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Ozet: Bu calismada karbon tetrakloriir (CCl,) ile karaciger dejenerasyonu olusturulan kazlarda lipid peroksidasyonunun
(LPO) gostergesi olan malondialdehid (MDA) ve serum total lipid, total protein, albumin, glukoz, iire, iirik asit, kolesterol,
kalsiyum, inorganik fosfat, sodyum ve potasyum diizeylerindeki degisiklikler incelenerek dejenerasyon ile olan iliskileri
aragtinldi. Karaciger dejenerasyonu, ortalama 3 haftalik kaz palazlarina 10 hafta siire ile haftada 3 kez (2 ml/kg viicut agirhg
olacak gekilde) CCl,'tin oral olarak verilmesiyle olusturuldu. CCl, uygulanan grupta plazma MDA diizeyleri kontrol grubuna
gore yiiksek (P< 0,01) bulundu. Kontrol ve deneme grubun iire, iirik asit, albumin, Na ve K diizeylerinde 5 ve 10. haftalarda
alinan &rneklerde 6nemli bir farklilik gézlenmezken, total protein, total lipid, kalsiyum inorganik fosfat ve potasyum oranlarinda
artig, kolesterol ve glukoz diizeyinde ise 6nemli oranda diisiis (P<0,01) oldu. Her bir parametrenin LPO ile iligkisi istatistik
agidan anlamli oldugu goriildii (P<0,05 ). Deneme siiresi sonunda hayvanlarda makroskobik olarak karacigerde diffuz bir
yaglanmanin sekillendigi goriildii.

Anahtar Sozciikler: Malondialdehid, protein, lipid, kolesterol, albumin, glukoz,ire, iirik asit, Na, K, Ca, P, kaz.

The Effects, of Carbon Tetrachloriir Poison on The Biochemical and
Pathologic Parameters as a Result of Lipid Peroxidation in Geese

Summary: Changes in the level of malondialdehyde (MDA, a degradative product of lipid peroxidation) and the levels of
serum, total lipid, total proteine, albumin, glucose, ure, uric acid, cholesterol, calcium, inorganic phosphete, sodium, potasium in
geese with carbon tetrachloride-induced liver degeranation were studied, in order to determine whether there is any relation
between these parameters and the degeranation. Liver degeration was induced in geese by carbon tetrachloride (2 ml/kg body
weight) Which was oral-pathway three times a week for ten weeks. Malondialdeyide content of the plasma was higher than the
control value at the first sampling (P<0.01) 5. week after treatment and decreased to the control level there after. No significant
changes were found ure, uric acid albumin, Na and K levels between at the first 5 and 10th week sampling. The level of serum
total protein, total lipid, inorganic phosphere Ca in the group with degerations were si gnificantly higher than in the control group
(P< 0.01). The lipid peroxidation of every parameter was seen as logical in terms of statistical (P<0.05). Under microscopic
examination hydropic and fat degeneration of the liver were observed and the skeleton system was seen to be completely
deformed with the bones twisted, in part. Thus, we consider that cirhosis causes changes lead to oxidative stress and peroxidation
and it can blood serum of geese biochemical parameters.

Key Words: Malondialdehite, protein, lipid, cholesterol, albumin, glucose, ure, uric acid, Na, K, Ca, P, geese.

GIRIS hayvanlarinda karacigerde dejeneratif degisiklikler
tespit edildigi bildirilmigtir®. Yapilan literatiir tarama-

; S laninin 13181 altinda CCl, zehirlenmelerinde hayvanlarda
lel olarak, hayvansal protein gereksiniminin kargilan- . o olarak igtah kaybi, gastrointestinal sanci, kanla

masinda kanatls hayvanlarn Snemi artrgtir. Tavuku- ook johal: mikroskobik olarak ta karaci gerde hidro-
lukla sinirli oldugu diisiiniilen kanatli hayvanciliginda pik ve yag dejenerasyonu’™, seliiler inflitrasyonla nek-
bugiin kazlarin da nemli bir yer tuttugunun farkina 1o ve siroz sekillendigi bildirilmektedir®". Ancak
varimistir. toksiteye bagli olarak meydana gelen karaciger hasta-

B liklart ile kanin biyokimyasal parametreleri arasindaki

Ulkemizde kaz yetistiriciligi, yaygin bir hayvanci- iligkiler konusunda caligmalarin yapilmamasi bu calis-
lik etkinligi olmamakla beraber, kaz yetistiriciliginin manin gerekliligini ortaya koymaktadir. Kimyasal
bazi yorelerde yogunluk kazandig1 bilinmektedir. Di-  (toksik) ve kimyasal olmayan maddeler organizmada
ger iilkelerde kaz yetistiriciligi ve uygulanan besin  serbest radikaller olugturarak LPO'na neden olurlar®.
maddeleri, gesitli bilimsel arastirmalarla'® degerlendi-  Serpest radikaller son yériingesinde bir veya daha faz-
rilirken, biyokimyasal ¢alismalarla da_kimi yetistirme |3 ortaklanmamis elektron ihtiva eden yiiksek reaksi-
ve besleme durumu arasindaki iliskiler ortaya kon-  yop yetenegine sahip molekiillerdir, organizmada nor-
maktadir'”. Deneysel olarak CCl, verilen evcil kiimes  mal metabolik olaylar sonucunda olusurlar ve bunu

Diinyada hizl1 endiistrilesme ve niifus artisina para-
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antioksidan enzimler temizler. Ancak bu maddeler sa-
vunma mekanizmalarimin kapasitelerini asacak sekilde
iiretildikleri zaman membrandaki yag asitleri ile reak-
siyona girerek peroksidasyon iiriinlerini olusturur-
Jar**. LPO, membranda bulunan (fosfolipid, glikoli-
pid, gliserid ve sterol yapisinda yer alan) doymamis
yag asitlerinin, serbest oksijen radikalleri tarafindan
* peroksitler, alkoller, aldehidler, hidroksi yag asitleri,
etan ve pentan gibi gesitli iiriinlere yikilmasi ile olu-
sur™"”. Lipid hidroperoksitlerin yikimu ile olusan ve
biyolojik olarak aktif olan aldehitler ya hiicre diizeyin-
de metabolize olur’ ya da baslangictaki etki alanlarin-
da diffuze olup, hiicrenin diger boliimlerine de hasar
yayarak sekonder bozukluklarin da gostergesi olabilir-
ler*+. Ug ya da daha fazla ¢ift bag iceren yag asitleri-
nin peroksidasyonunda MDA meydana gelir'".

Bu calismada CCl, verilen kazlarda patolojik
degisimler ile kan plazmalarind LPO'nun son iiriini
olan MDA, kan serumlarinda iire, iirik asit, total lipid,
total protein, glukoz, inorganik fosfat, sodyum, kalsi-
yum ve potasyum diizeylerindeki degisikliklerin gos-
terilmesi hedeflenmistir.

MATERYAL ve METOT

Calismada, baslangicta 3 haftalik ortalama agirhik-
lar1 160-200 g olan ve ¢alisma sonunda ortalama 2-2,5
kg canl agirliklara ulasan 16 adet kaz, Tablo 1'de be-
lirtilen 6zel yemle (ilk 4 hafta [.donem, 5. haftadan iti-
baren de II. dénem) iki esit gruba ayrilarak beslenmis
ve deneysel olarak incelenmistir™.

[.gruba ii¢ giin arayla haftada iki kez 2ml/kg canli
agirhik olacak sekilde beslenme sondasiyla oral yoldan
CCl, verilirken kontrol grubunu olusturan II. gruba ayni
zaman araliginda ve ayni oranda distile su uygulandi.

Kan ve doku o6rneklerinin almmasi: Biitiin hay-
vanlar standart kosullarda ortak yemle 10 hafta stirey-
le beslendi. Uygulamanin 5. haftasinda ilk kanlar alinip
serum ve plazmalari ¢ikarilarak biyokimyasal incele-
meleri yapildi. Onuncu haftanin sonunda yine aynt se-
kilde kanlar alindiktan sonra eter anestezisi altinda ke-
silen kazlarin karacigerlerin cesitli yerlerinden doku
ornekleri alindi. Karacigerde yaglanmanin kontroli
amaciyla alinan doku &rnekleri %10 luk formalin so-
lusyonda tespit edildi. Kryostat ta 10 pgm kalinliginda
alinan dondurma kistieri sudan Black B boyama ile
boyandiktan sonra* itk mikroskobu ile X40 biiytitme-
de incelendi®.

Lipid peroksidasyonu ve biyokmyasal ana-
lizler: Plazma MDA diizeyleri Placer ve ark."” belirtigi
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metod ile tayin edildi. Serum Na ve K ol¢iimii abbott
Alcyon 300 i model otoanalizor’de abbott 5D serisi
kitlerle diger parametreler ise (glukoz, koles-terol,
lipid, protein, iire, iirik asit, albumin, inorganik fosfat
ve kalsiyum) Abbott 8D serisi kitler kullanilarak
yapildi.

Serum Na ve K ol¢iimii Abbott Alcyon 300 i mo-
del otoanalizor de Abbott 5D serisi kitlerle diger para-
metreler ise (glukoz, kolesterol, lipid, protein, iire,
iirik asit, albumin, inorganik fosfat ve kalsiyum) Ab-
bott 8D serisi kitler kullanilarak yapildi.

istatistiksel analizler: ANOVA istatistik progra-
minda yer alan Student's t-testi kullanildi. Sonuglar or-
talama + standart sapma olarak belirlendi ve P<0.05,
P<0.01 istatistiksel farklilig1 gosterdi.

Tablo 1: Yem bilesenleri ( I ve II. donemde)
Table 1: Diet composition ( part I and II)

Kazlara I. donemde verilen yemin bilesimi (100 kg)

Misir % 61.2
SFK % 26.2
ACK % 10
Mermer % 1.2 HP % 20
Tuz % 0.25 Kcal = % 2910
DOP: % 0.8
Vit. Min % 0.35
Kazlara II. donemde verilen yemin bilesimi (300 kg)

Misit = %60
Bugday % 15.4
SEK % 16
Mermer % 1.2
Tuz % 0.25 HP % 20
DOP % 0.8 Keal % 2910
Vit. Min % 0.35
Kepek % 6

BULGULAR

CCl, uygulanan ve uygulanmayan kaz gruplarin 5.
ve 10. haftalardaki bazi kan parametrelerinin ortalama
degerleri Tablo 2'de goriilmektedir.

5. hafta sonunda alinan ilk kan orneklerinde kont-
rol grubunda ortalama MDA diizeyi 5.88 mmol/l iken
5. hafta sonunda 14.32, 10. haftada 19.94 mmol/l sek-
linde artan degerler bulunmustur. Glukoz degerleri
tam tersine 150.38 mg/dl'den 10. hafta sonunda
129.13 degerine, kolesterolde ise 202.50 mg/dl'den
148.38 mg/dl'ye diigmiis, diger parametrelerde ise
onemli sayilacak bir degisim gozlenmemistir.

Makroskobik incelemede kontrol grubuna ait kaz-
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Tablo 2: Kontrol ve CCl, uygulanan gruplarinda 5 ve 10. haftalarda alinan kan rneklerinde bazi biyokimyasal parametrelerin diizeyleri.
Table 2: The biochemical parameters levels in control and CCl, treated groups in the bloood geese (5 and 10 wk).

oo Kontrolgrubu  Denemegrubu  Kontrol grubu Deneme grubu
fuinciclars e 0 (TG 5. Hafta ~ 10. Hafta  10. Hafta
MDA (mmol/L) 5.88+0.13 14.32+0.55%* 6.25+0.2 19.94:£0.523%*
T. Lipid (mg/dl). 4.28+0.05 5.15+0.05 6.20+0.19 7.57+0.15%*
T. Protein (Mg/d 4.24+0.19 5.57+0.13 5.56+0.18 5.758+0.16
Glukoz (mg dl) 150.38+6.26 122.75+2.10%* 167.88+8.06 129.13+0.60%*
T. Kolesterol (mg(dl) . 202.50+2.23 176.75+2.07 188.00+3.03 148.38+4.68**
Ure /mg/dl) 54+0.15 7.45+0.08 8.19+0.11 7.56+0.141
Urik asit (mg/dl) 4.31+0.12 4.26+0.21 4.44+0.15 4.59+0.19
albumin (mg/dl) 2.58+0.04 1.94+0.05 2.51+0.69  2.06+0.05
Kalsiyum (mg/dl) ~ 8.88+0.16 10.66+0.29% 9.713+0.13 11.175+0.19%
Inorganik fosfat (mg/dl) 5.20:0.14 3.64+0.13** 5.93+0.21 4.050+0.06

' - 144.25+3.02 137.500+1.84 146.625+3.36 138.000+2.53
Potasyum (mEq/L) 3.05+0.08 4.900+0.12 3.37+0.10 - 4.900+0.23

*, #% : Her satirda benzer haftalar i¢in grup ortalamalar arasindaki farklihk onemlidir. (p<0.05, p<0.01)

larin karacigerleri normal bir yapi gosterirken, deneme
grubuna ait kazlarin karacigerlerinde hafif biiyiime ve
sarimtirak bir renk saptanmistir. Mikroskobik incele-
mede ise kontrol grubuna ait kazlarin karacigerlerinde
normal hepatik yap: gozlenirken, deneme grubunun
karacigerlerinde diffuz bir yaglanmanin gekillendigi
ve periportal bolgelerde lenfo-plazmositik inflitrasyon
oldugu tespit edilmistir (Resim 1,2).

TARTISMA ve SONUC

Calismalarini kazlar iizerinde yogunlagtiran arastiri-
cilar®* kaz irklar1 arasinda metabolik parametrelerin
degiskenlik gosterdigini belirtirken, parametrelerdeki
degisimlerin yorumunda, genellikle yapiyla ilintili ol-
dugu ileri siirmektedirler'>*#. Ayni zamanda cevre,
cinsiyet faktorii, yas ve irkta da bircok metabolik ve
fizyolojik farkliliklarin oldugu bilinmektedir. Kars y6-
resinde yapilan ¢aligmalarda, s6z konusu etkenlerin
metabolik parametreler tizerindeki degisikligi gormek
miimkiindiir**. Ancak kimyasal toksik ya da kimyasal
olmayan maddelerin bu parametrelere ne ol¢iide etki
edebilecegi konusunda kazlarda calismaya rastlanma-
mustir.

Yaptigimiz galismada CCl, uygulanan grupta plaz-
ma MDA diizeyleri 5. ve 10. haftalarda kontrol grubu-
na gore anlamlt bir artig gostermistir( P<0.01). Bu bul-
gu broiler tavuklarda akut selenyum zehirlenmesinin
lipid peroksidasyonu ile iligkisini belirten calisma'® ile
paralellik gostermektedir. Ayni sekilde akut monersin
zehirlenmesi olusturulan broiler tavuklardaki sonug-
larla da benzerdir'®*.

Calismamizda 5. hafta sonunda kontrol grubunda

kolesterol diizeyi 202.50, 10. hafta sonunda ise 188.00
mg/dl olarak bulunmustur. Bu degerler deney grubun-
da ise sirasiyla 176.75 ve 148.38 mg/dl olmustur. Ko-
lesteroliin hiicre plazma membranlarinin biitiinliigii
icin gerekli stabilize edici bir gii¢ oldugu ancak pato-
lojik kosullara bagh olarak gerceklesen membran ko-
lesterol diizeyinde artisin, membran vital fonksiyonlar
ile etkilesme, hiicre metabolizma ve canliligini bozdu-
gu bildirilmektedir®. Karaciger hiicreleri nekroze ol-
duktan sonra o©zellikle kolesterol esterlerinin miktar-
larinda biiyiik diigme goriiliir. Normal olarak % 70-80
olan kolesterol esterleri %50-30'a kadar diiser. Tikan-
ma oldugunda serumda serbest kolesterol diizeyi yiik-
selirken®, trigliserid diizeyi hepatoselliiler hasarlarda
ve tikanma sariliklarinda artmaya meyilli, kronik siroz-
da terminal doneme dogru ise azaldigi bildirilmekte-
dir’ Caligmamizda deneme gruplarinda kollesterol
oranlarinda kontrol grubuna gore 6nemli diilis gos-
termig bu diisiis istatiksel olarak anlamli bulunmustur
(P<0.01). Karacigerde yag birikmesi diger ¢alismalar
gibi** calisgmamizda da total protein artisina neden ol-
mustur. Brolier tavuklarda yapilan ¢alismalarda®** bii-
ylime ve lipid perosidasyona bagli olarak protein mik-
tarinda artis gozlemistir. Ayrica kan plazmasindaki
protein konsantrasyonunun biiyiime siiresince arttigini
belirten ¢alismalara ragmen ¢alismamizda iki grup
arasinda anlaml bir farklik gozlenmemistir . Ancak
kronik karaciger dejenerasyon olusturmak amaciyla
CCl, uygulanmasinmin biyokimyasal ve histopatolojik
incclemelerinde®, membranda protein ve lipid kompo-
zisyonunda diisme meydana gelebilecegi ve bu diisiik-
ligiin nedenlerinder birini Na‘, K*-ATPaz ve Ca*>-AT-
Paz aktivasyonunda inhibisyonun olusturdugu ifade
edilen ¢alismaya da rastlanmaktadir.
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Viicut proteinlerinin ve lipidlerin yikilma ve yeni-
den sentezlenme hizi tiiketilen protein miktarina ve
hayvanin tiiriine baghdir*. Karaciger yaglanmasindan
kaynaklanan agirlik artigi ile serum albumin ve protein
fraksiyonlar1 arasinda negatif bir korelasyonun oldu-
guna iligkin aragtirmalar yapilmstir'**. Calismamizda
da Tablo 2'ye bakildiginda ve histopatolojik resimlerle
(Resim 1,2) karsilagtinldiginda ayni iligkiyi gormek
miimkiindiir.

Protein sentezinin en yogun yapildig: yer karaciger-
dir"*. Karaciger harabiyetinin nedenlerinden biri pro-
tein metabolizmasinda meydana gelen bozukluklardir
ve kriteri serum albumin, iire, iirik asit ve total prote-
in degerlerin olgiilmesi ile belirlenir. Karaciger ve saf-
ra yollan hastaliklarda gesitli lipidler ve lipoproteinle-
rin seviyelerinde bir ¢ok degisiklikler meydana gelir®.
Her ne kadar trigliserit ve total kolesterolde degisik-
likler olsa da kolesterol esterleri ve lipoproteinlerdeki
degisiklik karacigere spesifiktir*'. Bazi biyokimyasal
parametrelerin degisikligini gostermek amaciyla yagh
karacigere sahip beyaz irk kazlarda yapilan ¢aligmada'
serum total lipid diizeylerinde 6nemli artmalarin olma-
s1 sonuglarimizi desteklemektedir.

Gerek kiimes hayvanlari ve gerekse kuslar aglikta
kan glukoz diizeylerini korurlar®. Yumurtlayan tavuk-
larin normal kan glukoz diizeyi 130-290 mg/dl iken”
bu deger kazlarda 130-250 mg/dl, Ca ve P degerleri
de 7-12 mg/dl olarak tespit edilmistir. Caligmamzda
CCl, uygulanan grupta glukoz degerlerinde kontrol
grubuna oranla dnemli bir diigiis gostermistir
(P<0.05).

Kanatlilar igin belirtilen" degerlere gore Ca yiiksek
P diisiik bulunmugtur. Kontrol grubunda kalsiyum 5.
haftada 8.888, 10. haftada 9.713 iken, deneme gru-
bunda 10,663 ve 11.175 mg/dl olarak tespit edilmistir.
CCl, uygulanan siganlarda subselliiler organeller tara-
findan kalsiyumun tutulma kapasitesinde ¢ok hizl bir
sekilde bozulma oldugu® ifadesine uygunluk teskil
eden calismamizda, Na degerleri i¢in her iki grupta da
anlamlt bir fark bulunmazken, K oraninda da kontrol
grubuna gore onemli bir degisim olmamistir.

Calismamizda 2 ml/kg CCl, uygulanan gruptaki
hayvanlarin karacigerinde yapilan histopatolojik ince-
lemelerde, diger arastirmaya’ paralel olarak, karaciger-
de yag dejenerasyonu tespit edilmistir. Ancak bu ¢alis-
mada, rat ve farelerde yiiriitiilen caligmalarin aksine
karacigerde nekroz”" olusmazken fibrosis' tespit
edilmistir. CCl,uygulanan gruplardaki biyokimyasal
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degisiklikler bize CCl,ile biyokimyasal parametreler
arasinda ters bir iliskinin oldugunun agik bir ifadesidir.
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Sekil 1, 2: KaraciZerde diffuz yaglanma ve pirportal bolgelerde lenfositik plazmositik hiicre infiltrasyonu. Sudan
Blakla, X
Figure 1, 2: Lipid diffusion of liver and lenfositic plasmositic cell infiltration in periportal parts.



