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ABSTRACT

Diabetes mellitus (DM) is a metabolic disease caused by irregularities in carbohydrate, fat and protein metabolism.
Today, it has been observed that alternative therapies are needed to control diabetes and reduce its complications.
In this study planned to investigate the anti-diabetic and antioxidant activity of Punica granatum seed oil, rats were
randomly selected with 8 rats in each group and divided equally into 4 groups. The control group received saline,
while the pomegranate oil group received pomegranate oil by gavage (2 ml/kg/day). To induce diabetes, 45 mg/kg
single dose of streptozotocin (STZ) i.p. was administered to the third and fourth group rats and STZ was administered
similarly to the fourth group rats and the same dose of pomegranate seed oil was given daily by gavage for three
weeks. At the end of the experiment, blood samples were taken from the hearts of the rats and glucose, insulin,
adiponectin, resistin, total cholesterol (TC), triglyceride (TG), HDL cholesterol, LDL-cholesterol, total antioxidant
status (TAS), total oxidant status (TOS) and oxidative stress index (OSl) levels were recorded. In HDL and TAS levels,
an increasing effect was observed in the diabetes + pomegranate oil group. While there were no significant changes
in rescitin levels, adiponectin and insulin levels decreased significantly in the diabetic group. When the final body
weights were analyzed, it was determined that diabetic rats had the lowest value. Elevated glucose levels in diabetic
rats decreased significantly when pomegranate oil was added. It was concluded that pomegranate oil may have
antihyperglycemic, antioxidant and antihypercholesterolemic functions.
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Diabetes mellitus (DM) karbonhidrat, yag ve protein metabolizmasindaki diizensizliklerin neden oldugu metabolik
bir hastaliktir. Ginimuzde diyabeti kontrol altina almak ve komplikasyonlarini azaltmak icin alternatif tedavilere
ihtiya¢ duyuldugu gozlemlenmistir. Nar ¢ekirdegi yaginin anti-diyabetik ve antioksidan aktivitesini aragtirmak tzere
planlanan bu ¢alismada, ratlar her grupta 8 rat olacak sekilde rastgele segilmis ve esit olarak 4 gruba ayrilmistir.
Kontrol grubuna serum fizyolojik verilirken, nar yagi grubuna nar yagi gavaj yoluyla (2 ml/kg/gtin) verilmistir. Diyabet
olusturmak icin tiglincti ve dérdiincu grup sicanlara 45 mg/kg tek doz streptozotosin (STZ) i.p. ve dérdiincu grup
siganlara STZ benzer sekilde uygulanmis ve ayni doz nar gekirdegi yagi gavaj yoluyla g hafta boyunca guinliik olarak
verilmistir. Deney sonunda siganlarin kalplerinden kan 6rnekleri alinmis ve glikoz, insilin, adiponektin, resistin, total
kolesterol (TK), trigliserid (TG), HDL kolesterol, LDL-kolesterol, ,total antioksidan seviye (TAS), toplam oksidan seviye
(TOS) ve oksidatif stres indeksi (OSI) seviyeleri kaydedilmistir. Sonug olarak; nar gekirdegi yaginin diyabette yiikselen
glikoz seviyesini dislrerek, artan kolesterol, LDL, TOS ve OSI degerlerini azalttigl tespit edildi. HDL ve TAS
seviyelerinde ise diyabet+nar yagi grubunda yiikseltici etkisi gdzlendi. Resisitin diizeylerinde énemli degisimler
bulunmazken adiponektin ve instlin duzeyi diyabetli grupta 6nemle azalmistir. Son canh agirliklar incelendiginde
diyabetli sicanlarin en disiik degere sahip oldugu saptandi. Diyabetli sicanlarda ytikselen glukoz degeri nar yagi ilave
edildiginde 6nemli olarak diusmustir. Nar yaginin antihiperglisemik, antioksidan ve antihiperkolesterolemik
fonksiyonlarinin olabilecegi sonucuna varildi.
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Giris

Diabetes Mellitus (DM), yetersiz insilin sekresyonu veya
instlin direnci nedeniyle bozulmus protein, yag ve
karbonhidrat metabolizmasindan kaynaklanan yiksek
morbidite ve mortaliteye sahip bir sendromdur
(Seghrouchni ve ark., 2002; Comba ve ark., 2015; Comba ve
ark.,2023). Diyabet sirasinda ortaya ¢ikan hiperglisemi,
enzimatik olmayan protein glikasyonu ve glukoz
otoksidasyonu nedeniyle serbest radikallerin miktari
artmaktadir (Mis ve ark., 2018).

Dogal Urilnlerin alternatif tip ve igerdigi kimyasal
maddelerin tedavi amaciyla ekstrekte edilme ve kullanima
sunulma calismalari oldukca popller hale gelmistir.
Ozellikle bitkisel kdkenli antioksidan takviyelerinin kullanim
givenligi, kabul edilebilirligi ve sonuglarin kolayca
saptanmasi nedeniyle arastirmacilarin antioksidan etkileri
olan terapétik ajanlar gelistirmek igin ¢alismalar devam
etmektedir (Mollazadeh, 2016; Comba ve ark., 2017).

Nar  bitkisinin  farkli  bolgelerden  hazirlanan
ekstraktlarinin antidiyabetik ve antiperoksidatif etkileri
bilinmektedir. Punica granatum sulu kabuk ekstraktinin
0,43 g / kg dozunda diyabetik sicanlara 4 hafta boyunca
verilmesi, kan sekeri seviyesini ve insilin seviyesi artigini
onemli diizeyde azaltmistir. 8 hiicre sayisi; sulu kabuk
ekstresi verildiginde nispeten artmis, bunun cok gicli
antioksidan Ozellige sahip oldugu, serbest radikal
temizleyici olarak isleve ve R hicrelerini hasardan
koruyabilecek kapasiteye sahip oldugu bildirilmistir (Khalil,
2004). Punisik asit (PA) nar g¢ekirdegi yaginda bulunan
konjuge bir a -linolenik asit molekilidiir ve narin birgok
saglik problemlerine katkida bulunan temel maddedir.
Simdiye kadar, PA’nin glukoz metabolizmasi, serum lipid ve
instlin Gzerine etkisi ve insilin direncine etkisini test etmek
icin yapilan deneysel calismalar siirmektedir.

Punica granatum cekirdek yaginin anti-diyabetik ve
antioksidan aktivitesinin arastiriimasi igin planlanan bu
¢alismada STZ ile deneysel diyabet olugturulup, nar
cekirdegi yaginin glukoz, insilin, adiponektin, resistin,
disik Yogunluklu Lipoprotein (LDL), yiksek yogunluklu
lipoprotein (HDL), Trigliserit (TG), kolesterol,total
antioksidan kapasite (TAS) ve toplam oksidan durum (TOS)
diizeylerindeki degisimlerin arastirilmasi amaglandi.

Materyal ve Yontem

Otuz iki adet 185-250 g agirliginda saglikl disi Wistar
albino sigan temin edildi. Siganlar deneyden 6nce 7 giin
boyunca ortama adapte edildi. Hayvanlar standart kosullar
altinda kafeslerde barindirildi. Standart ticari sican yemi
(pellet chow) ve icme suyu ad libitum olarak verildi. Calisma
icin kullanilan 32 rat herbiri sekiz rattan olusan 4 gruba
ayrildi. Calisma oncesi tiim ratlar tartildi ve kan glikoz
dizeyleri 6lguldi.

Birinci Grup (Kontrol-K): intraperitoneal (i.p.) yoldan 45
mg/kg tek doz serum fizyolojik enjekte edildi.

ikinci Grup (Diyabet Grubu-D) : Ratlara 45 mg/kg tek doz
streptozotosin (STZ) pH: 4,5 soguk sitrat tamponu icinde
¢0zildd, i.p. yoldan uygulandi (Karabay ve ark., 2006).
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Ugiincii Grup (N): Nar gekirdegi yagi verilen grup : Sekiz
adet rattan olusan hayvanlarin deney 6ncesi kan sekerleri
oOlgtliip nar gekirdegi yagi (2 ml/kg/giin) (Nekooeian ve ark.,
2014) intragastrik tlp ile 20 gin boyunca glinde bir kez
verildi.

Dordinci Grup (Diyabet+nar cekirdegi yagi grubu-
D+N): Ratlara 45 mg/kg tek doz STZ (Sigma, USA) pH: 4,5
olan soguk sitrat tamponu icinde, i.p. uygulandi. Nar
cekirdegi yagi bu gruba da ayni yontemle (2 ml/kg/giin) 20
glin stire ile verildi.

72 saat sonra kuyruk veninden alinan kan 6rneklerinde
glukoz dlzeyleri saptandi. Kan glikoz diizeyi 250 mg/dl ve
izerinde olan ratlara diyabet gruplarina dahil edildi.

Biyokimyasal Analizler
Total kolesterol (TK), ylksek yogunluklu lipoprotein

kolesterol (HDL), trigliserit (TG), dusik yogunluklu
lipoprotein  kolesterol (LDL) gibi lipid profilleri
spektrofotometrik olarak Roche Modular P 800)

otoanalizér ve Cobas integra 5000 otoanalizor ile
Olgllmustir. Kan glukozu Lever Chek-TD-4222 Biosensor
glukoz 6l¢lim cihazi ve stripleri kullanilarak élgtlmustar.
insiilin, Adiponektin ve resistin seviyeleri, Statfax 2100
okuyucu kullanilarak ELISA kitleri ile tespit edilmistir. Rat
insiilin Enzyme Linked Immunosorbent Assay (ELISA YL
Biont) (Kat No: YLAOO37RA), (Kat No.: YLAOO76RA) ve (Kat
No.: YLA0203RA) kitleri (sirasiyla) ile 6l¢tlmstiir.
Toplam antioksidan kapasite TAS ve toplam oksidan
durum TOS seviyesi Erel'in otomatik kolorimetrik yontemi
ile dlctlmustir ve sirasiyla pmol H202 esdegeri/L ve mmol
Trolox esdegeri/L cinsinden hesaplanmistir. Oksidatif
Stres indeksi OS| asagidaki gibi hesaplanmistir: OSI =
[(TOS, umol H202 esdegeri/L)/(TAS, umol Trolox
esdegeri/L) x 100] (Erel, 2005).

Arastirmanin Etik Yonii

Calisma 18.02.2020 tarihinde Van YYU Hayvan
Deneyleri Yerel Etik Kurulu tarafindan (TDK-2018-7371)
onaylanmis olup, hayvanlarin kullanimi ve bakimi
Giniversite yonergeleri gozetiminde strdurtlmustir.

istatistik Analizler

Verilerin analizinde “SPSS Statistic 20” paket programi
kullanildi. Tim parametrelerin istatstik analizinde Kruskal
Wallis testi uygulandi. Kurskal Wallis testinin p (sing)
degerleri 0,05 ’ten kiglk oldugu sonuglarda gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamh bir fark oldugunu
soylemek mimkundur.

Bulgular ve Tartisma

Kontrol grubu, diyabet grubu, nar gekirdegi yagi grubu ve
diyabet+nar c¢ekirdegi yag grubuna ait incelenen
parametreler ve ratlarin elde edilen verileri Cizelge 1'de
sunuldu. Sunulan bu ¢alismada nar yaginin canl agirlik
lizerine etkisi Cizelge 1'de gosterilmis ve rastgele secilen
sicanlarin deneme basindaki canli agirliklari ile deneme
sonundaki canli agirliklar karsilastinlmistir.



Alhalabi et al. / Journal of Health Sciences Institute, 9(2): 221-226, 2024

Cizelge 1. Tum gruplara ait canh agirlik, glikoz, insulin, adiponectin, resistin, serum lipid, TAS ve TOS diizeyleri (meanzSD, n=8)
Table 1. Body weight, glucose, insulin, adiponectin, resistin, serum lipid, TAS and TOS levels of all groups (meanSD, n=8)

Kontrol

Diyabet

Parametreler X + Sx Nar Cekirdegi Yag X + Sx Diyabet+Nar Cekirdegi Yag p
X+ Sx X+ Sx

ilk Canli agirlik (g) 8 196,88+10,67° 206,25+11,57 % 226,25+13,82 219,38+11,16° 0,001
Son canh agirlik (g) 8 218,250+6,30 213,75+8,24b 179,71+11,572 186,80+12,12 0,001
Glukoz(baslangig)mg/dl) 8 102.75+12.33a 102.00+11.26a 110.88+13.70a 98.63%+11.16a 0.421
Glukoz ( bitis) (mg/dl) 8 127,50+40,15¢  105,38+4,63¢ 409,50+59,68°  307,88+29,87" 0,001
insiilin (ug/l) 8  4,11+0,04° 4,0440,14° 1,01+0,13¢ 2,07+0,13P 0,003
Adiponectin (ug/1) 8 9,06+1,17°2 10,30+0,91° 5,19+0,65° 8,98+1,4072 0,002
Resistin (pg/ml 8 0,350,042 0,37+0,011° 0,36+0,022 0,35+0,032 0,315
Kolesterol (mg/dl) 8  51,7143,28% 45,57+3,92 56,6+7,4° 45,14+4,58 2 0,031
HDL (mg/dl) 8 33,33#£2/4b 33,64+3,84% 28,90+3,92 30,69+2,4% 0,015
LDL (mg/dl) 8 7,72+2,6° 6,441,022 17,21+3,10° 9,4+2,7° 0,003
Trigliserit (mg/dl) 8 52,949,022 42,56+11,822 52,8445,832 45,83+12,52 0,09

TAS(mmoltroloxEq/l) 8 1,1440,36% 1,510,372 0,86%0,222 1,45+0,38° 0,002
TOS (i mol (H20; Eq/l) 8  2,6310,49% 1,92+0,472 4,95+1,13¢ 3,22+0,52° 0,001
OSI ( Arbitrary Unit ) 8 0,25+0,082 0,127+0,05P 0,59+0,07¢ 0,23%0,062 0,015

Yirmi ginlik deneme sonunda kontrol ve nar yagl yikseldi. Gruplar arasindaki farkhliklar istatiksel olarak

grubunun canli agirliklari benzer diizeyde bulunurken,
STZ ile diyabet olusturulan grupta 6nemli olcide kilo
kaybi gozlenmistir. Nar yagiilavesinin canh agirlik kazanci
Uzerine pozitif yonde minimal etkisi olmustur. Yani 20
glinde nar yagl diyabet grubuna 14 g olumlu katkida
bulunmustur.

Sicanlarda serum adiponektin degerleri diyabetli
grupta kontrol ve nar gekirdegi yagl grubundan daha
duslk olarak bulundu. Diyabetli sicanlara nar g¢ekirdegi
yagi verilince 5,20 pg/I'ye diisen adiponektin 8,98 ug/l a
ylkseldi. Adiponektin dlzeyleri arasindaki farklilik
istatistiki olarak 6nemli bulundu ( p< 0,002).

Serum insilin dizeyi kontrol ve nar cekirdegi yagi
grubunda STZ verilisini takiben diyabetli grupta 1,01
pg/l'a distugu tespit edildi. Bu diyabet olusumunu
destekleyen bir bulgudur ancak diyabetliler nar ¢ekirdegi
yagl verildigi zaman dlzey vyukseldi ve bu deger
degisimleri yine nar c¢ekirdegi yaginin antidyabetik
etkisini vurgulamaktadir. Gruplarin insilin duzeyleri
ortalamalar arasindaki fark anlamli bulundu ( p< 0,003 ).

Resistin dizeylerinde istatiksel olarak 6nemli
bulunmadi (p=0,05).

Nar cekirdegi yaginin kolesterol Uzerine etkisini
gostermek icin yapilan analizler sonucunda diyabetli
grup 56,6 mg/dl ile en yiiksek degere sahip oldu. Yalniz
bu gruba nar ¢ekirdegi yag: verilince duzey 45,14 mg/dl
ye diserek olumlu bir goérinls sergiledi. Gruplarin
kolesterol diizeyleri ortalamalar arasindaki fark anlamli
bulundu ( p< 0,031).

HDL dizeyi diyabetli olanlarda bu deger 28,90 mg/dl
yeinerken nar ¢ekirdegi verilmesi halinde 30,69 mg/dl’ye
ylkseldi. Ama istatistiksel 6nem saptanmadi (p=0,05).

Diyabetik kontrol sicanlarinin serum LDL miktarlari
diger Ug gruptan oldukga yiksek bulundu. Kontrol ve nar
cekirdegi yagl verilen gruplardaki 7,72 ve 6,4 mg/dl
degerleri STZ ile diyabet olusturulan grupta 17,2 mg/dl’ ye

o6nem gostermektedir ( p< 0,003 ).

Kontrol grubu sicanlarin serum trigliserit(TG) dizeyleri
ile diyabetik kontrol siganlari arasinda anlamli bir fark yoktu.
Ote yandan nar cekirdegi yagi ve nar ¢ekirdegi yagi ile tedavi
edilen diyabetik sicanlarin serum trigliserit diizeyleri hem
kontrol hem de diyabetik grup sicanlarinin degerlerinden
daha daslkti. Ama istatistiksel 6nem saptanmadi (p=0,05).

Total antioksidan kapasite bakimindan nar cekirdegi
ilave edilen her iki grupta en yiiksek degerlere ulasildi.
Diyabette TAS dizeyi olduk¢a azalma gosterirken nar
cekirdegi yagi ilavesi bu degeri ylkseltmis ve 0,86 (mmol
trolox Eq/l) dan 1,45 (mmol trolox Eq/l) a cikarmistir.
Gruplarin TAS dizeyleri ortalamalar arasindaki fark anlamh
bulundu ( p< 0,002).

Toplam oksidan seviye (TOS) icin yapilan analizlerde
diyabet grubunda en yiiksek deger o6lglldl. Kontrol ve nar
yagl grubunda en disik miktarlar saptanirken, nar gicegi
yagl ileve edilen siganlarda TOS dizeyleri olumlu olarak
azaldi. Gruplarin TOS dizeyleri ortalamalar arasindaki fark
anlamli bulundu ( p< 0,001).

Gruplarin OSI dizeyleri ortalamalar arasindaki fark
anlamli bulundu ( p< 0,015 ). Buna goére OSI orani nar
gekirdeginin antioksidan o6zelliginden onemli derecede
etkilenmis goziikmektedir.

Son yillarda, cesitli bitki ekstrelerinin diyabetes mellitus
tedavisinde yararli oldugu iddia edilmistir. Daha oOnce
gerceklesen bircok arastirmada bu mekanizmayi farkl
sekilde yorumlanmistir. Bazi bitki ekstreleri beta
hicrelerinin rejenerasyonunu uyararak, pankreasi zararl
etkenlerin yikimindan koruyarak, glukoz yiiklemesine sinir
getirerek, beta hiicrelerinin insilin salgillamasi uyararak
veya insilin reseptorlerini aktive ederek kandan glukozun

absorbe edilmesi gibi farkh mekanizma O&nerileri
sunulmustur (Jayaraman, 2009).
Nar  bitkisinin ~ farkli  bolgelerden  hazirlanan

ekstraktlarinin antidiyabetik ve antiperoksidatif etkileri
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bilinmektedir. Punica granatum sulu kabuk ekstraktinin
0,43 g / kg dozunda diyabetik sicanlara 4 hafta boyunca
verilmesi, kan sekeri seviyesini ve insilin seviyesi artisini
onemli dizeyde azaltmistir. B hiicre sayisi; sulu kabuk
ekstresi verildiginde nispeten artmis, bunun ¢ok gigli
antioksidan Ozellige sahip oldugu, serbest radikal
temizleyici olarak isleve ve R hicrelerini hasardan
koruyabilecek kapasiteye sahip oldugu bildirilmistir
(Khalil, 2004).

Oksidatif stres, diyabetin kronik komplikasyonunda
onemli bir rol oynar. Aboonabi ve ark., (2014) tarafindan
yapilan bir ¢alismada,diyabetik sicanlar normal kontrol
farelerine kiyasla, plazma glukoz seviyesinde 6nemli bir
artis ve plazma insilin seviyesinde 6nemli bir disus
gostermistir. Nar cekirdegi suyu ile 21 giin boyunca
yapilan oral tedavi, incelenen tim biyokimyasal
parametreler lzerinde o6nemli koruyucu etkiler
gostermigstir. Ayrica biyokimyasal bulgular histopatolojik
calisma ile desteklenmistir. Bu sonuclar, narin oksidatif
stres kaynakh diyabetik sicanlara karsi potansiyel
koruyucu etkiye sahip oldugunu ortaya koymustur
(Aboonabi ve ark., 2014). Bushra ve ark., (2018) nar
cekirdegi verilmesinin hiperglisemiyi azaltarak
antidiyabetik etki yaptigini tespit etmistir. Nar c¢ekirdegi
yagi ile tedavi edilen sicanlarda serum insilin seviyeleri
anlamli derecede yiiksektir ve diyabetik kontrol grubu ile
kan glukozu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
yoktur. Bu durum nar gekirdegi yaginin acghk kan sekerini
degistirmeden insllin  sekresyonunu iyilestirdigini
disiindirmektedir (Nekooeyan ve ark, 2014).

Vroegrijk ve ark. (2011) tarafindan yapilan ¢alisma, nar
cekirdegi yagi (PSO) takviyesinin gercekten farelerde
periferik insdlin  duyarhhgini  arttirdigini  gosteren
¢alismadir. Sonug olarak PSO takviyesinin yiksek yagh
diyetle beslenen farelerde insilin duyarhhgini artirdigini
ve en azindan kismen iyilestirdigini gostermektedir.
Simdiye kadar, PA’nin serum lipit, glukoz metabolizmasi ve
insllin direnci Uzerindeki etkisini test etmek icin yapilan
deneysel calismalarda tartismali sonuglar dogurmustur
(Shabbir ve ark., 2017).

Sunulan bu ¢alismada deneme basinda tiim siganlarin
achk kan glukoz degerleri 6l¢lilmls olup dort grup iginde
onemli farklihk bulunmamistir. Ancak STZ verilmesini
takiben diyabet olusturulan grupta normal degerler
yaklasik 4 kat yukselerek 409.50 mg/dl ye ulasmis 20
gunluk nar yagi verilmesi ile bu deger 307,88 mg/dl 'ye
diismustlr (p<0,001). Bu dusis yaklasik olarak % 25
civarinda olup, 20 gunlik zaman araligina sigmasi nar
yaginin kan glukozu Uzerine olumlu etkisinin oldugunu
gostermistir. Serum instlininde PSO kaynakli bir artisin
mekanizmasi net degildir. Ancak, PPAR-y duyarli genlerin
yukari regtilasyonu ile iliskili olabilir. PSO’nun ana bileseni
olan Punisik asitin bu tlr genleri yukari regile ettigi
gosterilmistir (Nekooeianve ark., 2014).

Sunulan bu ¢alismada insiilin diizeyleri kontrol ve nar
cekirdegi yagi grubunda normal diizeylerde iken diyabetli
sicanlarda % 75 oraninda azalmis ve istatistiki olarak
onemli (p<0,05) bulundu. Nar cekirdegi yag: ilavesinin
instlin diizeyine olumlu etki ederek 1,01ug/l den 2,07 pg/!
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ye ylkseldigi gorildi. Bu artis nar yaginin kan glukoz
diizeyini duslren etkisinin insilin diizeyini artirmasi ile
iliskili olabilir. Azalan insiilin ile yiikselen kan sekeri, artmis
instilin ile azalacaktir. Bu sonuglar diyabet agisindan
onemli olarak degerlendirilebilir.

Adiponektinin, nilkleer faktér kB sinyalini cAMP
bagimh gecit araciligi ile dizenledigine inanilmaktadir
(Ouchi ve ark., 2000). Bu nedenle, yangisal uyarilara
cevapta endotel hiicrelerinin endojen bir regilatori gibi
gorev yaptig1 dusintlmektedir (Ouchi ve ark., 2000) Duslk
dolasim seviyeleri, ©zellikle yuksek molekdl agirhkl
bileseni (Hara ve ark., 2006), metabolik sendrom ve tip 2
diyabet gelisimi icin de glcli bir risk belirtecidir (Kaser ve
ark., 2008). Farmakolojik olarak adiponektin insilinin
direncini azalttigi ve obez olarak nitelendirilen farelerde
kas ve karaciger yag asiti ve triasilgliserol miktarinda
saptanan azhk ile iliskili oldugu ileri strilmistir (Fruebis
ve ark., 2001; Yamauchi ve ark., 2001). Sunulan bu
o6ngoriide beta oksidasyon ve enerji tiiketiminde yer alan
bazi enzimlerin gen ekpresyonundaki artisin etkisi
blylktir (Yamauchive ark., 2001). Son yillardaki bazi
calismalarda aglik plazma adiponektin miktarinin iskelet
kaslarinda bulunan insiilin reseptorlerinin  tirozin
fosforilasyonlarinda fonksiyonlari agiklanmistir (Halleux ve
ark., 2001) insilin duyarliliginda iyilesme ile adiponektin
dizeyleri arasinda onemli iliskiler saptanmistir. PSO
verilen diyabetik sicanlara gore yiksek yagh (HF) diyetle
beslenenlerin daha yiksek insilin konsantrasyona sahip
oldugu, ancak diger diyabetik sicanlara gore % 42 daha
yuksek oldugu saptanmistir. HF’la beslenenlerde PSO
verilen gruba kiyasla leptin ve adiponektin daha dsik
dizeyde bulunmustur. PSO verilmesinin insdlin
duyarhliginda bir iyilesmeyi gosterdigi vurgulanmistir
(McFarlin, 2009). Fu ve Luo (2005) disiuk plazma
adiponektin seviyelerinin obezite, insilin direnci ve
kardiyovaskuler hastalik gelisimi ile iliskili oldugunu
bildirmistir. Sunulan bu ¢alismada kontrol grupunda
9,06+1,17 (ug/l) olan adiponektin dizeyi, diyabetli
sicanlarda 5,19+0,65 (ug/l) dismustur. Diyabetli gruba nar
yagi verildigi zaman bu deger 8,98+1,407 (ug/l) ’a
yukselmistir (p< 0,002). Adiponektin diizeyindeki bu
degisim nar gekirdegi yaginin adiponektin miktarlarini
artirdigini, yapilan diger calismalar ile uyum iginde
oldugunu gostermektedir.

Resistinin diyabetik fare modelinde insilin direnci ve
obezitede oOnemli bir rol oynamaktadir. Resistin
konsantrasyonlari, gestasyonel diyabetli hastalarda;
normal glukoz toleransi gére daha ytiksek bulunmustur (P
<0.0001). GDM’li hastalarda go6zlenen serum resistin
ylkselmelerine, insilin dizeyleri ile degil, serum IL-6
dizeyleri ile korele edilmis, bu da GDM’li hastalarda
instilin duyarlihgindaki degisikliklere resistin icerebilen
enflamatuar yollardan kaynaklandigini distiindiirmektedir
(Kusminki ve ark., 2005). Resistin ile obezite ve / veya
diyabet arasindaki iliskilere ait bulgularda tutarsizliklar
raporlari vardir. Bazi kemirgen modellerinde, obez
hayvanlarin yag dokusundaki resistin mRNA
ekspresyonunun, serum insilin veya glukoz ile korele
olmayan serum resistin seviyeleri ile korelasyon
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bulunmadigi goésterilmistir (Lee ve ark., 2003) baska bir
¢alismada (Laudes ve ark., 2010), obez deneklerde resistin
ekspresyonunun kontrollere kiyasla o6nemli o6lglide
arttigini, ancak DM2 ile korelasyon olmadigini
bulunmustur. Acikgasl, direncin, obezite ile iligkili instlin
direncinin patogenezine dahil olmasi DM2’nin daha fazla
arastinlmasini  gerektirmektedir. Resistin, belirli
popilasyonlarda insilin direncine yonelik bir biyobelirteg
olarak katkida bulunur.

Mollazadeh (2016), PSO verilen grubu STZ verilen
grupla karsilastirinca; doku MDA miktari, serum kreatinin
ve Ure seviyelerinde 6nemli bir azalmaya neden oldugunu
bulmustur. Nar cekirdegi yagl tedavisi ile lipit profili
iyilesirken tiyol iceriginde tikenme ve STZ'nin neden
oldugu histolojik anormalliklerde 6nemli 6lglide tersine
donls saptanmistir.  PSO’nun  koruyucu etkilerinin
gostergesi olarak kabul edilen serum biyokimyasal
parametrelerinde oksidatif stres belirteglerinde azalma,
histopatolojik bulgularda iyilesme ile destek bulmustur
(Mollazadeh ve ark., 2016). Nekooeian ve ark. (2014)
¢alismasinda PSO’nun tip 2 diyabetli siganlarda lipit
profilini degistirmedigi gosterilmistir. Sonuglar STZ verilen
grupla, sonradan nar cgekirdegi yagi ile tedavi edilen
gruplarda serum LDL seviyesinin 6nemli 6l¢lide distiglini
tespit edilen (Mollazadeh, 2016) c¢alismasi ile uyum
icindedir. Serum HDL seviyesi de sadece PSO ile tedavi ile
onemli 6l¢lide artmistir. Serum TG diizeyi nar gicegi yagi
ile tedavi edilen gruplarda anlamh olarak azalmistir(p
<0,01). Diyabetik kontrol ve (PSO) gruplarinin serum TG,
total kolesterol, LDL-C veya HDL-C seviyeleri arasinda
anlamh bir fark bulunmadigini tespit eden calismalar
vardir (Nekooeian ve ark., 2014).

Aboonabi ve ark. (2014), narin, gelismis antioksidan
enzimatik durumunun yani sira glisemik ve azalmis lipit
peroksidasyonunun kaniti olarak plazma STZ-NA ile
indiiklenen diyabetik sicanlarda oksidatif stresi iyilestirme
yetenegine sahip oldugunu ortaya koymaktadir. Toplam
antioksidan durumu (TAS), stiperoksit dismutaz (SOD) ve
katalaz (CAT) gibi antioksidan enzimlerin aktiviteleri
azalirken,  gama-glutamil  transferaz  (GGT) ve
malondialdehit (MDA) gibi oksidatif stresin biyobelirteg
seviyeleri artmistir. Mollazadeh ve ark. (2017), nar
cekirdegi vyagl tedavisinde hem doku hem de
mitokondriyal fraksiyonlarda diyabetik gruba kiyasla
incelenen enzim aktivitesinde onemli bir artis ve OSI
degerlerinde azalma meydana geldigini, nar ¢ekirdegi
yaginin H9c2 hiicrelerinde glukoza bagl toksisiteyi, ROS
seviyesini ve lipit peroksidasyonunu o6nemli olgude
azalttigini bildirmiglerdir.

Sonug

Calisma sonuglarimizda TAS ile TOS seviyeleri kontrol
ve nar gekirdegi grubunda degismedigi fakat diyabetli
grupta oksidan etkisi araciligi ile degistigi TOS
dizeylerindeki bu artisin nar cekirdegi yagi verilmesiyle
azaldig1 gozlendi. Buna karsilik diyabetik sicanlarda TAS
seviyeleri azalirken, nar cekirdegi yagi grubunda TAS
seviyeleri artmistir. Diyabetik sicanlarda OSI degerleri

oksidanlarin varligi ile arttig, nar cekirdegi yagi ilavesi ile
ise normal seviyelere indigi tespit edildi. Diyabetik grupta
resistin dlzeylerinde anlamli bir degisiklik olmamasina
ragmen insilin ve adiponektin diizeylerinde anlamh
azalma gorildi. Trigliserit dizeyleri tim gruplarda benzer
bulundu. Diger Ug¢ grupla karsilastirildiginda diyabetik
sicanlarda LDL kolesterol, TOS ve OSI diizeyleri artmis, HDL
dizeyleri ise azalmistir. Bu bulgular nar ¢ekirdegi yaginin
diyabette yilikselen glukoz diizeyini distrmesi, artmis
kolesterol, LDL TOS ve OSI degerlerindeki ylikselmeleri
onlemesi ayrica HDL ve TAS dlizeylerindeki azalmalari tersi
yone cevirmesi etkisi ile diyabette goézlenen olumsuz
degisimleri diizeltebilecegi, antioksidan olarak 6nemli bir
antioksidan madde olarak diyabete baglh bozukluklarda
faydali olabilecegi sonucuna varildi.

Cikar Catismasi
Yazarlar herhangi bir
etmemislerdir.
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