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BYLOM I

GIRIS
1. BITKININ TOKSONOMIDEK! YER! VE MORFOLOJIX GZELLIKLERI :

Calismamizin konusugg.tesk11 eden Berbenis crataegina PC. Berbe-
ridaceae familyasindandir. Bu'fami1yadaki bitkilerin ¢odu Kuzey Yar1mkﬁ-
" renin 111man bolgelerinde yetisen, ¢ok yr11l1k otsu bitkiler veya cali-
~lard1r. Yapraklart basit veya parcali, ¢icekleri iselakfinomorfdﬁr;‘
~ periant1 6-9 parcali, stameni 4-18 tanedir, Anterler kapakla veya yarik-
la a¢ilir. Ovaryum Ust durumlu, tek gozli, 1-3 karpeljidir. Meyvas?

bakka veya kapsuladir. Meﬁ1eketimizde 4 cins ve 8 tlrll yetismektedir.

Bu familyanin 1cerdi§iBerberis tiiri bifkilerin ca111ar1 dikenli
o1up yapraklar1 ovat, derimsi ve kenarlari baticy d1s11d1r Her nodus-
ta 3 (Bazen:1) kollu bir d1ken bu}unur, bunun koltufunda demet seklinde |
yaprak tasiyan kisa siirgiimler vardir. Kaliks tcer parcaly 2 halkadan,
koro]ia cer parcall 2 halkadan yapilmstir. 6 stamen vardir, anterier
kapakla a¢ilir, filamentlerin tabaninda ikiser nektaryum bu1unqr. Meyva
ovat bir bakkadir, F11ament1ére dokunu]duﬁu zaman derhal ice dogru kaba* ,

nir, bu sekilde polen ¢icege gelen bdcek Uzerine dkaiUr.

ca11$mam1z1n'konuSUnu teskil eden Berberis crataegina DC. Orta
Anadolyda yaygin olarak bulunur. Meyvalari siyahtir, Bitkinin kokii ber-~

berin, patmatin, jatrorizin maghof1orfn isimli akaloidleri tasir(l).
- 1. 2. Berberis Crataegina DC.' NiN 1CERDI&! ALKALOIDLER :

A. KIMYASAL VE FIZIKSEL UZELLIKLERY :
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1, Berbeﬁin

H3C0

. Berberinin kimyasa) ad1; 5,6- dihidro-9,10- dimetdksi_benzp [lq ]-
1,3- benzodioksolo | 5.6-;] kiinizinyum veya 7,8.13,13af tetraﬁidro- 9,10-
dimetoksi- 2.3-'(metif§ndioksi) berbihyum'dur. Molekill agirhidn 338,37,_ér1m§
noktas1 145% €* dir (2). ' R

Suda az tﬁzﬁnﬁr. kuvaterner baz azelljgine sahip olup, alkali reaksiQ'
yon verir. Kloroform ve aseton ile kriétallesir. SU]fUrik asft‘ve klorlu sh
ile muamele edildigi zaman birlesme‘yerinde kan kirmizisy ha1ké méydana gelir..
Berberin; Mayer reaktifi. potasyum iyodir, kromik asit, pikrik asit, platinikl

asit, sUlfufik asit ve diger asitlerin oldukca disiik so1ﬁsyon1$rinda ve bran—f'

1u su gibi hemen hemen blitln alkaloidl coktiricileriyle coker (3).

Berbenin Sulfat (Czo H]B NOg S):
1 kysym 150 kisim suda coziinir, %.Z'Iik solusyonu, normal serém ve kan

ile temasa gelince kalin, ajiwr bir tortu verir (3).

Berberin hidroklorir (Cyy Hig NO, . €1):
1 kism 400 kiswm suda cozliniir. Suda ¢ozlinirlik, sellisyonun 1511 Ima-

s1yla veya benzol ve alkolun ilavesiyle artar,
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 Berberin asid sﬂlfat (Czo 19 NOB S)
l kismy 100 k1stm suda cﬁzdnﬂr. Alkolde az cﬁzUnur(z)

Berberin Klorlr dihidrat (Cog g NO,. C1. 24,0) : Sobuk suds az,
kaynamis suda kolay ctzlniir. Pratik olarak soguk alkol, eter ve kloroformda
cozunmez (2), | | | -

Berberin silfat trihidrat l(Czo LIPS No4 ’e SO4 3 uzol :
. Vaklastk olarak 30 kiswm suda ve alkolde coziinir.

2. PALMAT!N :

H3CO

Kimyasa! ady, 5,6~ dihidro-2,3,9,10- tetrametoksi benzo [ a.q ] kino-
1izinyum hidroksid veya 7,8,13,13a- tetradehidro -2,3,9,10- tetrametoksi ber-
~ binyum hidroksid dir. Molekii) agwrligr 369,10 dur. |

‘Palmatin fyodlr (Cyy Hyp NOR) T 2. Sicak suda ve alkolde az cdzUnUr._
Paimatin kloriir trihidrat {(Cp, Hyp NO4) €1. 3H,0l:S1cak su

ve alkolde kolay cbziiniir,




| Palym;in nipyq;ﬁtqzl Hyp NO,. N0, )8 Coziictilerin bircogunda ;6;ﬁnﬁr.

Suda ve alkolde cbziinilir(2). | |

3. JATRORIZIN :
QCHy
-OH

- H3CO
H3
Kimyasal adi, 7,8,13,13a~ tetradehidro-3- hidroksi-2,9,10- trimetoks
berbinyum’ dur. ' - ' '
Molekil agirlngy 338,39 dlr (Z)T

4. MAGNOFLORIN :

H3CO-
HO-

HO
 H3C0



Kimyasal ad1, 5,6,6a,7- tetrahidro- 1,11~ dihidroksi- 2,10- dime-
toksi- 6,6~ dimetil— 4H- di benzo (de,q ).kinolizinyum‘dur. Molekil agir-
11§1 342,50 dir (2).

8. FARMAKOLOJIK UZELLIKLER :

Bitkiden hazirlanan ekstrelerin Simdiye kadar incelenen farmokolo-
jik etkilerinden berberin alkaloidinin sorymiu oldugu bildirildiginden(3),

berberinin fa&mako1ojik pzelliklerinden bahsedilecektir,

Anestezi edilmis kopek, kedi, s1can ve kurbagada berberinin dozla
“orant111 ve reversibl olarak kan basincinda diisme meydana getirdigi'bi1e
dirilmistir. Deney hayvanlarina berberinin tekrar verilmesinin tasiflak--
siye neden olmadi§ ve berberinin kan damarlari lizerine direkt etkisiyle

hipotansiyona sebep oldugu belirtilmistir(4).

Deney hayvén]ar1nda berberin tasikardiye neden olur, Ac1k godls
preparatlarinda -ventrikil ve atriyum kasilmalarinin amplitiidiinii artardi - |

g1 bildirilmistir(4).

Kopekte 10 mg/kg dozunda berberinin solunum h1zin3 ve amp11itiidini
artird1§1, daha yUksék konéantrasyon]arda ise baslangictaki stimulasyony,
solunum hareket1er1n1n durmas1y1a sonuc1anan depresyonun takip ettigi bil-
dirilmistir, Kopekte gozienen solunum st1mu1asyonunun, dolasimda alkaloi-
'din cokmesiyle akcigerlerde tesekkiil eden ufak embolilere(3) veya kan ba=
'51ncwndaki diismenin baroreseptirleri aktive etmesine badi1 olabilecedi{4)
‘bi1dirilm1$tir, | |

__ Farelerde berberin santral sinir sistemi depresyonu.be11rti1é}ine
sebep olmakta(4), rektal temperatiiri dUsUrmektédir(4,6). Yine farelerde

pentobarbita1in_ggptiéxfqumay1-potansiya1ﬁze etmektedir(s)o



Berberinin sindirim sistemi lUzerinde antispazmodik etkisi vardir(4).
Yilksek konsantrasyonlarda ise mesane ve uterusun kasilmasini ve tonusunu

art1rmaktadir(3).

Berberinin % 1 ve % 2'1ik soliisyonlarinin lokal anestezik etkiye
sahip oldugu(4), % 03'1ik soliisyonun ise kobay derisine Jokal infiltrasyo-
nunun derinin refleks cevaplarinin yaklasik 11, saat bloke olmasina ve ko-

bayda korneal refieksin 5 dakika - kaybolmasina neden olmaktadir(3).

1-3 mg doz]arinda berbekin, in vitro insan ve kdpek kaninda 500/ml
~ heparinin antikoagulan etkisini nbtralize ettigi, 10 mg/m) berberinin ise

antikoagulan etkiye sahip onpgu.bi]diri]mistir(?).

Berberinin (0,5 mg) trahom etkeni ile enfekte edilmis yumurta emb-
‘riyon]ar1nda élementer cisimciklerin liremesini tamamen inhibe ettigi, mor-
taliteyi azallt1§1 ve berberinin bu etkisinin 1 mg silfadiyazinin etkisi-
ne esit oldugu belirtilmistir(a).

Berberinin gercek vé psodokolinesterazi inhibé ettigi, dusik doz-
larda izole kobay ileumu Uzerinde anjiyotensinin etkisini potansiyalize
ettigi, yiksek dozlarda ise anjiyotensinin etkisini bloke ettigi hildi-

rilmistir(4).

‘1/80,000 konsantrasyonﬁnda berberin modifiye edi]mis -N;N.N.ofta—
minda leishmania tropica'nin remesini inhibe etmektedin(9).

1. 3. BERBéRINiN TOKSISITES!

Kurbagalarin anteriyor lenf bezine verildigi zaman berberinin mi-

nimim letal dozu 0.1 mg/kg ve tavsanlar icin (s.k.) 100 mg/kg'dir(3).

Farelerde berberin siilfatin medyan letal dozu (LD5O) 24.3 mg/kg

olup, kopeklerde 45 mg/kg berberin siilfat (i.v.) 0lime neden olmamaktadir{4),



Tavsanlar ve farelerde postmortem incelemelerde; akcigerlerin tii-

miyle konjestif, kanamali ve sert, atriyumlarin ileri derecede dilate, ka~

racigerin soluk ve sarmsy renkte oldudu bildirilmistir(3).
1. 4. BERBERININ ABSORPSIYONU VE ITRAHI :

Alkaloid tuzlarwnin deri altindan tamamen absorbe oldugu, insanda
oral verilmesinden sonra 20-30 dakika i¢inde idrarda tespit edildigi, bu
sonuca gire berberinin mide-barsak kanalindan absorpsiyonun hiziv = -

oldugu bildirilmistir(3).

Oral yoldan verilmesi halinde absorpsiyondan sonra deney hayvanla-

rinin idrar ve fecesinde berberinin ¢ok az bulundugu veya hig buﬁunmad1§1

goriitmistlir. Bu sonuca gore ildacin vucutta tamamen y1k11d1¢1ve bobreklerden

itrah edilmedigi belirtilmistir. Insanlarda ise berberinin oral alinmasin-
" dan sonra idrarda tayin edilebilir miktarlarda bulundugu, dolayisiyle vii-

cutta bir kisminin oksidasyona ugradigt belirtilmistir(3).
1. 5. BERBERININ TEDAVIDE KULLANILISI :

Berberin iceren bitkiler Hintli ve Misliman doktorlar tarafindan
diyaforetik ve stomasik olarak kullamiidigr, sarilik, kronik dizanterd
ve deri hastaliklarinin tedavisinde yararly oldugu ileristiriitmistiir(3,4).
Memleketimizde de ates dusiirlic ve kuvvet verici olarak ku11an11di§q be-
Tirtilmistir(10).

Berberin s1tma‘vak'a]ar1nda denenmis ve sitmanin klinik seﬁptomlaf
r1 Uzerinde hicbir etkisinin olmad1g1 gbriilmistiir(3).

Cilt laysmanyazisi {Sark ¢ibani) tedavisinde berberin silfatin
%2k so1ﬁsyonunun; yara alanina haftada 2-3 kez lokal enjeksiyonun an-

“timon bilesiklerinden daha etkili oldugu(12), ayrica CO2 kari, kusturucu



tartar ve diger antimon bilesiklerine rezistan sark ¢ibani vak'alarinin

berberin sulfat ile basariyla tedavi edildigi bildirilmistir(3),

Berberinin Vibrio cholerae'ya karsi bakteriyostatik etkisilgldugu
gu(11), keleranin tedavisinde kloramfenikol ve fetrasiklin kadar basariy-
la kullanilabilecegi ileri suriilmistir(12).

Fare1erde berberin hidrokloriiriin Syphacia obvelata'ya karsi an-
't1he1m1nt1k etkisi piperazininki kadar glicliidir. Insanlarda askariyazis ve

oksiyurazis tedavisinde kullanilabilir(13).

Berberinin iyi bir antidiyareyik i1a¢ oldudu (11,184) ve gastroen-

teriti olan 50 cocukta basariyla kullan11d1g1'bi1dirilmistir(15).
I. 6. CALISMANIN AMACI :

Yurdumuzun i¢ ve giineydogu anadolu bSlgelerinde Berberis cratae-
gina DC. kokleri suda kaynatilarak diabetes mellitus hastaliginin tedavi-

sinde " halk 11d¢1 olarak ku)lanilmaktadir.

Literatur taramasinda Berberis crataegina DC.n icerdigi alkaloid-
Ter ve dekoksiyonun kan sekerj ﬁzefine-etkisinin arastiriimadigy saptan- .
mistir. Bu nedenle,Berberis crataegina DC. koklerinden hazirlanan dekok-
siyonun kiipekte kan sekeri iizerine akut‘etkisinin arastiriimasy planlan=

mistir, -

ey




BULOM TIT1,.

ARAC » GEREC VE YOUNTEMLER

II.1. DENEY HAYVANLARININ HAZIRLANMASI‘:

Deneylerde her 1k1 cinsten 7-15 kg ag1r11§1nda kopekler ku11an11d1
Hayvanlar 30 mg/kg 1.v. sodyum pentobarhital. ile anesteziye edildikten
sonra boynun sa§ taraf1 ve sag bacagin i¢ tarafi tras edildi, Vena Jugu~-
laris trajesine uyacak sekilde longitlidinal bir kesi yaplarak v. juéulaw
ris ortaya ¢1karildy ve 2-3 cm'1ik boliimi kaniile ed11mek izere cevre do-
ku]ardan ayr1]d1 fgleri 25 U/ml hepar1n iceren serum fizyo1031k soliis-
yonu ile doldurulmus polietilen kaniil ven icine yerlestirilerek tespit
edildi. Kaniiliin disarda ka1an.serbest_ucu bir kiskac ile tespit edildi.
Olcimler i¢in gefek]i'o]an‘kan nimuneleri kanilin serbest ucuna tespit
edilen 2 ml'1ik enjektBr vasitasiyla alind1. KaniTde biriken kanin niimy-
neye girmemesi igin, nﬁmunéden once 3—4 ml kan cekilerek at1ldi Polieti-
len kaniillerin p1ht11a$ma nedeni ile tikanmalarim ve kanuller 1c1nde bu-
Tunmast muhtemel o1an p1ht11ar1n s1stem1k dolasima karusmas1n1 ve embo-
1ilere yol acmasin1 Onlemek i¢in nilimune alindiktan sonra kanUT 2 ml serum

fizyolojikle yikandr.

tntravensz enjeksiyon1ar icin sag femoral ven kaniile edildi ve igi

serum fizyolojik ile doldurulmus bir biretle irtibatlandimidi,
II. 2. DENEY HAYVANLARININ PANKREATEKTOMP ICIN HAZIRLANMASI :

Deneylerde her iki cinsten 8-12 kg adirlidinda kopekler kullami- -
d1. Hayvanlar 30 mg/kg‘i.v. sodyum pentobarbital’ ile anesteziye edildikten
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sonra hoynun 6n tarafy, saj bacagin i¢ tarafi ve karnt tras edildi. Ameli-
yat masasina sirt Ustii yatirildi ve ayaklarindan tespit edildi. Boynun
6n tarafinda, orta hatta yapilan longitiidinal bir kesi ile trakea ortaya
cikamldr ve kanu1e edildi. Intravendz enjeksiyonlar i¢in sad femoré] ven
kanijle edildi ve birﬁﬁretle irtibatlandirildi. V.. jugularise yerlestirilen
polietilen kaniil vas1faé1y1a kan nimuneleri alind,

| Koter ku]]an11arak karin orta ha£t1na Tongitiidinal kesi yapildr,
Pankreas bulunduktan sonra cevre baj dokusu diseke edi]di. arteriya pank~.

reatika, vena pankreatika ve duktus pankreatikus baglanarak kesildi. Pank-

reas ¢cikarildiktan sonra karin bglgesi tekrar dikildi.
II. 3. KAN SEKERD TAYINt :
Kan sekeri tayini Somogy-Nelson metoduna gore yapi1di(16).
A. Somogy-Nelson metodunun prensibi:

Molekul yapisinda bir aldehit grubu iceren glikoz sicak alka11
ortamda bakir indirger ve 1nd1rgenn1$ bakir, arsenomolibdat ile ortam-
daki glikoz konsantrasyonuyla orant111 olarak mavi renkte bir kompleks -

meydana ggtirir.

Bu metodda kan niimunelerindeki protein1eri coktirmek icin 0.3, N°
Ba(OH); ve % b Zn S04 solisyonlari kullamilir, | |

B. REAKTIFLER :

1. %5 1In SO4 soliisyonu:
50 g ¢inko sllfat bir miktar suda eritilir ve bir 1itreye tamam-‘
lanir, |

2. 0.3 N Ba (OH), sollsyonu :
Bir litrelik behere 600 ml su konur ve 5 dakika kaynatilir. 47.2 g



kristal Ba(OH)z. 8 H,0 ilave edilerek kaynatmaya tamamen coziiliinceye ka-

dar devam edilir ve bir litreye tamamlanir.

% 5 In SO, ile 0.3 N Ba (OH), sollsyonlart indikatér olarak fangl-

ftalein (% 0.1'14ik) kullanilarak titre edilir.
3. Bakir siilfat tartarat reaktifi :

Bir 1itrelik behere 700 ml distile su konur ve 28 g anhidr dibazik
sodyum fosfat ilave edi]ir, eriyinceye kadar karistirilir. Bundan sonra
sirasiyla 40 g kristal sodyum potasyum tartarat, 100 ml 1 N sodyum hid-

- roksid, 80 m1 % 10'Tuk bakir silfat sollisyonu, 180 g anhidr sodyum‘sU]fat
ilave edilir. Kat maddelerin ilavesinden sonra eriyinceye kadér karisti-

rilir. Karisimin hacmi bir 1itreye tamamlanir.
4. Arsenomolibdat sollisyonu : -

Bir litrelik balona 25 g amonyum molibdat konur ve 450 m1‘suda eri-

tilir. 21 ml konsantre silflirik asit ve 25 ml suda eritilmis 3 g kristal

sodyum asit arsenat sirasiyla ilave edilir. 48 saat 37°C'de etiivde inkiibe

edildikten sonra kahverengi sisede sakianir.
5. % 0.25 benzoik asit so]ﬁsyohu :

100 mi'1ik bir baiondaki 60 ml kaynar distile su lizerine 250 mg
benzoik asit ilave edilir ve karistirlarak eritilir, Sojuduktan sonra

100 m1'ye tamamlanir.

6. Dekstroz standardt (1 mg/1 ml) : |
100 m1'1ik balona desikatorde kurutulmus 100 mg dekstroz konur,- -
50 ml % 0,25'1ik benzoik asitle karistirilarak eritilir, distile su ile

100 m1'ye tamamlanmir.
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C. METODUN UYGULANMASI :

Her biri 5 m1, distile su'iberen 3 ddet fiol alinir, Kdp tupine

1 ml. distile su, standart tﬁnﬁne 1nm1‘ dekstroz standardr.

niimune tiipiine 1 ‘m} kan konduktan sonra herbirine 2 ml ¢inko suifat ve

2 ml baryum hidroksid ilave edilip.karistirilir, Tiipler 2500 rpm'de 10
dakika santrifij edilir. 3 adet 25 ml'19k isaretli bogumlu ‘tiip alinir ve
herbirine santriflij edilen tiplerin lizerinde kalan berrak k151mdah‘1 m}
konur. Uzerlerine 2 ml bak1ffosfat-tartara$ reaktifi ilave édilir ve ka-
ristirilir. 20 dakika kaynai su banyosunda birakil1r. Sodutulduktan son~
ra iizerlerine 2 ml arseno-molibdat so1ﬁsyonu konur, karistirilir ve 5 da-
kika kendi haline birakildiktan sonra hepsi distile su ile 25 ml'ye tamam-
lanir, karistirilir ve ¢oleman tiiplerine aktarilir. Spektrofotometrik ana-
1iz Bausch and Lomb Spectronic 20 Spektrofqtometresinde'E@anﬂ{da yapil-

mistir,
C. HESAPLAMA :
- NUmunenin kan sekeri asagidaki formile gore hesap.edilmistir.
A =0y 100
o,
A =100 m1 kanda mg kan sekeri

ODN=='NUmUnenin absorbansi

0D = Dekstroz standardinin absorbans?
IT. 4. KULLANILAN ILACLAR :

1. % 2'1ik Berberis cretaegina DC. koki dekoksiyonu:

Berberis crataegina DC. 'nin kurutulmus ve ufalanmis koklerinden 2 g
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tart111p agz1 iyi kapal1 bir kap icine konur. Uzerine hesaplanmis miktar-
da kaynar su ilave edilir ve kaynar su banyosunda 30 dakika 1s1tilir, S1-
cak iken sikilr, 4D°C'ye kadar sodumasi i¢in beklenir ve siiziilir. Eksilen
su miktary kadar kaynamis sogﬁmus su, drog ilizerine ddkiilerek istenilen

miktara tamamianir.
2. Kristal glikkagon (1ily) :
Serum fizyolojikte c¢ozuldii, 50 -ug/ml'1ik 56105y0n halinde kullanildi,
3.‘Distile suda .¢ozulmus % 50'1ik glikoz solisyonu.
4. % 0.1'1ik adrenalin so1ﬁ$yonu :

Baz agirlagr Uzerinden % 0.1 adrenalin bitartarat sollsyony hazir-
Yandy ve oksidasyonu Onlemek ic¢in igine % 2 oraninda sodyum metabisulfit
ildve editdi. | |

T1.5, tLACLARIN UYGULANMAST -

Biitiin deneyler 12 saat dnceden a¢ birakiimis kopekler lizerinde
yapildi1. Deney hayvanlari anestezi edildikten sonra aclik kan sekeri ni-~
munesi alind1 . Glikez (500 mg/kg; i.v.), kristal gliikagon( 50 u g/kg,iyv.)
ve adrenalin (2ug/kg, i.v.) ile yikseltilmis kan sekeri lzerine % 2'1ik
Berberis crataegina DC. kﬁkuldekoksiyonun etkisi incelendidi deneylerde,
acl1k kan sekeri niimunesi alindiktan sonra kan sekeri diizeyini yiikselt~
mek icin kullanilan ila¢ enjekte edildi. Enjeksiyonun baslangici deneyin
baslzma zamani(0.dakika) olarak kabul edildi. Pankreatektomili kgpeklerde
ise, operasyonun bitiminden sonra 30 dakika beklenildi ve kan niimunesi
alinarak deneye basian1ld1. Deney siliresince baslangictan sonra 5., 20,,
35., 50., 65., 95. ve 125. dakikalarda k;n niimunesi alind: ve deney bas-

langicinda (ilactan dnce) alinan kan nimunesindeki dederin yiizdesi olarak
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ifade edildi. Ortalama dederler iizerinden grafik ¢izildi. Kontrol deneyler

ve dekoksiyon verilerek yapilan deneyler ayr1 kopeklerde yapildi.

% 2'1ik berberis crataegina DC. kokii dekoksiyonu kan sekerini yiik-
seltmek icin kullanilan i1§c1afdan hemen sonra i.v. yoldan veri}di; en-
jeksiyon 5-10 dakika siirdii. Verilen miktar,kan sekerinin. glikoz solﬁsioqp 11é
yikseltildigi deneylerde 15 ml/kg, dider etken"ierle yiikseltiidigi deneylerde
.iée‘lo ml/kg'dir. Ayrica baska bir madde verilmeden tek basina,15 ml/kg

dekoksiyon verilerek kan sekeri -iizerindeki etkisi incelendi,
II. 6, SONUCLARIN ANALIZINDE KULLANILAN ISTATISTIK YUNTEMLER1:

Ortalama ve standard hata bilinen istatistik yontemlerle hesaplan-
diktan sonra grup ortalamalari arasindaki farkin gnem kontrolu "Studentiin

t testi " ile incelendd,
1. Grup ortalamasinin hesaplanmasi (X) :

¥ = Ortalama
X = e - X = Grup i¢indeki bireysel dederler -

n = Deney say1s1

2. Standard hatanin hesaplanmasi (S x) :

. =) xRt ]
X

n{n-1)

3. “t" degerinin hesaplanmasi :

S - : -

. ._;27{ (n+n, -2) (n. nb) .
t= (X -X) - E ntn
| a b [z (xa_xa)z + Z (xb-xb)zl (n,+n,)




'“] ;.5‘?'.

z (xawia)2 = a grubundaki bireysel dejerlerinin grup ortalamasindan

farkinin kareleri -~ toplam,

x (““(b';b)2==b grubundaki bireysel déﬁef]eriﬂiﬂ grup ortalamasindan

farkinin kareleri topiami.

n, = a grubundaki deney sayisi
Ny = b grubundaki deney sayisi

(ntn, - 2) = serbestlik derecesi

Hesaplanan “ t * degerine isabet eden " p " deferi, t - tablosun-
dan bulundu., p<0.05 ise karsilastirilan grup ortalamalari arasindaki

farkin istatistiksel olarak anlaml1 olduguna hiikmedildi,



. BOULOM III
BULGULAR

III. 1. ACLIK KAN SEKERD OZERINDEK! ETKI :

Anestezi altindaki hayvanlarda 15 ml/kg dekoﬂéiyon 5., 35., 50.,
65., 95. ve 125, dakikalarda kan sekerini kontrol grubuna oranla diisir-
mistiir. 20. dakikada alinan nimunelerde ise kan sekerinin artm1s'oldu§ul
goriitmistir {Sekil 1). Ya1n1z'50. dakikada kan sekerindeki diisme ista-

tistiksel olarak anlaml bulunmustur.
IT1. 2. GLIKOZ 1LE YOKSELTILMIS KAN SEKERD UZERINDEKI ETKT :

Anestezi altindaki hayvanlarda glikoz (500 mg/kg, i.v.) ile ylk-
seltilmis kan sekerini, dekoksiyon (15 ml/kg, i.v.) 5., 20,, 65., 95. ve
125. dakikalarda kontrol grubuna oranla distirmistiir. 35. ve 50.‘dakika-
Jarda alinan numune1erde ise kan sekerinin artmis oldydu tespit edilmis-
t1r (Sekil 2). Deg1s1k zamanlarda kan sekerinde gdzlenen diismeler ista-

t1st1kse1 o1arak anlamly bulunmamistir.

* w

I11 3 GLOKAGON ILE YOKSELTILMIS KAN SEKERI UZERINDEKI ETKL

Anestezi a1t1ndaki hayvantarda g]Ukagon (50 ng/kyg, 1.v.) ile yiik-
seltjImis kan sekerini, dekoksiydn (10 ml /kg, i.v;) 5., 20., 35., 50.,

65., 95. ve 125. dakikalarda kontrol grubuna oranla disurmistir(Sekil 3).
'Yainlz 125. dakika kan sekgrinde gozlenen disme istatistiksel olarak an-

Taml1 bulunmystur.
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IIT. 4. ADRENALIN fLE YOKSELTILMIS KAN SEKER! OZERINDEK! ETKI :

Anestezi altindaki hayvénTarda adrenalin (2 ug/kg, i.v.) ile yiik-
seltilmis kan sekerini, dekoksiyon (10 mi/kg, i.v.) 20., 35, ve 125. da-
kikalarda kontrol grubuna oranla diisiirmistiir. 5., 50., 65. ve 95, daki-
kalarda ise kan sekerinde artma olmustur (Sekil 4). De§isik zamanlarda
kan sekerinde gozlenen dusmeler istatistiksel olarak anlamlt bulunmamis-

tir.
I11. 5, PANKREATEKTOMIL! HAYVANDA KAN SEKER! OZERINDEKI ETK! :
Anestezi altindaki hayvanlarda pankreatektomi sonucu ylikselmis
kan sekerini dekoksiyon (10 ml/kg, i.v.) 30.,45,,60.,75.,90,,120.ve 150, daki~-

kalarda diistirmistir (Sekil 5). Yalmiz 120, dakika kan sekerinde gdzlenen

diisme istasistiksel olarak anlamla bulunmusfur.
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0% 20 35 50 65 95 12
o ZAMAN (dakika) S

Q—0 Kontrol
@—D 15 mi/kg dekoksiyon.

Sekil 1, Achk kan sekeri iizérine Befbe’ris crataegina DC. kakierinden ha4
zirlanan dekoksiyonun etkisi. Grafikte gésterilen degerler 4 deney‘in orta-
lamasini gistermektedir ve achik kan sekerinin yUzdesi o1arak verﬂmistir.

.Dﬂcey cubuklar standard hatay1 belirlemektedir. hld\z kontrol grubuna gore
‘dekoksiyon veri'lmis deney hayvanlarmm kan sekerinde meydana gelen azal- .-
manin istatistiksel olarak anlamhy oldugunu gﬁstemektedir. '.
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ZAMAN (dakika)

O—Q Kontrol (500mg/kg/glikoz)

G 500 mg/kg glikoz ve 15 mi/kg dekoksiyon.

Sekil 2. Glikoz ile yiikseltilmis kan sekeri ilizerine Berberis‘crataegina”DC.
kiklerindén hazrianan dekoksiycnun etkisi. Grafikte gosterilen degerler 4
deneyin ortalamasim gistermektedir ve aclik kan sekerinin yiizdesi olarak

verilmistir. Dikey cubuklar standard hatayy belirlemektedir.
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KAN SEKERi-%, DEGISME

- v v ¥ M

0§ 20 35 50 65 % 125

- ZAMAN(dakika)
C)———()Kontrol (50pg/kg gliikagon)

®o—0 SOFg/kg gliikagon ve 10 ml/kg dekoksiyon.

Sekil 3. Glikkagon ile yiikseltilmis kan sekeri UzZerine ‘B.erberis crataegina
Dc. kdklerinden hazi rlanaﬁ dekoksiyonun etkisi. Grafikteki degerler 4 dene-
yin ortalamasim gostermektedir ve aclik kan sekerinin yiizdesi olarak ve-
rilmistir. Dikey cubuklar standard hatayr belir1emekted1‘r. Y1ld1z kontrol -
grubuna gore dekoksiyon verilimis deney hayvanlammn kan sekerinde meydana

gelen aza]mamn istatistiksel olarak anlamla oldugunu gostermektedw
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Sekil 4, Adrenalin ile yikseltilmis kan sekeri iizerine Berberis cretaegina
DC, koklerinden hazirlanan dekoksiyonun etkisi. Grafikteki 'deger-Ier 3 dene-
yin orta]amas1n1 gdstermektedir. ve achk kan sekerinin yi.izdes1 o]arak veril-

“mistir, D1key cubuklar standard hatayr belirlemektedir.
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Nre——ee ey m
0 ¢ 60 75 90 120 150
ZAMAN(dakika) - |

O—-0) Kontrol (Pankreatektomi)

. @@ Pankreatektomi ve 10 ml/kg dekoksiybn

S.kil 5, Pankreatektomili hayvanda kan seken izerine Berberis crataegina
DC. kbklerinden hazy rlanan dekoks1yonun etkis1. Grafikteki degerler 2 de-
neyin ortalamasim gostennektedir ve achk kan sekerinin ylizdes 1 .olarak ve-
rilmistir, Dikey cubuklar standard hatay1 belirlemektedir. Y11d1z kontrol
grubuna gore dekoksiyon verilmis deney hayvanlammn kan sekerinde meydana

gelen azalmamn istatistiksel olarak anlamh oldugunu gostermektedir



BULOM IV,

- TARTISMA

Berberis crataegina DCcfnin i;erdigi alkaloidierin ve kdklerinden

_ hazir]anan dekoksiyonun dedisik fizyolojik parametreler UZerinaeki etki»-ﬂﬁ
Teri arast1f11mak1a beraber kan sekeri iizerine olan etkisi heniiz arastirii~
mamistip. Bu tez ca11sma51ndé bitki koklerinden hazirlanan dekoksiyonun
caghk Ve'yUksélti1mis kan ‘sekeri lizerine etkisi‘arast1r11m1s ve elde edi~

len sonu¢larin degerlendirilmesi yapiimistir.

‘Yab11an akut deneylerde dekoksiyonun aclik kan sekeri lizerirde

aniamly bir etkisi bulupmamistir.

Halk arasinda bitkiden hazirlanan ekstreler diabetes meilituslu
"~ kisiler tarafindan ku]lani‘tmaktadw° Bu kisilerde kan sekeri-dUZeyinin
yiiksek o1més1 nedeniyle deney hayvanlarinda degisik etkenler kullanilarak

yiiksel1tilmis olan kan sekeri lzerine dekoksiyonun etkisi arastiriimstir.

Kan sekerini yiikseltmek icih deney hayvanlarina glikoz, adrenalin
ve gliikagon verilmis ayrica pankreatektomi yapyimistir. Bu maddelerin .
karbonhidrat metabolizmas: lzerirdeki etkileri birbirinden farkli olia-

sq'nedenine etkilerinden kisaca bahsetmek yerinde olacaktir,

~ Glikozun damara verilmesi direkf olarak kan sekerini artirmakla

- beraber periferikidolasimda.-glikozun yiiksek konsantrasyqnda bulupmas:
pankreastan insUTin salgrlanmasini stimiile eden en dnemli faktirdir(18).:
instilin salg11§nmas1n1n artmas1 ve glikozun metabdlize edilmesi sonucu

kan sekerinde zamanla. diisma olacaktir.

L1
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Adrenalin karacifere direkt etkisi ile glikojenin g1ikbza y1kil-
mastn hijzlandirir bu etkiye karbonhidrat‘01m1yan maddelerden glikojen
sentezini stimiile etmesininde katkisi vardir. Kasa direkt etkisiy]e kas
glikojeninin laktik aside donlsiimiini hi1zlandirir, Boylece kanda hiperlak-
tikasidemi olusur, 1akt1k asitte karacigerde glikojene ¢evrilir, Ayrca
a ~adrenerjik reseptﬁr]ér'vas1tas1y]a pankreasa direkt etki éderek insiitin
salgilanmasini inhibe etmekle beraber g- adrenerjik reseptdrler vasita-
s1yla insilin salgilanmasin stimile eder(17). Adrenalinin by etkileri

sonucu kan sekerinde yikselme olur.

G1Ukagon karacigerdeki adenilsiklazi stimile ederek fosforilazin
aktivasyonuna neden olur, Bdylece karacigerde glikojenolizi artirarak ka-

nin glikoz diizeyini ytikseltir(19Y.

11k defa 1889'da kGpedin pankreasinin cerrahi yolla c1kak11ma51—
nin diyabetle sonu¢landidy gosteriimistir(18). Pankreatektomi sonucu pank-
reasin B -hiicreleri tarafindan yapilan insiilinin periferik dolasimdan

uzaklastiri tmasy kan glikoz diizeyinin yiikselmesiyle sonuclamir,

Adrenalin {1.V.) ve glikoz {1.V.) vererek kan sekerini yilkselt-
tigimiz deneylerde dekoks{yohun 125 dakikal1k siire icinde kan sekerini
anlamlt olarak disiirlcil etkisinin olmadige saptanmstir. Bu sonuca gdre
dekoks iyonun adrenalin ve glikoz ile karbonhidrat metabolizmasi dizeyin-

de etkilesmedigini styliyebiliriz.

Gitikagon (1.V.) ve pankreatektomi ile kan sekerini yikselttigimiz
deneylerde dekoksiyonun gozlenen siire ig¢hde kan sekerini dusu}qu§Unu yal-
niz 120, ve 125, dakikalardaki dlismenin istatistiksel olarak anlamli ol-
dugu: saptanmstir. Ayrica gliikagon ve dekoksiyonu beraber verdigimiz bir

deneyde degerlerin cok disiik bu]unmas1nfn‘grup ortalamasinm azalttidgim



-25%

belirtmekte faydal1 olacaktir. Déneylerden elde edilen sgnuclara gdre
dekoksiyonun gliikagon ve pankreatektomi ile yiikseltilmis kan seker1 dU-

zeyini akut olarak disiiriici bir etkisinin olmadidin1 styliyebiliriz,

Bu arastirmada dakgksiyonun aclik ve yUkse]ti1mis‘kan sekeri iize-
rinde akut bir etkisinin olmad1d7 saptanmstir, Ancak halk ara51hda bite
kiden hazirlanan ekstreler or&a?'y011a ve kronik olarak kullanmiimaktadir.
Bu nedenle, bitkinin icerdigi madde1erin sindirim.sisteminde metabolize
glabilecedi ve as1] etkinin bu metobalitler iizerinden veya aktif madde-
terin birikici etkiIerindenhdblay1 kan sekerinde dismeye neden.o1abi1e-

cedi diistintilebilir.



GZET

Berberis crataegina DC. kdklerinden hazirlanan % 2'1ik dekoksiyo-

nun kopekte kan sekerine akut etkisi incelenmistir,

Deneylerden elde ettigimiz sonuclara gore :

1- Kullanilan dozda dekoksiyon kan sekerini diisuriici etkisi yok-
tur,

2~ Kan sekerini yiikselten ¢esitli mekanizmalari etkilememekter

dir,
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