
Yaşar Bayındır1, Mehmet Gül2, Başak Kayhan3, Barış Otlu4, 
Üner Kayabaş1, Burak Işık5, Saim Yoloğlu6  

 
İnönü Üniversitesi Tıp Fakültesi, 
1. Enfeksiyon Hastalıkları ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dalı, 
2. Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı, 
3. Tıbbi Biyoloji ve Genetik Anabilim Dalı, 
4. Tıbbi Mikrobiyoloji Anabilim Dalı, 
5. Genel Cerrahi Anabilim Dalı, 
6. Biyoistatistik Anabilim Dalı, Malatya.  
 

Kolistin Nefrotoksisitesi Üzerine  
Ankaferd® Etkisinin  
Değerlendirilmesi 

SS-054 



Kolis&n Nefrotoksisitesi 

•  Nefrotoksisite: %0‐53,5 (reversible?) 

•  Hücre toksisitesi zaman ve doz bağımlı 

•  Böbrekte tübüler ve glomerüler hasar 

•  Oksida&f stres 

•  Reabsorbsiyon sonrası renal tübüler 
hücrelerde birikim ve toksisite 

Javan et al. Eur J Clin Pharmacol (2015) 71:801–810. 
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Ne yapalım? 



Literatürde Ankaferd® 



Ankaferd® İçeriği 

•  Tymus vulgaris,  

•  Glycyrrhiza glabra,  

•  Vi4s vinifera,  

•  Alpinia officinarum, 

•  Ur4ca dioica 



Tymus vulgaris: Kekik 

•  Kekik,  ballıbabagiller  (Lamiaceae) 
familyasından  Thymus,  Thymbra, 

Origanum,  Coridothymus,  Satureja, 
cinslerinin genel adı  

•  Uçu cu  y a ğ ı n d a  mono t e r p en 
fenollerden  karvakrol  ve  &mol 
bulunmakta 



Glycyrrhiza glabra (Meyan) 

•  Yaklaşık  120–150  cm.’ye  kadar 
uzayabilen,  baklagiller  ailesinden  çok 

yıllık bir çalımsı bitki  

•  Anavatanı Rusya ve Çin 

•  Küçük, mavimsi, mor çiçekleri 0,8–1,2 
cm  boyundadır.  7–15  san&metre 

boyunda  yaprakları  ve  toprağın 
alrnda boyu 1 metreye ulaşan bir kök 

yapısı vardır.  

•  Akdeniz  ülkelerinde,  güneydoğu 
A v r upa ' d a  v e  A s y a ' n ı n  b a z ı 

kesimlerinde ye&şir. 



Alpinia officinarum (Havlıcan) 

•  Havlıcan  (Alpinia  officinarum), 
zencefi lg i l l e r  (Z ing iberaceae ) 

familyasından  köksapları  baharat 
olarak  kullanılan  çok  yıllık  bitki  türü. 

Anavatanı  Hindistan,  Güneydoğu 
Asya ve Laos'tur.  

•  Tıp  ve  muuak  alanında  geniş  bir 
kullanım  alanı  olan  kök  saplı  bir 

bitkidir.  

•  Görünüşte  zencefili  andıran  bitkinin 
tadı ise zencefile pek benzemez. Tadı 

acımsıdır. 



Ur4ca dioica (Isırgan Otu) 

•  Isırgan  (Ur4ca),  Isırgangiller  (Ur&caceae) 
familyasının  Ur4ca  cinsinden  Mayıs‐

Ağustos  ayları  arasında  çiçek  açan,  bir 
yıllık  veya  çok  yıllık  bir  evcikli  otsu  bitki 

türlerinin ortak adı.  

•  Üzerinde yakıcı tüyleri bulunur.  

•  Isırgan  bitkisinin  geleneksel  ve  güncel 
kullanılışı;  topraküstü  kısımları  (herba), 

taşıdığı  flavonoit  bileşikler,  mineral 

maddeler ve lutein vb karotenoit bileşikler 
nedeniyle diüre&k etkisi dolayısıyladır.  



Vi4s vinifera (Üzüm) 

•  Ü z üm ,  a sm a g i l l e r  (V i t a c e a e ) 
familyasının Vi&s cinsinden sarılgan bitki 

ve  yeryüzünde  kültürü  yapılan  en  eski 
meyve türlerine verilen ad. 

•  Tarihçesi M.Ö 5000 yılına kadar dayanır. 
Anavatanı  Anadolu'yu  da  içine  alan 

Küçük  Asya,  Kayasya'yı  da  kapsayan 

bölgedir. 
•  Diğer  meyvelerle  kıyaslandığında  en 

fazla  çeşide  sahip  olan  türlerden  biri 

olan üzümün 15.000'nin üzerinde çeşidi 
bulunduğu  tahmin  edilmektedir. 

Anavatanı  Anadolu  olan  çeşitler 
1200'ün üzerindedir. 



Arapgir Köhnü Üzümü 



Ankaferd: Geleneksel Bitki Ekstrakr 

•  Hemosta&k ajan 

•  Etki alanları 
–  Endotel  

–  Kan hücreleri 

–  Anjiyogenez 

–  Hücre proliferasyonu 

–  Vasküler dinamikler 

–  Hücre mediyatörleri 

Haznedaroglu et al. Critical Reviews in Oncology/Hematology 83;2012:21–34. 



Ankaferd® An&oksidan Etkisi 

•  Bazı an&oksidanlar 

–  Tokotrienoller 

–  E vitamini ailesinin üyeleri 

–  Triptofan 

–  Estriol 

–  Galangin 

–  Apigenin 

–  Oenin 

–  3,4‐divanililtetrahidrofuran 

–  Tersiyeter bu&lhidrokinon 

–  Timol   

–  Bu&le hidroksianizol 

–  Bu&le hidroksitoluen 

–  Likopen 

–  Enoksolon/glisirre&nik asit 
veya glisrre&k asit 

–  Toma&n  

Koluman et al. Biomed Res Int. 2016;2016:8957820. doi: 10.1155/2016/8957820. 

•  Time of Flight Mass Spectroscopy (TOF-MS) ile değerlendirme 



Amaç 

•  An&oksdian etkinliği kanıtlanmış, geleneksel 
bitki ekstrakr Ankaferd®’in kolis&n 
nefrotoksisitesi üzerine etkisini araşrrmak 



Materyal ve Method 

•  Toplam 27 erişkin Wistar albino cinsi erkek 
sıçan (180‐269 g) (üç grup) 

•  Kolis&n [(kolis&metat sodyum, 150 mg kolis&n 
baz ak&vitesine eşdeğer), Koçak Farma Ltd. 

Ş&., İstanbul, Türkiye]  

•  Ankaferd® (Ankaferd İlaç Kozme&k A.Ş., 
İstanbul, Türkiye) 



Materyal ve Method‐d 

•  Kontrol Grubu (n:7) 
– 1 mL/kg Steril salin solüsyonu 

•  Kolis&n Grubu (n:10) 
– 5 mg/kg kolis&n 

•  Kolis&n+1/100’lük dilüe Ankaferd Grubu (n:10) 
– 5 mg/kg Kolis&n+1 mL/kg 1/100 dilüe Ankaferd 

– 1/100 dilüsyona ön çalışma sonrası karar verildi 



Materyal ve Method‐d 

•  14 günlük uygulamanın yapıldığı deneyin 
sonunda  

– Kanda interlökin‐33 (IL‐33)  

– Serum krea&nin,  

– “Serum total an&oxidant status” (TAS) 

– “Serum total oxidant status” (TOS) 

– Böbrek dokularında ışık ve transmisyon elektron 
mikroskobik (TEM) inceleme 



Sonuçlar 

Gruplar (n) 
(Uygulama) 

Glomerül Çapı 
(µm) 

Histolojik  hasar 
skoru 

(Mean ± SD) 

IL-33 
(pg/mL) 

(Mean ± SD) 

Serum Kreatinine 
(mg/dL) 

(Mean ± SD) 

TOS 
(µmol H2O2 

Equiv/g tissue) 

(Mean ± SD) 

TAS 
(µmol Trolox 

Equiv/g tissue) 

(Mean ± SD) 

TOS/TAS 
(Mean ± SD) 

Kontrol (n:7) 
(1 mL/kg Steril 
salin solüsyonu, ip)  111,92 ± 6,78  0,00  21,80 ± 6,48  0,29 ± 0,02  52,79 ± 5,68  3,91 ± 0,61  13,74 ± 2,42 

Kolistin (n:10) 
(5 mg/kg kolistin, 
ip) 

95,76 ± 7,75*,♦  8,50 ± 1,50*♦+  47,78 ± 3,15*+  0,51 ± 0,02*♦+  79,68 ± 4,79*♦+  1,94 ± 0,46*♦+  43,65 ± 13,06*♦+ 

Kolistin+1/100’lük 
dilüe Ankaferd (n:
10) 
(5 mg/kg Kolistin+1 
mL/kg 1/100 dilue 

Ankaferd, ip) 

100,13 ± 7,08  3,80 ± 1,13  24,92 ± 8,40  0,42 ± 0,02  58,80 ± 5,53  3,13 ± 0,34  19,02 ± 3,12* 

*: p<0,005    kontrol ‐ kolis&n 
 +: p<0,005    (kolis&n+ankafert) ‐ kolis&n 
 ♦: p<0,005   (kolis&n+ankafert) – kontrol 



Kontrol 

Kolistin 

Kolistin + Ankaferd 1/100 

Işık Mikroskobik Bulgular 



Kontrol 

Kolistin + Ankaferd 1/100 

Kolistin 



Sonuç; 

•  Kolis&n oksida&f hasara da neden olarak nefrotoksik 
etki göstermektedir, 

•  Kolis&nin nefrotoksisitesini azaltacak veya önleyecek 
yaklaşımlara gereksinim vardır, 

•  Kolis&ne 1/100 dilüsyonda Ankaferd® eklendiğinde, 
nefrotoksisite göstergeleri olan krea&nin, IL‐33, TOS, 

TAS ve TOS/TAS sonuçları ile ışık ve elektron 
mikroskobik bulgular üzerine olumlu etkiler 

görülmektedir. 



Teşekkürler… 


