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The effects of drugs used in cancer treatment are not only specific to cancer cells but also negatively 

affect healthy cells. This study, it was aimed to investigate the protective effects of silymarin (SLY), 

which stands out with its antioxidant effects, against the possible harmful effects of paclitaxel (PAX), 

an anticancer drug, on kidney tissue. A total of 28 Sprague-Dawley female rats were randomly 

selected into four groups (n=7): Control, PAX, SLY, and PAX + SLY. PAX was administered 2 

mg/kg to the PAX group by intraperitoneally (i.p.); SLY was administered 100 mg/kg to the SLY 

group by oral gavage. Also, The PAX + SLY group was administered the same dose and route of 

PAX and SLY as the previous groups. In the biochemical analyzes performed in blood and kidney 

tissues taken from animals at the end of the experimental procedures, it was determined that PAX 

increased oxidative stress in kidney tissue and creatinine (Cr) and blood urea nitrogen (BUN) levels 

in serum. In the histopathological examinations of the kidney tissue, it was observed that PAX caused 

pathological changes such as renal corpuscle atrophy, damage to the brush border, vacuolar 

degeneration, and desquamation. The administration of SLY, a pharmacological agent with anti-

inflammatory, anti-apoptotic, and antioxidant effects, largely prevented these pathological changes 

that occurred as a result of PAX use. The results obtained in the current study showed that SLY can 

be used as a protective agent against harmful effects on kidney tissue in treatments with PAX. 
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Kanser tedavisinde kullanılan ilaçların etkileri yalnızca kanser hücrelerine özgü olmayıp sağlıklı 

hücreleri de olumsuz etkilemektedir. Bu çalışmada antikanser bir ilaç olan paklitaksel’in (PAX) 

böbrek dokusundaki olası zararlı etkilerine karşı antioksidan etkileriyle öne çıkan silimarin’in (SLY) 

olası koruyucu etkilerinin ortaya konulması amaçlandı. Toplam 28 adet Sprague-Dawley cinsi dişi 

sıçandan rastgele bir seçimle: Kontrol, PAX, SLY ve PAX + SLY olmak üzere dört grup (n=7) 

oluşturuldu. PAX grubuna 2 mg/kg intraperitoneal yolla PAX, SLY grubuna oral gavaj sonda ile 100 

mg/kg SLY, PAX + SLY grubuna ise önceki gruplarla aynı doz ve yolla PAX ve SLY uygulandı. 

Deneysel işlemlerin sonunda hayvanlardan alınan kan ve böbrek dokularında yapılan biyokimyasal 

analizlerde PAX’ın, böbrek dokusunda oksidatif stresi, serumda ise kreatinin (Cr) ve kan üre azotu 

(blood urea nitrogen, BUN) seviyelerini artırdığı tespit edildi. Böbrek dokusunda yapılan 

histopatolojik incelemelerde PAX’ın renal korpüskül atrofisi, fırçamsı kenarda hasar, vakuolar 

dejenerasyon ve deskuamasyon gibi patolojik değişikliklere yol açtığı gözlendi. Antienflamatuar, 

antiapoptotik ve antioksidan etkilere sahip bir farmakolojik ajan olan SLY uygulanması ise, PAX 

kullanımı sonucu meydana bu gelen patolojik değişiklikleri büyük oranda engelledi. Mevcut 

çalışmada elde edilen sonuçlar PAX ile yapılacak tedavilerde böbrek dokusunda şekillenecek zararlı 

etkilere karşı koruyucu olarak SLY’nin kullanılabileceğini gösterdi. 
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Giriş 

Kanser dünya genelinde giderek yaygınlaşma 
eğiliminde olan çağımızın en önemli hastalıklarından 
biridir. Halihazırda kanser tedavisinde kullanılan çok 
sayıda kemoterapötik ajan bulunmaktadır. Bu ajanlardan 
biride Taxus brevifolia ağacından elde edilen doğal bir ilaç 
olan paklitaksel’dır (PAX) (Massey ve ark., 2019). 
Özellikle meme ve yumurtalık kanseri tedavisinde 
kullanılan bu ajan, pankreas, yemek borusu, kolon, baş ve 
boyun kanserleri ile Edinilmiş Bağışıklık Yetmezliği 
Sendromu (AIDS) ile ilişkili Kapoksis sendromu 
tedavisinde de kullanılmaktadır (Sarosy ve Reed, 1993; 
Xie QM ve ark., 2002; Guo ve ark., 2005; Stage ve ark., 
2018; Zang ve Kagan, 2018). PAX, polimerizasyonu 
destekleyen ve mikrotübüllerin ayrılmasını engelleyen 
mikrotübül stabilize edici bir ajandır (Singla ve ark., 2002; 
Bang ve ark., 2019). PAX mikrotübüller üzerindeki bu 
etkisi sayesinde hücre çoğalmasını engelleyerek hızla 
çoğalan tümör hücrelerinin ölümüne neden olur (Zasadil ve 
ark., 2014). Bunula birlikte PAX’ın sitokrom-c salınımını 
ve mitokondriyal reaktif oksijen türlerini artırarak 
apoptozis’i uyardığı da rapor edilmiştir (Varbiro ve ark., 
2001). PAX kanser hücreleri yanında sağlıklı hücreleri de 
olumsuz etkileyebilir (Rowinsky ve ark., 1993). Önceki 
çalışmalarda, PAX kullanımına bağlı olarak aşırı duyarlılık 
reaksiyonları, kemik iliği baskılanması, nefrotoksisite, 
kardiyotoksisite, hepatotoksisite, periferik ve sentral 
nörotoksisite gibi yan etkilerin şekillendiği bildirilmiştir 
(Huizing ve ark., 1995; Thornton ve ark., 2008; Xie JD ve 
ark., 2015; Zang ve Kagan, 2018; da Costa ve ark., 2020; 
Gür ve ark., 2022). Arany ve ark., (2013) ile Adikwu ve 
ark., (2021) tarafından PAX’ın böbrek dokularında serbest 
radikal üretimini artırarak böbrek hasarına yol açtığı 
gösterilmiştir. Yapılan çalışmalarda PAX’ın böbrek 
dokusunda perivasküler ödem, konjesyon, hücresel 
infiltrasyon, fırçamsı kenarda hasar, renal korpuskül 
atrofisi ve ayrıca, tubul epitellerinde vakuoler 
dejenerasyon ve deskuamasyon gibi histopatolojik 
değişikliklere sebep olduğu bildirilmiştir (Rabah, 2010; 
Ahmed ve ark., 2018). 

Silimarin (SLY), devedikeni bitkisinin (Silybum 
marinum) tohumlarından elde edilen bir flavonoidir (Soto 
ve ark., 2004). Bu farmakolojik ajan özellikle karaciğer ve 
safra kesesi hastalıklarının tedavisinde kullanılmaktadır 
(Ding ve ark., 2001; Kocaman and Dabak, 2015). Yapılan 
çalışmalarda SLY’nin, antienflamatuar, antioksidan, 
antiapoptotik, antikarsinojenik, antiviral, antifibrotik ve 
antianjiojenik etkileri olduğu bildirilmiştir (Ramakrishnan 
ve ark., 2009; Shaker ve ark., 2010; Kocaman ve Dabak, 
2015; Federico ve ark., 2017; Kim ve ark., 2020). SLY’nin 
özellikle antioksidan etkileri sayesinde karaciğer, pankreas 
ve böbrek dokularında çeşitli kimyasal ajanlar tarafından 
oluşturulan doku hasarını iyileştirdiği rapor edilmiştir 
(Soto ve ark., 2004; Dashti-Khavidaki ve ark., 2012; 
Rafieian-Kopaie ve Nasri, 2012; Ghosh ve ark., 2016; Kim 
ve ark., 2020). PAX da dahil kanser tedavisinde 
kullanılmakta olan çok sayıda ilacın normal dokularda da 
hasara neden olduğu bilinmektedir. Kemoterapötik 
ilaçların bu yan etkileri kanser tedavi planını olumsuz 
olarak etkilemektedir (Park ve ark., 2012). Yapılan 
çalışmalarda antioksidan maddelerin antikanser ilaçlarla 
birlikte verilmesinin antikanser ilaçların normal dokular 
üzerindeki olumsuz etkilerini azaltabileceği rapor 
edilmiştir (Padmavathi ve ark., 2006; Park ve ark., 2012; 
Salahshoor ve ark., 2019; Bilgic ve Armagan, 2020; Bilgic 

ve ark., 2020; Gür ve ark., 2022). Bu nedenle mevcut 
çalışmada PAX’ın böbrek dokusundaki olası zararlı 
etkilerine karşı SLY’nin koruyucu ve tedavi edici 
etkilerinin araştırılması amaçlandı. 

 
Materyal ve Yöntem  

 
Kimyasallar 
Deneysel çalışmamızda kullandığımız PAX (100 

mg/17 ml enjekte edilebilir solüsyon) Actavis (Little 
Island, Cork, İrlanda) firmasından ve SLY ise Madaus 
(Madaus, İstanbul, Türkiye) firmasından Legalon fort (100 
mg/kg kapsül) olarak temin edildi. Kullandığımız diğer 
kimyasallar Sigma Kimya A.Ş.’den satın alındı. 

 
Deneysel Uygulamalar 
Uygulamalarımızda 230-280 gr ağırlığında ve dokuz 

haftalık 28 adet Sprague-Dawley tipi dişi sıçan Adıyaman 
Üniversitesi Deney Hayvanları Üretim Uygulama ve 
Araştırma Merkezinden temin edildi. Hayvan deneyi etik 
kurul onayı alındıktan sonra çalışmaya başlandı 
(2021/014). Sıçanlara günlük taze içme suyu verildi. Kafes 
temizliği günlük olarak gerçekleştirildi. Ayrıca hayvanlar; 
sıcaklığın 21 ± 2°C, nemin %50 ± 5, aydınlatmanın 12 saat 
aydınlık, 12 saat karanlık olduğu bir ortamda tutuldu. 
Çalışma boyunca hayvanlar standart pelet yem ile ad 
libitum olarak beslendi. 

Çalışmamız rastgele ve her biri yedi sıçandan oluşan 
dört grup olacak şekilde tasarlandı. Bu gruplar; 

 

 Kontrol grubu: Bu gruptaki sıçanlara dört gün 
boyunca oral yoldan ve altı gün boyunca 
intraperitoneal (i.p.) yolla 1 mL serum fizyolojik 
verildi. 

 PAX grubu: Bu gruptaki sıçanlara çalışmanın 0., 2., 
4. ve 6. günlerinde 2 mg/kg PAX i.p. yolla uygulandı 
(Bilgic ve Ozgocmen, 2019). 

 SLY grubu: Bu gruptaki sıçanlara, altı gün boyunca 
oral gavaj ile 1 mL distile suda çözdürülen 100 mg/kg 
SLY verildi (Aktas ve Ozgocmen, 2020). 

 PAX + SLY grubu: Bu gruptaki sıçanlara çalışmanın 
0., 2., 4. ve 6. günlerinde 2 mg/kg PAX i.p. yolla 
uygulandı. Diğer taraftan altı gün boyunca gavaj 
yoluyla 1 mL distile suda çözdürülen 100 mg/kg SLY 
verildi. 

 
Deneysel işlemlerin tamamlanmasından sonra, 

hayvanların tamamına intramusküler (i.m.) yolla ketamin 
hidroklorür (45 mg/kg) ve ksilazin (5 mg/kg) verildi. 
Alınan kan örneklerinin 5.000 × g’de 15 dakika santrifüj 
edilerek elde edilen serumlar daha sonra yapılması 
planlanan biyokimyasal analizler için -86 °C’de muhafaza 
altına alındı. Ardından hızlı bir şekilde vücuttan 
uzaklaştırılan böbrek dokuları iki eşit parçaya bölündükten 
sonra, bir parçası biyokimyasal analizler için -86 °C’de 
saklandı diğer parçası ise histopatolojik analizler için tespit 
solüsyonuna daldırıldı. 

 

Histopatolojik Analizler 

Tespit (%10 tamponlu nötr formalin) solüsyonunda 

4°C’de 24 saat süreyle tespit edilen böbrek dokuları, alkol 

ve ksilen serilerinden geçirildikten sonra parafine gömüldü 

(Gur ve Aktas, 2021). Parafin bloklardan rotary mikrotom 
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(Leica Biosystems RM 2245) vasıtasıyla 5 µm kalınlığında 

kesilen doku kesitleri lam üzerine alındıktan sonra 

hematoksilen-eozin ve PAS yöntemleri ile boyandı (Gür ve 

Timurkaan, 2014; Balcioglu ve ark., 2021; Aktas ve Gur, 

2022). Boyanan doku kesitleri Olympus BX-53 

mikroskobu kullanılarak incelendikten sonra aynı 

mikroskop kamerasıyla (DP 80 Olympus, Tokyo, Japonya) 

fotoğraflandı.  

 

Biyokimyasal Analizler 
Serumda kreatinin (Cr) ve kan üre azotu (BUN) 

(mg/dL) seviyeleri, Abbott ARCHITECT c16000 (Abbott 
Laboratories, Abbott Park, IL) ve özel ticari kitler 
kullanılarak ölçüldü. 

 
Oksidatif Stres Biyobelirteçleri  
Böbrek dokularının homojenizasyonu bir 

homojenizatör (Turrax T 25, Wilmington, ABD) 
vasıtasıyla gerçekleştirildi. Homojenatlar örneklerin 
10.000 × g’de yaklaşık 4°C’de 15 dakikada santrifüj 
edillmesiyle elde edildi. Yapılan tüm işlemler 4°C’de 
gerçekleştirildi. Biyokimyasal analizler 0,5-1,0 gr olarak 
hazırlanan doku homojenatlarında yapıldı. Malondialdehid 
(MDA), glutatyon (GSH), süperoksit dismutaz (SOD) ve 
katalaz (CAT) parametreleri spektrofotometre (UNICO 
Instruments C., Dayton, ABD) ile belirlendi. Protein 
konsantrasyonlarının analizi, Lowry ve ark. (1951) 
tarafından geliştirilen yöntemle gerçekleştirildi (Lowry ve 
ark., 1951). 

 
MDA Analizi 
Draper ve Hadley, (1990) tarafından geliştirilen 

yöntem kullanılarak yapıldı. MDA’nın TBA ile reaksiyonu 
pH 3’te, yaklaşık 15 dakika ve 95°C’de gerçekleştirildi. 
532 nm’de yapılan ölçümde önce maksimum 
absorbsiyonda pembe pigment elde edildi. Ölçüm daha 
sonra bir spektrofotometre (UNICO Instruments C., 
Dayton, ABD) aracılığıyla gerçekleştirildi. 

 

GSH Analizi 

Ellman, (1959) yöntemiyle gerçekleştirildi. Numuneye 

eklenen kimyasallarla ortamda reaksiyon gözlendi ve 

ardından sarı-yeşil bir renk oluştu. GSH seviyesinin 

ölçümü, 410 nm absorbansta spektrofotometre ile 

gerçekleştirildi. 

 

SOD Analizi 

Pirogallolün otooksidasyonunu inhibe ederek 

Marklund ve Marklund, (1974) yöntemi kullanılarak 

gösterildi. 440 nm’de enzim aktivitesi 180 s(s)’de 

tamamlandı. SOD ölçümü U/mg Hb olarak belirlendi. 

 

CAT Analizi 

CAT parametresinin belirlenmesi, %10 luk doku 

homojenatlarının %0,9 NaCl içinde 8.500 × g’de yaklaşık 

4°C ve 15 dakika santrifüj edilerek gerçekleştirildi. CAT 

ölçümü, bir fosfat tamponu vasıtasıyla pH 7.0’da hidrojen 

peroksitin (H2O2) hidrolizinin analizi ile yapıldı. CAT 

düzeyi, 240 nm’de absorbansta nmol/mg protein olarak 

belirlendi (Aebi, 1984). 

 

İstatistiksel Analiz 

İstatistiksel analizler SPSS versiyon 20,0 ile yapıldı. 

Veriler ortalama ± standart hata (SEM, standard error of 

the means) olarak verildi. Normallik Shapiro-Wilk testi ile 

değerlendirildi. Biyokimyasal parametrelerdeki parametrik 

değerlerin gruplar arası ve grup içi karşılaştırmaları, tek 

yönlü ANOVA ve LSD ile yapıldı. Parametrik olmayan 

değerler ise Kruskal Wallis testi kullanılarak 

gerçekleştirildi. P≤0,05 için değerler istatistiksel olarak 

anlamlı kabul edildi. 

 

Bulgular 

 

Biyokimyasal Serum Parametreleri 

Gruplara ait biyokimyasal analiz sonuçları Tablo 1’de 

verilmiştir. Böbrek fonksiyonunu değerlendirmek için 

serum Cr ve BUN düzeyleri ölçüldü. Kontrol ve SLY 

grubu sıçanların serum Cr ve BUN düzeyleri benzerlik 

gösterdi. PAX grubu sıçanlarda bu parametrelerin kontrol 

grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı düzeyde arttığı 

tespit edildi (P≤0,05). PAX + SLY grubunda ise PAX 

grubuna nazaran serum Cr ve BUN seviyelerinde 

istatistiksel olarak önemli ölçüde düşüş kaydedildi 

(P<0,05). 

Böbrek Dokusundaki Oksidatif Stres Parametreleri 

Gruplara ait oksidatif stres parametrelerinin sonuçları 

Tablo 1’de verilmiştir. Kontrol ve SLY gruplarının MDA 

parametresi sonuçları birbirine benzerlik gösterdi. PAX 

grubu MDA seviyesinde ise kontrol ve SLY gruplarına 

göre önemli ölçüde artış kaydedildi (P<0,05). PAX + SLY 

grubundaki MDA seviyesinde PAX grubuna nazaran 

istatistiksel olarak önemli ölçüde düşüş tespit edildi 

(P<0,05) (Tablo 1). 

Kontrol ve SLY gruplarının SOD, CAT ve GSH 

parametrelerinde birbirlerine yakın sonuçlar elde edildi. 

Diğer taraftan PAX grubu, kontrol ve SLY grupları ile 

karşılaştırıldığında bu parametrelerde önemli derecede 

azalma tespit edildi (P≤0,05). PAX + SLY grubu böbrek 

dokularındaki SOD, CAT ve GSH düzeylerinin ise PAX 

grubuna kıyasla önemli derecede artış gösterdiği ve kontrol 

grubuna yaklaştığı görüldü (P≤0,05) (Tablo 1). 

Tablo 1. Serum biyokimyasal ve renal doku oksidatif stres biyobelirteçleri 

Table 1. Serum biochemical and renal tissue oxidative stress biomarkers 

Biyokimyasal analizler Control SLY PAX PAX + SLY 

Serum biyokimyasal biyobelirteçleri 

BUN (mg/dl) 27,89 ± 2,01cd 30,35 ± 0,25cd 54,00 ± 2,45abd 37,05 ± 1,28abc 

Cr (mg/dl) 0,41 ± 0,23cd 0,48 ± 0,15cd 0,56 ± 0,04abd 0,50 ± 0,03abc 

Renal doku oxidatif stres biyobelirteçleri 

SOD (U/g) 3,52 ± 0,14cd 3,57 ± 0,11cd 2,70 ± 0,17abd 3,20 ± 0,26abc 

CAT (K/g) 0,15 ± 0,03cd 0,18 ± 0,02cd 0,09 ± 0,04abd 0,12 ± 0,02abc 

GSH (μmol/g) 0,35 ± 0,02cd 0,41 ± 0,03cd 0,23 ± 0,01abd 0,29 ± 0,02abc 

MDA (nmol/g doku) 0,22 ± 0,01cd 0,19 ± 0,02cd 0,32 ± 0,03abd 0,25 ± 0,01abc 

 



Gür and Aktaş / Turkish Journal of Agriculture - Food Science and Technology, 10(3): 452-458, 2022 

455 

 

 
Şekil 1. Kontrol (A), SLY (B), PAX (C, C1, C2), PAX + SLY (D) gruplarının böbrek kesitlerinin ışık mikroskobik görüntüsü. 

p, proksimal tübül; d, distal tübül; rc, renal korpuskül; a, renal korpuskül atrofisi; ds, epitelyal deskuamasyon;  b, fırçamsı 

kenarda hasar; k, konjesyon; D, dejenere tübüller; ok başı, vakuolar dejenerasyon. (× 400; H&E). 

Figure 1. Light microscopic image of kidney sections of control (A), SLY (B), PAX (C, C1, C2), PAX + SLY (D) groups. 

p, proximal tubule; d, distal tubule; rc, renal corpuscle; a, renal corpuscle atrophy; ds, epithelial desquamation; b, 

damage to the brush border; k, congestion; D, degenerated tubules; arrowhead, vacuolar degeneration. (× 400; H&E). 

 

Histopatolojik Sonuçlar 

Kontrol ve SLY grubu sıçanların böbrek dokularının 

histolojik yapılarının normal olduğu görüldü. PAX grubu 

sıçanların böbrek dokularında tübüler dejenerasyon, tübül 

epitellerinde; fırçamsı kenarda hasar, vakuoler 

dejenerasyon ve deskuamasyon gibi patolojik değişiklikler 

gözlendi (Şekil 1). Bu grupta ayrıca tübüler ve kapsüler 

bazal membranlar da kalınlaşma, mezangial matrikste artış 

ve renal korpüskül atrofisi gibi histopatolojik değişiklikler 

de gözlendi (Şekil 2). PAX + SLY grubu böbrek 

dokularının histolojik yapısı neredeyse kontrol grubuyla 

aynıydı (Şekil 1, 2).  

 

Tartışma  

 

Böbrekler, homeostasinin korunmasını sağlayan 

önemli organlar arasında yer almaktadır. Çok sayıda 

fonksiyonu olan bu organların görevlerinden en önemlisi 

vücutta metabolizma sonucu oluşan atık ürünlerin, ilaçların 

ve toksinlerin idrar vasıtasıyla uzaklaştırılmasıdır. Bu 

nedenle onkolojide kullanılan ilaçların ve PAX’ın da dahil 

olduğu çok sayıda maddenin nefrotoksik etkilerine maruz 

kalmaktadırlar (Perazella, 2009; Jagiela ve ark., 2021).  

Kasın artık ürünü olan Cr ile protein metabolizmasının 

ana son ürünü olan BUN vücuttan böbrekler aracılığı ile 

atılmaktadır (Khatri ve ark., 2020). Serumdaki Cr ve BUN 

miktarlarının artması, böbreklerdeki fonksiyon 

bozukluğunun ve hasarın bir göstergesidir (Omran, 2014; 

Giribabu ve ark., 2017; Khalilpour ve ark., 2019; Aktaş ve 

Gür, 2021). Çalışmamızda PAX grubu kontrol ve SLY 

grupları ile kıyaslandığında bu parametrelerin 

seviyelerinde önemli oranda artış gözlendi. PAX’ın böbrek 

hasarına yol açtığını gösteren bu sonuç literatürle de (Baek 

ve ark., 2015; Choudhury ve ark., 2017; Khatri ve ark., 

2020) uyumluluk göstermektedir. Yapılan çalışmalarda 

antikanser bir ilaç olan sisplatin ve toksik bir ajan olan 

tiyoasetamidin serum Cr ve BUN seviyelerini yükselttiği, 

bu ajanların olumsuz etkilerine karşı kullanılan SLY’nin 

ise antioksidan etkileri sayesinde artan serum Cr ve BUN 

seviyelerini normale döndürdüğü bildirilmiştir (Karimi ve 

ark., 2005; Dashti-Khavidaki ve ark., 2012; Ghosh ve ark., 

2016). Benzer şekilde çalışmamızda da PAX + SLY 

grubunun serum Cr ve BUN düzeylerinin PAX grubuna 

göre önemli ölçüde azaldığı gözlendi. Elde edilen bu sonuç 

diğer biyokimyasal analiz sonuçlarıyla birlikte 
değerlendirildiğinde PAX’ın böbrek dokusunda meydana 

getirdiği hasarın SLY’nin antioksidan ve diğer etkileri 

sayesinde iyileştirildiği söylenebilir. 

Vücutta serbest oksijen radikalleri ve antioksidanlar 

arasında özel bir denge bulunmaktadır. Bu dengenin zararlı 

radikaller lehine kayması oksidatif stres olarak adlandırılır. 

Oksidatif stres, biyomoleküler hasara neden olan lipit 

peroksidasyonuna yol açabilir. MDA, oksidatif stresin 

önemli bir göstergesi olan lipit peroksidasyon ürünlerinden 

biridir. Oksidatif stres seviyesi hem enzimatik hem de 

enzimatik olmayan antioksidan sistemler tarafından 

düzenlenmektedir. SOD ve CAT enzimatik, GSH ise 

enzimatik olmayan bir antioksidandır (Ohkawa ve ark., 

1979; Shoji ve Koletzko, 2007; Birben ve ark., 2012; Arora 

ve Singh, 2014). Çalışmamızda PAX grubu MDA 

düzeyinin kontrol grubuna kıyasla önemli ölçüde arttığı, 

SOD, CAT ve GSH seviyelerinin ise azaldığı tespit edildi. 

PAX kullanımının böbrek dokusunda oksidatif strese 

neden olduğunu gösteren bu sonuçlar benzer literatürlerle 

de uyumluluk göstermektedir (Adikwu ve ark., 2021). 

PAX + SLY grubunun PAX grubuna kıyasla MDA 

seviyesinde önemli ölçüde düşüş, SOD, CAT ve GSH 

düzeylerinde ise anlamlı oranda artış kaydedildi. SLY 

muhtemelen antioksidan ve serbest radikal temizleyici 

etkileri sayesinde lipit peroksidasyonunu azaltmakta, GSH, 

SOD ve CAT konsantrasyonlarını arttırmaktadır. Böylece 

SLY hücresel savunma mekanizmalarına katkıda 

bulunmaktadır.  
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Şekil 2. Kontrol (A), SLY (B), PAX (C), PAX + SLY 

(D) gruplarının böbrek kesitlerinin PAS boyaması. p, 

proksimal tübül; d, distal tübül; rc, renal korpuskül; D, 

dejenere tubüller; oklar, kapsüler ve tübüler bazal 

membranlarda kalınlaşma; ok başı, mezangial matrikste 

artış (PAS × 400). 

Figure 2. PAS staining of kidney sections of control (A), 

SLY (B), PAX (C), PAX + SLY (D) groups. p, proximal 

tubule; d, distal tubule; rc, renal corpuscle; D, 

degenerated tubules; arrows, thickening of capsular and 

tubular basement membranes; arrowhead, increase in 

mesangial matrix (PAS × 400). 

 

Çalışmamızda elde ettiğimiz verilere göre SLY’nin 

antioksidan etkileriyle çeşitli ilaçlar ve kimyasallardan 

kaynaklanan böbrek ve diğer organlardaki oksidadif stresi 

iyileştirdiği görülmektedir. Elde edilen bu sonuçlar benzer 

çalışmaların sonuçlarıyla da paralellik göstermektedir 

(Ghosh ve ark., 2016; Aktaş ve ark., 2020; Stephen Robert 

ve ark., 2021; Ozer ve ark. 2020; Bilgiç ve ark. 2018).  

Mevcut çalışmada kontrol ve SLY grubu böbrek 

dokularının histolojik yapısının normal olduğu tespit 

edildi. PAX grubu böbrek dokularında ise tübüler 

dejenersyon, tübül epitellerinde; fırçamsı kenarda hasar, 

vakuolar dejenerasyon ve deskuamasyon gibi patolojik 

değişiklikler şekillendi. Bu grupta ayrıca tübüler ve 

kapsüler bazal membranlar da kalınlaşma ve renal 

korpüskül atrofisi gibi histopatolojik değişiklikler de 

gözlendi. Bu çalışmada PAX kullanımı neticesinde böbrek 

dokularında şekillenen histopatolojik değişiklikler daha 

önce yapılan çalışmaların sonuçlarıyla paraleldir (Rabah, 

2010; Choudhury ve ark., 2017; Ahmed ve ark., 2018; 

Adikwu ve ark., 2021). Diğer taraftan PAX + SLY 

grubunda ise PAX grubunda gözlenen histopatolojik 

değişikliklerde önemli ölçüde düzelme olduğu fark edildi. 

Bu çalışmada elde edilen biyokimyasal ve histopatolojik 

analiz sonuçları birbirlerini desteklemekte olup, SLY’nin 

böbrek dokusunu PAX’ın zararlı etkilerine karşı 

koruduğunu göstermektedir. Daha önce yapılan 

çalışmalarda da SLY’nin, çeşitli ilaçların ve kimyasalların 

böbrek ve diğer dokularda oluşturduğu histopatolojik 

değişiklikleri önemli ölçüde iyileştirdiği bildirilmiştir 

(Soto ve ark., 2004; Ghosh ve ark., 2016; Kim ve ark., 

2020). Çalışmamızda elde edilen veriler bu konudaki 

literatürle uyumluluk göstermektedir (Soto ve ark., 2004; 

Ghosh ve ark., 2016; Kim ve ark., 2020)  

 

Sonuç 

 

Mevcut çalışmada elde edilen biyokimyasal ve 

histopatolojik bulgular birlikte değerlendirildiğinde, 

PAX’ın böbrek dokusunda oksidatif stresi artırarak 

moleküler ve histopatolojik düzeyde hasara yol açtığı 

belirlendi. SLY’nin ise özellikle antioksidan etkileriyle 

PAX’ın böbrek dokusundaki olumsuz etkilerini büyük 

oranda iyileştirdiği tespit edildi. Elde edilen bu sonuçlar; 

kanser tedavisi sırasında PAX’ın SLY ile kombine 

kullanımının, böbrek dokusunu, PAX’ın olumsuz 

etkilerinden koruyabileceğini göstermektedir. 
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