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FARKLI DOZLARDA INDOMETASIN UYGULANAN RATLARDA BAZI
BiYOKIMYASAL DEGERLERIN BELIRLENMESI

izzet Karahan'@  [brahim Piringci!  Biilent Elitok2 ~ Ahmet Atessahin!

The Determination of Some Biochemical Parameters in Rats Treated with Different
Doses of Indomethacin

Summary: This study was carried out to investigate the changes occurring in the levels of serum aspartate tran-
saminase (AST), alanine transaminase (ALT), gamma glutamyl transpeptidase (GGT), alkaline phosphatase (ALP),
lactic dehydrogenase (LDH), creatin phosphokinase (CPK), sorbitol dehydrogenase (SDH), total bilirubin (TB), direct
bilirubin (DB), total protein (TP), albumin (ALB), triglyceride (TG), glucose (GL) and osmolality (OSM) in rats given
with three different doses of indomethacin. As malerials, eighty-four rats were used. Indomethacin was given int-
ramuscularly at the doses of 2.5, 5.0 and 7.5 mg/kg. The blood samples were collected at 0.5, 1, 2, 4, 8, 12 and 24th
hours. These samples were analysed for the biochemical parameters, In conclusion, it was determined that in-
domethacin increased the levels of AST, ALT, GGT, ALP, LDH, CPK, SDH, TB, DB, GL and OSM in serum of rats ex-
perimentally given the different doses of indomethacin. In contrast, indomethacin was established to decrease the le-
vels of TP, ALB and TG in serum of rats.

Key words : Indomethacin, Rat, Biochemical parameters.

Ozet : Bu galisma, g farkh dozda indometasin verilen ratlarda serum aspartat transaminaz (AST), alanin transaminaz
(ALT), gamma glutamyl transpeptidaz (GGT), alkalen fosfataz (ALP), laktat dehidrogenaz (LDH), kreatin fosfokinaz
(CPK), sorbitol dehidrogenaz (SDH), total bilirubin (TB), direk bilirubun (DB), total protein (TP), albumin (ALB), trig-
liserid (TG), glikoz (GL) ve ozmolalite (OZM) diizeylerinde meydana gelen degigiklikleri belirlemek amaciyla yapild.
Arastirmada 84 adet rat kullanildi. Indometasin kas ici yolla 2.5, 5.0 ve 7.5 mg/kg dozlaninda verildi. Kan dmekleri 0.5,
1,2, 4, 8, 12 ve 24, saatlerde alindi. Bu 6rekler biyokimyasal degerler ydniinden analiz edildi. Sonug olarak, de-
neysel yolla farkli dozlarda indometasin verilen ratlarda indometasinin AST, ALT, GGT, ALP, LDH, CPK, SDH, TB,
DB, GL duzeylerini ve OZM degerlerini artirdigi, buna karsiik TP, ALB ve TG diizeylerini azaltu@ belirlendi.

Anahtar kelimeler : Indometasin, Rat, Biyokimyasal degerler.

Giris

- Indometasin kimyasal yapisi 1-(p-
klorobenzoil) -5-metoksi-2-metil-indol-3-asetik asit
(C19H16CINO4) olan metilli bir indol tarevidir (El-
lenhorn ve Barceloux, 1988; Masubuchi ve ark.,
1998). Narkotik olmayan agn kesiciler icerisinde
yer alan bu madde 6zellikle deneysel ¢alismalarda
yaygin olarak kullanilmaktadir (Akesson ve Akes-
son, 1984; Brater, 1979; Kimberly, 1978).

Narkotik olmayan agr kesiciler siklooksijenaz
(prostaglandin sentetaz)'i inhibe ederek, hiicre zari
fosfolipidlerinden olusan- arasidonik asidin pros-
taglandinlere dénisuminl oOnlerler (Brater, 1979;
Ellenhorn ve Barceloux, 1988; Kimberly ve ark.,
1978; Lewis, 1984; Manoukian ve Carson, 1996).
Indometasin prostaglandin sentetazin etkinligini en
gugld  engelleyen ilaglardandir. Ayrica fos-

fodiesteraz enzimini de inhibe ederek hicre igi siklik
AMP dazeyini arttinr ve buna bagh olarak yang: 6n-
leyici etkisi daha belirgin bir sekilde ortaya gikar (El-

lenhom ve Barceloux, 1988, Fries ve ark., 1991),

Indometasin beseri hekimlikte hem agn kesici
ve ates ddsuricl; hem de artritis, osteoartritis,
spondilitis gibi romatizmal hastaliklarda yangi gi-
derici ve Urik asit atilimim arttirict etkileri igin kul-
lanmilir (Fries ve ark., 1991; Rabinovitz ve Thiel,
1992; Vale ve Meredith, 1986). Veteriner hekimlikte
ise daha ziyade yangi giderici olarak atlarda kul-
laniimaktadir (Jones ve ark., 1992; Kore, 1990;
Vandenbossche ve Bouckaert, 1990). In-
dometasinin kullanildigi hastalann % 35-50'sinde
cesitli yan etkilerin olustugu bildirimektedir (EI-
lenhorn ve Barceloux, 1988). Bu yan etkilerin bag-
licalart agiz yoluyla ve uzun sdreli kullanimlarina
bagl olarak gdrilen sindirim kanalinda irkilti, yangi,
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peptik Ulser ve kanamalardir (Fries ve ark., 1991;
Jones ve ark., 1992; Vale ve Meredith, 1986; Van-
denbossche ve Bouckaert, 1990). Bobrekler (ize-
rindeki en 6nemli yan etkileri ise bobrek kan akimini
azaltmalar, akut bobrek yetmezlikleri, tubuler nek-
rozlar, interstisiyel nefritler ve ayrica bunlarla iligkili
olarak elektrolit bozukluklann olugsmasidir (Brater,
1979; Karahan ve ark., 1998; Kimberly ve ark.,
1978; Kore, 1990). Yapilan birgok ¢alismada in-
dometasin ve benzeri maddelerin en énemli toksik
etkilerinin karaciger (zerine oldugu ve buna bagh
olarak serumda bazi enzim dizeylerini arttirdiklar
tespit edilmistir (Akesson ve Akesson, 1984; Ka-
rahan ve Guler, 1998; Kocaoglu ve ark.,1997;
Lewis, 1984; Masubuchi ve ark., 1998; Manoukian
ve Carson, 1996; Rabinovitz ve Thiel, 1992).

Bu c¢aligmada, deneysel olarak ratlara kas igi
yolla farkh dozlarda verilen indometasinin AST,
ALT, GGT, ALP, LDH, CPK ve SDH gibi enzim d-
zeyleri ile TB, DB, TP, ALB, TG, GL dizeyleri ve
OZM degerleri Uzerine olan etkilerinin belirlenmesi
amagclanmigtir.

Materyal ve Metot

Bu caligmada 120-200 g agirliklaninda 84
adet rat kullanildi. Denemelerde kullanilacak ratlar
her grupta 21 hayvan olmak Gzere 4 gruba ayridi.
Kontrol grubu hayvanlara 0.5 ml izotonik sodyum
Klortr, deneme gruplarina ise 1.5 mg/ml'lik in-
dometasin (Sigma) solusyonundan 2.5, 5.0 ve 7.5
mg/kg dozlarinda kas i¢i yolla uygulandi. Uy-
gulamalan takiben 0.5, 1, 2, 4, 8, 12 ve 24. sa-
atlerde kontrol ve deneme gruplarindan kan o&r-
nekleri alindi. Alinan kan &rneklerinin  serumlar
¢ikartilarak analizler yapilincaya kadar derin don-
durucuda saklandi.

Serum Orneklerindeki AST ve ALT dizeyleri il-
gili test kitleri (Olympus-Biocon) kullanilarak oto-
analizor (Technicon RA-XT); OZM degerleri oz-
mometre (Advanced Ins. Model 3MO) cihazlan
kullanilarak standart metotlarla belirlendi. ALP,
GGT, LDH, CPK, SDH, TB, DB, TP, ALB, TG ve GL
duzeyleri ise uygun test kitleri (Wiener-Raichem)
kullanilarak spektrofotometrik (Spectronic 21D-
Milton Roy) olarak tespit edildi. Aragtirmada elde
edilen sonuglar istatiksel olarak Stat Wiev TM 512
bilgisayar programinda “t" testiyle degerlendirildi.

Bulgular

. Kontrol ve deneme gruplannin AST, ALT,
GGT, ALP, LDH, CPK ve SDH gibi enzimlerin di-
zeyleri tablo 1 ile 2'de ve TB, DB, TP, ALB, TG, GL
ve OZM gibi biyokimyasal degerler tablo 3 ile 4'te
sunulmustur,
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Kontrol grubu ile 2.5 mg/kg indometasin ve-
rilen grup arasinda TB degerleri yéninden farkin
¢ok dnemli (P<0.001); ALP, LDH, CPK ve TG de-
gerleri yoninden onemli (P<0.01); ALT, GGT ve
OZM degerleri yoniunden az onemli; kontrol grubu
ile 5 mg/kg indometasin verilen grup arasinda AST,
ALP, TB ve TP degerleri yoninden farkin ¢ok 6nem-
li (P<0.001); ALT, LDH, CPK, SDH, DB, TG ve OZM
degerleri yoninden 6nemli (P<0.01); GGT ve ALB
degerleri yoninden az onemli ve kontrol grubu ile
7.5 mg/kg indometasin verilen grup arasinda ALP,
SDH, TB, DB TP ve OZM degerleri yonunden farkin
¢ok 6nemli (P<0.001); AST, ALT, GGT, LDH, CPK
ve TG degerleri yoniunden 6nemli (P<0.01) oldugu

_tespit edildi.

Tartigma ve Sonug

Narkotik olmayan agn kesici-yangi giderici mad-
delerin yaygin olarak ve bilingsizce kullaniimalartyla
toksik etkilerinin olustugu bilinmektedir. Bunlarin go-
gunun o6nemsenmeyen veya dogrudan goz-
lemlenmeyen belirtiler oldugu bildiriimektedir (Fries
ve ark., 1991; Kore, 1990; Karahan ve Giler, 1998;
Masubuchi ve ark., 1998). Bu tip toksisitenin gos-
tergesi olarak karakteristik klinik bulgular yaninda
histopatolojik ve biyokimyasal bozukluklar da 6nem-
lidir. Bu nedenle narkotik olmayan agr kesici-yangi
giderici ilaglarin AST, ALT, GGT, ALP, LDH, CPK ve
SDH gibi enzim aktiviteleri ile TB, DB, TP, ALB, TG,
GL dizeyleri ve OSM degerleri (zerine olan et-
kilerinin belirlenmesi énemlidir.

Bazi aragtincilar (Akesson ve Akesson, 1984;

Kimberly ve ark., 1978, Kocaoglu ve ark.,1997;

Lewis, 1984; Karahan ve Gdller, 1998; Masubuchi
ve ark., 1998; Manoukian ve Carson, 1996; Ra-
binovitz ve Thiel, 1992) yaptiklan ¢alismalarda in-
dometasin ve benzeri maddelerin basta karaciger ile
bbbrekler olmak Gzere pek gok doku ve organda ha-
sara ve fonksiyon bozukluklarina yol agtiklarini, se-
rumda bazi enzim ( ALT, AST, LDH, GGT gibi) di-
zeylerini arttirdiklanini, buna kargilik TP, ALB ve TG
diizeylerini ise azalttiklarim géstermislerdir. Tablo 1,
2, 3 ve 4 incelendiginde kas i¢i yolla uygulanan tim
dozlarda indometasinin AST, ALT, GGT, ALP, LDH,
CPK, SDH, TB ve DB dlzeylerini arttirdigi, TP, ALB
ve TG dlzeylerini ise azaltigi goriimektedir. Bu ¢a-
lismada elde edilen sonuglar yukardaki aras-
tincilanin géraslerini dogrulamaktadir.

Ratlara kas igi yolla 2.5, 5.0 ve 7.5 mg /kg doz-
larinda indometasin veriimesinden sonra serum

.AST, ALT, GGT, ALP, LDH, CPK ve SDH gibi enzim

dizeylerinin 0,5. saatten itibaren artmaya basladigi
ve AST dizeylerinin 2. saatte dozlara gore sirasiyla
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Tablo 1. Farkli Dozlarda Indometasin (2.5, 5.0 ve 7.5 mg/kg) Uygulanan Ratlarda Serum AST, ALT, GGT ve
ALP Dlzeylerinin Zamana Gore Degisimi.

AST ALT GGT ALP
(IU/L) - (IU/L) (IU/L) (IU/L)
KONTROL 75.2439 26.8 137 9.9 418 12,6 £1.1
Siire ' : :
(mglkg) >> 2.5 5.0 7._5 2.5 5.0 7.5 2.5 50 |"7.5 25 5.0 7.5
30. 81.4 943 a7.6 422 374 54.3 11.3 142" 20.2 209 242 28.5
dakika 4.1 +8.4 5.1 +6.2 23 6.1 +1.7 +2.1 +1.6 +1.4 2.1 +2.8
i B 836| 916| 1064| 488| 512| 646| 198| 203} 244 221| 257| 305
Saat 16.8 +4.6 +7.4 +51 +3.4 +5.8 +3.1 +3.2 +1.8 2.5 2.7 +3.4
2. 90.1| 105.8| 118.0 46.4 66.2 81.3 22.0 240 294 24.0 26.8 31,6
Saat +7.3 6.2 +8.3 +3.6 6.2 +4.3 2.6 +2.0 +2.8 2.6 +2.4 £2.7
4, 87.0 97.21 1120 40.1 57.4 71.7 248 29.6 34.9 20.9 29.1 33.3
Saat +4.2 5.1 +4.7 4.4 +5.4 164 +2.4 +1.8 +3.1 3.0 3.1 +3.2
8. 81.2| 101.4| 116.2 342 50.5 57.6 19.5 227 236 17.2 256 271
Saat +36 +4.5 +76 +2.7 3.5 +4,2 +1.4 1.7 2.1 2.1 +28 +2.3
12. 74 1 956 92.7 24.3 36.4 44.8 11.7 15.3 18.4 14.8 20.9 242
Saat +8.4 +39 +51 +4.1 27 4.3 1.1 1.9 +1.6 +1.8 +2.1 +1.9
24, 67.8 836 873 31.3 34.2 406 7.6 8.8 98 104 18.4 15.8
Saat +6.3 24 +3.2 3.2 51 2.8 +0.8 +1.6 1.4 1.2 1.9 16

Tablo 2. Farkh Dozlarda Indometasin (2.5, 5.0 ve 7.5 mg/kg) Uygulanan Ratlarda Serum LDH, CPK, ve SDH
Duzeylerinin Zamana Goére Degisimi.

LDH (IU/L) CPK (IU/L) SDH (IU/L)
KONTROL 376 145 230 +44 11.8 +16
Siire
(mg/kg)>> | 25 | 50 5 | 25 | 50 | 75 | 25 | 50 | 75
30. 588 808 947 457 594 667 13.4 14.5 16.0
dakika +40 +60 +63 +31 +16 +19 +1.2 1.1 +1.6
B 834 | 1397 | 1536 635 759 851 145 16.3 15.6
Saat +89 151 +288 +35 425 +33 £0.7 +0.8 +1.8
2. 1164 | 1650 | 2530 791 1105 1430 19.3 17.6 16.1
Saat +70 +190 +310 151 125 220 +2.0 +1.5 +21
4. 1444 | 2246 | 3070 1181 | 1765 2321 156 17.0 16.7
Saat +124 212 +390 +162 195 $107 1.4 +2.1 +1.9
8. 1124 | 1791 | 2491 948 | 1392 | 1726 13.3 16.2 18.5
Saat +109 +102 257 188 +64 +122 +0.8 0.9 1.4
12. 896 | 1269 | 1884 | 642 994 | 1152 121 15.6 1.7
Saat +64 +169 +426 +82 +46 +52 +09 1.2 +0.9
24, 480 902 | 1310 466 598 897 9.2 14.5 16.5
Saat +60 +108 323 +97 +139 $+113 || *© 04 0.7 1.2
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Tablo 3. Farkli Dozlarda Indometasin (2.5, 5.0 ve 7.5 mg/kg) Uygulanan Ratlarda Serum TB, DB, TP, ve
ALB Duzeylerinin Zamana Gore Degigimi.

Total Bilirubin Direk Bilirubin Total Protein Albumin
(mgfd 1) (ma@) EIL) . EIL)
KONTROL 0.46 +0.04 0.36 £0.03 70.9 4.8 23.811.9
Siire
mghka)>| 25 | 50 | 75 | 25 | 50 | 75 | 25 | 50 | 75 | 25 | 50 | 75
30. 0.59 0.61 068 042| 0.46 054 607 555 53.0 267 263| 253
dakika +0.03 +0.02 +0.02 0.02 +0.02 10.02 #1.7 +0.5 +4.9 +0.6 +20 1.1
1. 0.60 059 0.73 044 0.51 056 456 | 47.3| 46.0 24.4 21.9 22.9
Saat 003 | +006| #£002| £002| +0.02| +0.03 55 27 +2.0 0.3 +0.7 1.7
2. 0.63 066| 0.74 0.47| 0.52 0.58] 75.1 65.4 64.3 23.2 17.2 19.7
Saat +0.04 | £0.03| 004 +£0.02| +002| +0.03 £3.2 26 £1.7 1.2 £1.0 %1.5
4, 0.66 0.70 0.77 0.49| 054 0.62 60.6 57.2 54.6 20.3 15.6 18.1
Saat +0.04 | 2003 +005| +0.02| £0.03| 004 17.5 2.8 +3.5 +0.9 +0.8 1.9
8. 0.63 0.67 0.80 048| 0.54 0.67 60.9 55.2 48.1 19.9 13.9 16.1
Saat +0.03 | $0.03| 004 £003| £002| 0.04 £3.9 +28 1.9 0.7 0.9 20
12. 0.59 083 0.75 0.45 0.51 0.61 72.2 511 504 20.8 11.5 14.3
Saat $002| £002| +003| 002| $002| 2002f 26| 3.1 24 04| 112 £1.8
24, 0.55 0.60 0.72 0.34 043| 0.59 79.3 53.1 454 216 1.1 12.3
Saat $0.02 | 002 $002f :001| £003| 002§ 3.1 37| +14f 08| 12| 120

Tablo 4. Farkli Dozlarda Indometasin (2.5, 5.0 ve 7.5 mg/kg) Uygulanan Ratlarda Serum TG, GL, ve OZM
Dizeylerinin Zamana Gore Degisimi.

Trigliserid Glikoz Ozmolalite
_(glL) (mg/di) (mOsmiL)
KONTROL 105.7 +12.9 80.2 45.9 295 126
Siire
mokg)>| 25 | 50 | 75 | 25 | 50 | 75 | 25 | 50 | 7.5
30. 104.9| 1096 | 110.7| 84.4| 110.0| 1185] 301 303 328
dakika +5.2 4.7 +8.3 20| 6.0 +4.5 +2.6 +4.5 +4.7
1. 594 | 66.7| 944 839| 1142 1120 303 302 329
Saat 2.8 2.1 1.1 +4.2 5.4 £9.1 +4.2 3.7 3.2
y & 633| 442| 394 812 905| 99.0 299 313 314
Saat 2.9 2.3 0.9 +3.7 4.5 +4.6 +1.8 +4.2 4.3
4. 489| 86.7| 650 769 84.0| 934 302 305 327|
Saat 3.5 124 1.5 +4.4 +4.0 3.0 2.5 $23 6.5
8. 31.3| 428| 951 727| 76.0| 825| 297 301 321
Saat 2.9 $55 7.6 2.8 4.7 $4.5 2.4 1.8 +4.1
12, 543 37.0| 804| 765| 702| 605 294 298| 313
Saat 3.7 28 2.2 3.8 £5.1 3.8 $3.1 2.4 3.6
24, 751 31.2| 673)| 632| 696| 650 297 302 304
Saat £3.0 +1.0 1238 31| 36 2.9 2.6 2.4 27
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90.1, 105.8 ve 118.0 IU/L degerleriyle; ALT di-
zeylerinin 2.5 mg/kg'lik dozda 1. saatte 48.8 IU/L,
5.0 ve 7.5 mg/kg'llk dozlarda 2. saatte 66.2 ve
81.3 IU/L degerleriyle; GGT dizeylerinin 4. saatte
dozlara gore sirasiyla 24.8, 29.6 ve 34.9 IU/L de-
gerleriyle; ALP dlzeylerinin 2.5 mg/kg'lik dozda 2.
saatte 24.0 IU/L, 5.0 ve 7.5 mg/kg'lik dozlarda 4.
saatte 29.1 ve 33.3 IU/L degerleriyle; LDH ve CPK
dlzeylerinin tUm dozlarda 4. saatte dozlara gére
sirastyla 1444, 2246 ve 3070 IU/L ile 1181, 1765
ve 2321 IU/L degerleriyle ve SDH diizeylerinin 2.5
ve 5,0 mg/kg'lik dozlarda 2. saatte 19.3 ve 17.6 IU/
L, 7.5 mg/kg'lik dozda ise 8. saatte 18.5 |IU/L de-
gerleriyle doruk noktaya ulastigi tespit edilmistir.
Daha sonra serum AST, ALT, GGT, ALP, LDH,
CPK ve SDH enzimleri diizeylerinin 24. saatte ge-
nelde kontrol grubuna yakin diizeylerde oldugu go6-
raimektedir (Tablo 1, 2). Aym sekilde, in-
dometasinin tim dozlannda serum TB ve DB
duzeylerinin 0,5. saatten itibaren artmaya bas-
ladigi, TB diizeylerinin 4. saatte dozlara (2.5 ve 5.0
mg/kg) gore sirasiyla, 0.66 ve 0.70 mg/dl, 7.5 mg/
kg'lik dozda ise 8. saatte 0.80 mg/dl deJerleriyle;
DB duzeylerinin ise 2.5 ve 5.0 mg/kg'lik dozlarda
4. saatte 0.49 ve 0.54 mg/dl, 7.5 mg/kg'lik dozda
ise 8. saatte 0.67 mg/dl degerleriyle doruk noktaya
¢ikugi belirlenmigtir. Daha sonra serum TB ve DB
duzeylerinin 24. saatte genelde kontrol grubundan
yuksek dizeylerde kaldigi gériimektedir (Tablo 3).

Bazi arasgtincilar (Kore, 1990; Rabinovitz ve
Thiel, 1992; Vale ve Meredith, 1986; Van-
denbossche ve Bouckaert, 1990) yaptiklan ga-
ismalarda, indometasin ve benzeri ilaglann, ka-
tekolaminlerin saliverilmesini arttirdigini ve buna
bagh olarak karacierde glikojenin glikoza yi-
kimlanmasiri hizlandirarak erken dénemlerde kan
glikoz diuzeyini yukselttiklerini bildirmektedirler.
Tablo 4 incelendiginde serum GL dizeylerinin ve-
rilen tim dozlarda 0,5. saatten itibaren artmaya
basladigi; 2.5 ve 7.5 mg/kg'lik dozlarda 0,5. saatte
84.4 ve 118.5 mg/dl, 5.0 mg/kg'lik dozda ise 1. sa-
atte 114.2 mg/dl de@erleriyle doruk noktaya ulag-
ugr ve daha sonra tedricen azaldigi tespit edil-
migtir.

Yapilan bazi ¢aligmalarda (Brater, 1979; Ka-
rahan ve ark., 1998; Kimberly ve ark., 1978) in-
dometazin ve benzeri maddelerin prostaglandin
sentezini inhibe ederek furosemid gibi didretiklerin
etkilerini onledikleri gosterilmigtir. Bu etkinin esasi
prostaglandin dizeyinin azalmasinin bir sonucu
olarak bobreklerdeki vazodilatasyon ve kan aki-
mini engellemeleridir. Ayrica bu grup ilaglann béb-
reklerde glomeruler filitrasyonda azalmaya neden

olarak vicutta su ve sodyum tutulmasina ve kanin
ozmolalitesinde ylkselmeye neden oldukian bi-
diriimektedir (Ellenhorn ve Barceloux, 1988; Jones
ve ark., 1992; Karahan ve ark., 1998; Vale ve Me-
redith, 1986; Vandenbossche ve Bouckaert, 1990).
Tablo 4 incelendiginde serum OZM degerlerinin ve-
rilen tum dozlarda 0,5. saatten itibaren artmaya
basladi§i ve 2.5 mg/kg dozda 1. saatte 303 mOsmv/
L, 5.0 mg/kg dozda 2. saatte 313 mOsm/L, 7.5 mg/
kg dozda ise 1. saatte 329 mOsm/L degerleriyle
doruk noktaya ¢iktigi ve daha sonra tedricen aza-
larak 24. saatte kontrol degerlerinden biraz ylksek

. oldugu goriimektedir,

Bu cgaligmanin sonuglan degerlendirildiginde,
indometasinin doza bagh olarak kan serumunda
AST, ALT, GGT, ALP, LDH, CPK, SDH, TB, DB,
GL dizeyleri ve OZM degerlerini artirdigi, buna kar-
siik TP, ALB ve TG dlzeylerini azalttig: belirlendi.
Boylece, indometasin ve benzeri ilaglann kul-
lanimiarinda bazi biyokimyasal dederler (zerindeki
etkilerinin dikkate alinmasinin yararli olacagl ka-
naatine vanldi.
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