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Ozet

Bu calisma tip-1 diyabet olusturulan sicanlarda, cam yagmin hiperglisemi, MDA-TBA, glutatyon, doku total protein, ADEK
vitaminleri ve kolesterol tizerine etkilerinin arastirilmasi igin tasarlandi. Sicanlar kontrol (K), diyabet (STZ-DM) ve diyabet+cam
(STZ-DM+CY) yag1 olmak tizere ti¢ grubu ayrildi. Diyabet gruplarina intraperitoneal enjeksiyonla streptozotosin (65 mg/
kg) verilerek diyabet olusturuldu. Cam yag1 grubundaki sicanlara (STZ-DM+CY) haftada iki giin 1 ml/kg (v/v) dozunda
intraperitoneal enjeksiyonla ¢cam yag1 ve ayrica 0.5 ml cam yagi 500 ml igme suyuna ilave edilerek verildi. Diyabet grubu ile
karsilastirildiginda, STZ-DM+CY grubunda, postprandial kan glikoz diizeyinin anlamli bir sekilde azaldig: (p<0.001), viicut
agirhigmin ise anlaml bir sekilde arttig1 (p<0.001) tespit edildi. Diyabet grubu ile karsilastirildiginda, STZ-DM+CY grubunda,
karaciger ve bobrek dokusunda TBA-MDA diizeyinin anlaml1 bir sekilde azaldig1 (p<0.001), bobrek dokusunda GSH diizeyinin
anlaml bir sekilde arttig1 (p<0.001) bulundu. Diyabet grubuna gore, uygulanan cam yagmin karaciger ve bobrek dokusunda,
ADEK vitaminler ile total kolesterol diizeyi tizerinde diizeltici etkisinin sinirli kaldig: belirlendi. Bu ¢alismada, cam yaginin
hipoglisemik potansiyele sahip oldugu ve ayrica karaciger ve bobrek dokusunda bazi biyokimyasal parametreler tizerinde
olumlu etki gosterdigi tespit edildi.

Anahtar Sozciikler: Cam yag1, Hiperglisemi, Lipid peroksidasyon, ADEK vitamin, Kolesterol, Glutatyon

Abstract

The present study was designed to evaluate the effect of pine o0il on hyperglycemia and MDA-TBA, glutathione, tissue total
protein, ADEK vitamins and cholesterol parameters in streptozotocin-induced type-1 diabetic rats. Rats were divided into
three groups: control (C) diabetes (STZ-DM), diabetes+pine oil (STZ-DM+PO) grups. Diabetes induced in rats by a single
intraperitoneal injection of streptozotocin (65 mg/kg). 1 ml/kg the dose pine oil was intraperitoneally injected twice in a
week to the diabetes+pine oil (STZ-DM+PO), and additionally 0.5 ml /500 ml dose of pine oil was added to drinking water of
these group. Postprandial blood glucose levels decrease significantly (p<0.001) STZ-DM+CY group and body weight increase
significantly (p<0.001) when compared to STZ-DM group. MDA-TBA levels of liver and kidney decrease significantly in STZ-
DM+CY group and GSH level kidney increase significantly when compared to STZ-DM group. ADEK vitamins with total
cholesterol level corrective effect on liver and kidney tissue limit remain were determined in applied to pine oil group when
compared to STZ-DM group. This study demonstrates that pine oil possesses hypoglycemic potentials in STZ induced diabetic
rats and concluded that pine oil has positive effect on some biochemical parameters in the liver and kidney.
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1. Giris

Tum diinyada hastaliklarin onlenmesi ile tedavisinde
dogal tirtinler binlerce yildan beridir, insanoglu tarafin-
dan kullanilmaktadir (Maimoona vd. 2011). Antidiyabe-
tik aktiviteye sahip dogal besin modiilatérlerinin diya-
bet tedavisinde kullanimina yonelik yapilan arastirmalar

*Sorumlu yazarin e-posta adresi: ersncan.dmr@gmail.com

glintimiizde buyiik bir ivme kazanmistir (Chandra vd.
2007). Cam tiirleri Akdeniz ve Iran-Turan bolgelerinin en
yaygin tibbi bitkilerindendir. Tiirkiye’de ¢am tiirlerinde
elde edilen droglar antiseptik, balgam sokiicti, solunum
ve {iriner sistem hastaliklari, romatizma agrilar1 ve cilt
hastaliklarinin tedavisinde uzun yillardan beri kullanil-
maktadir (Kizilaslan ve Sevgi 2013, Baytop 2001, Tuzlac1
ve Erol 1999). Pinus tiirlerinin ytiksek biyolojik aktivite-
ye sahip oldugu ve bu nedenle gida ve ilag sektorlerin-
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de kullanilmak tizere buiyiik bir potansiyelinin oldugu
yapilan galismalarda ortaya ¢ikmustir (Yesil-Celiktas vd.
2009).

Cok eski zamanlardan beri diyabet insanoglunu 6nemli
metabolik hastaliklardan biridir. Bu hastalik bugtin diin-
ya genelinde 230 milyondan fazla insani etkilemis du-
rumda ve bu saymin 2025 yilinda 350 milyona ulasacagi
tahmin edilmektedir (Kowluru ve Chan 2007). Diyabet,
insiilin salgilanmasinda bozukluk, insiilin aktivitesine
direng veya her iki kusurdan kaynaklanan hiperglisemi
ile karakterize edilen metabolik bir bozukluktur. Kronik
hiperglisemi nefropati, noropati, retinopati ve aterosk-
leroz gibi mikrovaskiiler ile makrovaskiiler komplikas-
yonlarin gelismesine neden olmaktadir (Karthikesan vd.
2010).

Diyabetin ortaya cikmasi ve gelismesinde oksidatif
stresin rolii iyi bilinmektedir. Kronik hiperglisemi,
reaktif oksijen tiirlerinin asir1 {iretimi ile viicudun redoks
dengesinin degismesine neden olarak oksidatif strese
katkida bulunmaktadir (Prasath ve Subramanian 2013).
Hipergliseminin zararli etkilerine karsi korumada ve
ayni zamanda glukoz metabolizmasi tizerindeki olumlu
etkilerden dolay1r diyabet tedavisinde antioksidan
aktiviteye sahip bitkiler ile bu bitkilerden elde edilen
cesitli biyoaktif bilesiklerin kullanilmasimnin iyi bir diyet
stratejisi oldugu kabul edilmektedir (Nicolle vd. 2011,
Dembinska-Kiec vd. 2008). Bitkisel kaynakli tirtinlerin
herhangi bir yan etkileri olmaksizin cesitli farmakolojik
ozellikleri bulunmaktadir (Prasath ve Subramanian
2013).

Bu calisma, cam yagmin deneysel olarak olusturulan
diyabette kan sekeri, viicut agirligiile karaciger ve bobrek
dokularmnda MDA-TBA, GSH, total protein, ADEK
vitaminleri ile kolesterol diizeyine etkisinin arastirilmasi
icin tasarlanmistr.

2. Gerec¢ ve Yontem
2.1 Deney Hayvanlar1

Deneysel uygulamalar, Firat Universitesi Hayvan De-
neyleri Etik Kurulu'ndan onay alinarak gerceklestirildi
(Karar no: 05.05.2011/81). Bu ¢alismada 30 adet 8-10 haf-
talik Wistar albino irki erkek sicanlar kullanilda.

2.2 Deneysel Diyabet Olusumu

Hayvanlar rastgele kontrol, STZ-DM ve STZ-DM+CY
olmak {izere ti¢ gruba ayrildi. Diyabet olusturmak
icin STZ-DM ve STZ-DM+CY grubunu olusturan
sicanlara 65 mg/kg dozunda streptozotosin (STZ)
fosfat-sitrat tamponunda (0.1 M, pH 4.5) coziilerek
intraperitoneal enjeksiyonla verildi (Baydas vd. 2002).

STZ enjeksiyonundan 72 saat sonra tiim sicanlar bir gece
onceden a¢ brrakildi. A¢ brrakilan sicanlarmn kuyruk
veninden alman kanin glukometre cihazinda (Smart
Chek) okunmasi suretiyle aghik kan glikoz duizeyleri
olctildii. Acglik kan glikoz diizeyi 250 mg/dl ya da tizeri
olan siganlar tip-1 diyabet olarak kabul edildi (Baydas vd.
2002). Calisma sekiz hafta stirdii ve ¢alismanin sonunda
tim sicanlarlar servikal dekapitasyon yolu ile dekapite
edildi. Karaciger ve bobrek doku 6rnekleri soguk serum
fizyolojikte yikandiktan sonra analiz yapilincaya kadar
-86°C’de bekletildi.

2.3 Cam Yaginin Hazirlanmasi ve Uygulanmasi

Cam yagmin ticari formu kullanildi ve dimetil stilfoksitte
(DMSO) bire bir oraninda ¢ozildii (v/v). Bu karisim
STZ-DM+CY grubuna haftada iki giin 1 ml/kg dozunda
intraperitoneal enjeksiyonla, ayrica 0.5 ml cam yag1 500
ml i¢gme suyuna eklenerek sicanlara bu su verildi (Demir
vd. 2013). STZ-DM ve kontrol grubu siganlarina haftada
iki giin 1ml/kg dozunda intraperitoneal enjeksiyonla
DMSO verildi.

2.4 Doku Homojenatinin Hazirlanmasi

Bir gram karaciger ve bobrek doku ornekleri, 6 ml
Tris-HCl, Trisbase ve EDTA (pH:7,4) tamponu ile
homojenize edildikten sonra +4°C’de 9050x g’de 20
dakika santrifiij edilerek doku pelletinden ayrildi. Elde
edilen supernatant kissmdan MDA-TBA, indirgenmis
glutatyon, total protein analizleri, pellet kismindan ise
ADEK vitaminleri ile kolesterol analizi yapildu.

2.5 Deneysel Prosediirler
2.5.1 Doku TBARS tayini

MDA-TBA diizeyi Okhawa ve arkadaslar tarafindan
tanimlanan metotta bazi degisiklikler yapilarak
spektrofotometrik olarak ol¢tilmistiir (Ohkawa vd.
1979). Standart olarak 1.1°,3.3’-tetraetoksipropan ¢t zeltisi
kullanildi. Sonuglar nmol/g doku olarak hesaplandi
(Sekil 1).

2.5.2 Doku GSH Tayini

GSH diizeyi Elman tarafindan tanimlanan metoda gore
yapildi (Ellman 1959). Kalibrasyon egrisi olusturmak icin
GSH standart olarak kullanild: (Sekil 2).

2.5.3 Doku Protein Tayini

Doku total protein tayini Lowry ve arkadaslar1 tarafindan
tanimlanan metoda gore spektrofotometrik olarak
olgtildii (Lowry vd. 1951). Standart olarak Bovin serum
albtimin kullanild: (Sekil 3).

2.5.4 Dokuda ADEK Vitaminler ve Kolesterol Tayini

Karaciger ve bobrek doku 6rneklerinde ADEK vitaminleri
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Sekil 1. MDA-TBA kalibrasyon egrisi.
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Sekil 2. Glutatyon kalibrasyon egrisi.
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Sekil 3. Protein kalibrasyon egrisi.
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ile kolesterol ekstraksiyonu Hara ve Radin tarafindan
tanimlanan metoda gore yapild: (Hara ve Radin 1978).
Bunun i¢in, doku 6rnekleri 3:2 (v/v) oraninda hekzan-
isopropanol karisimi ile homojenize edildi. Daha sonra
bu homojenat +4°C’de 9050% g'de 10 dakika santrifiij
edilerek elde edilen supernatant kisimdan ADEK
vitaminleri ile kolesterol analizi yapildi. Mobil faz olarak
asetonitril/ metanol (%60+ %40, v/v) karisimi kullanildu.
Analiz i¢in UV dedektor, kolon olarak da Stipelcosil LC™
18 (15x4.6 mm, 5 pm; Sigma, USA) kullanildi (Katsanidis
ve Addis 1999, Bragagnolo ve Rodriguez-Amaya 2003).

2.5.5 Istatistik Analizi

[statistiksel analiz icin, SPSS 15.0 paket programi
kullanildi. Gruplar1 arasindaki karsilastirma varyans
analizi (ANOVA) ve Duncan c¢oklu karsilastirma testi
(DMRT) kullanilarak yapildi. Sonuglar ortalama#standart
hata olarak verildi. Anlamlilik diizeyi olarak p<0.05
kabul edildi.

Cizelge 1. Cam yaginin kan sekerine etkisi (mg/dl)
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3. Bulgular

STZ enjeksiyonundan sonra, K grubuna gore hem STZ-
DM hem de STZ-DM+CY grubunda, postprandial kan
glukoz dtiizeyinin anlamli derecede arttig1 (p<0.001),
¢am yag1 uygulamasindan sonra STZ-DM+CY grubunda
postprandial kan glukoz diizeyinin STZ-DM grubuna
gore anlamli diizeyde azaldigr belirlendi (p<0.001).
Ayrica STZ-DM+CY grubunda, STZ-DM grubuna gore
vicut agirhgmin énemli derecede arttif1 tespit edildi.
(p<0.001) (Cizelge 1 ve 2).

Kontrol grubuyla karsilastirldiginda, STZ-DM grubu-
nun karaciger ve bobrek dokusunda MDA-TBA diize-
yinin 6nemli derecede arttif1 (p<0.001), STZ-DM+CY
grubunda ise 6nemli derecede azalarak kontrol grubu
degerlerine yaklastig1 saptandi (p<0.001) (Cizelge 3).

Kontrol grubuyla mukayese edildiginde, STZ-DM gru-
bunun karaciger ve bobrek dokusunda GSH diizeyinin
anlaml bir sekilde azaldig: belirlendi (p<0.001). STZ-DM

K STZ-DM STZ-DM+CY
Deneyin baslangici 99.83+0.83 98.01+£1.07 98.54+0.92
STZ'den sonra 92.17+0.40° 296.92+8.877 308.54+14.86°
Deneyin sonu 102.33+1.98¢ 435.9149.44° 271.22413.39°

Sonuclar ortalama#standart (n=10) hata olarak verildi. [a-c: ayn1 satirda farkli harf tasiyan gruplar arasindaki farklilik istatistiksel bakimdan

onemlidir (P<0.05) (DMRT)].

Cizelge 2. Cam yaginin canl1 agirliga etkisi (g)

K STZ-DM STZ-DM+CY
Deneyin Baslangici 184.67+0.49" 219.62+1.27° 218.46+1.03*
Deneyin Sonu 254.67+0.88* 216.09+0.89° 231.22+1.49°

Sonuglar ortalamatstandart (n=10) hata olarak verildi. [a-c: aym1 satirda farkli harf tasiyan gruplar arasindaki farklilik istatistiksel bakimdan

onemlidir (P<0.05) (DMRT)].

Cizelge 3. Karaciger ve bobrek dokusunda MDA-TBA, GSH ve Protein degisimi

K STZ-DM STZ-DM+CY
MDA-TBA (nmol/g)
Karaciger 34.18+0.08° 44.92+0.17 36.20+0.14°
Bobrek 22.58+0.30° 30.28+0.76° 23.35£0.29°
GSH (umol/g)
Karaciger 10.23+0.137 6.74+0.07° 7.12+0.17°
Bobrek 3.96+0.22° 1.89+0.05¢ 2.43+0.05°
Total protein (ug/g)
Karaciger 152.97+0.80° 173.33£1.22° 168.70+0.78°
Bobrek 89.25+1.05° 62.23+2.37° 63.61+1.01°

Sonuglar ortalamatstandart (n=10) hata olarak verildi. [a-c: aym satirda farkli harf tasiyan gruplar arasindaki farklilik istatistiksel bakimdan

onemlidir (P<0.05) (DMRT)].
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grubuna gore, STZ-DM+CY grubunun bdbrek dokusun-
da GSH diizeyinin anlamli derecede arttigr (p<0.001),
karaciger dokusunda ise GSH diizeyinin arttig1 fakat bu
artisin istatistiksel olarak onemli olmadig1 saptand1 (Ci-
zelge 3). Karacigerde total protein diizeyi kontrol grubu
ile karsilastirildiginda, STZ-DM grubunda anlamli bir
sekilde arttig1 (p<0.001), buna karsilik STZ-DM+CY gru-
bunun karaciger dokusunda STZ-DM grubuna gore total
protein diizeyinin kismi oranda azaldigi, bobrek doku-
sunda ise kismi oranda artti81 belirlendi (Cizelge 3).

Kontrol grubuna gore, STZ-DM grubunun Kkaraciger
dokusunda vitamin K,, a-tokoferol, retinol, vitamin K, ve
kolesterol diizeylerinde anlamli artma (p<0.001), vitamin
D, diizeyinde ise anlamli azalmanin (p<0.001) oldugu
tespit edildi. STZ-DM grubuna gore, STZ-DM+CY
grubunda vitamin K,, a-tokoferol, retinol ve vitamin K|
diizeylerinde anlamli azalma (p<0.001), vitamin D, ile
kolesterol diizeylerinde ise anlamli bir artisin (p<0.001)
oldugu bulundu (Cizelge 4).

Kontrol grubuna gore, STZ-DM grubunun bobrek
dokusunda vitamin K, ve kolesterol diizeylerinde anlaml1
azalma (p<0.001), 6-tokoferol, vitamin D,, vitamin D,,
a-tokoferol, retinol ve vitamin K| diizeylerinde anlaml

bir artisin (p<0.001) oldugu saptandi. STZ-DM grubu ile
mukayese edildiginde, STZ-DM+CY grubunda vitamin
K,, vitamin D,, vitamin D, ve kolesterol diizeylerinde
anlaml artis (p<0.001), 8-tokoferol, retinol, vitamin K, ve
sterol diizeylerinde anlamli azalmanin (p<0.001) oldugu
belirlendi. a-tokoferol diizeyinde goriilen degisikligin
istatistiksel acidan onemli olmadig: belirlendi (Cizelge
5).

4. Tartisma ve Sonug

Diyabette hem aclik hem de postprandial kan glukoz
diizeyinin azaltilmasi glisemik kontrol saglamanin
yaninda diyabete 6zgii komplikasyonlarmin énlenmesi
agisindan da oldukca onemlidir (Ejike vd. 2013).

Diyabet grubunda postprandial kan glukoz diizeyinin
onemli diizeyde arttigmi, cam yagr uyguladigimiz
grupta ise postprandial kan glukoz diizeyinin
onemli diizeyde azaldigini belirledik. Bazi etkin
biyomolekiillerin karbohidratlarin sindiriminde gorevli
a-amilaz ve a-glukozidaz gibi enzimlerin aktivitelerini
engellemeleri sonucunda monosakkaritlerin kana
gecislerinin geciktirerek postprandial glikoz diizeyini
azalttig1 ileri stirtilmustiir (Wolffenbuttel ve Graal 1996).
Bir arastirmaci grubu, ¢am kabugu ile yapragindan

Cizelge 4. Cam yaginin karaciger dokusunda ADEK vitaminler ile kolesterol diizeyine etkisi (ug/g)

K STZ-DM STZ-DM+CY
Vitamin K, 2.6410.02° 5.53+0.05 4.49+0.07°
Vitamin D, 0.95+0.02° 0.70£0.01¢ 0.89+0.01°
a- Tokoferol 15.71+0.17° 108.42+ 0.49* 104.03+0.62°
Retinol umol/g 2.12+0.01° 4.30+0.04* 4.20+0.02°
Vitamin K, 2.34+0.08¢ 7.89+0.12° 5.14%0.02°
Kolesterol pmol/g 1.7620.01° 3.56+0.02° 3.68+0.02°

Sonugclar ortalama#standart (n=10) hata olarak verildi. [a-c: ayn1 satirda farkli harf tasiyan gruplar arasindaki farklilik istatistiksel bakimdan

snemlidir (P<0.05) (DMRT)].

Cizelge 5. Cam yaginin bobrek dokusunda ADEK vitaminler ile kolesterol diizeyine etkisi (ug/g).

K STZ-DM STZ-DM+CY
Vitamin K, 14.01+0,04° 6.21+0.01¢ 7.07+0.04°
0-Tokoferol 0.28+0,08¢ 0.61+0.01° 0.46+0.01°
Vitamin D, 0.1940,01¢ 0.22+0.01° 0.30+0.01°
Vitamin D, 0.19+0,01¢ 0.28+0.01° 0.47+0.01°
a-Tokoferol 24.93+0,33° 95.88+ 0.33° 94.60+0.71*
Retinol 3.58+0,02¢ 6.81+0.02° 4.82+0.01°
Vitamin K, 1.32+0,02° 2.06+0.01* 1.11+0.02¢
Kolesterol pmol/g 4.4610,01° 4.29+0.01¢ 4.34+0.01°

Sonuglar ortalama#standart (n=10) hata olarak verildi. [a-c: ayn1 satirda farkli harf tasiyan gruplar arasindaki farklilik istatistiksel bakimdan
onemlidir (P<0.05) (DMRT)].
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izole ettikleri molekiillerin a-glukozidaz aktivitesini
engelledigini (Kim vd. 2004) ve daha sonra izole edilen
bu molekiillerin diyabet hastalarinda postprandial kan
glukoz diizeyini azalttigini rapor etmisler (Kim vd. 2005).
Cam kabugundan izole edilen piknogenoliin oligomerik
prosiyanidin, monomerik epikatesin ve katesinden
olustugu, prosiyanidinin a-glukozidaz aktivitesini
inhibe edici 6zelligi oldugu, epikatesinin pankreasta
bulunan beta hiicre rejenerasyonuna neden oldugu,
katesinlerin ise bagirsakta glikoz emilimini inhibe ederek
kan glukoz diizeyini azaltti1 ifade edilmistir (Parveen
vd. 2010). Cam yaginda a-glukozidaz aktivitesinin
engelleyen aktif bilesiklerin bulundugu, bu bilesiklerin
yukarida bahsedilen metabolik olaylar tizerindeki
etkisi neticesinde kan glukoz diizeyinin azaldigim
diisinmekteyiz. Yapilan ¢alismalar incelendiginde gamin
yapisinda bulunan bazi aktif bilesiklerin kan glukoz
diizeyini azaltma potansiyelleri oldugu belirlenmistir
(Liu vd. 2004, Maimoona vd. 2011).

Diyabette goriilen kilo kayiplar: diyabet hastaliginin en
klasik semptomlarindan biridir. Viicut agirhgimna yapisal
proteinlerin 6nemli katkis1 bulunmaktadir, diyabette
yapisal proteinlerinde meydana gelen bozulmalardan
dolay1 kilo kayiplarinin ortaya ciktigr ifade edilmistir
(Ramesh vd. 2007, Hakim vd. 1997). Yaptigimiz calisma-
da, diyabet grubunda kilo kayiplar: oldugu halde cam
yag1 uyguladigimiz grupta kilo artisinin oldugunu belir-
ledik. Elde ettigimiz bu bulgunun daha onceki ¢alisma
bulgulariyla uyumlu oldugu goriilmektedir (Maritim
vd. 2003a). Cam yaginin enerji metabolizmasi tizerindeki
olumlu etkilerinden dolayr bu grupta agirhik artisinin
ortaya ¢iktigini ongormekteyiz. Benzer ¢alisma verileri
incelendiginde uygulanan hipoglisemik ajanlarin glukoz
metabolizmasi tizerindeki olumlu etkilerinden dolayz di-
yabetik sicanlarda kilo artislarinin oldugu saptanmistir
(Saini ve Sharma 2013, Parveen vd. 2010).

Lipit peroksidasyon (LPO) diizeyi, hiicre membranlarin-
da ortaya ¢ikan yapisal ve fonksiyonel degisiklikleri ile
membran hasarimnin énemli bir gostergelerinden biridir.
Serbest radikallerin neden oldugu lipit peroksidasyon,
diyabet dahil olmak tizere bazi dejeneratif hastaliklarla
iliskilendirilmistir (Ramachandran ve Saravanan 2013).
Elde ettigimiz verilere gore, diyabetik siganlarin karaci-
ger ve bobrek dokularinda MDA-TBA diizeyinin arttig1-
n1 tespit ettik. MDA-TBA diizeyinin artmas1 peroksidatif
hasarin ve diyabete ait komplikasyonlarin ilerlemis oldu-
gunun en dnemli gostergelerinden biridir (Saravanan ve
Ponmurugan 2011). Cam yag1 uyguladigimmiz siganlarm
karaciger ve bobrek dokularinda MDA-TBA diizeyinin
onemli olctide azalarak kontrol grubu degerlerine yak-
lastigini saptadik. Yukardaki sonuglara gore cam yaginin

igeriginde bulunan gesitli antioksidan etkili molektillerin
lipit peroksidasyondan bu dokular1 korudugunu 6ngor-
mekteyiz. Sicanlarda karbon tetraklortire bagli olarak ka-
racigerde olusturulan oksidatif hasar sonucunda MDA-
TBA diizeyinin arttig1, cam kabuk ekstraktindan izole
edilen piknogenol uygulanmas: sonucunda MDA-TBA
diizeyinin azaldig1 belirlenmistir (Ahn vd. 2007). STZ nin
sicanlarda neden oldugu oksidatif streste, piknogenoliin
antioksidan parametrelerde olusan degisiklikleri normal
degerlerine yaklastirdig: ifade edilmistir (Maritim vd.
2003a). Sisplatin uygulanmis sicanlarin bobrek doku-
sunda MDA-TBA diizeyinde olusan artis1 piknogenoliin
azalttig1, ortaya ¢ikan bu azalmaya piknogenoliin giicli
antioksidan 6zelliginin neden oldugu ifade edilmistir
(Aydin et al. 2011). Farkli dokularin incelendigi bircok
calismada ¢amda bulunan biyomolekiillerin MDA-TBA
diizeyini azalttig1 gosterilmistir (Parveen vd. 2010a, b,
2013, Scheff vd. 2013, Devaraj vd. 2002, Lee vd. 2012).

Glutatyon (GSH), tiim memeli hiicrelerinde bulunan ve
reaktif oksijen tiirlerine (ROS) karst en onemli hiicresel
savunma elemarnidir. GSH enzimatik olmayan reaksi-
yonlarla dogrudan radikallerle reaksiyona girerek bu
radikallerin elimine edilmesinde elektron verici olarak
gorev yapmaktadir (Dringen 2000). Dokuda GSH diize-
yinin azalmasi, LPO miktarmin artistyla paralel oldugu
ileri surtlmistiir (Maritim vd. 2003b). Elde ettigimiz
bulgularda, diyabet grubunun hem karaciger hem de
bobrek dokusunda GSH diizeyinin azaldigi, buna karsi-
Iik cam yag1 uygulanan sicanlarin bobrek ve karaciger
dokusunda GSH diizeyinin arttigini tespit ettik. Bu
artisa cam yaginin iceriginde bulunan antioksidan mo-
lektillerin etkisinin oldugunu ongormekteyiz. Cuinkii
piknogenol fenolik bilesiklerden olusmustur ve fenolik
bilesiklerin antioksidan potansiyele sahip olduklar
ifade edilmistir (Torel vd. 1986, Pietta 2000). Sisplatin
uygulanmis sicanlarin bobrek dokusunda GSH diize-
yinin azaldig1, uygulanan piknogenol sonucunda GSH
diizeyinin artti$1 saptanmistir (Aydin vd. 2011). Yiiksek
yagh diyet ve STZ vererek Tip-2 diyabet olusturulmus
sicanlarin karaciger dokusunda GSH diizeyinin azaldi-
g1, uygulanan piknogenol neticesinde GSH diizeyinin
arttig1 ifade edilmistir (Parveen vd. 2010). Travmatik
beyin yaralanmasi olusturulmus sicanlarda piknogeno-
lin GSH diizeyini arttirdigi, GSSG diizeyini azalttigi ve
GSH/GSSG oranini arttirdigy ifade edilmistir (Scheff vd.
2013). Diyabetik sicanlara uyguladigimiz ¢cam yaginin
beyin dokusunda MDA-TBA ve GSH diizeyinde ortaya
¢ikan anormallikler tizerinde yararl: etkiler gosterdigini
belirledik (Demir vd. 2013).

a-tokoferol, E vitamininin tabiatta en bol bulunan ve
en yiiksek biyolojik aktiviteye sahip olan formudur



Demir, Yilmaz / Tip-1 Diyabette Cam Yaginin Karaciger ve Bobrek Dokusundaki Bazi Biyokimyasal Parametrelere Etkisi 49

(Brigelius-Flohe ve Traber 1999). Elde ettigimiz bulgula-
ra gore, diyabet grubunda a-tokoferol diizeyinin arttig,
uygulanan ¢am yag1 neticesinde karaciger ve bobrek do-
kusunda a-tokoferol ve 6-tokoferol diizeyinde duistik dii-
zeyde azalmalarin oldugu tespit edilmistir. a-tokoferol
transfer proteini (a-TTP), plazma ve periferal dokulara
alfa tokoferoliin dagitilmasi ile regiilasyonundan sorum-
ludur. Diyabetik kisilerin plazmalari ile kemirgenlerin
plazma ve karaciger dokusunda a-tokoferol diizeyinin
arttigr rapor edilmistir (Maritim vd. 2003b, Miyazaki
vd. 2013). Hiperglisemi veya instilin direncinin a-TTP
gen ekspresyonunu regiile etmesi sonucunda plazmada
a-tokoferol diizeyinin arttif1 ifade edilmistir (Miyazaki
vd. 2013). Elde ettigimiz bu bulgunun daha 6nceki calis-
ma bulgulariyla paralel oldugu goriilmektedir ve a-TTP
aktivitesinde gortilen artistan dolay: karaciger ve bobrek
dokularinda a-tokoferol diizeyinin arttigii diistinmek-
teyiz. Benzer sonuglara daha ¢nceki ¢alismalarda da rast-
lanmaktadir (Hozumi vd. 1998, Arulselvan ve Subrama-
nian 2007).

A vitamini (retinol) viicutta serbest radikallere karsi
antioksidan aktivite gostermektedir. Serbest radikallerin
diyabet dahil olmak tizere bir cok dejeneratif hastaligin
patogenezinde rol oynadigi kabul edilmektedir (Cao
vd. 2006). Elde ettigimiz verilere gore diyabetik
sicanlarin karaciger ve bobrek dokusunda A vitamini
diizeyinin arttigi, uyguladigimiz ¢am yag1 neticesinde
ozellikle bobrek dokusunda A vitamini diizeyinin
azaldig1 bulunmustur. STZ kullanilarak diyabet yapilan
sicanlarin plazmalarinda A vitamini diizeyinin azaldigy,
karacigerde ise arttig1 ifade edilmistir. A vitamininin
tasinmasindan sorumlu retinol tasiyici protein (RBP)
aktivitesinin azalmasindan dolayr bu artisin ortaya
ciktigy ileri stirtilmiistiir, fakat instilin uygulanmasi ile
diyabette A vitamini metabolizmasinda ortaya g¢ikan
anormalliklerin normale dondiigt tespit edilmistir
(Basu ve Basualdo 1997). Yapilan bir calismada, STZ
vererek diyabet olusturulan sicanlarin plazmalarinda
retinol diizeyinde o©nemli degisikliklerin olmadigy,
fakat deney boyunca karacigerde retinol diizeyinin
surekli arttig1 belirlenmistir (Tsin vd. 1993). Cam
yagimnin iceriginde bulunan biyomolekiillerin glukoz
metabolizmasi tizerindeki olumlu etkilerine bagl olarak
bobrek dokusunda A vitamini diizeyi tizerinde olumlu
sonuclarin ortaya c¢iktigin1 diistinmekteyiz. Benzer
sonugclara daha 6nceki ¢alismalarda da rastlanmaktadir
(Cemek vd. 2008).

Kolesterol hiicre zarmin en 6nemli bilesenlerinden
biridir. Hiicresel kolesterol dengesinin korunmasi
hiicrelerin normal fizyolojileri igin oldukga onemlidir.
Elde ettigimiz bulgulara gore, kontrol grubuna kiyasla

diyabetik sicanlarin karaciger dokusunda total koles-
terol diizeyinin arttigi, bobrek dokusunda ise azaldigy,
uygulanan ¢am yag1 sonucunda karaciger dokusunda
total kolesterol diizeyinin arttigi, bobrek dokusunda
azalan total kolesterol diizeyinin artarak kontrol grubu
degerlerine yaklastig: tespit edildi. STZ vererek diyabet
yapilan sicanlarin bazi dokularinda kolesterol diize-
yinde olusan degisikliklerin arastirildigr bir galismada
kontrol grubuna gore diyabetik sicanlarin karaciger ve
bobrek dokusunda total kolesterol diizeyinin azaldig:
tespit edilmistir (Wang vd. 2012). Bir baska calismada ise
diyabetik sicanlarin karaciger dokusunda total koleste-
rol diizeyinin arttig1 belirlenmistir (Lee 2005). Diyabette
bozulmus karbohidrat metabolizmasi ve artan lipoliz so-
nucunda asetil CoA birikimi ortaya ¢ikmaktadir. Artmis
asetil CoA dtizeyi kolesterol biyosentezinde artisa yol
acarak, hiperlipidemiye neden olmaktadur. Insiilin, lipid
metabolizmasinin regiilasyonunda ¢nemli role sahip
olan bir molekiildiir. Diyabette hiperkolesterolemi, insii-
lin eksikligi sonucu ortaya ¢ikan metabolik bozukluklar
ile iligkilidir (Raja vd. 2010). Ozellikle bsbrek dokusunda
kolesterol diizeyinde goriilen artisin gam yaginin glukoz
metabolizmasi tizerindeki olumlu yansimalar1 neticesin-
de ortaya ¢iktigini ongormekteyiz. Elde ettigimiz veriler
neticesinde ozellikle karaciger dokusunda kolesterol
diizeyinde ortaya ¢ikan artisin, insiilin diizeyinde olu-
san azalmadan dolay1 ortaya ¢iktigini distinmekteyiz.
Ciinkii camdan elde edilen piknogenoliin diyabet olus-
turulmus sicanlarda salgilanan insiilin diizeyi tizerinde
etkisinin smurli kaldig1 belirlenmis (Parveen vd. 2013),
aymi zamanda ¢camdan elde edilen ve diyabet tizerinde
etkisi incelenen gerek kabuk gerekse de yaprak ekstrak-
tinin instilin disindaki mekanizmalar yolu ile kan glukoz
diizeyini distirdiigu belirtilmistir (Kim vd. 2004, Kim
vd. 2005). Bitkisel ekstraktlarin kullanildig1 calismalarda
bu ekstraktlar ile bu ekstraktlardan izole edilen cesitli
bilesiklerin kolesterol metabolizmasi tizerinde faydal et-
kileri oldugu tespit edilmistir. Bitkilerde bulunan cesitli
aktif bilesiklerin karbohidrat metabolizmasi iizerindeki
etkileri neticesinde yararli etkilerin ortaya ciktigi one
sturtilmistiir (Hahm vd. 2011, Harnafi vd. 2013, Parveen
vd. 2013).

Diyabetik sicanlarin beyin dokusunda ADEK vitamin-
ler ile kolesterol parametrelerinde goriilen degisiklikler
tizerinde cam yaginin yararl etki gosterdigi belirlendi
(Demir vd. 2013). Yine baz1 saglik sorunlarinin tedavi-
sinde ¢cam yaginin olumlu etkileri oldugu goriilmektedir
(Clark vd. 2013).

Elde ettigimiz verileri inceledigimizde cam yagmin
antihiperglisemik aktiviteye sahip oldugu ve viicudun
antioksidan mekanizmalarin1 destekleyerek oksidatif
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hasara karsi koruyucu ozellik gosterdigini belirledik.
Ayni zamanda ADEK vitaminler ile kolesterol diizeyine
de 6nemli etkisinin oldugunu gordiik.
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