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ÖZET

Diyabetes mellitusta oksidatif stresin artt›¤› ve artm›fl oksidatif stresin diyabetin komplikasyonlar›n›n

oluflumuna yol açt›¤› bildirilmektedir. Bu çal›flmada, streptozotosin (STZ) ile diyabet oluflturulan

ratlarda, insülinle kombine edilerek uygulanan A, E, ve C vitaminlerinin kalp, karaci¤er ve böbrek

dokular›ndaki oksidatif ve antioksidatif sistemlere etkisinin araflt›r›lmas› amaçlanm›flt›r. Bu amaçla

deney hayvanlar› biri kontrol (diyabetik olmayan) grubu olmak üzere toplam 5 gruba bölünmüfl ve her

grup 10 rattan oluflturulmufltur. Grup 1’e 3 IU/gün s.c insülin, grup 2’ye 3 IU/gün s.c insülin + 15 mg/

kg/gün oral A vitamini, grup 3’e 3 IU/gün s.c insülin + 5.25 mg/kg oral E vitamini  ve grup 4’e 3 IU/

gün s.c insülin + 300 mg/kg oral C vitamini tedavisi  30 gün süreyle uygulanm›flt›r. Çal›flman›n sonunda,

grup 4’de, bafllang›ç düzeyine göre kan glukoz düzeyi azalma göstermifltir (p<0.05). Böbrek dokusu

tiyobarbitürik asid ile reaksiyon veren madde (TBARS) seviyesi, kontrol grubuna göre bütün gruplarda

art›fl göstermifltir (p<0.05). Kontrol grubuyla karfl›laflt›r›ld›¤›nda; karaci¤er TBARS seviyesinin grup 2 ve

4’de, kalp TBARS seviyesinin ise grup 1 ve 3’de art›fl gösterdi¤i tespit edilmifltir (p<0.05). Karaci¤er

lipid hidroperoksit seviyesinin grup 4’de, grup 1 ve 2’ye göre düflük oldu¤u saptanm›flt›r (p<0.05).

Karaci¤er glutatyon peroksidaz (GSH-Px) seviyesi grup 4’de, kontrol ve grup 1’e göre düflük (p<0.05),

karaci¤er superoksit dismutaz (SOD) seviyesi ise yine  grup 4’de, kontrol, grup 1 ve 2’ye göre düflük

bulunmufltur (p<0.05). Kalp katalaz ve SOD seviyesi, kontrol grubuna göre grup 1 ve 2’de art›fl

göstermifl (p<0.05), grup 1’e göre kalp katalaz seviyesi grup 3 ve 4’de azalma göstermifltir (p<0.05).

Çal›flmam›z›n sonuçlar›, insülinle kombine C vitamini uygulamas›n›n tek bafl›na hem insülin hem de

insülinle birlikte A ve E vitamini tedavisine göre kan fleker düzeyi ve karaci¤er dokusu lipid peroksi-

dasyonunu azaltmada daha yararl› olabilece¤ini göstermifltir. 
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ABSTRACT

It has been reported that oxidative stress is increased in diabetes mellitus and the increase in oxidative

stress gives rise to complications of this disease. In the present study, we aimed to investigate the

effects of vitamin A, E, and C treatments combined with insulin on the oxidative and antioxidative

systems in the liver, kidney and heart tissues rats in diabetes induced with streptozotocin (STZ). Five

experimental groups, each of 10 rats, were constructed as nondiabetic control group,  group 1;

treated with 3 IU/day s.c insulin, group 2; treated with 3 IU/day s.c insulin + 15 mg/kg/day p.o.

vitamin A, group 3; treated with 3 IU/day s.c insulin+ 5.25 mg/kg/day p.o. vitamin E, and group 4;

treated with 3 IU/day s.c insulin + 300 mg/kg/day p.o. vitamin C for 30 days.  At the end of the study,

the blood glucose level in the group 4 was decreased as compared to initial level (p<0.05). The

thiobarbituric acid reactive substance (TBARS) levels in the kidney tissue was increased in all groups

as compared to control group (p<0.05). As compared to control group, the TBARS level in the liver

was increased in groups 2 and 4 (p<0.05), and the heart TBARS level was increased in groups 1 and 3

(p<0.05). The liver lipid hydroperoxide level was decreased significantly in group 4 as compared to

groups 1 and 2 (p<0.05). The liver glutathione peroxidase (GSH-Px) level was decreased in group 4 as

compared to control group and group 1 (p<0.05), and also liver superoxide dismutase (SOD) level

was decreased in group 4 as compared to control group, group 1 and group 2 (p<0.05). The heart

catalase and SOD levels were increased in the groups 1 and 2 as compared to control group (p<0.05),

and also heart catalase level was decreased in the groups 3 and 4 as compared to group 1 (p<0.05).

Results of our study indicate that insulin plus vitamin C treatment may provide more benefits than

use of only insulin or insulin plus vitamin A and E treatment in decreasing the blood glucose levels

and the liver lipid peroxidation.

Key Words:  Diabetes mellitus, oxidative damage, antioxidant, vitamin treatment

G‹R‹fi

Diyabetes mellitus insülin sekresyonundaki

bir yetersizli¤e ya da hedef organda insüli-

nin etkisini gösterememesine ba¤l› olarak

hiperglisemiyle ortaya ç›kan, dünyada %1-5

aras›nda de¤iflen prevalansa sahip bir meta-

bolik hastal›kt›r. Potansiyel görme kayb›yla

sonuçlanan retinopati, renal yetmezli¤e yol

açan nefropati, ayak ülserleri ve amputas-

yona yol açan periferal vasküler bozukluk-

lar, gastrointestinal, genitoüriner sistem ve

kardiyovasküler sistem bozukluklar›na yol

açan otonomik nöropati diyabetin uzun

dönemli komplikasyonlar›d›r (1). Oksidatif

stres; antioksidan maddelerin azalmas› duru-

munda reaktif oksijen türlerinin (ROS) afl›r›

üretimi olarak tan›mlanmaktad›r. Oksidatif

stresin glukoz metabolizmas› üzerinde çeflitli

etkileri bulunmaktad›r (2). Son y›llarda, diya-

betes mellitusta geliflen komplikasyonlar›n

artan oksidatif strese ba¤l› oldu¤u bildiril-

mektedir (3,4). Oksidatif streste meydana

gelen art›fl, serbest radikal üretimindeki bir

art›fltan kaynaklanabilmektedir (5,6). Serbest

radikallerin biyolojik etkileri organizmadaki 

çeflitli antioksidan savunma sistemleri tara-

f›ndan kontrol edilmektedir. Antioksidan sa-

vunma sistemindeki bir azalma ya da ser-

best radikal üretimindeki bir artma, oksida-

tif streste art›fla neden olmaktad›r (7).

Yap›lan çeflitli çal›flmalar, diyabetik hastala-

r›n plazma ve dokular›nda serbest radikal-

lerin artt›¤›n› veya antioksidan kapasitenin

azald›¤›n› göstermektedir (8-10). Diyabette

serbest radikallerin oluflturdu¤u olaylar zin-

cirini hiperglisemi ve glukozun oksidasyonu

bafllat›r ve bunlar› proteinlerin glikozilas-

yonu ve oksidatif dejenerasyon takip eder.

Normal koflullarda vücutta bulunan do¤al

antioksidan enzimler, örn; superoksit dis-

mutaz (SOD), katalaz, glutatyon peroksidaz

(GSH-Px) vs., taraf›ndan serbest radikaller

ortamdan uzaklaflt›r›lmaktad›r. Oksidatif stre-

se karfl› vücudun savunma sistemini antiok-

sidan besinler (vitaminler ve mineraller) ve

enzimler oluflturmaktad›r. Vitaminler reaktif

oksijen türlerinin al›c› ve vericileri olarak etki

gösterirken, mineraller enzimlerin aktivitele-

rini düzenlenmektedirler (2). Bu çal›flmada,

deneysel olarak oluflturulan diyabette, A, E, 

114 Türk Klinik Biyokimya Dergisi



fosfat 0.1 mM EDTA, pH 7.0, solüsyonu için-

de homojenize edildi. Homojenize materyal

daha sonra 14000 rpm (22000xg) +4 °C’de

20 dakika santrifüj edildi ve süpernatan

çal›fl›lmak üzere –70 °C’de sakland›. Ayr›ca,

ratlar›n kalbinden enjektörle kanlar› al›nd›k-

tan sonra, bütün gruplardaki ratlardan kan

glukoz, trigliserit, total kolesterol, HDL-koles-

terol ve HbA1c ölçümleri Hitachi P Modüler

otoanalizöründe ticari kitler kullan›larak ger-

çeklefltirildi. VLDL-kolesterol, trigliserit/5 for-

mülüyle hesapland›. 

Doku TBARS ölçümü (11); 347 nm eksitas-

yon ve 453 nm emisyon dalga boylar› kul-

lan›larak florometrik yöntemle "Luminesence

Spectrometer LS50B, Perkin Elmer" marka

spektrofluorometrede, lipid hidroperoksit (12)

ve SOD ölçümü (13); 560 nm, katalaz ölçü-

mü (14); 405 nm ve GSH-Px ölçümü (15);

340 nm dalga boylar›nda kolorometrik yön-

temle "Photometer 5010 Boehringer Mannheim

GmbH" marka spektrofotometrede gerçek-

lefltirildi. Reaktiflerin haz›rlanmas›nda kulla-

n›lan tüm kimyasallar Sigma (St. Louis, MO,

USA) firmas›ndan temin edildi. Doku pro-

tein düzeyleri kolorimetrik metotla Cobas

Integra 800 otoanalizöründe ticari kit kulla-

n›larak ölçüldü (16). Tüm sonuçlar doku pro-

teinine oranlanarak sunuldu.

‹statistiksel Analiz

Sonuçlar ortalama ± standart hata ortalama-

s› (SEM) olarak sunulmufltur. Gruplar aras›n-

daki bafllang›ç ve son glukoz ve a¤›rl›k de-

¤erlerinin karfl›laflt›r›lmas› için paired t testi

kullan›lm›flt›r. Da¤›l›m›n normal olup olma-

d›¤› Kolmogrov-Smirnov testi kullan›larak

test edilmifl ve da¤›l›m›n normal oldu¤u tes-

pit edilerek gruplar aras›ndaki parametrele-

rin karfl›laflt›r›lmas› One-way ANOVA testi

kullan›lm›flt›r. Gruplar aras›nda farkl›l›k gös-

teren parametrelerin analizi için Tukey testi

kullan›lm›flt›r. ‹statistiki anlaml›l›k derecesi

p<0.05 olarak kabul edilmifltir.

BULGULAR

Çal›flmam›zda gruplar›n bafllang›ç ve son

açl›k glukoz düzeyi ve a¤›rl›klar› Tablo 1’de

ve C vitaminlerince zengin beslenmenin,

oksidatif stres, antioksidan defans sistemi

ve lipid parametreleri üzerine etkilerinin

araflt›r›lmas› amaçlanm›flt›r.

GEREÇ VE YÖNTEM

Çal›flmam›zda a¤›rl›klar› 70-182 gram aras›n-

da de¤iflen, toplam 50 adet Spraque-Dawley

cinsi erkek rat kullan›ld›. Deney hayvanlar›

"Yüzüncü Y›l Üniversitesi T›p Fakültesi Neuro-

science Araflt›rma Birimi (NAB) Deney Hay-

vanlar› Ünitesi"nden temin edildi. Deney hay-

vanlar›, standart kafeslerde bar›nd›r›l›p, yem

ve su al›m› serbest b›rak›ld›. Hayvanlar›n

bulundu¤u oda 22±2°C’de, 12 saat karanl›k

–12 saat ›fl›k ortam›nda tutuldu. Çal›flma

bafllang›c›nda Yüzüncü Y›l Üniversitesi T›p

Fakültesi etik kurulundan çal›flman›n yap›la-

bilmesi için onay al›nd› (2003/01-07). Rat-

lar, kontrol, diyabet, diyabet + A vitamini,

diyabet + E vitamini, diyabet + C vitamini

grubu olmak üzere 5 gruba (n=10) ayr›ld›.

Diyabetik olmayan kontrol grubuna herhan-

gi bir tedavi verilmedi. Kontrol grubu hariç

di¤er gruplardaki ratlara 75 mg/kg intraperi-

tenoal (i.p) olarak streptozotosin (STZ) veril-

di. Bir hafta sonra bu ratlar›n kan glukoz

düzeylerine bak›ld› ve açl›k kan glukoz dü-

zeyi 200 mg/kg üzerinde olan ratlar diyabet

olarak kabul edildi. 

1. Grup diyabetik ratlara; 3 IU/gün subcutan

(s.c) insülin tedavisi 30 gün süreyle,

2. Grup diyabetik ratlara; 3 IU/gün s.c insülin

+ 15 mg/kg/gün oral A vitamini tedavisi

30 gün süreyle, 

3. Grup diyabetik ratlara; 3 IU/gün s.c insülin

+ 5.25 mg/kg oral E vitamini tedavisi 30

gün süreyle, 

4. Grup diyabetik ratlara 3 IU/gün s.c insülin

+ 300 mg/kg oral C vitamini tedavisi 30

gün süreyle uyguland›.

4. haftan›n sonunda bir gecelik açl›ktan sonra

deney hayvanlar› eter anestezisi alt›nda

dekapite edildi. Ratlar›n karaci¤er, böbrek

ve kalp dokular› ç›kar›ld› ve izotonik NaCl

solüsyonu ile y›kan›p kuruland›ktan sonra

dokular 1:4 (a¤›rl›k: hacim) oran›nda 0.1 M 

S›çanlarda A, E ve C Vitamininin Antioksidan Enzimlere Etkisi
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Tablo 1.  Bafllang›ç ve bitifl kan flekeri ve a¤›rl›klar›n›n karfl›laflt›r›lmas› (ortalama±SEM).

Parametreler        Kontrol                     Grup 1                               Grup 2                              Grup 3                               Grup 4

Baflla ng›ç Son Bafllang›ç Son Bafllang›ç Son Bafllang›ç Son

Glukoz (mg/dl) 99.1± 6.2 216.4±14.3 277.5±63.9 314.2±38.1 323.5±59.5 414.6±51.1 361.1±35.4 278.1±46.2136.0±17.6a*

A¤›rl›k (g) 238.1± 6.2 144.7±11.1 136.7±8.8 111.8±14.7 117.1±12.7 120.5±11.5 112.1±7.7 149.3±6.7 125.1±14.9  

a; bafllang›ç de¤erine göre karfl›laflt›r›ld›¤›nda. *; p<0.05

Tablo 2.  Ölçülen parametrelerin gruplar aras›nda karfl›laflt›r›lmas› (ortalama±SEM). TBARS; µmol/g prot. GSH-Px; U/g prot.

SOD; µg/ g prot. katalaz; kU/g prot. Hidroperoksit; µM/g prot olarak sunulmufltur.

Parametreler Kontrol Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4

Karaci¤er TBARS 10.5±2.8 28.2±7.4   41.5±12.0b* 31.9±3.4 37.9±1.3b*

Böbrek TBARS 23.2±6.6    71.0±18.5b* 96.6±11.1b*    83.7±12.9b*   79.1±12.4b*

Kalp TBARS 29.1±6.0    90.1±14.5b* 79.3±20.6      99.4±24.0b* 83.8±12.3

Karaci¤er Hidroperoksit   4.7±0.2 5.4±0.4 5.2±0.8   3.7±0.5      2.2±0.1c,d*

Böbrek Hidroperoksit 11.8±0.7 11.8±1.0   9.9±1.0   8.9±0.5 8.2±1.0

Kalp Hidroperoksit 10.7±1.9 17.9±3.6   13.8±2.3     9.4±1.5 9.0±1.2

Karaci¤er GSH-Px 150.0±8.5   140.7±11.9   112.3±23.0    92.2±15.1 51.4±.5b,c

Böbrek GSH-Px 243.2±45.7 185.5±42.1   208.3±26.7    244.1±17.8  156.9±21.3  

Kalp GSH-Px 147.3±14.9 242.8±42.4   266.8±41.8    235.8±35.3  163.0±23.7  

Karaci¤er katalaz  695.2±204.2 701.0±133.4 759.8±290.9  353.6±162.7 95.5±15.7

Böbrek katalaz 2588.5±560.0 2851.7±850.6   2712.9±627.0    2532.6±373.3   1214.7±302.4   

Kalp katalaz 1752.4±426.0 6860.0±893.6b*   5854.7±1522.6b*  2849.6±641.1c* 1835.0±751.3c*

Karaci¤er SOD   1.9±0.1 2.1±0.2 1.9±0.4  1.1±0.1       0.4±0.0b,c,d

Böbrek SOD   6.6±0.5 6.8±0.9 6.5±0.5  4.3±0.8 4.0±0.4

Kalp SOD   6.2±1.1 11.6±1.3b 12.5±1.8b  7.5±1.2 6.7±0.5

AST (U/L) 99.7±8.0 141.5±21.1  140.7±15.6            589.6±88.5b,c,d,e* 269.1±26.6  

ALT (U/L) 44.0±5.8 65.1±10.5 57.8±11.8          198.1±37.1b,c,d,e* 72.3±8.7  

Trigliserid (mg/dl)   96.4±14.8 81.5±19.6 69.2±11.8  38.1±7.1 41.1±10.2

Total Kolesterol (mg/dl) 58.0±4.6 57.4±4.4  49.5±5.5    43.8±4.9 53.6±5.4  

HDL-kol (mg/dl) 46.1±3.4 47.4±4.9  40.5±6.0    38.3±4.4 44.3±4.7  

VLDL-kol (mg/dl) 19.4±2.9 16.1±3.9  13.8±2.4    13.8±2.4 8.1±1.9

HbA1c (%)   3.4±0.1    6.1±0.8b* 5.7±0.5       6.8±0.5b* 6.0±0.5

b; kontrol grubuyla karfl›laflt›r›ld›¤›nda
c; grup 1’le karfl›laflt›r›ld›¤›nda
d; grup 2’le  karfl›laflt›r›ld›¤›nda
e; grup 4’le  karfl›laflt›r›ld›¤›nda

dokusu TBARS seviyesi, kont rol grubuna göre

bütün gruplarda art›fl göstermifltir (p<0.05).

Kontrol grubuyla karfl›laflt›r›ld›¤›nda; kara-

ci¤er dokusu TBARS seviyesinin grup 2 ve

4’de, kalp TBARS seviyesinin ise grup 1 ve

3’de art›fl gösterdi¤i tespit edilmifltir (p<0.05).

Karaci¤er lipid hidroperoksit seviyesi grup

4’de, grup 1 ve 2’ye göre azalma göstermifl-

tir (p<0.05). Karaci¤er GSH-Px seviyesi grup

4’de, kontrol ve grup 1’e göre azalma gös-

sunulmufltur. Grup  4’de çal›flman›n sonun-

da, bafllang›ç düzeyine göre kan glukoz düzeyi

anlaml› olarak azalma gösterirken (p<0.05),

di¤er gruplarda herhangi bir anlaml› de¤i-

fliklik tespit edilmemifltir (p>0.05). Bafllan-

g›ç ve bitifl a¤›rl›klar› karfl›laflt›r›ld›¤›nda, hiç-

bir grupta anlaml› bir de¤ifliklik gözlemlen-

memifltir (p>0.05). 

Tablo 2’de gruplarda ölçülen parametreler-

den elde etti¤imiz veriler s unulmufltur. Böbrek

Noyan T. ve ark.
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termifl (p<0.05), karaci¤ er SOD sev iyesi ise

yine grup 4’de, kontrol, grup 1 ve 2’ye göre

azalma göstermifltir (p<0.05). Kalp kata laz ve

SOD seviyesi, kontrol grubuna göre grup 1

ve 2’de art›fl göstermifl (p<0.05), grup 1’e

göre kalp katalaz seviyesi grup 3 ve 4’de

azalma göstermifltir (p<0.05). Serum AST

ve ALT seviyesi E vitamin grubunda bütün

gruplara göre anlaml› art›fl göstermifltir

(p<0.05). HbA1c düzeyleri kontrol grubuyla

karfl›laflt›r›ld›¤›nda, diyabet ve E vitamin

grubunda anlaml› art›fl göstermifltir (p<0.05).

TARTIfiMA

Artm›fl oksidatif stresin diyabet ve kompli-

kasyonlar›n›n geliflimi ve ilerlemesini artt›r-

d›¤› yayg›n olarak kabul edilen bir görüfltür.

Diyabete genellikle serbest radikallerin art-

m›fl üretimi veya bozulmufl antioksidan sa-

vunma mekanizmas› efllik etmektedir. Çal›fl-

mam›zda insülinle kombine C vitamini uygu-

lamas›n›n, bafllang›ç seviyesine göre kan

glukoz seviyesinde anlaml› azalma yapt›¤›

tespit edilmifltir. Bilindi¤i gibi C vitamini

(askorbik asit, AA), biyosentetik veya anti-

oksidan reaksiyonlarda elektron kaybederek

k›sa yar› ömre sahip askorbil radikali ve

dehidro askorbik aside (DHA) okside olmakta

ve AA çeflitli lipid hidroperoksitlerle direk

olarak reaksiyona girerek, hücre membran

komponentlerini oksidatif hasardan korumak-

tad›r (17). Kontrol alt›nda olmayan diyabetes

mellitusta, hipergliseminin çeflitli hücrelere

DHA al›m›n› bozabilece¤i bildirilmifltir. Nor-

malde insülin, insüline duyarl› hücrelerde

kolaylaflt›r›lm›fl glukoz tafl›y›c›lar› taraf›ndan

gerçeklefltirilen maksimal DHA tafl›n›m h›z›-

n› art›rmakta ve bunun sonucunda da hücre

içi AA miktar› artmaktad›r (17). Özellikle

hipergliseminin varl›¤›nda, DHA al›m›ndaki

azalmaya ba¤l› olarak hücre içi AA seviye-

sinde azalma diyabette antioksidan savunma-

da azalmaya yol açabilmektedir. Nitekim ya-

p›lan bir çal›flmada, diyabetik ratlar›n siyatik

sinirlerinde artm›fl DHA ve azalm›fl AA kon-

santrasyonu  rapor edilmifltir (18). Çal›flma-

m›z›n sonuçlar›, insülinle kombine C vitamini

uygulamas›n›n hücre içine glukoz giriflini 

artt›rarak, kan glukoz sev iyesinde azalmaya

yol açabilece¤ini düflündürmektedir.

Lipit peroksidasyonu lipit hidroperoksid (LOOH)’

lerini meydana getirmek üzere oksijen radi-

kali ile hücre membran fosfolipitlerindeki

poliansatüre ya¤ asitlerinin reaksiyona gir-

di¤i kompleks bir olayd›r. Diyabette meydana

gelen oksidatif stres diyabetin komplikasyon-

lar›n›n geliflmesinde önemli rol oynamakta-

d›r. Oksidatif stres vücutta serbest radikal-

lerin oluflmas› ve bu radikallerin temizlenmesi

aras›ndaki dengeyi bozmaktad›r. Diyabette

proteinlerin glikozillenmesi ve glukozun

otooksidasyonu serbest radikal oluflumuna

neden olmakta ve bu da lipid peroksi-

dasyonunu uyarabilmektedir. Çal›flmam›zda

lipid peroksidasyonunun göstergesi olan TBARS

seviyesinin, kontrol grubuyla karfl›laflt›r›ld›-

¤›nda bütün gruplarda art›fl gösterdi¤i ve

insülinle birlikte verilen A, E ve C vitamini

uygulamas›n›n böbrek, karaci¤er ve kalp do-

kular›ndaki TBARS seviyesindeki art›fl› diya-

bet grubuna göre anlaml› olarak azaltmad›¤›

tespit edilmifltir. Yap›lan pek çok çal›flma

diyabette gözlenen lipid peroksidasyonun-

daki art›fltan hiperglisemiyi ve dolay›s›yla da

glukoz otooksidasyonunu birincil olarak so-

rumlu tutmaktad›r. Nitekim fiekero¤lu ve ark.

(19) yapt›klar› çal›flmalar›nda tip 2 diyabetik

hastalara standart diyet uygulamas›yla, hiper-

gliseminin normale dönmesine ba¤l› olarak,

plazma ve eritrositlerde lipid peroksidasyo-

nunun azald›¤›n› ve eritrositlerdeki enzima-

tik antioksidan sistemlerinin artt›¤›n› göster-

mifllerdir. A, E ve C vitamininin çeflitli hasta-

l›klarda oluflan oksidatif hasar› azaltt›klar›

yap›lan de¤iflik çal›flmalarla ortaya konulmufl-

tur. Örne¤in, ratlarda yap›lan bir çal›flmada,

diyete E vitamini eklenmesi ile glukozla uya-

r›lm›fl hiperinsülineminin ve lipid peroksi-

dasyonunun anlaml› oranda azald›¤› rapor

edilmifltir (20). Yine yap›lan baflka bir çal›fl-

mada, A vitamini tedavisinin diyabetik s›çan

kalp dokusunda oksidatif stresi azaltt›¤› rapor

edilmifltir (21). Çal›flmam›zda ilginç olarak

oksidatif stresin bir di¤er göstergesi olan

lipid hidroperoksit seviyesinin ise, karaci¤er

dokusunda insülinle kombine C vitamini uygu-
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lamas›yla kontrol ve diyabet grubuna göre

anlaml› oranda azald›¤› tespit edilmifltir. C

vitamini verilen grupta kan flekeri seviyesi-

nin de bafllang›ç seviyesine göre anlaml›

azalm›fl olmas›n›n bu sonucu destekledi¤ini

düflünmekteyiz. Fakat bu etkinin sadece kara-

ci¤er dokusunda gözlemlenmesi ve TBARS

seviyesi üzerinde benzer sonuçlar verme-

mesi de ilginç di¤er bir gözlemdir. 

Çal›flmam›zda, insülinle kombine verilen A,

E ve C vitamini uygulamas›n›n, tek bafl›na

insülin uygulamas›na göre karaci¤er ve böb-

rek dokular›nda antioksidan etki gösteren

GSH-Px, katalaz ve SOD enzimlerinin düzey-

lerinde anlaml› bir art›fla neden olmad›¤›,

hatta insülinle birlikte C vitamini verilen grup-

ta kontrol ve diyabet grubuna göre anlaml›

azalma gösterdi¤i tespit edilmifltir. Kalp do-

kusu SOD seviyesi ise kontrol grubuna göre

insülinle kombine verilen A vitamini grubun-

da anlaml› art›fl gösterirken, sadece insülin

verilen diyabet grubuyla karfl›laflt›r›ld›¤›nda

bu art›fl›n anlaml› olmad›¤› tespit edilmifltir.

Bilindi¤i gibi, SOD, vücutta üretilen süper-

oksit anyon radikalini hidrojen peroksite

dönüfltürürken, GSH-Px ve katalaz hidrojen

peroksiti su ve oksijene dönüfltürmektedir.

Yap›lan de¤iflik çal›flmalarda diyabet olufltu-

rulan deney hayvanlar›nda A, E ve C vita-

mini uygulamas›n›n serbest radikal art›fl›n›

önleyerek ve antioksidan enzim seviyele-

rinde art›fla neden olarak antioksidan etki

gösterdi¤i bildirilmifltir (21-23). ‹nsanlarda

vitaminlerin diyabetin komplikasyonlar›n›

önlemede nas›l bir etkiye sahip olabilece-

¤inin karfl›laflt›r›labilmesi için, bu deneysel

çal›flmada uygulad›¤›m›z vitamin dozlar›n›n,

insanlar için önerilen günlük dozlar (RDA)

ile karfl›laflt›r›lmas›n›n da faydal› olabilece-

¤ini düflünmekteyiz. Yetiflkinlerde yaklafl›k

RDA de¤eri A vitamini için;  0.8-1 mg/gün,

E vitamini için 8-10 mg/gün ve C vitamini

için ise 50-70 mg/gün’dür (24). Bu çal›flma-

da ise, deney hayvanlar›na uygulanan A vita-

mini, RDA de¤erinin yaklafl›k 1.5 kat› fazla

dozda, E vitamini RDA de¤erinin yaklafl›k onda

biri dozda ve C vitamini ise RDA de¤erine

eflit dozda uygulanm›flt›r. Önceki çal›flma-

larda tespit edilen A, E ve C vitamini uygu-

lamas›na cevaben artm›fl antioksidan enzim

seviyelerindeki art›fl›n nedeni olarak, artm›fl

oksidatif stresin oluflturabilece¤i zararl› etki-

lerin ortadan kald›r›lmas› için, dokular›n anti-

oksidan enzim seviyelerini art›rarak kendile-

rini bu zararl› etkilerden koruyabilece¤i ileri

sürülmüfltür. Son zamanlarda diyabetik has-

talara, diyabete ba¤l› olarak uzun dönemde

oluflan komplikasyonlardan korunmak ama-

c›yla özellikle E vitamini tedavisi bafllan›lma s›

önerilmektedir. Çal›flmam›z›n sonuçlar›, de-

neysel olarak diyabetik ratlara insülinle birlik-

te verilen A, E ve C vitamini uygulamas›n›n

karaci¤er, kalp ve böbrek dokular› antioksi-

dan enzim seviyelerinde bir art›fla yol açma-

yaca¤›n› göstermifltir.

Bu çal›flman›n sonuçlar›, insülinle kombine

C vitamini uygulamas›n›n kan fleker düze-

yinde ve karaci¤er dokusunda lipid peroksi-

dasyonunda bir azalmaya yol açabilece¤ini,

ancak insülinle kombine A ve E vitamini

uygulamas›n›n, tek bafl›na insülin uygulama-

s›na göre karaci¤er, böbrek ve kalp dokula-

r›nda lipid peroksidasyonunu azalt›c› ek bir

fayda sa¤lamad›¤›n› göstermifltir. Yine bu

vitaminlerin antioksidan enzimler üzerine

farkl› etkiye sahip oldu¤u tespit edilmifltir.

Çal›flmam›z›n dört hafta sürdürüldü¤ü göz

önünde bulundurularak, bu vitaminlerin insü-

linle birlikte uzun dönemde uygulanmas›n›n

oksidatif ve antioksidatif sistemler üzerine

ne gibi etkilerinin oldu¤unun ortaya konul-

mas› için daha uzun süreli yap›lacak çal›flma-

larla, çal›flmam›z›n desteklenmesinin faydal›

olaca¤› kanaatini tafl›maktay›z.
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