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 ve gastrointestinal 

sebep olabilir. 

 (HMM)  ve sitoprotektif 

 bilinen curcuminin (CUR) kadiyoprotektif etkisini 

Spraque-Dawley cinsi erkek 

Grup I kontrol, Grup II 0,44+5,55 mg/kg Cd As (HMM), Grup III 100 

mg/kg CUR, Grup IV 100 mg/kgCUR + HMM, Grup V 200 mg/kgCUR + HMM. Anestezi 

n 

dejenera

Yine HMM grubunda serum kreatin kinaz (CK-MB) ve troponin T 

derecede artarkenHMM + CUR gruplar

  (200 mg/kg) biyokimyasal 

 da, 

 

Anahtar Kelimeler: Kadmiyum, Arsenik,  Kardiyotoksisite, 

Curcumin, kardiyoprotektivite,  
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SUMMARY 

  

Free radical formation is triggered by environmental pollution, radiation, 

contaminated water and pesticides. These increased radicals can cause many diseases such 

as cardiovascular and gastrointestinal diseases, infertility, respiratory and excretory system 

disorders. Our study was planned to investigate the cardioprotective effect of curcumin 

(CUR), which has known antioxidant and cytoprotective properties, against heart damage 

caused by heavy metal mixture (HMM) consisting of Cadmium (Cd) + Arsenic (As).For 

this purpose, male Spraque-Dawley rats were divided into 5 groups 6 animals in each. 

These; Group I control, Group II 0.44+5.55 mg/kg Cd As (HMM), Group III 100 mg/kg 

CUR, Group IV 100 mg/kgCUR + HMM, Group V 200 mg/kg CUR + HMM. The hearts 

of rats killed by intracardiac blood draw under anesthesia were taken for histopathological 

analysis.While severe congestion, inflammation and hyaline degeneration were observed in 

the HMM group only, histological damage was significantly reduced in the HMM + CUR 

group, especially in the 200 mg/kg CUR + HMM group.In addition, while serum creatine 

kinase (CK-MB) and troponin T levels increased significantly in the HMM group, they 

almost reached control levels in the groups administered CUR together with HMM, 

especially in the group given 200 mg/kg CUR.Our data showed that CUR (especially 200 

mg/kg) significantly improved most of the biochemical and histopathological 

parameters.In this study, it was concluded that CUR may have therapeutic and prophylactic 

value in the treatment of myocardial infarction. 

Keywords: Cadmium, Arsenic, Heavy Metal Mixture, Cardiotoxicity, Curcumin, 

cardioprotectivity, Rat 
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1. VE  

 

metallere  Madhuri 2014). 

ntler olarak 

bile besin zincirinde birikme 

. er ve 

 

 

 k 

 Jones 2014). 

  

neler ola

- -As 

vd., 2005). 

-As 

 

 

 

erin olumsuz etkilerini engellemek ve 

 

 

Fakat, bu  

incelenmemesi sebeb   dikkat edilmesi gerekmektedir. 

  

            

2012). 
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2.  

 

2.1.  

 
3

 

 

 

 doku ve organlardaki metal birikiminin incelenmesi

 

 

 

 

2.1.  

 

-
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2.1.1. Arsenik 

 

Periyodik tabloda 

   

vd., 2020). Arsenitin toksisitesi, proteinlerdeki 

vd

dahil 

  

 

 

 

 

 

r (WHO, 2011). 

 

vd., 2016).  

 

As oksidatif stresi (Zhang vd., 2021; He vd

vd., 2021; Varghese vd., 

2017; Zhao vd., 2020; Liang vd olumsuz etkiye sebep 

. 
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2.1.2. Kadmiyum 

 

Periyodik tabloda Cd ile sembolize edilir. 

l . 

 

 

-

 

 

 Demet, 1992). 

 

Kadmiyum

ektedir (Honda and Nogawa, 1987). Organlarda oksidatif strese neden olan Cd, 

vd

vd. 1991). Kadmiyum da oksidatif stesi (Zabka vd., 2021; Onopiuk 

vd., 2021; Alam vd

hipertansiyon (Gao vd., 2018), ateroskleroz (Zhang vd., 

 

 

2.2. Serbest Radikaller ve Antioksidan Sistem 

 

kalleri temizle
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2.1. lar 

 

 

Serbest radikal; elek

 serbest radikal haline gelir ve 

 Serbest radikaller 

 

 

 

Antioksidanlar; 

okside olabilecek ma . 

ebil

brea

  (

2020). 

tokoferol, askorbik asit vb. madddeler ile olursa nonenzimatik antioksidan savunma olarak 

r.  
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2.2.  

 

 

 

Enzimatik antioksidanlar 

birincil ve ikincil olarak iki grupta incelenmektedirler ). 

Birincil antioksidanlar SOD, CAT ve GPx tir. 

r. SOD bir 2 dehidrojenle

tepkin 2O2) 

mesini katalize eder. Katalaz (CAT) enzimi mitokondride oksijenin suya 

mesi , toplam oksijen  %1- ksit 
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ve hidrojen peroksiti gibi eroksit 

tahribat

antioksidan koruma  

olarak Mn-SOD (SOD 2) ve glutatyonperoksidaz enzimleri  yok edilir. Ancak 

H2O2 er. Mitokondriden sitozole 

H2O2 ndan sentezlenen CAT enzimi 

 

2O2  temizler. Glutatyon 

peroksidaz Hidroperoksidlerin  

 

 engeller. Eritrositlerde oksida n etkili 

antioksidan GSH- . 

 

eksojen antioksidanlarda temelde bitkilerden bulunan 

e aromatik bitkilerdeki fitokimyasallardan 

vd., 2020; 

Yashin vd., 2017). 

fenolik asitler ve 

flavonoidler   ( . B

aromatikbitkilerden olan 

(Kandemir, 2019). 

 

2.3. Curcumin 

 

Polife , Curcuma longa 

kurkumin 

insanlarda koruyucu biyolojik etkilere  , 2016).  
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Curcumin

radikallerini t

(Trujillo vd., 2013). CUR'un ona girme 

-S-

transferaz (GST) ve g-glutamil sistein ligaz (gGCL) gibi antioksidan proteinlerin 

vd., 2013). 

 

Antioksidan  standart beslenmenin n 

klasikbesinlere benzer 

davi edici veya ilerlemesini en

besinlerdir. Antioksidan fonksiyonel besinle

olu  vd, 2008). Farmakokinetik ve 

(Xie vd., 2022). 

 

Ammon ve Wahl (1991), curcuminoidlerin antioksidan kapasitesinin C vitaminiyle 

 

eroksit radikallerinde de etkilidir. Serbest radikalleri tutucu 

koruyabilir. 

Hatcher vd., 2008). nli 

vd., 2007). 

 

Y

rad tahribat  
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1987-

vd., 2022; Park vd

vd., 2018; Hsu 

ve Cheng, 2007; Wronski vd., 2022; Xie vd

 

vd

vd., 2004; Sandur vd

 metabolitleri, tetrahidrocurcumin (THC) ve heksahidroCUR 

vd., 2022). 

 

CUR'un; antioksidan (Lin vd., 2019; Trujillo vd., 2013; He vd., 2015; 

Tubsakul vd., 2021),kardiyoprotektif (Monroy vd., 2013; He vd., 2015; Jabczyk vd., 2021; 

Zhang ve Wu, 2022; Chakraborty vd., 2017; Jafarinezhad vd., 2019; Swamy vd., 2012), 

antiaterosklerotik  (Singh vd., 2021; Jabczyk vd., 2021; Zhang vd., 2022), antianjiyogenez 

(Kunnumakkara vd., 2017), antiinvazyon, antihipertansif (Tubsakul vd., 2021) ve 

vd., 2012) teye 

vd., 2015; Xie vd

  (Lim vd., 2001; 

Natarajan ve Bright, 2002; Padmaja ve Raju, 2004). 
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2.2.  
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2.
3.
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2.4.  

 

 koruyabilmesi, besin maddelerini alabilmek ve 

metabolizma  stemi 

 . 

 

  (Koz, 2013). Kalp ve 

 (M.E.B., 2015). 

 

2.4.1.  

 

 

  

olan  (M.E.B., 2015).  

 

2.4.2. Kan D  

 

Hem b hem (Koz, 2013). 

 

 

 

2.4.  
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2.4.2.1.  

 

 (M.E.B., 2015; Koz, 2013). 

 

2.4.2.2.  

 

Kalp ak  

) 

 

2.4.3. Kan 

 

P (%55) ve  %45

ar (% 99), akyuvarlar (% 1) ve < %1).  

 

e  

alyuvar, akyuvar,   

 dokudur (Anonim, 

2022).  

 

 

2.5.  
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2.6.  

 

Serum kan r. Serum ve plazma 

 fibrinojen olma Kana 

 beklenir ve  bekletilerek lenerek  

dibe inmesi beklenir  (Esin, 2022). 

 

2.4.4. Damarlar 

 

 . Atardamarlar, 

toplardamarlar ve  (Koz, 2013). 

 

 

2.7.  
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Kan Kalpteki O2 

uzak dokulara  Venler genel olarak arterlere oranla . O2  

dokulardan Kapiller,  ince 

duvarlara sahip damarlard . 

kil 2.7-8) (Koz, 2013).  

 

 

 

2.8.  

 

 

2.4.5. Kalp 

 

yer alan  (mediastinum) bulunan, mekanik 

 ,  olan bir 

, 2022). , , kas 

da olan  250- nlarda 200-275g 

G '  sol tarafta, yana  . 

Kalbin koni ucu apeks,  . 

F viseral 

diye isimlendirilir. Viseral katman epikard diye isimlendirilir 

(Koz, 2013). 

 

genetik uygulam  
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2.4.5.1. Kalp Anatomisi: 

 

K

halindedir. ilki 

 Bu 

       

 2022). 

 

Kalp  . Yukarda atriumlar ller 

her biri sa . septum 

septum atrioventriculare sinister 

- valva  

(M.E.B., 2015).  

 

 

2.9.  

 

oksijence fakir 

 ; oks

pompalayarak uzak doku ve organlara ileten . Aort

aortik ark, alta inen  descending 

denilmektedir. Kalpte kendini besle  koroner damarlar  ve 
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bunlar aorttan  -11)   

(Koz, 2013). 

 

 

2.10. Koroner arterler (M.E.B., 2015) 

 

 

 

2.11. Koroner venler (M.E.B., 2015) 

 

 

2.4.5.2. Kalp Histolojisi: 

 

   (M.E.B., 2015; 

Koz, 2013). 
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2.12.  

 

  . 

letici  2022). 

 

 

2.13.  

 

ler; hem 

 

) 2022). 
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2.4.5.3. Kalp Fizyolojisi: 

 

Kalp, sistol, 

diastol denilmektedir. Kalp hem atriumlarla ve hem lerle 

 

elde edilir. Bu . 

tansiyon denir. 

 

 

2.14. S  

 

 

 70 dir. 

. Kalp otonom sinirlerce denetlenmektedir. Sempatik 

 

K

S

-

K

Bu 

ir ( 2022). 

. 
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2.15. 2022) 

 

 

 

 

2.16. 2022) 

 

 

ndeki Aksiyon Potansiyelleri; , plato, 

repolarizasyon  fazdan meydana gelir. Dinlenme durumundayken                 

-90 milivoltluk bir potansiyele sahiptir -16) 2022). 

 

Kalp otoritmisite 

  2022). 

 

kalpte ekstrasistol, kalp 

-18) . 
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2.17.  

 

 

 

 

2.18.  
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Kalpte ; 

ana gelir. 

-ile , demetleri ve lifleri bulunur.        

) (M.E.B., 2015; Koz, 2013).  

 

 

 

2.19.  

 

2.4.5.4.  

 

2017). Renin Angiotensinojen Sistemi, Aldosteron, vazopressin, ANP. 

 

2.4.5.5.  
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vd., 2015). 
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3.   

 

 

hasara neden olabilir (Zhang vd

vd., 2015). Bununla 

 

  

) 

v  rinin, CUR dozu ile 

un (100-

n ekspresyonunu ve 

ve 

(2020) 

n aterosklerozda 

n anti-inflamatuar ve 

ifadesinin bir nedenidir. Zhang (2022) TLR4 ekspresyonunu inhibe ederek, 

ApoE-

beslendi ve bir kontrol grubuyla (CUR takviyesi olma

ola

NF-

tedavisinde etkili olan 
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rogramda diyet takviyesi 

vd., 2021). 

  

, AO 

). 

dansiteli  ateroskle

sebep olur; 

  

v  -

araya 

oruyucu etkisiyle Cd 

mada elde edilen 

 

  

Kad dir ve oksidatif stres 

-  

-

da 100 mg/kg CUR gavaj yoluyla 

 asetilkoline ve 

hafifletti ve kandaki plazma nitrat/nitrit ve glutatyon seviyelerini un etkileri, 

. Toplamda, Pb ve Cd 

metale maruz kalan hayvanlarda bu olumsu
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CUR'un 

 yeni 

vd., 2021). 

  

100 mg/L Cd  

 vd., 

2014) 

   

 

r (Tubsakul vd.,  2021). 

  

Curcumin

. Elde  

-1 ve IL-18'in pro-

tir. DOX ile 400 mg/kgCUR  

tir 

inhibisyonunu  mektedir (Yu vd., 2020). 
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3.1. Curcuminin (A)  (B)  

(Li vd., 2020a) 
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4. MATERYAL ve  

 

Kurulunun 14.10.2022 tarihli ve 872-  -A) 

 

4.1.  

 

30 adet Spraque Dawley cinsi erkek kafeslerde standart 

 (12 oC) ve nemi (%45-

50) otomatik olarak ayarlanan alanda

muhafaza edildi.  

 

4.2. Maddeler ve U  

 

vd., 2012) 

u 0,44 mg/kg Kadminyum 

itra vd., 2012) ve 5,55 mg/kg Sodyum Arsenit (Singh vd., 2017)  

HMM taze  

 

 

4.3.  

 

Ras  

4.1); 

 

Grup II: 0,44+5,55 mg/kg Cd+ As (HMM )

(Mitra vd., 2012; Singh vd., 2017)  

vd., 2012) 

0,44+5,55 mg/kg HMM

boyunca i.p. uygulama 

0,44+5,55 mg/kg HMM 

boyunca i.p. uygulama 
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e 4.1.  

  Uygulama 

Gruplar 
Salin Cd As CUR 

Grup I  +    

Grup II   + +  

Grup III     + 

Grup IV   + + + 

Grup V  + + + 

 

 

4.4.  

 

Ketamin/ksilazin (70/10 mg/kg)  

(i.m.) . V  intrakardiyak kan 

dikkatlice kalp  

 

4.5.  

 

- 

muhafaza edilirken biyokimyasal 

CK-MB ndart biyokimya kitleriyle PD-303S 

spektrofotometrede  . 

Troponin T seviyeleri ise

(Minneapolis, MN, ABD) ve Bi

belirlendi. 

 

Kalp  

 histolojik analizle

artan etil alkol serisinden (%70-80-90-90- -
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-L-

mikro  

 

4.6.  

 

.0 

kabul edildi. 
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5.  

 

5.1. -
 

 Gruplar n Mean Std. Deviation p 
Pairwise 

Comparisons 

C
K

-M
B

 (
U

/L
) 

Grup I 6 190,43 8,58 

<
0,

00
1 

1-2, 1-4, 2-3, 2-

4, 2-5, 3-4, 4-5 

Grup II 6 282,29 13,25 

Grup III 6 183,00 9,36 

Grup IV 6 220,43 17,75 

Grup V 6 194,00 6,53 

T
ro

p
on

in
 (

p
g/

m
L

) Grup I 6 8,29 1,11 

<
0,

00
1 

1-2, 1-4, 2-3, 2-

4, 2-5, 3-4, 3-5, 

4-5 

Grup II 6 18,86 1,35 

Grup III 6 7,14 0,69 

Grup IV 6 15,00 0,82 

Grup V 6 9,14 1,07 

 



32 

 

 

5.1. Kontrol, Cd-As (HMM), 100 mg/kg CUR, 100 mg/kg CUR+HMM ile 200 mg/kg CUR+HMM 
-  

 

Kreatin kinaz (CK-MB HMMve HMM + 100 mg/kg 

CUR  % 33 ve % 14 

oranlarda  (p<0,001). 

Sadece HMM verilen grubunda CK-MB 100 mg/kg CUR, HMM + 100 mg/kg 

CUR ve HMM + 200 mg/kg CUR    % 35, % 22 ve % 31 gibi ileri 

derecede   (p<0,001). Yine HMM + 100 mg/kg CUR grubu 

sadece 100 mg/kg CUR grubundan  % 17  (p<0,001). Bununla 

birlikte CK-MB  200 mg/kg CUR  HMM nedenli 

 100 mg/kg CUR

(p<0,001). HMM+100 mg/kg CUR grubunda CK-MB  HMM+200 mg/kg CUR 

grubu ~ % 0.12 kardiyoksisitenin veya 

CUR 
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282,29
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220,43
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5.2. Kontrol, Cd-As (HMM), 100 mg/kg CUR, 100 mg/kg CUR+HMM ile 200 mg/kg CUR+HMM 
 

 

 

Troponin T HMM ve HMM + 100 mg/kg CUR grubu kontrol 

grubun  %120 ve %80 gibi   (p<0,001). 

100 mg/kg CUR grubunda troponin T  HMM + 100 mg/kg CUR ve HMM + 200 

10 ve %28 gibi derecede 

 (p<0,001). Troponin T HMM grubu, 100 mg/kg CUR grubu, HMM+ 

100 mg/kg CUR grubu ve HMM 2,5, 1,2 

ve 2 kat bulundu (p<0,001). 

 

Kardiyoprotektif   ektif etkiye sahip 
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282,29

183

220,43
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5.3. Kalp kesitlerinin genel  (a) Kontrol grubunda 
; (b)Cd+As grubunda

; (c) 100 mg/kg CUR grubunda 
; (d) Cd+As+100 CUR grubunda

; (e)Cd+As+200 CUR grubunda
 (H&E; X200) 

 

 

 5.2. -
 

Parametreler 

 

Gruplar 

 

Konjesyon 

 

 

 

Hyalin Dejenerasyon 

Kontrol  -b -b -b 

HMM +++a +++a +++a 

100 mg/kg CUR -b -b -b 

100 mg/kg CUR + HMM +a,b ++a,b ++b 

200 mg/kg CUR + HMM -b +b +b 

-
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Kontrol grubunda; kalpte 

 

5.3.a).S

durumdur. H

  ). 

 

 ; 

 

3.b). 

belirlendi ). 

 

100 mg/kg CUR uygulanan grupta; 

 3 ve 

  ). 

 

100 mg/kg CUR + HMM uygulanan grupta; 

kanama ve k  3.d). Mevcut bozunmalar sadece 

HMM 

 ). 

 

200 mg/kg CUR + HMM uygulanan grupta; 

 3.e). 

 ve 200 mg/kg CUR 

uyg  

 ).



36 

 

 

5.4.  

-, 
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N
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-50-100-   20 mg/kg 

piperin (Pie) ile kombinasyonu

. CUR-50+Pie20 ve CUR-

UR- serum AST, ALT, ALP, CK-MB, CK-

 CUR-50+Pie20 ve CUR-25+Pie20 

-

CUR'un 

miyokardiyal toksi

CUR'un etkisini 

 

 

Jafarinezhad vd

amac doksorubisin (DOX) ile tedavi edilen gruplarda 

 ile birlikte 100 mg/kg CUR 

grubunda geri azalma sa  
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vd., 2017). 

 

r. Kalp 

 

rme, detoksifiye edici 

 

 

CK-MB ve troponin; HMM 

uygulanan 

HMM , 100 ve 200 

AO 

sergiledi  

 

Histopatolojik incelemelerde HMM 

inflamasyon ve hyalin dejenerasyonu artarken, bu hasarlara sebep olan HMM ile birlikte 

uygulanan  r. 
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