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Diyabetik Sicanlarin Dalaginda CD4 ve CD8 Ekspresyonu Uzerine
Zencefil (Zingiber officinale) Ekstraktinin Immiinmodiilator Etkileri

The Immunomodulatory Effects of Ginger (Zingiber officinale) Extract on CD4 and CD8
Expression in Spleen of Diabetic Rats

® Buket BAKIR
Tekirdad Namik Kemal Universitesi Veteriner Fakiiltesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dali, Tekirdag, Tiirkiye
0z
Amac: Bu calismada, zencefil ekstrakt uygulamasi ile streptozotosin ile deneysel diyabet olusturulan ratlarin dalak dokusunda CD4 ve CD8
salinimindaki degisiklerin incelenmesi amaclanmistir.

Gerec ve Yontem: Calismamizda toplam kirk adet Wistar albino irki rat kullanildi. Ratlar; kontrol, sham, zencefil, diyabet, diyabet+zencefil olmak
lizere 5 gruba ayrildi. Dalak doku kesitlerine Crossman'in lclii boyama ve streptavidin-biotin peroksidaz kompleks boyama yontemleri uygulandi.
Diyabet ve diyabet+zencefil gruplarina 50 mg/kg streptozotosinin intraperitoneal yolla enjeksiyonu ile diyabet indiiklendi. Zencefil ekstrakti,
zencefil ve diyabet+zencefil gruplarina 200 mg/kg dozunda 30 giin siireyle uygulandi. Gruplar arasinda dalak agirhgi, CD4 ve CD8 immiinopozitif
hiicre sayisi ve CD4/CD8 orani istatistiksel olarak analiz edildi.

Bulgular: Diyabet grubunda cok sayida lenf folikiiliiniin atrofiye ugradigr ve cogu folikiiliin de germinal merkezinin olmadigi goriildi. Ayrica,
zencefil ekstraktinin dejeneratif degisiklikleri azalttigi tespit edildi. Diyabet grubunda CD4 ve CD8 saliniminin yogun oldugu gozlenirken,
diyabet+zencefil grubunda CD4 ve CD8 salinim yogunlugunun diyabet grubuna gdre azaldigi goriildi. Ayrica diyabet grubunda azalan dalak
agirhginin diyabet+zencefil grubunda arttigi kontrol ve sham gruplariyla benzer degerde oldugu tespit edildi.

Sonuc: Zencefil ekstraktinin deneysel yolla diyabet olusturulan modelde immiin sistemi uyarici etkiye sahip oldugu goérllmiistiir. Elde edilen
sonuclara gore, zencefil diyabetle iliskili dalak sorunlarinda ve bagisiklik fonksiyon bozuklugunda tedavi edici olarak kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: CD4, CD8, dalak, diyabet, zencefil

ABSTRACT

Aim: This study aims to examine the changes of the ginger extract treatment on CD4 and CD8 expressions in the spleen tissue of rats, in which the
experimental diabetes was induced with streptozotocin.

Materials and Methods: Forty Wistar albino rats were divided into 5 groups: control, sham, ginger, diabetes, diabetes+ginger. The spleen tissue
sections were stained by Crossman's triple staining and the streptavidin-biotin peroxidase complex method. Diabetes was induced by 50 mg/
kg streptozotocin injection intraperitoneally in the diabetes and diabetes+ginger groups. Ginger extract was administered to the ginger and
diabetes+ginger groups at dose of 200 mg/kg for 30 days. Statistical measurements were analyzed in order to determine whether there was a
difference between the groups in terms of weight of the spleen, the number of immunopositive CD4 and CD8 cells, and ratio of CD4/CDS8.

Results: It was observed that the numerous lymph follicles were atrophied and most of the follicles did not have a germinal center in the diabetes
group. Also, it was determined that ginger extract reduced degenerative changes. While it was observed that CD4 and CD8 expression was intense
in the diabetes group, the intensity of CD4 and CD8 expression was decreased in the diabetes+ginger group compared to the diabetes group. In
addition, it was determined that the spleen weight decreased in the diabetes group and increased in the diabetes+ginger group, which was similar
to the control and sham groups.

Conclusion: In this study, it was revealed that ginger exerted a protective effect against STZ-induced diabetes in rats and had immunostimulatory
effect in diabetic experimental model. Also, it can be used therapeutically in spleen problems and diabetes-related immune dysfunction.
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GIRIS
Diabetes mellitus (DM), viicudun insilin Uretememesi,
instilinin yoklugu veya insulini kullanamamasi sonucu kan
sekerinin ylkselmesi ile ortaya cikan, omir boyu siiren
kronik bir hastaliktir'2 Daha cok cocukluk caginda ortaya
cikan tip 1 DM (T1DM) ve ileri yaslarda en sik goriilen tip
2 DM (T2DM) olmak dizere 2 tipi vardir?. Bagisiklik dengesi
diyabetle yakindan iliskilidir®. T2DM, bagisiklik hiicrelerinin
fonksiyonunu olumsuz etkiler ve enfeksiyon riskini artirir.
insiilin eksikliginin CD4 ve CD8 fonksiyonunda bozulmaya
neden oldugu da gozlenmistir®.

imminomodilatorler,  vicudu  zarar  ve enfeksiyona
karsi korumak icin immun vyetersizligi durumlarinda bir
imminostimulant ve anormal derecede artan bagisiklik
durumunda bir imminosiipresant olarak islev gorirlers®.
Bagisikligi artirarak veya azaltarak regilator gorevi goren
dogal Uriinlerle yapilan cahsmalar artmaktadir®’8, Zencefil
(Zingiber officinale) eski caglardan beri hem baharat hem
de tedavi edici olarak kullaniimaktadir. Zencefilin terapotik
ozelligi, basta gingeroller, shogaoller, zingerone ve paradoller
olmak Uzere vyaklasik 400 farkli bilesene sahip olmasina
baglanabilir®.

Bagisikhk, dogustan gelen dogal ve kazanilmis bagisiklik olarak
siniflandiriimaktadir. Dalak, organizmanin bagisikhiginda yer
alan en buyiik sekonder lenfoid organdir. T ve B lenfositleri,
dendritik hticreler, makrofajlar ve dogal dldiirlici hicreler
gibi savunmada rol oynayan c¢ok sayida hiicreyi barindirir™. T
lenfositler, hiicresel bagisikliktan sorumludurlar ve CD4 ve CD8
olmak Uzere iki alt grubu icerirler™.

CD4 ve CD8 diyabet patogenezinde ¢ok énemlidirler. Ozellikle
T1DM'de bu hiicrelerin sayisinin artmasi veya fonksiyonlarinin
bozulmasi etkili olmaktadir. Ayni zamanda, bu hiicreler
B-hiicreleri adaciklarinin  yok edilmesine neden olurlar.
Disfonksiyonu olan CD4 pozitif hiicrelerin sayisindaki artis,
pankreastaki B-huicre adaciklarinin otoimmiin yikimina neden
olur'?. Bu nedenle, CD4 T lenfositleri, TIDM'nin patogenezinde
onemli bir rol oynar®. Hiperglisemi ve hiperinsilinemi ile
karakterize olan T2DM, viral enfeksiyon, melanom veya diger
farkh hastaliklar agisindan artmis riske neden olur. Ayrica CD8
T lenfositlerinin insilin reseptori eksprese ettigi, insiilinden
ve kan sekeri ylksekliginden olumsuz etkilendigi bildirilmistir.
Ek olarak insiilin, CD8 T lenfositlerinin fonksiyonu lizerinde
dogrudan bir etkiye sahiptir*.

Bu calisma, deneysel diyabetik ratlarin dalak dokusunda,
zencefilin  etanolik ekstraktinin CD4 ve (D8 ekspresyonu
tizerindeki immunomoddlator etkilerini belirlemeyi amaclamistir.
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GEREG VE YONTEM

Calisma, Tekirdag Namik Kemal Universitesi Saglik ve Deney
Merkezi'nden temin edilen 40 adet disi, 206+6 g, 4 aylik Wistar
albino ratlar kullanilarak gerceklestirildi. Tim deneyler Tekirdag
Namik Kemal Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu
tarafindan onayland (toplanti no: 09.11.2022/1153).

Ratlar daha dnceden hicbir calismada kullaniimadi ve standart
kafeslerde sicaklk kontrollii odada (22+2 °C), 12 saat aydinhk/
karanhk dongustinde tutuldu ve standart rat peleti diyeti ve su
ile ad libitum beslendi.

Zencefilin Etanolik Oziiniin Hazirlanmasi

Zencefil taze rizomlarn yerel bir magazadan temin edildi
ve Tekirdag Namik Kemal Universitesi Botanik Boliimii'nde
onaylandi. Zencefiller 6nce yikanip sonra karanlik bir odada
kurutuldu. Kurutulmus zencefil rizomlari, bir porselen havanda
mekanik olarak toz haline getirildi. Ortaya cikan toz karisim
%95 alkolde 24 saat bekletildikten sonra karisim suziildi. Bu
islem toplamda 3 kez tekrarlandi. Hazirlanan tiim karisimlar
bir araya toplandi ve dusiik devirli evaporatorde alkol
uzaklastinldi. Hazirlanan ekstrakt buzdolabinda 4 °C'de olarak
saklandi. Zencefil ekstrakti 200 mg/kg/bw/giin, daha &nce
bahsedilen metodolojiye gore 30 giin boyunca deney ratlarina
agizdan verildi™.

Diyabet Indiiksiyonu

50 mg/kg streptozotosin (STZ) (Sigma, st. Louis, MO, ABD), 0.1
M sitrat tamponunda (pH 4.5) ¢6ziindiirGldi. intraperitoneal
enjeksiyon (i.p.i.) bir gece a¢ kaldiktan sonra yapildi.
Uygulamadan 3 giin sonra sicanlarin kuyruk venlerinden Accu-
Chek instant gliikometre (Roche) kullanilarak aclik kan glukoz
degerleri 6lciildii. Kan sekeri >250 mg/dL diyabet gelisimi i¢in
bir gosterge olarak kabul edildi ve ratlar diyabetik gruplara
dahil edildi.

Deney Hayvanlari ve Dizayn

Deney ratlari 5 gruba ayrildilar ve her gruba sekizer rat dahil
edildi. Total deney protokolii 30 giin stirdiiriild{i. Deney gruplari
su sekildeydi:

Kontrol (n=8): Uygulama yapilmadi (tedavi edilmeyen grup).
Sham grubu (n=8): Ratlara oral gavaj ile Tween 80 verildi.

Zencefil grubu (n=8): Taze zencefil ekstrakti (gilinlik
hazirlanan) 200 mg/kg dozunda 30 gtin oral gavaj ile verildi.

Diyabet grubu (n=8): Bu gruba 50 mg/kg i.p.i. STZ uygulandi.

Diyabet+zencefil grubu (n=8): Bu gruba diyabet gelistikten
sonra 30 giin siireyle 200 mg/kg zencefil ekstrakti oral gavaj
ile verildi.
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Otuz giliniin sonunda ratlar derin anestezi altinda 6tenazi
yapilarak dalak dokulari ¢ikarildi.

Histolojik Prosediir

Dalak dokulari %10 formalinde 48 saat fikse edildi.
Fiksasyondan sonra numuneler rutin histolojik protokoller igin
islendi ve parafine gomildu. 5 um olarak alinan kesitler, ksilen
icinde deparafinize edildi, azalan etanol konsantrasyonlari ile
rehidrate edildi ve histolojik inceleme icin Crossman'in gl
boyama yontemiyle boyandi'®.

immiinohistokimyasal Boyama

Dalakta CD4 ve CD8 T lenfosit immiinreaktivitesini arastirmak
icin streptavidin biotin peroksidaz kompleksi (strepABC)
yontemi uygqulandi. 5 pm kalinhgindaki kesitler, yapiskan
lamlar lizerinde toplandi. Kesitler, sitrat tampon soliisyonunda
(pH 6.0) 700 Watt'ta bir mikrodalga firinda 10 dakika sireyle
islendi. Daha sonra dokular %3'liik hidrojen peroksit (H,0,)
icerisinde 10 dakika bekletildi. Kesitler, anti-CD4 antikoru
(ab237722, 1:150 seyreltilmis) ve anti-CD8 antikoru (OX-
8) (ab33786, 1:150 seyreltilmis) ile inkiibe edildi. Kesitler,
biyotinlenmis goat anti-rabbit ve rabbit anti-goat IgG ile 30
dakika ve peroksidaz konjuge streptavidin (1:200) (P0397;
Dako Corp., Carpinteria, CA, ABD) ile 10 dakika inkiibe edildi.
Kromojen olarak 3,3'-Diaminobenzidin tetrahidrokloriir (DAB,
0,5 mg/mL; Dako Corp.) kullanildiktan sonra karsit boyama
olarak Gill Il hematoksilin kullanildi. Kesitler 1stk mikroskobu
(Olympus BX51, Tokyo, Japonya) kullanilarak degerlendirildi.
Primer antikor icermeyen tavsan serumu, negatif kontrol
olarak kullanildi. CD4 ve CD8'in immiinoreaktivitesinin
degerlendirilmesi puanlandi. immiinoreaktif hiicreler negatif,
hafif, orta ve yogun olarak kategorize edildi.

immiinohistokimyasal Boyamanin Degerlendirilmesi

CD4 ve CD8'in immiinohistokimyasal boyama sayisi, x400
bliyitmede stk mikroskobu kullanilarak incelendi ve
fotograflandi. Her rattan toplam on bes temsili goriinti secildi.
Birim alandaki CD4 ve CD8 pozitif ve negatif hicre sayisi su
formiile gore hesaplandi: (Pozitif hiicre sayisifalanda sayilan
toplam hiicre sayisi) x100. CD4 ve CD8 pozitif hiicre sayisi ve
CD8/CDS8 orani istatistiksel olarak analiz edildi®"" '8,

Rolatif Dalak Agirligi

Ratlara 6tenazi yapildiktan hemen sonra taze dalaklar tartild..
Gruplar arasinda dalak agirhgindaki degisikligi karsilastirmak
icin istatiksel yontem kullanild.

istatistiksel Analiz

Istatistiksel analiz Statistical Package for the Social Sciences
(SPSS) (versiyon 20.0, IBM, SPSS Inc., Chicago, ABD) kullanilarak

yapildi. Veriler normallik dagihmi ve varyans homojenligi
acisindan Shapiro-Wilk's testi ile incelendi. Normal dagiliyorsa
one-way ANOVA testi uygulandi ve gruplar arasindaki
farklar post-hoc Tukey testi ile analiz edildi. Farkhliklar
p<0,05'te anlamli kabul edildi ve ortalamalar ve standart
hatalar hesaplandi. Calismada veriler normal varsayimlar
saglamadigindan parametrik olmayan testler kullanildi. Bu
nedenle gruplar arasindaki farklar Kruskal-Wallis ile analiz
edildi ve gruplar arasinda Mann-Whitney U testi kullanild.
Ayrica farklar p<0,05'te anlamh kabul edildi ve medyan
degerler (minimum-maksimum) hesapland..

BULGULAR
Histolojik Bulgular

Kontrol, sham ve zencefil gruplari, dalagin normal histolojik
yapisinasahipti. Doku disaridan bir kapstille cevriliydi. Kapstilden
ayrilan trabekiiller dalak parankimine kadar uzaniyordu. Dalak,
ayrilmis lenfoid folikiillerden (beyaz pulpa) olusuyordu ve
oldukca vaskiler matris (kirmizi pulpa) ile cevriliydi. Beyaz
pulpa, periarteriolar lenfatik kilif ve marjinal bdlgelerden
olusuyordu. Lenfoid folikiillerin germinal merkezleri ve merkezi
arteriyolleri vardi. Kirmizi pulpa, kan hiicreleri kordonlarindan
olusan bir agdan olusuyordu (Sekil 1a-c). Diyabet grubunun
lenfoid folikillerinin atrofik oldugu gorilda. Folikdllerin
cogunda germinal merkez yoktu (Sekil 1d). Diyabet+zencefil
grubu, kontrol, sham veya zencefil gruplarindakine benzer
sekilde beyaz ve kirmizi pulpa olarak g6zlendi. Folikillerin cogu
germinal merkeze sahipti (Sekil 1e).

immiinohistokimyasal Bulgular

Tim gruplarda spesifik CD4 ve CD8 immiinreaksiyonlari
gorildii. Ancak immiinreaksiyon pozitif hicrelerin siddeti
agisindan gruplar arasinda fark vardi.

CD4 ve CD8 T lenfositleri cogunlukla kirmizi pulpada ve birkac
pozitif hiicre beyaz pulpada lokalize idi. Kirmizi pulpada kontrol
ve sham gruplarinda hafif reaksiyon gozlendi (Sekil 2a, 2b, 3a,
3b). Zencefil grubunun hiicrelerde orta derecede reaksiyona
ve birkag hafif reaksiyona sahip oldugu gorildi (Sekil 2c,
3¢). Diyabet grubunda yogun reaksiyon dikkat ¢ekerken (Sekil
2d, 3d), diyabet+zencefil grubunda orta diizeyde reaksiyon
gorildi (Sekil 2e, 3e).

immiinohistokimyasal Bulgularin Degerlendirilmesi

Bulgularimiza goére diyabet grubunda CD4 ve CD8
immiinopozitif hiicre sayisinin kontrol, sham ve zencefil
gruplarina gére anlamli artis gosterdigi gozlendi (p<0,0001).
Zencefil ile tedavi edildikten sonra diyabet+zencefil grubunun
diyabet grubuna gore anlamh diistis gosterdigi gozlendi (CD4
ve CD8 icin p<0,0001). CD4 ve CD8'in tiim verileri Tablo 1'de
gosterilmistir.
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Bu calismada CD4/CD8 oraninda oldukca anlamli bir artis
saptandi (p=0,002). Kontrol (p=0,002) ve sham grubuna
gére (p=0,001) diyabet grubunda anlamli azalma olurken,
diyabet+zencefil grubunda anlamli olmayan bir artis oldu
(p>0,05) (Tablo 1).

Dalak Agirhig Bulgulari

Tim gruplar dalak agirhgr agisindan karsilastirildiginda
diyabetli grupta anlamh azalma saptandi. Ayrica
diyabet+zencefil grubu diyabet grubu ile karsilastirildiginda
dalak agirhginda anlamli artis saptandi (p<0,05). Gruplar
arasinda ortalama dalak agirhgi degerlerinin karsilastiriimasi
Sekil 4'te gosterilmistir.

TARTISMA

immiinolojik kaynaklar konusunda yapilan calismalara her
gecen glin bir yenisi eklenmektedir. Toksik yan etkilere sahip

olmayan vyiiksek diizeyde biyostabil imminomoddulatorlerin
kesfi biiyiik ©nem tasimaktadir. Ozellikle son yillarda
biyoguivenligi kanitlanmis bitkilerin imminomodulator etkileri
merak konusu olmustur'. Bu calismada, STZ ile indiiklenen
diyabetik ratlarda bagisikhk tzerinde 6nemli bir islevi olan
dalak dokusu Uzerinde zencefilin koruyucu bir etkisinin olup
olmadigini arastirmak icin yola ciktik.

Dalak gibi lenfoid organlar cesitli streslere karsi oldukca
hassastir ve hastaliga maruz kalmak dalak atrofisine neden
olur'®.  Diyabetik ratlarda lenfoid folikillerin germinal
merkezinin de 6nemli 6lclde kiicildiigi bildirilmistir?®?'. Said
ve ark? (2020), cogu folikiiliin, hiicrelerin cogunda piknotik
cekirdeklerle atrofiye oldugunu bildirmislerdir. Cogunda
germinal merkez gdriilmemistir. Hayvan modellerinde3**?® ve
klinik calismalarda® zencefilin diyabet kaynakli hasara karsi
onarici etkisi oldugu bildirilmistir. Mevcut calismada, 30 giin
boyunca diyabetik ratlara oral gavaj ile zencefil ekstrakti

Tablo 1. Tiim gruplarda birim alandaki CD4 ve CD8 pozitif hiicre sayisi

Kontrol Sham Zencefil Diyabet Diyabet+zencefil
CD4 19,00 19,00 18,00 83,50° 21,00
CD8 15,50 16,00 16,00 80,00° 19,00
CD4/CD8 1,12 1,20 1,20 1,04° 1,12
?: p<0,05 diyabet grubu ile kontrol grubu/diyabet grubu ile sham grubu, *: p<0,05 diyabet+zencefil grubu ile diyabet grubu, ¢: p<0,05, diyabet+zencefil grubu ile zencefil grubu

Sekil 1. Dalak dokusunun histolojik yapisi. Kontrol (a), sham (b), zencefil (c), diyabet (d), diyabet+zencefil gruplari (e). Kirmizi
pulpa (RP), beyaz pulpa (WP), lenfoid folikiiller (ok), germinal merkez (G), marjinal bélge (M), atrofiye lenfoid folikiiller (yildiz),
periarteriolar lenfatik kihf (kiictik ok). Uclii boyama. Bar=100 pm
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Sekil 2. Dalak dokusunda CD4 ekspresyonu. Kontrol (a), sham (b), zencefil (c), diyabet grubu (d), diyabet+zencefil gruplar (e).
Immiinohistokimyasal boyama. Bar=100 pm

Sekil 3. Dalak dokusunda CD8 ekspresyonu. Kontrol (a), sham (b), zencefil (c), diyabet grubu (d), diyabet+zencefil gruplari (e).
Immiinohistokimyasal boyama. Bar=100 pm
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verildi. Zencefil uygulamasinin diyabetik grupta histolojik ve
ultrastriiktiirel dejeneratifi iyilestirdigi gorildiu. Bu gelisme
beyaz pulpada lenf folikiillerinin sayisinda artis ve centrum
germinativum goriinlimii olarak goriilebilir.

Zencefil, Amerikan Gida ve ilac Dairesi tarafindan giivenli
sifali bitkiler listesine dahil edilmistir. Giinde 4 grama
kadar kullaniminin patolojik bir soruna neden olmayacagi
bildirilmistir®. T2DM hastalarinda yapilan bir calismada
zencefil tozunun 6-12 hafta siireyle glinde 3 grama varan
dozlarda kullaniminin ciddi yan etkilere yol acmadigi
bildirilmistir?2. Zencefil ekstraktinin 200 ila 500 mg/kg/
glin dozlarinin anti-enflamatuvar ve antioksidatif etkilere
sahip oldugu bildirilmistir®. Ayrica, oral uygulama ile 1000
mg/kg dozunda zencefil ekstrakti gebe sicanlarda tolere
edilmektedir. Hamilelik veya fetlslerin gelisimi Uzerinde
herhangi bir yan etkisi olmadigi da eklenmistir?®>. Deneysel
calismamiza baglamadan ©nce deneysel prosediiriimiizii
tasarlamak icin bircok makaleyi inceledik ve bdylece uygun
ve etkili dozda (200 mg/kg) ve strede (30 giin) calismamizi
tamamladik'. Ayrica calismamizda zencefil ile tedavi edilen
ratlarda dozun ve siirenin ciddi yan etki ve komplikasyonlar
olmadigini saptadik.

Hiicresel bagisikliktan sorumlu CD4 ve CD8 T lenfositleri
dogrudan zararl hiicreleri yok eder®®. Bircok calisma, CD4 ve
CD8 T lenfosit alt tiplerinin hem T1DM hem de T2DM'de etkili
oldugunu vurgulamistir?’?6, Miya ve ark.?’ (2018), T2DM'li ve
diyabetsiz Japon hastalarda glikoz yiiklemesinin T lenfositleri
tzerindeki etkilerini arastirmislardir. Katilimeilara 75 gr OGTT
uygulanmis ve acliktan 60 ve 120 dakika sonra (12 saat, gece
boyunca) T lenfositleri hesaplanmistir. Calismada, glukoz
yiklemesinden ©nce gruplar arasinda CD4 pozitif hiicre
sayilarinda fark bulunmamistir. Bununla birlikte, CD4 pozitif
hiicre sayilarinin hem T2DM hem de diyabetik olmayan
gruplarda 120 dakikalik glukoz yiiklemesinden sonra hizla
arttigini bulmuslardir.

100

Dalak agirhklari (g)

Sekil 4. Gruplar arasinda ortalama dalak agirligi degerlerinin
karsilastirilmasi.  Kontrol grubu-diyabet grubu p=0,007
(a), sham grubu-diyabet grubu p=0,05 (a), diyabet grubu-
diyabet+zencefil grubu p=0,021 (b)
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CD4 hiicrelerinin sayisi, CD8 hiicre yanitinda dnemlidir. CD8
sayisindaki artis, CD4 sayisinda artisa neden olur?®. Li ve ark.*
(2022), diyabetik ve normal farelerde CD4 ekspresyonunu
arastirmislardir. Saglikli farelerde dalak, pankreas ve bdbrek
dokularindaki CD4 pozitif hiicreler disiikken, DM'li farelerin
organlarinda CD4 ekspresyonunun onemli dlciide arttigini
ortaya koymuslardir. Calismada diyabetik grubun CD ve CD8
pozitif hiicre sayilari kontrol, sham ve zencefil gruplarina gore
istatistiksel olarak ytiksek bulunmustur.

Bagisikhk sistemi ile ilgili hastaliklarin tedavisinde kullanilan
sentetik ilaglarin bircok ciddi yan etkisi tiiketicilerin dikkatini
cekmektedir. Bu nedenle, daha az yan etkisi olan veya hi¢ yan
etkisi olmayan terapdtik ajanlara artan bir ilgi vardir®'. Zencefil
bu konuda timit vericidir. Bu calismanin bulgulari, zencefilin
etanol ekstraktinin CD4 ve CD8 ekspresyonu acisindan T
lenfosit alt tiplerini aktive ettigini gostermistir. Zencefilin bu
imminomodilator aktivitesi, diyabette immiin dilizenleyici
bir madde kaynagi olarak bu bitkinin gelisimi icin bir temel
olusturabilir.

Calismanin Kisithhklari

Calismada deneysel diyabet olusturuldu. Zencefil ile tedavi
edildikten sonra dalak dokusunda hem diyabetin verdigi
hasar hem de zencefilin anti-enflamatuvar etkisi arastirildi.
Bu calismanin bir sinirhhgr vardir. Bu c¢alismada sadece
imminohistokimyasal yontem kullanildi. Western blot veya
polimeraz zincir reaksiyonu gibi diger yontemler kullanilarak
daha detayli bir degerlendirme yapilabilir.

SONUG

Calismada deneysel diyabetli ratlarda CD4 ve CD8
ekspresyonunun arttigi belirlendi. Otuz giin siireyle 200 mg/kg
zencefil uygulamasi ile CD4 ve CD8 ekspresyonlarinin kontrol
grubu ile esdeger oldugu gozlendi. Zencefilin diyabetin neden
oldugu olumsuz etkileri ortadan kaldirmada etkisi oldugu ve
immiinomodiilator olarak kullanilabilecegi belirlenmistir.
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