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OZET

MYRTUS COMMUNIS’IN (MURT AGACI EKSTRESI)
RATLARDA BARSAK ENSIZYON YARASI IYILESMESI
UZERINE ETKISININ ARASTIRILMASI

Yapmis oldugumuz bu deneysel calismada agirliklart 250-300 gr arasinda degisen
toplam 50 adet eriskin Wistar Albino erkek Rat kullanildi. Deneyde kullanilan ratlarin
bakiminda ¢alismadan 2 saat Oncesine kadar ad libitum rat yemiyle besleme yapildi ve
serbest su i¢cmeleri saglandi. Calismada kullanilan ratlar 12 saat aydinlik/12 saat
karanlik standart kafeslerde ayni laboratuvarda bakimlari gergeklestirildi. Caligmada
Mrytus Communis (Murt agact ekstresi) kullanildi. Murt agaci ekstresi ArsArthro
Biyoteknoloji A.S Ankara firmasi tarafindan saglanmistir.

Kontrol grubunda caligmada kullanilan ratlara hi¢bir ila¢ uygulanmadi. Calismanin 3.
giiniinde (n=5) ve 7. giiniinde (n=5) sakrifiye edildi. Sham grubunda calismada
kullanilan ratlara higbir ila¢ uygulanmadi. Operasyon sonrasi postop 3. giinde (n=5) ve
7. giinde (n=5) sakrifiye edildi. Myrtus Communis 1 (n=10) Grubunda 3. (n=5) ve 7.
(n=5) giin siire ile 0,15 ml/kg/giin Myrtus Communis, gavaj yoluyla uygulanabilmesi
i¢in serum fizyolojikle hazirlanip operasyonu gerceklesen hayvanlara uygulandi. Myrtus
Communis 2 (n=10) Grubunda 3. (n=5) ve 7. (n=5) giin siire ile 0,25 ml/kg/giin Myrtus
Communis, gavaj yoluyla uygulanabilmesi ic¢in serum fizyolojikle hazirlanip
operasyonu gergeklesen hayvanlara uygulandi. Myrtus Communis 3 (n=10) Grubunda
3. (n=5) ve 7. (n=5) giin siire ile 0,50 ml/kg/glin Myrtus Communis, gavaj yoluyla
uygulanabilmesi i¢in serum fizyolojikle hazirlanip operasyonu gerceklesen hayvanlara
uygulandi. Tiim gruplarda 3. (n=5) ve 7. (n=5) sakrifikasyonu gerceklestirilen
hayvanlardan histopatolojik inceleme amaciyla olusturulan ensizyon hattindan 6rnekler
alindi. Biyokimyasal 6l¢iim amaciyla kardiak enjeksiyonla kan 6rnekleri alinarak 5000
devirde satrifiij edildi ve serumlar1 ¢ikartilarak -20 derecede saklandi. Hemotolojik
Olcim amaciyla kardiak enjeksiyonla kan Ornekleri alinarak akabinde sonuglari

incelendi.



Alinan orneklerden elde edilen serumda IL-1B, IL-6, TNF-a, TAS, TOS ve EGF
diizeyleri ELISA Yontemi ile ol¢iildii. Neovaskiilarizasyon, fibroblastik aktivite,
inflamatuar hiicre ve kollajen olglimleri gergeklestirildi. Biyokimyasal olarak Albumin,
ALP, ALT, AST, E GFR, Globulin, Kreatinin, Total Protein, Ure ve BUN seviyeleri
dlciildii. Hematolojik olarak WBC, LYM, GRA, MID, LYM (%), GRA (%), MID (%),
Hb, MCH, MCHC, RBC, MCV, RDW, HCT ve PLT degerleri 6lgiildii. Bu ¢alismada
sirastyla Kontrol 3. giin, Kontrol 7. giin, Sham Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup
1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. gun, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin
gruplarinda desendens kolon ensizyon hattindan alinan doku kesitlerinin histopatolojik
inceleme  sonuglar1  swrasiyla  Inflamatuar  Hiicre,  fibroblastik  Aktivite,
Neovaskiilarizasyon ve Kollajen diizeyi olarak verilmistir. Inflamatuar Hiicre &lgiim
diizeyleri sirastyla; 1,46+0,47, 1,45+0,42, 0,37+0,90, 0,00+0,00, 1,80+0,39, 1,92+0,38,
2,86+0,48, 3,00+0,00, 3,68+0,57 ve 3,88+0,49 olarak kaydedildi. Tiim gruplar da elde
edilen bulgular istatistiksel olarak karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli fark
bulunmaktadir  (p<0,05). Fibroblastik  aktivite sonuglar1  dlgiim  diizeyleri
sirastyla; 1,26+0,05, 1,47+0,41, 0,37+0,90, 0,00+0,00, 1,50+0,00, 1,83+0,41, 3,46+0,73,
2,73+0,81, 3,92+0,52 ve 3,72+0,53olarak kaydedildi. Tiim gruplar da elde edilen
bulgular istatistiksel olarak karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli  fark
bulunmaktadir (P<0,05). Kollajen sonuglari 6l¢lim diizeyleri sirasiyla; 1,26+0,05,
1,22+0,04, 0,20+0,49, 0,00+0,00, 1,52+0,27, 1,67+0,16, 3,08+0,93, 3,30+0,81,
3,43+0,38 ve 4,08+0,44 olarak kaydedildi. Tiim gruplar da elde edilen bulgular
istatistiksel olarak karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli fark bulunmaktadir
(P<0,05). Kollajen sonuglar1 o6l¢iim diizeyleri sirasiyla; 1,26+0,05, 1,22+0,04,
0,20+0,49, 0,00+0,00, 1,52+0,27, 1,67+0,16, 3,08+0,93, 3,30+0,81, 3,43+0,38 ve
4,08+0,44 olarak kaydedildi. Tiim gruplar da elde edilen bulgular istatistiksel olarak
karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli fark bulunmaktadir (P<0,05).

Sonug olarak; 7. Giinde ii¢ farkli dozda uygulanan Murt agaci ekstresi denemesinde en
yiiksekdoz olan 0,50 ml/kg/giin dozu barsak ensizyon yarasi iyilegsmesine histopatolojik
ve biyokimyasal olarak oldukca onemli katki saglamis olup, 6zellikle yara iyiselmesi
gecikmesi beklenen olgularda tavsiye edilebilir oldugu ve daha ayrintili ¢aligmalara
ihtiya¢ duyuldugu sonucuna varilmistir

Anahtar Kelimeler: Collagen, EGF, Mrytus communis, Rat, TAS, TOS.



SUMMARY

INVESTIGATION OF THE EFFECT OF MYRTUS COMMUNIS (MURT TREE
EXTRACT) ON HEALING OF INTESTINAL INCISION WOUNDS IN RATS

In this experimental study we have done, a total of 50 adult Wistar Albino male rats
weighing between 250-300 g were used. In the care of the rats used in the experiment,
they were fed with ad libitum rat food until 2 hours before the study and they were
allowed to drink free water. The rats used in the study were maintained in the same
laboratory in standart cages of 12 hours light/12 hours dark. Mrytus Communis (Murt
tree extract) was used in the study. Murt tree extract was provided by ArsArthro
Biotechnology A.S Ankara company.

No drug was administered to the rats used in the study in the control group. It was
sacrificed on the 3rd day (n=5) and 7th day (n=5) of the study. No drugs were
administered to the rats used in the study in the sham group. Postoperatively, she was
sacrificed on postoperative 3rd day (n=5) and 7th day (n=5). In Myrtus Communis 1
(n=10) Group, 0.15 ml/kg/day of Myrtus Communis for the 3rd (n=5) and 7th (n=5)
days was applied to the animals that were prepared with physiological saline to be
administered by gavage and which had undergone the operation. In the Myrtus
Communis 2 (n=10) Group, 0.25 ml/kg/day Myrtus Communis was applied to the
animals that were prepared with physiological saline for the 3rd (n=5) and 7th (n=5)
days to be administered via gavage and which had undergone the operation. In the
Myrtus Communis 3 (n=10) Group, 0.50 ml/kg/day Myrtus Communis was applied to
the animals that were prepared with physiological saline to be administered by gavage
for the 3rd (n=5) and 7th (n=5) days. Samples were taken from the incision line created
for histopathological examination from the 3rd (n=5) and 7th (n=5) sacrified animals in
all groups. For biochemical measurement, blood samples were taken by cardiac
injection, centrifuged at 5000 rpm, and their serum was removed and stored at -20°C.
Blood samples were taken by cardiac injection for haematological measurement, and

then the results were analyzed.
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IL-1B, IL-6, TNF-a, TAS, TOS and EGF levels in the serum obtained from the samples
were measured by ELISA method. Neovascularization, Fibroblastic activity,
inflammatory cell and collagen measurements were performed. Biochemically Albumin,
ALP, ALT, AST, E GFR, Globulin, Creatinine, Total Protein, Urea and BUN levels were
measured. Hematologically, WBC, LYM, GRA, MID, LYM (%), GRA (%), MID (%),
Hb, MCH, MCHC, RBC, MCV, RDW, HCT and PLT values were measured. In this
study, Control 3rd day, Control 7th day, Sham Group 3rd day, Sham Group 7th day,
Group 1-3, respectively. day, Group 1-7. day, Group 2-3. day, Group 2-7. day, Group 3-
3. day and Group 3-7. The histopathological examination results of tissue sections taken
from the descending colon incision line in the day groups were given as Inflammatory
Cell, Fibroblastic Activity, Neovascularization and Collagen levels, respectively.
Inflammatory Cell measurement levels, respectively; 1.46+0.47, 1.45+0.42, 0.37d+0.90,
0.00+0.00, 1.80+0.39, 1.92+0.38, 2,86+0.48, 3.00+0.00, 3.68+0.57 and 3.88+0.49.
When the findings obtained in all groups were compared statistically, there was a
significant difference between the groups (p<0.05). Fibroblastic activity results
measurement levels were respectively 1.26+0.05, 1.47+£0.41, 0.37+0.90, 0.00+0.00,
1.50+£0.00, 1.83+0.41, 3.46+0.73, 2.73+0.81, 3.92+0.52 and 3.724+0.53. When the
findings obtained in all groups were compared statistically, there was a significant
difference between the groups (P<0.05). Collagen results measurement levels,
respectively; 1.26+0.05, 1.22+0.04, 0.20+£0.49, 0.00+0.00, 1.524+0.27, 1.67+0.16,
3,08b+0.93, 3.30+0.81, 3.434+0.38 and 4.08+0.44. When the findings obtained in all
groups were compared statistically, there was a significant difference between the
groups (P<0.05). Collagen results measurement levels, respectively; 1.26+0.05,
1.22+0.04, 0.20+£0.49, 0.00+0.00, 1.52+0.27, 1.67+0.16, 3,08+0.93, 3.30+0.81,
3.43+0.38 and 4.08+0.44. When the findings obtained in all groups were compared

statistically, there was a significant difference between the groups (P<0.05).

Key words: Collagen, EGF, Mrytus communis, Rat, TAS, TOS.
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SIMGELER VE KISALTMALAR

ALP: AlkalenFosfataz

ALT: AlaninTransaminaz

AST: AspartatTransaminaz

A.S: Anonim Sirketi

BUN: Kan Ure Azotu

°C: Santigrat Derece

CD:: Sitotoksik T Hiicreleri

dL: Desilitre

EGF: Epiteliyal Biiyiime Faktorii

E-GFR: Tahmini Glomeriiler Filtrasyon Hiz1

ELISA: Enzyme-Linked Immuno Sorbent Assay (Enzim ilintili immun test)
GI: Gastrointestinal

GRA: Graniilosit

(HE): Hematoksilen-Eozin

HA: Hiyaluronik Asit

Hb: Hemoglobin

Hct: Hemotokrit

H.O,: Hidrojen Peroksit

IL-1: interlokin-1

[.M: IntraMuskuler

INOS: Indiiklenebilir Nitrikoksit Sentetaz

IGF: Insiilin Benzeri Biiyiime Faktorii vii

(IFN)-y: Interferon Gama

Lig.: Ligamentum

LDs: Belirli Bir Siire Sonunda Yarisin1 Oldiirmek I¢in Gerekli Doz
LYM: Lenfosit

MC: Myrtus Communis

MCH: Ortalama Eritrosit Hemoglobini

MCHC: Ortalama Eritrosit Hemoglabin Konsantrasyonu
MCYV: Ortalama Korpiiskiiler Hacim



ng: Mikrogram

mg: Miligram

MiD: Monosit

ml: Mililitre

MMP: Metaloproteinaz

MMOL: Milimol

ng/ml: Nanogram/ mililitre

(NO): Nitrik Oksit

PAF: Trombosit Aktive Edici Faktor

RBC: Kirmiz1 Kan Hiicresi

PDGF: Trombosit Benzeri Biiytime Faktorii
RDW: Kirmiz1 Kan Hiicreleri Dagilim Genisligi
PIt: Trombositler

PMNL: Polimorf Niikleer Lokositler

ROS: Serbest Oksijen Radikalleri

TAS: Toplam Antioksidan Seviyesi

TNF-o: Timor Nekrozis Faktor-a

TGF: Transforming Bliyiime Faktori
TGF-B: Transforming Biiyiime Faktorii-3
TOS: Toplam Oksidan Seviyesi

U: International Unit

VEGF: Vaskiiler Endotelial Biiyiime Faktorii
WBC: Beyaz Kan Hiicresi
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1.GIRIS

1.1. Yara ve iyilesmesi

Deri veya mukozada yapisal biitiinliigiin bozulmas1 veya kaybolmasi ve ¢esitli etkilere
bagl olarak mevcut fizyolojik 6zelliklerinin kismen ya da tiimiiyle kaybolmasina yara
denir (Kilicoglu vd.,2005). Veteriner cerrahide oldukca sik karsilagilan bir durum olan
yaranin, iyilesme siirecinin saglikli bir sekilde ilerlemesi i¢in sekillenen hasarli alanin
ve doku kaybini en az diizeyde tutmak; hasar olusan dokunun oksijenlenmesini kan
akisin1 diizenleyerek artirmak yara olusan dokunun beslenmesi ve nemlenmesini
saglamak; diizgiin ve yeterli bir epitalizasyon saglamak gibi temel yap1 prensiplerini

bilmek onemlidir (Erséz Kanay vd., 2022).

Doku veya mukozada herhangi bir nedenle olusmus yaranmn iyilesmesi, genellikle
birbirine benzer sekilde bir diizen igerisinde olusur. Yara iyilesmesi genellikle {i¢ fazda
gerceklestirilir. Bu asamalar cogu zaman ardisik olarak gerceklestigi diisiiniilse de

aslinda karisik etkilesimler igerirler (Yali, 2017).

Doku ya da mukozalarda olusmus her yara, birbirini takip ederek devam eden genel
yara iyilesme yolunu izleyen ve i¢ ice ge¢mis bir siire¢ olmasina karsin, daha kolay
anlasilmas: agisindan ana hatlariyla; yangisal faz (Inflamatuvar), ¢ogalma fazi (onarim
ya da Proliferasyon) ve yeniden sekillenme (Remodaling) ya da olgunlasma
(Maturasyon) fazindan olusmaktadir. Bu evreler tiim hayvanlarda benzer seyreder

(Ersoz Kanay vd., 2022).

1.1.1. Hemostaz ve inflamasyon

Yara olusumu siirecini takiben baglayan ve yaklasik 3-5 giin siiren inflamatuar faz yara
iyilesmesinin ilk fazi olarak kabul edilir. Baz1 aragtirmalar incelendiginde yara iyilesme
asamasinin ilk basamagi olan inflamasyon fazini; hemostaz (vaskiiler yanit) ve

inflamasyon (hiicresel yanit) olarak ikiye ayirirlar (Ers6z Kanay vd., 2022).



Travmatik bir yara olusumunu takiben ilk gerceklesen olay kanamadir. Doku veya
mukoza hasari; doku biitiinliigiiniin bozulmasi1 ve kan damarlarinin hasar goérmesi
nedeniyle, kan damarlarindaki trombositlerin hiicre dis1 matriks ile dogrudan temasi ile
sonuglanir (Cmar ve Kendirci, 2016). Meydana gelen kanamayi durdurmak igin
viicudun birincil ve acil tepkisi, biitlinliigii bozulmus alanlarda arteriyel damarlarin diiz
kaslarinda artan sitoplazmik kalsiyum seviyelerinin ardindan vazokonstriksiyon yoluyla
kan akisini azaltmaktir. Asidoz ve hipoksi sonucu vazoaktif metabolitler ile adenozin ve
nitrik oksit, ¢evreye salinir ve kan akiminin azalmasini ile vazokonstriksiyon refleks
vazodilatasyona ve arteriyel vaskiiler direncin azalmasina yol acar (Berk vd., 2015).
Yara bolgesine ilk gelen hiicre olan trombositler gecici olarak yaralanan dokuya
tutunarak ilk gegici fibrin (piht1) tikacini sekillendirirler. Olusan pithti1 hem hemostazi
saglar hem mikroorganizmalara karst bir engel olusturur. Pihtinin yara bolgesine
sagladig1 diger bir etkisi ise hiicrelerin tutunmasi i¢in bir hiicresel matriks olusturarak

bliytime faktorleri i¢in bir kaynak gorevi goriir (Ers6z Kanay vd., 2022).

Akut Faz Yang1 Mediatorleri: Biiyiime faktorleri baglica TGF-a (Doniistiiriicii bilylime
faktori- o), TGF-B (Doniistiiriicii biiylime faktorii-B), VEGF (Vaskiiler endotelyal
biiylime faktorii), PDGF (Trombosit kokenli biiytime faktorii), TNF-a (Tiimor nekrozis
faktdr- o), Lokotrienler, Tramboksan-A,, IL-1 (Interleukin-1) ve Serotonin olarak

siralanabilir. Bliylime faktorlerinin salinim yerleri asagida belirtildigi gibidir;

Yangi, yara bolgesinde kanama durduktan hemen sonra kemokin faktorlerinin bolgeye
salinmasiyla baglar. Subendotelyal kollajenintrombositlere maruz kalmasi, platelet
kiimelenmesine, degraniilasyonuna ve pihtilasma progesinin aktivasyonuna yol agar.
Platelet graniilleri, trombosit aktive edici faktor (PAF), trombosit benzeri biiyiime
faktorii (PDGF), doniistiirticii biiyltime faktorii (TGF-a), serotonin ve fibronektin gibi
cesitli yara uyarict maddeler iiretir. Ayrica, hemostaz1 gerceklestirmek ig¢in, fibrin
pihtisi, polimorfoniikleer 16kositler (PMN, nétrofiller) ve monositler gibi inflamatuar
hiicrelerin hasarli alana ilerlemesi icin bir yap1 iskelesi 6devi goriir (Cinar ve Kendirci,

2016).



Yaralanmadan sonra hiicresel infiltrasyon 0zgiin, programlanmis bir olay zincirini
sekillendirir. Yaralanmadan birka¢ dakika sonra dolasima katilan nétrofiller ilk yirmi
dort saatte pik yaparlar ve bakteriyel fagositozda birincil gorev yaparlar. Kan
damarlarinda dilatasyonun fazlalagmasi, bolgesel prostaglandin salinimiyla birlikte
tamamlayict faktorler, interlokin-1, tiimér nekroz faktorii-alfa (TNF-a), TGF-beta
(TGF-B), trombosit faktér 4 veya bakteriyel iiriinler gibi kemotaktik maddeler
notrofiller, noétrofillerin gdcilinii uyarir: Lenfositler, ¢ogalan ve genellikle yaralara
saldiran baska bir yangisel/bagisiklik hiicresi olusturur (Sipahi, 2009; Ciar ve
Kendirci, 2016; Ersoz Kanay vd., 2022).

Yara iyilesmesinde etkin bir sekilde rol oynayan bazi hiicre tipleri, salindiktan sonra
aktive olma zamanlar1 ve fonksiyonlar1 asagida belirtildigi gibidir;

e Fibroblast: Aktivasyon zamani 120 saat olup graniilasyon doku olusumasi,
kollajen sentezi, ekstraselliiler matriks komplementleri’nin iiretimi ve proteaz ve
inflamatuvar mediatdrlerin salinmasinda 6nemli rol oynar.

e Notrofiller: 24 saatte pik seviyeye ¢ikar ve yara debridmani saglamak,
bakterileri fagosite etmek, proteolitik enzimlerin salinim1, Reaktif Oksijen
radikali Giretimi, damar permabilitesini arttirmak gibi cok 6nemli fonksiyonlari
bulunmaktadir.

e Trombositler: Saniyeler i¢cinde aktive olurlar ve trombus olusmasi, pihtilagsma
stirecinin aktive olmasi, inflamatuvar mediatorlerin salinmasi gibi fonksiyonlari
bulunmaktadir.

e Lenfositler: Lenfositlerin aktivasyon siiresiyse 72-120 saattir. Kollojen
depozisyonu ve proliferasyon fazinin diizenlenmesi gibi énemli fonksiyonlari

bulunmaktadir.

Nonspesifik savunma sisteminin bir iiyesi olarak, yaradaki nétrofillerin asil gorevi,
yaradaki yabanci maddelerin fagositozunu ve yaradan salinan bakteri ve proteazlarin
neden oldugu travmatik hiicre kalintilarin1 uzaklastirmaktir (Kilicoglu vd., 2005).
PMN'ler ayni1 zamanda en &nemli sitokin kaynaklaridir. Ozellikle erken inflamatuar

faz sirasinda ve sonraki anjiyogenez ve kollajen sentezi iizerinde belirgin bir etkiye



sahip olan TNF-a'dir. PMN'ler ayrica, yara iyilesmesinin erken sathalarinda matriks
ve doku materyalinin parcalanmasinda yer alan kollajenazlar gibi proteazlar1 da
serbest birakir. Siirlayici enfeksiyon disinda, bu hiicrelerin kollajen birikiminde veya
yaranin mekanik giiciiniin restorasyonunda hicbir rolii yoktur. Buna karsilik, notrofil
sitokinleri gecikmis yara epitelyal kapanmasi ile iligskilendirilmistir (Enoch ve Leaper,

2007; Cinar ve Kendirci, 2016).

Hasarli alana giden ikinci inflamatuvar hiicre makrofajlardir. Makrofajlar kan
dolagiminda bulunan monositlerin farklilagsmasi sonrasi olusur ve hasarli alan olustuktan
2-4 giin sonra ulasir. Makrofaj tiretiminden sorumlu monositlerse yara olusumundan 12
saat sonra ortaya c¢ikar ve lokal sitokinlerin etkisi altinda olgun yara makrofajlarina
farklilasirlar. Hasarli alanin onarimi bitinceye kadar bolgede bulunurlar. (Enoch ve

Leaper, 2007; Cinar ve Kendirci, 2016; Ers6z Kanay vd., 2022).

Makrofajlarin inflamasyon siirecinin ilk hiicresi olan noétrofil benzeri fagositoz yoluyla
hasarli alanin debridmanina katilirlar. Makrofajlar mikrobiyal stazisi gerceklestirmek
icin Nitrik Oksit ve Serbest Oksijen Radikalleri (ROS) iiretirler. Makrofajlarin ana
islevi, dogrudan hiicre-hiicre etkilesimleri ve hiicreler arasi1 adezyon molekiilleri
(ICAM'ler) ve sitokinler ve biiylime faktorleri gibi aracilar yoluyla diger hiicreleri
aktive etmek ve giiclendirmektir. Makrofajlar, TGF-a, VEGF, IGF, EGF ve laktat gibi
mediatorleri serbest birakarak, hiicre proliferasyonu, matriks sentezi ve anjiyogenezisi
diizenler. Makrofajlar ayrica anjiyogenez ve matriks dretimi ve yeniden

sekillenmesinin diizenlenmesinde 6nemli bir rol oynar (Cinar ve Kendirci, 2016).

T lenfositler, genellikle yaralara hiicum eden baska bir inflamatuar/immun hiicre
proliferasyonunu saglar. Makrofajlardan daha az sayida olan T lenfosit sayilari,
yaralanmadan yaklasik yedi giin sonra zirveye ulasir ve inflamasyondan iyilesmenin
proliferatif asamalarina gegisi gercekten kopriiler. Yara iyilesmesinde kritik olduklar
bilinmesine karsin lenfositlerin yara iyilesmesindeki rolii tam olarak belirlenememistir.
Cok sayida istatistiksel arastirma sonucu, T Ilenfositlerinin hasarli alanin
diizenlenmesinde etkin gorev aldiginm1 ortaya koyan fikirleri dogrular. Olusan yaralarin

biiyiik bir kism1 T lenfositinin harcanmasi, hasarli alanin kuvvetiyle birlikte kollajen



sayisint eksiltirken, T lenfositlerinin CD8+ baskilayici alt kiimesinin eksilmesinde etkin
rolii bulunmamaktadir. Lenfositler gorevlerine ek olarak hiicre ile iligkili interferon- a,
TNF-a ve IL-1 ile birlikte fibroblast kolajen sentezini de baskilar. Ortaya ¢ikan etki ile
hiicre dis1 matriks tiretimi ¢oziinebilen faktorlerle birlikte lenfositler ve fibroblastlar
arasinda dogrudan hiicre-hiicre temasi ile de diizenlendigi diisiiniildiigiinde; hiicreler,

fiziksel olarak farkli sekillerde yok olurlar (Cinar ve Kendirci, 2016).

Yara iyilesmesinde gorev alan sitokinler iki gurupta incelenir. Bunlar proinflamatuar

sitokinler ve antiinflamatuar sitokinlerdir.

1.1.2. Proliferasyon

Onarim fazi olarak isimlendirilen bu faz, hasarli dokunun iyilesmesinin hemostaz ve
inflamasyondan sonraki fazidir. Bu fazda onemli gorevi olan fibroblastlar, endotel
hiicreleri ve keratonositlerde olusan ¢ogalma nedeniyle bu faza proliferasyon fazi da
denir. lyilesme baslangicindan sonraki dérdiincii giinden on ikinci giine kadar devam
edebilir. Orgiitsel siireklili§in restorasyonu bu asamada gerceklesir. Sonugta, iyilesen
yaraya sizan hiicreler, fibroblastlar ve endotel hiicreleridir ve fibroblastlar i¢in en gii¢li
kemokin, PDGF'dir. lyilesme bolgesine girdikten sonra biriktirilen fibroblastlarin
oncelikle cogalmasi gerekir. Daha sonra, matrisin sentetik olusumunda temel islevlerini
yerine getirmek i¢in etkinlestirilirler. Gergeklesen etkinlestirme esas olarak yara
makrofajlar tarafindan salinan sitokinlerle birlikte biiyiime faktorleri tarafindan stimiile

edilir (Cmar ve Kendirci, 2016; Gezer, 2018; Ersoz Kanay vd., 2022).

Iyilesme fazi sirasinda, endotel hiicreleri de yogun bir sekilde cogalir. Bu hiicreler,
basarili yara iyilesmesinde onemli bir siire¢ olan yeni kilcal damarlarin olusumunda
(anjiyogenez) yer alir. Endotel hiicreleri, bolgenin ¢evresindeki bozulmamis veniillerden
go¢ eder. Gergeklesen gog, replikasyonla beraber taze kilcal damar olusumu, sitokinler
ve TNF-a, TGF-p ve VEGF gibi biiylime faktorlerinden etkilenir (Broughton vd., 2006;
Cinar ve Kendirci, 2016).



Bu asamada Ozetle graniilasyon dokusu belirginlesir, re-epitalizasyon ve yara
kontraksiyonu belirginlesir, endotel hiicrelerinden anjiogenez yoluyla yeterli miktarda
kan saglanir, keratinositler re-epitalizasyon sayesinde bariyer olusturarak gecirgenlik
azaltilir ve fibroplazi yoluyla da hasarli dermal doku gii¢lendirilmis olur (Ers6z Kanay

vd., 2022).

1.1.3. Olgunlasma ve yeniden sekillenme (Maturasyon ve Remodeling)

Kolajen tiretiminin dengeye ulastigi, yara bolgesindeki fibroblastlarin sayisinin azalmasi
ile epitelizasyonun tamamlandigi ve yara bolgesi gerilim direncinin arttigi, skar
dokusun hacmimce azaldig1 ve sonugta olarak iyilesmis skar dokusunun gelistigi

donemdir (Ers6z Kanay vd., 2022).

Yara iyilesmesinin en uzun agamasi olan maturasyon evresi tipik olarak yarada kollajen
birikimini takiben bir hafta sonra baslar ve haftalarca hatta aylarca siirebilir (Ers6z

Kanay vd., 2022).

Skar dokusunun olgunlagmasiyla birlikte yeniden sekillenmesi fibroblast asamasinda
baslar ve Onceden sentezlenen kolajenin yeniden diizenlenmesi ile karakterize edilir.
Kolajen matrisi metaloproteinazlar (MMP'ler) tarafindan parcalanir ve son yara
kolajeni, kolajen yikimi ve kolajen sentezi sonucu olusan bir dengedir. Kollajen
tiretimine yonelik net bir yonelme gerceklesir ve bununla birlikte, nispeten
hiicresizlestirilmis kollajen agisindan zengin skarlardan olusan hiicre dist matrisin

yeniden sekillenmesi vardir (Cinar ve Kendirci, 2016; Gezer, 2018).

Yeni olusmus yaralarin kuvveti ve mekanik tiimliigii, hizlica sayist artan kolajenin
miktariyla birlikte kalitesine baghdir. Olusan yara hattinda matris birikimi tipik bir
model izler: fibronektin ve kollajen tip 3, erken matris iskelesini olusturur; bu siliregten
sonra One c¢ikan matris bilesenleri, glikozaminoglikanlar ve proteoglikanlardir. Tip-1
kolajen bitis matrikstir. Olusan yaralanmanin {iizerinden gecen 7-14 giin sonra,

bolgedeki kollajen igerigi platolanir, ancak gerilme mukavemeti birka¢ ay boyunca



fazlalagma gosterir. Fibril olusumu ve fibril ¢capraz baglanmasi kollajen ¢ozlintirliigliniin
azalmasina, kuvvetin artmasma ve kollajen matrisinin enzimatik bozunmaya karsi
direncinin artmasina yol agar. Fibroblastlar tarafindan salgilanan fibrilin, bag dokusunda
elastik liflerin olusumu igin gereklidir. Skarin yeniden sekillenmesi, yaralanmadan uzun
siire sonra (6-12 ay) siirer ve giderek olgun, avaskiiler ve aseliiler bir skar olusturur.
Yara izinin mekanik giicli hi¢bir zaman yarali dokunun kuvvetine ulagsmaz (Cinar ve

Kendirci, 2016).

Hiicre dis1 matristeki kollajen, yara iyilesmesi ve normal doku hemostazi sirasinda
stirekli olarak yenilenir. Kollajen par¢alanmasi, bu aktivasyonu gerektiren bir matris
metaloproteinaz sinifi olan kollajenaz aktivitesinin sonucudur. Hem kollajen sentezi
hem de boliinmesi, sitokinler ve biliylime faktorleri tarafindan siki bir sekilde kontrol
edilir. Cesitli faktorler kollajen yeniden yapilanmasinin her iki yoniinii de etkiler.
Ornegin, TGF-B, metalloproteinazlarm doku inhibitdrlerinin sentezini uyararak kolajen
yikimini azaltirken yeni kolajenin transkripsiyonunu artirir. Bu kollajen birikimi ve
yikimi arasinda olusan istikrar, yara giiciiniin ve biitlinliigliniin kesin belirleyicisidir

(Cmar ve Kendirci, 2016).

1.2. Yara iyilesmesini etkileyen faktorler

Yara iyilesmesinin herhangi bir asamasinda iyilesmeyi gerek hastanin sistemik gerekse
yaraya bagli olarak sekillenen hiicresel ve biyokimyasal olaylar ile olusan yeni dokunun
morfolojik ve fonksiyonel biitiinliiglinlin olumlu veya olumsuz etkileyen ¢esitli faktorler
vardir. Yara iyilesmesini etkileyen faktorleri lokal ve sistemik olarak smiflandirmak

miimkiindiir (Ers6z Kanay vd., 2022).

Yara iyilesmesini etkileyen lokal faktorler;
e Cerrahin ya da hekimin tecriibesi ve uygulayacagi cerrahi teknik
e Bolgeye gelen vaskiiler beslenmenin kalitesi
e Enfeksiyonun varligi
e Yara lizerindeki mekanik stres

e Asindiric veya inflamatuvar siitur materyali



e Radyasyon yaralanmalar1 (Ers6z Kanay vd., 2022).

Yara iyilesmesini etkileyen sistemik faktorler;
e Hipoproteinemi ve hipovolemi
e Odem
e Yetersiz beslenme ve vitamin eksikligi

e Kortikosteroidlerin kullanimi

e Diyabet

e Sitotoksik ila¢ uygulanmasi
e Sarilik

e Uremi

e Yaslilik (Ersoz Kanay vd., 2022).

1.3. Gastrointestinal sistemde yara iyilesmesi

Yara iyilesmesi biitlin viicut kisimlarinda biiyiik 6l¢lide benzerdir ancak gastrointestinal

sistemde baz1 belirgin 6zelliklere sahiptir (Kiligoglu vd., 2005).

Barsak yaralarinda cilt yaralarindan farkli olarak diiz kas hiicreleri de kollajen sentezler.
Fibroblastlarla birlikte bagirsak yolunda gerilme mukavemeti ¢ok onemlidir ve daha
hizli olur (Yagci, 2011). Gastrointestinal sistemdeki biiyiik mikrobiyal rezervuar,
serozanin siitur kapanmasi iizerindeki etkisi ve GI sisteme 0zgii vaskiiler beslenme gibi
bir¢ok farkli 6zellik vardir. Gastrointestinal anastomoz iyilesmesini etkileyen lokal ve
sistemik faktorler hakkindaki bilgilerimiz artmakla birlikte, anastomoz kagagi ve

ayrilmalar1 mortalitesi yiiksek ve siklikla karsilagilan ciddi problemlerdir (Yagci, 2011).

Gastrointestinal sistem ¢ok katmanli duvarlt bir yap1 ve i¢i bos organlardan olusur. En
icteki mukoza, kan damarlar1 ve bag dokusundan olusan submukozadir. Saglam bir GI
sisteminde, submukoza duvarin biitiinliigiiyle beraber mekanik kuvvetinin biiyiik bir

kismini olusturur ve submukozada anastomoz barsak uclarini birlestiren siiturleri tutma



giicline sahip tek tabakadir. Kollajen tip I, III ve V dahil olmak iizere gastrointestinal
sistemdeki kolajenin ¢ogu burada bulunur (Bat, 2009; Yagci, 2011). Diger taraftan
icinde bulundurdugu elastin yara iyilesmesi i¢in Onemlidir. Submukoza kas
tabakasindan olusur ve dis tabakasi bag dokusu ve mezotel hiicrelerinden olusan seroza
tabakasi olarak adlandirilir. Submukoza saglikli barsaktaki en 6nemli gerilim kaynagidir
ve anastomoz uglarini bir arada tutan birincil stitur tabakasidir. Bu tabakada kollajen
birikimi, yaranin mekanik mukavemetiyle birlikte dikisi tasima yetenegini tayin eder

(Yagci, 2011).

Iyilesen dikisin gerilimi niteliksel ve niceliksel olarak onarim olaylarmin seviyesini
yansitir. Cok sayida c¢alisma, ilk 3-4 giin i¢inde bagirsak anastomozunun giiciiniin
Oonemli ol¢giide azaldigini gdstermistir. Bunun temel olarak iyilesme bolgesindeki artan
kollajenaz {iretiminin sayesinde gerceklestigi diisiiniildii, fakat sonrasinda yapilan
caligmalarda kollajen miktarinda herhangi bir diisme tespit edilmedi. Boyle bir sebepten
dolay1 genel olarak anastomoz giiciindeki azalmanin kollajen liflerinin yetersiz
enzimatik yapisindan kaynaklandigina inanilmaktadir (Yagei, 2011).

Bagka bir aragtirmaya gore, gegici olarak yara bolgesine verilen notrofillerden ekstrakte
edilen proteazlarin ve serbest oksijen radikallerinin, hiicre dis1 matriste gerilme
mukavemetinde azalmaya yol agan degisikliklere neden oldugu One siiriilmiistiir. 4.
giinden itibaren yara ylizeyinde bariz kollajen iiretimi ve birikimi gdriilmeye baslandi,

kollajen miktar1 arttik¢ca anastomozun giicii de artt1 (Yagci, 2011).

Submukozada sentezlenen kollajen lifleri anastomoz hatlarinda képriiler olusturur. Ilk
zamanlarda yarali dudaklar1 bir arada tutan kuvvet dikislerdir ancak kollajen kopriisii
arttikca 7-14. giinlerde bulunmasi gerekmez. Kollajen fibrillerindeki ¢apraz baglar,
olgunlasma ve yeniden sekillenme asamalariyla sayici1 fazlalasir. Bu asamada iyilesme
alaninda hiicre sayis1 olduk¢a azalir ve iyilesme dokusu yerini yogun dokuya birakir

(Yagci, 2011).

Iyilesme dokusu yaray:1 kaplar, bosluklari doldurur ve liimen materyaline karsi bir

bariyer olusturur. Bagirsak duvarinin tabakalar1 birbirine yapisik olsa bile boslugun



dolmast en az 3 giin siirer. Serozanin iyilesmesi sizintiyr 6nlemek i¢in miithimdir. Bu

genel olarak iki kat dikilen yaralarda saptanir (Bat, 2009).

Mide ve ince bagirsaga kan akis1 miikemmeldir ve bakteri kolonizasyonu diisiiktiir. Bu
organlarin rezeksiyonu ve anastomozu nedeniyle anastomoz kac¢agi nadirdir ve bir hafta
sonra anastomoz yeterli kuvvete ulasir. Yemek borusu ve kolon, mide ve ince
bagirsaktan daha az kan akisina sahiptir. Distal kolonda diger bolgelere kiyasla daha
fazla bakteri kolonisi bulunur ve bu koloniler kollajen iiretiminde sorun olustururken
aynt zamanda kollajenazin yapmis oldugu etkiyi fazlalagtirarak kollajenin agiri

parcalanmasina sebep olur (Yagct, 2011).

1.4. Myrtus communis

Myrtus Communis L., 1ik ve sicak bolgelerde yetisen yaklasik 145 cins ve 5500 tiirii
iceren Myrtaceae ailesindendir. Avrupada bulunan tek Myrtaceae tiiriidiir. Yabani olarak
yetisen Myrtus Communis endemik bir bitkidir. Yaygin olarak Akdeniz bolgesinde
yetisir (Goriicii, 2022).

1-5 metre yiikseklige ulasan, yaz kis yesil kalan bir ¢alidir. Sahip oldugu yapraklari
kalin, oval ve mizraga benzer, sert, piirlizsiiz, noktali glandiiler yapida, 2-5 cm
uzunlugundadir. Yapraklar1 pargalandiginda hos bir aromatik kokuya sahiptir. Sahip
oldugu cigekleri beyaz, yildiz bi¢iminde, bes korolla, bes sepals ve tepeli organlari
bulunur. Myrtus Communis bitkisinin ¢icegi Haziran ve Eyliil aylar1 arasinda olusur.
Bu aylardan sonra, oval meyve olgunlastiginda mavi-siyah (veya nadiren sarimsi-
beyaz) renkte olusur ve Kasim ayma kadar devam eder (Mendes vd., 2001; Ozkan ve
Giiray, 2009; Nassar vd., 2010; Zomorodian vd., 2013; Aleksic ve Knezevic, 2014,
Goriict, 2022).

Myrtus Communis geleneksel olarak antiseptik, dezenfektan ve antihipertansif olarak

kullanilan bitkisel ajandir. Uzun zamandir biiyiik ilgi goren anti-inflamatuar, antiviral,
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antiseptik ve dezenfekte edici 6zellikleri bulunur. Meyvesi antiseptik olarak kullanilir,
(Manniche, 1989) biiziicli, gaz soktiiriicli, (Hindistan’in zenginligi 1962; Manniche,
1989) analjezik, idrar soktiiriicii, (Ghani vd., 1920; Kabiruddin vd., 1951; Jabri vd.,
2016) anti-inflamatuar (Hakeem vd., 1895) ve anti-diyabetik 6zelliklere sahiptir (Trease
vd., 2016).

Mersin agaci yapraginin igerisinde fenolik asitler (Gallik asit, ferulik asit, kafeik asit,
vanilik asit ve siringik asit gibi), hidrolize olabilen tanenler (gallotanen),
proantosiyanidinler, flavonoidler, ugucu yag asitleri (a-pinen, linalool, mirtenil asetat,

limonen ve 1,8-cineole) bulunur (Masoudi vd., 2016).

Cogunluk olarak Akdeniz bdlgesi gibi iliman iklimlerde yetisen Myrtus Communis,
Ortadogu’da, Giiney Ingiltere ve Kuzey Amerika’nin bazi bolgelerinde de yetisir ve her
daim yesil yapraga sahip bir bitkidir. Ilk ¢aglardan beri saglik alanlarinda anti-
inflamatuar, antimikrobiyal, antifungal ve boceklerle miicadele amaciyla kullanilmistir.
Agr1 yonetimi, liriner sistem enfeksiyonlari, gastrik problemler ve antik tipta mukolitik
ozelliginden faydalanmak amaciyla kullamilmistir (Manniche, 1989). Myrtus
Communis’in  bu Ozelliklerine ek olarak antikanser, antiviral, antidiyabetik,
noroprotektif ve serbest radikalleri uzaklastiran antioksidan aktiviteye sahiptir. Myrtus
Communis’in sahip oldugu biitiin olusumlar1 bir¢cok geleneksel ilaglarin yapiminda
kullanilmistir. Sahip oldugu yapraklar bir¢ok alanda kullanilmasinin yani sira 6zellikle
epilepsi gibi norolojik hastaliklarda yararlidir (Hayder vd., 2004; Sepici 2007; Miquel,
2010; Mimica vd., 2010).

Mersin bitkisi yapraklar1 Tiirk tibbinda, meyveleri ve ugucu yagi cesitli amaglarla
kullanilmigtir. Yapraklar1 aromatiktir, kanama durdurucu ve tonik o6zelliklere sahiptir.
Mersin  bitkisi  ekstrati  anti-inflamatuar, anti-kanser, kolesterol diisiiriicii,
hepatoprotektif, hipoglisemik, anti-histamin, anti-androjen, anti-artrit, antihipertansif,
antioksidan, antiseptik, dezenfeksiyon, analjezik, antijeniktoksisite, antibakteriyel,
antibakteriyel ve diger 6zellikleri bulunmaktadir. Basur, soguk alginligi, kalp, bobrek,
idrar yolu hastaliklari, ishal, romatizmal agrilar, uzuvlarin 6demleri, mezeler, travma

tedavileri, burun kanamasi, konjonktivit, hemoroid, egzama, dermatit gibi hastaliklar
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tiirk tibbinda kullanilmistir (Amensour vd., 2009; Ozkan ve Giiray, 2009; Nassar vd.,
2010; Akaydin vd., 2013; Aksay, 2016; Meriem, 2016; Qader vd., 2017; Saritas vd.,
2021). Mersin oziitii, kizariklik, alerji, yara iyilesmesi, akne ve daha fazlasinin

tedavisi i¢in pir, dogal olan, non-toksik no-steroidal ve yaygin olarak kullanilan bir

bitki 6ziidiir (Mimica-Dukic vd., 2010; Giiltepe vd., 2020).

Murt agaci ekstresinin yara iyilesmesi {iizerine faydalar1 incelendiginde bitkisel
ekstraktlar antioksidan ve epitelizan 6zelligine sahip oldugu icin ila¢ sanayisi ve halk
tibbinda kullanilir. Yapilmis olan g¢alismalar incelendiginde Murt agacinin yag-ngi
giderici, anti-karsinojenik ve anti-oksidan 6zellikleri oldugu gézlemlenmistir. (Masoudi,

2016; Tretiakova, 2016, Goriicii, 2022).

Yapilan bir caligmada murt agaci ekstresinin yanik yarasi iyilesmesi iizerindeki etkisi
degerlendirilmis ve re-epitelizasyon, kollajenizasyon ve yara boyutu acisindan diger
gruplara gore daha etkili oldugu goriilmiistir. Ayni caligmada histopatolojik ve
immunohistokimyasal degerlendirmelerin de klinik bulgular1 destekler niteklikte oldugu
ve Murt agag1 ekstresinin yara iyilesmesine olumlu katkilarinin bulundugu belirtilmistir.

(Soykan, 2020).

Sonu¢ olarak, Murt agaci ekstresi’nin yangi giderici, antifungal, antimikrobiyal ve
serbest radikal siipiiriicii antioksidan etkisiyle yara iyilesmesini olumlu yonde etkiledigi
belirlenmistir. Yanik ve yara iyilesmesinde kullanilan tibbi bitkilerin, reepitelizasyon ve
kolajenizasyonu hizlandiric1 maddelerle birlikte kullaniminin yanik tedavisine katki

saglayacagi bildirilmistir (Soykan, 2020).

Mersin agaci yapraginin ugucu yaglarii Fransa’da antiseptik olarak kullanilmislardir.
M. communis Paris'teki hastanelerde solunum ve bazi idrar yollarinda mesane kosullari
icin tavsiye edilmistir (Nadkarni, 1989; Flaminia vd., 2004). Mersin agact meyvesi
ishal, dizanteri, i¢ organlarin yaralanmalarinda kullanildi, (Kirtikar ve Basu, 1988;
Nadkarni, 1989) romatizma, ayak iilserleri, kotii kokulu yaralar, aftozstomatit, siniizit,
sa¢ dokiilmesi, kanama, brons-chiitis, vb. antimikrobiyal ve antioksidan prop-tarafindan

iiretilen bilesiklerin M. Communis sahip bazi ¢aligmalarda bildirilmistir.
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Bu tez calismasinda, barsak enzisyon yarasi olusturulan ratlarda degisik dozlarda
kullanilmis olan Myrtus Communis’in yara iyilesmesine olan etkisini histopatolojik,

biyokimyasal ve hematolojik a¢idan incelemek amaglanmaistir.
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2. MATERYAL ve METOT

2.1.Materyal

Bu arastirmaya Afyon Kocatepe Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulunun
24/08/2021 tarih ve 49533702/112 sayili onayi ile baslanmistir. Calismada agirliklar
250-300 g arasinda degisen toplam 50 adet erigkin Wistar Albino erkek Rat kullanildi.
Ratlar 12 saat aydinlik, 12 saat karanlik odalarda standart kafeslerde ve ayni
laboratuvarda barindirildi. Hayvanlar calisma baslayana kadar ad-libitum rat yemi ile

beslendi ve serbest su icmeleri saglandi.

Calismada Mrytus Communis (Murt agaci ekstresi) kullanildi. Mersin (Murt) agaci
ekstresi ArsArthro Biyoteknoloji A.S Ankara firmasi tarafindan saglanmustir.

2.2. Metot

2.2.1. Anestezi protokolii

Calisma yapilacak olan hayvanlarin genel anestezisi, 13 mg/kg Xylazin Hydrochlorid
(Xylazin Bio, 50 ml fl. 23,32 mg/ml, Republic of CEHA) ve 87 mg/kg dozundaki
Ketamin Hidrokloriir (Ketasol %10, 10 ml fl., Interhas, TURKIYE)’iin i.m enjeksiyonu

ile gerceklestirilmistir.
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Resim 2.1.0perasyona hazir, genel anestezi altindaki olgunun goriiniim.

2.2.2. Cerrahi protokol

Laparotomi yapilacak deney hayvanlarinin karin bdlgesindeki tliyleri tiras bigagi
yardimiyla tirag edildikten sonra, operasyona hazir hale getirilmesi i¢in en son Povidon

iodine ile temizlendi (Resim 2.1.).

Operasyonun ilk giinii genel anestezi altinda ve steril kosullar altinda median laparatomi
gerceklestirildi ve desendens kolona ulasilarak antimezenterik bdlgede 2-3 cm
longitudinal ensizyon uygulandiktan sonra, ensizyon hattinin kapatilmas1 amaciyla 6-0
polipropilen dikis materyali ile c¢ift kat barsak dikisi uygulanarak ensizyon hatti
kapatildi. Sonrasinda ensizyon alami kapatildiktan sonra dikis hattindan barsak
iceriginin abdominal bosluga sizintist olup olmadigi kontrol edildi. Calisma yapilan
biitlin hayvanlarin karin duvari ve deri bilinen yontemle kapatildi. Caligmanin son
glinline degin karin duvarina uygulanan dikis hattinin bakimi hassas bir sekilde

gergeklestirildi.
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Resim 2.2.Kapatilan ensizyon hattinin goriiniimii

Resim 2.3.Kapatilan ensizyon hattinin bagka agidan goriiniimii
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Resim 2.4 Karin duvarinin kapatilmasi

Resim 2.5.Kapatilan derinin basit dikislerle desteklenmesi
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2.2.3. Mersin agaci (Murt Agaci) ekstresinin hazirlanmasi

Mersin agacmin yapragi ve govde kismi 6 gr/l 100 °C’de on bes dakika kaynatilir.
Ekstreler, evaparator cihazlarinda kabaca suyu ugurulur ve geriye kalan kismi
liyofizatoér cihazinda suyun tamamen ugurulmasi saglanir. Sonrasinda Orneklerin her
birinden 150 pg/ml olacak sekilde ¢ozeltiler hazirlanarak otoklavda 120 °C’de 1 saat
stire ile sterilize edilir. 50’lik falkon tiiplerin icerisine konarak deneylerde kullanilmak
iizere +4 °C’de saklanir. Alkol eksterlerisoxhlet cihazi ile hazirlanmistir. Alkol ise
evaporator cihaziyla ugurulur (Aksay, 2016). Mersin agaci ekstresi ArsArthro

Biyoteknoloji A.S Ankara firmasi tarafindan saglanmistir.

2.2.4. Calisma gruplan

Calismada 50 adet erkek Wistar Albino erigkin Rat rastgele asagidaki gibi 5 esit gruba
ayrildi (n=10).

Myrtus Communis 1 (n=10) Grubunda 3. (n=5) ve 7. (n=5) giin siire ile 0,15
ml/kg/giin Myrtus Communis, gavaj yoluyla uygulanabilmesi i¢in serum fizyolojikle
hazirlanip operasyonu ger¢eklesen hayvanlara uygulandi. Genel anestezi uygulanan
hayvanlara 0. giinde yapilan median laparotomiyle kolon desendenste antimezenterik
kisimda 2-3 cm ensizyon hatt1 olusturularak cift kat barsak dikisi ile ensizyon hatti
kapatild1 (Korkmaz vd., 2015). Operasyonu gerceklestirilen hayvanlara postoperatif 3.
ve 7. gline kadar Myrtus Communis uygulandi. 3. giinde (n=5) olgularda sakrifikasyon
gerceklestirip histopatolojik inceleme amaciyla olusturulan ensizyon bdolgesinden
ornekler alindi. 7. giinde (n=5) olgularda sakrifikasyon gerceklestirip histopatolojik
inceleme amaciyla olusturulan ensizyon alanindan 6rnekler alindi. Kardiak enjeksiyonla
aliman kan ornekleri biyokimyasal parametrelerin Ol¢iimii amaciyla 5000 devirde
satrifij edildi ve serumlar1 c¢ikartilarak -20 derecede saklandi. Hemotolojik ol¢iim

amaciyla kardiak enjeksiyonla kan 6rnekleri alinarak akabinde sonuglari incelendi.

Myrtus Communis 2 (n=10) Grubunda 3. (n=5) ve 7. (n=5) giin siire ile 0,25

ml/kg/giin Myrtus Communis, gavaj yoluyla uygulanabilmesi icin serum fizyolojikle
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hazirlanip operasyonu gerceklesen hayvanlara uygulandi. Genel anestezi uygulanan
hayvanlara 0. giinde yapilan median laparotomiyle kolon desendenste antimezenterik
kisimda 2-3 cm ensizyon hatti olusturularak cift kat barsak dikisi ile ensizyon hatti
kapatildi (Korkmaz vd., 2015). Operasyonu ger¢eklestirilen hayvanlara postoperatif 3.
ve 7. giine kadar Myrtus Communis uygulandi. 3. giinde (n=5) olgularda sakrifikasyon
gerceklestirip histopatolojik inceleme amaciyla olusturulan ensizyon bdlgesinden
ornekler alindi. 7. glinde (n=5) olgularda sakrifikasyon gerceklestirip histopatolojik
inceleme amaciyla olusturulan ensizyon alanindan 6rnekler alindi. Kardiak enjeksiyonla
alinan kan 6rnekleri biyokimyasal parametrelerin 6l¢iimii amaciyla 5000 devirde satrifiij
edildi ve serumlar1 ¢ikartilarak -20 derecede saklandi. Hemotolojik ol¢lim amactyla

kardiak enjeksiyonla kan ornekleri alinarak akabinde sonuglari incelendi.

Myrtus Communis 3 (n=10) Grubunda 3. (n=5) ve 7. (n=5) giin siire ile 0,50
ml/kg/glin Myrtus Communis, gavaj yoluyla uygulanabilmesi i¢in serum fizyolojikle
hazirlanip operasyonu gerceklesen hayvanlara uygulandi. Genel anestezi uygulanan
hayvanlara 0. giinde yapilan median laparotomiyle kolon desendenste antimezenterik
kisimda 2-3 cm ensizyon hatt1 olusturularak ¢ift kat barsak dikisi ile ensizyon hatti
kapatildi (Korkmaz vd., 2015). Operasyonu gergeklestirilen hayvanlara postoperatif 3.
ve 7. giine kadar Myrtus Communis uygulandi. 3. giinde (n=5) olgularda sakrifikasyon
gerceklestirip histopatolojik inceleme amaciyla olusturulan ensizyon bolgesinden
ornekler alindi. 7. giinde (n=5) olgularda sakrifikasyon gergeklestirip histopatolojik
inceleme amaciyla olusturulan ensizyon bolgesinden Ornekler alindi. Biyokimyasal
Olclim amaciyla kardiak enjeksiyonla kan ornekleri alinarak 5000 devirde satrifiij edildi
ve serumlar ¢ikartilarak -20 derecede saklandi. Hemotolojik 6l¢iim amaciyla kardiak

enjeksiyonla kan 6rnekleri alinarak akabinde sonuglari incelendi.

Sham grubunda (n=10) Grubunda olgulara hi¢bir ila¢ uygulanmadi. Genel anestezi
uygulanan hayvanlara 0. giinde yapilan median laparotomiyle dessendens kolonda
antimezenterik alanda 2-3 cm ensizyon hatti olusturularak cift kat barsak dikisi ile
ensizyon hatt1 kapatildi (Korkmaz vd., 2015). Operasyon sonrasi postoperatif 3. giinde
(n=5) ve 7. giinde (n=5) sakrifiye edildi. Sakrifikasyonu ger¢eklestirilen hayvanlarda

histopatolojik inceleme amaciyla olusturulan ensizyon alanindan 6rnekler toplandi. Kan
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serum sonuglarini degerlendirmek amaciyla kardiak enjeksiyonla kan alinarak 5000
devirde satrifiij edildi ve serumlar1 ¢ikartilarak -20 derecede saklandi. Hemotolojik
Olcim amaciyla kardiak enjeksiyonla kan Ornekleri alinarak akabinde sonuglari

incelendi.

Kontrol grubunda (n=10) Grubunda higbir ila¢ uygulanmadi. Calismanin 3. giiniinde
(n=5) ve 7. glinlinde (n=5) sakrifiye edildi. Sakrifikasyonu gerceklestirilen hayvanlarda
histopatolojik inceleme amaciyla olusturulan ensizyon alanindan 6rnekler toplandi. Kan
serum sonuglarii degerlendirmek amaciyla kardiak enjeksiyonla kan alinarak 5000
devirde satrifiij edildi ve serumlar ¢ikartilarak -20 derecede saklandi. Hemotolojik
Olciim amaciyla kardiak enjeksiyonla kan Ornekleri alinarak akabinde sonuglari

incelendi.

2.2.5. Biyokimyasal incelemeler

Alnan orneklerden elde edilen serumda IL-1f, IL-6, TNF-a, TAS, TOS ve EGF

diizeylerinin belirlenmesi

-20 °C de 6l¢iim dncesi saklanan kan serum 6rnekleri oda 1sisina getirildikten sonra, IL-
1B (Rat IL-1P Elisa kiti, Bt-Lab, Catalogno: EO119Ra, ng/ml), IL-6 (Rat IL-6 Elisa kiti,
Bt-Lab, Catalogno: YLAOO31Ra, ng/L), TNF-a (Rat TNF-o Elisa kiti, Bt-Lab,
Catalogno:E0764Ra, ng/L), TAS (Rat TAS Elisa kiti, Bt-Lab, Catalogno: E1710RA,
U/ml), TOS (Rat TOS Elisa kiti, Bt-Lab, Catalogno:E151Ra U/ml)ve EGF (Rat EGF
Elisa kiti, Bt-Lab, Catalogno: YLAO0626RA, ng/L) diizeyleri ticari Rat ELISA kiti
kullanilarak MWGT Lamuda Scan 200, Bio-Tek Instruments, USA cihazinda o6l¢tildii.

Alman orneklerden elde edilen serumda diger biyokimyasal parametrelerin

diizeylerinin belirlenmesi

Antikoagulan icermeyen jelli tiiplere alinan kan 3 dakika 5000 devirde (Niive 300,

Niive, Tiirkiye) santrifiij edilerek c¢ikartilan serumlar alikotlara koyularak &lgiim
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yapilacak zamana kadar -20 9C de muhaza edildi. Serumlarda, biyokimyasal (Albumin,
ALP, ALT, AST, E-GFR, Globulin, Kreatinin, Total Protein, Ure, BUN) parametreleri

yoniinden Human Humastar- 180 marka otoanalizérde olgtimleri gergeklestirildi.

2.2.6. Hematolojik incelemeler

Calisma sonunda sakrifiye edilen ratlardan kardiak enjeksiyonla alinan kan 6rneklerinin

hematolojik 6l¢iimleri HumaCount 80 Hemogram cihazi kullanilarak yapildi.

Resim 2.6: Hemogram Cihaz1 (HumaCount 80-Germany)

Hemogram cihazi (HumaCount 80, Germany)) kullanilarak (alyuvar sayisi, akyuvar
sayisi, hemotokrit deger, hemoglobin diizeyi, trombosit sayisi vb.) parametrelerin

Ol¢timii yapilmistir.
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2.2.7. Histopatolojik inceleme

Calisma sonrasi nekropsisi ger¢eklesen deney hayvanlarindan alinan kolon 6rnekleri
tamponlu ndétral %10’luk formoldehit soliisyonu yardimiyla tespit edildi. Tespit
uygulamasindan 2 giin sonra trimlenerek doku takibi amaciyla kasetlere alind1 Kasetlere
alman dokular Alkol ile Ksilen serilerinden gecerek doku takibi yapildi ve daha
sonrasinda parafinde bloklandi. Parafinde bloklanan dokulari incelemek amaciyla
mikrotom yardimiyla 4-5 mikron kalinliginda kesilip lamlara aktarildi. Lama aktarilan
kesitleri mikroskopta incelemek amaciyla Hematoksilen-Eozin (HE) teknigi ile boyanip

151k mikroskobunda incelendi.

2.2.8. istatistiksel analiz

Arastirma sonrasi ortaya koyulan sonuclar, SPSS 16.0 istatistik paket programinda tek
yonlii olarak ANOVA testi uygulanarak yapildi. Istatistiksel fark bulunan sonuglara
Duncan testi uygulandi. Veriler “Ortalama + standart sapma” olarak ifade edildi.

[statistiksel anlamlilik igin p < 0,05 olarak kabul edildi.
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3. BULGULAR

Resim 3.1.Gruplarin histopatolojik inceleme sonuglarinin mikroskopik goriintiisii Al:
Grup 1-3. Giin, A2: Grup 1-7. Giin, B1: Grup 2-3. Giin, B2: Grup 2-7. Giin, C1: Grup 3-
3. Glin, C2: Grup 3-7. Giin, D1: Kontrol 3. Giin, D2: Kontrol 7.Giin, E1: Sham 3. Giin,
E2: Sham 7. Giin; Nv: Neovaskiilarizasyon, f: Fibroblastik Aktivite, Th: inflamatuar
Hiicre, k: Kollajen
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Cizelge 3.1. Calisma gruplarindaki serum histopatolojik analiz sonuglart (n=10) (Ort£SS)

Gruplar Inflamatuar Hiicre Fibroblastik Aktivite Neovaskiilarizasyon Kollajen
Kontrol 3. Giin 1,46°+0,47 1,26°+0,05 1,26°+0,05 1,26°+0,05
Kontrol 7. Giin 1,45°+0,42 1,47°+0,41 1,58°+0,56 1,22°40,04
Sham 3. Giin 0,37%+£0,90 0,379+0,90 0,37%+£0,90 0,20%+0,49
Sham 7. Giin 0,00%+0,00 0,00%+0,00 0,00%+0,00 0,00%+0,00
Grup 1-3. Giin 1,80°+0,39 1,50°+0,00 1,62°+0,22 1,52°+0,27
Grup 1-7. Giin 1,92°+0,38 1,83%+0,41 1,92°+0,49 1,67°+0,16
Grup 2-3. Giin 2,86"+0,48 3,46%+0,73 2,86"+0,48 3,08"+0,93
Grup 2-7. Giin 3,00°£0,00 2,73%+0,81 3,47%+0,65 3,30°+0,81
Grup 3-3. Giin 3,68%+0,57 3,92%+0,52 3,80%+0,55 3,43%+0,38
Grup 3-7. Giin 3,88%+0,49 3,72%+0,53 4,12°+0,40 4,082+0,44
P 0,000* 0,000* 0,000* 0,000*

*: p<0,01, a, b, c, d: Ayn1 siitundaki farkli harfleri tasiyan ortalamalar arasindaki farklar 6nemlidir (p<0,05).



Cizelge 3.2. Calisma gruplarindaki serum biyokimya analiz sonuglar1 (n=10) (Ort=SS)

Gruplar TNF-a (ng/L) IL-1p (ng/ml) IL-6 (ng/L) TOS (u/ml) TAS (U/ml) EGF (ng/L)
Kontrol 3. Giin 74,55+4,892 3,18+,23 1,74+,04 3,52+,32 2,27+,14°¢ 126,40+5,62°
Kontrol 7. Giin 71,1743,822 2,65+,11 1,65+,13 3,75+,132 2,07+,04¢ 136,80+4,20

0,664 0,063 0,633 0,314 0,159 0,468
Sham 3. Giin 50,50+3,30P 2,30+,16 2,13+,19 2,80+,12 2,72+,17° 133,00+3,47%
Sham 7. Giin 49,62+5,06° 2,68+,20 1,88+,20 2,60+,16° 2,60+,10° 147,80+5,66
0,750 0,328 0,453 0,437 0,505 0,162
Grup 1-3. Giin 54,50+4,77° 2,68+,12 1,82+,19 3,19+,13 3,15+,08? 146,00+6,09%
Grupl-7. Giin 62,43+4,53%® 2,59+,19 1,77+,07 2,89+,13P 2,97+,062 143,60+3,95
0,135 0,826 0,839 0,326 0,612 0,762
Grup 2-3. Giin 63,99+7,20% 2,69+,46 1,66+,08 3,12+,21 3,264,142 146,40+4,45°
Grup 2-7. Giin 61,57+1,98%® 2,74+,297 1,90+,36 2,514,26° 2,97+,192 138,20+10,41
0,678 0,723 0,523 0,110 0,433 0,445
Grup 3-3. Giin 56,76+6,69° 2,2680+,23 2,01+,26 2,92+,04 3,304,152 137,00+3,002
Grup 3-7. Giin 61,99+4.41% 2,24+,069 2,00+,57 2,814,110 2,844 112 133,80+6,11
0,424 0,912 0,817 0,826 0,019 0,821
P- 3. Giin 0,048 0,162 0,235 0,131 0,000 0,030
P- 7. Giin 0,025 0,406 0,952 0,000 0,000 0,573

*: p<0,01, a, b, ¢, d: Ayn1 siitundaki farkli harfleri tasiyan ortalamalar arasindaki farklar 6nemlidir (p<0,05)
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Cizelge 3.3. Calisma gruplarindaki serum biyokimya analiz sonuglari (n=10) (Ort=SS)

GLOBULI

TOTAL

Albumin  ALP ALT AST E GFR KREATININ . URE BUN
GRUPLAR N PROTEIN
(gdL)  (U/L) (UL)  (UL) (ml/dk) @dL) (mg/dL) wd) (mg/dL)  (mg/dL)
b.
Kontrol 3830018 |070%2 S8OMEL SATORIOT gy ggming6 208035 0330s004  so1m042  3s2peami ORED
ab,
Sham 3294028 O0-10%24. 38309 ISBIO0LTS.yge 4ouig 13 1.89%0.34 030040.04  5.17°:0.49 41810576 104 +2
77 33 02 69
Grupl 393023 '62‘);29' 30'2(1&7' ”3'2(2&40' 146.00°412.93  1.58+0.22 037:40.07  5.51°029  47.19%:7.95 22'(;51 +3.
Grup2  3.69%x0.16 o 10%IS. 3630kl I2TS0435. 6 1ghis gg 162017 031°40.03  531°4027  4232%sd66 2010 2
78 0.65 14 73
Grup3  3.60°40.33 “g'ggﬂ 32%2*7' 162'§2i93 " 150.800£10.62  1.79%+0.38 0.34%0.06 538°:04  45.52%13.07 21'2171%'
P 0.000* 0.055 0326 0.061 0.047% 0.003* 0.027* 0.001* 0.014* 0.014*

*: p<0,01, a, b, ¢, d: Ayn1 siitundaki farkli harfleri tagiyan ortalamalar arasindaki farklar dnemlidir (p<0,05).
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Cizelge 3.4a. Calisma Gruplarindan alinan kan 6rneklerinde hemogram sonuglar1 (n=10) (Ort+SS)

WBC MiD GRA .
GRUPLAR LYM (10°/LL LYM (% MID (% GRA (% Hb (mg/dl MCH
(109/L) ( ) (109/L) (109/L) ( 0) ( 0) ( 0) ( g ) (pg)
Kontrol b b b b b
6.54°41.97  76.58%5.96 6934276  1649%4.02  5.02+158  0.46°:0.23 1.06%£038  14.44%:0.54 18.5341.27
N .
Sham (Gin3) (0101395 5168757 9.941] 65  3838°+7.75  3.58®:206  0.670+039  2.66°:1.72  12.98%:].18 19.50+0.85
N .
Sham (Gin7) 0+0 0+0 0+0 0+0 0+0 0+0 14.10%¢£0.58  18.72+0.40
Grup 1 (Giin 3)
8.14®+2.08  59.08+9.13 10.56*+2.87  30.36*+£927  470%+0.66  0.86®+030 259146  14.64%0.79 19.20+0.59
Grup 1 (Giin 7)
7964143 55.04%+8.97 10.94%42.74  34.02%+£10.07 439%+1.18  0.89%+033  2.68°+0.84  13.644+083  18.98+0.64
Grup 2 (Giin 3)
77604235  66.90%+7.88 9.94%+4.95 2316941125 5.13%1.56  0.79%+0.60  1.84%+£094  13.10%%137  18.58+0.19
Grup 2 (Giin 7)
5.28%42.96  53.72°414.99 10.6042.66  35.68°£13.59 2.97°:1.70  0.51°3025  1.80%%1.13  12.72%+0.84 19.50 +0.37
Grup 3 (Giin 3)
830%41 34  56.96%£12.08  12.06%1.1  30.98%£11.59 4.89%+1.68  1.01%£0.18  2.48°20.59  1422%:030  18.60+0.42
Grup 3 (Giin 7)
11344498 41.04%9.01 8700074  5026%8.67  436©:139  1.00%047 598332 13.48041]1 27 18.84+0.68
P 0.000* 0.000%* 0.000%* 0.000%* 0.000%* 0.000* 0.000* 0.004* 0.228

*: p<0,01, a, b, ¢, d: Ayn1 siitundaki farkli harfleri tasiyan ortalamalar arasindaki farklar 6nemlidir (p<0,05).
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Cizelge 3.4b. Hemogram sonuglarinin devami (n=10) (Ort£SS).

GRUPLAR MCHC (g/dl) RBC (10'%/L) MCYV (1) RDW (%) HCT (%) PLT (10°/L)
Kontrol

35.1142.02 7.822+0.76 52.81°+1.43 17.15°+3.06 41.27+3.63 438.7+86.81
Sham (Giin 3)

31.86+5.83 6.67%°+0.85 57.88%+4.77 21.02%+6.08 38.42+4.30 449.40+218.92
Sham (Giin 7) b

30.60+1.25 7.54*+0.39 61.24°+2 .46 22.04°+2.65 46.18+£3.50 583.40+£297.95
Grup 1 (Giin 3)

33.04+3.04 7.63*+0.58 58.46%+£4.93 20.82%+3.51 44.56+4.06 550.4+178.74
Grup 1 (Giin 7)

31.14+1.84 7.20%¢+0.52 61.06%+£3.65 24.28+1.34 44.03+4.72 685.6+51.67
Grup 2 (Giin 3)

31.68+2.12 7.05%¢+0.74 58.9°+3.95 22.24°+4.05 41.424+3.98 481.4+250.19
Grup 2 (Giin 7)

31.76+0.82 6.53°+0.43 61.442+1.58 23.46°£1.63 40.16+3.50 503.84+296.15
Grup 3 (Giin 3)

32.12+2.88 7.65+0.18 58.182+4.06 20.20%+3.56 44.49+3.15 564.2+106.10
Grup 3 (Giin 7)

31.86+0.59 7.182b+0.85 59.14*+1.97 21.028+1.56 42.40+4.43 694.4+195.20
P 0.080 0.013* 0.000* 0.014* 0.063 0.252

*: p<0,01, a, b, c: Ayni siitundaki farkl harfleri tagtyan ortalamalar arasindaki farklar 6nemlidir (p<0,05)



3.1. Calisma gruplarinda yapilan sakrifikasyon uygulamasi sonrasi kaydedilen
makroskobik sonuclar

Calisma gruplarindaki hayvanlardan histopatolojik 6rnekler alinmadan Once siitur

uygulanan bolgede makroskobik iyilesme ve adezyonlar incelendi ve kayit altina alindi.

Cizelge 3.5a. Calisma gruplarinda ensizyon hattinda olusan adezyon seviyesi ve

adezyon gerceklesen bolge

Cahsma Yapilan Rat Adezyon Seviyesi Adezyon Gergeklesen
Numarasi Bolge

Sham Grubu 1. Hayvan +1 Mezenterium

Sham Grubu 2. Hayvan +1 Mezenterium

Sham Grubu 3. Hayvan 0 )

Sham Grubu 4. Hayvan +1 Mezenterium

Sham Grubu 5. Hayvan +1 Mezenterium-kolon
Sham Grubu 6. Hayvan +1 Mezenterium

Sham Grubu 7. Hayvan +1 Mezenterium

Sham Grubu 8. Hayvan 0 )

Sham Grubu 9. Hayvan +1 Mezenterium

Sham Grubu 10. Hayvan +1 Mezenterium

Grup 1-1. Hayvan 0 )

Grup 1-2. Hayvan +1 Mezenterium

Grup 1-3. Hayvan +1 Mezenterium-kolon
Grup 1-4. Hayvan +1 Mezenterium

Grup 1-5. Hayvan 0 )

Grup 1-6. Hayvan +1 Mezenterium

Grup 1-7. Hayvan +1 Mezenterium

Grup 1-8. Hayvan +1 Mezenterium

Grup 1-9. Hayvan +1 Mezenterium-kolon
Grup 1-10. Hayvan +1 Mezenterium

Grup 2-1. Hayvan +1 Mezenterium
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Cizelge 3.5b. Calisma gruplarinda ensizyon hattinda olusan adezyon seviyesi ve

adezyon gerc¢eklesen bolge devam

Cahsma Yapilan Rat Adezyon Seviyesi Adezyon Gergeklesen
Numarasi Bolge

Grup 2-2. Hayvan +1 Mezenterium-kolon
Grup 2-3. Hayvan +1 Mezenterium

Grup 2-4. Hayvan +1 Mezenterium

Grup 2-5. Hayvan +1 Mezenterium

Grup 2-6. Hayvan +1 Mezenterium

Grup 2-7. Hayvan +1 Mezenterium

Grup 2-8. Hayvan +1 Mezenterium

Grup 2-9. Hayvan 0 )

Grup 2-10. Hayvan +1 Mezenterium

Grup 3-1. Hayvan 0 )

Grup 3-2. Hayvan +1 Mezenterium-kolon
Grup 3-3. Hayvan +1 Mezenterium

Grup 3-4. Hayvan 0 )

Grup 3-5. Hayvan +1 Mezenterium

Grup 3-6. Hayvan +1 Mezenterium

Grup 3-7. Hayvan +1 Mezenterium

Grup 3-8. Hayvan +1 Mezenterium

Grup 3-9. Hayvan +1 Mezenterium

Grup 3-10. Hayvan +1 Mezenterium

Yapmis oldugumuz ¢alismada histopatolojik 6rnekler toplama siirecinde gerceklestirilen
nekropsi sonrasi ensizyon bolgesinde olusan adezyonlar kaydedildi. Calisma
gergeklestirilen gruplarda adezyon gelisimi (Lange vd., 1995) kullandig1 sikalaya gore
(0-3+) degerlendirilmistir. Sakrifiye edilen ¢alisma gruplarindaki sonuglar 1s18inda 0-1+
diizeyinde yapigmalar (adezyon) kaydedilmistir. Adezyon gerceklesen dokular arasinda
mezenterium ve kolon bulunmaktadir. Periton ve diger abdominal organlarda adezyon

kaydedilmemistir.
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3.2. Gruplarda histopatolojik inceleme sonu¢larimin istatistik grafikleri

Yapmis oldugumuz g¢alismada Kontrol Grubu 3. giin, Kontrol Grubu 7. giin, Sham
Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup
2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin gruplarinda desendens kolon ensizyon
bolgesinden toplanan 6rneklerin histopatolojik agidan sonugclar1 sirasiyla Inflamatuar
Hiicre, Fibroblastik Aktivite, Neovaskiilarizasyon ve Kollajen diizeyi seklinde
kaydedilmistir. Inflamatuar Hiicre sonuglar;; 1,46+0,47, 1,45+0,42, 0,37+0,90,
0,00+0,00, 1,80+0,39, 1,92+0,38, 2,86+0,48, 3,00+0,00, 3,68+0,57 ve 3,88+0,49
degerinde sonu¢lanmistir. Biitiin gruplar da ortaya ¢ikan sonuglar istatistiksel a¢idan
karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli fark bulunmaktadir (P:0,000%), (Sekil 3.1,
Cizelge 3.1.).

Iinflamatuar Hiicre

inflamatuar Hiicre

G G ©

Sekil 3.1. Calisma gruplarinda kan serum Inflamatuar Hiicre seviyesi
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Yapmis oldugumuz g¢alismada Kontrol Grubu 3. giin, Kontrol Grubu 7. giin, Sham
Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup
2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin gruplarinda desendens kolon ensizyon
bolgesinden toplanan 6rneklerin histopatolojik acidan Fibroblastik Aktivite sonuglari;
1,26+0,05, 1,47+0,41, 0,37+0,90, 0,00+0,00, 1,50+0,00, 1,83+0,41, 3,46+0,73,
2,73+0,81, 3,924+0,52 ve 3,72+0,53 degerinde sonuglanmistir. Biitiin gruplar da ortaya
cikan sonuglar istatistiksel agidan karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli fark

bulunmaktadir (P:0,000%), (Sekil 3.2., Cizelge 3.1.).

Fibroblastik Aktivite

4,5
4 /\
3,5
3 N/
/ v
2,5
2 /
1,5 — . o
1 /\ / ——Fibroblastik Aktivite
0,5 N/
0 T T \\/\ T T T T T T
S 0 o o o S S o O
$,.9,.9,9,9,8,9,9.9,9
O AT AT DA AT, A
O &© ,b@ ,b@ Q'\/ Q'\/ Q v Q”) Q”)
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Sekil 3.2. Calisma gruplarinin kan serum Fibroblastik Aktivite seviyeleri
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Yapmis oldugumuz g¢alismada Kontrol Grubu 3. giin, Kontrol Grubu 7. giin, Sham
Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup
2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin gruplarinda desendens kolon ensizyon
bolgesinden toplanan orneklerin histopatolojik ag¢idan Neovaskiilarisazyon sonuglari;
1,26+0,05, 1,58+0,56, 0,37+0,90, 0,00+0,00, 1,62+0,22, 1,92+0,49, 2,86+0,48,
3,47+0,65, 3,80+0,55 ve 4,12+0,40 degerinde sonuglanmistir. Biitiin gruplar da ortaya
cikan sonuglar istatistiksel agidan karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli fark

bulunmaktadir (P:0,000%), (Sekil 3.3., Cizelge 3.1.).

Neovaskiilarizasyon

'1 ~ \ / —— Neovaskdlarizasyon

Sekil 3.3.Calisma gruplarinin kan serum Neovaskiilarizayon seviyeleri
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Yapmis oldugumuz g¢alismada Kontrol Grubu 3. giin, Kontrol Grubu 7. giin, Sham
Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup
2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin gruplarinda desendens kolon ensizyon
bolgesinden toplanan Orneklerin histopatolojik acidan Kolajen sonuglari; 1,26+0,05,
1,22+0,04, 0,20+0,49, 0,00+0,00, 1,52+0,27, 1,67+0,16, 3,08+0,93, 3,30+0,81,
3,4340,38 ve 4,08+0,44 degerinde sonuclanmistir. Biitiin gruplar da ortaya ¢ikan
sonuclar istatistiksel agidan karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli  fark

bulunmaktadir (P:0,000%), (Sekil 3.4., Cizelge 3.1.).

Kolajen
4,5
4 P
3,5 /
3 /
25 /
> /
1,5 ) .
1 — / ——Kollajen
05 AN /
0 T \\\/\ T T T T T
R I I O RS
L, 9,9 ,.9,8.9,9,. 9.9
& L R R R R KRR
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Sekil 3.4. Caligma gruplarinin kan serum Kolajen seviyeleri
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3.3. Gruplarda biyokimyasal inceleme sonuclarinin istatistik grafikleri

Yapmis oldugumuz g¢alismada Kontrol Grubu 3. giin, Kontrol Grubu 7. giin, Sham
Grubu 3. glin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup
2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin gruplarindan aliman kan TNF-o sonuglar;
74,5588+4,89552, 71,1744+3,82040, 50,5068+3,30637, 49,6264+5,06239,
54,5028+4,77880, 62,4348+4,53853, 63,9936+7,20648, 61,5780+1,98374, 56,76+6,69
ve 61,99+4.41 (ng/L) olarak kaydedilmistir. Calisma gruplarinin degerleri arasinda
anlamli fark bulunmaktadir (P-3.giin: 0,048), (P-7.giin: 0,025), (Sekil 3.5., Cizelge 3.2.).

TNF-a (ng/L)

20 ——TNF-a (ng/L)

Sekil 3.5. Calisma gruplarinin kan serum TNF-a (ng/L) seviyeleri
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Yapmis oldugumuz g¢alismada Kontrol Grubu 3. giin, Kontrol Grubu 7. giin, Sham
Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup
2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. gilin gruplarindan aliman kan IL-1B sonuglar;
3,1800+,23469, 2,6520+,11534, 2,3080+,16859, 2,6800+,20278, 2,6880+,12290,
2,5920+,19200, 2,6960+,46662, 2,7440+,29701, 2,2680+,23483 ve 2,2440+,06940
(ng/ml) olarak kaydedilmistir. Caligma gruplarinin degerleri arasinda anlamli fark

bulunmamaktadir (P-3.giin: 0,162), (P-7.giin: 0,406), (Sekil 3.6., Cizelge 3.2.).

IL-1B (ng/ml)
3,5
3 N\
2
1,5
1 ——IL-1B (ng/ml)
0,5
0 T T T T T T T T T T
SIS PR SRR X NS NIPR SEIPR SRR
%@ @%@«o%@«@%@«@%@«@
Y\,\o\‘o%@%@&x%m%%
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Sekil 3.6. Calisma gruplarinin kan serum IL-1p (ng/ml) seviyeleri

35



Yapmis oldugumuz g¢alismada Kontrol Grubu 3. giin, Kontrol Grubu 7. giin, Sham
Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup
2-7. glin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin gruplarindan alinan kan IL-6 sonuglari;
1,7444+,04581, 1,6553+,13439, 2,1326+,19455, 1,8816+,20302, 1,8276+,19099,
1,7729+,07495, 1,6639+,08813, 1,90692+,36508, 2,0191+,26027 ve 2,0019+,57310
(ng/ml) olarak kaydedilmistir. Caligma gruplarinin degerleri arasinda anlamli fark

bulunmamaktadir (P-3.giin: 0,235), (P-7.giin: 0,952), (Sekil 3.7., Cizelge 3.2.).

IL-6 (ng/ml)
2,5
1,5
1
= |L-6 (ng/ml)
0,5 &
0 T T T T T T T T T T
PRNTFR S TR NSPR R SER NPR IR SR SR
T, ¥ PP P, P, P
C S ST TS
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Sekil 3.7. Caligsma gruplarinin kan serum IL-6 (ng/ml) seviyeleri
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Yapmis oldugumuz calismada Kontrol Grubu 3. giin, Kontrol Grubu 7. giin, Sham
Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup
2-7. gln, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. gilin gruplarindan alinan kan TOS sonuglari;
3,5200+,32415, 3,75804,13789, 2,8000+,12934, 2,6040+,16771, 3,1900+,13119,
2,8980+,13481, 3,1280+,21926, 2,5100+,26150, 2,9240+,04675 ve 2,8120+,11599
(U/ml) olarak kaydedilmistir. Calisgma gruplarmin degerleri arasinda 3. giinde
istatistiksel agidan anlamli fark kaydedilmemistir (p>0.05). Calisma gruplarinin 7. glinii
seviyeleri istatistiksel acidan incelendiginde anlamli sonug¢ kaydedilmistir (p<0.05).
Kontrol grubu sonuglar1 diger gruplarin sonuglarina kiyasla anlamli diizeyde ytikselme

kaydedilmistir (P-3.gtin: 0,131), (P-7.giin: 0,000), (Sekil 3.8., Cizelge 3.2.).

TOS (U/ml)
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Sekil 3.8. Caligma gruplarinin kan serum TOS (U/ml) (Toplam Oksidan Seviyeleri)

seviyeleri
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Yapmis oldugumuz g¢alismada Kontrol Grubu 3. giin, Kontrol Grubu 7. giin, Sham
Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup
2-7. gln, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin gruplarindan alinan kan TAS sonuglari;
2,2700+,14241, 2,0740+,04297, 2,7200+,17774, 2,6000+,10330, 3,1500+,08967,
2,9740+,06911, 3,2640+,14024, 2,9720+,19148, 3,3080+,15200 ve 2,8400+,11384
(U/ml) olarak kaydedilmistir. Calisma gruplarinin degerleri arasinda anlamli fark

kaydedilmistir (p<0.05), (P-3.giin: 0,000), (P-7.gtin: 0,000), (Sekil 3.9., Cizelge 3.2.).
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Sekil 3.9. Caligsma gruplarinin kan serum TAS (U/ml) (Toplam Antioksidan Seviyesi)

seviyeleri
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Yapmis oldugumuz g¢alismada Kontrol Grubu 3. giin, Kontrol Grubu 7. giin, Sham
Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup
2-7. gln, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin gruplarindan alinan kan EGF sonuglari;
126,4000+5,62672,  136,8000+4,20000,  133,0000+3,47851,  147,8000+5,66922,
146,0000+£6,09918, 143,6000+3,95727, 146,4000+4,45646, 138,2000+10,41345,
137,0000+3,00000 ve 133,8000+6,11065 (ng/ml) olarak kaydedilmistir. Calisma
gruplarinin degerleri arasinda anlamli fark bulunmaktadir. Calisma gruplarinin 3.
giinleri sonuglar istatistiksel agidan incelendiginde anlamli sonu¢ kaydedilmistir
(p<0.05). Calisma gruplariin 7. giinleri sonuglar1 istatistiksel agidan incelendiginde
anlamli farklhiliklar bulunmamaktadir (p>0.05), (P-3.glin: 0,030), (P-7.giin: 0,573),
(Sekil 3.10., Cizelge 3.2.).
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Sekil 3.10. Calisma gruplarinin kan serum EGF (ng/ml), (Epiteliyal Biiylime Faktorii)

seviyeleri
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3.4. Gruplarda biyokimyasal inceleme sonuclarinin istatistik grafikleri

Yapmis oldugumuz ¢alismada Kontrol Grubu, Sham Grubu, Grup 1, Grup 2, Grup 3
gruplarindan alinan kan serum Orneklerinden biyokimyasal sonuglarinin istatistiksel
analizleri yapilmis ve Albumin sonuglari; 3.83+0.18, 3.29+0.28, 3.934+0.23, 3.69+0.16
ve 3.60+0.33 (g/dL) olarak kaydedildi. Sham grubu sonuglar1 normal degerin altinda
sonuclanmistir. Caligma gruplarinda kaydedilen biitiin sonuglar karsilastirildiginda

istatistiksel olarak anlamli sonu¢ bulunmaktadir (P:0.000), (Sekil 3.11., Cizelge 3.3.).
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Sekil 3.11. Calisma gruplariin kan serum Albumin (g/dL) seviyeleri
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Yapmis oldugumuz ¢alismada Kontrol Grubu, Sham Grubu, Grup 1, Grup 2, Grup 3
gruplarindan toplanan kan serumunun biyokimyasal degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve Alkalen Fosfataz (ALP) sonuglari; 105.70+22.8, 89.10+£24.77, 93.60+£29.27,
83.10+£15.78 ve 110.40+£19.39 (IU/L) olarak kaydedildi. Tiim gruplarin sonuglar1 normal
aralikta  sonuclanmisti.  Calisma  gruplarinda  kaydedilen  biitliin  sonuglar
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli sonu¢ bulunmamaktadir (P:0.055%),

(Sekil 3.12., Cizelge 3.3.).
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Sekil 3.12. Calisma gruplariin kan serum ALP (1U/L) seviyeleri
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Bu c¢alismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu, Grup 1, Grup 2, Grup 3
gruplarindan toplanan kan serumunun biyokimyasal degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve Alanin Aminotransferaz (ALT) sonuglari; 38.90+15.27, 38.30+9.33,
30.80+7.81, 36.30+10.65 ve 32.20+7.63 (U/L) olarak kaydedildi. Tiim gruplarin
sonuglart normal aralikta sonuclanmigtir. Calisma gruplarinda kaydedilen biitiin
sonuclar karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli sonu¢ bulunmamaktadir

(P:0.326%), (Sekil 3.13., Cizelge 3.3.).
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Sekil 3.13. Caligma gruplariin kan serum ALT (U/L) seviyeleri
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Bu c¢alismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu, Grup 1, Grup 2, Grup 3
gruplarindan toplanan kan serumunun biyokimyasal degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve Asparta Aminotransferaz (AST) sonuglari; 94.70+16.76, 158.90+£75.02,
113.10+40.62, 127.50+35.14 ve 162.50+93.87 (U/L) olarak kaydedildi. Grup 3 ve Sham
grubu sonuglari olmasi gereken normal araliktan yiiksek sonuglanmistir. Calisma
gruplarinda kaydedilen biitiin sonuglar karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli

sonu¢ bulunmamaktadir (P:0.061%*), (Sekil 3.14., Cizelge 3.3.).
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Sekil 3.14. Calisma gruplarinin kan serum AST (U/L) seviyeleri
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Bu c¢alismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu, Grup 1, Grup 2, Grup 3
gruplarindan toplanan kan serumunun biyokimyasal degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve E-GFR sonuglar; 152.70+7.76, 158.40+8.13, 146.00+£12.93 ve
156.10+£5.88, 150.80+10.62 (ml/dk) olarak kaydedildi. Grup 3 ve Sham grubu sonuglari
olmasi gereken normal araliktan yiiksek sonuglanmigtir. Caligma gruplarinda kaydedilen
biitiin sonuglar karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli sonu¢ bulunmamaktadir

(P:0.047%), (Sekil 3.15., Cizelge 3.3.).
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Sekil 3.15. Calisma gruplarinin kan serum E-GFR (ml/dk) seviyeleri
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Bu c¢alismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu, Grup 1, Grup 2, Grup 3
gruplarindan toplanan kan serumunun biyokimyasal degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve Globulin sonuglari; 2.08+0.35, 1.89+0.34, 1.58+0.22, 1.62+0.17 ve
1.79+0.38 (g/dL) olarak kaydedildi. Tiim gruplarin sonuglar1 normal aralikta
sonuclanmistir. Calisma gruplarinda kaydedilen biitiin sonuglar karsilastirildiginda

istatistiksel olarak anlamli sonu¢ bulunmaktadir (P:0.003*), (Sekil 3.16., Cizelge 3.3.).

GLOBULIN (g/dL)

2,5
2 \\/
1,5
1 —— GLOBULIN (g/dL)
0,5
O T T T T T

Kontrol Sham Grupl Grup2 Grup3

Sekil 3.16. Calisma gruplariin kan serum Globulin (g/dL) seviyeleri
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Bu c¢alismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu, Grup 1, Grup 2, Grup 3
gruplarindan toplanan kan serumunun biyokimyasal degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve Kreatinin sonuglar; 0.33+0.04, 0.30+0.04, 0.37+0.07, 0.31£0.03 ve
0.34£0.06 (mg/dL) olarak kaydedildi. Gruplarin sonuglart normal aralikta
sonuclanmistir. Caligma gruplarinda kaydedilen biitiin sonuglar karsilastirildiginda

istatistiksel olarak anlamli sonu¢ bulunmaktadir (P:0.027%), (Sekil 3.17., Cizelge 3.3.).
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Sekil 3.17. Calisma gruplarinin kan serum Kreatinin (mg/dL) seviyeleri
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Bu c¢alismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu, Grup 1, Grup 2, Grup 3
gruplarindan toplanan kan serumunun biyokimyasal degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve Total Protein sonuglari; 5.91+0.42, 5.17+0.49, 5.51+0.29, 5.31+0.27 ve
5.3840.4 (g/dl) olarak kaydedildi. Sham grubunun sonucu normal araligin altinda
Olciilmiistiir, diger biitiin gruplarin sonuglar1 normal aralikta sonu¢lanmistir. Calisma
gruplarinda kaydedilen biitiin sonuglar karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli

sonu¢ bulunmaktadir (P:0.001%*), (Sekil 3.18., Cizelge 3.3.).
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Sekil 3.18. Calisma gruplarinin kan serum Total Protein (g/dl) seviyeleri
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Bu c¢alismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu, Grup 1, Grup 2, Grup 3
gruplarindan toplanan kan serumunun biyokimyasal degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve Ure sonuglar;; 35.27+2.71, 41.81+5.76, 47.19+7.95, 42.32+4.66 ve
45.52+13.07 (mg/dL) olarak kaydedildi. Tiim gruplarin degerleri olmasi gereken normal
aralikta  sonuclanmisti.  Calisma  gruplarinda  kaydedilen  biitliin  sonuglar
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli sonu¢ bulunmaktadir (P:0.014%), (Sekil
3.19., Cizelge 3.3.).
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Sekil 3.19. Calisma gruplarmin kan serum Ure (mg/dL) seviyeleri
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Bu c¢alismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu, Grup 1, Grup 2, Grup 3
gruplarindan toplanan kan serumunun biyokimyasal degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve BUN sonuglari; 16.48£1.27, 19.54+2.69, 22.05+£3.71, 20.78+2.73 ve
21.27+6.11 (mg/dL) olarak kaydedildi. Tiim gruplarin degerleri olmas1 gereken normal
aralikta  sonuclanmisti.  Calisma  gruplarinda  kaydedilen  biitliin  sonuglar
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli sonu¢ bulunmaktadir (P:0.014%), (Sekil
3.20., Cizelge 3.3.).
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Sekil 3.20. Calisma gruplariin kan serum BUN (mg/dL) seviyeleri
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3.5. Gruplarda hematolojik inceleme sonuglarinin istatistik grafikleri

Bu ¢alismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu 3.giin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-
3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin
gruplarindan toplanan kan serumunun hemogram degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve WBC sonuglar; 6.54£1.97, 6.91£3.95, 0+0, 8.14£2.08, 7.96+1.43,
7.76+2.35, 5.28+2.96, 8.39+1.34 ve 11.34+4.98 (10%/1) olarak kaydedildi. Sham grubu
7. Giin degerleri cihaz hatasi nedeniyle 6l¢iilememistir. Diger gruplarin degerleri normal
aralikta bulunmaktadir. Gruplarin WBC degerlerinde anlamli fark bulunmaktadir

(P:0.000%), (Sekil 3.21., Cizelge 3.4a.).
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Sekil 3.21. Calisma gruplarmin hematoloji yéniinden WBC (10%/L) seviyeleri
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Bu calismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup
1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin
gruplarindan toplanan kan serumunun hemogram degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve LYM (10°/1) sonuglari; 76.58+5.96, 51.68+7.57, 0+0, 59.08+9.13,
55.04+8.97, 66.90+7.88, 53.72+14.99, 56.96+12.08 ve 41.04+9.01 (10°/1) olarak
kaydedilmistir. Sham grubu 7. gilin degerleri cihaz hatasi nedeniyle ol¢iilememistir.
Kontrol grubu ve Grup 2-3. Giinlin sonuglar1 normal aralikta olup diger gruplarin
degerleri normal degerlerin altinda sonuglanmistir. Sonuglar incelendiginde gruplar

arasinda anlamli sonug¢ bulunmaktadir (P:0.000%), (Sekil 3.22., Cizelge 3.4a.).
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Sekil 3.22. Calisma gruplarmin hemotoloji yoniinden LYM (10%/L) seviyeleri
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Bu ¢alismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu 3.giin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-
3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin
gruplarindan toplanan kan serumunun hemogram degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve MID (10°/1) sonuglar1; 6.93+2.76, 9.94+1.65, 0+0, 10.56+2.87, 10.94+2.74,
9.94+4.95, 10.60+2.66, 12.06+1.1 ve 8.70£0.74 (10°/1) olarak kaydedilmistir. Sham
grubu 7. Giin degerleri cihaz hatasi nedeniyle 6l¢iilememistir. Diger gruplarin degerleri
normal aralikta bulunmaktadir. Calisma gruplariin degerleri incelendiginde anlaml

farklilik kaydedilmistir (P:0.000%), (Sekil 3.23. Cizelge 3.4a.).
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Sekil 3.23. Calisma gruplarmin hematoloji yoniinden MID (10%/L) seviyeleri
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Bu calismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu 3.giin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-
3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin
gruplarindan toplanan kan serumunun hemogram degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve GRA (10°/1) sonuglar; 16.49+4.02, 38.38+7.75, 0+00, 30.36+9.27,
34.02£10.07, 23.16x11.25, 35.68+13.59, 30.98+11.59 ve 50.26+8.67 (10%/1) olarak
kaydedilmistir. Sham grubu 7. gilin degerleri cihaz hatasi nedeniyle ol¢iilememistir.
Diger gruplarin degerleri normal aralikta bulunmaktadir. Calisma gruplarinin degerleri

incelendiginde anlamli farklilik kaydedilmistir (P:0.000%), (Sekil 3.24., Cizelge 3.4a.).
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Sekil 3.24. Calisma gruplarmin hemotoloji yoniinden GRA (10%/L) seviyeleri
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Bu calismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup
1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin
gruplarindan toplanan kan serumunun hemogram degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve LYM (%) sonuglari; 5.02+1.58, 3.58+£2.06, 0+£0, 4.70+0.66, 4.39+1.18,
5.13+1.56, 2.97+1.70, 4.89+1.68 ve 4.36+1.39 (%) olarak kaydedilmistir. Sham grubu
7. giin degerleri cihaz hatasi nedeniyle Olclilememistir. Calisma gruplarinin degerleri

incelendiginde anlamli farklilik kaydedilmistir (P:0.000%*) (Sekil 3.25., Cizelge 3.4a.).
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Sekil 3.25. Calisma gruplarinin hematoloji yoniinden Lym (%) seviyeleri
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Bu calismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup
1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin
gruplarindan toplanan kan serumunun hemogram degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve MID (%) sonuglari; 0.46+0.23, 0.67+0.39, 0+0, 0.86+0.30, 0.89+0.33,
0.79£0.60, 0.51+£0.25, 1.01+0.18 ve 1.00+£0.47 (%) olarak kaydedilmistir. Sham grubu
7. giin degerleri cihaz hatasi nedeniyle Olclilememistir. Calisma gruplarinin degerleri

incelendiginde anlamli farklilik kaydedilmistir (P:0.000*), (Sekil 3.26., Cizelge 3.4a.).
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Sekil 3.26. Calisma gruplarmin hematoloji yoniinden MiD (%) seviyeleri
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Bu calismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup
1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin
gruplarindan toplanan kan serumunun hemogram degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve GRA (%) sonuglar; 1.06+0.38, 2.66+1.72, 0+£0, 2.59+1.46, 2.68+0.84,
1.84+0.94, 1.80+1.13, 2.48+0.59 ve 5.98+3.32 (%) olarak kaydedilmistir. Sham grubu
7. giin degerleri cihaz hatasi nedeniyle Olclilememistir. Calisma gruplarinin degerleri

incelendiginde anlamli farklilik kaydedilmistir (P:0.000%*), (Sekil 3.27., Cizelge 3.4a.).
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Sekil 3.27. Calisma gruplarinin hematoloji yoniinden GRA (%) seviyeleri
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Bu calismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup
1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin
gruplarindan toplanan kan serumunun hemogram degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve Hb (mg/dl) sonuglari; 14.44+0.54, 12.98+1.18, 14.10+£0.58, 14.64+0.79,
13.64+0.83, 13.10£1.37, 12.72+0.84, 14.22+0.3 ve 13.48+1.27 (mg/dl) olarak
kaydedilmistir. Sonuglar incelendiginde gruplarin Hb sonuglar1 olmasi gereken normal
aralikta bulunmaktadir. Gruplarin Hb sonuglarinda anlamli bir fark bulunmaktadir. (P:

0.004%*), (Sekil 3.28., Cizelge 3.4a).
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Sekil 3.28. Calisma gruplarinin hematoloji yoniinden Hb (mg/dl) seviyeleri
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Bu calismda sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-
3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin
gruplarindan toplanan kan serumunun hemogram degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve MCH (pg) sonuglari; 18.53+£1.27, 19.50+0.85, 18.72+0.40, 19.20+0.59,
18.98+0.64, 18.58+0.19, 19.50+0.37, 18.60+0.42 ve 18.84+0.68 (pg) olarak
kaydedilmigtir. Gruplarin MCH degerleri incelendiginde aralarinda anlamli fark

bulunmamaktadir (P: 0.228%*), (Sekil 3.29., Cizelge 3.4a).
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Sekil 3.29. Calisma gruplarinin hemotoloji yoniinden MCH (pg) seviyeleri
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Bu calismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup
1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin
gruplarindan toplanan kan serumunun hemogram degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve MCHC (g/dl) sonuglari; 35.11£2.02, 31.86+5.83, 30.60+1.25, 33.04+3.04,
31.14+1.84, 31.68+2.12, 31.76+0.82, 32.1242.88 ve 31.86+0.59 (g/dl) olarak
kaydedilmigtir. Gruplarin MCHC degerleri incelendiginde aralarinda anlamli fark
bulunmamaktadir (P: 0.228%*), (Sekil 3.30., Cizelge 3.4b.).
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Sekil 3.30. Calisma gruplarinin hematoloji yoniinden MCHC (g/dl) seviyeleri
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Bu calismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup
1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin
gruplarindan toplanan kan serumunun hemogram degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve RBC (10'%/1) sonuglari; 7.82+0.76, 6.67+0.857, 7.54+0.39, 7.63+0.58,
7.20£0.52, 7.05+0.74, 6.53+0.43, 7.65+0.18 ve 7.18+0.85 (10'%/1) olarak kaydedilmistir.
Grup 2- 7. giin ve Sham grubu 3. giin hayvanlarinin RBC degeri sonuglari normal
araligin altinda o6l¢iilmistiir. Diger gruplarin sonucglari normal araliktadir. Calisma
gruplariin degerleri incelendiginde anlamli farklilik kaydedilmistir (P:0.013%*), (Sekil
3.31., Cizelge 3.4b).
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Sekil 3.31. Calisma gruplarmin hematoloji yoniinden RBC (10*?/L) seviyeleri
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Bu calismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup
1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin
gruplarindan toplanan kan serumunun hemogram degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve MCV (fl) sonuglar; 52.81+1.43, 57.88+4.77, 61.244+2.46, 58.46+4.93,
61.06+3.65, 58.9£3.95, 61.44+1.58, 58.18+4.06 ve 59.14£1.97 (fl) olarak
kaydedilmigtir. Calisma gruplarinin  degerleri incelendiginde anlamli farklilik

kaydedilmistir (P:0.000%), (Sekil 3.32., Cizelge 3.4b.).
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Sekil 3.32. Calisma gruplarinin hematoloji yoniinden MCV (f1) seviyeleri
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Bu calismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup
1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin
gruplarindan toplanan kan serumunun hemogram degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve RDW (%) sonuglari; 17.154£3.06, 21.02+6.08, 22.04+2.65, 20.82+3.51,
24.28+1.34, 22.24+4.05, 23.46*1.63, 20.20+3.56 ve 21.02+1.56 (%) olarak
kaydedilmigtir. Calisma gruplarinin  degerleri incelendiginde anlamli farklilik

kaydedilmistir (P:0.0014*), (Sekil 3.33., Cizelge 3.4b).
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Sekil 3.33. Calisma gruplarinin hematoloji yoniinden RDW (%) seviyeleri
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Bu calismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup
1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin
gruplarindan toplanan kan serumunun hemogram degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve Hct (%) sonuclari; 41.27+3.63, 38.42+4.30, 46.184+3.50, 44.56+4.06,
44.03+4.72, 41.42+£3.98, 40.16+£3.50, 44.49+3.15 ve 42.40+4.43 (%) olarak
kaydedilmistir. Sham grubu 3. giin hayvanlarinin sonuglart normal araliktan diisiik
Olciilmiistiir. Diger gruplarin degerleri normal aralikta sonuglanmistir. Gruplar arasinda

anlamli farklilik bulunmamaktadir (P: 0.063), (Sekil 3.34., Cizelge 3.4b).
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Sekil 3.34. Calisma gruplarinin hematoloji yoniinden HCT (%) seviyeleri
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Bu calismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup
1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin
gruplarindan toplanan kan serumunun hemogram degerlerinin istatistiksel analizleri
yapilmis ve PLT (10°/1) sonuglari; 438.7+86.81, 449.40+218.92, 583.40+297.95,
550.4+178.74, 685.6+51.67, 481.4+250.19, 503.84296.15, 564.2+106.10 ve
694.4£195.20 (10%1) olarak kaydedilmistir. Grup 1-7. giin ve Grup 3-7. giin
hayvanlarinin sonuglar1 normal aralikta sonuclanmistir. Diger gruplarin sonuglari
normal araligin altinda sonu¢lanmistir. Gruplarin sonuglari arasinda anlamli fark

bulunmamaktadir (P: 0.252), (Sekil 3.35., Cizelge 3.4b).
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Sekil 3.35. Calisma gruplarinin hematoloji yoniinden PLT (%) seviyeleri
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4. TARTISMA

Barsak cerrahisi insanlarda ve hayvanlarda fazlaca bagvurulan cerrahi yaklagimdir.
Anastomoz hattindan kagaklar ve dikis hattinin komsu dokulara adezyonu fazlaca
karsilagilan bir komplikasyon olusu ve morbiditenin yiiksek olmasi, yapilan ¢aligsmalari
ve arastirmalart hizlandirmistir. Gergeklestirmis oldugumuz bu calismada, ratlarda
barsak ensizyon yarasi iyilesmesine Mrytus communis’in histopatolojik ve biyokimyasal

ve hematolojik yonden etkisini arastirmak amag¢lanmaistir.

Gergeklestirilen operasyon siirecinden sonra ortaya ¢ikan yaranin iyilesmesi, dokunun
kendini yeniden sekillendirdigi karmasik bir evredir (Stadelman vd., 1998; Korkmaz
vd., 2015). Barsaklarda olusan yaranin iyilesme periyodu bir¢ok diger dokudan ¢ok
daha hizli gelisen gerginlik stiresi gibi ayirt edici 6zellikler bulundurmaktadir (Cronin
vd., 1968; Korkmaz vd., 2015). Diger taraftan, barsakta olusan yaralarin sahip oldugu

diiz kas hiicreleri tarafindan kolajen tiretilir (Graham, 1987; Korkmaz vd., 2015).

Yapmis oldugumuz bu calismada ratlarin desendens kolonunda olusturulan ensizyon
yarasinda Mrytus Communis kullamlmis olup iyilesmeye olan etkisi histopatolojik,

biyokimyasal ve hematolojik olarak incelenmistir.

Gilinlimiizde gergeklestirilen gastrointestinal sistemde operasyon geg¢irmis hastalarin
%12 ile %17’sinde postoperatif erken ya da ge¢ donemde serozal adezyonlara bagl
subileus tablosunun olustugu yapilan ¢aligmalarda bildirilmistir (Saribeyoglu vd., 2008;
Kog vd, 2013). Yapmis oldugumuz ¢alismada histopatolojik 6rnekler toplama siirecinde
gerceklestirilen nekropsi sonrast ensizyon bdlgesinde olusan adezyonlar kaydedildi.
Gruplarda adezyon gelisimi (Lange vd., 1995) kullandig1 sikalaya gore (0-3+)
degerlendirilmistir. Sakrifiye edilen gruplarda sonuglar 1s18inda 0-1+ diizeyinde
adezyon gelisimi kaydedilmistir. Adezyon olusan dokular arasinda mezenterium ve
kolon bulunmaktadir. Periton ve diger abdominal organlarda adezyon olusumuna

rastlanilmamistir.
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Bu calismada sirasiyla Kontrol Grubu 3. giin, Kontrol Grubu 7. giin, Sham Grubu 3.
giin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin,
Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin gruplarinda desendes kolon ensizyon hattindan alinan
doku kesitlerinin histopatolojik inceleme sonuglar1 sirasiyla Inflamatuar Hiicre,
Fibroblastik Aktivite, Neovaskiilarizasyon ve Kollajen diizeyi olarak verilmistir.
Inflamatuar Hiicre degerleri sirastyla; 1,46+0,47, 1,45+0,42, 0,37+0,90, 0,00+0,00,
1,80+0,39, 1,92+0,38, 2,86+0,48, 3,00+0,00, 3,68+0,57 ve 3,88+0,49 olarak
kaydedilmistir. Calisma gruplar1 arasinda ortaya c¢ikan degerler istatistiksel olarak
karsilastirildiginda, Kontrol ve Sham gruplari sonuglari diger gruplarin sonuglarina goére
daha diisiik olarak belirlenmistir. MCE gruplari arasinda en yiiksek deger Grup 3-7.
giinde ortaya ¢ikmistir. Biitiin gruplarda sonuglar degerlendirilip istatistiksel olarak
karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.05).

Bu calismada sirasiyla Kontrol Grubu 3. giin, Kontrol Grubu 7. giin, Sham Grubu 3.
giin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin,
Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin gruplarinda desendens kolon ensizyon hattindan alinan
doku kesitlerinin histopatolojik incelemesinde Fibroblastik aktivite sonucglari 6l¢tim
diizeyleri sirastyla; 1,26+0,05, 1,47+0,41, 0,37+0,90, 0,00+0,00, 1,50+0,00, 1,83+0,41,
3,46%0,73, 2,73+0,81, 3,92+0,52 ve 3,72+0,53 olarak kaydedildi. Calisma gruplari
arasinda ortaya cikan degerler istatistiksel olarak karsilastirildiginda, Kontrol ve Sham
gruplar1 sonuglart diger gruplarin sonuglarina gore daha diisiik bulunmustur. MC
gruplart arasinda en yiiksek deger Grup 3-3. giinde belirlenmistir. Biitiin gruplarda
sonuglar degerlendirilip istatistiksel olarak karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli

fark bulunmaktadir (p<0.05).

Bu c¢alismada sirasiyla Kontrol Grubu 3. giin, Kontrol Grubu 7. giin, Sham Grubu 3.
giin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin,
Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin gruplarinda desendens kolon ensizyon hattindan alinan
doku kesitlerinin histopatolojik inceleme Neovaskiilarisazyon sonuglari 6l¢iim diizeyleri
sirastyla;  1,26+0,05, 1,58+0,56, 0,37+0,90, 0,00+0,00, 1,62+0,22, 1,92+0,49,
2,86+0,48, 3,47+0,65, 3,80+0,55, 4,12+0,40 olarak kaydedildi. Calisma gruplari
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arasinda ortaya ¢ikan degerler istatistiksel olarak karsilastirildiginda, Kontrol ve Sham
gruplar1 sonuglar1 diger gruplarin sonuglarina gore daha diisiik olarak saptanmuistir.
MCE gruplar1 arasinda en yiiksek deger Grup 3-7. giinde ortaya c¢ikmistir. Biitiin
gruplarda sonuglar degerlendirilip istatistiksel olarak karsilastirildiginda gruplar

arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.05).

Bu calismada sirasiyla Kontrol Grubu 3. giin, Kontrol Grubu 7. giin, Sham Grubu 3.
giin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin,
Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin gruplarinda desendens kolon ensizyon hattindan alinan
doku kesitlerinin histopatolojik inceleme Kolajen sonuglart dlgiim diizeyleri sirasiyla;
1,26+0,05, 1,22+0,04, 0,20+0,49, 0,00+0,00, 1,52+0,27, 1,67+0,16, 3,08+0,93,
3,30+0,81, 3,43+0,38, 4,0°+0,44 olarak kaydedildi. Calisma gruplar1 arasinda ortaya
cikan degerler istatistiksel olarak karsilastirildiginda, Kontrol ve Sham gruplar
sonuglart diger gruplarin sonuglarima gore daha diisiik belirlenmistir. MCE gruplari
arasinda en yiiksek deger Grup 3-7. giinde kaydedilmistir. Biitiin gruplarda sonuglar
degerlendirilip istatistiksel olarak karsilagtirildiginda gruplar arasinda anlamli fark

bulunmaktadir (p<0.05).

Arastirmada Fibroblastik aktivite dikkate alindiginda Grup 3-3. giin, Kontrol gruplar1 ve
diger gruplarla karsilastirildiginda onemli Slglide artis gosterdigi kaydedilmistir. Ek
olarak Histopatolojik incelemede Neovazkiilarizasyon degerleri incelendiginde Grup 3-
7. giin 6onemli ol¢iide artis oldugu gozlenmistir. Kollajen formasyonu Grup 3-7. giin
Kontrol gruplart ve Sham gruplarinin sonuglarindan yaklasik 4 kat daha fazla
kaydedilmistir. Inflamatuvar hiicre formasyonu dikkate alindiginda yine Grup 3-7. giin
sonuglart diger gruplardan yiiksek belirlenmistir. Bu sonuglar degerlendirildiginde
histopatolojik acidan MCE 3. gruplarin iyilesmenin ¢ok daha iyi gergeklestigi, 3.
gruplardan sonra MCE Grup 2. giinlerde iyilesmenin diger gruplara kiyasla daha iyi
oldugu kaydedilmistir. Bu sonuglar 15181nda barsak yarasi iyilesmesinin literatiir bilgiye
paralel olarak degerlendirildiginde tiim ¢alisma gruplarina kiyasla 7. giin gruplarinda

Klinik ve Histopatolojik olarak daha muazzam iyilestigi sonucuna varilmistir.
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Cerrahi travmadan hemen sonra akut faz inflamatuar yanit olarak adlandirilan kompleks
bir reaksiyonun basladig1 ve cerrahi miidahalelerden hemen sonra akut faz proteinlerinin
iiretiminin arttig1 bildirilmektedir. Akut faz protein yanit diizenleyicisi, TNF-a gibi diger
inflamatuar sitokinlerin salgilanmasin1 ve IL-6'min IL-1 salgilanmasini uyaran IL-6'dir
(Roumen vd., 1992; Wilmore, 1997, Saritas vd., 2022). Saritas ve arkadaslarinin yapmis
oldugu calismada Anzer orijinli propolis Orneklerinin rat barsak ensizyonunda yara
tyilestirici etkisi arastirilmis ve TNF-a ile IL-1f seviyelerinde ¢aligma gruplar1 arasinda
anlamli bir fark olusturmadigi sonucuna varmiglardir (Saritas vd., 2022). Yine Saritas ve
arkadaslarinin yapmis oldugu calismada IL-6 seviyeside calisma gruplari arasinda

anlamli bir fark kaydetmislerdir (Saritas vd., 2022).

Harada ve arkadaslarinin yapmis oldugu calismada TNF-a ve IL-6 diizeyleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulamamislardir (Harada vd., 1997). Alarslanin
ratlarda barsak yarasi iyilesmesi lizerine bor’un etkisinin arastirildigi calismasinda bor
kullandig1 ¢alisma gruplarinda TNF-a ve IL-1 diizeylerinde anlamli bir fark
saptanmamustir. Yine Alarslanin ayni ¢aligsmasinda, gruplar arasinda IL-6 diizeylerinde

istatistiksel olarak anlamli bir fark kaydetmistir (Alarslan, 2020).

Bu arastirmada TNF-a diizeyleri Kontrol Grubu 3. giin, Kontrol Grubu 7. giin, Sham
Grubu 3. glin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup
2-7. gin, Grup 3-3. gin ve Grup 3-7. gin c¢alisma gruplarinda sirasiyla;
74,5588+4,89552, 71,1744+3,82040, 50,5068+3,30637, 49,6264+5,06239,
54,5028+4,77880, 62,4348+4,53853, 63,9936+7,20648, 61,5780+1,98374, 56,76+6,69
ve 61,99+4,41 (ng/L) olarak kaydedilmistir tiim gruplar da elde edilen bulgular
istatistiksel olarak karsilastirildiginda, calisma gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlaml fark oldugu (p<0,05), Kontrol gruplarin sonuglar1 diger gruplarin sonuglarina

kiyasla daha yiiksiik oldugu sonucuna varilmistir (p<0,05).

Yine bu ¢alismada ¢alisma gruplarinda IL-1f seviyeleri Kontrol Grubu 3. giin, Kontrol
Grubu 7. giin, Sham Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-3. giin, Grup 1-7. giin,
Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. gilin gruplarinda sirasiyla;
3,18004,23469, 2,65204,11534, 2,3080+,16859, 2,6800+,20278, 2,6880+,12290,
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2,5920+,19200, 2,6960+,46662, 2,7440+,29701, 2,2680+,23483, 2,2440+,06940
(ng/ml) olarak kaydedilmistir. Calisma gruplar1 arasindaki degerler istatistiksel olarak

anlaml bir fark saptanmamuistir (p>0.05).

Yine bu ¢alismada ¢alisma gruplarinda IL-6 seviyeleri Kontrol Grubu 3. giin, Kontrol
Grubu 7. giin, Sham Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-3. giin, Grup 1-7. giin,
Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin gruplarinda sirastyla;
1,7444+,04581, 1,6553+,13439, 2,1326+,19455, 1,8816+,20302, 1,8276+,19099,
1,77294,07495, 1,6639+,08813, 1,90692+,36508, 2,0191+,26027, 2,0019+,57310
(ng/ml) olarak kaydedilmistir. Calisma gruplar1 arasindaki degerler istatistiksel olarak

incelendiginde anlamli bir fark belirlenmemistir (p>0.05).

Biyokimyasal 6l¢iim sonucunda elde edilen TAS degeri organizmadaki endojen ve
ekzojen antioksidanlarin diizeyini gosterir (Bashkaran vd., 2011). Saritas ve
arkadaglarinin yapmis oldugu calismada Anzer orijinli propolis 6rneklerinin rat barsak
ensizyonunda yara iyilestirici etkisi arastirilmis ve ¢alisma sonuglariin histopatolojik
TAS diizeyleri incelendiginde calisma gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli
sonu¢ kaydetmislerdir. Calisma gruplar1 arasinda propolis uygulanan gruplarin kontrol
grubuna oranla daha yiiksek sonuglar alindig1 kaydedilmistir. Calisma gruplar arasinda
ise Ethanol ile seyreltilen propolis’in uygulandigi ¢alisma gruplar1 anlamli sekilde

yuksek sonug¢lar alindig1 kaydedilmistir (Saritas vd., 2022).

Alarslan’in (2020) yapmis oldugu calismada TAS diizeyleri istatistiksel olarak anlamli
sonuglanmistir. Kontrol 3 grubu sonuglart diger gruplarin sonuglarindan anlamli

diizeyde yiiksek olarak dlgiilmiistiir.

Yine Cosgun ve arkadaslarinin yapmis oldugu “Crocin, ratlarda karbon tetrakloriir
aracilt oksidatif strese karsi barsak dokusuna karsi etkisinin arastirilmasi” calisma
sonuglarina gdre TAS diizeyleri istatistiksel olarak anlamli sonuglanmistir. Ince barsakta
Karbon tetrakloriir uygulamasi yapilan grubun diger gruplara oranla TAS diizeylerinde

anlamli seviyede azalma tespit edilmistir (Cosgun vd., 2018).
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Bu calismada ¢aligma gruplarinda Kontrol Grubu 3. giin, Kontrol Grubu 7. glin, Sham
Grubu 3. giin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup
2-7. gln, Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin gruplarinda TAS (toplam antioksidan
seviyesi) degerleri sirasiyla; 2,2700+,14241, 2,07404,04297, 2,7200+,17774,
2,6000+,10330, 3,15004+,08967, 2,97404+,06911, 3,2640+,14024,  2,9720+,19148,
3,30804,15200 ve 2,8400+,11384 (U/ml) olarak kaydedilmis ve tiim gruplar da elde
edilen bulgular istatistiksel olarak karsilastirildiginda, calisma gruplar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark oldugu (p<0,05) ve MCE uygulanan gruplar Kontrol ve
Sham gruplarina kiyasla anlamli seviyede yiiksek olarak olgiilmiistir MCE uygulanan
gruplarin 3. giiniinde TAS diizeyleri pik yapmis olup 7. giinde anlamli diizeyde azalma

gostermistir.

Biyokimyasal 6l¢iim sonucunda elde edilen TOS degeri organizmadaki biitiin oksidan
molekiillerin seviyesini gosterir (Erel, 2005). Saritas vd., (2022) yapmis oldugu
calismada Anzer orijinli propolis drneklerinin rat barsak ensizyonunda yara iyilestirici
etkisi arastirilmis ve ¢alisma sonuglarinin histopatolojik TOS diizeyleri incelendiginde
calisma gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli sonu¢ kaydetmislerdir. Calisma
gruplariin TOS diizeyleri 3. giinde pik seviyeye ulasip 7. giine kadar anlamli diizeyde
diisiis kaydedilmistir.

Yine Cosgun vd., (2018) yapmis oldugu “Crocin, ratlarda karbon tetrakloriir aracili
oksidatif strese karsi barsak dokusuna karsi etkisinin arastirilmasi” ¢alisma sonuglarina
gore TOS diizeyleri istatistiksel olarak anlamli sonuglanmistir. Karbon tetrakloriir
uygulamasi yapilan grubun diger gruplara oranla TOS diizeylerinde anlamli seviyede

ylksek olarak 6l¢tilmiistiir.

Bu c¢alismada sirasiyla Kontrol Grubu 3. giin, Kontrol Grubu 7. giin, Sham Grubu 3.
giin, Sham Grubu 7. giin, Grup 1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin,
Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin gruplarinda TOS degerleri sirasiyla; 3,5200+,32415,
3,7580+,13789, 2,8000+,12934, 2,6040+,16771, 3,1900+,13119, 2,8980+,13481,
3,1280+,21926, 2,5100+,26150, 2,9240+,04675 ve 2,8120+,11599 (U/ml) olarak

kaydedilmigtir. Caligma gruplarmin 3. giinleri degerleri arasinda istatistiksel olarak
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anlamli fark bulunmamaktadir (p>0.05). Calisma gruplarinin 7. giinleri degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli farkliliklar bulunmaktadir (p<0.05). Sonuglar
incelendiginde Kontrol grubu diger grup sonuglarina kiyasla anlamh seviyede yiiksek

olarak belirlenmistir.

Epidermal biiytime faktorii (EGF)’ nin viicutta ¢ok 6nemli rolleri bulunmaktadir. Baslica
hiicre biiylimesinde gorev alan EGF, hayatta kalma, gog, profilerasyon ve farklilasmay1
diizenlemede ¢ok 6nemli rolleri bulunmaktadir (Alexander vd., 2015). Gastrointestinal
sistemde barsak hiicrelerinin olgunlagsmasi ve yenilenmesinin yani sira mukozal
koruyucu etkisi de bulunmaktadir. EGF, epitel, endotel, mezodermal, fibroblast ve diiz
kas hiicrelerinde DNA sentezini uyararak organizmanin gelisiminde rol oynamaktadir
(Carpenter ve Cohen, 1990). Kayhan’in (2019) EGF iizerinde yapmis oldugu tez
calismasinda barsak epitel yiizey alaninin EGF verilen gruplarda daha hizli artig
gosterdigi ve bu dogrultuda hiicrelerin erken gelisimine pozitif yonde etki ettigi

sonucuna varmistir.

Bu calismada sirasiyla Kontrol Grubu 3. giin, Kontrol Grubu 7. giin, Sham grubu 3.
giin, Sham grubu 7. giin, Grup 1-3. giin, Grup 1-7. giin, Grup 2-3. giin, Grup 2-7. giin,
Grup 3-3. giin ve Grup 3-7. giin gruplarindan alinan kan EGF degerleri sirasiyla:
126,4000+5,62672,  136,8000+4,20000,  133,0000+3,47851,  147,800045,66922,
146,0000+£6,09918,  143,6000+3,95727, 146,4000+4,45646, 138,2000+£10,41345,
137,0000+3,00000 ve 133,8000+6,11065 (ng/ml) olarak kaydedilmistir. Calisma
gruplarinin degerleri arasinda anlamli fark bulunmaktadir. Calisma gruplarinin 3.
giinleri sonuglar1 istatistiksel olarak incelendiginde anlamli sonu¢ bulunmaktadir
(p<0.05). Calisma gruplarinin 7. giinleri sonuglar1 istatistiksel olarak incelendiginde

anlaml farklilik belirlenmemistir (p>0.05).

Yara iyilesme siirecinde hematolojik parametreler ¢ok onemli bir rol oynar. Kanin
icinde Oonemli miktarda bulunan eritrositlerin sayisinin ve ek olarak bu eritrositlerin
icinde bulunan hemoglabinin kanda 6nemli diizeyde olas1 gerekir. Olmasi gereken
seviyeden daha az oldugu durumlarda dokulara yeterli oksijen gidemedigi i¢in iyilesme

faktorleri yeterli seviyede sentezlenemeyip olusan yara bolgesine tasinamadigindan
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etkinlik gdsteremezler. Bu siire¢ sonrasinda istenilen yara iyilesmesi hedefine

ulasilamaz (Cinar ve Tiiliibey, 2009).

Alarslan’in yapmis oldugu tez ¢alismasinda kontrol ettigi hematolojik degerlerden Gra,
Hb ve Mcv degerlerinde gruplar arasinda anlamli farkliliklar kaydedilmistir (Alarslan,
2020).

Yapmis oldugumuz ¢aligmadan elde edilen hematolojik sonuglar incelendiginde gruplar
arasinda MCH, MCHC, HCT ve PLT degerlerinde anlamli farkliliklar bulunmamaktadir.
Gruplarin diger hemotalojik degerleri arasinda anlamli farkliliklar bulunmaktadir. WBC,
LYM, MID, GRA, LYM%, MID%, GRA%, MCV: (P:0.000*), Hb: (P: 0.004*), RBC:
(P:0.013*), RDW: (P:0.0014%*).

Ozan Ozcan ve arkadaslarinin yapmis oldugu calismada M. Communis’in yanik
kaynakli cilt yaralanmalarina etkisini arastirmis ve yapmis oldugu biyokimyasal
Olctimlerde Total protein degerlerinde gruplar arasinda anlamli sonuglar elde etmistir

(Ozcan vd., 2019).

Yapmis oldugumuz ¢alismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu, Grup 1, Grup 2,
Grup 3 gruplarindan toplanan kan serumunun biyokimyasal degerlerinin istatistiksel
analizleri yapilmis ve Total Protein sonuglari; 5.914+0.42, 5.17+£0.49, 5.51+0.29,
5.31+0.27 ve 5.38+0.4 (g/dl) olarak kaydedildi. Sham grubunun sonucu normal araligin
altinda Ol¢iilmiistlir, diger biitlin gruplarin sonuglar1 normal aralikta sonuc¢lanmistir.
Calisma gruplarinda kaydedilen biitiin sonuglar karsilastirildiginda istatistiksel olarak

anlamli sonug¢ bulunmaktadir (P:0.001%*).

Yapmis oldugumuz ¢alismada sirasiyla Kontrol Grubu, Sham Grubu, Grup 1, Grup 2,
Grup 3 gruplarindan toplanan kan serumunun biyokimyasal degerlerinin istatistiksel
analizleri yapilmis ve Ure sonuglari; 35.27+£2.71, 41.81+5.76, 47.19+7.95, 42.32+4.66
ve 45.52+13.07 (mg/dL) olarak kaydedildi. Tim gruplarin degerleri olmasi gereken
normal aralikta sonu¢lanmistir. Calisma gruplarinda kaydedilen biitiin sonuglar

karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli sonug¢ bulunmaktadir (P:0.014%*).
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Yapmis oldugumuz ¢alismada diger biyokimyasal degerlerde ALT, AST, ALP ve E-GFR
degerlerinde gruplar arasinda anlamli farkliliklar bulunmazken diger biyokimyasal
parametreler arasinda anlamli farkliliklar kaydedilmistir. Albumin: (P:0.000), Globulin:
(P:0.003%), Kreatinin: (P:0.027%*), Total Protein: (P:0.001%*), Ure: (P:0.014%*), Bun:
(P:0.014%).
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5. SONUC ve ONERILER

Bu tez calismasinda Myrtus Communis (Murt Agaci) ekstretinin’in ratlarda barsak

ensizyon yarasi iyilesmesi lizerine olan etkileri arastirilmis olup;

1-Histopatolojik ~ olarak  kollajen =~ formasyonunu  olumlu  etkiledigi  ve
neovaskiilerizasyona katki saglayarak 7. Giinde yara iyilesmesine katki sagladigi
yapilan ¢alismada kontrol grubu ile 0,50 ml/kg/giin dozda uygulamada belirlenmistir.

2- Kuvvetli antioksidant olarak bilinen bu maddenin uygulandig1 bu arastirmada, TAS 3.
Gilinde artis saglamig, buna paralel olarak TOS azalmigtir. Bu bulgular da yara
iyiselmesinde olumlu 6zelligi olarak dikkat ¢ekicidir.

3- Biyokimyasal Ol¢iim parametrelerinde herhangi bir istatistiksel sapma caligma

sonunda belirlenmemistir. Ayn1 sekilde hemogramda da olumsuzluk gézlenmemistir.

Sonug olarak; 7. Giinde {i¢ farkli dozda uygulanan Murt agaci ekstresi denemesinde en
yiiksek doz olan 0,50 ml/kg/giin dozu barsak ensizyon yarasi iyilesmesine histopatolojik
ve biyokimyasal olarak olduk¢a 6nemli katki sagladig: belirlenmis olup, 6zellikle yara
tyilesmesinin gecikmesi beklenen olgularda tavsiye edilebilir oldugu ve Murt agaci
ekstresinin olumlu katkisin1 ortaya koymak i¢in daha ayrintili ¢alismalara ihtiyag

duyuldugu sonucuna varilmistir.
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