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ÖZET: Amaç: Osteoartrit (OA), deformite ve sakatlığa 
kadar giden bulgu ve semptomlara neden olarak hayatın 
yaşam kalitesini düşürmektedir. Hastanın yaşam kalitesini 
artırmak amacıyla uygulanan birçok tedavi semptomlara 
yöneliktir ve semptomatik iyileşme sağlarlar. Asıl kıkırdak 
yapımını azaltan ve yapımını artıran kıkırdak koruyucu te-
daviye ihtiyaç vardır. Konroprotektif ilaçlar, hastalığını 
gerilemesini ve progresyonunun yavaşlamasını sağlarlar. 
Bu amaçla hyalüronik asit (HA ) preparatları kullanılmak-
tadır. Bu çalışmada osteoartritli (OA) hastalara hyalüronik 
asit (HA) uygulamasının OA’in patogenezinde rolü olan 
inflamasyon ve oksidatif stres üzerine etkilerini belirleme-
yi amaçladık. 
Gereç ve yöntemler: Diz OA’li hastalara (n=8) 
intraartiküler olarak 3 doz HA uygulandı. HA uygulanma-
dan önce (kontrol grubu) ve 3. dozunun uygulanmasından 
sonra (tedavi grubu) enjektör ile eklem sıvısı elde edildi. 
Kontrol grubu ve tedavi grubu eklem sıvılarında lipit 
peroksidasyon ürünü olan malondialdehit düzeyi (MDA) , 
anti oksidan kapasiteyi gösteren redükte glutatyon (GSH) 
ve protein sülfidril (SH) grupları ile infilamatuar procesin 
göstergesi olarak tümör nekrozis faktör-α (TNF- α) düzey-
leri ve protein karbonil içeriği çalışıldı.  
Bulgular: Tedavi grubunda MDA (p<0.05), karbonil 
(p<0.01) ve TNF-α (p<0.01) düzeylerinin anlamlı olarak 
azaldığı, GSH (p<0.05) düzeylerinin anlamlı olarak arttığı 
gözlendi. Protein SH gruplarının düzeylerinde de hafif 
artma saptandı. Ancak istatistiksel olarak anlamlı değildi 
(p>0.05). 
Sonuç: Biz HA tedavisinin, eklem sıvısında azalmış 
MDA, karbonil ve TNF-α düzeyleri, artmış SH ve GSH 
düzeyleri ile ilişkili olarak OA’in patogenezinde pozitif 
etkileri olduğu düşünüyoruz. 
Anahtar Kelimeler: Osteoartrit, hyalüronik asit, 
inflamasyon, oksidatif stres. 
 

ABSTRACT: The aim: Owing to the finding and 
symptoms which lead to deformation and physical 
disability, ostearthritis (OA) reduces the patient’s life 
quality. Much treatment that is used to increase the life 
quality of the patients is directed towards to symptoms. 
They provide symptomatic recovery. There is a need for 
protective treatment that reduces the ruin of the main 
cartilage and increases the anabolism of cartilage.  
Condroprotective medicines provide the regression of the 
disease and slow the progression down. Hyluronic acid 
(HA) has been used for this aim. In this study, we have 
aimed to determine effects of HA application to patients 
with osteoarthritis (OA) on inflammation and oxidative 
stress that has role in pathogenesis of OA. 
Materials and methods: It was applied intraarticularly 
three doses of HA to patients with OA (n=8) Joint fluid 
has been obtained with injector before application of HA 
(control group) and after application of third doses 
(treatment group). The levels of malondialdehyde (MDA) 
which is a product of lipid peroxidation, reduced 
glutathione (GSH) and protein sulphydryl groups  (SH 
groups) which indicate antioxidant capacity, tumor 
necrosis factor- α  (TNF- α) as an indicator of 
inflammatory process and the content of protein carbonyl 
in the joint fluid of control group and treatment group 
have been estimated.  
Results: It was observed that decreased MDA (p<0.05), 
carbonyl (p<0.01) and TNF-α (p<0.01) levels and 
increased GSH (p<0.05) levels in treatment group 
significantly. It was determined the mild increase in prote-
in SH groups. But it was not a significant increase, 
statistically (p>0.05). 
Conclusion: We consider that HA therapy have positive 
effects associated with a decrease MDA, carbonyl and 
TNF-α levels, a rises on SH and GSH levels in the joint 
fluid on pathogenesis of OA. 
Key Words: Osteoartritis, hyaluronic asid, inflammation, 
oxidative stress. 
 
  



KAHRAMAN ve ark. 
 
 

 
 
Kocatepe Tıp Dergisi, Cilt 11 No: 1-2-3, Ocak 2010. 

2 

GİRİŞ 
 
Osteoartrit (OA), dünyada en yaygın görülen 

eklem hastalığıdır. Ayrıca fiziksel özürlülüğün de en 
önemli nedenlerindendir (1). 65 yaş üzerindeki kişi-
lerin çoğunda ve 75 yaş üzerindekilerin %80’inde 
radyolojik olarak OA saptanmaktadır (2). OA 
insidansı yılda %4’tür. İleri yaş gruplarında ise bu 
oran %10’a çıkmaktadır (3). 

Yaş ile OA’in prevalans ve insidansı arasında 
güçlü bir ilişki olduğu bilinmektedir. Yaşlanma sıra-
sında, kıkırdak morfolojisi ve mekanik özelliklerinin 
değişikliği, eklem yüzey dejenerasyon riskinin art-
masına neden olmaktadır. Yaşlanma sürecinde sık-
lıkla karşılaşılan olaylar, proteoglikanların büyüklük 
ve agregasyonunda azalma, kollajen çapraz bağında 
artma ve gerilme kuvvetinin kaybıdır (4). 

OA, American College of Rheumatology 
(ACR) tarafından eklem kıkırdağının bozulmuş ya-
pılanması nedeniyle eklem semptomlarına yol açan, 
eklem kenarlarındaki kemiklerde değişiklikler yara-
tan durumların heterojen bir grubu olarak tanımlan-
maktadır (5). Kadınlarda erkeklere oranla daha sık 
görülmektedir. OA, kıkırdak dejenerasyonuna bağlı 
eklem fonksiyonunun kaybı ve eklem ağrısı ile ka-
rakterize bir hastalıktır (6). 

OA’in yavaş ilerleyen kronik bir hastalık oldu-
ğu bilinmektedir. Genellikle OA’in el eklemlerinde 
en hızlı, diz eklemlerinde en yavaş, kalça eklemle-
rinde ise orta hızda ilerlediği bildirilmektedir (7). 

OA’li hastalarda kıkırdak hasarı daha erken 
oluşmakta, sinoviyal inflamasyon ise, romatoid 
artritli (RA) hastalardan daha geç ortaya çıkmaktadır 
(8). 

Aşırı mekanik yük ve stres, sitokinlerden 
interlökin(IL)–1, Tümör nekrozis faktör-α (TNF-α) 
ve matriks metalloproteaz (MMP)’lardan MMP 
1,2,3,9’un ekspresyonunu indüklemektedir (9,10). 
IL–1, IL–6, TNF-α başta olmak üzere sitokin 
salınımını artırmaktadır. Ayrıca nitrik oksit (NO) ile 
süperoksid anyonu (O2

.-) salınımını da stimüle et-
mektedir (11,12). Bu moleküller, inflamasyonun 
başlamasına ve eklem yüzeyinin değişimine katkıda 
bulunurlar. İskemik kondrositlerin, mediatör üreti-
minde primer rol oynadığı gösterilmiştir (13). 

OA’te gelişen biyokimyasal değişiklikler, 
kollajen ağının kaybı, proteoglikan içeriğinin ve or-
ganizasyonunun azalmasıyla oluşan doku 
hidrasyonunun artışını içermektedir (14). MMP dü-
zeyinin artmasına bağlı olarak proteoglikanların par-
çalandığı, bunun sonucunda proteoglikan konsant-
rasyonu ve agregasyonu ile glikozaminoglikan 
(GAG) zincir uzunluğu azalarak matriks su içeriği-

nin arttığı bildirilmektedir. Kondrositler, spesifik 
proteazların aktivasyonuna bağlı kıkırdak matriksin 
kaybını dengelemekte yetersiz kalırlar (15). Bu de-
ğişiklikler, kıkırdağın bütün bölümlerine yayılarak 
büyük dejeneratif değişiklikler ortaya çıkarmaktadır 
(16). 

Kıkırdaktaki parçalanmanın kondrositler tara-
fından katabolik faktörlerin sentez ve salınımı ile 
ilişkili olduğu gösterilmiştir (17). Reaktif oksijen ve 
nitrojen ürünleri, bu katabolik faktörler arasında bu-
lunmaktadır. Bunlar, hücresel ve doku hasarının 
mediatörleridir (14).  

Kondrositlerin IL–1 ile uyarıldığında, reaktif 
oksijen ürünleri (ROS) ürettiği bildirilmektedir. 
ROS protein, lipid ve karbohidrat gibi 
makromoleküllere saldırarak bu moleküllerde modi-
fikasyonlara neden olmaktadır. Örneğin, 
kondrositler tarafından üretilen hidroksil radikali 
(.OH), membran lipitlerinin doymamış yağ asitleri 
ile reaksiyona girerek zincir reaksiyonunu başlat-
maktadır. Bunun sonucunda daha uzun ömürlü lipid 
radikalleri oluşturduğu gösterilmiştir (18). ROS pro-
teinlere saldırarak spesifik aminoasitlerin 
oksidasyonu ile proteinleri modifiye etmektedir. 
Protein yapısında değişikliğe ve biyolojik akti-
vitesinde bozulmaya yol açtığı bildirilmektedir (19). 

Kondrositler IL–1 ile uyarıldığında NO salgı-
lamaktadır. NO’in, pürin ve pirimidin bazlarını 
deamine ederek DNA zincir kırıkları oluşturduğu 
(20), hücre proliferasyonunu inhibe ederek 
apoptozise neden olduğu (20,21,22,23), kondrosit 
proliferasyonunu (24) ve NADPH oksidaz enzimini 
inhibe ettiğine dair literatürde bilgiler mevcuttur 
(25,19). NO’in ayrıca TNF-α gibi kıkırdak parçala-
yıcı moleküllerin salınımına yol açtığı (20), Tip 2 
kollajen ve proteoglikan sentezini inhibe ettiği (26), 
IL–1β’nın matriks sentezindeki inhibitör etkisini ar-
tırdığı bildirilmektedir. Bunların yanı sıra insülin 
benzeri büyüme faktörü–1 (IGF–1)’e kondrosit yanı-
tını azalttığı, kondrosit migrasyonunu ve 
fibronektine bağlanmasını inhibe ettiği (19) ve 
MMP’ları aktive ettiği gösterilmiştir (27).  

OA tedavisinde uygulanan kıkırdak koruyucu 
(kondroprotektif) ilaçların kıkırdak yapımını artırdı-
ğı ve kıkırdak yıkımını azalttığı gösterilmiştir (1). 
Diğer ilaç tedavilerinin semptomatik iyileşme sağla-
dığı bildirilmektedir (28). 

Hyalüronik asit (HA) tedavisi, hastalığın eroziv 
etkisini sınırlandırmaktadır (28,29). Yapılan çalış-
malarda lipid peroksidasyonunu azaltarak 
malondialdehid (MDA) düzeyini düşürdüğü ve 
redükte glutatyon (GSH) ve süperoksit dismutaz 
(SOD) düzeyini artırdığı saptanmıştır. Sitokin gen 
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ekspresyonunu azaltıp, sinoviyal nötrofil 
infiltrasyonunu sınırlandırdığı ve TNF-α düzeyini 
düşürdüğü gösterilmiştir. Ayrıca lenfositlerin hedef 
hücre yüzeyiyle etkileşimini inhibe ettiği de bildi-
rilmektedir (29). 

Bu çalışma, diz OA’li hastalara intraartiküler 
HA uygulamasının OA’in patogenezinde yer alan 
inflamasyon ve oksidatif stres üzerine etkilerini araş-
tırmak üzere planlandı. 

 
GEREÇ VE YÖNTEMLER 

 
Çalışmaya Afyon Kocatepe Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Ahmet Necdet Sezer Uygulama ve Araş-
tırma Hastanesinde OA tanısı konan 8 hasta (4 er-
kek+4 kadın) alındı. Çalışma Helsinki Deklerasyonu 
Prensipleri’ne uygunluk ilkesini kabul eder. Hastalar 
çalışma konusunda bilgilendirilerek onayları alındı. 
Hastalara her dozu 2 ml olacak şekilde 3 doz Hylan 
GF–20 (Firma adı ve üretildiği yer) intraartiküler 
olarak birer hafta arayla uygulandı. İlaç uygulanma-
dan önce (kontrol grubu) ve ilacın 3. dozunun uygu-
lanmasından sonra (tedavi grubu) enjektörle eklem 
sıvısı alındı. Numuneler 4000 devirde 10 dk santrifüj 
edildi. Süpernatanlar, inflamatuar ve oksidatif stres 
markırlarını çalışacağımız güne kadar -70 0C’de 
muhafaza edildi.  

Makroskobik olarak hemolize olmuş örnekler 
çalışmaya dahil edilmedi. Oksidan düzeylerini artı-
rabileceği düşüncesiyle romatoid artrit veya diğer 
sistemik hastalığı bulunan hastalar çalışmadan çıka-
rıldı. 

Protein karbonil grupları, Levine ve arkadaşla-
rının spektrofotometrik metoduna göre30, MDA dü-
zeyleri, Ohkawa ve arkadaşlarının thiobarbitürik asit 
(TBA) reaksiyonuna dayanan spektrofotometrik me-
toduna göre (31), GSH düzeyleri, Beutler ve arka-
daşlarının spektrofotometrik metoduna göre (32), 
SH grupları, Koster ve arkadaşlarının modifiye 
spektrofotometrik metoduna göre (33) belirlendi. 
TNF-α düzeyleri, Biosource marka ELİSA kitleri ile 
çalışıldı.  

2,4 dinitrofenilhidrazin (DNP), hidroklorik asit 
(HCI), triklorasetik asit (TCA), sodyum hidroksit, 
Na dodesil sülfat, asetik asit, n-butanol, TBA, potas-
yum klorür, sodyum klorür, metafosforik asit, 
EDTA, Na2HPO4, sodyum sitrat, 5–5’ dithiobis 2-
nitrobenzoik asit (DTNB), GSH, KH2PO4, K2HPO4 
Sigma Chemical Co. (St. Louis, USA)’dan temin 
edildi. Biosource marka TNF-α kiti ise Biotech fir-
masından (Camarillo, USA) temin edildi. 

Sonuçlar karbonil düzeyi için μmol/L, MDA 
için pmol/L, TNF-α için pg/ml, SH için mg/dl, GSH 
için μg/dl olarak verildi. 

 
İSTATİSTİKSEL ANALİZ 

 
Veriler SPSS 9,0 paket programı kullanılarak 

analiz edildi. Sonuçlar, ortalama ± SD olarak verildi. 
İki bağımsız örneklem t testi kullanıldı. İstatistiksel 
anlamlılık seviyesi olarak p< 0,05 kabul edildi. 

 
SONUÇLAR 

 
OA’li hastalara 3 doz Hylan GF-20 ‘nin 

intraartikular olarak verilmesinden sonra hastaların 
klinik semptomlarında belirgin bir iyileşme görüldü. 

Tedavi grubu karbonil (30,5±7 μmol/L, 21,7± 
3,3 μmol/L; p<0,01), (Şekil 1), MDA (254,9±54,5 
pmol/L, 175,6±59,7 pmol/L; p<0,05 ) (Şekil 2), ve 
TNF-α düzeylerinin (4,2±0,3 pg/ml, 3,7±0,3 pg/ml; 
p<0,01) (Şekil 5), kontrol grubuna göre istatistiksel 
olarak anlamlı şekilde azaldığı görüldü. Tedavi gru-
bu GSH düzeylerinin (Şekil 3), kontrol grubuna göre 
istatistiksel olarak anlamlı şekilde arttığı görüldü 
(110,2±24,8 μg/dl, 170,5±67,6 μg/dl; p<0,05 ). Te-
davi grubu SH düzeylerinin (108,3±19,2 mg/dl) (Şe-
kil 4), ise kontrol grubuna (92,7±14,2 mg/dl) göre 
hafif fakat istatistiksel olarak anlamlı şekilde artma-
dığı görülmüştür.  
 

 
Şekil–1: Eklem sıvısının karbonil seviyeleri 
* kontrol grubuna göre (p<0.05) 
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Şekil–2: Eklem sıvısının MDA seviyeleri  
* kontrol grubuna göre (p<0.05) 
 

 
Şekil–3: Eklem sıvısının GSH seviyeleri  
* kontrol grubuna göre (p<0.05) 
 

 
Şekil–4: Eklem sıvısının SH seviyeleri 
 

 
Şekil–5: Eklem sıvısının TNF-α seviyeleri   
* kontrol grubuna göre (p<0.05) 
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TARTIŞMA 
 
OA, kıkırdak dejenerasyonu ile karakterize 

kronik bir hastalıktır. Fiziksel özürlülüğün de en 
önemli nedenlerinden olduğu için tanı konduktan 
sonra uygun tedavisi önem kazanır. Bu tedavi seçe-
neklerinden birisi de, kıkırdak yapımını uyaran ya da 
kıkırdak yıkımını inhibe eden kondroprotektif ilaç-
lardır. OA’te HA konsantrasyonu ve molekül ağırlı-
ğı düşük olduğu için hastaya ekzojen olarak 
kondroprotektif ilaçlardan olan HA verilmektedir. 

Reaktif oksijen ürünleri (ROS), protein, lipid ve 
karbohidratlara saldırarak modifikasyonlara neden 
olurlar. En hassas bileşikler lipidlerdir. Lipid 
peroksidasyonu sonucunda aldehidler oluşur. 
Poliansatüre yağ asitlerinin peroksidasyonu sonucu 
MDA oluşur (34). MDA’nın saptanması, biyolojik 
membranlara serbest radikal hasarının bir gösterge-
sidir (29).  

Bu çalışmada MDA düzeyleri, tedavi grubunda 
kontrol grubuna göre anlamlı şekilde azalma göster-
di (p<0,05). MDA düzeylerindeki anlamlı azalma, 
HA’in yapısında bulunan karboksilik grubun Fe ve 
Cu gibi geçiş metallerini bağlayarak Fenton reaksi-
yonunun oluşumunu engellemesinden kaynaklanabi-
lir. Fenton reaksiyonu engellendiğinde H2O2’den 
.OH oluşamaz. .OH’nin membran lipidlerinde bulu-
nan poliansatüre yağ asitlerine saldırarak zincir re-
aksiyonunu başlattığı bilinmektedir. .OH oluşumu-
nun engellenmesi ile membran lipidlerinin 
peroksidasyonu gerçekleşemez ve MDA düzeylerin-
de azalma görülür (35). 

ROS’nin proteinlere saldırısı sonucunda, kar-
bonil grupları ortaya çıkar. Protein karbonil grupları, 
oksidatif stres markırlarından biridir. Oksidatif mo-
difikasyonun bir göstergesi olarak kabul edilirler. 
Karbonil gruplarının belirlenmesi, protein 
oksidasyonunun derecesi hakkında bilgi sağlar (35).  

Bu çalışmada karbonil düzeyleri, tedavi gru-
bunda kontrol grubuna göre istatistiksel olarak an-
lamlı şekilde azalma gösterdi (p<0,01). Karbonil dü-
zeylerindeki anlamlı azalma, HA’in geçiş metallerini 
bağlayarak Fenton reaksiyonu ile.OH oluşumunu 
engellemesi, ayrıca ROS’ni direk yakalayarak 
ROS’nin düzeylerini ve etkilerini azaltmasından 
kaynaklanabilir. ROS düzeylerinin azalması, protein 
oksidasyonunu da azaltacağından düşük karbonil 
düzeyleri saptanır.  

TNF-α, monosit ve makrofajlardan salınan bir 
inflamatuar sitokindir. OA’te yüksek düzeylerde bu-
lunur. Kondrositleri uyararak ROS ve nitrik oksit 
salınımını artırır. Matriks sentezini azaltıp, yıkımını 
artırarak kıkırdak dejenerasyonuna katkıda bulunur. 

TNF-α düzeylerinin saptanması, inflamatuar proçes 
hakkında bilgi verir. Bu çalışmada TNF-α düzeyleri, 
tedavi grubunda kontrol grubuna göre istatistiksel 
olarak anlamlı şekilde azalma gösterdi (p<0,01) (Şe-
kil 5). TNF-α düzeylerindeki anlamlı azalma, HA’in 
proinflamatuar mediatörlerin aktivite ve sentezinin, 
ayrıca DNA düzeyinde sitokin gen ekspresyonunun 
azaltmasından kaynaklanabilir (36).  

Xu ve arkadaşları (37) orta derecede ve ılımlı 
OA’li hastalarda sodyum hyalurinat tedavisinin 
MDA ve TNF- α düzeylerini düşürdüğünü ve klinik 
semptomlarda belirgin bir iyileşme sağladığını bil-
dirmişlerdir.  

Grigolo ve arkadaşları (38) da OA’li hastalar-
dan izole ettikleri sinovial hücre kültürleri ile yaptık-
ları çalışmada MDA seviyelerinin yüksek olduğunu 
görmüşlerdir. 

GSH, eritrosit membranı için hayati öneme sa-
hip non enzimatik bir antioksidandır. Proteinlerde 
bulunan SH gruplarını redükte halde tutarak protein 
oksidasyonunu engeller. ROS ve peroksitlerle reak-
siyona girerek hücreleri oksidan hasara karşı korur 
(34). Hidrojen peroksit (H2O2)’in suya indirgenmesi 
sırasında önemli bir role sahiptir. GSH konsantras-
yonu, H2O2 oluşumuna karşı endojen savunmayı 
saptamak amacıyla bakılır (28). Bu çalışmada GSH 
düzeyleri, tedavi grubunda kontrol grubuna göre is-
tatistiksel olarak anlamlı şekilde artış gösterdi (p < 
0,05). 

HA’in geçiş metallerini şelatlayarak Fenton re-
aksiyonunu inhibe etmesi sonucu artan H2O2’in 
glutatyon peroksidaz ile detoksifikasyonu esnasında 
GSH kullanımı artmaktadır. Bu durum GSH’un eks-
presyonunu indüklemektedir. Bunun sonucunda 
GSH düzeylerinde artma olacaktır.  

Carlo ve arkadaşları (39) insan artiküler 
kartlajlarında izole ettikleri kondrositlerle yaptıkları 
çalışmada ROS’nin GSH’yı tükettiğini saptamışlar-
dır. 

SH gruplarının belirlenmesi de, antioksidan ka-
pasiteyi gösterir. Peroksinitrit, protein ve non-
protein SH gruplarının oksidasyonuna neden olan 
kuvvetli bir oksidandır (35). HA, karboksilik grubu 
sayesinde Fenton reaksiyonunu engelleyerek ve aynı 
zamande ROS’ni yakalayarak ROS’nin düzey ve et-
kilerini azaltır. Aynı zamanda nitrik oksit ve 
süperoksid anyonunun birleşmesiyle peroksinitrit 
oluşumunu da azaltır. Bu durumda SH gruplarının 
oksidasyonu da azalacağından redükte SH grupları 
artar. Bu çalışmada SH gruplarının düzeyleri, tedavi 
grubunda kontrol grubuna göre hafif bir artma gös-
terdi. Fakat bu artış istatistiksel olarak anlamlı de-
ğildi (p=0,087). 
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Campo ve arkadaşları (29) ratlar üzerinde yap-
tıkları çalışmada kollajen enjekte ederek artrit mode-
li oluşturmuşlar ve daha sonra HA ile kondroitin sül-
fat preparatları vermişlerdir. Çalışmalarının sonu-
cunda MDA düzeylerinin azaldığını, GSH düzeyle-
rinin arttığını, TNF-α düzeylerinde azaldığını sap-
tamışlardır. HA’in yapısında bulunan karboksilik 
grubun Fe ve Cu gibi geçiş metallerini şelatlayarak 
Fenton reaksiyonu ile ROS oluşumunu engelledikle-
rini, ayrıca ROS yakalayıcı etkilerinin de olduğunu 
savunmuşlardır (29). Bizim sonuçlarımız Campo ve 
arkadaşlarının sonuçlarıyla uyumludur.  

Sezgin ve arkadaşları ise, diz OA’i olan hasta-
lara HA uygulamışlar, TNF-α düzeylerini etkileme-
diğini göstermişlerdir (40). 

Bu çalışmada elde edilen sonuçlarla, HA teda-
visinin protein oksidasyonu ve lipid 
peroksidasyonunu azalttığı, antioksidan kapasiteyi 
artırdığı ve inflamasyonu azaltarak anti-inflamatuar 
etki gösterdiği söylenebilir. Sonuçta, klinik olarak 
ağrının azalması, fonksiyonel iyileşme gibi 
semptomatik rahatlama oluşması ve biyokimyasal 
parametrelerde görülen olumlu değişiklikler ile bu 
ilacın inflamasyon ve oksidatif stres üzerinde yararlı 
etkilerinin olabileceği düşünülmektedir. 
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