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ABSTRACT

Diabetes is a metabolic disease with a worldwide prevalence. Adipokines secreted from adipose tissue are known to be involved in insulin 
signal transduction and have an effect on the regulation of glucose metabolism. It has been reported in many studies that glycyrrhizin, 
the primary bioactive component of licorice root, has anti-inflammatory and anti-oxidant effects. In this study, it was aimed to investigate 
the bioactivity of glycyrrizine on oxidative stress and inflammation in an experimentally induced in vivo diabetes model. In our study, 
experimental diabetes model was formed at the end of 6 weeks following the administration of streptozotocin in rats. The experimental 
animals were divided into four groups, each consisting of 8 rats, the control group (Cont), the diabetes group (DM), the diabetes + glycyrrhizin 
group (+ Gly) and the glycyrrizine group (Gly). Glycyrrhizin was dissolved in water and rats were given orally at 50 mg / kg / day for one week. 
At the end of the experiment, adipose and liver tissue samples were homogenized and oxidative stress index, total antioxidant and oxidant 
capacity were determined by spectrophotometric analysis. Besides, gene expression levels of leptin and adiponectin from the obtained RNA 
samples were investigated at the transcription level by using the real-time polymerase chain reaction (qRT-PCR) technique. According to 
the data obtained from the study, it was determined that glycyrrhizin significantly reduced diabetic induced total oxidant status (TOS) levels 
in both tissues. In addition, it was found that level of total antioxidant status (TAS) decreased by diabetes was significantly increased with 
glycyrrhizin administration. Again, adiponectin gene expression in both tissues was down-regulated in the DM group compared to control, 
in glycyrrhizin treated diabetes group, up-regulation of the same gene was determined according to DM group. Moreover, leptin mRNA 
expressions increased in both adipose tissue and liver tissue in diabetic rats, whereas glycyrrhizin decreased this effect in adipose tissue, 
but a  slight increase was observed in the liver tissue according DM group. In short, glycyrrhizin showed an anti-inflammatory effect by 
regulating cytokine levels in liver and adipose tissues of diabetic rats. Besides, it has an antioxidant effect by increasing the antioxidant 
capacity significantly. 
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Deneysel Diyabetli Ratlarda Glisirizin’in Antienflamatuar ve Antioksidan 
Etkilerinin Araştırılması

ÖZET
Diyabet, günümüzde dünya çapında önemli bir yaygınlığa sahip metabolik bir hastalıktır. Adipoz dokudan salgılanan adipokinlerin, insülin 
sinyal iletiminde görev aldığı ve glikoz metabolizmasının düzenlenmesinde etkilerinin olduğu bilinmektedir. Meyan kökünün primer biyoaktif 
bileşeni olan glisirizinin anti-inflamatuar ve anti-oksidan etkileri olduğu birçok araştırmada rapor edilmiştir. Bu çalışmada deneysel olarak 
oluşturulan in vivo diyabet modelinde glisirizin’in oksidatif stres ve inflamasyon üzerine biyoetkinliğinin araştırılması amaçlanmıştır. 
Araştırmamızda, ratlarda streptozotosin uygulamasını takiben 6 haftalık süre sonunda deneysel diyabet modeli oluşturuldu. Deney hayvanları 
her biri 8 tane rattan oluşacak şekilde kontrol grubu (Kont), diyabet grubu (DM), diyabet + glisirizin grubu (+Gly) ve glisirizin grubu (Gly) olmak 
üzere dört gruba ayrıldı. Glisirizin suda çözdürüldü ve 1 hafta süreyle ratlara 50 mg/kg/gün oral olarak verildi. Deneme sonunda, alınan adipoz 
ve karaciğer doku örnekleri homojenize edilerek total antioksidan ve oksidan kapasite spektrofotometrik analizlerle ortaya konuldu. Bununla 
birlikte, elde edilen RNA örneklerinden leptin ve adiponektin sitokinlerinin gen ifadeleri transkripsiyon düzeyinde gerçek zamanlı polimeraz 
zincir reaksiyonu (qRT-PCR) tekniği kullanılarak araştırıldı. Araştırmadan elde edilen verilere göre her iki dokuda glisirizinin diyabetle uyarılan 
total oksidan seviyelerini (TOS) anlamlı düzeyde azalttığı tespit edildi. Bunun yanı sıra, diyabetle azalan total antioksidan seviyelerinin (TAS) 
ise glisirizin uygulanımı ile anlamlı düzeyde attırdığı da bulundu. Yine, her iki dokuda adiponektin gen ekspresyonu DM grubunda kontrole 
göre aşağı-regüle olduğu, diyabet ile birlikte glisirizin uygulanan grupta ise DM grubuna göre yukarı-regüle olduğu belirlenmiştir. Bununla 
birlikte diyabet oluşturulan ratlarda gerek adipoz doku gerekse karaciğer dokusunda leptin ekspresyon ve protein seviyeleri artarken, 
glisirizinin bu etkiyi azalttığı görülmüştür. Özetle, glisirizin diyabetik ratların karaciğer ve adipoz dokularında sitokin seviyelerini düzenleyerek 
antienflamatuar etki göstermiştir.  Ayrıca, antioksidan kapasiteyi de anlamlı düzeyde arttırarak antioksidan etkinlik göstermiştir.

Anahtar kelimeler: Diyabet, Glisirizin, İnflamasyon, Oksidatif stres
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                                     GİRİŞ                                                                                    

Tip 2 diyabetes mellitus (T2DM) tüm diyabetlerin %90-

95’ini oluşturmaktadır (Wild ve ark. 2004). Hastalık insülin 

sekresyonu, insülin direnci, insülin direnci bozulmuş glukoz 

toleransı ve β-hücre disfonksiyonu ile sinsice gelişmektedir 

(Rodger 1991). Patolojik açıdan bakıldığında, iki ana tip 

diyabet vardır: tip 1 diyabetes mellitus (T1DM), pankreatik 

β hücre salgı eksikliği ile karakterize bir hastalıktır. T2DM 

ise, insülin direnci ve β-hücre disfonksiyonu arasındaki 

karmaşık etkileşimlerden kaynaklanmaktadır (Kolberg ve 

ark. 2009). Bununla birlikte, hastalık patogenezini ortaya 

koyan araştırmalar, kronik inflamasyon, obezite, lipotoksisite 

ve oksidatif stres gibi çoklu mekanizmaların T2DM’de glikoz 

disregülasyonuna katkıda bulunduğunu düşündürmektedir 

(Sattar 2012; Surampudi ve ark. 2009).

Yağ dokusu, enerji homeostazında, hormonal sinyallere yanıt, 

metabolik regülasyon ve adipokin salgılanmasında önemli 

bir rol oynayan oldukça aktif bir endokrin organdır (Galic 

ve ark. 2010). Mevcut kanıtlar, adipoz dokunun adipokin adı 

verilen 50’den fazla sinyalleme molekülü ve hormonunu 

barındırdığını göstermektedir (Bluher 2009). Adipokinlerin, 

termojenez, iştah, glikoz metabolizması, insülin duyarlılığı ve 

diğer endokrin fonksiyonlarının düzenlenmesinde önemli rol 

oynadığı belirtilmiştir (Poulos ve ark. 2010).

Genellikle meyankökü olarak bilinen Glycyrrhiza glabra 

L. (Fabaceae), Akdeniz bölgesinde ve güney-batı Asya’da 

yaygın olarak büyüyen bir şifalı bitkidir. Bu bitki, bünyesinde 

glabridin, glisirizin, β-Glisiritinik asit, flavonoidler, steroller, 

aminoasitler, kalkonlar, izoflavonlar ve triterpenoidsaponinler 

gibi farmakolojik özellikleri olan pek çok bileşenleri içerir 

(Khanahmadi ve ark. 2013; Prajapati ve Patel 2013). Meyan 

kökü, özellikle gastrik ve duodenal ülserler, helikobakter 

pilori etkileri ve allerjenik reaksiyonlar için geleneksel 

tıpta sıklıkla kullanılmaktadır. Önceki çalışmalarda meyan 

kökü ve bileşenleri için antioksidan, anti-mutajenik, 

antienflamatuvar, antiviral, anti-bakteriyel ve anti-astmatik 

özellikler bildirilmiştir (Kaur ve ark. 2013). Ek olarak, meyan 

kökü ve etkin bileşenlerinin anti-obezite etkileri de rapor 

edilmiştir (Malik ve Sharma 2011).

Bu çalışmada, meyan kökünün biyoaktif bileşeni olan 

glisirizinin deneysel diyabertli ratlarda adipoz ve karaciğer 

dokularında antienflamatuar ve antioksidan etkilerinin 

araştırılması amaçlanmıştır.

MATERYAL VE YÖNTEMLER

Diyabet modelinin oluşturulması

Çalışmada, 263±23 gram ağırlığında Wistar Albino cinsi 32 rat 

kullanılmıştır. Deney öncesi ve deney sırasında tüm hayvanlar 

12 saat ışık 12 saat karanlık foto periyodunda ve 22-24 C° sabit 

ısıdaki odalarda barındırılmıştır. Hayvanların beslenmesinde, 

standart pelet yemi ve çeşme suyu kullanılmıştır. Yem ve su 

tüketiminde kısıtlama yapılmamıştır. Deney hayvanlarının 

seçimi ve yapılan uygulamalar sırasında Fırat Üniversitesi 

Hayvan Deneyleri Etik Kurulu’nun 23/07/2014 tarih ve 2014/17 

sayılı toplantısında (Karar No:165)  onayı alınarak; çalışma 

standart deneysel hayvan çalışmaları etik kurallarına uygun 

olarak yapılmıştır.

Gruplar ve Deney Protokolü

Çalışma, her birinde 8 rat olacak şekilde oluşturulan 4 

grup üzerinden gerçekleştirilmiştir. Çalışmada gruplar ve 

uygulanacak metotlar şu şekilde belirlenmiştir; Grup 1: 

Kontrol grubu (Kont), Grup 2: Diyabet grubu (DM), Grup 3: 

Diyabet + glisirizin uygulanacak grup (+Gly), Grup 4: Glisirizin 

uygulanacak grup (Gly).

Kontrol grubu ve glisirizin verilecek grup dışındaki gruplara 

diyabet modeli oluşturmak amacıyla, bir gece öncesi açlıktan 

sonra 0,1 M soğuk sodyum sitrat buffer  (pH:4,5) içinde 45 

mg/kg dozunda hazırlanan Streptozotosin (STZ) (Sigma)’in 

intraperitoneal enjeksiyonu uygulanarak ve 6 hafta süresince 

beklenerek kronik diyabet modeli oluşturulmuştur. Ratlara 

STZ’nin neden olduğu hipoglisemiyi engellemek için bir 

gece %5’lik glikoz solüsyonu içirilmiştir. Enjeksiyondan 48 

saat sonra tüm kanda glikoz konsantrasyonları ölçülmüş 

ve 250 mg/dl nin üstünde konsantrasyona sahip olan ratlar 

denemede kullanılmıştır (Duzguner ve ark. 2008). Kontrol 

gurubuna (n=8) standart besleme yapılırken, Diyabet + 

glisirizin (n=8) grubu ile glisirizin (n=8) grubana deneme 

süresince gavaj yolu ile 50 mg/kg/gün glisirizin uygulanmıştır 

(Sil ve ark. 2013). Tüm gruptaki ratlar, 7 günlük deneme süresi 

sonunda intraperitonal olarak ketamin (50-60 mg/kg) + 

ksilazin HCl (5-10 mg/kg) uygulanarak anesteziye alınmış ve 

dekapite edilmişlerdir.  Adipoz ve karaciğer doku örnekleri, 
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aseptik şartlarda alınarak % 0,9’luk NaCI çözeltisi ile yıkanmış, 

daha sonra örnek saklama poşetlerine alınarak soğuk zincir 

altında laboratuvara ulaştırılmıştır. Analizlere kadar örnekler 

-80 °C’de muhafaza edilmiştir.

Biyokimyasal Analizler

Oksidatif stres parametreleri olan TAS ve TOS 

spektrofotometrik analizlerle gerçekleştirilmiştir. Dokulardan 

elde edilen RNA örneklerinden leptin ve adiponektin 

transkripsiyon düzeyleri qRT-PCR ile araştırılmıştır.

Homojenat Hazırlama

Bir hafta süreden sonra deneklerin adipoz ve karaciğer 

dokularından steril ortamda 0,4’er g alınmıştır. Homojenatlar 

hazırlanırken PBS ile 2 kez yıkandıktan sonra üzerlerine 

içerisinde %1 triton X-100 (Merck), 50 mM HEPES (pH:7,2), 10 

mM EDTA, 100 mM NaH2PO4.2H2O ve %1 oranında proteaz 

inhibitor kokteyli [aprotinin, fenilmetansülfonilflorid (PMSF), 

leupeptin, sodyum florid (Merck)] bulunan homojenat tampon 

çözeltisi eklenmiştir. Deterjanla çözünmeyen hücresel 

proteinler 12000xg, +4°C’de 10 d süreyle santrifüj edilerek 

süpernatantlar elde edilmiştir. 

Bradford Yöntemi ile Protein Tayini

Elde edilen süpernatantlardaki protein değerleri Coomassie 

(Bradford) Protein Assay Kit (Thermo) kullanılarak 

spektrofotometrede 595 nm ışık dalga boyunda okunarak 

kaydedilmiştir.

Total Antioksidan Kapasite (TAS) Analizi

TAS düzeyleri ticari kitler (Rel Assay Diagnostics, Türkiye) 

kullanılarak analiz edilmiştir. Bu amaçla kitte bulunan 

Reagent 1’den 800 µl alınıp üzerlerine 50 µl örnekler eklenerek 

spektrofotometrede 660 nm dalga boyunda ilk ölçümler 

yapılarak kaydedilmiştir. Sonrasında bu test tüplerine 125 µl 

Reagent 2 eklenerek 10 dakika oda ısısında inkübe edilip tekrar 

660 nm dalga boyunda absorbans değerleri ölçülmüştür. Aynı 

işlemler, standardın 660 nm’de absorbansını ölçmek için örnek 

yerine standart solüsyonu eklenerek gerçekleştirilmiştir. 

Elde edilen değerler hesaplanarak örneklerin TAS değerleri 

µmol Trolox Eqiv./L olarak kaydedilmiştir.

Total Oksidan Kapasite (TOS) Analizi

TOS düzeyleri ticari kitler (Rel Assay Diagnostics, Türkiye) 

kullanılarak analiz edilmiştir. Bu amaçla kitte bulunan 

Reagent 1’den 800 µl alınıp üzerlerine 125 µl örnekler 

eklenerek spektrofotometrede 530 nm dalga boyunda ilk 

ölçümler yapılmıştır. Sonrasında bu test tüplerine 35 µl 

Reagent 2 eklenerek 10 dakika oda ısısında tutularak tekrar 

530 nm’de absorbans değerleri kaydedilmiştir. Aynı işlemler 

standardın 530 nm’de absorbansını ölçmek için örnek yerine 

standart solüsyonu eklenerek gerçekleştirilmiştir. Okunan 

değerler hesaplanarak örneklerin TOS değerleri µmol H2O2 

Eqiv/L cinsinden hesaplanarak kaydedilmiştir.

RNA izolasyonu ve Gen ekspresyon analizi

Ribonükleik asit (RNA) eldesi için, deney süresi sonrası alınan 

0,4 g doku örneklerine 1 ml RNA izolasyon reaktifi konularak 

üretici firmanın belirttiği yöntem ile total RNA hazırlanmış, 

miktarı ve spektrofotometrede saflığı (OD260/OD280 oranı) 

belirlenmiştir. Örneklerden elde edilen cDNA’lardan 1 μl alınarak, 

üzerlerine 0.5 U DNA Taq polimeraz içeren Verso 1-step QRT-

PCR SYBR Green Kit (Thermo) ve mRNA üzerinde çoğaltılmak 

istenen genlere spesifik bir çift primer (oligonükleotid) ilave 

edilmiştir. Reaksiyonda GAPDH, leptin ve adiponektin spesifik 

primerleri literatürde belirtilen baz dizileri sentez ettirilerek 

kullanılmıştır (Li ve ark.2004; Nagai ve ark. 2009). Primer baz 

dizileri: GAPDH için forward 5’-GTCACCAGGGCTGCCTTCT-3’; 

reverse, 5’-CATTGAACTTGCCGTGGGTA-3, leptin için 

forward, 5’-GCCAGGCTGCCAGAATTG-3’; reverse 

5’-CTGCCCCCCAGTTTGATG-3’ ve adiponektin için 

forward: 5’-ACCCCTGGCAGGAAAGGA-3’, reverse: 

5’-CCTACGCTGAATGCTGAG TGAT-3’. DNA amplifikasyonu PCR 

yöntemi ile anlık PCR sistemi (Real-Time PCR, Bio-Rad, South 

KOREA) kullanılarak yapılmıştır. Real Time PCR sisteminde 

Syber Green (Sigma, GERMANY) boyası kullanıldı. Leptin 

ve adiponektin’in gen transkripsiyon düzeyleri kontrol gen 

GAPDH transkripsiyon düzeyleriyle optimize edilerek gruplar 

arasındaki farklar misli (katı) cinsinden belirlenmiştir.

Etik Kurul İzni

Fırat Üniversitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu’ndan 

23/07/2014 tarih ve 2014/17 sayılı toplantısında (Karar No: 165)  

hayvan araştırmaları için etik kurul izni alınmıştır.
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BULGULAR

Total Antioksidan ve Total Oksidan Kapasite Bulguları

Elde edilen verilere göre; Karaciğer TAS seviyeleri DM 

grubunda kontrol grubuna göre azalmışken, +Gly grubunda 

ise DM grubuna göre artış olduğu bulunmuştur. Elde edilen 

veriler Şekil 1’de verilmiştir.

Şekil 1. Karaciğer Dokusunda Gruplara Göre TAS Seviyeleri

Adipoz doku TAS seviyelerinde DM grubunda kontrol grubuna 

göre azalma görülürken, +Gly grubunda ise DM grubuna göre 

artış gözlemlenmiştir. Elde edilen veriler Şekil 2’de verilmiştir. 

Şekil 2. Adipoz Dokuda Gruplara Göre TAS Seviyeleri

Karaciğer doku TOS seviyeleri, DM grubunda kontrol gurubuna 

göre artış gösterirken, +Gly grubunda ise DM grubuna 

göre azaldığı tespit edilmiştir. Elde edilen veriler Şekil 3’te 

verilmiştir. 

Şekil 3. Karaciğer Dokusunda Gruplara Göre TOS Seviyeleri

Araştırmada adipoz doku TOS düzeyleri DM grubunda kontrol 

gubuna göre artış gösterirken, +Gly grubunda ise DM grubuna 

göre azalma görülmüştür. Elde edilen veriler Şekil 4’te 

verilmiştir. 

Şekil 4. Adipoz Dokuda Gruplara Göre TOS Seviyeleri

Gen ekspresyon analizi bulguları:

Karaciğer doku RNA örneklerinde, leptin gen ekspresyon 

düzeyinin DM grubunda kontrol grubuna göre 1,21 kat relatif 

misli değişimlerle arttığı, +Gly grubunda ise DM grubuna göre 

3,46 kat relatif misli değişimlerle azaldığı bulunmuştur. Elde 

edilen veriler Şekil 5’te verilmiştir.
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Şekil 5. Karaciğer Dokusunda Gruplara Göre Leptin Gen 

Ekspresyon Seviyeleri

Elde edilen verilere göre adipoz doku RNA örneklerinde, 

leptin gen ekspresyon düzeyi diyabet oluşturulan grupta 

kontrol grubuna göre 6 kat relatif misli değişimlerle arttığı 

görülürken, +Gly grubunda DM grubuna göre çok az oranda 

bir artış görülmüştür. Sonuçlar Şekil  6’da gösterilmiştir.

Şekil 6. Adipoz Dokuda Gruplara Göre Leptin Gen Ekspresyon 

Seviyeleri

Karaciğer doku RNA örneklerinde, adiponektin gen 

ekspresyon düzeyi DM grupta kontrol grubuna göre yaklaşık 

11 kat relatif misli değişimlerle aşağı regüle olurken, +Gly 

grubunda ise bu düzeyin DM grubuna göre yaklaşık 15 kat 

relatif misli değişimlerle yukarı regüle olduğu görülmüştür. 

Elde edilen veriler Şekil 7’de verilmiştir.

Şekil 7. Karaciğer Dokusunda Gruplara Göre Adiponektin Gen 

Ekspresyon Seviyeleri

Adipoz doku RNA örneklerinde, adiponektin gen ekspresyonu 

düzeyi DM grubunda kontrol grubuna göre 1,6 kat relatif misli 

değişimlerle aşağı regüle olurken, +Gly grubunda ise DM 

grubuna göre yaklaşık 2,5 kat relatif misli değişimlerle yukarı 

regüle olduğu tespit edilmiştir. Elde edilen veriler şekil 8’de 

verilmiştir.

Şekil 8. Adipoz Dokuda Gruplara Göre Adiponektin Gen 

Ekspresyon Seviyeleri

TARTIŞMA VE SONUÇ

Tip 2 diyabet, hem yağ birikimi hem de insülin etkinliğinde 

bozulma, insülin üretimi veya her ikisi ile karakterize olan 

bir metabolik hastalıktır. İnsülin direnci, hipergliseminin 

gelişimine yol açar. Bu tür zararlı hiperglisemi, diyabetik 

komplikasyonların ana sebebi olan dokuya zarar vererek 

glukotoksik etki gösterir (Wild ve ark. 2004). Ayrıca, adipoz 

dokularda biriken yağın anormal metabolizması, diyabetik 

komplikasyonları dahada şiddetlendirebilen lipotoksisiteye 
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neden olabilir (Chang ve ark. 2013).

Adipositler tarafından salgılanan bir hormon olan leptinin 

gıda alınımının düzenlenmesinde önemli rol oynadığı 

düşünülmektedir (Minikoshi ve ark. 2015). Tip 2 diyabetli 

hastalarda, dolaşımdaki leptin düzeylerinin arttığı rapor 

edilmiştir (Farooq ve ark. 2017). Tip 2 diyabette dolaşımdaki 

leptin düzeyi artışının, insülin direnci ile yakından ilişkili 

olduğu belirtilmiştir (López-Jaramillo ve ark. 2014). Yaptığımız 

çalışmada, karaciğer dokusunda leptin gen ekspresyonunun 

diyabette arttığı görülmüştür. Diyabet oluşturulmuş ratlara 

glisirizinin (50mg/kg/gün) 1 hafta uygulanımının ise leptin 

gen ekspresyonunu diyabet grubuna göre azalttığı tespit 

edilmiştir. Adipoz dokuda ise leptin ekspresyonu diyabet 

grubunda kontrol grubuna göre artış gösterirken, diyabet ile 

birlikte glisirizin uygulanan grupta DM grubuna göre azaltıcı 

etki göstermemiştir. Yaptığımız çalışmada elde ettiğimiz 

sonuçlara benzer olarak literatürde yapılan çalışmalara 

bakıldığında, leptin seviyelerinin bir antihipertansif ilaç 

olan telmisartan uygulanımı ile ilk üç aylık dönemde hafif 

artış gösterdiği ve bu durumun artan insülin duyarlılığından 

kaynaklanabileceği belirtilmiştir (Usui ve ark. 2007). Ayrıca, 

yapılan bir diğer çalışmada glisirizik asit uygulanımının 

ratlarda enerji alınımını etkilemeksizin hiperinsülinemiyi 

önlediği ve leptin seviyelerini düzenlediği bildirilmiştir 

(Chandramouli ve ark. 2011).

Adipoz dokudan salgılanan bir diğer antienflamatuar 

sitokin olan adiponektinin insülin duyarlılığına etki ettiği, 

antiaterojenik ve kardiyoprotektif etkilere sahip olduğu öne 

sürülmüştür (Katsiki ve ark. 2017; Ruhl ve Landrier 2016). 

Plazma adiponektin seviyelerinin obezite, tip 2 diyabet 

ve koroner arter hastalığı olan kişilerde belirgin oranda 

düştüğü belirtilmiştir (Hotta ve ark. 2000; Arita ve ark. 

1999). Çalışmamızda bir diğer hedef olan adiponektinin gen 

ekspresyonu ve hücre içi protein düzeyleri araştırılmıştır. 

Elde ettiğimiz verilere göre, hem karaciğer hem de adipoz 

dokularından RNA izolasyonları sonucu adiponektin gen 

ekspresyonu DM grubunda kontrole göre aşağı-regüle 

edilirken, diyabet ile birlikte glisirizin uygulanan grupta aynı 

genin DM grubuna göre yukarı regülasyonunun şekillendiği 

tespit edilmiştir. Serum adiponektin düzeylerinin T2DM 

insidansı ile ters ilişkili olduğu ve de insülin duyarlılığını 

geliştirme, tümör nekroz faktörü-a (TNFa) gibi proinflamatuar 

sitokinlerin üretimini inhibe ettiği literatürde belirtilmiştir 

(Liu ve ark. 2016).  Ayrıca, yüksek kalorili diyet uyarımlı diyabet 

benzeri metabolik sendrom modelinde, diyabet oluşturulmuş 

ratlarda adiponektin seviyelerinin önemli derecede azaldığı 

ancak glisirizin uygulanımının yaptığımız çalışmada adipoz 

dokuda elde edilen sonuca benzer bir şekilde bu azalmayı 

biraz daha düşürdüğü rapor edilmiştir (Cheng ve ark. 2016).

Reaktif oksijen türlerinin (ROS) üretiminin artmasının ve 

antioksidan savunma sisteminin zayıflamasının T2DM 

patogenezinde ve komplikasyonlarında önemli rol oynadığı 

bilinmektedir (Shen ve Pierce 2015). Genel bir kanı olarak, 

diyabette artan oksidatif stresin mekanizmasında antioksidan 

savunma sistemlerindeki enzimlerin aktivite veya protein 

seviyelerindeki değişimlerin etkili olduğu düşünülmektedir 

(Karthikesan ve ark. 2010; Madhikarmi ve ark. 2013). Meyan 

kökü biyoaktif bileşenlerinin antioksidan, süperoksit anyon 

giderici ve oksidatif stresten koruyucu etkileri olduğu yapılan 

birçok çalışmada rapor edilmiştir. Örneğin; streptozotosin 

uyarımlı tip 1 diyabet modeli oluşturulan ratlarda, meyan kökü 

bileşenlerinden glabridinin serum katalaz enzim aktivitesini 

ve glutatyon seviyelerini arttırarak antioksidan etki gösterdiği 

bildirilmiştir (Abdel-Ghffar 2016). Yapılan bir diğer çalışmada, 

diyabetik ratlarda meyan kökü etanolik ekstraktının (1g/kg/

gün) total antioksidan kapasiteyi ve antioksidan enzimlerden 

katalaz protein seviyelerini arttırdığı, glutatyon seviyesini 

yükselttiği, böylelikle oksidatif stresi azaltarak diyabetik 

nefropatide koruyucu etkinlik gösterdiği belirtilmiştir (Kataya 

ve ark. 2011). Ayrıca, 18β-glisiretinik asit ve kafeik asitin ayrı 

ayrı veya kombine kullanımının antioksidan enzimlerden 

süperoksit dismutaz, katalaz, glutatyon redüktaz, glutatyon 

peroksidaz aktivitelerini arttırarak, total antioksidan 

kapasiteyi yükselterek ve de malondialdehit seviyelerini 

düşürerek antidiyabetik ve antioksidan etkinlik gösterdiği 

rapor edilmiştir (Mohammed ve ark. 2015). Çalışmamızda ise 

adipoz ve karaciğer doku homojenat örneklerinde diyabetik 

oluşturulmuş ratlarda TAS seviyeleri her iki dokuda DM 

grubunda azalırken, diyabet sonrası glisirizin uygulanımının 

TAS seviyelerini DM grubuna göre arttırdığı görülmüştür. 

Bunun yanı sıra, TOS seviyeleri kontrol grubuna göre artış 

gösterirken, diyabetle birlikte glisirizin uygulanan grupta 

TOS seviyelerinin DM grubuna göre azaldığı tespit edilmiştir. 
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Çalışmamızda ise meyankökü biyoaktif bileşeni glisirizin, 

literatürde elde edilen sonuçlara benzer bir şekilde diyabet 

modeli oluşturulan ratlarda TAS ve TOS seviyelerini regüle 

ederek antioksidan etkinlik gösterdiği tespit edilmiştir.

Sonuç olarak, glisirizin diyabet modelinde özellikle glikoz ve 

yağ metabolizmasındaki önemli sitokinlerden adiponektin 

ve leptin nükleer ve hücre içi düzeylerini düzenleyerek 

antienflamatuar etki göstermiştir. Diğer taraftan antioksidan 

kapasiteyi de anlamlı düzeyde arttırarak antioksidan etki 

göstermiştir. Ancak bu bağlamda glisirizinin konuyla ilgili tam 

etkinliğinin söylenebilmesi için daha kapsamlı araştırmalara 

ihtiyaç duyulmaktadır.
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