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FARE (MUS MUSCULUS ALBINOS) KARACIGERI UZERINE HiSTOPATOLOJIK ETKIiLERI

Yusuf ERSAN!, Evren KOC? Hacali NECEFOGLU?, Mehmet Ali KIRPIK!

'Kafkas Universitesi Fen-Edebiyat Fakiiltesi Biyoloji Boliimii
?Kafkas Universitesi Veteriner Fakiiltesi Fizyoloji A.B.D.
3’Kafkas Universitesi Fen-Edebiyat Fakiiltesi Kimya Boliimii

YAYIN KODU: 2008-01A

Ozet : Bu ¢alismada Kobalt (IT) p-hidroksibenzoat’n dietilnikotinamid kompleksinin karaciger iizerine hi-
stopatolojik etkisini arastirmak iizere ergin fareler’den (Mus musculus albinos)’den olusan 3 deneysel grup ve
1 kontrol grubu kullanildi. Ad1 gecen kompleksin ii¢ farkli konsantrasyonu 7 giin siireyle her giin intraperito-
nal olarak ergin farelere enjekte edildi. Gruptaki hayvanlarin karacigerlerinden alinan doku 6rneklerindeki hi-
stopatolojik degisimler 151k mikroskobunda incelendi.

Anahtar Kelimeler: Kobalt (Il) p-hidroksibenzoat, dietilnikotinamid kompleksi, histopatoloji, karaciger
ve fare.

HISTOPATHOLOGICAL EFFECTS OF DIETHYLNICOTINAMIDE COMPLEX OF P-
HYDROXYBENZOATE KOBALT (II) ON THE LIVER OF ADULT MICE, (MUS MUSCULUS AL-
BINOS)

Abstract

In this study, 3 experimental groups and 1 control group containing adult mice (Mus musculus albinos) were
used to determine the histopathological effects of diethylnicotinamide complex of p-hydroxybenzoate cobalt
(IT) on the liver of mice. Three concentrations of above mentioned complex were intraperitoneally injected
into adult mice every day for 7 days. Histopathological changes in tissue samples obtained from animals were

investigated with ligth microscopy.
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GIRIS

Karaciger, viicudun hemen hemen biitiin sistemleri
ile iligkili son derece karmasik fonksiyonlar1 olan
onemli bir metabolik merkezdir. Karbonhidrat, pro-
tein ve lipid metabolizmasinda 6nemli gorevleri var-
dir. Karaciger ayrica safra salgilanmasinda, kandaki
besin maddelerinin depolanmasinda, birgok plazma
proteininin yapiminda, viicuda girmis ilaglarin ve ze-
hirlerin meydana getirdigi toksik etkinin ortadan kal-
dirilmasinda gorev alir [1].

Kobalt, bakir, kadmiyum, aluminyum, civa ve
diger pek cok metal onemli ¢evre kirleticileridir. Bu
metaller canli organizmalar iizerinde sitotoksik ve
kanserojenik etkiye sahiptirler. Metalle ve bilhassa
agir metalle insanlar ve hayvanlar iizerinde sitotoksik
etki olarak hiicre zarlarinda lipid peroksidasyonu olus-
turarak 6zel tepkisel oksijen dongiilerini bozmakta ve
hiicrede hasara ve sonugta hiicre 6liimiine neden ol-
maktadirlar [2].

Kobalt, B12 vitamininin gerekli bir pargasidir. Yani
yetersiz miktarda kobalt iceren besinlerde B12 vita-
mini eksikliklerine rastlanir [3]. Ayrica glutatyon pe-
roksidaz, hemioksijenaz, siiperoksit dismutaz ve
katalaz gibi bir¢ok enzim metallerin toksik etkilerine
kars1 koruyucudurlar [4]. Ornegin bu proteinlerden
hemioksijenaz aktivitesi kobaltla belirgin bir artis gos-
termektedir [5, 6].

Bu ¢aligmada Kobalt (IT) p-hidroksibenzoat’in die-
tilnikotinamid kompleksinin [Co(PHB)2(DENA)
2(H20)2] (PHB — p-hidroksibenzoat anyonu, DENA
— dietilnikotinamid) (I kompleksi) ergin fare karaci-
geri iizerine histopatolojik etkileri arastirildi. Ayrica
yaptigimiz arastirmalar ¢esitli agir metallerin benzoat
ve amino grubu bilesiklerinin etkilerini ortaya koy-
maya yonelik olarak devam etmektedir.

MATERYAL VE METOT

1. Deney hayvanlart

Arastirma, 5’er fareden olusan 4 grupta yapildi.
Deney gruplar1 olusturulurken fareler tartilarak her
grubun ortalama agirliginin yaklagik olarak birbirine
esit olmasi saglandi.

2. Kimyasal maddeler ve Deneysel asamalar

Calisma grubundaki farelere 7 giin siire ile intra-
peritonal yolla gruplara gore farkli miktarlarda 0.01
mol/It’lik Kobalt (IT) p-hidroksibenzoat dietilnikoti-
namid [Co(PHB)2(DENA)2(H20)2] (I kompleksi)
enjekte edildi. Calisma gruplar1 asagida aciklandigi
sekilde olusturuldu.

1. grup: Bu gruptaki farelere 7 giin siireyle intrape-
ritonal yolla 0.01 mol/It’lik I kompleksi soliisyonun-
dan 0.1 ml;

1I. grup: Bu gruptaki farelere 7 giin siireyle intra-
peritonal yolla 0.01 mol/It’lik I kompleksi soliisyo-
nundan 0.3 ml;

1I1. grup: Bu gruptaki farelere 7 giin siireyle intra-
peritonal yolla 0.01 mol/It’lik I kompleksi soliisyo-
nundan 0.5 ml;

1V, grup: Bu gruptaki farelere 7 giin siireyle intra-
peritonal yolla 0.1 ml serum fizyolojik enjekte edildi.

Deneklere toplam 7 doz enjeksiyon yapildiktan
sonra calismanin 8. giiniinde farelere eter ile genel
anestezi yapilarak uygun metotlarla hayvanlardan ka-
raciger doku ornekleri alinarak histolojik incelemeler
icin %10'Tuk formalin soliisyonuna konuldu. Formalin
solusyonunda 48 saat tespit edilen doku 6rneklerin-
den standart histolojik metotlarla preparatlar elde
edildi.

3. Histopatolojik ¢calismalar

Elde edilen bu preparatlar Hematoksilen — eosin
boyama yontemi ile boyanarak 151k mikroskobunda
(Olympus BX51, JAPAN) incelendi [7].

BULGULAR VE TARTISMA

Kontrol grubu ile karsilagtirildiginda, I kompleksi
enjekte edilen farelerde verilen doza bagl olarak de-
gisen histopatolojik degisiklikler gozlendi.

Deney gruplarinda Vena centralislerde yaygin hiperemi,
genis nekroz alanlari, vakuol olusumu (Sekil A-B), hepa-
tositlerde sisme ve V. centralis etrafindaki 1smnsal yapimin
bozuldugu (dissosiasyon) tespit edildi (Sekil C-D).
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Kobalt B12 vitamininin olusumu i¢in gerekli olan
onemli bir elementtir. Kobalt konsantrasyonu bitki ve
hayvan dokularinda 0.3 mg/lt’den az bulunmasina
ragmen bitki ve hayvanlarin biiylimesi i¢in ¢cok 6nemli
bir ihtiyag oldugu goriisii 6n plandadir [8].

Ersan ve ark. (2008). Kadmiyum parahidroksiben-
zoat ve kadmiyum klortiriir erigkin fare karacigeri lize-
rine etkilerini aragtirmislar ve kadmiyuma bagli olarak
farelerin karacigerlerinde apoptosis olustugunu be-
lirtmislerdir [9].

Johnson et. al. (2003). Kobalt yetersizliginde ko-
yunda yagli karaciger bozulmasi olarak tanimlanan bir
hastalik gelistigini bildirmislerdir [3]. Y1lmaz ve ark.
(2007) Kobalt (IT) p-hidroksibenzoat’in

- —— ~

Sekil A-B: Vena centralislerde (Vc¢) hiperemi, yay-
gin nekroz alanlar1 (N) ve vakuol olusumu (oklar)

Sekil C-D: Vena centralislerde (Vc¢) hiperemi ve
1smnsal yapida bozulma, hepatositlerde sigkinlik (oklar)

Capoeta capoeta capoeta (Guldensttead 1773) balik-
lar1 izerine etkilerini aragtirmiglar ve hepatik kordon-
larda bozulmalar oldugunu ve yaygin nekroz
alanlarina rastlandigini, serum protein elektrofore-
zinde ise yliksek molekiil agirlikli protein bantlarinda
kalinlagmalar, kii¢iik molekiil agirlikli protein bantla-
rinda ise incelmeler olustugunu bildirmislerdir [10].
Yapmis oldugumuz ¢alismada da yukarida verilen litera-
tiirle uyumlu olarak dejenerasyonlara rastlanmistir

SONUC

Sonug olarak, kobalt’m giinliik yaklasik 0,3 mg/1t’si insan ve
hayvanlarda 6zellikle B12 vitamini sentezinde énemli bir rol oy-
namasina karsin gerek kullandigimiz maddenin bir kompleks
olusu ve gerekse de konsantrasyon yogunluguna bagli olarak
toksik etki yaptig1 gézlenmistir.
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