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Bu ¢alisgmada streptozotosin (STZ) ile indiiklenen diyabetik siganlarda Curcuma longa,
Nigella sativa, Prunus mahaleb ve Vitis vinifera ¢ekirdeginden olusan poliherbal (PH)
ekstraktinin periferik kan hiicreleri (hemoglobin (HB), hematokrit (HTC), eritrosit (RBC),
16kosit (WBC), trombosit (PLT)), kemik iligi, antioksidan parametreler (siiperoksit
dismutaz (SOD), katalaz (CAT) ve nonenzimatik antioksidan glutatyon (GSH)) ve lipid
peroksidayonu (malondialdehit (MDA)) tizerine etkilerininin belirlenmesi amaglanmustir,
Deneyde, 60 adet wistar sigani rastgele bes (5) gruba ayrildi. Her grupta 12 sigan vardi.
Deneyin son giinii (7. Giin), kontrol grubuna oral olarak 1 mL saline tamponu enjekte
edilirken, STZ grubu (55 mg/kg, intraperitonal, sitrat tamponunda (pH 4,5; 0,1 M)), STZ
+ metformin (MET, 100 mg/kg) grubu, STZ + PH | (500 mg/kg) grubu ve STZ + PH Il
(1000 mg/kg) grubuna enjekte edildi. STZ siganlar1, kontrol siganlarina kiyasla SOD, CAT
ve GSH' da 6nemli bir azalma ve MDA serum konsantrasyonlarinda bir artig gosterdi.
Ayrica RBC, HB, HTC, WBC, PLT ve kemik iligi hiicre sayisinda istatistiksel olarak
anlamli (p<0.001) bir STZ iliskili azalma g6zlemledik. MET uygulanan grupta ise STZ
grubuna kiyasla RBC ve MDA seviyeleri hari¢ anlamli bir degisime neden oldugu
goriilmiistiir (p<0.001). Ote yandan, farkli dozlarda PH uygulanan tim gruplarda ise
yukarida bahsedilen tim parametrelerdeki (RBC hari¢) azalmalar yerini artiglara
birakirken, artiglari ise azaliglar takip etmistir (p<0.001).

Sonug olarak, PH tedavisinin 6nemli terapdtik etkileri bulunmaktadir; bunlarin yani sira
STZ kaynakli sigan diyabet modelinde oksidatif stresi hafifletebilir ve lipid peroksdayon
durumunu iyilestirebilir; bu da ileri klinik ¢alismalar i¢in timit vericidir. Ayrica, PH, MET
ile kiyaslandiginda daha giilii bir iyilestirme potansiyeline sahip olabilecegi goriilmiistiir.
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ARTICLE

INFO ABSTRACT

This study aimed to determine the effects of polyherbal (PH) extract consisting of Curcuma
Received:28.06.2024 longa, Nigglla sativa, Prunu§ mahaleb and Vitis vinifera seed on peripheral blood cells
Accepted:11.07.2024 (hemoglobin (HB), hematocrit (HTC), erythrocytes (RBC), leukocytes (WBC), platelets
(PLT)), bone marrow, antioxidant parameters (superoxide dismutase (SOD), catalase
(CAT) and nonenzymatic antioxidant glutathione (GSH)) and lipid peroxidation
(malondialdehyde (MDA)) in streptozotocin (STZ)-induced diabetic rats. In the
experiment, 60 wistar rats were randomly divided into five (5) groups. There were 12 rats
in each group. On the last day of the experiment (Day 7), 0.1 mL of saline buffer was orally
Keywords injected into the control group, while STZ group (55 mg/kg, intraperitoneally, in citrate
Diabetes, Poiherbal buffer (pH 4.5; 0.1 M)), STZ + metformin (MET, 100 mg/kg) group, STZ + PH | (500
mixture, Metformin, ~ mg/kg) group and STZ + PH Il (1000 mg/kg) group were injected. STZ rats showed a

Streptozotocin, significant decrease in SOD, CAT and GSH and an increase in MDA serum concentrations
Antioxidant, _ compared to control rats. We also observed a statistically significant (p<0.001) STZ-
I—:c:m?toprotectlve related decrease in RBC, HB, HTC, WBC, PLT and bone marrow cell count. It was
effec

observed that there was a significant change in the MET-administered group compared to
the STZ group, except for RBC and MDA levels (p<0.001). On the other hand, in all groups
treated with different doses of PH, the decreases in all the above-mentioned parameters
* Corresponding (except RBC) were replaced by increases, while the increases were followed by decreases
Author (p<0.001). In conclusion, PH treatment has important therapeutic effects; in addition to
m.cengiz@siirt.edu.tr these, it can alleviate oxidative stress and improve lipid peroxidation status in the STZ-
induced rat diabetes model; this is promising for further clinical studies. In addition, PH
has been shown to have a stronger healing potential compared to MET.
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GIRIS

Diabetes mellitus (DM), stirekli hiperglisemik ortam kaynakli reaktif oksijen tiirlerinin
(ROS) asirt iiretimi ile sonuglanan kronik bir metabolik hastaliktir. Pankreas B hiicreleri bu
fizyolojik degisikliklere karsi son derece hassastir ve bunun neticesinde bu hiicrelerin sayilar
azalir ve diyabetin ilerlemesi kaginilmaz hale gelmektedir (1). Zamanla hiperglisemi ve artan
inflamasyon, hiperlipidemi ve nefropati gibi ikincil komplikasyonlarin gelismesine yol agabilir (1-
3). Tip 1 diyabette gorildiigii gibi stirekli devam ede gelen hipergliseminin, eritrosit
deformabilitesinin azalmasi ve artmigs hemoliz gibi hematolojik degisiklikler yoluyla
kardiyovaskiiler komplikasyonlara neden oldugu ve bunun da azalmig kirmizi kan hiicresi (RBC)
sayisi ile iligkili oldugu rapor edilmistir, Bu durumun da azalmis kirmizi kan hiicresi (RBC) sayist,
hemoglobin (Hb) konsantrasyonu, hematokrit (Hct) seviyeleri, ortalama korpuskiiler hemoglobin
konsantrasyonu (MCHC), ortalama korpuskiiler hacim (MCV) ve kirmizi kan hiicresi dagilim
genigligi (RDW) ile iliskilidir (2,3). Eritrosit membrani, yiizey deformabilitesi ve esnekliginin
diizenlenmesinde 6nemli bir rol oynar (4, 5). Hipergliseminin, reaktif oksijen tiirlerinin (ROS)
artan Uretimi yoluyla eritrosit membraninda modifikasyonlara ve bozulmaya neden oldugu
gosterilmigtir. ROS, RBC membran proteinlerinin nonenzimatik glikozilasyonuna ve siiperoksit
dismutaz (SOD) ve glutatyon peroksidaz (GPx) gibi RBC membran antioksidan enzimlerinin
inaktivasyonuna neden olur (6, 7). Hidrojen peroksit (H202) gibi ROS'lar eritrosit membranini
gecerek hem proteinlerini okside eder, eritrosit deformabilitesini daha da azaltir ve eritrositin
ozmotik kirilganligimi artirir (8, 9). ROS ve apoptozun neden oldugu azalmis deformabilite ve
artmis hemoliz, hiicrelerin oksijen tasima kapasitesini daha da azaltir (8). Ayrica, oksijen tasima
kapasitesindeki uzun siireli azalma diyabetik aneminin gelismesiyle sonuglanir (7). Diyabetik
anemi, RBC viskozitesinde azalmaya neden olur (10). Ayrica, devam eden hipergliseminin neden
oldugu diyabetik nefropati, interstisyel peritiibiiler fibroblasttan olusan renal interstisyumun
yikimina neden olarak eritropoietin (EPO) iiretiminde bozulmaya yol agar ki (7) bu bozulmanin
neticesinde kemik iligi tarafindan RBC iiretiminde azalma ve sonug olarak diyabetik anemi ile
iliskilidir (9).

Diyabet farmakoterapisinde kullanilan standart ilaglar hiperglisemiyi basarili bir sekilde
diizenlesede, bunlarin kullanim1 genellikle metforminin neden oldugu gastrointestinal
komplikasyonlar (11) ve insiilin tedavisinin neden oldugu kilo alimi (12) gibi yan etkilerle birlikte
goriilmekteidir. Ayrica, bu farmakoterapiler artan ROS seviyesi ve sekonder diyabetik
patolojilerin ilerlemesi sorununu tamamen ¢ézememektedir. Dahasi, standart ilaglara erigim,
bazen yiiksek saglik hizmeti maliyetleri, sosyoekonomik statii veya bolgesel erisilememezlik
nedeniyle sinirlidir (13). Buna gore, bu artan saglik hizmeti yiikiinii hafifletebilecek yeni, ucuz ve
kolay erisilebilir bir tedavi bulmak 6nem arz etmektedir. Bu sorunun cevabi giinliik diyete bitki
kaynakl takviyelerin ve/veya tibbi bitkiler gibi fonksiyonel gidalarin dahil edilmesinde yatiyor
olabilir (14).

Yiizyillardir antioksidan, hipoglisemik, hipolipidemik, hepatoprotektif ve nefroprotektif
aktiviteleri nedeniyle birgok tibbi bitki hem diyabetin hem de iligkili komplikasyonlarin
tedavisinde etnofarmakolojik terapiler olarak kullamilmistir (14). Giiniimiizde farmakoterapi
yaklagimlarindaki 6nemli ilerlemelere ragmen, geleneksel tibbin kullanimi hizla artmaktadir (13).
Geleneksel tip uygulayicilarina gore, diyabet gibi karmasik hastaliklar ele alindiginda, poliherbal
karisimlarla yapilan tedaviler, tek bir tibbi bitki kullanimina dayal: terapilerden ¢ok daha faydali
olabilir (15). Poliherbal preparatlarda kullanilan tibbi bitkilerin sinerjik etkisi, toksisitelerini
azaltirken koruyucu etkilerini artirarak daha iyi bir terapdtik sonuca yol agabilir (16). Avrupali
bitki uzmanlarn tarafindan ¢ok sik recete edilen ‘diyabetik karsiti’ ¢ok bitkili karigimlar mevcuttur
(17). Bu calisma kapsaminda kargimin igeriginde bulunan bitkiler farkli karigimlarda diyabet
karsit1 etkinlik gosterdiklerini rapor eden ¢alismalar literatiirde mevcuttur (18-21).

Bu poliherbal preparati olusturan bitkiler geleneksel tipta yaygin olarak kullanilmalarina
ragmen, poliherbal karisimin anti-diyabetik etnofarmakolojik degerini dogrulayacak bir arastirma
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verisi yoktur. Bu nedenle, bu ¢alismada, STZ ile indiiklenen diyabetik sicanlarda poliherbal
ekstraktinin  periferik kan, kemik 1iligi ve antioksidan parametreler iizerine etkisinin
degerlendirilmesi amaglanmustir.

MATERYAL VE METOT

Bitki Materyali

Arastirmada bitki olarak Curcuma longa, Vitis vinifera ¢ekirdegi, Nigella sativa ve Prunus
mahaleb esit oranlarda birlestirilip poliherbal bir karisim elde edildi. Tiim triinler ticari olarak
temin edildi. Uygulamalar sirasinda bitki 6rnekleri distile suda ¢oziilerek uygulandi (19).

Deney Hayvanlar:

Bu caligmada, Wistar albino erkek siganlar1 Kobay Deney Hayvanlar1 Laboratuvari. San.
Tic. A.S. tarafindan saglandi ve mevcut arastirma ESOGU Deney Hayvanlar1 Etik Komitesi'nden
onay aldi (Protokol No: 954-1/2023). Hayvanlar, normal bir pelet diyeti ve ad libitum su ile
beslendi. Deneyden 6nce sicanlarin 7 giin siireyle laboratuvar kosullarina alismalar1 sagland.
Laboratuvara getirilen hayvanlar kontrollii, standart sartlar altinda (Sicaklik; 2343 °C, nem %35-
60, 12/12 saatlik karanlik/isik dongiisii) muhafaza edildi. Tiim gruplardaki sicanlarin deney
stiresince giinliik canli agirlik degisimleri ve yem-su tiiketimleri kaydedildi.

Sicanlarda Diyabet Indiiksiyonu

Sicanlarda deneysel Tip 1 diyabet modelini gerceklestirmek i¢in 55 mg/kg STZ
enjeksiyonu i.p. olarak uygulandi (20). STZ, pH 4.5’e ayarlanmis 0.1 M soguk sitrat tamponunda
¢ozildii. Hayvanlar, STZ enjeksiyonundan yedi giin sonra, gece boyunca ag¢ birakildiktan sonra
ticari bir glukoz 6lger ile aclik kan sekeri Ol¢iilerek belirlendi. Kan glukoz seviyeleri >200mg/dL
olan sicanlar diyabetik olarak kabul edilip ve deneyler i¢in kullanild1.

Kimyasal Maddeler ve Dozlar

PH iiriinleri ve MET ticari olarak temin edildi. Bu PH ve MET (distile suda ¢dziilerek)(100
mg/kg) ¢oziilerek giinliik taze olarak hazirlanip sterilizasyon kurallar1 dahilinde ekstrakte edilerek
uygulandi. Kontrol grubu harig¢ diger 4 gruba 55 mg/kg STZ dozu uygulandi.

Deney Gruplari

60 adet Wistar albino cinsi erkek siganlar rastgele secimle her grupta n=12’ser adet olmak
iizere toplam 5 grup olusturuldu. Bunlar;

* Grup I (kontrol): Sicanlara serum fizyolojik enjeksiyonun yedinci giiniin sonunda oral
olarak 1 mL salin verildi (21). Kuyruk damarindan alinan kanda (0.1 mL) 30. 60. 120. ve 240.
dakikalarda kan sekerleri ol¢iildii.

* Grup II (diyabetik): 55 mg/kg STZ enjeksiyonundan yedi giin sonra diyabet olugma kriteri
olan kan sekeri >200 mg/dL nin {izerinde olan sicanlar bu gruba dahil edildi. Yedinci giiniin
sonunda agizdan 1 mL salin verildi. streptozotosin’in etkisini gorebilmek i¢in kuyruk damarindan
alinan kanda (0.1 mL) 30., 60., 120. ve 240. dakikalarda kan sekerleri 6l¢iildii.

* Grup III (STZ +100 mg/kg MET): Siganlarda STZ ile indiiklenen diyabet olusumundan
sonra yedinci giiniin sonunda MET 100 mg/kg dozunda 1 mL oral yoldan verildi. Antidiyabetik
ve metabolik etkilerini belirlemek icin sicanlarin kuyruk damarindan alinan kanda (0.1 mL) 30.,
60., 120. ve 240. dakikalarda kan sekerleri ol¢iildii.

* Grup IV (STZ +500 mg/kg PH 1): Siganlarda STZ ile indiiklenen diyabet olusumundan
sonra yedinci giinlin sonunda PH | 500 mg/kg’lik bir dozda 1 mL de ¢6zelti hazirlanip oral yoldan
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verildi. PH karisimin antidiyabetik ve metabolik etkilerini belirlemek igin siganlarin kuyruk
damarindan alinan kanda (0.1 mL) 30. 60. 120. ve 240. dakikalarda kan sekerleri 6l¢iildii.

* Grup V (STZ+1000 mg/kg PH II): Siganlarda STZ ile indiiklenen diyabet olusumundan
sonra yedinci giliniin sonunda PH Il karistmdan 1000 mg/kg’lik bir dozda 1 mL’de ¢ozelti
hazirlanip oral yoldan verildi. PH karisimin antidiyabetik ve metabolik etkilerini belirlemek i¢in
sicanlarin kuyruk damarindan alinan kanda (0.1 mL) 30. 60. 120. ve 240. dakikalarda kan sekerleri
olgiildii. Kan glukoz dlglimleri tamamlandiktan sonra, siganlar hafif anestezi altinda [ketamin (50
ma/kg)-ksilazin (10 mg/kg) intramiiskiiler] kalpten tiim kan alindi. Kan 6rnekleri EDTA’1 tiiplere
alind1 ve akabinde Biyokimya cihazinda dl¢timler gerceklestirildi.

Hematolojik Calismalar

Deneylerde kullanilan siganlarin kan drneklerinden HB (G/DL), PLT (X10/MM?3), WBC
(X103/MM3), RBC (X10%MM?3) ve HCT (%) ile kemik iligi ¢ahismalari gergeklestirildi.
Gergeklestirilen calismada normal fizyolojik parametreler kontrol grubu si¢anlardan elde edilen
sonuglar olarak kabul edilmis ve deney gruplarinin sonuglar1 bu verilere kiyaslanarak
degerlendirilmistir.

Antioksidan ve Lipid peroksidayonu Gostergeleri

Antioksidan degerler olarak SOD (U/ML), CAT (NMOL/DK/ML) aktiviteleri, GSH
(umol/G) seviyeleri ve lipid peroksidasyon iirlinlerinden olan MDA (MMOL/ML) diizeyleri
calisildi. Bu ¢alismada kontrol grubu sicanlardan elde edilen verilen normal fizyolojik
parametreler olarak kabul edilmistir Deney gruplarina ait sonuglari normal fizyolojik parametreler
ile mukayese edilerek degerlendirilmistir.

Istatistiksel Degerlendirmeler

Tiim veri analizleri SPSS 20.0 ve Sigma Stat 3.5 paket programlari ile yapildi. Siirekli nicel
veriler; n, ortalama ve standart sapma olarak, nitel veriler ise n, ortanca deger, 25’inci ve 75’inci
ylizdelik degerler olarak ifade edildi. Bagimsiz 6l¢limlerden olusan ve normal dagilim gosteren
stirekli veriler, One Way Anova testi ile normal dagilim gostermeyen skor degiskenlerinden olusan
veriler ise Kruskal-Wallis testi ile analiz edildi. Bu iki testin ¢oklu karsilastirmalarinda Tukey ve
Student Newman Keuls yontemlerinden yararlanildi. Tim istatistik uygulamalar sonucunda
sayisal deger (p) olarak ortaya ¢ikan deney gruplari arasindaki farklar, p<0.05 oldugunda anlaml
olarak kabul edildi.

Arastirmanin Etik Yonii

Calismada tim hayvan bakimi prosediirleri, UNESCO 1978 Hayvan Haklari Bildirgesi,
WSPA 2000 Hayvan Refahi1 Evrensel Bildirgesi ve Avrupa Parlamentosu'nun bilimsel amaclarla
kullanilan hayvanlarin korunmasina dayali 2010/63/EU Direktifi'nde formiile edilen Laboratuvar
Hayvanlari Bakim Ilkeleri'ne uygun olarak yiiriitiildii ve Eskisehir Osmangazi Universitesi
Kurumsal Inceleme Kurulu (Etik Kurul) tarafindan onayland: (Protokol kodu 954-1/2023).

Arastirmanin Kisithhiklar
Calismada planlanan akistan herhangi bir sapma olmamustir.
Tesekkiir

Yazarlar, Eskisehir Osmangazi Universitesi'ne comert desteklerinden dolay: tesekkiirlerini
sunarlar.
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BULGULAR VE TARTISMA

Bu calismada, STZ kaynakli diyabetli sicanlarda PH'nin hematolojik etkileri arastirildi. STZ,
insan diyabetini taklit eden diyabetik hayvan modelleri olusturmak ic¢in yaygin olarak
kullanilmaktadir (23). STZ kaynakli insiiline bagimli diabetes mellitusta hematolojik degisiklikleri
belgeleyen bir¢ok ¢alisma vardir. Ornegin, RBC deformabilitesindeki bozulma, literatiir
calismasinda hiperglisemik STZ ile indiiklenen diyabetik hayvanlarda gosterildigi gibi, azalmig
RBC sayisi, HB konsantrasyonu, HTC seviyeleri, MCV, MCHC ve RDW konsantrasyonunu
iceren hematolojik degisikliklerle iliskili oldugu vurgulanmistir (24). Khandekar ve ark. (25) ise
yaptiklar1 calismada STZ enjeksiyonundan sonra HB, WBC, RBC sayilar1 diyabetik sicanlarda
kontrol gore onemli Olclide azalirken, tedavi gruplarinda bu kan parametreleri 6nemli 6lgiide
tyilesme gostermistir (25). Bu calisma sonuc¢larimiza gore STZ uygulanan grupta, RBC, HB, HTC,
WBC ve PLT sayilar hiicreleri normal fizyolojik parametreleri birim olarak ifade eden kontrol
grubu verilerine kiyasla azalma goriilmiistiir (p<0.05) (Sekil 1). STZ ile birlikte MET uygulanan
gruba ait RBC, HB, HTC, WBC ve PLT sayis1 bakimindan normal fizyolojik deger olan kontrol
grubuna gore anlaml fark gozlenirken (p<<0.05) sadece STZ uygulanan grup ile anlamh bir fark
goriilmemistir. Ote taraftan, PH karisimi uygulanan gruplarda ise kontrol grubuna kiyasla tiim
parametreler icin istatistiksel olarak anlamli fark goriilmiistiir (p<<0.05). Bu bulgular literatiir
bulgulariyla uyumludur. Ayrica bu ¢aligma kapsaminda yapilan degerlendirme de kontrol grubu
ve STZ grubu ile karsilastirildiginda kemik iligi ¢ekirdekli hiicrelerinin sayisi1 sadece STZ
uygulanan deney grubunda anlamli azalma gosterirken (p<0.05), PH uygulanan gruplarda ise
istatistiksel olarak anlamli bir artig gosterdi (p<0.05). STZ nedenli kemik iligi ¢ekirdekli
hiicrelerinin sayisindaki diisiis, hipergliseminin neden oldugu diyabetik nefropati, interstisyel
peritiibiiler fibroblasttan olusan renal interstisyumun yikimina neden olarak eritropoietin (EPO)
iiretiminde bozulmaya neden olmus olabilir (10). PH, tiim parametrelerde MET grubuna kiyasla
art1s egilimi anlaml (p<<0.05) ve daha iyi bir koruma sagladig1 degerlendirilmistir. Dahasi, tiim
parametreler degerlendirildiginde yiiksek doz PH nin diisiik doz PH’dan daha iyi etki gosterdigi
belirlenmistir (Sekil 2). Kemik iligi ¢ekirdekli hiicrelerinin sayis1 bakimindan kontrol grubu ve
STZ grubu ile karsilagtirildiginda sadece STZ uygulanan deney grubunda anlamli azalma
gosterirken (p<0.05), PH uygulana gruplarda ise istatistiksel olarak anlamli bir artis gosterdi
(p<0.05). PH, MET grubuna gore artis egilimi anlamli olarak degerlendirilmistir (p<0.05). Tiim
parametrelerde yiiksek doz PH’nin diisiik doz PH’dan daha iyi etki gosterdigi belirlenmistir. (Sekil
2)
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Sekil 1. Deney gruplari arasinda RBC, WBC, PLT, HTC degerlerinin dagilimi, HGB degisimi ve kemik iligi degerleri
iligkisi. a; p<0.001 kontrol grubuna kiyasla anlaml fark, b; p<0.05 STZ grubuna kiyasla anlamli fark, c; p<0.05
STZ+MET grubuna kiyasla anlamli fark, d; p<0.05 STZ+PH 500 grubuna kiyasla anlaml1 fark.

STZ ile indiiklenen diyabetik model, artan ROS olusumu oksidatif stres ve lipid
peroksidasyonuna neden olmaktadir (27). STZ enjeksiyonu, serumda ROS iiretimini artirarak
antioksidan enzimler iizerinde Onemli bir etkiye neden olmaktadir (28, 29); bu durum
calismamizda STZ uygulanan deney gruplarinda SOD, CAT ve GSH aktivitelerindeki azalma ile
acikca goriilmektedir. Bu sonuclar, kontrol sicanlarina kiyasla STZ sicanlarinda serum SOD, CAT
ve GSH aktivitelerinin énemli 6l¢iide azaldigi ve MDA seviyelerinin arttig1 6nceki ¢aligmalarla
tutarlidir. SOD, CAT ve GSH seviyeleri STZ grubunda kontrol grubuna kiyasla 6nemli seviyede
azalirken, PH verilen tedavi gruplarinda STZ grubuna kiyasla dnemli artis belirlendi (p<0.05). PH
bilesimin MET grubuna gore de artis egilimi istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05). Lipid
peroksidasyon {iriinii olan MDA, STZ ve MET gruplarinda kontrol grubuna gére énemli artis
gosterdi (p<0.05). STZ grubu ile MET grubu arasinda MDA degerleri bakimindan fark goriilmedi
(Sekil 2-5).
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Sekil 2. Deney gruplart ile GSH diizeyleri arasindaki dagilim grafigi  a; p<0.05 kontrol grubuna kiyasla anlamli
fark, b; p<0.05 STZ grubuna kiyasla anlamli fark, ¢; p<0.05 STZ+MET grubuna kiyasla anlamli fark var.
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Sekil 3. Deney gruplar1 arasinda SOD aktiviteleri grafigi. a; p<0.05 kontrol grubuna kiyasla anlamli fark, b; p<0.05
STZ grubuna kiyasla anlamli fark, c; p<0.05 STZ+MET grubuna kiyasla anlamli fark, d; p<0.05 STZ+PH 500
grubuna kiyasla anlaml fark.
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Sekil 4. Deney gruplari ile CAT aktiviteleri arasi grafigi. a; p<0.05 kontrol grubuna kiyasla anlaml: fark, b; p<0.05
STZ grubuna kiyasla anlaml fark, c¢; p<0.05 STZ+MET grubuna kiyasla anlamli fark var.
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Sekil 5. Deney gruplari ile MDA diizeyleri. a; p<0.05 kontrol grubuna kiyasla anlaml fark, b; p<0.05 STZ grubuna

kiyasla anlaml fark, c; p<0.05 STZ+MET grubuna kiyasla anlaml fark, d; p<0.05 STZ+PH 500 grubuna kiyasla
anlaml fark.

SONUC VE ONERILER

Coklu bitkisel karisgim ekstresi ile tedavi, diyabetik sican modelinde antioksidan statii,
hematolojik ve kemik iligi degisikliklerinin iyilestirilmesinde standart ilaglardan (metformin) daha
etkili olmustur. Bu bulgular, bu karisimin gelecekte gida ve/veya ilag endiistrisinde olas1 kullanimi
icin degerli bir aday olabilecegini diisiindiirmekle birlikte, bununla ilgili daha fazla ¢alismaya
ihtiyag vardir.
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