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ABSTRACT

This study was conducted to investigate the effect of the white mulberry extract on histopathology, anti-inflammatory
properties of liver tissue, blood serum antioxidant parameters and performance parameters of diabetes-induced rats with
streptozotocin. Experimental groups consist of 24 animals which were divided into four groups; control group (C, n: 5),
streptozotocin applied group 1 (DG 1, n: 6), mulberry extract applied group 2 (DG 2, n: 7), streptozotocin and mulberry
extract experimental group 3 (DG 3, n:6), totally 24 animals were used. Although vascular congestion in the liver tissue was
detected 2 animals in C and DG 2 groups and 1 animal in DG 3 group, vascular congestion was detected in all animals in
DG 1 group. (P <0.05). Inflammatory findings of liver tissue were not seen in C, whereas it was mild in 2 animals in DG 2
and it was seen in all animals in the group of DG 1. Degeneration findings in liver tissue were not seen in C, but it was
detected in 1 animal of DG 2 and all animals in DG 1 (P <0.01). There was no statistical difference between the
ceruloplasmin levels of the groups (P> 0.05). Live weight gain in control group 150,03 g., DG 2 114.43 g. (P <0,01). 1.33 g.
live weight gain and weight loss in DG 3 (P> 0.05). In conclusion, mulberry extract applied to rats significantly reduced
vascular congestion, inflaimmation and degeneration findings in liver tissue and it can be said that mulberry extract has
antiinflammatory effect.
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kksk

Streptozotosin ile Diyabet Olusturulan Ratlarda Beyaz Dut Ekstraktinin Performans, Antienflamatuar ve
Serum Antioksidan Parametreleri Uzerine Etkisi

(074

Bu ¢aligmada streptozotosin uygulanarak diyabet olusturulan ratlarda beyaz dut ekstraktinin kan serumlarinda antioksidan
etkileri, karaciger dokusu histopatoloji, antienflamatuar 6zelligi ve ratlarda performans parametreleri tizerine etkisi aragtirildi.
Deney gruplari, kontrol grubu (K, n:5), streptozotosin uygulanan deney grubu 1 (DG 1, n:6), dut ekstraktt uygulanan deney
grubu 2 (DG 2, n:7), streptozotosin ve dut ekstraktinin birlikte uygulandigt deney grubu 3 (DG 3, n:6) olmak tizere toplam 24
adet hayvandan olusturuldu. Karaciger dokusunun yapisindaki vaskiiler konjesyon K ve DG 2’de 2 hayvanda, DG 3’te 1
hayvanda tespit edilmesine ragmen, DG 1°de butiin hayvanlarda belitlenmistir (P<0,05). Karaciger dokusunun yangi bulgulari
K’da gorilmezken, DG 2’de 2 adet hayvanda hafif sekilde, DG 1’deki tim hayvanlarda gézlenmistir. Karaciger dokusundaki
dejenerasyon kontrol grubunda gérilmezken, DG 2°de 1 adet, DG 1’de ise tiim hayvanlarda gérilmistir (P<0,01). Gruplarin
serum dokularindaki seruloplazmin diizeyleri arasinda 6nemli bir fark bulunmazken (P>0,05), Paraoksonaz (PON) aktiviteleri
arasindaki fark 6nemli dizeyde oldugu tespit edilmistir (P<0,05). Canlt agirlik artist kontrol grubunda 150,03 g., DG 2 de
114,93g. olarak gerceklesmistir (P<0,01). DG 1’de deneme stresince 1.33 g. canlt agirlik artist olurken DG 3’te agirlik kayb:
olmustur (P>0,05). Sonu¢ olarak arastirmada ratlara uygulanan dut ekstraktinin karaciger dokusunda vaskiler konjesyon,
yangi ve dejenerasyon olgularint 6nemli derecelerde azalttigt ve antienflamatuar etkisi gdsterebilecegi s6ylenebilir.
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GIRIS

Giunimiizde deney hayvanlart bircok amag¢ icin
kullanidmaktadir. Bunun en O6nemli nedeni deney
hayvanlarinin  ¢cok hizli ve kisa slrede tremesi,
gelismesi ve ckonomik olmasidir. Ayrica, ratlarin
metabolizmalarinin  diger hayvanlara gbre insan
metabolizmasina daha yakin olmast sayilabilir.
Hastaliklarla miicadeleyi gelistirmek ve yonetmek icin
yeni ilaglar ve etken maddeler izerine caligmalar
yapilmaktadir. Beyaz dut bitkisi (Morus Alba) gida,
ilag, kozmetik ve hayvancilik sektériinde 6zellikle ipek
bocegi beslenmesinde  (yapraklarr) yaygin olarak
kullanilmaktadir (Baskaya 2013).

Canlilar strese maruz kaldiklarinda doku hucrelerinde
cesitli hasarlar olusabilmektedir. Hiicrelerde olusan
hasarin derecesi, stresi yapan etkenin kendisi ve
dozuna baglt olarak degismektedir. Streptozotosin’in
(STZ) hayvanlarin bagta pankreas ve karaciger olmak
tzere  ¢esitli  dokusunda  hasar  olusturdugu
bilinmektedir (Yaman ve Dogan 2016).

Seruloplazmin  (SP) buyik oranda karacigerde
sentezlenen, bakirin tasinmasinda ve vicutta olusan
oksidatif serbest radikallerin  uzaklastirilmasinda
onemli gorevleri olan bir proteindir. SP, dokularda
olusan hasarlar asgariye indirmek icin antioksidan ve
sitoprotektif ¢zellikler gésteren akut faz bir proteindir
(Fox ve ark. 1995, Mcpearson 1996). Bu protein aynt
zamanda oksidaz enzimi Ozelliginde oldugu icin
(Balakrishnan ve Goswami 1991, Fleming ve ark.
1991) demir metabolizmasinda da Gnemli gérevleri
bulunmaktadir.  Ayrica  hiicre  disinda  diger
antioksidanlar (E ve C vitamini ile albumin, bilirubin,
haptoglobulin, beta-karoten ve alfa-I antitripsin,
transferrin) ile bitlikte savunma sisteminde gorev alir
(Halliwell ~ 1991). Paraoksonaz  enzimi  (PON)
karacigerde sentezlenmesine ragmen karaciger,
bobrek, ince bagirsak basta olmak tzere bir¢ok
dokuda ve plazmada bulunur. Bu enzimin en 6nemli
gorevi hidrojen peroksit radikallerini organizmadan
uzaklastirmak ve yag asitlerini oksidasyondan
korumaktir (Ali ve ark. 2003).

Diunyada tropikal ve subtropikal iklime sahip sicak
bolgelerde yetistirilen beyaz dut bitkisi (Morus Alba)
bir¢ok kullanim alani bulunmaktadir. Bu bitkinin
meyvesi degisik formatlarda gida ve medikal
sektoriinde, yapraklari ise ipek bocegi yetistiriciliginin
yem maddesi olarak genis alanda kullanilmaktadir.
Giniimiizde dogal olmayan bazi katki maddelerinin
kullanimina baglt olarak hastaliklarin arttift ve bu
durum ise insanlarin dogal Urtnleri titketimine
yonelmesine neden olmustur. Ayrica glinimizde
buna paralel olarak, 6zellikle medikal sektérde dogal
drinlerin  kullanim alani artmustir. Dut meyvesinin
yapisinda bulunan [alkaloidler, flavonoidler (Du ve
ark 2003), glikozitler (Katsube ve ark 2006, Wang ve
ark 2011), terpenoidler (Kikuchi ve ark 2010),

steroidler (Kuo ve ark 1970), ucucu yaglar, tanenler
(Banfield 1951)] maddelerin antidiabetik (Singab ve
ark 2005), hipolipidemik, antihipertansif (Lee ve ark
2011), antimikrobiyal (Kim ve ark 1993), antioksidan
(Arabshahi-Delouee ve Urooj 2007, Wattanapitayakul
ve ark 2005), antiteratosklerotik (Enkhmaa ve ark
2005), antikanser (Choi ve Hwang 2005),
néroprotektif (Niidome ve ark 2007) ve antiiilser
(Ameen ve ark 2009) etkilerinin oldugu bildirilmistir.
Bu calisma streptozotosin  (STZ) ile diyabet
olusturulan ratlarin karaciger doku ve kan serum
Orneklerinde analizler yapilmuistir. Yapilan literatiir
taramasinda dut ekstraktt uygulamasinin STZ ile
indtiklenen diyabet modelinde etkinligi hakkinda
herhangi bilgi bulunamamistr. Hayvanlar diyabet
olduklarinda pankreas dokusunun hasar gérmesi
sonucu  insiilin  metabolizmasinin  bozuldugu
bilinmektedir. Bu ¢alismanin yapilma amaci, STZ ve
dut ekstrakti uygulamasmnin karaciger dokusunun
histopatolojisi, ~ performans  parametreleri  ve
serumlarinda  antioksidan  parametreleri  {zerine
etkilerini aragtirmaktir.

MATERYAL ve METOT

Hayvan ve Yem Materyali, Bakimi ve Beslenmesi
Bu calisma Mehmet Akif Ersoy Universitesi Veteriner
Fakiiltesi Deney Hayvanlart Unitesi’nde 15.05.2019
tarih 522 sayilt etik kurul izni ile yapildi. Deneyde
ortalama 8 haftalik yasta 24 adet erkek Wistar Albino
ikt rat kullaniddi. Deneme basinda ratlarin ortalama
canlt agirliklars  Hayvanlara gunlitk 12 saat 151k ve 12
saat karanlk olacak sekilde, yaklasik 20£2°C sicaklik
ve nem orant %45-65 olan bir ortam saglandr
Hayvanlara verilecek olan rasyon Ozel bir yem
fabrikasindan temin edildi. Hayvanlarin
beslenmesinde  kullanilan  yemin besin  madde
kompozisyonu ham proteini %24, ham yag1 %3, ham
selilozu  %05,97, metabolik enetjisi 3300 kcal/kg
olacak sekilde dizayn edildi (Bazal rasyon, NRC
1995). Hayvanlara yem ve su ad libitum saglandu.

Dut Ekstraktinin Hazirlanmasi

Bu calismada kurutulmus beyaz dut meyvesinin
(white mulberry fruits, Morus alba) ekstrakt kullanidi.
Beyaz dut meyvesi ise Erzincan iline bagh Yesilcay
koytinden (Turkiye, 39°43'14.3"K  39°21'28.8"D)
temin edildi. Kurutulmus dut meyve ekstrakt
elektrikli degirmende 6gutilip 0.5 mLlik eleklerden
gecirilip 1stktan etkilenmemesi icin kahverengi cam
kavanozlara alindi. Dutun methanolik ekstraktinin
elde edilmesinde Alam ve ark (2002) ve Khan ve ark
(2013) tarafindan bildirilen yontem kullanildi. Bu
yonteme gore yaklasik olarak 6giitilmiis 500 gr. dut
meyvesi kahverengi siselere aliip tlzerine 1.5 L
methanol eklendi. Bu karisim 15 giin boyunca, her 12
saatte bir 1’er saat calkalayict kullanilarak calkalands.
Dut meyvesi-methanol karisgtmi  Watman — stizgeg
kagidi kullanilarak steril kaba stiziiliip, kullanima hazir
hale getirmek i¢in 50 °C basingta vakumlu evaporator
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kullanilarak ¢6ziicinin  ugmast saglandt ve dut
ekstrakti elde edildi. Ekstrakt tartilarak icme suyu ile
¢ozdirilerek ratlara uygulandi.

Diyabet Olugturulmasi
Taze sitrat tamponu bir miktar saf suda 2,1 g sitrik
asit monohidrat (C6H8O7 H20) c¢ozdurilip
lzerine 2,94 ¢ trisodyum sitrat dihidrat (COH5Na307
2H20) eklenerek son hacim 100 ml’ye
tamamlandiktan sonra Inolab WIW pH metre
kullanilarak pH 4,5’ ayarlandi( Turkmen 2013).
Hazirlanan sitrat tamponunda ¢ozdirilen STZ (40
mg/kg) subkutan olarak ti¢ glin ara ile iki doz seklinde
yapildt. Ratlarda, ilaca bagli hipoglisemik soku
engellemek icin 24 saat siire ile %5 glikoz soliisyonu
icme suyu ile verildi. Bir hafta sonra aclik kan kan
glikoz seviyesi 2300 mg/dL seviyesinin tzerinde olan
hayvanlar diyabetik olarak kabul edildi (Dik ve ark.
2017).

Deney Gruplarinin Olugturulmasi

Hayvanlar ortalama 8 haftalik yasa geldiklerinde
gruplar olusturuldu. Olusturulan gruplara asagidaki
uygulamalar yapildi.

Kontrol grubu (K, n:5): Bazal rasyon verildi. Tlave
olarak 56 glnliik deneme stiresince oral gastrik gavaj
yontemiyle 0,5 ml icme suyu verildi.

Deney Grubu 1 (DG 1, n:6): Ratlara calisma
baslangicinda ayrt ayri subkutan (40mg/kg) 3 giin ara
ile 2 doz STZ (STZ- %98 HPLS, Sigma-Aldirich Co.,
USA) uyguland:. Bazal rasyona ilave olarak 56 giinlik
deneme stiresince oral gastrik gavaj yontemiyle 0,5 ml
igme suyu verildi.

Deney Grubu 2 (DG 2, n:7): Bazal rasyona ilave
olarak her hayvana 56 giinlitk deneme siiresince oral
gastrik gavaj yontemiyle 600mg/kg (0,5ml) doz olarak
dut ekstraktr verildi

Deney Grubu 3 (DG 3, n:6): Ratlara calisma
baslangicinda ayrt ayri subkutan (40mg/kg) 3 giin ara
ile 2 doz STZ ve Bazal rasyona ilave olarak 56 giinlitk
deneme stiresince oral gastrik gavaj yontemiyle

600mg/kg (0,5 ml) dut ekstrakt: verildi.

Aragtirma  gruplarinin  canlt  agirhiklart  deneme
basindan itibaren her hafta diizenli olarak alindi.
Hayvanlar her hafta ayn1 giin yemlemeden 6nce (ag
karinlarina) tartiarak canl agirliklar belirlendi. Yem
ve su tiketimleri ile ilgili veriler, arastirmanin 3.
haftasindan sonra her sabah saat 08:30 da alindi. Her
sabah hayvanlarin yemliklerinde artan yemler tartilip,
su miktart Olcllip kaydedildi ve yerine tekrar
tartilarak ve Olctlerek konuldu. Daha o6nce dut
ekstrakti ile yapilmis calisma bulunmadig icin bu
arastirmada kullanilacak doz (600 mg/kg), daha 6nce
dut yapraklari ile yapilmis calismadan secildi (Omar ve
ark. 2016). 56 ginliik deneysel prosediiriin sonunda

ratlar ksilazin (10 mg/kg, periton ici, Ksilazol, Provet,
Turkiye) - ketamin (60 mg/kg, periton ici, Ketalar,
Pfizer, ABD) anestezisi altinda iken kalplerinden kan
alinip servikal dislokasyon yontemiyle Gtenazi edildi
ve karaciger agirliklart tespit edildi.

Biyokimyasal ve Histopatolojik Analizler
Ratlardan alinan kan Srnekleri 2500 rpm’da 10 dakika
santriflyj edilerek elde edilen serum 6rneklerinden SP
ve PON analizleri gerceklestirildi. SP diizeyleri Ceron
ve Suibela-Martinez (2004) tarafindan bildirilen
yontemle Olcildi. Yoéntemde laboratuvar sartlarinda
manuel olarak hazirlanan asetat tamponunda(0,6 M
CH;COONa. 3H,O, pH 5.0) P-fenilen diamin
diklorid (PPD)’e serum Ornekleri eklendi ve olusan
rengin absorbansin 550 nm’de spektrometrik olarak
Olcilerek  elde edilen absorbanslardan — serum
seruloplazmin degeri hesapland: (Curzon ve ark.
1960). PON aktivitesi ise Armstrong (2008)
tarafindan bildirilen yontemle 6l¢iildi. Bu yontemle, 1
mM CaCl; ve 4 mM paraokson igeren 50 mM
laboratuvar sartlarinda hazirlanan glisin tampon ( 50
mM Glisin, 1 mM CaCl,, pH 10.5, 37 °C) kullanilarak,
PON enzimatik olarak hidroliz edilip ve p-nitrofenol
olusturuldu. Olusan rengin absorbanst 412 nm
olgiilerek PON aktiviteleri hesapland.

Alman kan 6rneklerinden elde edilen serumlarda SP
ve PON antioksidan analizleri yapidi. Karaciger
dokulart  %10’luk tamponlu formaldehitte tespit
edildikten sonra rutin takip prosediiriinden gegirilerek
parafine gémildi ve 5pm kalinliginda kesitler alinarak
hematoksilen-eozin ile boyanarak belirlendi (Taylor ve
Cote 1994). Histopatolojik degetrlendirme amactyla
vaskdler konjesyon (VK), yangi (Y), dejenerasyon (D),
nekroz (N), kanama (K), safra kanali hiperplazisi
(SKH) ve fibrosis (F) wvath@ gruplar arasinda
karsilastirlldt ve 15tk mikroskobu (Nikon Eclipse
E600) ile degerlendirildi.

Histopatolojik  olarak lezyon skorlanmast yari
kantitatif yontemle 40X magnification mikroskop
(Nikon Eclipse E600, Japonya) altinda 10 farkli alan
incelenerek degerlendirildi. Skorlama: - (yok), +
(hafif), ++ (orta) ve +++ (siddetli) olarak yapildi.
Kan 6rnekleri 2500 rpm’ de 10 dakika santriftij edildi.
Elde edilen serum 6rneklerinde SP ve PON analizleri
gerceklestirildi.

Istatistiksel Analizler

Arastirmada  elde  edilen  bulgularin  istatiksel
degerlendirilmesinde SPSS paket programi kullanildi.
Calismada elde edilen bulgulardan canlt agirlik artist,
karaciger agirligl, serum SP ve PON seviyelerinin
analizinde, istatistiksel degerlendirilmesinde Tek yonlii
ANOVA, gruplar arasindaki 6nemliligi belirlemek icin
post-hoc olarak  Duncan  testi  kullanilmistir.
Karacigerdeki histopatolojik degisimlerin (VK, Y ve
D) hesaplanmasinda ise Kruskal- Wallis analizi
yaptmistir. Tablolarda veriler X =+ standart hata
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seklinde ifade edilmis, 6nemlilik dizeyi (P<0.05
olarak belirlenmistir). Calismada yem tiketimi ve su
tiketimi ile ilgili hesaplamalarda ise istatistik analiz

yapilmayip matematiksel olarak hesaplanmistir (SPSS
2011).

BULGULAR ve TARTISMA

Ginimiizde hayvan deneylerinde diyabet olusturmak
icin STZ uygulamast yogun olarak kullanilmaktadir.
STZ organizmada serbest radikal olarak etki
gostererek dokularda bircok hasara neden olmaktadir.
En fazla etkilenen dokularin basinda pankreas ve
karaciger gelmektedir (Kurger ve Karaoglu 2012).
Diyabet olan canllarin  organizmalarinda  ve
metabolizmalarinda 6nemli degisimler olmaktadir. Bu
degisimler kendini basta pankreas dokusunda
gostermektedir. Pankreas dokusundaki degisimlerin
instlin metabolizmasint etkiledigi bilinmektedir. Diger
taraftan karaciger dokusu ise bu tiir etkenlerin (serbest
radikallerin)  detoksifiye  edildigi en  Snemli
organlardan biridir (Take ve ark. 2004). Bu calismada
diyabet olusturulan ratlarda karaciger dokusunda
histopatolojik yapt ve kan serumunda SP diizeyi ve
PON enzimi aktivitesi uzerine etkileri incelenmistir.
Aragtirmada hayvanlarin karaciger dokusunda olusan
VK, Y, D, N, H, SKH ve F incelenmis ve 0 (etkisi
yok) ile +3 (Siddetli) arasinda skorlama yapilarak
belitlenmistir.

Karaciger dokusunun analizinde; safra  kanal
hiperplazisi ve fibrozis bulgulart ¢alismada kullanilan
gruplardaki hayvanlarin  hicbirinde  g6rilmemistir.
Hemoraji bulgusu DG 1 ve DG 3’te sadece birer adet
hayvanda, nekroz bulgusu ise sadece DG 1’deki 1
hayvanda gorilmustir (Tablo 1-2). Bu nedenle
yukarida belirttigimiz bulgular ile ilgili istatistiksel
degerlendirme yapilmamustir.

Karaciger dokusunda yapisindaki vaskiler konjesyon
K ve DG 2de 2 adet hayvan, DG 3te 1 adet
hayvanda tespit edilmesine ragmen, diyabet yapilan
DG 71’de butin hayvanlarda belirlenmistir (P<0,05)
(Tablo 1-2). Elde edilen bulgular: bitin olarak
degerlendirdigimizde STZ  karacigerde vaskiiler
konjesyona neden oldugu, ancak dut ekstraktinin ise
STZ kimyasal ajanin sebep oldugu VK bulgusunu
onemli derecede dustirdigt tespit edilmistir (P<0.05)
(Tablo 2). Karaciger dokusunun yangi parametresi
incelendiginde K’da gorilmezken, DG 2’de 2 adet
hayvanda hafif sekilde portal alanlarda, DG 1°de ise
gruptaki tim hayvanlarda gérilmis olup; bunlardan
bir tanesinde parankimyal yangi belirgin iken, i
hayvanda portal bolgede orta dereceli yangtya ve g
hayvanda ise hafif dereceli portal yangiya
rastlanmistir. DG 3’te ise yalnizca 2 hayvanda hafif
dereceli portal yangiya rastlanmustir (Tablo1, Sekil 6).
Karaciger dokusunun histopatolojik incelenmesinde
STZ uygulamasi yangtyt 6nemli derecede yikseltirken,
dut ekstraktinin yanginin baskilanmasinda 6nemli

etkisinin oldugu gorilmustir (P<0.01) (Tablo2).
Deney gruplarinin karaciger dokusundaki
dejenerasyon  bulgulart  incelendiginde = K’da
gorilmedigi, DG 2’de 1 adet hayvanda, DG 1’de ise
tim hayvanlarda gorildigi belirlenmigtir (P<<0.01)
(Tablo 2). DG 3’te dejenerasyon ii¢ olguda hafif
siddette g6zlenmistir. Vakuoler dejenerasyonlarin
cogunlukla sentrilobuler alanlarda olup, siddetli
vakuolizasyonlarin gozlendigi DG 1’deki bir olguda
ise sentrilobuler alanlarla Dbitlikte midzonal ve
periportal alanlarda oldugu gérilmiustiir (Sekil-5). Dut
ckstraktinin  karacigerde sekillenen dejenerasyonu
onemli derecede diizelttigi ancak tiim hayvanlarda
meydana gelen hasart tamamen gideremedigi tespit
edilmistir  (Tablo 1). Dut ekstraktt karaciger
dokusundaki ~ vaskiiler  konjesyon, yangt ve
dejenerasyonu 6nemli derecede azaltmistir. Bu durum
dut ekstraktinin antienflamatuar etkisinin oldugunu
belirtebilir.

Arastirma gruplarinin serum SP diizeyleri ve PON
aktiviteleri Tablo 3’de verilmistir. Gruplarin SP
miktart arasinda istatistiksel farklilk bulunmazken
(P>0,05), PON aktiviteleri arasindaki farkliiklarin
6nemli derecede oldugu belitlenmistir (P<0,05). PON
aktivitesi en yiksek K’da gortlirken, en disik DG
3de  seckillenmistir.  Literattir  bilgilerinde  dut
ekstraktinin antioksidan ozellikleri oldugu
bildirilmektedir (Arabshahi-Delouee ve Urooj 2007,
Wattanapitayakul ve ark 2005). Bu calisgmada SP
seviyesinin  degismemesinin  literatir  bulgularla
benzerlik  gostermemesi,  literatiir  bilgilerinde
genellikle total antioksidan Olgtimleri yapildigindan
ileri gelebilir. Bu ¢alisgmada ise spesifik bir antioksidan
madde olan SP seviyesi tespit edilmistir. Diger
taraftan PON aktivitesinin dut ekstraktt verilen grupta
distik bulunmasi, dut ekstraktinin bu enzimi aktive
ederek kullanimini  artirmasina  baglanabilir. Bu
bilgilerden dut ekstraktinin antioksidan 6&zelliginin
sinirlt diizeyde oldugu belirtilebilir.

Deneme gruplarinin  performans parametrelerinde
canlt agirlik degisimleri Sekil 4 ve Tablo 4’te, yem
tiketimleri Sekil 3’te, su tliketimleri Sekil 2’ de
verilmistir. Canlt agirthik artist en iyi K ve DG 1°de
gorilmesine ragmen (P<0,01), STZ verilen gruplarda
onemli derecede distk bulunmustur. Yem ve su
tiiketimi ise tam tersine, STZ verilen gruplarda 6nemli
derecede yitksek bulunurken, verilmeyen gruplarda
aragtirma slresince fazla bir degisim izlenmemistir.
Streptozotosin 6zellikle hayvanlarda insiilin salinimini
azalttg icin katabolizmanin artmasina, enetji agiginin
kapatilmast amacyla yag ve protein yikimina,
dolayistyla kilo kaybina neden olmaktadir (Demirel
2008). Bu calismada da hayvanlarin besin ihtiyaclarini
karsilamak icin daha fazla yem ve su tliketmesine
ragmen kilo alamamasi, instilin direncine baglanabilir.
Calismanin sonunda karaciger aguliklart Sekil 1’de
verilmigtir. Nitekim en yitksek karaciger agirligl, en
fazla canll agihga sahip olan K’da sekillenmistir.
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Buradan canli agirlik ile karaciger agirligi arasinda

dogru iliski oldugu belirtilebilir.

KARACIGER AGIRLIGI
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Sekil 1. Gruplarin deneme sonu karaciger agirligt (gr.)
Figure 1. End-trial liver weight of experimental groups (g.)
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Sekil 2. Gruplarinin ortalama su tiiketimi (ml.)
Figure 2. Average water consumption of trial groups (ml.)



HAFTALIK YEM TUKETIMI
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Sekil 3. Gruplarinin ortalama yem tiketimi (gr.)
Figure 3. Average feed consumption of groups (g.)
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Sekil 4. Gruplarinin ortalama canl agirhklari(gr.)
Figure 4. Average live weights of groups (g.)



Sekil 5 K grubunda hepat051tlerde Vakuohzasyon yok (sol) bar 20 pm; DG 1’de siddetli vakuolizasyonlar (oklar)
(orta), bar 20 pm; DG’ 3’te hafif vakuolizasyonlar (oklar), bar 20 um, H&E.
Figure 5. There is no any vacuolization in C (left), bar 20 um; severe vacuolizations (arrows) in EG 1(middle), bar
20 pm; and mild vacuolizations (arrows) in EG 3 (right), bar 20 pm, H&E.

Sekil 6. K’de yangl yok (sol), bar 50 um; DG 1’de hafif paranklrnal yangt (orta) bar 20 um; ve DG 3 te yang1 yok
(sag), bar 50 um, H&E.

Figure 6. Inflammation absent in C (left), bar 50 pm; mild inflammation in EG 1 (middle), bar 20 um; and absent to
mild inflammation in EG 3 (right), bar 50 um, H&E.Ot

Tablo 1. Gruplarin karaciger dokusunun histopatolojik sonuglarinin skorlanmast
Table 1. Scoring of histopathological results of liver tissue of groups

GRUPLAR PARAMETRELER

VK Y D N H SKH F
Kontrol Grubu(K)
1 0 0 0 0 0 0 0
2 +1 0 0 0 0 0 0
3 0 0 0 0 0 0 0
4 +1 0 0 0 0 0 0
5 0 0 0 0 0 0 0
Deney Grubu 1(DG 1)
1 +1 +2 +1 0 0 0 0
2 +1 +1 +3 0 0 0 0
3 +1 +1 +1 0 0 0 0
4 +2 +2 +1 0 0 0 0
5 +1 +1 +1 0 +1 0 0
6 +1 +2 +1 +1 0 0 0
Deney Grubu 2(DG 2)
1 +1 0 0 0 0 0 0
2 +1 0 +1 0 0 0 0
3 0 0 0 0 0 0 0
4 0 0 0 0 0 0 0
5 0 0 0 0 0 0 0
6 0 +1 0 0 0 0 0
7 0 +1 0 0 0 0 0
Deney Grubu 3(DG 3)
1 0 +1 +1 0 0 0 0
2 0 +1 +1 0 0 0 0
3 0 0 +1 0 0 0 0
4 +1 0 0 0 +1 0 0
5 0 0 0 0 0 0 0
6 0 0 0 0 0 0 0

VK: Vaskdler konjesyon , Y:yangt, D: dejenerasyon, N: nekroz, H: hemoraji, SKH :Safra kanal hiperplazisi, F: fibrozis



Tablo 2. Gruplarmnin karaciger histopatolojik verilerinin istatistiksel degerleri
Table 2. Statistical values of liver histopathological data of groups

GRUPLAR PARAMETRELER
Vaskiiler Konjesyon Yang1 Dejenerasyon
Xt SH Median Xt SH Median X+ SH Median
K 0,400£0,245> 0,000 0x0p 0 0=£0,00 0,000
DG1 1,167£0,167» 1,000 1,500%0,2242 1,500 1,33010,333# 1,000
DG2 0,286+0,184> 0,000 0,286*0,184> 0,000 0,143£0,143b 0,000
DG3 0,167£0,167> 3,000 0,333%0,211" 0,000 0,500£0,224> 0,500
P degeri * ok ok
ab: Aynu satirda farkli harfi tasiyan ortalamalar arasi istatistiki fark anlamhdir.
* P<0.01, ¥*P< 0.05
Tablo 3. Gruplarinin serum antioksidan parametreleri
Table 3. Serum antioxidant parameters of groups
Seruloplazmin Paraoksonaz
X+ SH X+ SH
K 2,349+ 0,549 48, 340% 10,4052
DG1 2,342+ 0,410 40,433+ 10,9862
DG 2 2,109£ 0,580 43,260% 12, 3624
DG3 2,540% 0,723 33,102+ 13,8290
P degeri NS *
b+ Ayt satirda farkl harfi tastyan ortalamalar arasi istatistiki fark anlamhdir
*(P<0.05). NS: P> 0.05
Tablo 4. Gruplarin canli agirlik degisimleri (gr.)
Table 4. Live weight changes of groups (g.)
P
ZAMAN GRUPLAR degeri
K DG1 DG2 DG3
X+ SH X+ SH X+ SH X+ SH
Deneme Bas1 353, 17+ 29,77 303,167% 41,33 338,50% 30,58 305,25+ 34,79 NS
1.Hafta 387,90£ 19,54~ 305,17+ 45,52b 356,50%£37,58¢ 280,75+26,97° ok
2.Hafta 394,80=£ 20,682 304,25142,74> 357,291+41,392 303,17£31,69° ok
3.Hafta 42230+ 19,452 304,67£37,56> 382,86+ 42,982 302,91+ 40,74> ok
4.Hafta 444,60% 22,772 300,17£ 37,04> 403,79% 44,67+ 295,25+ 34,49b ok
5.Hafta 444,60% 22,772 307,50% 35,37> 408,57% 47,782 300,58+ 37,99> ok
6.Hafta 451,70+ 19,944 303,25+ 29,25b 429,861+46,292 303,17+ 37,13b ok
7.Hafta 475,90% 23,007 300,83% 28,19> 449,43+47 572 304,75+ 38,15> ok

Deneme Sonu

503,20+ 14,86»

304,50% 33,22¢

435,43+ 87,45>

294,17+ 37,46¢

k%

abe s Ayni satirda farklt harfi tagtyan ortalamalar arast istatistiki fatk anlamlidir.
NS: P> 0.05, **: P< 0.01



SONUGC

Aragtirmada ratlarda STZ ile indiklenen diyabet
modelinde karaciger dokusunda vaskiiler konjesyon,
yangt ve dejenerasyonun Onemli derecede artirdidi,
dut ekstraktt uygulamasinin ise antienflamatuar
Ozelliklerinden dolayt bu histopatolojik degisiklikleri
onemli derecede azalttigi tespit edildi. Ayrica dut
ekstraktini diyabete baglt olarak azalan PON diizeyini
artirarak sinirh derecede antioksidan etki gosterdigi
belirlendi. STZ uygulanan hayvanlara verilen dut
eksraktinin hepatoseliller dejenerasyonu azaltmasinin
nedeni de antioksidan etki ile iligkili olabilir. Ancak
dut ekstraktinin antioksidan ve antienflamatuar
Ozelliklerinin ortaya konulmast igin daha kapsaml
calismalara ihtiyag vardir.

TESEKKUR

> Mebmet Akif Ersoy Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel
Etik Kuruln (15.05.2019/522).

Cikar Catigmasi: Yazarlar, ctkar catismast olmadigint
beyan eder.
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