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FARKLI DOZLARDA iNDOMETASiN UYGULANAN RATLARDA BAZI 

BiYOKiMYASAL DEGERLERiN BELiRLENMESi 

izzet Karahan 10 Ibrahim Pirincej1 BOIent Elitok2 Ahmet Ate~~ahin 1 

The Determination of Some Biochemical Parameters in Rats Treated with Din'erent 
Doses of Indomethacin 

Summary: This study was carried out to investigate the changes occurring in the levels 01 serum aspartate tran· 
saminase (AST), alanine transaminase (AL n. gamma glutamy1 transpeptidase (GGT). alkaline phosphatase (ALP). 
lactic dehydrogenase (LDH). creatin phosphokinase (CPK), sorbitol dehydrogenase (SOH). 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 01 indomethacin. As materials, eighty-four rats were used. Indomethacin was given into 
ramuscularly at the doses 01 2.5, 5.0 and 7.5 mglkg. The blood samples were collected al 0.5. 1.2, 4. 8, 12 and 24th 
hours. These samples were analysed lor Ihe biochemical" parameters. In conclusion. it was determined that in­
domethaCIn increased the levels of AST, ALT. GGT, ALP.lOH, CPK. SOH. TB, DB, Gl and OSM in serum 01 rats ex­
perimentally given the dillerent doses of indomethacin. In contrast, indomethacin was established to decrease the le­
vels 01 TP. ALB and TG in serum 01 rats. 

Key words: Indomethacin. Rat. Biochemical parameters. 

Czel : Bu ~al!~ma. ~ farkh dozda indometasin verilen ratlarda serum aspartattransaminaz (AST). alanin transaminaz 
(ALT), gamma glutamy1 transpeptidaz (GGT). alkalen foslataz (ALP), laktat dehidrogenaz (LOH), kreatin fosfokinaz 
(CPK). sorbitol dehidrogenaz (SOH). tolal bilirubin (TB). direk bilirubun (DB). total protein (TP). albumin (ALB), tri9-
hserid (TG), glikoz (Gl) ve ozmolalite (OZM) duzey1erinde meydana gelen degi~iklikleri belirlemek amaclyla yaplldl. 
Ara~tlrmada 84 adet rat kullamldl. Indometasin kas i9 yolla 2.5, 5.0 ve 7.5 m9'kg dozlannda verildi. Kan Omekteri 0. 5. 
1,2,4.8. 12 ve 24. saallerde allndl. Bu Omekler biyokimyasal degerler yOnOnden analiz edildi. Sonut; olarak. de­
neysel yolla larkll dozlarda indometasin verilen ratlarda indometasinin AST. ALT, GGT, ALP, LOH, CPK, SOH, TB. 
DB. Gl dDzeylerini ve OZM degerlerini artlrdlgl, buna kar~llIk TP. ALB ve TG dGzeylerini azalltlgl belirlendi. 

Anahtar kellmeler : Indometasin, Rat, Biyokimyasal degerler. 

Giri~ 

indomelasin kimyasal yap lSI l-(p-
klorobenzoil) -5-metoksi-2-metil-indol-3-aselik asi! 
(C19H16CIN04) olan melilli bir indol !Orevidir (EI­
len hom ve Barceloux. 1988; Masubuchi ve ark., 
1998). Narkotik olmayan agrt kesiciler iyerisinde 
yer alan bu madde Ozellikle deneysel vah~malarda 
yaygm olarak kullanllmaktadrr (Akesson ve Akes­
son. 1984: Braler, 1979; Kimberly, 1978). 

Narkotik olmayan agrr kesiciler siklooksijenaz 
(prostaglandin sentelaz)'1 inhibe ederek, hOcre zan 
fosfolipidlerinden olu~an ara~idonik asidin pros­
taglandinlera donO~OmOnO onlerler (Braler, 1979; 
Ellenhorn ve Barceloux. 1988; Kimberly ve ark .. 
1978; Lewis. 1984; Manoukian ve Carson, 1996). 
indomelasin prostaglandin sentatazrn etkinligini an 
gUyhi engelleyen ilavlardandrr. Aynca fos-
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fodiesteraz enzimini de inhibe ederek hOcre Ivi siklik 
AMP dOzeyini arttmr ve buna bagli olarak yangl on­
leyici etkisi daha belirgin bir ~ekilde ortaya elkar (EI­
.lenhorn ve Barceloux, 1988; Fries ve ark., '991). 

Indometasin be~eri hekimlikte hem agn kesici 
ve ate~ dO~OrOcO: hem de artritis. osteoartritis , 
spondilitis gibi romatizmal hastallklarda yangl gi­
deriei ve Orik as!1 allhmrnr arthrrci etkileri iyin kul­
lanlllr (Fries ve ark., 1991 ; Rabinovitz ve Thiel , 
1992; Vale ve Meredith, 1986). Veteriner hekimlikte 
ise daha ziyade yangl giderici olarak allarda kul· 
lanrlmaktadlf (Jones ve ark. , 1992; Kore, 1990; 
Vandenbosscha ve Bouckaert, 1990). in­
domatasinin kullanlldlgt haslalarrn % 35-50'sinde 
ve~itJi yan etkilerin olu~tugu bildirilmektedir (EI­
lenhorn ve Barceloux. 1988). Bu van etkilerin ba~­
licalan aglz yoluyla ve uzun sOrell kullanlmlanna 
bagli olarak gOrOlen sindirim kanalrnda Irkilli. yangl, 
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peplik Olser ve kanamalardLr (Fries ve ark., 1991 ; 
Jones ve ark., 1992; Vale ve Meredith, 1986; Van­
denbossche ve Bouckaert, 1990). BObrekler uze­
rindeki en onemli Van elkileri ise bObrek kan akLmlm 
azaltmalan, akut bobrek yetmezHkleri, tubuler nek­
rozlar, interstisiyel nelriUer ve aynca bunlarla iIi~kilj 

olarak elektrolil bozuklukiann olu~masldlr (Brater, 
1979: Karahan ve ark., 1998; Kimberly ve ark., 
1978: Kore, 1990), Yapllan bin;ok t;:all~mada in­
dometasin ve benzeri maddelerin an Onemli toksik 
etkilerinln karaci{jer Ozerine oldu{ju va buna ba{jll 
olarak serumda bazl enzim dOzeylerini arttlrchklan 
tespit edilmi~tir (Akesson ve Akesson, 1984; Ka­
rahan ve GOler, 1998; Kocao{jlu ve ark., 1997; 
Lewis, 1984; Masubuchi ve ark., 1998; Manoukian 
ve Carson. 1996; Rabinovitz ve Thiel, 1992). 

Bu eall~mada, deneysel olarak ratlara kas iei 
yolla larkh dozlarda veri len indomelasinin AST, 
ALT, GGT, ALP, LDH, CPK ve SOH gibl enzlm dO­
zeyleri Ue TB, DB, TP, ALB, TG, GL dOzeyleri ve 
OZM de{jerleri Ozerine olan etkilerinin bellrlenmesi 
amaelanml~tlr. 

Materyal ve Metot 

Bu eall~mada 120-200 9 a{jlrllklannda 84 
adel ral kullanlldl. Denemelerde kullanllacak raUar 
her grupla 21 hayvan olmak Ozere 4 gruba aynldl. 
Kontrol grubu hayvanlara 0.5 ml izotonik sodyum 
klorOr. deneme gruplanna ise 1.5 mg/ml'lik in­
domelasin (Sigma) solusyonundan 2.5, 5.0 ve 7.5 
mglkg dozlannda kas it;:i yolla uygulandl. Uy­
gulamalan lakiben 0.5, 1. 2. 4. 8. 12 ve 24. sa­
atlerde konUol ve deneme gruplanndan kan or­
nekleri allndl. Allnan kan Orneklerinin serumlan 
t;:lkar1llarak analizler yaplhncaya kadar derin don­
durucuda saklandl. 

Serum arneklerindeki AST ve ALT dOzeyleri ii­
gili test killeri (Olympus-Bioeon) kullanllarak 010-
analizar (Technicon RA-XT); OZM de{jerleri oz­
mometre (Advanced Ins. Model 3MO) eihazlan 
kullanllarak standart metotlarla belirlendi. ALP, 
GGT, LDH, CPK, SOH, TB, DB, TP, ALB, TG va GL 
duzeyler; ise uygun lest" kitleri (Wiener-Raiehem) 
kullamlarak spektrofotomelrik (Spectronic 210-
Milton Roy) olarak lespil edildt Ara~llffnada elde 
edilen sonuelar islatiksei olarak Slat Wiev TM 512 
bilgisayar programlnda "t~ lestiyle de{jerlendirildi. 

Bulgular 

Kontrol ve deneme gruplannm AST, ALT, 
GGT, ALP, LDH, CPK ve SOH gibi enzimlerin dO­
zeyleri labia 1 ile 2'de ve TB, DB, TP, ALB, TG, GL 
ve OZM gibi biyokimyasaJ de{jerler labIa 3 ire 4'te 
sunulmu~lur. 
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Kantrol grubu ile 2.5 mglkg Indometasin ve­
rilen grup arasmda TB de{jerleri yOnOnden larkin 
((ok onemli (P<0.001): ALP. LOH, CPK ve TG de­
{jerleri yanOnden anemli (P<0.01); ALT, GGT ve 
OZM degerleri yonOnden az Onemli; konlrol grubu 
ile 5 mg/kg indometasin verilen grup arasmda AST, 
ALP, TB ve TP deQerleri yonOnden larkin ((ok onem­
Ii (p<0.001); ALT, LDH, CPK, SOH, DB, TG ve OZM 
deQerleri yOnOnden Onemli (p<0.01); GGT ve ALB 
deQerleri yonOnden az 6nemli ve konlrol grubu ile 
7.5 mglkg indometasin verilen grup arasmda ALP, 
SDH, TB, DB TP ve OZM deQerleri yonOnden larkm 
((ok onemli (p<O.OO1); AST, ALT, GGT, LDH, CPK 
ve TG de{jerleri yOnOnden Onemli (P<0.01) oldugu 
tespit edildl. 

Tartl~ma ve Sonu~ 

Narkolik olmayan aQn kesici-yangl giderici mad­
delerin yaygm olarak ve bilin((sizee kuUamlmalanyla 
toksik elkilerinin olu~lugu bilinmektedir. BunlaflO t;:o­
{junun 6nemsenmeyen veya do{jrudan goz­
lemlenmeyen belirtiler oldu~u bildlrilmekledir (Fries 
ve ark., 1991; Kore, 1990; Karahan ve Galer, 1998; 
Masubuchi ve ark., 1998). Bu tip toksisitenin gOs­
tergesi olarak karakteristik klinik bulgular yamnda 
histopatolojik ve biyokimyasat bozukluklar da Onemo 
lidir. Bu nedente narkotik olmayan aQn kesiei-yangl 
giderici ilaelann AST, ALT, GGT, ALP, LOH, CPK ve 
SOH gibi enzim aklivilaleri ile TB, DB, TP, ALB, TG, 
GL dOzeyleri ve OSM deQerleri Ozerine olan el­
kilerinin belirlenmesi onemlidir. 

Bazl ara~llnellar (Akesson ve Akesson, 1984; 
. Kimberly ve ark., 1978; KocaoQlu ve ark.,1997; 
Lewis, 1984; Karahan ve Guier, 1998; Masubuchi 
ve ark., 1998; Manoukian ve Carson, 1996; Ra· 
binovitz ve Thiel, 1992) yapllklan t;:ail~malarda in­
domelasin ve benzeri maddelerin ba~ta karaciQer ile 
bObrekler olmak Ozere pek ((Ok doku ve organda ha­
sara ve fonksiyon bozukluklanna yol actlklannl, se­
rumda bazl enzim ( ALT, AST. LOH, GGT gibi) dO­
zeylerini artllrdlklannl, buna kar~lhk TP, ALB ve TG 
duzeylerini ise azattllklaflnL gOslerml~lerdir. Tablo 1, 
2, 3 ve 4 incelendiQinde kas l((i yolla uygulanan tum 
dozlarda indometasinin AST. ALT, GGT, ALP. LOH, 
CPK, SDH, T8 ve DB dOzeylerini arttlrdlQI, TP. ALB 
ve TG duzeylerini ise azallll{jl gOrOlmektedir. Bu t;:a­
II~mada elde edilen son~lar yukandaki ara~­

tmCllann gorO~lerini doQrulamaktadlr. 

Rallara kas it;:i yolla 2.5, 5.0 ve 7.5 mg /kg doz­
lannda indomelasin verilmesinden sonra serum 

.AST, ALT, GGT, ALP, LDH. CPK ve SOH gibi enzim 
dOzeylerinin 0,5. saaUen itibaren artmaya ba~ladlgl 
ve AST dOzeylerinin 2. saatte dozlara gore slraslyla 



Farkh Do1.I:lrda indomclasin Uygulanan Ratlurda ... 

Tabla 1. Farkh Oazlarda Indametasin (2.5, 5.0 lie 7.5 mg/kg) Uygulanan Ratlarda Serum AST, ALT, GGT lie 
ALP. OOzeylerinin Zamana GOre O~j~imi . 

AST ALT GGT ALP 
(lUlL) . (lUlL) (lUlL) (lUlL) 

KONTRO 75.2:1:3.9 26.8 :1:3.7 9.9 :1:1 .8 12.6 :1:1.1 
SOre 

(mgl1tg) » 2.5 5.0 7.5 2.5 5.0 7.5 2.5 5.0 7.5 2.5 5.0 7.5 
30. 81.4 94.3 97.6 42 .2 37.4 54.3 11 .3 14.2 " 20.2 20.9 24.2 28.5 

dakika :1:4.1 :t8.4 .51 .. , :1:2.3 :16.1 :1:1 .7 :1:2.1 :11.6 :1:1.4 " .1 :12.8 ,. 83.6 91 .6 106.4 48 .8 51.2 64.6 19.8 20.3 . 24.4 22.1 25.7 30.5 
Saat " .8 :t4.6 :t7.4 :15.1 :1:3.4 :15.8 :13.1 :1:3.2 :1:1 .8 :1:2.5 t.2 .7 .,. ,. 90.1 105.8 118.0 46.4 66.2 81.3 22.0 24.0 29.4 . 24.0 26.8 31 .6 
Saat :t7.3 16.2 :1:8.3 13.6 ... , :14 .3 " .8 12.0 " .8 12.6 " .. 12.7 

4. 87.0 97.2 112.0 40.1 57.4 71.7 24.8 29.6 34.9 20.9 29.1 33.3 
Saat :1:4.2 15.1 14.7 :1:4 .4 t.5 .4 .... :t2.4 :t1 .8 13.1 13.0 13.1 13.2 

8. 81 .2 101.4 116.2 34.2 50.5 57.6 19.5 22.7 23.6 17.2 25.6 27.1 
Saat 13.6 :1:4.5 H .6 12.7 :1:3.5 14.2 11 .4 11 .7 :1:2.1 12.1 >28 12.3 
12. 74.1 95.6 92.7 24.3 36.4 44 .8 11.7 15.3 18.4 14.8 20.9 24 .2 

Saat :t8.4 :13.9 .51 :1:4.1 .2.7 :t4.3 :t 1.1 :tl .9 :1:.1 .6 ,18 :t2.1 :tl .9 
24. 67.8 83.6 87.3 31 .3 34.2 40.6 7.6 8 .8 9.8 10.4 18.4 15.8 

Saat 16.3 12.4 .32 13.2 :t5. 1 "8 :to.8 :tl .6 ". 11 .2 :11 .9 :t 1.6 

Tabla 2. Farkh Oozlarda Indometasin (2.5. 5.0 lie 7.5 mglkg) Uygulanan Ratlarda Serum LOH, CPK. lie SOH 
OOzeylerinin Zamana GOre O~i~imi. 

KONTROL. 

(mg/kg) » 

41 



KARA HAN, PIRINC;CI, ELlTOK, ATESSAH IN 

Tablo 3. Farkll Dozlarda Indometasin (2 .5,5.0 ve 7 .5 mg/kg) Uygulanan Rallarda Serum TB, DB, TP, ve 
ALB DOzeylerinin Zamana GOre D~i~imi. 

Tot~: Bilil~~bin 
ma/dl 

D1rel~ BiI\;~b ln 
ma/dl 

Totacl:~ftein - AI~~~ln 

KONTROL 0.46 :to.04 0 .36 :to.03 70,914.6 23.8 *1 .9 
SQ~ 

(mg/kg) » 2.5 5.D 7.5 2.5 5.D 7.5 2.5 5.D 7.5 2.5 5.D 7.5 
30. 0.59 0.61 0.68 0.42 0.46 0.54 60.7 55.5 53.0 26.7 26.3 25.3 

dakika :to.03 *0.02 *0.02 to.02 :to.02 to.02 t1 .7 10.' *4 .9 "' .• "0 '" 1. 0.60 0.59 0.73 0.44 0.51 0.56 45.6 47.3 46.0 24.4 21 .9 22.9 
Saat to.03 to.06 :to.02 to.02 to.02 to.03 t5.5 *2.7 t2.0 to.3 to.7 t1.7 

2. 0.63 0.66 0.74 0.47 0.52 0.58 75.1 65.4 64.3 23.2 17.2 19.7 
Saat to.04 to.03 ;to.04 to.02 to.02 to.03 t3.2 >2. t1.7 ±1 .2 t1 .0 t1 .5 

4. 0.66 0.70 0.77 0.49 0.54 0.62 60.6 57.2 54.6 20.3 15.6 18.1 
Saat ±0.04 *0.03 ±0.05 to.02 to.03 to.04 ±7.5 t2.6 t3.5 to.9 to.8 '" 8. 0.63 0.67 0.80 0.48 0.54 0.67 60.9 55.2 48. 1 19.9 13.9 16. , 
Sa at to,03 to.03 to.04 tom to.02 to.04 t3.9 t2.8 t1 .9 ," to.9 t2.0 

12. 0.59 0.63 0.75 0.45 0.51 0.61 72.2 51.1 50.4 20.8 11.5 14.3 
Saat to 02 to.02 to.03 iO.02 to.02 to,02 t2.6 t3,1 *2.4 to.4 t1 .2 ,'8 
24. 0.55 0.60 0.72 0.34 0.43 0.59 79.3 53.1 45.4 21.6 11.1 12.3 

Saat .to.02 to.02 .to.02 .to.01 to.03 :to.02 .t3.1 t3.7 *1 .4 108 '" t2.0 

Tablo 4. Farkh Dozlarda tndometasin (2.5 , 5 .0 ve 7 .5 mg/kg) Uygulanan RaUarda Serum TG, Gl, ve OZM 
DOzeylerinin Zamana GOre D~i~imi . 

Tri~~~~~rid Glikoz ~zmolal~~ 
imo/dl) mOsm/L 

KONTROL. 105.7 t12.9 80 .2.t5.9 295.t2.6 
SQ~ 

(mglkg) » 2.5 5.0 7.5 2.5 5.0 7.5 2.5 5.0 7.5 
30. 104.9 109.6 110.7 84.4 11 0.0 118.5 301 303 328 

daklka .t5.2 .t4.7 .t8.3 .t2.0 "'.0 t4 ,5 .t2.6 .t4.5 .t4.7 
1. 59.4 66.7 94.4 83.9 114.2 112.0 303 302 329 

Saat :t.2.8 t2.1 .t1 .1 :1:4.2 t5.4 .t9.1 t4.2 .t3.7 :1:3 .2 

2. 63.3 44.2 39.4 81 .2 90.5 99.0 299 313 314 
Saat t.2.9 t.2.3 to.9 t.3.7 t.4 .5 t.4 .6 *1 .8 t4.2 :t.4.3 

4. 48.9 86.7 65.0 76.9 84.0 93.4 302 305 327 
Saat i3.5 i2.4 :':1 .5 i4.4 i4.0 t3.0 :1:2.5 12.3 i6.5 

8. 31 .3 42.8 95.1 72.7 76.0 82.5 297 301 321 
Saat i2.9 :1:5.5 i7.6 i2.8 i4.7 t4.5 ±2.4 t.1 ,8 14.1 

12. 54.3 37.0 80.4 76.5 70.2 60.5 294 298 313 
Saat >37 i2.8 i2.2 ,38 i5.1 .t3.8 i3.1 12.4 i3.6 

24. 75.1 31 .2 67.3 63.2 69.6 65.0 297 302 304 
Saat i3.0 i1 .0 i2.8 i3.1 i3.6 t2,9 i2.6 ,,. >2.7 
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90.1,105.8 va 118.0 lUll.. de{Jeriariyla; ALT du­
zaylan",n 2.5 mglkg'lIk dozda , . saalta 48.8 lUll.., 
5.0 ve 7.5 mg/kg'lIk dozlarda 2. saatle 66.2 ve 
81.3 lUll d~erleriyle: GGT duzeylerinin 4. saatte 
dozlara gOre slraslyla 24.8, 29.6 ve 34.9 lUll de­
Oerlenyle: ALP duzeylerinin 2.5 mglkg'llk dozda 2. 
saatte 24.0 lUll, 5.0 ve 7.5 mglkg'hk dozlarda 4. 
saalte 29.1 ve 33.3 lUll deQerleriyla; LOH ve CPK 
dOzeylerinin tOm dozlarda 4. saalla dozlara gore 
slraslyta 1444,2246 va 3070 lUll ile 1'81 , 1765 
ve .2321 lUll deQerleriyle ve SOH dOzeylerinin 2.5 
ve 5.0 mg/l<g'llk dozlarda 2. saalle 19.3 ve , 7.6 lUI 
L, 7.5 mglkg'hk dozda isa 8. saatle '8.5 lUll de­
gerleriyla doruk noktaya ula~IIQI lespit edilmi~tir. 
Oaha sonra serum AST, ALT, GGT, ALP. LDH, 
CPK ve SOH enzimlari dOzeylerinin 24. saatte ge­
nelde kontrol grubuna yakm dOzaylerde oldugu gO· 
rfilmektedir (Tablo " 2). Aynt !lekilde, In­
dometasinin tam dozlannda serum TB ve DB 
dOzeylerinlO 0,5. saallen itibaren artmaya ba~­

ladlQl, TB dOzeylerinin 4. saatte dozlara (2.5 ve 5.0 
mglkg) gOre slraslyla, 0.66 ve 0.70 mg/dl, 7.5 mgt 
kg'hk dozda Ise 8. saatte 0.80 mgfdl degerleriyle: 
DB duzeylerin!n ise 2.5 ve 5.0 mg/kg'llk dozlarda 
4. saatte 0.49 ve 0.54 mgldJ, 7.5 mglkg'hk dozda 
1Sj:! 8. saatte 0.67 mg/dl deOerleriyle doruk noktaya 
ylktlOI bel irienmi~lir. Oaha sonra serum TB ve DB 
duzeylerinin 24. saane genelda konUol grubundan 
yOksek dOzeylerde kaldlgl gOnJlmektedir (Tablo 3). 

BaZI ara!lllrlcilar (Kore, '990; Rabinovitz ve 
Thiel, 1992; Vala ve Meredith, ' 986; Van­
denbossche va Bouckaert, 1990) yaptlklan ya­
h~malarda. indometasin va benzeri ilaylann, ka­
tekolaminlerin sahverilmasini arttlrdlQ'nI ve buna 
baQh olarak karacigerda glikojenin glikoza YI ­
klmlanmasm. hlzlandlfarak erken d6nemlerde kan 
glikoz duzeyini yOkselWklerinl bildirmektedirler. 
Tablo 4 IncelandiQinde serum GL dOzeylerinln ve­
rilen 10m dozlarda 0,5. saalten ilibaren artmaya 
ba!llad'QI; 2.5 va 7.5 mg/lsg'hk dozlarda 0,5. saatte 
84.4 ve 1'8.5 mg/dl, 5.0 mglkg'hk dozda ise 1. sa­
aUe 114.2 mg/dl d~erleriyle doruk noktaya ula~­
Ilgl ve daha sonra tedricen azaldlQI tespit edil­
mi~tlr. 

Yapllan bazl ~JI~maJarda (Brater, 1979~ Ka­
rahan ve ark., '998; Kimberty ve ark., 1978) In­
domelazin ve benzeri maddelerin proslaglandin 
sentezlnl Inhibe ederek furosemid gibi diUretikierin 
etkllerini OnJedikJeri g¢slenlmi~lir. Bu elkinin esasl 
prostaglandin dOzeyinin azalmaslnln bir sonucu 
oJarak bObrekJerdeki vazodilatasyon ve kan akl­
mini engeUemeJeridir. Aynca bu grup ilaylann bOb­
reklerde glomeruler filitrasyonda azalmaya neden 
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olarak vUculla su ve sodyum lululmaslOa ve kanm 
ozmolalitesinde yOkseJmeye neden olduklan bi­
dirilmektedir (Ellenhom ve Barceloux, 1988; Jones 
ve ark., 1992; Karahan va ark., 1998; Vale ve Me­
redith, 1986; Vandenbossche ve Bouckaert, , 990). 
Tablo 4 incelendiginde serum OZM degerlerinin ve­
rilen tOm dozJarda 0,5. saatten itibaran artmaya 
ba~ladlOI ve 2.5 mglkg dozda 1. saatte 303 mOsml 
L, 5.0 mg/kg dozda 2. saaUe 313 mOsmtl., 7.5 mgt 
kg dozda ise 1. saatte 329 mOsm/L d~erleriyle 
doruk noklaya ylkllgl ve daha sonra tedricen aza­
larak 24. saatte kontrol deOerJerinden biraz yuksek 

· olduQu g6rOlmektedir. 

Bu ~1I~maOln sonuylan da{jeriendiriJdi{jinde, 
indometasinln doza bagh olarak kan serumunda 
AST. ALT. GGT. ALP. LDH. CPK. SOH. TB. DB. 
GL dOzeyJeri ve OZM deQerlerini artlrd.gl, buna kar­
!llilk TP, ALB ve TG dOzeylerini azaJlhgl belirlendi. 
BOyJece, indomelasin ve benzeri ilaylann kul­
lanlmlannda bazl biyokimyasal degerler Ozerindeki 
elkilarinin dikkale almmaslOlO yararll olaca~1 ka­
naatine vanld .. 
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