumin grubunda 1719,35+529,82
idi. MPO degerlerinin KD grubunda en yiiksek, tedavi gru-
bunda ise en diisiik degere sahip oldugu belirlendi. Sonuglar
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (Sekil 5).

Biyokimyasal verilerin ortalama degerleri Tablo 2'de verilmistir.

Inflamatuar Belirte¢ Parametreleri
Ortalama IL-6 seviyesi kontrol grubunda 55,39+39,23 iken, KD
grubunda 66,96+20,56 idi. KD+KUR grubunda 53,96x29,58,
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Sekil 5. Tim gruplarin MPO ortalamalari
MPO: miyeloperoksidaz
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Sekil 6. Tim gruplarin IL-6 ortalamalari
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Sekil 7. Tim gruplarin PCT ortalamalari
PCT: prokalsitonin
*p<0,05, **p<0,01, ***p<0,001

kurkumin grubunda ise 87,50+59,71 idi. En yiiksek IL-6 sevi-
yesinin kurkumin grubunda oldugu belirlendi. KD grubunda
kontrol grubu ile kargilastirildiginda IL-6 seviyesinin artug, te-
davi grubunda ise en diisiik seviyede oldugu gozlendi. Sonuglar

istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (Sekil 6).

Ortalama PCT degerleri kontrol grubunda 480,90+321,48
iken, KD grubunda 1750,19+250,38 idi. KD+KUR grubunda
694,13+434,54 iken, kurkumin grubunda ise 681,10+342,87
idi. En yiiksek PCT degerinin KD grubunda oldugu belirlendi.
KD+KUR grubunda ise PCT degerini diistiigii gozlendi. Sonug-
lar istadistik olarak anlamli bulundu (p<0,000) ($Sekil 7).

Tablo 2. Tim gruplarin ortalama biyokimyasal degerleri
verilmistir

Ortalama biyokimyasal degerler

(MeanzSD)
TAD TOD

(mmol (umol

Trolox H,0, Tiyol MPO
Gruplar equ./L) equ./L) (mmol/L) (ng/mL)
K 1,13£1,55 826%2,55 0,60+0,46 1449,89+868,12
KD 1,08+0,87 11,31+3,56 0,36£0,24 1739,92+901,75
KD+KUR  1,00+1,20 9,70+2,42 0,45+0,22 1269,58+690,12
KUR 0,59+,60 12,80+1,99 0,33+0,12 1719,35+529,82

K: Kontrol; KD: kadmiyum; KUR: kurkumin; SD: standard deviation;
TAD: total antioksidan durumu; TOD: total oksidan durumu; MPO:
miyeloperoksidaz

Tablo 3. Tim gruplarin ortalama inflamatuar belirteg
sonuglari gosterilmistir

inflamatuar belirtegler

(MeantSD)
Gruplar IL-6 (pg/mL) PCT (pg/mL)
K 55,39+39,23 480,90+£321,48*
KD 66,96+20,56 1750,19+250,38%,**, ***
KD+KUR 53,96+29,58 694,13+434,54**
KUR 87,50+£59,71 681,10+£342,87***

KD+KUR: Kadmiyum+Kurkumin; SD: standard deviation; PCT:
prokalsitonin; K: kontrol;

*p<0,05; K grubu ile KD grubu

**p<0,01; KD grubu ile KD+KUR grubu

***p<0,001; KD grubu ile KUR grubu

[nflamatuar belirteg parametrelerinin ortalama degerleri Tab-
lo 3°de verilmistir.

Tartigma

Viicuda giren kadmiyumun biiyiik bir bsliimii bagirsaklardan
emilerek portal dolagim yoluyla karacigere taginir (22). He-
patositlerde biriken kadmiyum iki farkli yol tizerinden toksik
etki olugturur. Primer yol kadmiyumun dogrudan hasar olus-
turdugu yoldur. KD mitokondrideki énemli bazi molekiille-
rin siilfidril gruplart ile baglanir, tiyol gruplarinin inaktivas-
yonu ile oksidatif stresi indiikler. Sekonder olarak ise Kupffer
hiicrelerinin aktivasyonunu indiikleyerek sitotoksik ve inf-
lamatuar mediyatorlerin salinmasi yolu ile gerceklestirilen
inflamatuar yoldur (23). Yapilan caligmalarda kadmiyumun
karaciger, bobrek gibi bircok organda apopitozu indiikledigi
gosterilmigtir (7, 8). Fakat hangi sinyal yolaklari tizerinden
etki gosterdigi heniiz tam olarak anlagilamamugtir.

Akut olarak kadmiyuma maruz kalinmasi ciddi karaciger
hasarina neden olur (23). Bunun yani sira bobrek, testis,
pankreas ve kemik gibi bircok organda da hiicresel hasara
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yol agar. Bunun sonucunda hiicreler nekroz veya apopitoz
yolu ile oliirler (24-27). Apopitoz birgok hiicre ici sinyal
yolag: tarafindan indiiklenen olduk¢a karmagsik bir hiicre
6liim mekanizmasidir. Daha 6nce yapilan ¢aligmalarda kad-
miyumun oksidatif stresi arttirdig ve apopitozu indiikledigi
gosterilmigtir (28-31). Bizim ¢alismamizda da KD grubun-
daki hayvanlarin karacigerlerinde apopitotik hiicre sayisi-
nin kontrol grubuna oranla 2 kat daha fazla oldugu, total
oksidan seviyesinin arttigt ve total antioksidan seviyesinin
azaldig gozlendi. Kurkuminin anti-proliferatif, apopitozu
indiikleyici, anti-tiimérojenik (34) etkileri oldugu bilin-
mektedir (32-34). Fakat hiicre kiiltiiriinde yapilan ¢aligma-
larda kurkuminin insan meme kanseri hiicrelerinde reaktif
oksijen tiirlerinin olusumunu engelleyerek kemoterapi ile
indiiklenen apopitozu inhibe ettigi, insan epidermoid karsi-
noma hiicrelerinde ise apopitotik biyokimyasal degisiklikleri
inhibe ettigi gosterilmistir (35, 36). Benzer gekilde bizim ¢a-
lismamizda da KD grubunda artan apopitotik hiicre saysi-
nin tedavi grubunda yariya indigi gozlendi.

Normal sartlarda hiicre metabolizmast sirasinda kullanilan ok-
sijenin yitkim iiriinleri olan serbest radikaller hiicre ici antioksi-
dan sistemi tarafindan yok edilerek hiicreye zarar vermeleri en-
gellenir. Ancak, cesitli patolojik durumlarda artan miktarlarda
olusan serbest radikallerin baskilanmis antioksidan sistem ta-
rafindan nétralize edilememesi hiicre 6liimiine yol agar. Bizim
calismamizda da KD grubunun ortalama TOD degeri kontrol
grubundan yiiksek, TAD degeri ise diistiktii. Bu veriler kadmi-
yumun oksidatif strese yol acugini gdstermektedir. KD+KUR
grubunda ise TOD degeri diigmiistii. Kurkumin uygulamasi-
nin ortalama TAD seviyelerinde 6nemli bir artiga yol agmama-
sindan dolayr kurkuminin hepatositlerde total oksidan seviye-
nin azalmasinda bagar1 gosterdigi fakat antioksidan kapasitenin
arttrilmasina fazla bir etkisi olmadigs séylenebilir.

Inflamasyon bolgesine gog eden nétrofiller serbest radikaller
olusturarak oksidatif hasara 6nemli 6l¢iide katkida bulunur-
lar. Dokuda MPO seviyesinin artmasi inflamasyonu, dolayist
ile oksidatif stresi gosterir. Benzer sekilde thiol seviyeleri de
oksidatif stresle baglantli olarak degisiklik goésterir. Serbest
radikaller proteinlerdeki thiol gruplarinin oksidasyonuna yol
acarak oksidatif protein hasarina neden olur. Thiol seviyesi ile
oksidadif hasar seviyesi ters orantilidir. Bizim ¢alismamizda
KD grubunun ortalama MPO seviyesi kontrol grubundan
yiiksekti. KD+KUR grubunda ise bu diizey KD grubundan
daha diisiiktii. KD grubunda thiol seviyesinin kontrole oranla
azaldig, KD+KUR grubunda ise KD grubuna oranla artug:
gozlendi. Bu veriler 1g1g1nda KD grubunda inflamasyonun ve
oksidatif stresin arttig1, kurkuminin ise inflamasyonu baskila-
yarak hiicre hasarini azalttug soylenebilir.

Bunun disinda sadece kurkumin verilen grupta ortalama
TOD seviyesinin oldukga yiiksek, TAD seviyesinin ise
diisitk olmasi saglikls kisilere kurkuminin bir antioksidan
olarak verilmesinin prooksidan gibi davranarak oksidatif
stresi indiikleyebilecegini diisiindiirmektedir. Bu durum
diger pek ¢cok antioksidan i¢in de gegerlidir. Oksidatif stre-

sin yogun oldugu dokularda antioksidan ve serbest radikal
stipiiriicii olarak rol oynayan herhangi bir antioksidan,
saglikli dokularda tersine prooksidan olarak oksidatif ha-
sara yol acabilmektedir. Vardigimiz bu sonug sadece kur-
kumin verilen grubun ortalama MPO ve thiol seviyeleri ile
de desteklenmektedir. Bu grubun MPO ve thiol seviyeleri
de KD grubuna ¢ok yakin seyretmekteydi.

Kurkuminin antioksidan ézellikte bir bilesik oldugu bilin-
mektedir. Ancak yapilan ¢aligmalar kurkuminin hem hiic-
re koruyucu, hem de sitotoksik etkisi bulundugunu ortaya
koymustur. Hiicre kiiltiiriinde yapilan ¢alismalarda NG108-
15 sinir hiicrelerinin kiiltiir ortamina ayni anda H,O, ve
kurkumin eklendiginde kurkuminin hiicreleri H,O, nin yol
actig1 oksidatif hasardan korudugu, 6nce kurkumin ile teda-
vi edilip daha sonra H,O, ile hasar olusturulan hiicrelerde
ise kurkuminin H,O,’ nin sitotoksik etkisini tolere edeme-
digi gosterilmistir (37). Farkli ¢aligmalarda kurkuminin doz
bagimli prooksidan etki gosterdigi belirtilmistir (38, 39).

IL-6, immiin yanitin diizenlenmesinde, hematopoezde ve inf-
lamasyonda gorev alan ¢ok fonksiyonlu bir sitokindir. Cesitli
toksinler, bakteriyel ve viral enfeksiyonlar ve kanserler IL-6 ve
diger birgok sitokinin artisina yol agar (40). Souza ve ark. (41)
hiicre kiiltiirinde CdCl,’tin HepG2 hiicrelerinde IL-6 eks-
presyonunu arturdigini gostermislerdir. Yine farkli ¢alisma-
larda kadmiyumun IL-6 seviyesini arttirdigt, kurkuminin ise
azaltug gosterilmistir (42, 43) Bizim ¢aligmamizda da serum
IL-6 seviyesinin KD grubunda artug (254,09+40,27), tedavi
grubunda ise azaldig1 (209,77+39,92) belirlenmistir.

Prokalsitonin (PCT), tiroidin C hiicrelerinde, pankreasta, ak-
cigerde, bagirsakta néroendokrin hiicreler tarafindan iiretilen
kalsitonin hormon prekiirsérii ve erken dénem bir inflamas-
yon belirtecidir (44). Nitekim ¢alismamizda KD grubunda
PCT diizeyi yiikselirken tedavi grubunda diistiigii goriildi
(p<0,01). PCT ve IL-6 seviyelerinin benzer seyretmesi, KD
hasarinin inflamasyonun arturdigy, kurkumin verilmesinin ise
inflamasyonu azalttig: seklinde yorumlanabilir.

Sonug

Sonug olarak, kurkuminin kadmiyum ile indiiklenen apo-
pitotik hiicre 8liimiinii azaltug, inflamasyonu ve oksidatif
stresi baskiladigi goriildii. Ancak prooksidan ozelligini de
saptadigimiz kurkuminin saglikli kisilerde profilaktik olarak
kullanilmasi konusunda prooksidan &zelliginin de géz oniin-
de bulundurulmasi ve bu konuda ilave ¢alismalarin yapilmas:
gerektigi sonucuna varildi.
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