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Ozet

Diabetes mellitus (DM) tiim diinyada en sik rastlanan kronik endokrin bozukluktur. Sunulan bu ¢aligmada, streptozotosin
(STZ) ile olusturulan diyabetik sigan modelinde, karaciger ve pankreas yapisinda ortaya ¢ikan histolojik degisiklikler {izerine
giiclii antioksidan 6zelliklere sahip olan mese palamudu (Quercus branti Lindl.) ekstraktinin farkli dozlarmm koruyucu
etkinligi diyabet tedavisinde kullanilan ticari bir preparasyon olan Akarboz (Glukobay®) ile kiyaslamali olarak arastirildi.
Kirkiki adet erkek Wistar albino cinsi sigan; Kontrol; Diabetes mellitus (DM); DM + 20 mg/kg Akarboz; DM + 100 mg/kg
mege palamudu (MP) ekstresi (MP1); DM + 250 mg/kg MP ekstresi (MP2) grubu, DM + 500 mg/kg MP ekstresi (MP3)
olmak tizere 6 gruba ayrildi. Deneysel diyabet 50 mg/kg streptozotosinin intraperitoneal (i.p.) olarak enjeksiyonu ile
olusturuldu. Mese palamudu ekstraktinin tiim dozlar1 ve Akarboz 21 giin boyunca gastrik gavaj yolu ile verildi. Kan glukoz
diizeyleri deney siiresince kaydedildi. Karaciger Kkesitlerinin incelenmesinde, diyabetik sicanlarda hepatositlerde dejenerasyon
ve nekroz, portal alanlarda yangisal hiicre infiltrasyonu, fibrozis ve safra kanali hiperplazisi goriildii. Pankreas kesitlerinde
langerhans adaciklarinin belirgin hiicre kayb: sonucu normal goriiniimiinii kaybettigi gozlendi. Bu histopatolojik degisiklikler
mese palamudu ekstrakti verilen MP1, MP2 ve MP3 gruplarinda 6nemli derecede azalmisti. Sonug olarak, mese palamudu
ekstraktinin siganlarda STZ ile olusturulan diyabette karaciger ve pankreas hasarina karsi koruyucu etkiye sahip oldugu
sunulan bu ¢aligma ile ortaya konmusgtur.

Anahtar kelimeler: diyabet, karaciger,Mese palamudu, patoloji

Protective Effects of Acorn (Quercus Branti lindl.) Extract on Liver and Pancreas in Streptozotocin-induced Diabetic
Rats

Summary

Diabetes mellitus (DM) is the most common chronic endocrine disorder in worldwide. The protective effects of acorn
(Quercus branti Lindl.) extract, potent antioxidant properties, were investigated on histological changes of liver and pancreas
in streptozotocin (STZ)-induced diabetic rats in this study. For this purpose the effect of different doses of extract were
compared with Akarboz (Glukobay®), a commercial anti-diabetic preparation. Forty-two healthy Wistar albino male rats
were divided into six groups as Control; Diabetes mellitus (DM); DM+Akarboz 20 mg/kg; DM+100 mg/kg acorn (MP1);
DM+250 mg/kg acorn extract (MP2); DM+500 mg/kg acorn (MP3). Experimental diabetes was induced by a single-dose [50
mg/kg, intra-peritoneal (i.p)] STZ injection. Essential dosages of acorn extracts and Akarboz were applied with gastric
gavage for 21 day. Blood glucose levels were recorded throughout the all experiment period. Examination of stained liver
sections revealed necrosis and degeneration of hepatocytes, inflammatory cell infiltration and fibrosis in portal area and bile
duct hyperplasia in the diabetic rats. Marked abnormal histology with evident cell loss were detected in pancreas tissues.
These histopathological changes were significantly decreased in MP1, MP2 and MP3 groups with administration of acorn
extract. In conclusion the present study indicates that acorn extract have a protective effect on hepatic and pancreatic damage
in STZ-induced diabetic rats.

Key words: Acorn, diabetes, liver, pathology
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GIRIS

Diabetes mellitus, giinlimiiz insaninin
yasam sartlarindan dolayr tiim diinyada hizla
yayilan, yiiksek mortalite ve morbidite riski tagiyan
bir hastaliktir (1). Bu hastalik, insiilin sekresyonu,
aktivasyonu veya her ikisindeki defekt sonucu
sekillenen hiperglisemi ile karakterize kronik
metabolik bir bozukluktur (2). Hiperglisemi,
glukozun hepatik yapiminin artmasiyla beraber
kas ve yag hiicrelerinin yetersiz glukoz alinimina
bagli periferik kullaniminin azalmasiyla da serbest
kan dolagimindaki glukozun yiiksekligi ile
sonuglanan semptomdur (3). Diyabet siiresinde
olugan kronik hiperglisemi (tip 1 ve tip 2°de) rektif
oksijen tiirlerini arttirarak oksidatif strese neden
olur (4). Diyabet ve iligkili komplikasyonlarin
patogenezinde ve ilerlemesinde oksidatif stresin
onemli rol oynadigi bildirilmistir (5, 6).

Karaciger, karbonhidrat metabolizmasinin
diizenlenmesinde merkezi ve kritik bir rol oynar
(7). Diyabete bagli olarak karacigerde glikojen ve
lipid metabolizmasini etkileyen cesitli yapisal ve
fonksiyonel bozukluklar sekillenir (8). Diyabet
sonucu ozellikle karaciger olmak iizere pek ¢ok
organda oksidatif stresin arttigi belirtilmistir (9).
Hipergliseminin neden oldugu oksidatif stres
sonucu hepatositlerde belirgin siskinlik, kromatin
yogunlagmasi, apoptotik cisimcikler ve nekroz
olustugu bildirilmistir (10). Ayrica oksidatif strese
en duyarli yapilardan biri oldugu bilinen pankreas 8
hiicrelerinde gozlenen hasarin, hipergliseminin

toksik etkilerinden kaynaklandigi diigiiniilmektedir
(11).

Yapilan caligmalarda polifenolik
bilesiklerin STZ ile uyarilan diyabetik sicanlarda
oksidatif strese bagl diyabetik komplikasyonlarin
tedavisi ve Onlenmesinde potansiyel birer
antioksidan oldugu gosterilmistir (12, 13). Mese
(Quercus) tiirleri polifenolik igerikleri ve geleneksel
tipta kullanilmalardindan dolay1 tiim diinyada iyi
bilinmektedir (14). Bazi mese palamudlarinin
icerdikleri  polifenolik  bilesiklerin  biyolojik
aktivitelerinden dolay1 ishal, hemarojik ve iltihapli
hastaliklara karsi kullanmildigi bildirilmigtir (15).
Quercus brantii Lind. (Fagaceae) ise Tiirkiye
ormanlarinda 6zellikle Gliney ve Dogu Anadolu
bolgelerinde yaygin bir mese tiriidiir. Bu tiiriin
palamudunda gallik asid, metil gallat, epi-katesin,
p-komerik asit, elagik asid, rutin ve kuersitin gibi
polifenolik bilesiklerin bulundugu tespit edilmistir
(16).

Ratlarda STZ ile indiikklenmis diyabete
kars1 mese palamudunun koruyucu etkisi iizerine
¢alisma bulunmamaktadir. Sunulan bu ¢alisma ile
karaciger ve penkreasta sekillenen diyabet kaynakl
hasara karsi Mese (Quercus brantii Lindl.)
palamudu  ekstraktimin  koruyucu  etkinligini
histopatolojik  olarak  ilk  defa  arastirmak
amaglanmigstir.
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MATERYAL VE METOD

Bitki Materyali

Mese (Quercus sp.) bitkisi (37° 33' 39" K,
41° 45' 53" D) Mardin Dargegit ilgesi (Hac1 Hamza
Koyii) yoresindeki koordinatlardan toplanarak Van
YYU Biyoloji Béliimii Herbaryumuna getirildi.
Yapilan teshis sonucu mese (Quercus brantii Lindl.
herbaryum No0:163743) tiirii oldugu belirlendi. Bu
tire ait bitkilerden ornekler alinarak herbaryum
numarasi verilerek kayit altina alindi.

Bitki ekstraktlarimin hazirlanmasi

Dalar ve Konczak (17) metodu modifiye
ederek ekstreler hazirlandi. Mese (Quercus brantii
Lindl.) palamudunu tam olgunlastigi zamanda
nemden ve giinesten korunarak olabildigince hijyen
sartlarda toplandi. Mese palamudlart kurutuldu,
parcalanarak toz haline getirildi. Mese palamudu
tozu 1/5 oraninda distile (dH20) su ile sulandirildi.
Elektromanyetik karistirict ile 24 saat boyunca
¢Oziinmesi saglandi. Karigim filtre kagidindan
stiziildii. Siiziilen sivi evaporatora konularak suyun
buharlagmasi saglandiktan sonra kivamsi madde
falkon tiiplerine konularak -80 °C de 48 saat
bekletildi. Donmus falkon tiipleri -51 °C sicaklik ve
50 millitor basing altinda liyofilize cihazina
birakildi. Kuruyan ekstrakt parcalanarak tekrar toz
haline getirildi ve ¢alismada kullanilmak iizere +4
°C de muhafaza edildi. Deney hayvanlarina gavaj
yapilma asamasina gelindiginde; hazirlanan ekstre
canli sican agirligina gore belirlenen miktarda
tartildi. Saf suda ¢ozilindiiriilerek enjektor yardimi
ile 0.45 pum“lik hidrofilik filtreden (Millipore)
gegirildi ve gavaj i¢in hazir hale getirildi.

Deney Hayvanlari

Arastrmamizin canli materyali olan 54
adet Wistar albino irki erkek sican Van Yiiziincii
Y1l Universitesi Deney Hayvanlar1 Unitesinden
temin edildi. Ug-4 aylik, 200-350 gr agirhgmndaki
hayvanlar, deneyin sonuna kadar 25+1 °C oda
sicakliginda 12 saat aydinlik/ 12 saat karanlik 151k
periyodunda barmdirildi ve ad libitum olarak
beslenmeleri saglandi. Caligmaya baglanmadan
once hayvanlarinkan glukoz degerlerine bakildi.
Yapilan c¢alismada parametrelere olumsuz etki
edecek faktorlerin en aza indirilmesi igin gerekli
biitin  Onlemler alindiktan sonra uygulamaya
gecildi. Bu calisma i¢in etik kurul onay1 Yiiziincii
Y1l Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik
Kurulu’ndan alinmastir.

Toksisite testi

Wistar cinsi sigan deney hayvanlari
gruplara ayrilmadan once mese (Quercus brantii
Lindl.) palamudu ekstraktlar1 ile 250, 500 ve 1000
mg/kg olmak tizere ii¢ farkli dozda toksisite testi

yapildi (18). Toksisite testi asagidaki sekilde 3
farkli dozda yapildi.

1. Grup (n=4): 250 mg/kg MP ekstresi gavaj
yoluyla verildi.

2. Grup (n=4): 500 mg/kg MP ekstresi gavaj
yoluyla verildi.

3. Grup (n=4): 1000 mg/kg MP ekstresi gavaj
yoluyla verildi.

Toksisite testi uygulamalar1 boyunca
hayvanlarda herhangi bir olumsuzluk veya 6liime
rastlanmadi.

Streptozotosinle (STZ)
diyabet olusturulmasi

sicanlarda

Calismada kullanilan 42 adet sigan her
grupta (n=7) olacak sekilde 6 gruba ayrildi. Kontrol
grubu disindaki tim gruplara 0.1M buffer sitrat
(pH:4.5) icinde STZ"nin c¢oziinmesiyle canli
agirliklarina gore tek doz (50 mg/kg) enjeksiyonla
intraperitonal (ip) yolla verilerek diyabet olmalar
saglandi. Diyabet olusturulan gruplarda STZ
enjeksiyonundan 3 giin sonra sicanlarin kan glukoz
degerleri Accu-Chek Go (Roche) glukometre ile
Olgiilerek 200 mg/dL iizerindeki si¢anlar diyabet
olarak kabul edilmistir.

Deney protokolii

Toksisite testi sonrast 42 adet saglikh
Wistar albino irki erkek sigan, her grupta 7 sigan
olacak sekilde, asagidaki sekilde 6 gruba ayrildi.
1. Grup (n=7): Kontrol grubu: Bu gruba herhangi
bir sey uygulanmadi.

2. Grup (n=7): Diabetes mellitus (DM) grubu: Bu
gruba STZ (50 mg/kg) (ip) uygulandi.

3. Grup (n=7): Diabetes mellitus + Akarboz
(DM+Akarboz) grubu: Bu gruba STZ (50 mg/kg)
(i.p) yolla ve 20 mg/kg Akarboz tabletleri suda
¢ozerek gastrik gavaj yoluyla verildi.

4. Grup (n=7): Diabetes mellitus + Mese palamudu
(MP1) grubu: Bu gruba STZ (50 mg/kg) (ip) yolla
ve 100 mg/kg MP ekstresi gastrik gavaj yoluyla
verildi.

5. Grup (n=7): Diabetes mellitus + Mese palamudu
(MP2) grubu: Bu gruba STZ (50 mg/kg) (ip) yolla
ve 250 mg/kg MP ekstresi gastrik gavaj yoluyla
verildi.

6. Grup (n=7): Diabetes mellitus + Mese palamudu
(MP3) grubu: Bu gruba STZ (50 mg/kg) (ip) yolla
ve 500 mg/kg MP ekstresi gastrik gavaj yoluyla
verildi.
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Uygulamalar sirasinda yem ve su
kisitlamasina gidilmeden (ad libitum) beslenmeleri
saglandi. 21 giin devam eden bu ¢aligmada 3 giinde
bir kuyruk veninden MP ekstreleri ve Akarboz
verilmeden Once ve verildikten 1, 3 ve 6 saat
sonraki kan glukoz degerlerine bakildi. Ayrica her
hafta hayvanlarin canli agirliklar1 alindi ve ¢alisma
hedeflenen stirede sonlandirildi.

Histopatolojik inceleme

Sicanlar 21 giinlik deneme sonunda % 10“luk
ketamin ile anesteziye tabi tutuldu. Otenazi ve
nekropsinin ardindan organlardaki makroskobik
bulgular kaydedildi. Alinan doku drnekleri %10’luk
tamponlu formalin solusyonunda tespit edildikten
sonra rutin takip yapilarak parafin bloklara
gomilldii ve mikrotomla 4 pum’lik kesitler alindi.
Kesitler hematoksilen-eozin, gerekli goriilenler ise
Masson’s trichrom ve Sudan black boyalar1 ile
boyanarak arastirma mikroskobunda incelendi.

BULGULAR

Kontrol grubu siganlarin karacigerlerinin normal histolojik goriiniimde olduklart goriildii (Sekil 1A).
DM grubu siganlarda ise en belirgin bulgunlarin hepatositlerde yaygin dejenerasyon ve nekroz seklinde oldugu
tespit edildi. Ozellikle periasiner bolgede bulunan hepatositlerin sitoplazmasinda tek biiyiik ya da birden fazla
kiigiik yuvarlak vakoullerin olustugu gozlendi. Bu degisikliklerden dolay1 hepatositlerde dejenerasyon ve portal
araliklarda genisleme sekillendigi goriildii. Ayrica portal alanlarda fibrozis, safra kanali proliferasyonu, yangisal
hiicre infiltrasyonu ve yer yer ¢ift ¢ekirdekli hepatositlerin olustugu gézlendi (Sekil 1B). Akarboz ile tedavi
sonucunda bu bulgularin énemli oranda azalmis oldugu tespit edildi (Sekil 1C). ilk tedavi gurubu olan MP1 (100
mg/kg) gurbunda hepatositlerin sitoplazmasinda vakoulasyonlarin sekillendigi goriiliirken (Sekil 1D), MP2 (250
mg/kg) grubunda ise hepatositlerde hafif nekroz ve remark kordonlarinda disosiasyon sekilledigi goriildi (Sekil
1E). MP3 (500 mg/kg) grubunun ise kontrol grubu ile benzer histolojik gériiniimde oldugu tespit edildi (Sekil
1F).

Ak

v .

Sekil 1: Kontrol grubu (A): Karacigerin normal histolojik goriiniimii. Diyabetik grup (B): Hepatositlerde
vakuoler dejenerasyon (ok baglar1) ve nekroz (oklar). DM + Akarboz grubu(C): Remark kordonlarinda
disosiasyon (ok) ve cift cekirdekli hepatositler (ok baslar1)). MP1 grubu (D): Hepatositlerde vakuoler
dejenerasyon (ok baslarr). MP2 grubu (E): Hepatositlerde hafif dejenerasyon ve nekroz (ok). MP3 grubu (F):
Karacigerin normale yakin histolojik goriiniimii. (H&E Bar 100 um).
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Kontrol grubu siganlarin pankreas kesitlerinde langerhans adaciklarinin biiyiik diizenli ve sinirlarinin iyi
tanimlanmis oldugu goriildii. Langerhans adacik hiicrelerinin ise normal goriiniimde olduklart tespit edildi (Sekil
2A). Diyabet grubu siganlarin pankreatik kesitlerinde ise en belirgin bulgularin langerhans adacik yapilariin
bozulmasi ve hiicrelerde dejeneratif ve nekrotik degisiklikler seklinde oldugu go6zlendi. Langerhans
adaciklarinda belirgin hiicre kaybi ve hiicresel diizenin bozulmasi ile birlikte biiziistiigii ve bozuldugu tespit
edildi. Nekrotik hiicrelerde belirgin sitoplazmik vakoulasyon ve piknotik niikleus olustugu gozlendi. Dejeneratif
ve nekrotik hiicrelerin sitoplazmasinda agirlikli olarak hidropik dejenerasyon ve degraniilasyon olustugu
saptanirken, piknotik ¢ekirdekli hiicrelerin koyu eozinofilik sitoplazmalar1 oldugu goriildi (Sekil 2B). Akarboz
ile tedavi edilen gruplardaki siganlarda langerhans adacik yapilariin kismen korundugu gozlenmekle birlikte
baz1 hiicrelerde dejeneratif ve nekrotik degisikliklerin sekillendigi saptand: (Sekil 2C). Diisiikk doz MP ile tedavi
edilen siganlarda (MP1, 100 mg/kg) MP tedavisi ile birlikte langerhans adacik yapilarinda 6nemli oranda
iyilesme ve hiicre sayisinda artis tespit edildi. Ayrica dejeneratif ve nekrotik degisikliklerin dnemli oranda
azaldig1 goriildii (Sekil 2D). Diger tedavi gruplari olan MP2 ve MP3 gruplarinda ise dnemli bir bulguya
rastlanmadi ve langerhans adacik yapilarinin kontrol grubu ile benzerlik gosterdigi tespit edildi (Sekil 2E, F).

R
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Sekil 2: Kontrol grubu (A): Pankreasin normal histolojik goriinimii (H&E Bar 50 pm). Diyabetik grup (B):
Langerhans adacik yapilarinda bozulma ve vakuoler sitoplazmali hiicreler (oklar) DM+Akarboz grubu(C):
Bozulmus langerhans adacik yapisi (ok) ve dejeneratif hiicreler (ok bast). MP1 grubu (D): Bazi Langerhans
adacik hiicrelerinde dejenerasyon (oklar). MP2 grubu (E): Langerhans adacik yapilarinin normale yakin
goriiniimii. MP3 grubu (F): Pankreasin normale yakin histolojik goriiniimii (H&E Bar 100 um).

11
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TARTISMA VE SONUC

Diyabete bagh komplikasyonlarin
gelisiminde hipergliseminin indiikledigi oksidatif
stres Oonemli bir rol oynamaktadir (19). Kronik
hiperglisemi, reaktif oksijen tiirlerinin asir1 tiretimi
ile viicudun redoks dengesinin degismesine neden
olarak oksidatif strese katkida bulunmaktadir (20).
Diyabet ve diyabet komplikasyonlarinin reaktif
oksijen tiirleri ile olan iliskisini gosteren
calismalarda, enzimatik olmayan glikasyon, enerji
metabolizmasindaki degisikliklerden kaynaklanan
sorbitol yol aktivitesi, metabolik stres, hipoksi ve
iskemi-reperfiizyon sonucu olusan doku hasarimin
serbest radikal olusumunu arttirdig1 ve antioksidan
enzimlerin etkinligini azalttig1 bildirilmektedir (21).
Stiperoksit dismutaz, glutatyon peroksidaz ve
katalaz gibi antioksidan enzimlerin
ekspresyonlarmm ve antioksidan kapasitenin
pankreas adacik hiicrelerinde, karaciger, bobrek,
iskelet kasi ve adipoz doku gibi diger dokularla
kiyaslandiginda en diisik diizeyde oldugu
bilinmektedir (22). Sonu¢ olarak uzamis oksidatif
stresin ~ ve  antioksidan  kapasitede  goriilen
degisikliklerin, diyabetin uzun donemli
komplikasyonlarinin olugmasiyla iligkili olabilecegi
vurgulamigtir (23).

Selektif olarak pankreas - hiicrelerini
yikimlayarak insulin yetersizligi ve hiperglisemiye
yol agtig i¢in deneysel diyabet ¢alismalarinda STZ
kullanilir. STZ’nin diyabetojenik etkisi esas olarak
pankreatik hiicrelerde toksisiteye sebep olan reaktif
oksijen tiirevlerinin agir1 liretimine baglanir. Bu da
insulin salinim ve sentezini azaltarak karaciger,
bobrek ve hematopoetik sistem organlarinin
etkilenmesine neden olur (24). Maritim ve ark.,
(25), STZ ile diyabet olusturulan sicanlarda serbest
radikal tiretimini arttirdigini bildirmislerdir. Artan
serbest radikallerin antiosidan savunma
bilesenlerini tiiketerek hiicresel fonksiyonlarin
bozulmasina ve membranlarda oksidatif hasara yol
acabilecegi ve lipid peroksidasyonuna yatkinlig
arttirabilecegi belirtilmistir (5). Bu ylizden serbest
radikalleri temizleme Ozelligine sahip bilesiklerin
diyabetik kosullar1 diizeltebilecegi 6n gorillmistir
(26).

Yapilan pek c¢ok c¢alismada fenolik
bilesiklerin serbest radikallere kars1 siipiiriicii etkisi
oldugu ve giiclii antioksidan role sahip olduklari
vurgulanmustir (27, 28). Antioksidanlarin, bityiik bir
olasilikla diyabette bozulan oksidatif stresin,
protein glikasyonunun ve glukoz metabolizmasinin
diizeltilmesinde  Onemli etkiler olusturduklari
belirtilmistir (6). Hipergliseminin zararli etkilerine
karsi korumada ve aynt zamanda glukoz
metabolizmasi lizerindeki olumlu etkilerden dolay1
diyabet tedavisinde antioksidan aktiviteye sahip

bitkiler ile bu bitkilerden elde edilen bazi etken
maddelerin kullanilmasmin iyi bir diyet stratejisi
oldugu kabul edilmektedir (29). Mese agaclarinin
farkli yapilarinda bulunan bazi fenolik bilesiklerin
antioksidan, serbest radikal siipiiriicii, DNA hasari
koruyucu ve anti-neoplastik 6zelliklerinin oldugu
vurgulanmistir - (30).  Ayrica bazi  flavonoid
bilesiklerin fosforilasyonu onleyerek siiperoksid
radikal olusumlarmi  engelledigi  bildirilmistir
(31).So6hretoglu ve ark. (14), bazi mese tiirlerinin
(Querqus spp) ekstrelerinin insan eritrositlerinde
H,O2’nin  neden oldugu sitotoksisiteye karsi
standart bilesiklere (askorbik asid) gore serbest
radikalleri toplama ve koruyucu etkisinin daha iyi
oldugu ve bu bitki ekstrelerin yiiksek antioksidan
ve antiproliferatif faaliyetleri ile dogal bilesiklerin
sentetik maddeleri i¢in alternatif olabilecegini
vurgulamistir.

Karaciger sentral metabolik bir organ olup
diyabet sonucu olusan oksidatif hasara bagli olarak
sekillenen reaktif oksijen tiirlerine maruz kaldig
bildirilmistir (32). Bu nedenden dolay1 dolay1
hepatositlerde ve endotelyal hiicrelerde apoptozis
sekillendigi ileri strilmistir (33). STZ ile
indiiklenen diyabet c¢alismalarinda hepatositlerde
nekroz, yangisal hiicre infiltrasyonu, lipidozis (34),
siniizoidlerde dilatasyon (35) ve portal araliklarda
bozukluk (26) bildirilen bulgulardir. Sunulan bu
calismada da diyabet grubu si¢anlarda benzer
bulgularin  sekillendigi  goriildic  (Sekil  1B).
Sekillenen bu bulgularn MP tedavisiyle 6nemli
oranda azaldigi tespit edildi (Sekil 1 D,E,F).

Histopatolojik olarak pankreasta temel
lezyonlarin  langerhans adaciklarinda olustugu
bildirilmistiri (36). Yapilan deneysel c¢aligmalarda
STZ ile indiiklenen pankreatik [-hiicrelerinin
toksisitesi arastirilmig ve reaktif oksijen tiirlerinin
dretimi  sonucu oldugu disindlmistir (37).
Calismamizda STZ uygulamasi sonucu diyabet
grubu siganlarin pankreaslarinda, langerhans adacik
siirlarinin - bozuldugu ve Dbiiziistiigi, endokrin
hiicrelerde ise belirgin sitoplazmik vakoulasyon ve
piknotik niiklus sekillendigi tespit edildi (Sekil 2B).
Bu sonuglarin daha o6nce bildirilen ¢aligmalarla
uyumlu oldugu goriilmektedir (38,39). ilk tedavi
grubu olan MP1 (100 mg/kg) grubundan itibaren
MP tedavisi sonucu sekillenen bulgularin 6nemli
oranda iyilestigi gorildi (Sekil 2D). Diger iki
tedavi gurbunda ise langerhans adacik yapilarimin
kontrol grubuna benzer goriiniimde olduklar
saptand1 (Sekil 2E, F).

Bu caligmanin biyokimyasal sonuglarinin
degerlendirildigi arastirmada MP ekstraktinin anti-
diyabetik, anti-hipergilisemik ve anti-oksidan
etkileri  incelenmistir. ~ Karaciger  harabiyet
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biyobelirtegleri olan serum Aspartat
aminotransferaz  (AST), Alanin aminotransferaz
(ALT), alkalen fosfataz (ALP) ve Laktat
dehidrogenaz (LDH) enzim seviyeleri, insiilin
seviyesi, kan glukozu, lipit profili [total trigliserit
(TG), total kolesterol (TC), LDL-kolesterol (LDL-
¢) ve HDL-kolesterol (HDL-c)], Kreatinin, Ure ve
C-peptide diizeyleri ile total kanda glikozillenmis
hemoglobin (HbAlc) diizeyinin tespit edildigi
ayrica, karaciger dokusu oOrneklerinde antioksidan
kapasite etkinliginin gostergesi olarak
degerlendirilebilecek  antioksidan  enzimlerden
katalaz (CAT), siiperoksid dismutaz (SOD),
glutatyon peroksidaz (GSH-Px), glutatyon S-
transferaz  (GST), glutatyon rediiktaz (GR)
aktiviteleri ve rediikte glutatyon (GSH) seviyeleri
ile lipid peroksidasyon (MDA) diizeylerinin
degerlendirildigi  aragtirma  sonucunda ~ MP
ekstraktinin diyabette sekillenen oksidatif hasara
karg1 karaciger ve pankreasi koruyucu etkiye sahip
oldugu bildirilmistir (3). Dolayisilya elde edilen
sonuclar ¢aligmamizi destekler niteliktedir.

Sonug¢ olarak, bu calismamizda elde edilen
bulgular 1s1ginda, STZ ile olusturulan deneysel
diyabet modelinde, MP ekstraktinin antioksidan
aktivitesinden dolayr karaciger ve pankreasta
sekillenen hasar1 6nledigi goriilmiistiir. Bu nedenle
MP’nin diyabete bagh sekillenen koplikasyonlarin
tedavisinde destekleyici olabiliecegi
diistiniilmektedir.
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