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0ZGUN ARASTIRMA / ORIGINAL INVESTIGATION

Giil Yaginin Sican Trakeal Bazal Tonusu Uzerindeki
Bronkoaktif Etkileri

Bronchoactive Effects of Rose Oil on Rat Tracheal Basal Tone

@ Sadettin Demirel

Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Bursa, Tiirkiye
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Amac: Bu calismada, giil yaginin farkli konsantrasyonlarinin sican trakeal diiz kas bazal tonusu Uzerine etkilerinin arastiritmasi amaclandi.

Yontem: Sican trakeal halkalarinin izometrik kasilma-gevseme yanitlari, izole organ banyosu modeli kullanilarak kaydedildi. Trake halkalari 1,5 gram bazal
tonusta dengelendi. Kimulatif giil yad konsantrasyonlarinin etkisini belirlemek tizere 60 mM KCL ile olusturulan 6n kasilmalardan sonra artan konsantras-

yonlarda (0,1-100 pL/mL) giil ya§i uygulandi. Giil yag konsantrasyonlarinin inkiibasyona bagli etkilerini dederlendirmek icin trake halkalari 0,1, 1, 10 ve 100
uL/mL'lik giil yagr ile ayri ayri inkiibe edildi. istatistiksel anlamlilik dizeyi p<0,05 olarak belirlendi.

Bulgular: Kimdlatif olarak uygulanan gtil yadi 0,1 ve 1 uL/mL konsantrasyonlarda bazal tonus Uzerinde anlamli bir degisiklige neden olmadi. 10 ve 100 pL/
mLlik gl yagi konsantrasyonlari ise relaksasyona yol acti ve bazal tonus zerinde anlamli sekilde bronkoaktif etki gésterdi (10 uL/mL icin p=0,037; 100 pL/
mL icin p=0,016). Gil yaginin 0,1, 1 ve 10 uL/mL1ik konsantrasyonlarinin 30 dakikalik inkiibasyonlari hafifce gerim azalmasina neden oldu. Bununla birlikte,
gt yagi bu konsantrasyonlarin hicbirinde bazal tonusta anlamli bir degisim olusturmadi. 100 pL/mLLik gtil yagr inkiibasyonu ise bazal gerim diizeyindeki
trakeal halkalari belirgin sekilde gevsetti (p=0,029).

Sonuc: Sonug olarak, bazal tonus dizeyindeki sican trakeal halkalarinda hem kiimulatif uygulanan gil yagr konsantrasyonlarinin hem de degisik konsant-
rasyonlardaki gul yagi inkibasyonlarinin bronkodilatasyonu dnemli 6l¢tide indiikleyebildidi ilk kez gdsterilmistir. Boylece, gul yaginin trakeal bazal tonusu
azaltici etkilerine iliskin ilk fizyolojik bulgular elde edilmistir.

Anahtar kelimeler: Bazal tonus, bronkodilatasyon, gill yagl, trake

ABSTRACT
Objective: In this study, it was aimed to investigate the effects of different concentrations of rose oil on rat tracheal smooth muscle basal tone.

Method: Isometric contraction-relaxation responses of rat tracheal rings were recorded using the isolated organ bath model. Tracheal rings were equilibrated
at 1.5 g basal tone. In order to determine the cumulative effect, rose oil was applied in increasing concentrations (0.1-100 uL/mL) after pre-contraction with
60 mM KCL. Tracheal rings were incubated separately with 0.1, 1, 10, and 100 pL/mL rose oil concentrations to evaluate the incubation-dependent effects.
Statistical significance level was considered as p<0.05.

Results: Cumulatively applied rose oil did not cause a significant change in basal tone at 0.1 and 1 uL/mL. Besides, 10 and 100 uL/mL rose oil caused relaxation
and showed a significant bronchoactive effect on basal tone (p=0.037 for 10 uL/mL; p=0.016 for 100 uL/mL). Incubations of 0.1, 1, and 10 uL/mL concentrations
of rose oil for 30 min slightly reduced the tone. However, rose oil did not cause a significant change in basal tone at any of these concentrations. Incubation of
100 pL/mL rose oil significantly dilated the tracheal rings at the basal tone level (p=0.029).

Conclusion: In conclusion, it is shown for the first time that both cumulatively applied rose oil concentrations and rose oil incubations at different concentra-
tions can significantly induce bronchodilation in rat tracheal rings at the basal tone level. Thus, the first physiological findings regarding the tracheal basal
tone reducing effects of rose oil were obtained.
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GiRiS

Bitkisel ilaclar, dzellikle tamamlayici saglik sistemleriicin de-
gerli ve kolay erisilebilir bir kaynaktir. Bitkiler diinyasinda tib-
bi degeri olan ve fizyolojik etkileri hala kesfedilmeyi bekleyen
bircok tir bulunmaktadir. Bu bitkilerin terapdtik etkileri olan
bilesikler acisindan zengin oldugunu goéstermek yapilacak
fizyolojik/farmakolojik arastirmalar ile mimkin olabilir."

GUl, Rosaceae familyasindan Rosa cinsine ait, uzun émdarld,
tirmanici bir bitkidir. Diinyada yaklasik 1.350 tlrt vardir. Tirki-
ye'de 24 cesit gl olmasina ragmen giil yadi (Oleurmn rosae) (ire-
timinde Rosa damascena Miller kullanilmaktadir. Bu tar ayni
zamanda Isparta guli, Sam gald, yag guld, pembe yag guli
ve sakiz gild isimleriyle de bilinmektedir.%¥ Pembe ve keskin
kokulu Isparta guld, ucucu yag orani diger gullere gore daha
yuksek oldugu icin gil yagr Gretiminde en cok kullanilan gl
cesididir. Gul yagdl, toplanan ciceklerden su buhari distilasyonu
ile elde edilir. Yaklagik 1 kg guil yagr elde etmek icin 4.000 kg
gul cicedi kullaniir® Esas olarak asiklik terpenik maddeler-
den olusan gul yaginin yaklasik %40-50'si sitronellol ve %20
'si geranioldtr. Geraniol, giiliin karakteristik kokusunu verir.®!

Trakeden terminal bronsiyollere kadar olan alt hava yollari,
hava yolu duz kas tabakasi ile cevrilidir. Bu diz kas tabaka-
si hava yollarinin kasilmasini ve gevsemesini saglar. Hava
yollarinin bu yetenegdi ventilasyon-perflizyon dengesini ve
mekanik stabiliteyi saglayan anahtar faktordir.” Trakeal diiz
kas hdcrelerinin kasilma-gevseme yanitlari ve bazal tonusu,
spesifik membran reseptdrlerine etki eden bircok hicre disi
haberci tarafindan kontrol edilir.® Trakeal diiz kas hiicreleri,
otonom sinir sistemi nérotransmitterleri, epitelyal veya infla-
matuvar mediyatorler, toksik maddeler ve ilaclar tarafindan
uyarilabilen spesifik membran reseptérlerine sahiptir.® Tra-
keal duz kas hicrelerinin parasempatik uyarimi, hava yol-
larinin kasilmasina yol acar ve ayrica hava yollarinin bazal
tonusunu saglamaktan sorumludur.”? Trakeal diiz kas hiic-
releri sempatik sinir sistemini uyarabilen bircok $2-adreno-
septor eksprese eder. p2-adrenoseptorlerin uyarilmasi hava
yollarinin gevsemesine yol acar ve bazal tonusun korunma-
sina katki saglar.® En iyi bilinen bronkodilatérler, trakeal
diz kas hdcrelerindeki p2-adrenerjik reseptérleri uyaran
B2-agonistlerdir.® Adrenerjik agonistler, akut astim ataginin
solunum sikintisini hafifletebilir, kronik astiminkini iyilestire-
bilir ve hava yolu iltihabina ek olarak, hava yolu kasilmala-
rini iyilestirebilir. f2-adrenerjik agonistlerin hava yolu fonk-
siyonu tzerinde bilinen herhangi bir olumsuz etkisi yoktur.t®
Trakeal diz kas fonksiyonunu etkileyen ve terapdtik avantaji
olabilecek faktorlerin anlasilmasi solunum yollari fizyolojisi
ve farmakolojisinin daha iyi anlasilmasina katki saglayabilir.
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Glncel deneysel calismalar ile gll yaginin antibakteriyel,
anti-insan immin yetmezlik virast (HIV), anksiyolitik, an-
ti-inflamatuvar, analjezik, hipnotik, antispazmodik, antitussif
ve antioksidan etkileri gdsterilmistir™?% Son zamanlarda,
Ozellikle farmasotik endistrisinde esansiyel yaglar agisindan
zengin aromatik bitkilerin fizyolojik/farmakolojik ajan olarak
alternatif kullanimina blyuk ilgi duyulmaktadir. Bu baglam-
da, gul yaginin farkli sistemler Gzerindeki fizyolojik etkilerini
gbsteren baz calismalar bulunmakla birlikte;#-® distile su
ile dilte edilmis konsantrasyonlarinin bronkodilator etkisi-
ne iliskin herhangi bir calismaya literattrde rastlanmadi. Bu
calismada, gul yaginin sican trakeal duz kas bazal tonusu
Uzerine etkilerinin arastiritmas| amaclandi.

YONTEM
Etik
Bu calisma, Bursa Uludag Universitesi Hayvan Deneyleri

Yerel Etik Kurulu'nun (Bursa Uludag Universitesi HADYEK)
03/09/2021 tarihli ve 2021-10/03 No.lu karari ile onayland.

Deney Hayvanlari

Bu calismada, Bursa Uludag Universitesi Deney Hayvanlar
Yetistirme Uygulama ve Arastirma Merkezi'nden (BUU DEH-
YUAM) temin edilen 10-12 haftalik 15 erkek Wistar Albino
turd sicanlar kullanitdi.

Deneylerde Kullanilan Kimyasallar

Deneylerde kullanilmis olan asetilkolin (ACh) ve Krebs so-
Lisyonunu hazirlamak icin gerekli kimyasal maddeler Sigma
Aldrich'ten (St. Louis, MO, USA); Oleum rosae (Rosense %100
Saflikta Gl Yagi 5 gram) S.S. Gl Gilyagi ve Yagli Tohumlar
Tarim Satig Kooperatifleri Birligi'nden (GULBIRLIK, Ispar-
ta-TURKIYE) temin edildi. Gl yagi ve ACh distile su icerisin-
de ¢ozuldu.

Gal esansiyel yaginin GC-MS analizi Gretici firma tarafindan
yapildi.

izole Organ Banyosu Deneyleri

Trakea halkalarinin hazirlanmasi ve organ banyosuna asilmasi

Deneylerde kullanilan hayvanlar herhangi bir stres faktortine
maruz kalmamalarina dikkat edilerek anestezi uygulanmadan
dekapite edildi. Hayvanlarin boyun bélgesi larenkten bifur-
kasyona kadar acilarak trakea dikkatlice izole edildi ve normal
Krebs sollsyonu (NaCl: 119 mM, KCL: 4,7 mM, MgS0,: 1,5 mM,
KH,PO,: 1,2 mM, CaClL;: 2,5 mM, NaHCO,: 25 mM, Glukoz: 11
mM) iceren bir petri kabina yerlestirildi. izole edilen trakeler,
hasar vermemeye Gzen gosterilerek cevre yag ve bag dokula-
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rindan temizlendi ve ardindan 2-3 mm'lik halkalara bélindd.
Boylece, her bir trakeden 3-4 preparat elde edildi. Trakea hal-
kalari, her birinin icinde 20 mL normal Krebs sollisyonu bulu-
nan dért gézLi organ banyosunun (Commat Ltd., Ankara, Tur-
kiye) her goziine bir halka gelecek sekilde celik teller asilarak
gergin bir ip araciigiyla izometrik kuvvet dondsturtctsune
(SS12LA force transducer, BIOPAC Systems, Inc. Aero Camino,
USA) mimkin olan en kisa slirede baglandi. Organ banyo-
sunun sicakuigi distile su iceren bir termosirkilatér araciligi
ile 37°C (£0,5°C)'de sabit tutuldu. Dokularin icinde bulundugu
banyolardaki solisyon %95 0,-%5 CO, gaz karigimi ile deney
boyunca gazlandirildi ve pH 7,4 olarak ayarlandi. Kisaca, tra-
kea halkalarinin izometrik kasilma-gevseme yanitlari klasik
organ banyosu modeli kullanilarak kaydedildi.™!

Canlilik testinin ardindan si¢an trakea halkalari onar dakika
araliklarla uc kez yikandi ve sonra 1,5 gram bazal gerim yuk-
lenerek 60 dakika boyunca stabilize edildi. Dokularin icinde
bulundugu banyolardaki Krebs soltisyonu, dengeleme suresi
boyunca her 15 dakikada bir yenilendi. Daha sonra ise gual
yag! uygulamalarina gecildi. Gul yagi ayarlanabilir otomatik
mikropipetler kullanilarak Krebs soltsyonu icerisine hassas
bir sekilde uyguland.

Kiimiilatif konsantrasyonlarda uygulanan giil yaginin sican
trakeal bazal tonusuna etkisinin dlciilmesi

Gal yaginin trakea diz kasi bazal tonusu Gzerindeki etkisi-
ni belirlemek amaciyla canlilik testini takiben 60 dakikalik
alisma/dengeleme periyodu sonunda sican trakea halkalari
bazal gerimde iken banyolara 60 mM KCl uygulanarak su-
bmaksimal kasilma yaniti elde edildi. Kasilma yaniti pla-
toya ulastifinda dokular yikanmis ve 1,5 gram bazal gerim
ylklenerek 30 dakika dengelenmistir. Dengeleme periyodu
sonunda, gul yad! bes dakika araliklarla artan konsantras-
yonlarda (0,1+1+10+100 uL/mL) kiimalatif olarak uyguland.
60 mM KClye verilen kasilma yaniti %100 kabul edildi ve
artan gul yadi dozlarinin olusturdugu gevsemeler % olarak
kayit altina alinarak konsantrasyon-yanit egrileri elde edildi.
Kontrol amaciyla zaman uyumlu distile su grubu olusturul-
du. Kimulatif gul yagr konsantrasyonlarina bagli gelisen ya-
nitlar kontrol grubu ile karsilastirilarak gevseme genlikleri
arasindaki farklar hesaplandi.

Farkli konsantrasyonlardaki giil yagi inkiibasyonlarinin sican
trakeal bazal tonusuna etkilerinin élciilmesi

gul yaginin trakea duiz kasi bazal tonusu Uzerindeki etkisinde
farkli konsantrasyonlardaki inkiibasyonlarinin rolini arastir-
mak Uzere, canlilik testini takiben 60 dakikalik alisma/denge-
leme periyodu sonunda sican trakea halkalari bazal gerimde

iken banyolara 60 mM KCL uygulanarak kontrol kasilma ya-
nitlari elde edildi. Kasilma yaniti platoya ulastiginda dokular
yikanmis ve 1,5 gram bazal gerim yUklenerek 30 dakika den-
gelendi. Dengeleme periyodu sonunda, trakea halkalari 0,1,
1, 10 ve 100 pL/mLlik gdl yagr konsantrasyonlarinin her biri
ile 30 dakika inkiibe edildi. inkiibasyon periyodundan sonra
banyolara 60 mM KCL uygulanarak submaksimal kasilmalar
yeniden olusturuldu. Kasilma yaniti platoya ulastiginda, inku-
basyon déncesi ve sonrasi kasilma yanitlarinin farklari hesap-
lanarak elde edilen degerler kontrol kayitlari ile karsilastirildi.

Deney gruplar gil yaginin kimalatif, 0,1, 1, 10 ve 100 L/
mL'lik konsantrasyonlarina gére olusturuldu.

Her bir grup icin sekiz trakeal preparat kullanildi (n=8).

Kasilma-gevseme yanitlari MP36 kayit sisteminde (BIOPAC
Systems, Inc. Aero Camino, USA) kuvvet donistlrici araci-
Ligi ile izometrik olarak olculdd. Elde edilen kayitlar Biopac
Student Lab 3.7.7 programi (BIOPAC Systems, Inc. Aero Ca-
mino, USA) ile bilgisayar ortaminda degerlendirildi.

istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizinde IBM SPSS Statistics versi-
on 23,0 programi (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) kullanildi.
Tum veriler ortalamasstandart sapma olarak ifade edildi.
Ikili kargilagtirmalar Paired Samples T-Test ve Independent
Samples T-Test ile analiz edildi. Coklu karsilastirmalar icin
tek yénli varyans analizi (One-way ANOVA) testi kullanildi.
Gruplar arasi farkliliklarin saptanmasi amaciyla Dunnett's
T3 post hoc testi kullanildi. P degeri 0,05'in altinda bulunan
sonuclar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Gal esansiyel yaginin dretici firma tarafindan yapilan GC-MS
analizi ile tanimlanan 38 bilesen arasinda major bilesenlerin
sitronellol (%27,85) ve geraniol (%16,67) oldudu, bunlari no-
nadesan (%10,05) ve heneikosanin (%4,33) izledigi bulundu.

On deneylerde, KCl'nin submaksimal konsantrasyonu 60
mM olarak belirlendi. Sican trakeal halkalarinda, submak-
simal KCL konsantrasyonu ile stabil ve tekrarlanabilir ka-
silma yanitlari elde edildi. Submaksimal KCl dozuna >2000
mg mutlak kasilma yaniti veremeyen trakea halkalari ca-
lisma disi birakild.

Kiimiilatif Konsantrasyonlarda Uygulanan Giil Yaginin Sican
Trakeal Bazal Tonusuna Etkileri

Bazal gerimde bulunan sican trakea halkalarinin konsant-
rasyon badiml kasilma-gevseme yanitlarini belirlemek
amaciyla kiimdlatif (0,1-100 uL/mL) olarak uygulanan gdl
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Sekil 1. KCL ile 6nceden kasilmis sican trakeal halkalarinin
bazal tonusu Uzerinde gll yaginin konsantrasyona bagli
bronkoaktif etkileri. Kontrol grubu, distile su ile muamele
edildi. Gul yaginin trakea halkalari Uzerindeki gevsetici
etkileri, 60 mM KCl'ye yanit olarak kasilmanin ylzdesi
olarak hesaplandi. Veriler ortalamazstandart sapma olarak
ifade edilmistir. Her bir grup icin n=8. *P<0,05 ve kontrol

yagl 0,1 ve 1 pL/mL konsantrasyonlarda kontrol grubuna
(distile su uygulanmis sican trakea halkalarina) kiyasla ba-
zal tonus Uzerinde anlamli bir degisiklie neden olmadi. 10
ve 100 puL/mL'lik gul yagi konsantrasyonlari ise relaksasyona
yol acti ve bazal tonus Gzerinde istatistiksel olarak anlamli
sekilde bronkoaktif etki gosterdi (kontrol grubu ile kiyaslan-
diginda 0,1 uL/mL icin p=1,000; 1 uL/mL igin p=0,460; 10 uL/
mL icin p=0,037; 100 uL/mL icin p=0,016) (Sekil 1, 2).

Farkl Konsantrasyonlardaki Giil Yag inkiibasyonlarinin Sican
Trakeal Bazal Tonusuna Etkileri

Gal yagl inkibasyonlarinin trakeal bazal tonus Uzerindeki
etkilerini analiz etmek icin trakea halkalari bazal gerimde
iken banyolara eklenen gil yaginin 0,1, 1 ve 10 pL/mLlik
konsantrasyonlarinin 30 dakikalik inkubasyonlari hafifce
gerim azalmasina neden oldu. Bununla birlikte, gul yagd
bu konsantrasyonlarin hicbirinde bazal tonusta istatistik-
sel olarak anlamli bir degisim olusturmadi (0,1 uL/mL igin
p=1,000; 1 uL/mL icin p=0,540; 10 uL/mL icin p=0,179) (Sekil
3). 100 pL/mLlik gul yadr konsantrasyonunun 30 dakikalik
inkibasyonu ise bazal gerim duzeyindeki trakeal halkalari
belirgin sekilde gevsetti (p=0,029) (Sekil 3, Tablo 1).

TARTISMA

Bu calismanin amaci, gul yaginin sican trakeal diiz kas bazal
tonusu uzerindeki bronkoaktif etkilerini arastirmaktir. Calis-
mamizda, bazal tonus duzeyindeki sican trakeal halkalarin-
da hem kimdlatif uygulanan gul yagi konsantrasyonlarinin
hem de degisik konsantrasyonlardaki gul yagi inkiubasyon-
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Sekil 2. Bazal gerim dUzeyindeki sican trakeal halkalarinda
kiimlatif konsantrasyonlarda (0,1-100 uL/mL) uygulanan
gul yadmin olusturdugu gevseme yanitlarini gosteren
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Sekil 3. Farkli  konsantrasyonlardaki guil yagi

inkubasyonlarinin sican trakeal bazal tonusu uzerindeki
etkileri. Her inklbasyon grubu icin kontrol kayitlari, 30
dakikalik gul yagi inkubasyonundan énce submaksimal
kasilma protokoll ile alinan kayitlardir. Gl yagi
inkiibasyonlarinin trakea halkalari Gzerindeki bronkoaktif
etkileri, inkibasyondan o6nce ve sonra 60 mM KCL ile
indlklenen kasilmalarin farki olarak hesaplandi. Veriler
ortalamazstandart sapma olarak ifade edildi. Her bir grup
icin n=8. *P<0,05 ve kontrol

larinin bronkodilatasyonu énemli 6lclide indGkleyebildidi itk
kez gosterilmistir. Boylece, gul yaginin trakeal bazal tonusu
azaltici etkilerine iliskin ilk fizyolojik bulgular elde edilmistir.

Solunum yolu diiz kasl, solunum yolu hacmini kontrol eden
faktorlerin basinda yer almaktadir. Solunum yolu duz kasi
tzerinde yapilan calismalarin, astim gibi solunum yolu has-
taliklari sonucu ortaya cikan fizyopatolojik durumlarin ¢c6zl-
mine katki saglayabilecedi dustinilmektedir.??

Trakea duz kasinin kasilma-gevseme mekanizmasinin ince-
lenmesi, tibbi arastirmalar icin 6nemlidir. Bu, solunum siste-
mi hastaliklari ve islev bozukluklari ile ilgili ilac gelistirilme-
sine katki saglayabilir. Trakeal duz kas hiicrelerinde gevseme
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Tablo 1. Bazal gerim diizeyindeki trakealarda giil yagi konsantrasyonlarinin

inkiibasyonuna ve kiimiilatif uygulanmasina bagli gelisen yiizde gevseme degerleri

Konsantrasyon (uL/mL) Kiimiilatif? p degeri inkiibasyon®  p degeri
01 2,2+0,65 1,000 1,89+0,44 1,000
1 3,45+0,99 0,460 3,14+0,63 0,540
10 5,15+1,14 0,037* 4,66+0,89 0,179
100 6,85+0,88 0,016* 6,11+0,74 0,029’

Veriler ortalamasstandart sapma olarak ifade edilmistir. & Her bir konsantrasyon icin n=8; °: n=8. *P<0,05

(kontrol grubu ile karsilastirildiginda)

sinyali veren ajanlar 6kstrik savunma mekanizmasi icin
potansiyel bir tehdit olarak kabul edilirken, kasilmaya neden
olanlar astim ve kronik obstriktif akciger hastaliji (KOAH)
olgularini komplike hale getirebilir.l®

Dz kaslarin farkli ajanlara ve bitkisel bilesiklere tepkisini
incelemek icin organ banyosu sistemi kullanilarak bircok de-
ney yapilmistir. Undale ve ark.?! alternatif hayvanlarin tibbi
ve farmasotik deneylerde kullanilabilecegini kanitlamak icin
organ banyosu kullanmistir. Abdur Rahman ve ark.?2 Phy-
lan odiflora'nin diz kaslar Gzerindeki kontraktil etkilerini
test etmek Gzere organ banyosu sistemini kullanmistir. Ayni
arastirmacilar, Ailanthus altissima'nin diiz kaslar Gzerindeki
gevsetici etkilerini arastirmak icin organ banyosu sistemini
kullanmistir®! R. damascena Mill. esansiyel yaginin sican
aort halkalarindaki kasilma-gevseme yanitlarina etkisini
olcmek icin organ banyosu metodolojisi uygulamistir.2¥ iri-
sinin sican trakeal duz kasinda relaksasyona yol actigi organ
banyosu modeli kullanilarak gésterilmistir.?

Konuyla ilgili calismalarin eksikliginden dolayi, mevcut ca-
lismada gul yagmin sican trakeal duz kas bazal tonusu tze-
rindeki fizyolojik etkileri izole organ banyosu sistemi kulla-
nilarak arastiritmistir. Gil yaginin sican solunum yolu diiz
kaslarindaki bronkoaktif etkilerinin daha 6nce calisilmamasi
nedeniyle deney hayvani olarak Wistar turt sicantarin kulla-
nilmasi uygun goérulmustur. Boylece 6zgun veriler elde edi-
lerek literature katki saglanmasi amaglanmistir.

Calismamizda, gul yagr kumdlatif uygulandidinda 10 ve 100
uL/mL'lik konsantrasyonlarda sican trakeal bazal tonusunu
azaltmistir (Sekil 1, 2). Gil yagr inkiibasyonlarinin trakeal ge-
rim uzerindeki etkilerinin test edildigi deneylerin sonuclari
ise yalnizca 100 pL/mLlik gul yagi inkibasyonunun bron-
koaktif etki gdsterdigini ve bazal trakea gerimini azalttigini
g6stermistir (Sekil 3). Benzer calismalarda, terpinen-4-ol
gibi bazi ucucu yaglarin ve bilesenlerinin bazal tonus Uze-
rinde bronkodilator etkileri oldugu bildirilmistir. Bu etkinin,

sarkoplazmik retikulumda Ca*? depolanmasini etkilemek
yolu ile ilgili olabilecegi disuntlmustir.?2 Baska bir calis-
mada, Pinho-da-Silva ve ark.” transkaryofillenin sican tra-
keal bazal tonusu Uzerinde anlaml bir etkisinin olmadidini
bildirmistir. Bu sonuclar, gal yag! ve bilesenlerinin trakea
duz kasinin tonusunu degistirip degistirmedigini belirleme-
nin 6nemli oldugunu géstermektedir.

Hava yolu diiz kaslarinin hem hicre digi Ca™ akigi hem de
sarkoplazmik retikulum depolarindan Ca*? salinimiile dlizen-
lenen trakeal gevsemede 6nemli bir roli vardir.? Ca*2kanal-
larinin inhibisyonu, R. damascena'nin asiklik monoterpenoid
major bilesenleri olan geraniol ve B-sitronellol icin tanim-
lanmistir.®@ Bu sonuclar birlikte ele alindiginda, gl yaginin
bronkoaktif etkisinden major komponentleri olan sitronellol
ve geraniolin sorumlu oldugunu ddsundirmektedir.

Sonug olarak, bu calismada gil yaginin sican trakeal diiz kas
bazal tonusu Uzerindeki azaltici etkisi Literatlirde ilk kez gés-
terilmistir. Hlcre disi haberciler, trakea diz kaslarinda Ca*
salinimi yoluyla kasilmaya ya da siklik adenozin monofos-
fat (cAMP) reseptorleri, siklik guanozin monofosfat (cGMP)
reseptdrleri, fosfodiesteraz (PDE) yerlesimi, K* kanallarinin
aktivasyonu veya Ca*? kanallarinin aktivasyonu yoluyla gev-
semeye neden olur. Trakeal diz kas hucrelerinin gevsemesi,
B2 reseptorlerinin uyarilmasi ile gerceklesir. Bu nedenle, tra-
keal duz kas hucrelerinin gevsemesine gul yagi bilesimindeki
potansiyel p2-agonistlerin neden olmus olabilecegi dustinul-
mektedir.® Gl yaginin trakea diiz kasi bazal tonusu Gzerin-
deki etkilerini gésteren sonuclarimiz, bu Urdnin gelecekte te-
rapotik bir ajan olarak kullanilabilecedini dusundurmektedir.

Bununla birlikte, calismamiz baslangi¢ niteligindedir ve gul
yaginin trakeal bazal tonus UGzerindeki bronkoaktif etkisinde
hangi terpenik bileseni veya bilesenlerinin rold oldugunun
arastirilmasi gerekmektedir. Ayrica, gil yaginin bronkodila-
tor etkisinin hangi yolaklar Gzerinden gerceklestiginin belir-
lenebilmesi icin ileri mekanizma calismalari yapitmalidir.
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