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EDITORDEN

Bu séylda dergimize gelen on yedi makaleden igii Yaym Inceleme Kurulu’nda yer alan
bilim adamlarinin goriisii dogrultusunda yaymlanmamistir. Su ana kad;r Y.Y.U. Saglik Bilimleri
Dergisi Yayin Inceleme Kurulu’nda gérev alan tiim bilim adamlarina dergimizin gelisimine
katk;larlndan dolay1 tesekkiirii borg biliriz.

Oniimiizdeki say1 yeni editorle sizlere ulasacaktir.

Yaym Kurulu Adina
Dog. Dr. Orhan YILMAZ

Editor




Yiiziincii Yil Universitesi, Saglk Bilimleri Dergisi

YAZARLARA BILGI

1.

Y.Y.U. Saglik Bilimleri Dergisi, Yiiziincii Y1l Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii’niin yaymn
organi olup ilgili alanlardaki orjinal arastirmalar, olgu bildirimleri, derlemeler, tez dzetleri, bilim
haberleri ile bilimsel kitap ve dergilerin tanitma yazilarim yayinlar.

. Y.Y.U. Saglik Bilimleri Dergisi Ocak ve Temmuz aylarinda olmak iizere 6 ayda bir yayinlanir.

Iki sayida bir cilt tamamlanur.

. Dergide daha &nce bagka bir yerde yayimlanmamis ve dergi “yazi inceleme ve yayin kurulu”nca

olusturulacak heyet tarafindan uygun goriilen yazilar yayimlanir.

. Yazilarin her tiirlii hukuki ve cezai sorumlulugu yazarlara aittir.
. Dergide yaz1 dili Tiirk¢e ve Ingilizce olup Tiirkge makalelerde Ingilizce, Ingilizce makalelerde

Tiirk¢e 6zetin bulunmasi gerekmektedir.

. Tirkge yazilarin Tiirk Dil Kurumu’nun “Tirk¢e So6zIligi ve Yeni yazim Kilavuzu’na uygun

olmasi1 gerekir.

. Makaleler ve derlemelerin tamami tablo, fotograf, sekil dahil 20; olgu bildirimleri 10; editére

mektup boliimiine génderilen yazilar 3, tez 6zetleri ise 20 daktilo sayfasini gegmemelidir.

. Metinler 3 niisha olarak A-4 formuna (240 X 297 mm) uygun kagitlara 2 satir araliklarla “Times

New Roman” yazi stilinde 12 punto biiyiiklikkte yazilmali, sayfanin 4 kenarindan 2.5 cm bosluk
birakilmalidir.

. Yazmin boliimleri asagidaki siralamada belirtilen sekilde olmalidir.

I-Baghk: Yazmimn basligi metine uygun, kisa ve agik ifadeli olmalidir. Yazarlarin ad ve
soyadlan iinvan yazilmadan bashigin altina konmali, yazarlarin soyadlari biiyiik harflle yazilip
lizerlerine konacak rakamlar ile ¢alistiklar: kurulug veya adresleri sayfanin altinda metinden ¢izgi
ile ayrilarak yazilmalidir. Yazi bir bilimsel toplantida teblig edilmis ya da bir kurum tarafindan
desteklenmis ise ilk sayfanin altinda, adreslerin iistiinde belirtilmelidir.

IT1-Ozet: Tiirk¢e makalelerde dnce Tiirkge, sonra Ingilizce; Ingilizce makalelerde ise 6nce
Ingilizce, sonra Tiirkge olmak iizere 200 kelimeyi gegmeyecek sekilde yazilmali ve ayrt dilde
yazilan 6zetin basinda yine o dilden baglik bulunmalidir. Her 6zetin altina o dilde yazilan ve bes
kelimeyi ge¢meyecek anahtar kelimeler eklenmelidir.

HI-Giris

IV-Materyal ve Metot

V-Bulgular

VI-Tartisma ve Sonug¢

VII-Kaynaklar

10. Tablolar alt ve {ist ¢gizgiler ve gerektiginde ara ve siitun ¢izgileri igermeli, Arap rakamlar ile

11

numaralanmali, sira numarasindan sonra nokta kullanilmali ve tablo bashi tablo iist ¢izgisinin
Ustline, sol kenardan baslanarak yazilmahdir. (Tablo 1. Antibiyotiklerin............ gibi.) Tablo
icinde mikroorganizma adlar cins ismi kisaltilmis olarak yazilmalidir.

. Metin i¢inde kulamilan Latince terim adlarimin alti italik basilmalarini saglamak amaci ile

¢izilmelidir. Ik kulanildiginda tam olarak yazilan mikroorganizma adi, daha sonraki
kullanimlarda cins adinin ilk harfi kullanilarak kisaltilmalidir (Streptococcus pyogenes...............
S.pyogenes gibi). Escherichia coli ve Entemoeba coli gibi kisaltmalari aym olacak adlar aym
yazida gectiginde yazi boyunca kisaltilmadan kullanilmalidir. Tiirkgeye yerlesmis kimyasal
maddeler ve terimler (6rn: tentiirdiyot, stafilokok gibi) Tiirkge olarak yazilabilir. Yazida gecen
10°dan kiigiik sayilar yazi ile yazilmali, rakam ile yazilan sayilara takilar kesme isareti ile
eklenmelidir (6rn: iig, hastalarin 15’1 gibi) yazilar bir zorunluluk olmadik¢a “misli ge¢mis”
edilgen kip ile (bulumustur, gdzlenmistir gibi) yazilmali, miilkiyet ifade eden kelimeler (yaptim,

v



Yiiziincii Yul Universitesi, Saglik Bilimleri Dergisi

gordim, arastrmamizda) kullanilmamali, bunlarin yerine uc;uncu sahis ifade eden kelimeler
(yapildi, goriildii, arastirmada) tercih edilmelidir.

12. Kaynaklar listesinde yer alan kaynaklarin tamaminin metin iginde kullanilmis olmas: gereklidir.
Kaynaklar metin i¢inde ge¢is sirasina gore siralanmali ve metin iginde ciimle sonuna konacak
paranteze numarasi yazilmalidir “gdsterilmistir (1,5,7) gibi”. Metinde kaynak verilirken yazar adi
kullaniliyorsa kaynak numaras1 yazar adinin yanina yazilmahdir “Smith ve Gordon’a (2) gére
......... gibi”.

Kaynak olarak yazilacak dergi, kitap ve kitap bolimleri asagidaki orneklere uygun olarak
yazilmalidir.

Dergi: -Davies J, Courvalin P: Mechanism of resistance to aminoglycosides, Amer J Med
62:868(1977).

Kitap: -Pelczar MJ, Chan ECS, Krieg NR: Microbiology, p133, 5 Ed, Mc Graw-Hill Co, New
York (1986).

Kitap boliimii:-Cade AR, Gump WS: The bispenols. “G F Reddish (ed): Antiseptics, Disenfectants
an Fungicides”, p319, Lea Febiger, Philedelphia (1957).

Kendisi goriilmeyen, bir basa yazida site edilen yazilar kullamlmamaya c¢alisilmalidir. Mutlaka
kullanmak gerekiyorsa yukaridaki gibi kaynak verilmelii tarihten sonra (“X” nolu kaynakta site
edilmistir.) diye yazilmali ve “X” numaradaki kaynagin alindig1 yazi veya kitap bulunmalidir.
Yazi veya kitap boliimlerinde yalmiz baslangi¢ sayfasinin numarasi verilmelidir. Yerli kitaplarda
basimevinin degil, yayimlayan kurulusun adi ve varsa yaymn numarast kullamlmahdir “Ist Tip
Fak Yayn No. 20, Istanbul (1987) gibi”.

13. Sekil, grafik ve kimyasal formiiller ¢ini miirekkebi ile aydinger kagidi veya beyaz kuse kagida
¢izilmeli ya da fotokopi olarak hazirlanmalidir. Fotograflar parlak fotograf kagidina siyah-beyaz
veya renkli ve net basilmis olmalidir. Sekil, grafik ve fotograflarin arkasina yumusak bir kursun
kalemle yazar adi, makale bashigi ve gekil numarasi yazilip ayri bir zarf iginde yaziya
eklenmelidir. Sekil, fotograf alt1 yazilar Sekil 1.......... diye numaralanip siralanmalidir. Sekillerde
Ol¢ti Gnemli ise lizerine cm veya mm’yi gosteren bir 6lgek ¢izgisi konmalidir.

14. Yazilarla birlikte, IBM uyumlu bilgisayarlarda Microsoft Word 2.0 ya da 6.0’da, Times New
Roman 12 punto ve 2 aralikli yazilnug ve backup’lanmis disketteki kaydinin da verilmesi
gereklidir.

15. Dergiye gonderilen yazilar yaymlansm veya yaymlanmasin iade edilmez.

16. Dergiye gelen yazilar Yaym Kurulu’nun belirleyecegi diger iiniversitelerden bir gretim iiyesine
gonderilip incelettirildikten (gerekirse gerkli diizeltmeler yapilip ‘““Yaynlanabilir” raporu
alindiktan) sonra yaymlanir.,

17. Dergiye kabul edilip yayinlanacak yazilardan sayfa basina 500.000 TL yayin ticreti alinmaktadir.
Ucret Yapt Kredi Bankasi Van Subesi 1015554-9 nolu hesaba yatirilip banka dekontu yayinla
birlikte gonderilmelidir.

18. Yazilar asagidaki adrese gonderilmelidir.

19. Bundan sonra dergimizde yaymnlanacak her yazi igin, yazarin yaym hakki devrini dergimize
verdigine dair bir belge alinacaktir. Belgenin bir 6rnedi dergimizin altinc sayfasindadir.

Dog¢. Dr. Orhan YILMAZ

Y.Y.U. Veteriner Fakiiltesi

Farmakoloji ve Toksikoloji Anabilim Dal:
65080 - VAN.

Tel: 0-432-225 10 83/15 88
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KONTROL LiSTESI
{J Iki niisha yazi konuldu.
] Orijinal resim ve grafiklerden iki kopya
konuldu.
] Word for Windows programinda yazilmis olan
makalenin bulundugu bir adet disket konuldu.
] Makale iicretinin yatirildigina dair banka
dekontu konuldu.
0 Yayin hakkinin devrine ait yazi tim yazarlarca
imzalanmis olarak konuldu.

Yayin Hakki Devri Sozlesmesi

Biz asagida isim ve imzalar1 bulunan yazarlar, yayinlanmak iizere gonderdigimiz yazimizin

orjinal oldugunu; herhangi bir baska dergiye yayinlanmak iizere verilmedigini; daha &nce

yayinlanadigini; gerekli goriilen diizeltmelerle birlikte her tiirlii yayin hakkini, yazinin yayimlandig

giinden itibaren Yiiziincii Y1l Universitesi Saglik Bilimleri Dergisi’ne devrettigimizi kabul ederiz.

Tarih: Yazinin Adi:

Yazarlarin Adi:

Yazarlarim Imzast:
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Lipid Peroksidasyon Olusumunun Engellenmesi Uzerine
Verapamilin Etkisi

Burhanettin BAYDAS' ~ Fahri BAYIROGLU'  Tahir KAHRAMAN’
Zahid AGAOGLU®  Ramazan USTUN'

Ozet

Bu ¢aligma, karbontetrakloriir (CCly) uygulamast ile lipid peroksidasyon olusumu ve hiicre i¢i kalsiyum artisin bloke
eden verapamil 'in lipid peroksidasyonu énleme etkisi arastirilmak amaciyla planlandr. Bunun igin toplam 24 adet albino cinsi rat
kullamidi. Ratlar ii¢ gruba ayrildi. Birinci gruba sadece verapamil (5 mg/kg, ip.), ikinci gruba sadece CCly (0.4 ml/kg, s.c.) ve.
sigtineil gruba ise verapamil uygulandiktan bir saat sonra CCly uyguland:. Bu wygulamalar iki giin sire ile tekrarland. iki giin
sonra ratlardan eter anestezisi altinda kan alinarak malondialdehit (MDA), rediikte glutatyon (GSH), seruloplazmin ve vitamin C
seviyeleri dlciildii. -

Karbon tetrakloriir uygulanan ratlarda, malondialdehit miktar diger gruplara oranla yiksek' bulundu. Gruplar arast
karsilastirma yapildiginda; CCly ile verapamil gruplart ve CCly ile CClyvverapamil gruplart arasinda belirgin bir farkin meveut
oldugu ve bunun istatistiki olarak anlamli oldugu belirlendi (P<0.03). Ancak, verapamil ile CCly+verapamil gruplart arasinda
onemli bir farkin olmadigi gozlendi (P>0.03). Canli organizmada antioksidan sistemin elemanlart olarak bilinen GSH,
seruloplazmin ve vitamin C degerleri agisindan gruplar arasindaki farklarin énemli olmadigy gozlendi (P>0.05). Malondialdehit
mikiarlart goz éniine alindiginda, bir kalsiyum kanal blokorii olan verapamilin, CCly ile olusturulan lipid peroksidasyon
olugumunu engelleyebilecegi tespit edildi.

Anahtar kelimeler: Verapamil, Lipid peroksidasyon, Glutatyon, Seruloplazmin, Vitamin C, CCl

Summary
The Effect of Verapamil on Prevention of Lipid Peroxidation Formation

The purpose of this investigation was to find out whether CCIy cause lipid peroxidation generation and verapamil
,calcium channel blocker, prevents lipid peroxidation generation. Twenty-four Wistar Albino rats were randomly divided into
three groups. Following a week adaptation period, the rats in the first group were injected verapamil (i.p. ,5 mg/kg), the second
group was treated by CCly and the third group were treated by verapamil one hour later following CCly treatment. Treatments in
all groups were repeated two consecutive days. The end of the treatment ,the bloods with EDTA were collected from the he arts
under the ether anesthesia. The analyses of MDA, GSH, seruloplasmin and vitamin C were performed.

MDA amounts were elevated in the rats treated with only CCly in comparison with the other groups. The amount of the
MDA were statistically differed between CCly and verapamil groups and between CCly and CCly + verapamil groups. But the
difference were not statistically important between verapamil and CCly plus verapamil groups. At the same time, the levels of GSH
,seruloplasmin and vitamin C ,antioxidant system elements,were not different among the groups.

The results demonstrate that the treatment of verapamil, a Ca’* channel blocker, was effective in normalizing lipid
peroxidation induced by CCl.

Key words: Verapamil, Lipid peroxidation, Glutathione, Ascorbic acid, Ceruloplasmin, CCl,

Giris

Organizma igin toksik bir madde olan karbon tetrakloriirin (CCly), karaciger hasar1 ve lipid
peroksidasyon olusturma etkinligi ¢esitli arastirmalarla ortaya konmustur (1,2,3). Karbon tetrakloriiriin
toksik etkisi, organizmada metabolize olmasi sonucu olusan ve aym zamanda bir serbest radikal olan
metaboliti triklorometil (CCl;) yoluyla ortaya ¢ikmaktadir (4).

Lipid peroksidasyonu, organizmada olusan bir serbest radikal etkisi sonucu membran yapisinda
bulunan poliansature yag asidi zincirinden bir hidrojen atomu uzaklastirilmas: ile baslar. Bunun sonucu
yag asidi zinciri bir lipid radikali niteligi kazanir (5).

Lipid peroksidasyonu, dogrudan membran yapisina ve dolayli olarak reaktif aldehitler iireterek
diger hiicre bilesenlerine zarar verir. Lipid radikallerinin hidrofobik yapida olmasi nedeniyle reaksiyonlarin
¢ogu membrana baglt molekiillerde meydana gelir. Membran permeabilitesi ciddi bir sekilde hasara ugrar.
Peroksidasyon sonucu olusan malondialdehit (MDA), membran komponentlerinin ¢apraz baglanma ve

! Yiiziincii Y1l Universitesi Veteriner Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali-VAN.
% Yiiziined Yil I:Jniversitesi Veteriner Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dali-VAN.
? Yiiziineti Y1l Universitesi Veteriner Fakiiltesi i¢ Hastaliklari Anabilim Dali-VAN.
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polimerizasyonuna sebep olur. Bu da deformasyon, iyon transportu, enzim aktivitesi ve hiicre yiizey
bilesiklerinin 6zelliklerini degistirir (5,6).

Son zamanlarda lipid peroksidasyonu ile hiicre igi Ca™ seviyesi arasmda 6nemli bir iliskinin
oldugu ve bunun da hiicrede sitotoksik etkiyi artirdigi ileri stiriilmektedir (7,8,9,10,11,). Yine, lipid
peroksidasyona bagli olarak artan hiicre i¢i kalsiyumun hiicre toksisitesini artirma etkinliginin, kalsiyum
kanal blokorlerinin kullanilmasiyla sitotoksik etkinin ve lipid peroksidasyon olusumunun azaldig: tespit
edilmistir (1,2,8,12,13). Normal ve kalsiyum bakimindan fakir yemlerle beslenen farelerde galaktozaminin;
kalsiyum bakimmdan fakir yemlerle beslenenlerde normallere oranla daha az oranda lipid peroksidasyon
olusturdugu tespit edilmistir(14).

Vitamin C ve rediikte glutatyon (GSH) organizmada olusan serbest radikalleri yakalayip nétralize
ederken, seruloplazmin, radikallerin olusmasini engelleyen ve olusan radikallerin yayilmasim engelleyen
bir antioksidan sistem iginde yer alir (4).

Bu calismada, CCl; enjeksiyonuna bagli olarak lipid peroksidasyon olusma etkinligi ve
verapamilin ne 6l¢iide lipid peroksidasyon olusumunu engellediginin arastirilmasi amaglanmustir.

Materyal ve Metot

Bu ¢alismada, 24 adet albino cinsi rat kullamildi. Ratlar, tic gruba ayrildi. Her ii¢ grupta yer alan
ratlar ayni laboratuvar ortaminda tutuldu ve ii¢ gruba da standart rat yemi verildi. Laboratuvar ortami 12
saat karanlk ve 12 saat aydinlik olacak sekilde ayarlandi.

1.Grup. Bu gruba iki giin siire ile sadece verapamil hidrokloriir (Knol Alman Ilag ve Ecza. Tic.
Ltd. $ti.) intraperitonal (i.p) olarak 5 mg/kg dozunda enjekte edildi.

2.Grup. Bu gruba da sadece CCly (Merck) iki glin stire ile 0.4 ml/kg dozunda subkutan enjekte
edildi.

3.Grup. Bu gruba ise hem verapamil, hem de CCl; birlikte uygulandi. Verapamil (5 mg/kg)
uygulandiktan 1 saat sonra CCly (0.4 ml/kg) uygulandi.

Deneme siiresinin sonunda, eter anestezisi altinda kalpten kan alinarak, EDTA’l1 tiiplere aktarildi.
Glutatyon tiim kanda, vitamin C, malondialdehit ve seruloplazmin kan alimini takiben plazmada g¢alisildi.
Tiim kandaki glutatyon Beutler metodu ile (15 ), plazma vitamin C tayini 2,4-Dinitrofenilhidrazin ayiraci
kullanilarak (16), seruloplazmin degistirilmis Ravin metoduyla (17), malondialdehit tiobarbitiirik asit
reaktivitesi metodu (5) kullanilarak Perkin-Elmer Lambda 1A spektrofotometresinde kolorimetrik olarak
dlgiildil. Istatistiki analizler, Minitab paket programi kullanilarak bilgisayarda yapildi.

Bulgular

Bu ¢aligmada, verapamil, CCly ve CCly ile birlikte verapamil uygulanan ratlara ait parametreler
asagida tablo halinde verilmistir.

Tablol. Deney gruplarina ait istatistiki degerler (Aritmetik ortalama+Standart Hata)

Parametreler N | Verapamil Grubu | CCly Grubu | Verapamil+CCly grubu
Malondialdehit | 8 1.3300.14 2.543+0.20° 1.82240.23"
(nm/dl)

Glutatyon 8 61.04£2.9 69.21+2.5 61.33%1.1
(mg/dl)

Vitamin C 8 1.37520.23 1.240£0.20 1.236%0.18
(mg/dl)

Seruloplazmin 8 13.20£0.95 14.47+1.0 13.44+0.90
(mg/dl)

a: Verapamil grubu ile kryaslandiginda P>0.05, CCl4 grubu ile kiyaslandiginda P<0.05
b: Verapamil grubu ile kiyaslandiginda P<0.05
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Malondialdehit seviyelerine bakildiginda, gruplar arasi farklilik bakimindan, verapamil ve CCly
gruplari arasinda anlaml bir farkin oldugu gézlendi (P<0.05). Verapamil grubu ile CCly+Verapamil grubu
arasmda aritmetik ortalama ag¢isindan bir miktar fark gériiliirken, istatistiksel anlamda 6nemli bir farkin
olmadig1 belirlendi (P>0.05). CCl, grubu ile CCly+Verapamil grubu arasinda yine anlamli bir farkin
oldugu gozlendi (P<0.05).

3.000 |

S

2.500
2.000

S =
1500 !
1.000
500 -
0 ;

Verapamil Grubu CCl4 Grubu CCl4+Verapamil Grubu

(nmol/dl)

~

Sekil 1. Malondialdehit degerlerinin grafiksel yorumu

Diger taraftan, Vitamin C ve GSH seviyelerinde istatistiksel anlamda gruplar arasinda énemli bir
farkm olmadig1 gozlendi (P>0.05). Seruloplazmin miktarlarinda da yine gruplar arasinda farkin &nemli
olmadig1 saptandi (P>0.05).

Tartisma ve Sonug

Karbon tetrakloriir viicut i¢in toksik bir madde olup, metabolize olmasi sonucu olusan CCls serbest
radikal olarak etki gostermektedir. Dolayistyla, organizmada lipid peroksidasyon olusturma &zelligine
sahip bir madde olarak karsimiza g¢itkmaktadir (1,2,3,4). Bilindigi gibi lipid peroksidasyonu serbest
radikaller tarafindan baslatilan ve zar yapisindaki yag asitlerinin oksidasyonunu igeren kimyasal bir
olaydir. Olay otokatalitik olarak basladiginda zincirleme olarak yiiriimektedir (6,18).

Verapamil, yavas kalsiyum kanallarindan kalsiyumun hiicre igine girisini engelleyen bir ajandir.
Bu ozelliginden faydalanilarak antiaritmik olarak kullanilmaktdir. Ozellikle miyokard iskemisi ve
reperfiizyon sirasinda olusan ventrikiiler aritmileri 6nlemede etkin bir kullanim alanina sahiptir (19). Son
zamanlarda, icerisinde verapamilin de yer aldigi kalsiyam blokorlerinin lipid peroksidasyon olusumunu
engelledigi goriisii ileri siiriilmektedir (8,12,13,14).

Gubskii ve ark.(12) ratlarda kloroforus (0,0-dimethyl-(1-oxy-2,2,21-trichloroethylphosphonate),
Sakaguchi ve ark. (14), farelerde endotoksin ve galaktozamin kombinasyonu enjeksiyonu ile lipid
peroksidasyonun Onemli derecede arttigini ve bu artigin verapamil uygulanan grupta &nlendigini
bildirmektedir. Nayler ve ark. (8), iskemi-reperfiizyona bagli olarak olusan serbest radikallerin lipid
peroksidasyonu artigima yol agtigini ve proflaktik olarak uygulanan verapamilin bu etkiyi Onledigini
bildirmektedir. Rose ve ark. (20), intra peritonal olarak E. coli verilen ratlarda hiicre ici Ca®* ve lipid
peroksidasyonunun arttigi, oysa bir kalsiyum kanal blokérit olan diltiyazem verilen grupta ise yukaridaki
degerlerin normale yakin seyrettigini bildirmistir. Aruoma ve ark.(13), verapamil ve beta-blokérii olan
propranololiin yeterli derecede, yiiksek dozda kullanildiklarinda organizmada bir antioksidan sistem gibi
etki gdsterdikleri ve membranlarda olusan lipid peroksidasyonu énledikleri goriisiinii ileri siirmiistiir.

Bu ¢alismada, lipid peroksidasyonu gostergesi olarak kabul edilen MDA seviyesinin gruplar aras:
dagilimi da, Ca® ile MDA olusumu arasinda bir iligkinin oldugu goriigiinti desteklemektedir. Zira, CCl,
verilen ratlarda MDA seviyesinin, CCl, ile birlikte verapamil verilen gruba oranla daha yiiksek oldugu
(25430120, 1.822+023) ve aradaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu gozlendi (P<0.05).
Malondialdehit lipid peroksidasyonun gostergesi olarak kabul edildiginden, CCly’e bagh olarak lipid
peroksidasyon artist oldugu ve bunun verapamil verilen grupta normal diizeylerde seyrettigi goriilmektedir.
Ancak antioksidan maddeler olarak kabul edilen rediikte glutatyon, seruloplazmin ve vitamin C
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degerlerinde aritmetik ortalama bakimindan kiigiik ¢apta degisikliklere rastland: ise de istatistiksel olarak
bu degisikliklerin anlamli olmadig1 gozlendi (P>0.05).

Hiicre i¢i kalsiyum artig1 ile lipid peroksidasyon arasindaki iliski bir ¢ok arastirmaci tarafindan
kaleme alinmistir. Kalp kasinda hasar olugturan doxorubicin (7) ve nefrotoksik bir madde olan okratoksin
A’nin (10), uygulanmas: ile lipid peroksidasyon olusumu ve hiicre igi Ca®" artismun paralellik gosterdigi
tespit edilirken, nicorandilin iskemi-reperfiizyona bagli olarak olusan lipid peroksidasyonu &nledigi
bildirilmektedir. Nicorandilin etkisinin hiicre ici Ca”" artigin1 dnlemek oldugu bilinmektedir (11).

Sakaguchi ve ark. (14), kalsiyum bakimindan fakir ve normal diyetle beslenen farelerde,
endotoksin+galaktozamin kombinasyonunun lipid peroksidasyon olusturma etkinligini arastirirken,
kalsiyum agisindan fakir yemlerle beslenen farelerde lipid peroksidasyonun normallere kiyasla daha az bir
artis gosterdigini gdzlemlemistir.

Biitiin bunlarin aksine, bir¢ok fizyolojik ve biyokimyasal fonksiyonlarin diizenleyicisi olarak kabul
edilen Ca*"un, lipid peroksidasyonu artirdigi gériigiinii abartili olarak degerlendiren aragtirmacilar da
vardir (9).

Sonug olarak, Ca”" ile lipid peroksidasyon olusumu arasinda bir iliskinin olabilecegini ve dzellikle
olusan lipid peroksidasyonun membrandaki Ca®* -ATPaz enzim aktivitesini bozarak hiicre igi Ca™
seviyesini artirdig1 ve bunun da lipid peroksidasyonu olusturmus olabilecegi diisiiniilmektedir. Buna bagh
olarak, kalsiyum kanal blok&rii verapamilin hiicre igi kalsiyum artisini bloke ederek bu etkiyi
Onleyebilecegi kanaatine varilmistir.
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Hipertiroidizmin Tavsanlarda Lipid Peroksidasyon, Glutatyon ve Lipid-Bagh
Sialik Asit Seviyeleri Uzerine Etkisi

Burhanettin BAYDAS' Ali ERTEKIN® Fatmagiil YUR® Ferda BELGE'
Fahri BAYIROGLU'

Ozet

Bu ¢alyma, hipertiroidizmin lipid peroksidasyon, glutatyon (GSH) ve lipid-bagl sialik asit (LSA) seviyeleri iizerine
etkisini aragtrmak amacwyla planlandi. Caliymada 16 adet tavsan (Lepus europous) kullamidi. Tavsanlar deney ve kontrol grubu
olmak iizere ikiye ayrildi. Hipertiroidizm, otuz giin siireyle 100 lig/kg dozunda tiroksin (i.p) uygulamasiyla olusturuldu. Bu siire
somunda deney ve konirol grubu tavsanlarda tiroid hormonlart diizeylerine bakildi Deney grubunda tiroksin (TT4) ve
triiodotironin (T13) seviyeleri oldukga yiiksek diizeyde bulundu (TT3 91.6+5.7-288.4%17 ng/dl, TT4 3.8840.60-8.42+1.4 ug/dl).
Lipid peroksidasyon ve GSH tayini_igin tiim kan, LSA 6lgiimii icin serum kullamldr. Kontrol grubu ile karsilastirildiginda,
hipertiroidili grupta hem lipid peroksidasyon ve LSA (P<0.05) hem de GSH (P<0.001) miktarlar: istatistiksel olarak anlamly
bulundu. Bu sonuglar, hipertiroidizmin lipid peroksidasyon, LS4 ve GSH konsantrasyonlarinda artisa neden olabileceSini
gostermektedir. Sonug¢ olarak, tiroid hor monu Jazlahginda, olusumu istenmeyen lipid peroksidasyonun da giéz oniinde tutulmas:
gerekebilecegi sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Hipertiroidizm, Lipid peroksidasyon, GSH, LSA

Summary

The Efect of The Hyperthyroidism on The Levels of Lipid Peroxidation, Glutathione and Lipid-Bound Sialic Acid in
The Rabbids

This study was planned 1o investigate the effect of hyperthyroidism on blood lipid peroxidation, glutathione (GSH) and
lipid-bound: sialic acid (LSA) levels. Sixteen rabbits (Lepus europous) was used in this study. Rabbits divided two groups as
control and treatment. Hyperthyroidism was produced by administration of thyroxine 100 ug/kg body weight (i.p), for 30
consecutive days. Following treatment, thyroid hormone levels were measured in the treatment and control groups. In the
treatment group, triiodothyronine (T3) and thyroxine (T4) levels were found to be increased significantly (T3 91.6+5.7-288.4+17
ng/dl, TT4 3.8840.60-8.42+41.4 ug/dl). Lipid peroxidation and GSH levels were determined in whole blood, while LSA evaluating
in serum. In the treatment group compaired to the control, lipid peroxidation, GSH and LSA levels were found to be elevated
significantly (lipid peroxidation and LSA P<0.05, GSH P<0.001). These results suggest that hyperthyroidism may cause an
increase in lipid peroxidation generation. For this reason it may be useful to consider the lipid peroxidation increase in the case of
hyperthyroidism.

Key Words: Hyperthyroidism, Lipid Peroxidation, GSH, LSA.

Giris

Hipertiroidizm, tiroid bezinin gereginden fazla hormon sentezlemesi ve kana vermesi ile olusan
durumu belirtmek igin kullamlan bir terim olarak kargimiza ¢ikmaktadir. Hipertiroidizm tablosunda protein
ve lipidlerin katabolizmasi énemli derecede artmaktadir. Yine yiiksek tiroid hormonu konsantrasyonlarmin
onemli derecede doku hasarina yol agtig1 bildirilmektedir (1). Bununla birlikte, son yillarda kandaki tiroid
hormon fazlasmm lipid peroksidasyonu artirdig: ileri siiriilmektedir. Deneysel hipertiroidi olusturulan
ratlarda lipid peroksidasyonunun arttigi ve bu durumda olugan reaktif oksijen tiirlerinin kalp kasinda hasara
neden oldugu bildirilmektedir (2). Hipertiroidi olgusunda lipid peroksidasyonunun (1) ve buna parelel
olarak antioksidanlarin seviyesinde de artigin gozlendigi ileri siiriilen bilgiler arasmdadir (3).

- Lipid peroksidasyonu, organizmada olusan bir serbest radikal sonucu membran yapisinda bulunan
doymamis yag asidi zincirinden bir hidrojen atomu uzaklastirilmast ile baslar. Bunun sonucunda yag asidi
zineiri bir lipid radikali 6zelligi kazanir (4). Lipid peroksidasyonu malondialdehit (MDA) olusumuna yol
agmakta ve olusan MDA lipid peroksidasyonu i¢in bir gOsterge olarak kabul edilmektedir (2).

Organizmada 6nemli bir antioksidan madde olan glutatyon seviyesinde hipertiroidi olgusuna bagl
olarak degisik goriisler ileri siiriilmektedir. Hipertiroidiye bagli olarak kan glutatyon seviyesinin dnemli
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derecede arttig1 bildirilirken (3), kalp kasinda &nemli bir degisikligin goriilmedigi (2) ve hatta karaciger
GSH seviyesinin énemli derecede azaldidi ileri siiriilmektedir (3,5).

Sialik asitler, hemen tiim hayvanlarin hiicrelerinin yiizeylerinde goriiliirler. Son yillarda yapilan
caligmalarda sialik asitlerin hiicre harabiyetiyle orantili olarak artis gosterdikleri ileri siiriilen goriigler
arasmda yer almaktadir (6,7). :

Bu baglamda amacimiz, hipertiroidizmin, organizmada olusumlari istenmeyen lipid peroksidasyon
diriinleri ve lipid peroksidasyona karsi olusan antioksidan maddelerin seviyesini ve yine hiicre harabiyetinin
gostergesi olarak kabul edilen ve belkide lipid peroksidasyonla paralel olarak degisiklik gosterebilecegini
diistindiigiimiiz lipid-bagh sialik asit seviyelerini ne derecede etkiledigini incelemek olmustur.

Materyal ve Metot

Bu calismada canli agirlik ortalamalar1 yaklagik olarak 1400-1550 gr. arasinda degisen, 4 aylik 16
adet yerli wk tavsan kullanildi. Tavsanlarin bulundugu laboratuvar ortaminin isist 25+2 °C olarak
ayarlandi. Tim deney hayvanlarma su ve yem ad libitum olarak verildi. Hayvanlarin bulundugu
laboratuvar ortamt 12 saat 151tk ve 12 saat karanlik olacak sekilde ayarlandi. Hayvanlar, laboratuvar
ortamma uyum saglamalari i¢in bir haftalik adaptasyon siiresine tabi tutuldu.

Bu siire sonunda tavsanlar 8’1 kontrol ve 8’1 deney (tiroksin uygulanan grup) olmak iizere iki gruba
ayrildi. Kontrol grubuna otuz giin slireyle serum fizyolojik, deney grubuna yine ayni siire itibariyla
Tiroksin (Merck) 100ug/kg dozunda intraperitonal (i.p) olarak uygulandi (8). Bir aylik bir deneme
sliresinin sonunda tavsanlardan kan alindi (V. Cephana lateralis). MDA ve GSH tayini i¢in EDTA’I
tilplere alinan kan zaman kaybedilmeden taze olarak ¢ahigildi. LSA ve tiroid hormonlart i¢in alinan kan bir
saat oda 1s1sinda bekletildikten sonra 3000 rpm/15 dk santrifiij edildi ve serum kismi pipetlenerek analizler
yapilincaya kadar -21°C’de dipfirizde bekletildi. Serum LSA tayini Katapodis ve ark. (9) metoduna gore
yapild1. Serum triiyodotironin (T3) ve tiroksin (T4) miktarlart igin DPC-IMMULITE kitleri temin edildi ve
DPC-IMMULITE System ( Solid- Phase, Chemiluminescent Enzyme Immunoassay) ile hormon
otoanalizérii (DPC-IMMULITE Automated Analyzer) kullanilarak nonradyoaktif olarak 6l¢iildii (10).

Tim kandaki glutatyon analizleri Beutler (11), MDA konsantrasyonu Thiobarbitiirik asit
reaktivitesi metodu (12) kullamlarak &lgiildii. Olg¢iimler Perkin-Elmer Lambda 1A spektrofotometresinde
kolorimetrik olarak o¢l¢iildii. MDA konsantrasyonu tayininde standart olarak 1,1,3,3 Tetracthoxypropane
¢ozeltisi kullamldu. Istatistiksel analizler, Minitab paket programinda ‘t’testi ile yapildi.

Bulgular

Membrandaki lipidlerin peroksidasyonu malondialdehit olusumuna yol agmakta ve bu olusum,
membrandaki - degisiklikleri igeren bir gosterge olarak kabul edilmektedir. Bu g¢alismada deneysel
hipertiroidinin MDA seviyesinde énemli derecede degisikliklere sebebiyet verdigi gozlendi. Kontrol grubu
MDA degerlerinin ortalamasi 2.082+0.47 nmol/dl, hipertiroidili grubun ise 3.274+0.27 nmol/dl olarak
bulundu. ki grup arasmdaki farkin istatistiksel olarak anlamlr oldugu gozlendi (P<0.05). Lipid bagl sialik
asit seviyesi kontrol grubunda 21.570£0.32 mg/dl olarak bulunurken, hipertiroidili tavsanlarda 27.5310.55
mg/dl bulundu. Bu iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farkin oldugu goriildii (P<0.05).
Organizmada bir antioksidan madde olarak kabul edilen glutatyon seviyesinde kontrol grubuna oranla
hipertiroidi olusturulan grupta énemli derecede yiikselme gozlendi. Bu iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamlt bir farkin oldugu gdzlendi (P<0.001).

Hipertiroidinin gostergesi olarak Slgiilen T3 ve T4 seviyeleri arasinda olduk¢a belirgin farklilik
gozlendi. Kontrol ve deney grubu tavsanlara ait T3 degerleri sirasiyla 91.6 £5.7 — 288.4+17 ng/dl, T4
degerleri 3.88+0.60 — 8.4241.4 ug/dl olarak bulundu.
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Tablo1. Kontrol ve hipertiroidili tavsanlara ait istatistiki degerler (n=8)

Parametreler Kontrol Grubu | Hipertiroidili Grup

X+S X+S
MDA (nmol/dl) 2.08240.047 3.274+0.27 P<0.05
GSH (mg/dl) 45.97+0.48 81.75+2.7 P<0.001
LSA (mg/dl) 21.570+0.32 27.5340.55 P<0.05

Tartisma ve Sonug

Bu calismadan elde edilen sonuglar, hipertiroidizmin lipid peroksidasyonuna yol actigini
gostermektedir. Zira lipid peroksidasyonun gostergesi olarak kabul edilen MDA (13) ve bir antioksidan
madde olan GSH (14) seviyelerinde &nemli derecede artislar gdzlendi (P<0.05, P<0.001). Yine, son
zamanlarda hiicre harabiyetinin gostergesi olarak kabul edilen LSA (6,7) seviyesindeki artisin da
hipertiroidizmin belli oranda bir hiicre harabiyetine de yol agtigin gostermektedir.

Ademoglu ve ark. (1), hipertiroidi tanist konmus bireylerde plazma MDA, Venditti ve ark. (2), on
giin siireyle triiodotironin (T3) uyguladiklari ratlarin kalp kasmnda MDA, Morini ve ark. (3), hipertiroidi
olusturulmus ratlarda lipid peroksidasyon seviyesinin onemli derecede yiikseldigini bildirmektedir.
Hipertiroidizm olgusunda gériillen bu artisin, mitokondrial solunumun tiroid hormonlar: tarafindan
uyarilmasinin oksidatif doku hasarinin olusumuyla agiklanmaktadir. Calismamizda gerek doku hasari
gostergesi olarak kabul edilen LSA ve gerekse oksidatif doku hasarmin sonucu olusan MDA seviyesinin
artigt ileri stirilen goriisleri desteklemektedir. Akkus ve ark. (4), hipertiroidi tanisi konmus bireylerde
MDA miktarinda 6nemli derecede bir degisikligin goriilmedigini bildirmektedir. Aynt aragtirmacilar,
hipertiroidizm vakasinda metabolizmanin artisiyla birlikte MDA seviyesinde degisikligin goriilmeyisini
olusan hipolipidemiye baglamaktadir.

Hipertiroidizmin antioksidan sistem {izerine etkisi konusunda ise gesitli goriisler mevcuttur. Morini
ve ark. (3), hipertiroidi olusturduklar: ratlarda karaciger GSH seviyesinin %35 oraninda azaldigini, oysa
plazma GSH seviyesinde ise kontrollere oranla 2.5 kat arttigini bildirmektedir. Kan GSH diizeyi ile ilgili
olarak elde ettigimiz bulgular, GSH’nin plazma seviyesi konusunda ileri siiriilen goriis dogrultusundadur.
Doku antioksidan sisteminde kan antioksidan sistemine oranla farkliligm gOriilmesi bagka aragtirmacilar
tarafindan da desteklenmektedir. Zira, Venditti ve ark. (2), hipertiroidili ratlarm kalp kasinda antioksidan
sistem seviyesinin kontrollere oranla dnemli bir degisiklik arzetmedigini ileri siirmektedir. Karaciger
dokusunda GSH diizeyindeki azalmanin, artan lipid peroksidasyona parelel olarak GSH oksidasyonunun
artmasiyla, ancak ¢ok daha 6nemli olan faktdriin GSH nm karaciger dokusundan karaciger siniizoidlerine
gegisinin artisiyla agiklanmaktadir. Bu mekanizma karaciger GSH azalmasinin yaklasik olarak %90’ mdan
sorumludur. Dolasimdaki yiiksek diizeyde tiroid hormonlari bu gecisi diizenlemez, ancak GSH’ nin
sinlizoidlere ge¢isi 6nemli derecede artmaktadir. Ciinkii, T3 uygulamasina parelel olarak organizmada
artan tiroid hormon seviyesi karaciger hiicre membranlarinin gegirgenliginde Snemli derecede degisiklige
neden olmaktadir (5). Bu degisiklik, karaciger hiicre membranlarindan siniizoidlere dogru GSH ge¢isinin
artis1 yoniindedir.

Bu ¢alismada elde ettigimiz bulgulara bakildiginda LSA miktarmda da énemli derecede bir artisin
oldugu gdzlenmektedir (P<0.05). Son yillarda yapilan ¢alismalarda, sialik asitlerin hiicre harabiyetiyle
orantil olarak relatif bir artisa maruz kaldiklari gésterilmistir (15). Bunun, hiicre membrani hasarima bagh
olarak hiicre yiizeyinde bulunan glikoprotein ve glikolipidlerin kontrol dist  salimmlarindan
kaynaklanabilecegi bildirilmektedir (6,7). Hipertiroidizmin doku hasarma neden oldugu goriisii kabul
edilirse (1), dokudaki harabiyetin bir gostergesi olarak kabul edilen LSA (7) miktarindaki artiglarin bu
goriisii destekledigi goriilecektir. :

Sonug olarak, hipertiroidizm olgusunda MDA, LSA ve GSH diizeylerinde goriilen artiglar dokuda
oksidatif harabiyetin olabilecegi ve bu durumda, hipertiroidizm olgusunun radikal bir tedavisi yapilincaya
kadar antioksidan ajanlarla semptomatik tedaviyle desteklenmesi gerektigi goriisiintin dogru olabilecegi
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kanisindayiz. Ancak daha kesin sonuglara varmak i¢in bu konuda yeterli diizeyde galigmanin yapilmasi
gerektigi goriisiindeyiz. .
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Tiikeninceye Kadar Yiizme Egzersizi Yaptirilan Ratlarda Lipid
Peroksidasyonu ve Kan Glutatyon Konsantrasyonlarimin Belirlenmesi

Fahri BAYIROGLU', Semiha DEDE? , Burhanettin BAYDAS', Ferda BELGE', Yeter DEGER>
Ozet

Bu ¢alismada, tikeninceye kadar yiizme egzersizi yaptirilan ratlarda, hiicrelerde meveut en énemli dogal antioksidan olan
kan rediikte glutatyon (GSH) ve egzersize baglh olarak meydana gelen lipit peroksidasyonunun bir dirinii olarak gorilen MDA
(malondialdehit) in kandaki konsanirasyonlari belirlenmistir. Calismanin sonucunda tiim kan GSH konsantrasyonlart egzersiz
yaptirdan grup ve kontrol grubunda swasiyla 36.30%1.5 ve 33.6242.8 mg/ dl olarak tespit edilmistiv. Plazma MDA
koﬁ&antrasyonlarz ise egzersiz yaptirdan grup ve kontrol grubunda swraswyla 1.99+ 0.029 ve 1.9040.085 nmol /ml olarak
belirlenmigtir. Bu sonuglara gore, deneme ve kontrol gruplari arasinda GSH ve MDA konsantrasyonlar: bakumindan anlamly bir
iliski gozlenmemistir.

Anahtar kelimeler: Egzersiz, Glutatyon, Lipid peroksidasyoni.

Summary

The Determination of The Concentration of Lipid-Peroxidation and Blood Gluthatione in Rats Exposed Exhaustive Swimming
Exercise

This sudy was performed to determine the blood reduced glutathion levels (GSH) and plasma malondialdehyde (MDA),
sign of lipid peroxidation ,levels of the rats which underwent exhaustive swimming exercise. Blood samples were.taken soon after
the exercise. .In this study,exhaustive swimming exercise was found not to cause any significant changes of the_ glutathione and
MDA levels.From these results it is concluded that the factors such as the type and the duration of exercise, individually variables
of the strongness against the exercise and etc. may prevent these changes to be present.

Key Words: Exercise, Glutathione, Lipid peroxidation

Giris

Serbest radikaller, organizmanin oksijen ihtiyacinin artmasina paralel olarak mitokondr:yal
elektron transport zincirindeki ortaklanmamis elektron ¢iftlerinin sizntisinin artisina bagli olarak meydana
gelen reaktif oksijen tiirleridir. Serbest radikaller oksidatif, ksenobiyotik, enzimatik ve nonenzimatik
reaksiyonlar sonucu olugur ve antioksidant enzimler tarafindan substrat olarak kullamilirlar.Serbest
radikaller , normal olarak metabolizma sonucu iiretilir. Ancak bunlarm asiri derecede iiretilmesine neden
olacak olaylar sonucunda substrati oldugu antioksidanlar tarafindan gerektigi sekilde etkinsizlestirilemez
ve hiicrede bulunan lipit ve proteinlerin iizerinde yikict etki gosterebilir.(1,2).

Glutatyon metabolizmada meydana gelen serbest oksijen tiirlerinin yikic1 etkilerine karsi hiicreleri
koruyan en Gnemli antioksidan maddelerden birisidir. Biitiin acrobik doku ve hiicrelerde bulunmakla
beraber en ¢ok karacigerde bulunur. Karacigerin rolii sentezden ¢ok katabolizma ile ilgilidir. Glutatyon
hiicrelerde okside (GSSG) ve rediikte (GSH) formda bulunur ve antioksidan etkisini bu iki form-afasihdaki
dongiisii sirasinda gerceklesir. Glutatyonun esas reaktif grubu olan SH grubu, serbest radikallerin
ortaklanmamus elektronu ile baglanarak radikal olusumunu azaltirlar. Lipit peroksidasyonunun olugmasi ile
GSH konsantrasyonu azalirken, GSSG konsantrasyonu yiikselmektedir. Cevre, metabolizma. ve: bireye
bagli pek ok faktorlerin etkisiyle organizmada oksidatif stres artabilir ve buna bagli olarak ara
metabolizmada serbest radikal olusumu da artar ve hiicreleri bunlarin yikici etkilerine karsi korumakla
gorevli glutatyon konsantrasyonlari da etkilenir(3). Oksidatif stres olusturarak serbest radikal iiretimine
neden olan dnemli faktdrlerden birisi de fiziksel faaliyetlerdir (4). Cesitli fiziksel faaliyetlere tabi tutulan
bireylerde lipit peroksidasyon ve glutatyon seviyelerinin etkilendigini gosteren - pek ¢ok ¢alismalar
yaptlmigtir (5-8). .

Bu ¢alisma, tiikeninceye kadar yiizme egzersizi yaptirilan ratlarda, egzersize bagli olarak
olusabilen serbest radikallerin neden oldugu lipit peroksidasyonunun bir iriinii olarak meydana gelen

! Y.Y.U. Veteriner Fakiiltesi Fizyoloji ABD, VAN.
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malondialdehit ve bir antioksidan olan glutatyon seviyelerinin, egzersizden hemen sonraki miktarlarmin
saptanmasi ve bu tilkenme egzersizi sonucunda organizmada ne gibi durumlarm meydana gelebileceginin
ortaya konulmasi amaciyla planlanmistir.

Materyal ve Metot

Calismada Wistar- Albino irka, alti tanesi kontrol , alt1 tanesi de deneme olmak iizere toplam on iki
adet, 250£25 gr agurhiginda erkek rat kullanildr . Deneme grubundaki ratlar, viicut isilarina yakin bir
sicaklikta olan su dolu derin bir kapta yiizdurtildi. Yiizdiirme islemine ratlar titkeninceye kadar devam
edildi. Sudan alinan ratlar eter anestezisine alindi. Daha sonra, kalpten antikoagulanth tiiplere kan alindi.
Kontrol grubundan ise yiizdiirme islemine tabi tutulmadan, ayn1 sekilde kan alindi. Toplanan numunelerde
tiim kan glutatyon analizleri Beutler ve ark. (9) ‘nin ve kan MDA analizleri de Akkus (2)’ un bildirdikleri
yontemlere gore yapildi. Cahisma sonucunda elde edilen sonuglar istatistiksel olarak Minitab paket
programi kullanilarak “t” testi ile degerlendirildi.

Buigular
Arastirma sonucunda elde edilen sonuglar Tablo 1 de gosterilmistir.

Tablo 1. Tim kan GSH (mg/ dl) ve Plazma MDA (nmol/ ml ) konsantrasyonlart (n=6)

Egzersiz grubu Kontrol grubu P
X+Sx X£Sx
Tiim kan GSH (mg/dl) 36.30+1.5 33.6242.8 p>0.05
Plazma MDA (nmol/ ml) 1.99+0.029 1.9010.085 p>0.05

Tablolardan da goriildiigi tizere, tim kandaki rediikte glutatyon konsantrasyonlari tiikeninceye
kadar ylizme egzersizi yaptirilan bireylerde egzersizden hemen sonra kismen artmasia ragmen , kontrol
grubuna gore istatistiksel agidan dnemli bir fark gozlenmemistir. Ayni bireylerde plazma malondialdehit
konsantrasyonlart da kontrol grubuna gére yiikselmesine ragmen gruplar arasinda 6nemli bir fark tespit
edilememistir.

Tartisma ve Sonug

GSH hiicrelerdeki en ¢nemli antioksidan maddelerden biridir ve memeli hiicrelerinde milimolar
seviyelerde bulunur. Oksidatif stresin artmasina bagli olarak serbest radikal olusumu ve lipit
peroksidasyonunda artis meydana gelir (10). Hiicrelerde oksidatif stres yiikselirken , genellikle GSH
seviyeleri diiser, bununla birlikte GSSG seviyeleri yiikselir ( 3). Serbest radikaller yorucu egzersizlerden
sonra, iskelet kasi yikimi ve yangisinda bir aract olarak dnemli rol alir. Oksijen serbest radikallerinin
tiretilmesi, lipit peroksidasyonunu indiikleyen mitokondriyal oksijen tiiketiminin ve elektron transport
zincirindeki artmanin bir sonucu olarak egzersiz siiresince yiikselir (7). Hong ve Johnson (11), egzersizden
kisa bir siire sonra egzersizin neden oldugu kastaki antioksidan durumunda degisiklikler meydana geldigini
gdstermistir. Antioksidanlar, kaslar: lipit peroksidasyonunun zararli etkilerinden koruyarak , saglikli hayat
siiresini pozitif olarak etkileyen fiziksel faaliyetlerde araci rolii oynar (12). Endojen antioksidan enzimler
ce lipit peroksidasyon olaylarinda koruyucu rol oynayabilir. Insan ve rodentlerde yapilan calismalarda,
tilketen egzersizlerden sonra malondialdehitin dnemli oranda yiikseldigi ve plazma antioksidan seviyeleri
ve antioksidan enzim aktivitelerinde ¢nemli degisiklikler oldugu ,antioksidan enzim aktivitelerinin ¢ok
yiikseldigi bildirilmistir.. Bu sekilde egzersizle yiikselen oksidatif stres, lipit peroksidasyonunu &nleyen
antioksidan enzim aktivitesinin yiikselmesiyle uygunluk gosterir (7). Leeuwenburgh ve Ji (13),
tikkeninceye kadar yapilan egzersizin karaciger ve kas glutatyon durumunu etkiledigini, bu degisikliklerin
hepatik glutatyon sentezi ile kontrol edilebildigini bildirmektedir.

10



Yiiziincii Yl Universitesi, Saglik Bilimleri Dergisi, 4(1-2): 9-12, 1998

Bu ¢aligmada, tiikenme egzersizi yaptirildiktan hemen sonra, tiim kandaki GSH ve plazma MDA
konsantrasyonlarinin, egzersiz yaptirtlmayan kontrol grubuna oranla az da olsa yiiksek oldugu goriildii.
Ancak bu yiikselme istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. Nitekim bu sonuglar literatiir verileri ile
uygunluk gostermektedir (14,15).

Gohil ve ark. (14), egzersiz yaptirilan insanlarda, egzersiz sirasinda kan rediikte glutatyon ve
toplam glutatyon (GSH+GSSG) konsantrasyonlarinda énemli bir degisiklik gézlenmedigini bildirmektedir.
Ayni gekilde Ortenblad ve ark.(15), kan ve plazma MDA ve dolayisiyla lipit peroksidasyonu
konsantrasyonlar1 egzersiz 6ncesi ile karstlastirldigi zaman, egzersiz sonrasinda 6nemli bir degisiklik
olmadigim ileri stirmektedir. Ancak egzersiz yaptirilan bireylerde glutatyon ve lipit peroksidasyon
seviyelerinde 6nemli degisikliklerin oldugunu bildiren ¢aligmalar da mevcuttur. Lew ve ark.(16), plazma
GSSG ve total GSH” un kontrol grubundaki ratlarda diisiik, egzersiz grubunda yiiksek oldugunu, buna
karsihik karaciger GSH disiik, GSSG’un da yiiksek oldugunu bildirmektedir. Plazmada GSH
ylikselmesinin karaciger doku harabiyeti ve alyuvar hasari veya karacigerde GSH akimmin egzersizle
uyarildigi ve karacigerde diiserken, plazmada buna bagh olarak arttigmi ileri siirmektedir. Buna karsin,
Duthie ve ark. (17) yari-maraton kosusundan hemen sonra total eritrosit glutatyon seviyesinde bir azalma
(P< 0.001) oldugunu bildirmekte ve bunun rediikte formun (GSH) konsantrasyonunun diismesinden
kaynaklandigmi diisiinmektedir.

Anuradha ve Balakrishnan (6), 6 hafta boyunca kosma egzersizi yaptirilan ratlarda kas ve
karacigerde lipit peroksidasyonunun artigim (P < 0.001) ve tiol seviyelerinin (total ve non-protein)
azaldigmni, kandaki glutatyon seviyesinin yiikseldigini 6ne siirmektedir. Kan lipit peroksidasyonu durumu,
kontroller ile kar@ﬂastlrlldlgmda antrenmanin bir sonucu olarak degismedigi bildirilmistir. Dufaux ve
ark.(18) kogma egzersizi 6ncesi ve sonrasmnda aldiklari kan Srneklerinde GSH, GSSG ve Tiyo Barbitiirik
Asit Reaktif Uriinleri konsantrasyonlarint belirlemistir. Buna gore egzersizden hemen sonra GSH 6nemli
olgiide diigerken (p<0.01) GSSG’nin énemli dlgiide yiikseldigi ( p<0.01) ve ortalama bir saat sonra GSH ve
GSSG degerlerinin normale dondiigii ileri siriilmektedir. MDA konsantrasyonlarinda ise egzersiz éncesi
ve sonrast donemlerde 6nemli bir fark gézlenmedigini rapor etmistir.

Bu ¢alismadan elde edilen verilerin 1s18inda , egzersiz yaptirilan grupta MDA konsantrasyonlarinm
az da olsa yiiksek bulunmasina kargn, titketen yiizme egzersizinin énemli derecede lipit peroksidasyonuna
neden oldugunu s6ylemek olduk¢a zordur. Egzersiz yaptirildiktan hemen sonra alinan kan numunelerinde
GSH konsantrasyonlar: kontrol grubuna gére énemli bir fark gdstermedi. Sonug olarak, egzersizin tiirii ve
siiresi, kullanilan deneklerin egzersize dayanklihig: gibi etkenler, gruplar arasinda lipit peroksidasyonu ve
glutatyon konsantrasyonlar; bakimindan anlamlt iliskilerin ortaya g¢ikmasina engel olabilecegi gibi, her
zaman da boyle bir iliski ortaya ¢ikamayabilecegi kanaatindeyiz.
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Dezenfektanlarin Brucella canis Uzerine Etkileri
Hakan Yardimer! Mehmet Akan' Jale Erdeger’

Ozet

Bu ¢alismada, degisik konsantrasyonlardaki bes genel dezenfekianin Brucella canis RM 6/66 ve 1/90 susu iizerindeki
etkileri incelendi. Fenol, formalin ve etil alkoliin iki katli test sulandirmalariun, bir dakikada bakierileri oldiirdiigii saptand.
Iyot’un 10 ppm’e kadar olan konsantrasyonlart bir dakikada, 2.5 ppm’lik konsantrasyonu 60 dakikada bakteriler tizerine ethili
olamad:. Benzalkonyum klorid (kuarterner amonyum bilesigi) (1/200000) 30 dakikada etkili olurken daha kisa siirelerde etkisiz
kalds.

Anahtar Kelimeler: Brucella canis, Dezenfektan, Kopek
Summary

Effects of Disinfectants on Brucella canis

In this study, the effect of various concentration of five common disinfectants on Brucella canis RM 6/66 and 1/90
strains was investigated. Two-fold dilutions of phenol, formaline and ethyl alcohol were killed bacteria within one min. Free
iodine in iodophore group up to 10 ppm and 2.5 ppm had no effect on B.canis within one min. and 60 min., respectively.
Benzalkonium chloride(querterner ammonium compound) in 1/200000 consantration was effective against B.canis strains within
30 min, but not in shorter periods.

Key Words: Brucella canis, Disinfectant, Dog
Giris

Brucella canis, ilk olarak Carmichael tarafindan 1967°de kdpeklerin bulasici abort etkeni olarak
izole edilmistir (1). Etken, disi kopeklerde abort ve infertilite, erkeklerde ise epididimitis ve testikuler
atrofiye neden olur. Degisik iilkelerde yapilan birgok ¢aligmada, etkenin kopeklerde yaygm bulundugu
bildirilmistir (2,3,4). B.canis’in Tiirkiye’de kopeklerdeki varligi serolojik olarak saptanmistir (5). Etken
insanlara da bulasarak hastalik meydana getirmektedir. Bulagma genellikle infekte hayvanlarin vaginal
akintilari, aborte fetus, plasenta artiklar, semen ve daha az olarak da idrar ile olmaktadir. infekte
hayvanlarin teshisinde laboratuvar muayeneleri Snem tagir. Teshiste, 6zellikle serolojik testlerden serum
aglutinasyon testi ve ELISA kullanilmaktadir (6,7). Ayrica, bakteriyolojik yoklamalardan da
yararlanilmaktadir (8). Hastaliktan korunmak amaciyla heniiz etkili bir as1 gelistirilmemistir. Infeksiyonun
kontrolii igin, portér hayvanlarin eliminasyonu yaninda uygun hijyen ve dezenfeksiyon kosullarinimn
saglanmasi gerekmektedir. Bu nedenle, etkenin giderilmesi igin etkili bir dezenfektanin secilmesi énem
tagimaktadir. Ancak yapilan literatiir taramasinda bugiine kadar bu konuyla ilgili yapilmis herhangi bir
¢alismaya rastlanilanmamastir.

Bu calismada, 5 gruba ait dezenfektanin degisik siirelerde B.canis suslari {izerine etkilerinin
saptanmasi amaglanmistir.

Materyal ve Metot

i Test suglarr: Denemede Ankara Universitesi Veteriner Fakiiltesi kiiltiir kolleksiyonundan saglanan
B canis RM6/66 ve 1/90 suslarl kullanildi.
Besi yerleri: B.canis’in iiretilmesinde BHI (Brain Hearth Infusion, Difco) buyyon ve %5 koyun
kanh TSA (Tripticase Soy Agar, Difco) kullanild.

'A.U.Veteriner Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, ANKARA.
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Tampon swi ve cézeltiler: Bakteri toplanmasinda %0.85’lik fizyolojik tuzlu su, bakteri ve
dezenfektan sulandirmalari icin Sorenson buffer (pH.7.0) kullanildi.

Dezenfektanlar: Calismada, fenol (%0.5, Merck), betadine (iodine polivinylpyrrolidine %10,
Kansuk), formaldehid solusyonu (formalin %37, Merck), zefiran (kurternar amonyum bilesigi,
benzalkonyum klorid, %10, Iltas ) ve etil alkol ( %96, Merck) kullanild:.

Dezenfektanlarin sulandirilmasi: Testlerde etken maddesi esas alinarak fenol’tin %60.5-%0.0625,
betadine’nin 10-2.5 ppm, formaldehid solusyonu’nun %2-%9.25, zefiran’nin  1:50000-1:20000 arasmndaki
¢cift katlt sulandirmalar ile etil alkol’un %70 ve %4011k solusyonlar1 kullanilda.

Test susunun standardizasyonu: B.canis RM6/66 ve 1/90 suslarmnin kiiltiirel ve biyokimyasal
ozellikleri incelendi (3). B.canis suglarinin  TSA’daki 48 saatlik kiiltiirleri steril fizyolojik tuzlu su ile
toplandi. 5000 rpm’de 10 dakika 2 defa santrifiij edildi. Sediment Sorensen buffer ile yeniden siispanse
edildi. TSA agarda canli bakteri sayim yapildi. Tiim testlerde 10’ CFU (Colony Forming Unit)/mi bakteri
iceren siispansiyon en geg bir saat i¢inde kullanildi. Bakteri sayimlari, TSA’da yapildi.

Test prosediirii: Steril cam tiipler icerisinde 0.2 ml ana bakteri siispansiyonu ile 9.8 ml
dezenfektan sulandirmalar:t karigtirildi. Dezenfektan icermeyen Sorenson buffer kontrol olarak kullanildi.
Bakteri ve dezenfektan 22°C’de 1, 5, 15, 30 ve 60 dakika siireyle muamele edildi. Her test siiresinin
bitiminde, 0.1 ml test sivis1 aliip 9.9 ml Sorenson buffer, buradan alinan 1 ml sivi da 9 ml BHI buyyona
aktarilip reaksiyon iki asamada durduruldu. BHI buyyon 37°C’de 72 saat inkiibasyona birakildi. Buradan
da TSA’a ekim yapildi ve bakteri liremesi 96 saat siireyle incelendi. Bu siire sonunda iiremenin
goriilmemesi, dezenfektanin tiim bakterileri 61diirdiigiinii ortaya koydu.

Bulgular

Calismada kullanilan 5 dezenfektanin ¢esitli sulandirmalarimin 1-60 dakika siirelerde B.canis
suslar1 fizerine etkileri Tablo 1.de gosterilmistir. Fenol (%0.5-%0.0625), formalin (%2-%0.5) ve etil alkol
(%670-%40) sulandirmalarinin, kontrol edilen siirelerde biitiin bakterileri ldiirdiigii saptandi. Buna karsin
iyotun tiim sulandirmalart ve zefiranin yanliz 1/200000 sulandirmasi 1.dakikada etkili olamadi. Iyotun 10
ppm’lik konsantrasyonu ve zefiranin 1/50000 ile 1/100000 sulandirmalari bakterileri 5.dakika 6ldiirdiigii
saptandi. Aynr dezenfektanlardan iyodun 5 ppm’lik konsantrasyonu ile zefiranmn 1/50000-1/100000
sulandirmalari 15.dakikada etkili olurken diger sulandirmalari etkisiz kaldiklari belirlendi. Otuz ve
60.dakikada iyot 15.dakikadaki etkiyi gosterirken zefiran tiim sulandirmalarmda etkenleri &ldiirdii.
Kuarterner amonyum bilesigi’nin 1/200000’lik sulandirmasi 30 dakikada etkili olurken daha kisa siirelerde
etkisiz kaldi. Kontrollerin tamaminda tireme goriildii.
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Tablo 1. Dezenfektanlarin B.canis Suslari (RM6/66 ve 1/90) Uzerinde Cesitli Stirelerde Etkileri

Dezenfektan Incelenen Yogunluk Ureme (dakika) ]
1 5 15 | 30 60 |
Fenol %0.5 - - _ | - _
| %0.25 - - - E _
%0.125 - - - - -
%0.0625 - | - - - -
 Tyot grubu (Betadine) 10 ppm + i - - - _
5 ppm + + - - -
2.5 ppm + + + + +
Benzalkonyum  Klorid | 1/50000 - - - - R
(Zefiran) 1/160000 - - - ' - . -
[ 1200000 + + + - -
Formalin (Formaldehit | %2 - - - - _
sol.) %1 - - - _ -
| %0.5 - - - - -
_ %0.25 - - - - -
Etil alkol %70 - - - - -
] %40 - - - - -
| Kontroller + + + + +

Tartisma ve Sonuc

Bu calismada, veteriner hekimlikte dezenfeksiyon amaciyla kullanilan 5 dezenfektanin B.canis
suslari lizerine etkileri incelenmistir. Etil alkol ve betadin’den daha ¢ok laboratuvar ve klinikte kullanilan
araglar ile derinin dezenfeksiyonunda yararlanilmaktadir. Bunun yanisira formaldehit solusyonu dokularin
tesbiti, antijen hazirlanmasi ile laboratuvar, hayvan barmnag va da kulugka makineleri gibi yerlerin
dezenfeksiyonunda kullanilmaktadir. Fenol ve zefiran ise her tiirlii genel dezenfeksiyon amaciyla
kullanilabilmektedir.

Etil alkol, formalin ve fenol biitiin sulandirmalari zamana bagli olmaksizin B.canis suslar iizerine
oldiirlicti etki gosterirken, bu etkinin iyot ve zefiranda yogunluk ve siireye bagh olarak degistigi
gozlenmistir. Iyodun 2.5 ppm konsantrasyonunun da B.canis iizerinde 60 dakika sonunda etkili olmadigi
saptanmis olup bu durum, iyodun kullanilacag:i dezenfeksiyon islemlerinde yogunlugun onemini
gostermistir. Ayrica zefiranin 1/200000 sulandirmasinin B.canis suslarinin {izerindeki etkisinin zamana
bagli olarak degistigi ve Sldiiriicii etkinin 30.dakikada basladig belirlenmistir.

Dezenfektanlarin, sporsuz Gram negatif bakterilere etkileri  iizerinde cesitli caligmalar
bulunmaktadir (9,10). Wang ve ark.(9) dezenfektanlarin Campylobacter jejuni iizerinde etkilerini
aragtirdiklarr ¢alismada, fenol bilesiklerinin %0.15, kuarternar amonyum bilesiklerinin 1:50.000,
iyodoforun 10 mg/l, etil alkoliin %70’lik konsantrasyonlarinin mikroorganizmalart bir dakikada
oldiirdiiklerini saptamuslardir. Ayni galismada formoliin mikroorganizmalart 15 dakikada &ldiirdiigii
bildirilmistir. Haemophilus somnus iizerine dezenfektanlarin etkisinin arastirtldigr diger bir calismada
(10), %0.078’1ik fenolik bilesigin, %70’lik etil alkol ve iodofordaki 10 ppm serbest iyotun 10° CFU/ml
yogunlugundaki organizmalari bir dakika icerisinde oldiirdiigii saptanmistir. Kuarterner amonyum
bilesiginin 1:50.000°1ik dilusyonu ve %2 formalinin H.somnus’un her iki susunu 15 dakikada 6ldiirdiigiinii
bildirmislerdir. Bu aragtirmada elde edilen bulgular ile diger ¢alismalarda bildirilen sonuglar arasinda bir
benzerlik  bulunmustur. Ancak, mikroorganizmalara etki eden dezenfektan yogunluklar1 ve siireleri
arasmnda bazi farkliliklar bulunmaktadir.

Bu ¢aligmada kullanilan dezenfektanlarm B.canis suslari iizerine etkisi, laboratuvar kosullarinda
saptanmistir. Yazilt literatiirde daha 6nce bu konu ile ilgili gerek yurtici gerekse yurt diginda yaymlanmig
bir eser bulunamadigindan; ¢alismada elde edilen sonuclar, dezenfektanlarin sahadaki uygulamalarina bir
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temel olusturacaktir. Ancak, genel dezenfeksiyonda dogal kosullarin dezenfektanm aktivitesini
etkileyebilecegi; 1s1, organik materyaller (diski, kan vs.), pH gibi bir¢ok faktoriin etkiyi olumlu ya da
olumsuz yonde degistirebilecegi g6z oniinde tutulmalidir.
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Kistik Ovaryumlu Ineklerde Kan Progesteron ve Ostrojen Seviyeleri 1le
Plazma Beta—Karoten Iliskisi

Ibrahim TASAL' Fetih GULYUZ? Fikret KARACA® Muhammet ALAN'
Semiha DEDE®  Yunus CETIN

Ozet

Bu ¢alisma, ovaryumlarinda kistik follikiil bulunan ineklerde serum progesteron, dstrojen (éstradiol 17 B) ve plazma
beta-karoten degerleri arasindaki iliskinin ortaya konulmast amaciyla yapild..

Rektal muayene esnasinda bir ya da her iki ovaryumda 3 cm’ den daha bipyiik follikiil bulunan Holstayn wki 10 inek
kistik olarak degerlendirildi. Normal siklus ve ovaryum bulgularina sahip Holstayn wki 6 inek ise kontrol grubu olarak se¢ildi.

Kistik ovaryumlu ineklerin serum progesteron, dstrojen ve plazma beta-karoten miktarlar: ortalama olarak sirasiyla,
2.87 ng/ml, 73.4 pg / ml ve 267.4 mg / dl iken; bu degerler kontrol grubunda 0.80 ng / mi, 34.5 pg / ml ve 118.3 mg / dl olarak
belirlendi. ' '

Sonug olarak kistik ovaryumlu ineklerde, kontrol grubuna gére serum oOstrojen degerleri (P< 0.05) ile plazma beta-
karoten diizeyleri (P< 0.001) arasinda istatistiki yonden énemli farklilikiarin oldugu saptandi.

Anahtar Kelimeler: Kistik ovaryum, Inek, Beta-karoten, Ostrojen, Progesteron.

Summary
Serum Progesteron, Oestrogen Levels and Plasma Beta-Carotene Concentrations in Cows with Ovarian Cyst

In this study, the relationship berween serum progesteron, oestrogen (oestradiol 17 ) and plasma beta-carotene
parameters in cows with ovarian cyst were investigated.

The presence of ovarian cysts was defined as smoorh, rounded folliculer structures having diameter of 3 cm or more on
one or both ovaries in 10 Holstein cows. As a control, 6 healthy Holstein cows with normal cyclic and ovarium signs were used.

While the mean levels of serum progesteron, oestrogen and plasma beta-carotene in cows with ovarian cysts were 2.87
ng/ml, 73.4 pg /ml and 267.4 mg / dl respectively, the levels were 0.80 ng / ml, 34.5 pg / ml and 118.3 mg / dl found in control
group.

As a result, differences in serum oestrogen levels (p< 0.05) and plasma beta-carotene concentrations (p< 0.001) in cows
with ovarian cysts in comparison with control group was sitatistically significant.

Key words: Ovarian cyst, Cow, Beta-carotene, Oestrogen, Progesteron.
Giris

Beslenme ve fertilite arasinda yakin bir iliski bulunmaktadir. Basta vitamin A ve 6zellikle beta-
karoten eksikliginden kaynaklanan siirii infertilitesi sekillenmektedir. Bunlarin yetersizlik diizeyine ve
reprodiiktif siirecin donemine gore siitgii siiriilerde follikiiler fazin genis bir alana yayildig1, ovulasyonlarin
geciktigi, subostriis, andstriis, follikiiler kist, dél tutmama, retensiyo sekundinarum ve metritis olgularinda
artigm goriilebilecegi kaydedilmektedir (1-10)

Beta-karotenin reprodiiktif performans iizerine etkisini belirlemek amaciyla yapilan bir
aragtirmada (3) beta -karoten ilave edilen ve kontrol olarak birakilan iki inek grubunda sirasiyla dogum-ilk
Ostris 74, 64 giin; dogum- gebe kalma 95, 102 giin; ve her bir gebelik i¢in yapilan tohumlama sayis: 1.7,
1.9 olarak bulunmustur.

Beta-karoten yoniinden diisiik rasyonla beslenen diive ve ineklerde striis belirtilerinin zayifladigs,
rasyonlarma ilave beta-karoten katilan hayvanlarin reprodiiktif parametrelerinde ise énemli bir farklilik
goriilmedigi de ileri siiriilmektedir (1,9).

"Yiiziineii Y1l Universitesi Veteriner Fakiiltesi, Dogum ve Jinekoloji Anabilim Dali-VAN
*Yiiziincii Y1l Universitesi Veteriner Fakiiltesi, Dolerme ve Sun’i Tohumlama Anabilim Dali-VAN
*Yiiziincii Y1l Universitesi Veteriner Fakiiltesi, Biyokimya Anabilim Dali-VAN
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Vitamin A ve beta-karotenin metabolizmada steroid bir hormon gibi davrandigi ve normal iireme
ile ilgili vitamin A ihtiyaclarmin bu fonksiyonla baglantili oldugu belirtilmekte ve bu vitaminlerin kanda
yiiksek oranda bulunmasinin reprodiiktif bozukluklara neden olabilecegi kaydedilmektedir (3,11).

Son yillarda beta -karotenin reprodiiksiyon iizerinde ¢ok ilging direkt etkilerinin oldugu, ayrica
beta-karotenin ovaryumlardan ya da corpus luteumdan iiretilebildigi belirtilmektedir (3).

Inaba ve ark. (5), beta-karotence diisiik rasyonlarla beslenen ineklerde plazma beta-karoten ve
vitamin A seviyelerinin azaldigmi, buna karsilik yonca ve yesil rasyonlarla beslenen ineklerde kandaki
beta-karoten miktarlarinin Gnemli oranda arttigini ayrica, kistik ovaryumlu ineklerde beta-karoten
seviyelerinin ovaryumlarinda kistik follikiil bulunmayan ineklere gére onemli oranda diisiik oidugunun
saptandigini, ancak vitamin A degerlerinde ¢ok az farkliliklarin tespit edildigini bildirmistir.

Sunulan ¢alismada, kistik ovaryumlu ve saglikli ineklerin serum progesteron, strojen ve plazma
beta-karoten diizeyleri arasindaki iliskinin tespit edilmesi amaglanmigtir.

Materyal Ve Metot

Bu aragtirmada, rektal muayene sirasinda ovaryumlarinda kist bulunan 10 Holstayn irki inek
materyal olarak kullanildi. Bir ya da her iki ovaryumda 3 cm’ den daha bilyiik ¢aptaki follikiiller kistik
olarak degerlendirildi. Normal siklus ve ovaryum bulgularina sahip 6 Holstayn irki inek ise kontrol grubu
olarak secildi.

Her iki gruptan da progesteron, dstrojen (6stradiol 17 f§) ve beta-karoten miktarlarinin tayini igin
10” ar ml kan ornekleri alindi. Serum progesteron ve ostrojen miktarlarinin 6lgiimii ELISA ile yapildi.
Plazma beta-karoten diizeylerinin 6l¢iilmesi ise Brewster (12) metoduna gore spektrofotometre cihazinda
yapildi. Caligmanin istatistiki degerlendirmeleri i¢in ‘student t” testi kullanildi.

Bulgular

Calismada elde edilen bulgular Tablo 1 ve 2 de sunulmustur. Ovaryumlarinda kistik follikiil
bulunan ineklerle, kontrol grubundaki ineklerin plazma beta-karoten diizeyleri arasinda istatistiki yénden
Onemli farklihklarin oldugu tespit edildi (P< 0.001). Her iki grubun progesteron degerleri arasindaki fark
istatistik olarak dnemsiz bulunurken, 6strojen degerleri arasindaki farkin ise istatistiki yonden onemli
oldugu saptandi (P< 0.05).

Tablo 1. Kistik ovaryumlu ve kontrol grubunun plazma beta-karoten diizeyleri

Kistik Ovaryum Grubu (Holstayn) Kontrol Grubu (Holstayn)

No mg/ml Meg/dl No mg/ml mg/dl
1 3.40 340 1 1.85 185
2 2.10 210 2 1.40 140
3 2.84 284 3 1.15 115
4 2.78 278 4 0.60 60
5 1.96 196 5 0.86 86
6 2.85 285 6 1.24 124
7 2.80 280
8 1.95 195
9 3.10 310
10 2.96 296

Ort. 2.67 2674 Ort 1.18 118.3
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Tablo 2. Kistik ovaryumlu ve kontrol grubunun serum progesteron ve 6strojen miktarlar:

Kistik Ovaryum Grubu (Holstayn) Kontrol Grubu (Holstayn)
No Progesteron Ostrojen No Progesteron Ostrojen
(ng / ml) (pg / ml) (ng / ml) (pg / mi)
1 1.5 36.4 1 0.74 33.7
2 1.3 62.5 2 1.34 26.2
3 1.1 47.5 3 0.22 48.4
4 13.0 149.0 4 1.78 12.3
5 1.1 44.7 5 0.14 56.8
6 0.9 25.7 6 0.62 29.7
7 2.9 50.6
8 1.7 96.0
9 2.0 83.8
10 3.2 734
| Ort. 2.87 118.9 Ort 0.80 34.5

Tartisma Ve Sonuc¢

Diive ve ineklerin kan serumunda beta-karoten miktari yetersiz oldugunda gebe kalma oraninda
azalma, andstris, retensiyo sekundinarum ve ovaryum kistlerinde bir artig goriilebildigi kaydedilmektedir
(2,4,6,8,9). Sunulan arastirmada ise ayni rasyonlarla beslenen Holstayn irki ineklerdeki plazma beta-
karoten diizeyleri kistik ovaryumlu hayvanlarda, kontrol grubuna gére Snemli oranda yiiksek bulunmustur.
Bu durumunun literatiirlerde bildirildigi (10,11) gibi kanda yiiksek oranda bulunan vitamin A ve beta-
karotenin steroid bir hormon gibi etki ederek kistik ovaryumlara neden olmasimdan veya beta-karotenin
ovaryumlardan da iiretilebilmesinden kaynaklanabilecegi ya da Arthur ve ark. (3)’nin ifade ettigi gibi beta-
karoten eksikligi ile fertilite arasindaki iligkilerin diger baz1 bilinmeyen eksiklik ve problemlerden ileri
gelmis olabilecegi diisiiniilmektedir.

Bazi arastiricilar (2,10,13) kan plazmasinda 200 mg / dI’den daha diisiik beta karoten bulunan
incklerin fertilite yoniinden olumsuz olarak etkilenecegini ve kistik ovaryum olusma riskinin artacagini
ifade etmektedir. Giil ve ark. (14) ise bu sinirlarin 100 mg / dl oldugunu ileri stirmektedirler. Oysa sunulan
bu aragtirmada kistik ovaryumlu hayvanlardaki plazma beta-karoten seviyeleri yukarida belirtilen
smirlardan daha yiiksek bulunmustur. Ozpmar ve ark. (15) kistik ovaryumlu ineklerle, kistik ovaryumsuz
ineklerdeki vitamin A ve beta-karoten degerleri arasinda énemli bir farkm bulunmads gin1 bildirmislerdir.
Benzer gekilde baska bir literatiirde (3) de ineklerde beta-karoten eksikliginin ovaryum kistleri insidensi
iizerinde etkili olmadigi ve kistli hayvanlara beta-karoten uygulamasimnin tedaviye bir katkisinin
bulunmadig; belirtilmistir. Bu aragtirmada elde edilen bulgular da yukarida ifade edilen literatiir verilere
(3,15) benzer niteliktedir.

Yapilan ¢ogu arastirmada (2,4,5,7,10,16) vitamin A ve beta-karotence eksik veya yetersiz
rasyonlarla beslenen ya da kan serumunda diisiik diizeyde beta-karoten bulunan hayvanlarda ovaryum
kistlerinin meydana geldigi ileri siiriilmektedir. Ancak kistik ovaryum sekillendikten sonra uzun siire
ovaryumlarinda kist bulunan hayvanlarm plazma beta-karoten seviyelerinin azaldigi veya arttigi
konusunda her hangi bir bilgiye rastlanmamistir.

Sunulan ¢alismada, kistik ovaryumlu ineklerin serum &strojen seviyeleri kontrol grubuna gore
viiksek bulunmustur. Bu farkin diger kaynaklarda (3,17,18,19) bildirildigi gibi ovaryumlarinda Kkistik
follikiil bulunan ineklerde kandaki 6strojen miktarlarimin bir ka¢ misli artmasindan ileri geldigi
sanilmaktadr.

Sonug olarak, ayni rasyonlarla beslenen bir siiriideki kistik ovaryumlu ineklerle, kistik ovaryumsuz
inekler arasinda serum Gstrojen seviyeleri ile plazma beta-karoten diizeyleri yoniinden 6nemli farkliliklarin
oldugu tespit edilmistir. Ancak bu konunun degisik siirii ve irklarda ve daha ¢ok sayida hayvan iizerinde
aragtirilmasinin yararl olacagi kanisia varilmustir.
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Ineklerde subklinik mastitis olgularindan izole edilen Streptokoklarm
serogruplandirilmasi ve cesitli biyokimyasal 6zellikleri iizerine arastirmalar

Ismail Hakki EKIN? Kemal GURTURK!

Ozet

Bu calismada, Van ve yoresindeki siit ineklerinde subklinik mastitis olgularindan izole edilen 92 adet streptokok
serogruplandirildi ve gesitli biyokimyasal ozellikleri incelendi. Incelenen streptokoklarn 26 (%28.2) st B-, 37 (%640.2) si o ve 29
(%31.5)’u da y- hemolitik (non hemolitik) olarak identifiye edildi. Serolojik incelemede, streptokoklarin 35 (%38)'i lateks
aglutinasyon testi ile serogruplandirlabildi. Yapilan serogruplandirmada, streptokokiarin 15 (%16.3)’i serogrup B, 17 (%18.5)’si
serogrup C, 1 (%1.1)’i serogrup D ve 2 (%2.2)’si serogrup F olarak identifiye edildi.

Incelenen serogrup B streptokoklarin 3 (%20) i eskulin, 10 (%66.6) 'u Na-hippurat ve 15 (%100)’i arginini hidrolize

ederken, serogrup C streptokoklarin 4 (%23.5) i eskulin, 1 (%5.8)’i Na-hippurat ve 16 (%94.1) st da arginin pozitif bulundu.
Serogrup D streptokok, sadece Na-hippurati ve 2 adet F grubu streptokokun ikisi eskulini, bir (%50)'i de arginini hidrolize etti.
Serogruplandirilamayan 57 adet streptokokun 20 (%35.08)’si eskulini, 19 (%33.3) 'u Na-hippuraii ve 15 (%26.3)’i de arginini
hidrolize etti. Serogrup C, D ve F streptokoklarin tiimii CAMP testinde negatif bulunurken, serogrup B streptokoklarmn 11
(%73.3)'i ve serogruplandirilamayan streptokokiarin da 7 (%12.3) 'si CAMP testinde pozitif bulundu.
Incelenen streptokoklarin eskulin hidrolizi ve CAMP testi ile serogrup ozellikleri karsilagtirldiginda, 15 adet serogrup B
streptokokun 9 (% 60) 'u ve serogruplandiriiamayan 57 adet streptokokun 20 (% 35.1) ’si CAMP pozitif — eskulin negatif bulundu.
Sadece serogrup B streptokoktan 2 (%13.3)'si CAMP pozitif — eskulin pozitif reaksiyon verdi. Serogrup B streptokoklardan 1
(%66.6) i CAMP negatif — eskulin pozitif bulunurken, serogrup C streptokoklarin 4 (%23.5) i, serogrup F streptokoklarin her ikisi
ve serogruplandirilamayan streptokoklarin 7 (%12.3) 'si benzer reaksiyon verdi. Serogrup C streptokoklarin 13 (% 76.5) i CAMP
negatif — eskulin negatif bulunurken serogrup B streptokoklarin 3 (%20)i, serogruplandirilamayan streptokoklarin da 30
(%52.6)'u benzer reaksiyon verdi.

Anahtar kelimeler: Streptococcus, Serogruplandirma, subklinik mastitis, inek

Summary

Studies on The Serogroupping and Biochemical Properties of Streptococci Isolated From Cows With Subclinical Mastitis

In this study, 92 streptococci isolated from dairy herds with subclinical mastitis in and around Van were serogroupped
" and examined for various biochemical properties. In respect of haemolytic properties of streptococci, 26 (28.2%) were identified

as -, 37 (40.2%) as - and 29 (31.5%) as y-haemolytic. Of the examined streptococci, 35 (38%) could be serogroupped by Latex
agglutination test. Among the 35 isolates, 15 (16.3%) were serogroupped in group B, 17 (18.5%) in group C, 1 (1.1%) in group D
and 2 (2.2%) in group F respectively.

In respect of esculin, Na-hippurate and arginin hydrolysis, of the examined serogroup B streptococci 3 (20%) were
positive for esculin, 10 (6.6%) for Na-hippurate and 16 (94.1%) for arginin respectively. Of the serogroup C streptococci 4
(23.5%) were found positive for esculin , 1 (5.8%) for Na-hippurate and 16 (94.1%) for arginin. One serogroup D streptococci
hydrolyzed only Na-hippurate. Of the 2 serogroup F streptococci, all were found to be positive for esculin and 1 (50%) for arginin.
Of the 57 non serogroupped streptococci 20 (35.08%) were found positive for esculin hydrolysis, 19 (33.3%) for Na-hippurate and
15(26.3%) for arginin. All serogroup C, D and F streptococci were negative with CAMP test, whereas 11(73.3%) of the serogrup
B and 7 (12.3%) of the non serogroupped streptococci were found to be CAMP positive.
When the biochemical properties of streptococci in respect of esculin hydrolysis and CAMP reaction were compared to
serogroupping, 9 (60%) serogroup B streptococci and 20 (35.1%) non serogroupped streptococci were found to be CAMP
positive-esculin negative. Only 2 (13.3%) group B streptococci were CAMP positive-esculin positive. One (6.6%) of serogroup B,
4 (23.5%) of serogroup C, 2 (100%) of group F and 7 (12.3%) of non serogroupped streptococci were found to be CAMP
negative-esculin positive. Whereas 13 (76.5%) of serogroup C streptococci were found to be CAMP negative-esculin negative, 3
(20%) of group B and 30 (52.6%) non serogroupped streptococci gave the same reaction.

Key Words: Streptococcus, Serogroupping, Subclinical mastitis, Cow

Giris
Kiltiir wrkr stit siireiligs, son zamanlarda 6nemli bir gelisim gostermekte ve bu gelisim ile birlikte

"Bu arastirma, Y.Y.U. Arastirma Fonu tarafindan desteklenmis (97 VF 034) aymi isimli Yiiksek Lisans Tezinden
ézetlenmistir:
Yiiziincii Yil Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Mikrobiyoloji Anabilim Dali-Van.
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giin gegtikge ¢esitli problemler de giindeme gelmektedir. Bu problemlerin baginda, mastitis gelmektedir.

Mastitis, meme dokusunun siit yapan bezleri (alveoller ve meme parankimi) ile sinus ve
kanallarinda meydana gelen enfeksiyon olarak tanimlanmaktadir (1). Kompleks bir hastalik oldugu bilinen
mastitisin patogenezisinin heniiz tam olarak agiklanmadigi bildirilmistir (2).

Mastitiste enfeksiyonun siddetine gore, klinik (perakut, akut, subakut ve kronik) ve subklinik
olmak tizere iki form goériilmektedir. Siit inekleri iizerinde yapilan ¢alismalarda, mastitis olgularinin % 93-
98’ini subklinik mastitislerin olusturdugu tespit edilmistir (3,4).

Subklinik mastitisinin kesin teshisi, etken izolasyonu ve identifikasyonu ile miimkiin olmaktadir
(1,2). Bunun yaninda, subklinik mastitis olgularinda siitte degisen derecelerde meydana gelen yangisal
degisikliklerin kimyasal ydntemlerle tespiti de hastahigin teshisinde 6nemli bir yer tutmaktadir. California
mastitis test (CMT), Wisconsin mastitis testi, Whiteside testi ve somatik hiicre sayimi, bu amag igin en
fazla yararlamilan testlerdir (5). Bunun yani swa son yillarda subklinik mastitis teshisinde laktat
dehidrojenaz (LDH), aspartat transferaz, alkalin fosfataz (ALP) aktivitesinin tespitine dayalt diger
testlerden de yararlanilmaktadir (3).

Mastitise neden olan mikrobiyel etkenler ¢ok cesitli (koliform bakteriler, Corynebacterium
pvogenes, Pseudomonas aeruginosa, Mycobacterium tuberculosis, Mycoplasma spp, bazi mantar ve
mayalar) olmalarina ragmen, yapilan ¢alismalarda hastaligin genellikle Streptokok ve Stafilokoklardan ileri
geldigi tespit edilmistir (6,7). Streptokoklar, ineklerde akut veya kronik seyreden mastitislere neden
olmaktadir. Yapilan epidemiyolojik calismalarda (4,8), subklinik mastitis olgularmin %13-34’{inden
Streptococcus cinsine bagli bakteriler izole edilmektedir. Bunlar arasinda ozellikle Str. agalactiae
(Serogrup B streptokok) onemli bir yer tutmakta ve ineklerin kuru donemi gibi sagim yapilmayan
dénemlerinde, siitte hizla ¢ogalarak klinik mastitise ve bunun sonucu olarak memenin kérelmesine sebep
olmaktadir (7,8). Str. uberis’in, subklinik ve akut klinik mastitise sebep oldugu ancak kisa siire iginde
iyilesme gorildiigli, Str. dvsgalactiae’nin ise meme kanalina adhese olarak, akut ve siddetli seyreden
mastitisler ile uzun siireli subklinik mastitise yol agtifi tespit edilmistir (5,7). Ayrica Str. pyogenes,
Serogrup G ve L streptokok, ve Str. zooepidemicus ile daha az oranda da Str. viridans ve Str. pneumoniae
gibi streptokoklar da subklinik mastitis olgularindan izole edilmektedir (4,7).

Streptokoklarm identifikasyonunda genellikle eskulin, Na-hippurat ve arginin’in hidrolizi ile
trehaloz, sorbitol, mannitol, inulin ve salisin gibi karbonhidratlarm fermentasyonuna dayali biyokimyasal
testler ile serogrup spesifik C-polisakkarid antijeninin belirlenmesine yonelik serolojik yontemlerden
yararlanilmaktadir (7,9,10). Bunun yaninda 6zellikle serogrup B streptokoklarin identifikasyonunda
CAMP reaksiyonundan da yararlanilmaktadir (11). Biyokimyasal yontemler zaman alict oldugundan,
streptokoklarm lateks aglutinasyon, ko-aglutinasyon ve immunodiffiizyon gibi serolojik testler yardimiyla
serogruplandirilarak identifikasyonunun 6nemi giin gegtik¢e artmaktadir (12,13).

Ulkemizde, ineklerde mastitis olgularindan izole edilen streptokoklarin identifikasyonuna yénelik
aragtirmalarin ¢ogunda (14,15,16) biyokimyasal yontemler kullanilmakta, serolojik yontemlerin
kullanildigi arastirmalara (13,17) ender rastlanmaktir. Bu c¢alismada, ineklerde subklinik mastitis
olgularindan izole edilen streptokoklar, lateks aglutinasyon yontemi ile serogruplandirildi ve gesitli
biyokimyasal 6zellikleri karsilastirildi.

Materyal ve Metot

Arastirmada, Van il’i ve ¢evresinde 3’ii devlet ve 35’1 Ozel sektore ait olan toplam 38 farkls
isletmeden alinan 4.400 siit 6rnegi, California Mastitis Test (CMT) ile subklinik mastitis yoniinden
incelendi ve subklinik mastitis olgusu tespit edilen 200 siit 6rneginin 74 (%37)’tinden izole edilen 92 adet
streptokok susu, aragtirmanin materyalini olusturdu.

Ineklerde subklinik mastitis teshisi:

Alman siit 6rneklerinin subklinik mastitis yoniinden incelenmesi amaciyla CMT testinden
yararlamldi. Test, Schalm ve ark. (18)’nin bildirdigi sekilde uygulandi.
Numune alinmasi.

Numuneler, CMT’de pozitif sonug veren ve klinik mastitis bulgulart saptanmayan meme
loplarindan usuliine uygun olarak alindi. Bunun i¢in &nce meme baglart %70 alkollti pamukla silindi ve siit
drnekleri, numaralandirilmig plastik kapakly steril tiiplere 8-10 ml miktarinda alinarak kisa siirede ve uygun
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kosullarda laboratuvara getirildi.
Izolasyon ve identifikasyon:

Streptokoklarin izolasyonu igin siit Srneklerinden %8-10 defibrine koyun kani katilmis Blood Agar
Base (MERCK®) ve %5-7 defibrine koyun kani katilmig Edwards Medium (OXOID®Ya ekim yapildi.
Ureyen kolonilerden, Gram pozitif, ikili veya zincir seklinde kok (yuvarlak veya oval) goriiniimlii olan
bakteriler arasinda katalaz testinde negatif sonug verenler, Streptococcus spp. olarak identifiye edildi (19).
Serogruplandirma:

izole edilen streptokoklarin serogruplandirilmasinda, A, B, C, D, F, G grup spesifik antikorlari ile
kaplanmus lateks partikiillerinin hazir kitleri (PROLEX™ STREPTOCOCCAL GROUPPING LATEX KIT
PL.050, U.K.) kullanild1 ve test, prospektiisiinde dnerildigi gibi uygulandu.
Bivokimvasal testler:
Hemoliz testi:

[zole edilen streptokoklarm %8-10 defibrine koyun kani katimis kanli agara ekimi yapild: ve
37°C’de 18-24 saat inkiibasyon sonunda olusturduklari hemoliz tipine gbre o-, - veya y- (hemolitik
olmayan) hemolitik olarak ayirt edildi (12).

Eskulin hidrolizi:

Bunun i¢in, %5-7 defibrine koyun kani ilave edilmis Edward besi yerine streptokoklarin ekimi
yapildi. Koloni etrafinda koyu kahverengi bir zon olusumu pozitif, renk degisikliginin goriilmemesi ise
negatif olarak degerlendirildi (19).

Hippurat hidrolizi:

Bunun i¢in %1 Na-hippurat igeren ortama 24 saatlik bakteri kiiltiriinden inokulasyon yapildi ve
35°C’de 2-3 saat inkiibe edildi. Sonra 0.2 ml ninhidrin ayiraci ilave edilerek iyice karistirildi ve 35°C’de
10 dakika i¢inde olugan reaksiyon degerlendirildi. Karisimmn koyu mavi veya lacivert rengini aldig1 olgular
pozitif, renk degisikliginin olmadigi veya agik mavi rengin goriildiigi olgular ise negatif olarak
degerlendirildi (9,12).

Arginin hidrolizi: .

Test i¢gin, 24 saatlik bakteri kiiltiiriinden argininli besi yerine inokulasyonlar vapildi ve 35-37°C’de
2-7 giin inkiibe edildi. Inkiibasyon sonunda tiipler karistirilarak her birine 0.1 ml Nessler ayiraci damlatildi.
Gozlenen reaksiyonda portakal sarisindan kahverengiye kadar degisen olgular pozitif, renk degisiminin
goriilmedigi olgular ise negatif olarak degerlendirildi (20).

CAMP (Christie, Atkins and Munch-Peterson) testi:
Bu test, Christie ve ark. (21)’nn bildirildigi sekilde uyguland.

Bulgular

Subklinik mastitis yoniinden incelenen 4.400 siit 6rneginin 200 (%4.54)ii CMT ile pozitif
bulundu. Subklinik mastitisli bulunan siit 6rneklerinin 74 (%37) inden 92 adet Streptococcus spp. izole ve
identifiye edildi.

Lateks aglutinasyon testi ile incelenen 92 adet streptokokun 35 (%38)i serogruplandirilabildi.
Serogruplandirilabilen streptokoklarin 15 (%16.3)°i B, 17 (%18.5)’si C, 1 (%1.1)'i D ve 2 (%2.2)’si F
serogrup spesifik antiserumlar ile ayri ayr pozitif reaksiyon verdi. Tiim streptokok suslar, A ve G
serogrup spesifik antiserumlar ile negatif bulundu. Serogrup B olarak identifiye edilen bir streptokok, ayni
zamanda serogrup C spesifik antiserumu ile pozitif reaksiyon verdi (Tablo 1).

Incelenen streptokoklarm 26 (%28.2)’s1 B-, 37 (%40.2)’si 0~ ve 29 (%31.5)’unun da y- hemolitik
oldugu tespit edildi. Bunlar arasinda f3- hemolitik streptokoklarin %6.5’i serogrup B, %7.6’s1 serogrup C,
%1.1'1 serogrup F ve %I13%iiniin ise serogruplandirilamayan streptokok oldugu; o~ hemolitik
streptokoklarin %1.1°1 serogrup B, %3.3’t serogrup C, %1.1°i serogrup D, %!1.1°i serogrup F ve
%33.7’sinin serogruplandirilamayan streptokok; y- hemolitik olanlarin da, %8.7’si serogrup B, %7.6’s1
serogrup C ve %15.2°sinin ise serogruplandirtlamayan streptokok olduklari tespit edildi (Tablo 2).

Tablo 3’te, incelenen streptokoklarin ¢esitli biyokimyasal 6zellikleri gosterildi. Incelenen 15 adet
serogrup B streptokokun 3 (%20) 1 eskulin, 10 (%66.6)’u Na-hippurat ve 15 (%100)’i arginini hidrolize
ederken, 11 (%73.3)’i de CAMP testinde pozitif bulundu. incelenen 17 adet serogrup C streptokokun 4
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(%23.5)’ii eskulin, 1 (%5.8)’i Na-hippurat ve 16 (%94.1)’s1 da arginini hidrolize ederken, CAMP testinde
hepsi negatif bulundu. Bir adet serogrup D streptokok, sadece Na-hippurati, 2 adet serogrup F streptokokun
2 (%100)’si eskulini, 1 (%50)’i de arginini hidrolize etti. Incelenen 57 adet serogruplandirilamayan
streptokokun 20 (%35.1)’si eskulini, 19 (%33.3)’u Na-hippurat1 ve 15 (%26.3)’i de arginini hidrolize
ederken, 7 (%12.3)’si CAMP testinde pozitif bulundu.

incelenen streptokoklarin 29 (%31.5)’u CAMP pozitif-eskulin negatif, 2 (%2.2)’si CAMP pozitif-
eskulin pozitif, 14 (%15.2)ii CAMP negatif-eskulin pozitif ve 47 (%51.1)’si CAMP negatif-eskulin
negatif bulundu (Tablo 4). Eskulin hidrolizi ve CAMP testi ile serogruplandirmadan elde edilen sonuglar
karsilastirildiginda (Tablo 4); serogrup B streptokoklarm 9 (%60)'u CAMP pozitif-eskulin negatif
bulunurken, serogruplandirilamayan streptokoklarn 20 (%35.1)’si benzer reaksiyon verdi. Sadece 2
(%13.3) adet serogrup B streptokok CAMP pozitif — eskulin pozitif bulundu. Serogrup B streptokoklarin 1
(%6.6)’i CAMP negatif — eskulin pozitif bulunurken, serogrup C streptokoklarin 4 (%23.5)1, serogrup F
streptokoklarin tamami ve serogruplandirtlamayan streptokoklarm 7 (%12.3)’si benzer reaksiyon verdi.
Serogrup B streptokoklarin 3 (%20)’ii, serogrup C streptokoklarin 13 (%76.5)’1i ve serogrup D streptokok
ile serogruplandirilamayan streptokoklarin 30 (%52.6)’u ise CAMP negatif — eskulin negatif bulundu.

Tablo 1. incelenen Streptokoklarin Lateks aglutinasyon testinde A, B, C, D, F ve G serogrup
spesifik antiserumlarla yapilan serogruplandiriimasinda elde edilen sonuglar

Pozitif reaksiyon (%)

N A B C D F G | Serogruplandirilamayan
92 0 15% (16.3) 17 (18.5) 1(1.1) 2(2.2) 0 57 (62)
n: Incelenen streptokok sayisi
*: Bir streptokok, ayni zamanda grup C spesifik antiserumu ile kros reaksiyon verdi
Tablo 2: Incelenen Streptokok suglarinm hemolitik 6zelliklerinin dagilimi
Hemoliz
B a y Toplam
Streptokok n % n % n % n %
Serogrup
B 6 6.5 1 1.1 8 8.7 15 16.3
C 7 7.6 3 3.3 7 7.6 17 18.5
D 0 - 1 1.1 0 - 1 1.1
F 1 1.1 1 1.1 0 - 2 2.2
Serogruplandirilamayan 12 13 31 33.7 14 15.2 57 62
Toplam 26 | 28.2 37 40.2 29 31.5 92 100

n: Pozitif streptokok sayis1

Tablo 3. Incelenen streptokoklarin bazi biyokimyasal 6zelliklerine iliskin sonuglar

Test* (%)

Streptokok n Eskulin Na Hippurat Arginin CAMP Testi
Serogrup

B 15 3 (20) 10 (66.6) 15 (100) 11 (73.3)

C 17 4 (23.5) 1(5.8) 16 (94.1) 0

D 1 0 1 (100) 0 0

F 2 2 (100) 0 1 (50) 0
Serogruplandiriiamayan 57 20 (35.1) 19 (33.3) 15 (26.3) 7 (12.3)

*: Pozitif streptokok sayist, n:

Incelenen streptokok say1si
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Tablo 4. Incelenen streptokoklarin serogrup, eskulin hidrolizi ve CAMP testinden elde ed: n

sonuglarm karsilastiriimasi

Test (%)

CAMP + CAMP + CAMP - CAMP -
Streptokok N Eskulin — Eskulin + Eskulin + Eskulin —
Serogrup
B 15 | 9* (60) 2(13.3) 1 (6.6) 3 (20)
C 17 |- - 4 (23.5) 13 (76.5)
D 1 - - - 1 (100)
F 2 - - 2 (100) -
Serogruplandinilamayan |57 |20 (35.1) - 7 (12.3) 30 (52.6)
Toplam (%) 92 |29 (31.5) 222 14 (15.2) 47 (51.1)

*

: Bir streptokok ayni1 zamanda grup C antiserumu ile kros reaksiyon verdi
n: Incelenen Streptokok sayisi

+: Pozitif

: Negatif

I

Tartisma ve Sonug

Siit inekleri tizerinde yapilan aragtirmalarda, subklinik mastitise neden olan etkenlerin ¢ok cesitli
olmasmna ragmen, enfeksiyonun ¢ogunlukla Gram pozitif koklardan (Streptokok, Stafilokok) ileri geldigi
bildirilmektedir (6,11). Yapilan ¢alismalarda subklinik mastitis olgularmm % 13-34’iinden Streptococcus
spp. izole edildigi, Str._agalactiae, Str. uberis ve Str. dysgalactiae’nin mastitise neden olan en nemli
streptokok tiirleri oldugu bildirilmektedir (4,7,8,22,23). Str._agalactiae serogrup B, Str._dvsgalactiae,
serogrup C streptokok olarak identifiye edilmektedir. Str._uberis’in ise bazi suslari serogrup E spesifik
antiserumlarla reaksiyon verirken ¢ogu sus serogruplandirilamamaktadir (7,10,11).

Bu aragtirmada CMT ile subklinik mastitis tespit edilen 200 siit 6rneginin 74 (%37)’iinden izole
edilen 92 adet streptokok susu serogruplandirildi ve gesitli biyokimyasal 6zellikleri ile karsilastirildi.

Akay ve ark. (13), mastitisli siitlerden izole ettikleri 295 streptokok susunun %11.5°ni serogrup A,
%36.27’sini serogrup B, %20.67’sini serogrup C, %14.23’iinii serogrup D ve %5.8’ini serogrup E
streptokok olarak serogruplandirilabildigini ve %12.20’sinin ise serogruplandirtlamadigmi bildirmektedir.
Rund (22) ise inceledigi 160 streptokok susunun %19.37°sini serogrup B, %21.87’sini serogrup C,
%6.25’mni serogrup D, %16.87’sini serogrup E, %3.75’inin de serogrup L olarak identifiye ettigini,
%31.8’inin de serogruplandirilamadigini rapor etmektedir. Kunter (23) de, siit numunelerinden izole ettigi -
12358 streptokok susunun %0.05’ini serogrup A, %35’ini serogrup B, %17.1%ini serogrup C, %5.8ini
serogrup D, %7.7sini serogrup E, %1.1°ni serogrup G, %5.8’ini serogrup L, %1.6’sin1 serogrup N,
%1.2’sini  serogrup P ve 9%0.7°sini serogrup U olarak serogruplandirirken, %21.6’sinn -
serogruplandirilamadigini bildirmektedir.

Bu aragtirmada, incelenen 92 streptokok sugunun %16.3ii serogrup B, %18.5°i serogrup C, %1.1’i
serogrup D, %2.2’si serogrup F spesifik antiserumlarla reaksiyon verirken %62’si serogruplandirilamadh.
Aragtirmada A, B, C, D, F ve G serogrup spesifik antiserumlar kullanild: fakat serogrup A ve G streptokok
tespit edilemedi. Subklinik mastitis olgularindan siklikla serogrup B, C, D, E streptokoklarim izole edildigi
diger arastiricilar (4,7,24) tarafindan da bildirilmektedir. Fakat bu arastrmada serogruplandirilabilen
stgeptokoklarln orani diger arastiricilara (6,13,22,23) gore diisiik bulundu. Arastirmada sadece A, B, C, D,
F, G gibi subklinik mastitis olgularindan siklikla izole edilen streptokok serogruplarina kars: antiserumlarin
kullanilmasindan dolay1 diger serogrup streptokoklarin tespit edilememesi, serogruplandirilamayan
streptokok sayisinin fazla bulunmasinda etkili oldugu sdylenebilir.

Serogruplandirmanin yaninda CAMP reaksiyonu, eskulin ve Na-hippurat hidrolizi, mastitise neden
olan streptokoklarm ayirici teshisinde en sik kullamilan biyokimyasal testlerdir (9). Onemli mastitis
etkenlerinden birisi olan Str._agalactiae suslarmin %79-100°i CAMP testinde pozitif bulunmaktadir
(2,21,22,23,25). Str._uberis ve serogrup G streptokok (Sir_canis)’ larm da CAMP benzeri reaksiyon
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gosterdigi bilinmektedir (26).

Rund (22), serogrup B streptokoklarm %87’sini CAMP pozitif-eskulin negatif bulurken serogrup E
streptokoklarin  %18.5’inin  benzer reaksiyon verdigini bildirmektedir. Ayni arastirict serogrup C
streptokoklarin = %97.14’tinii  CAMP negatif-eskulin negatif bulurken serogrup B streptokoklarin
%9.67’sinin, serogrup E streptokoklarin %11.11%inin ve serogruplandinlamayan streptokoklarin da
%35.29’unun benzer reaksiyon verdigini bildirmektedir. Kunter (23) de serogrup B streptokoklarm
%85.6’sinin CAMP pozitif-eskulin negatif bulurken serogrup E streptokoklarin %5.3 iiniin ve serogrup U
streptokoklarin %6.3’tiniin de benzer reaksiyon verdigini bildirmektedir. Aym arastirici serogrup C
streptokoklarin %98.8’inin CAMP negatif-eskulin negatif reaksiyon verdigini, serogrup B streptokoklarin
%13.4’{liniin, serogrup G streptokoklarm %59.7’sinin, serogrup L streptokoklarin %97’sinin, serogrup K
streptokoklarin %19.4’iiniin ve serogruplandirilamayan streptokoklarin ise %26.1’inin benzer reaksiyon
verdigini bildirmektedir.

Bu arastirmada, serogrup B streptokoklarin %60’1 CAMP pozitif-eskulin negatif bulunurken,
serogruplandirilamayan streptokoklarin %35.1°1 benzer reaksiyon verdi. Ayrica serogrup C streptokoklarin
%76.5°i CAMP negatif-eskulin negatif bulunurken, serogrup B streptokoklarin  %20’si  ve
serogruplandirilamayan streptokoklarin %52.6’s1 benzer reaksiyon verdi. Arastirmada, CAMP pozitif-
eskulin negatif reaksiyon veren 29 streptokoktan sadece 9 (%31)’u serogrup B streptokok olarak identifiye
edildi. Diger taraftan serogruplandirilamayan streptokoklardan 20 (%69)’sinin benzer reaksiyon vermesi,
sadece biyokimyasal testlerle yapilacak identifikasyonlarda serogruplandirilamayan streptokoklarm Str
avalactiae olarak yanlis teshis riskini arttirabilecegini gostermektedir. Fakat arastirmada CAMP pozitif-
eskulin negatif streptokoklarin ¢ogunun serogrup B spesifik antiserumla reaksiyon vermemesi testin
duyarhiligy ile de ilgili olabilir. Baz1 arastirmacilar (27,28), streptokoklarin serogruplandirilmasinda lateks
aglutinasyon testinin duyarlthgmin %90°1n iizerinde oldugunu bildirmektedirler. Bunun yani sira serogrup
B streptokoklarin %20°sinin CAMP negatif-eskulin negatif bulunmasi, serogrup C ve B streptokoklar
arasinda daha o6nce bildirilen (10,12) kros reaksiyonlardan dolayr bu serogrup streptokoklarin
identifikasyonunda problem teskil edebilir. Arastirmada serogrup C ve B spesifik antiserumlarla kros
reaksiyon veren bir sus, CAMP pozitif-eskulin negatif bulundu ve serogrup B olarak identifiye edildi.

Bu arastirmada elde edilen sonuglar, subklinik mastitis olgularindan siklikla izole edilen St
agalactiae (serogrup B) ve serogrup C streptokoklarm identifikasyonunda biyokimyasal testlerin (CAMP
reaksiyonu, eskulin hidrolizi) veterli olmadigmi gostermektedir. Ayrica kullanilan test Kit’inin
prospektiisiinde, Kit’in 6zellikle f-hemolitik streptokoklarin  serogruplandiriimasinda  kullaniimasi
onerilmektedir. Fakat bu arastirmada f-hemolitik streptokok orani, diger arastiricilara (14,22,23) gore daha
diisiik bulundu. Arastirmada serogruplandirilabilen streptokoklarm sadece %15.2°si f3- hemoliz
gdsterirken, %6.6’simn o~ hemolitik ve % 16.3"tiniin de y- hemolitik oldugu tespit edildi. Rund (22),
inceledigi 160 streptokok susunun %61.2’sinin B-hemolitik, %34.37’sinin o~ hemolitik ve %4.37’sininde
v- hemolitik oldugunu, Kunter (23) ise siit numunelerinden izole ettigi streptokoklarin %34’iniin f3-
hemolitik, %51.37 sinin ¢- hemolitik ve %14.26”smin da y- hemolitik oldugunu bildirmektedir.

Sonug olarak, subklinik mastitis olgularindan izole edilen streptokoklarm identifikasyonunda
biyokimyasal testlerin yaninda serolojik testlerin de kullanilmasmnm, Str. agalactiae (serogrup B) ve Str.
dysgalactiae (serogrup C) gibi onemli mastitis etkenlerinin teshisi i¢in gerekli oldufu ve elde edilen
bulgularin konu ile ilgili yapilacak miiteakip arastirmalarla daha iyi degerlendirilebilecegi kamsina varildi.
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Kuru Kiirleme islemi Gegiren Fiime Dil ve Pastirmalarin Uretimleri
Sirasindaki Nitrat ve Nitrit Miktarlarindaki Degismeler

G. Ece SOYUTEMIZ'! Sahsene ANAR' Ayten OZENIR?

Ozet

Bu ¢alismada 4 ayr1 grup halinde fiime dil ve pastirma iiretilerek, tiretim asamalarindaki nitrat ve nitrit miktarlart
incelendi. Fiime dillerde taze dil halinde, kiirlemenin 1. giinii, 7. ging, 21. giinii ytkama, haslama ve dumanlama islemlerinden
sonra nitrat ve nitrit miktary saptands. Satisa hazir hale gelen dillerde nitrat miktart ortalama 92.704 ppm., nitrit miktari ise
ortalama 6.028 ppm. olarak bulundu. Uretilen pastirmalarin et halinde, tuzlama, ykama, 1. kurutma, presleme, Il. kurutma ve
cemenleme isleminden sonra ortalama nitrat ve nitrit miktart saptand. Cemenlenmis pastirmalarin nitrat miktart ortalama
1437.07 ppm., nitrit miktart ortalama 1.232 ppm. olarak saptandi. Bu ¢alymada satisa hazir hale gelen fiime dillere ait nitrat ve
nitrit degerleri Tirk Gida Kodeksi'nin rezidual nitrat ve nitrit degerleri igin getirdigi suurlamalarin altinda bulundu.
Pastirmalara ait nitrat degerlerinin ise siurlamalarin iizerinde oldugu saptandt.

Anahtar Kelimeler: Pastirma, Fiime dil, Nitrit, Nitrat

Summary

Changing of nitrate and nitrite contents of dry cured smoked tongue and pastrami during the production stages.

In this study, four different groups of smoked tongue and pastrami were produced and nitrate and nitrite contents were
recorded. In smoked tongues, the nitrate and nitrite contents were determined on fresh tongue, at the 1 szt gt jg M and 21"
days of during, at the end of whasing, boiling and smoking procedures. Average nitrate and nitrit amounts in smoked tongues
ready to marketing were determined respectively, 92.704 ppm and 6.028 ppm.

In pastramies, nitrate and nitrite amounts were also determined in raw meat, and following the procedures of curing,
washing, first drying in the air, pressing, second drying in the air and pasting of cemen.

Pastramies that were ready for marketing had average nitrate amount of 1437.07 ppm and average nitrite amount of
1.232 ppm.

Although average amounts of nitrate and nitrite in smoked tongues were found to be less than the limits of residual
nitrate and nitrite accepted in Food Codex, the results obtained in this study showed that nitrat levels in pastrami made ready for
marketing were higher than the values accepted in Turkish Food Codex.

Key Words: Pastrami, Smoked tongue, Nitrite, Nitrate
Giris

Et iiriinleri kendilerine has renklerini iiretimlerinde kullanilan nitrat ve nitritin et tizerine olan
etkileri ile kazamrlar (1,2). Nitrat ve nitrit yiizyillardir etlerin kiirlenmesinde kullanilmakta olup, kiirleme
tuzunda bulunan nitrat, nitrit i¢in depo 6devi gdérmektedir (36). Nitrat bazi rediikte edici bakterilerin
ctkisiyle nitrite, nitrit de nitrit okside doniisiir. Nitrit oksid (NO) miyoglobin ile birleserek
nitrozomyoglobin’e (NOMb), 1s1 ve dumanlama islemi ile de NO hemochromogene doéniisiir ve kalici
pembe renk olusur (7-9). Nitrit iiriine has karakteristik bir lezzet olusturmasi ve ransidite gelisimini
geciktirmesi yanisira kiirlenmis etlerde antimikrobiyel 6zellige de sahiptir (3,7,9,10). Bu inhibe edici etki
nitritin et bilesikleri veya additifleri ile reaksiyonundan ileri gelir. Bu durum perigoeffect olarak
adlandirlir (10).

Yapilan galigmalar, nitrit ile sekonder aminler gibi etin dogal bilesenleri arasindaki reaksiyonlarla
karsinojenik &zellikte nitrozo bilesiklerinin olusabilecegini gostermistir (8, 11-15). Nitrozamin olugumu
icin uygun kosullar, et iiriinlerine ¢ok miktarda nitrit ilave edildiginde veya ilave edilen nitrattan ¢ok
miktarda nitrit olustufu zaman, et Uriinleri birgok aminleri igerdigi zaman (liriinler uzun siire
olgunlastirildig1 zaman) ve yiiksek derecelerde 1sildigimda (artan reaksiyon hizi ile) saglanir (10).

'Uludag Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Besin Hijyeni ve Teknolojisi Anabilim Dali, BURSA
*[] Kontrol Laboratuvar Midiirligi, BURSA
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Bu calismada yiiksek oranda tuz-nitrat karisumi kullanilarak iretilen fime dil ve pastirmada,
liretim agamalarindaki nitrat ve nitrit miktarinin saptanmasi amaglanmistur.

Materyal ve Metot

Fime dil tiretimi sigir dilleri kullamilarak yapildi. Yikama ve temizleme islemini takiben diller
delinerek % 1 nitrat igeren tuz ile kiirlemeye tabi tutuldu. Kiirlenen diller 21 giin siire ile soguk depoda
bekletildi. Bu siire sonunda yikanan diller pigirme kazanlarmda 2.5-3 saat siire ile haslandi. Haslama
isleminden sonra diller 3 saat siire ile soguk dumanlamaya tabi tutuldu (16). Diller taze dil halinde,
kiirlemenin 1., 7., 9., 14., 21. giinii yikama, haglama ve dumanlama isleminden sonra nitrat ve nitrit miktar:
acisindan analize alindi.

Pastirma iiretiminde sigur kontrfileleri kullanildi. Kontrfileler pastirma formuna sokulduktan sonra
ete uygun araliklarla bigak yaralari (sak’lar) yapildi. Et %1 nitrat iceren tuz ile kiirlendikten sonra oda
1sisinda bir gece bekletildi. Bu siire sonunda pargalar alt-iist edilip 16 saat daha bekletildikten sonra birinci
kapta 30 saniye siire ile yikandi, ikinci kapta ise ayni siire ile durulandi. Yikanmis olan pastirmalar
cardaklarda dogal kosullarda 3 giinlik bir kurutma igleminden sonra 16 saat siire ile pres edildi.
Preslemeyi takiben 6 giin siire ile II. kez kurutmaya tabi tutulan pastirmalar cemenlendi (17).

Pastirmalar et halinde iken, tuzlandiktan, yikandiktan, I. kurutma isleminden, presleme isleminden,
II. kurutma isleminden ve ¢emenlemeden sonra nitrat ve nitrit miktar1 agisindan analizlere tabi tutuldu.

Nitrat ve Nitrit Miktarinimn Saptanmasi: Nitrit direkt olarak, nitrat ise bir kadmiyum kolonunda
nitrite doniistiiriildiikten sonra kantitatif metodla tayin edildsi.

Yontem, aromatik amin gruplarinm asitlendirilmis nitrit ¢6zeltisiyle reaksiyonu sonucu olusan
diazonyum tuzunun diger bir aromatik amin (N-1-naphtyl-ethylendiamin 2HCL) ile baglanmasiyla
meydana gelen kirmizi renkli aminoazo bilesiginin absorbansinin 538 nm.de spektrofotometrede lgiilmesi
ilkesine dayanmaktadir (18).

Calisma igin 4 ayr1 grup halinde pastirma ve fiime dil iiretildi.

Bulgular

Dort ayri grup halinde iiretilen pastirma ve fiime dillere ait ortalama nitrat ve nitritin degerleri
Tablo 1 ve 2°de gdsterilmistir.

Tablo 1: Pastirmalarin Uretim Asamalarmdaki Nitrat ve Nitrit Miktarlari (ppm.)

Nitrat (x) Nitrit (x)
Et 2.846 0.173
Tuzlanmig 990.391 0.968
Yikanmis 274.614 0.830
L. kez kurutulmus 713.700 2.068
Preslenmis 631.791 2.552
11 kez kurutulmus 1482.325 1.804
Cemenlenmis 1437.070 1.232
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Tablo 2: Fiime Dilin Uretim Asamalarmdaki Nitrat ve Nitrit Miktarlari (ppm).

| Nitrat (x) Nitrit (x)
Taze Dil | 5.337 0.440
Kiirlemenin 1. Giinii ! 129.833 0.924
Kiirlemenin 7. Giinii 146.737 1.496
Kiirlemenin 14. Giinii 239.619 2.200
Kiirlemenin 21. Glinii 459.668 0.968
Yikanmus Dil 233.155 0.792
Haslanmis Dil 148.338 | 3.916
Dumanlanmis Dil 92.704 | 6.028

Tartisma ve Sonug

Bu ¢alismada % 1 nitrat i¢eren tuzla kuru kiirleme islemi gegiren pastirma ile kuru kiirleme isleme
yaninda haglama ve dumanlama islemine tabi tutulan fiime dillerin {iretim asamalarindaki ve son {irlin
halindeki nitrat ve nitrit degerleri saptandu.

Pastirma iretimi i¢in kiirleme islemi gecirmis etlerde nitrat miktar1 990.391 ppm iken, yikama
sonrasi nitrat oraninda énemli bir diisme meydana gelmis ve nitrat miktar1 274.614 ppm’e diismiistiir.
Bunun nedeni yikama iglemi ile hem ortamdaki tuz ile birlikte nitrat miktarinin azalmasi, hem de etin
igerdigi su miktarinmn artmasidir. Ug giinliik bir kurutma isleminden sonra etlerin rutubetindeki diisiise
bagli olarak nitrat miktarmin arttigi ve 713.700 ppm oldugu goriilmektedir. Bu degerin, presleme
isleminden sonra elde edilen nitrat miktarindan daha diisiik olmasi beklenirken presleme islemi sonundaki
nitrat miktar1 631.791 ppm olarak tesbit edilmistir. Pastirma yapiminda kullantlan etlerde bigak yaralarmm
acildig1 bolgelerde tuzun ve nitratin ete diffizyonu daha fazla gergeklesmektedir. Ayrica pastirma
yapiminda kullanilan kontrfileler kalinlik ve dolayisiyla igerdigi su miktari bakimindan homojen bir
yapida degildir. Bu nedenle analize alinan et numunelerine gore sonuglarda bir takim farkliliklar meydana
gelmektedir.

Alt1 giin siireyle kurutmaya tabi tutulan pastirmalik etlerin nitrat miktarinda énemli bir artma
meydana gelmis ve 1482.325 ppm olarak belirlenmistir. Cemenlenmis pastirmalarda ise ¢gemenden ete su
diffizyonuna bagl olarak etin nitrat ve nitrit miktarlarmda bir onceki sathaya goére hafif bir diisme
meydana gelmistir. Satisa hazir hale gelmis pastirmalarda nitrat miktart 1437.07 ppm, nitrit miktar1 ise
1.232 ppm olarak belirlenmistir. Nitrat miktar1 Gida Kodeks’inin satig noktasinda igermesi gereken kalinti
nitrat miktarimin (250 ppm) ¢ok iizerinde bulunmustur. Nitrit miktar1 ise diistik degerlerde olup, El -
Khateib ve arkadaslari’nin (19) pastirmalardan elde ettigi 12 ppm lik ve Soyutemiz ve Ozenir’in (20), 15
ppm’lik nitrit miktarindan daha diisiiktiir.

Pamukgu (2), ise pastirmalardaki nitrit miktarini 114 mg/kg olarak saptamis olup, degerlerimizin
¢ok tizerindedir.

Pastirma Uretimi ustalarin insiyatifinde gergeklestirildiginden, gerek kullanilan tuz - nitrat
miktarlar1 gerekse olgunlagma sirasinda iiretimi hizlandirmak ve kirmizi renk olusumunu saglamak igin
pastirmalik etlere 151 uygulanmasina bagl olarak pastirmalara ait nitrat ve nitrit miktarlarinda degisiklikler
olugmaktadir.” Nitekim Alperden (6), yaptig1 ¢alismada pastirmalarda nirat miktarmi 0-18.000 ppm
arasinda bulmustur.

Fiime dillerin tretiminde, kiirleme iglemi sirasinda tuzun diffuzyonuna bagh olarak nitrat miktar,
kiirlemenin 21. giiniine kadar diizenli olarak artmis ve 21. giinde 459.668 ppm’e ulagsmistir. Bu devrelerde
nitrit miktar1 Snemli bir artis géstermemistir. Kiirlemenin 21. giiniinde ise bir 6nceki devreye gore elde
edilen nitrit miktarindan daha diisitk deger elde edilmistir. Bu durumu farkli dillerin farkli bélgelerinde tuz
ve nitrat diffiizyonun farkli olmasi ve alinan numunelerin bir drneklilik gstermemesine baglayabiliriz.
Yikama iglemi nitrat ve nitrit miktarin1 diisirmesine ragmen, haslama ve dumanlama isleminden sonra
nitrat miktar1 azalirken nitrit miktarinda artis meydana gelmistir. Bunda 1s1 isleminin nitrati nitrite
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indirgemesi etkili olmustur. Dumanlanmig dillerdeki nitrat miktar1 92.704 ppm’e diiserken nitrit miktart
6.028 ppm’e ¢ikmustir.

Pratikte pastirma ve fiime dil yapimmda kullanilan tuz-nitrat miktarmin ustalara gore degisiklik
gostermesi, kiirleme igleminde nitrat yanmnda nitrit de kullanilmasi, olgunlasma siirelerinin degisik
uygulanmasi, kurutma amaci ile pastirmalarin 1s1 islemine tabi tutulmasi tiiketime sunulan pastirma ve
fiime dillerde degisik oranlarda nitrat ve nitrit miktarlarinin ¢ikmasma neden olmaktadir.

Bir ¢ok iilkede son iirtin halinde iken kiirlenmis et iiriinlerinde bulunmas: gereken rezidiiel nitrat
ve nitrit miktarlar i¢in simirlama getirilmistir. Ulkemizde 16 Kasim 1997 tarih ve 23172 sayili Resmi
Gazete’de yaymnlanan Tiirk Gida Kodeksi Yonetmeligine (21) gore 1s1 islemi gérmemis, kiirlenmis,
kurutulmus et iirtinlerinde kalmti sodyum nitrit miktar1 50 mg/kg, diger kiirlenmis et iiriinlerinde 100
mg/kg, kalinti sodyum nitrat miktari ise 250 mg/kg olarak verilmistir.

Sonug olarak bu calismada fime dillere ait nitrat ve nitrit degerleri Gida Kodeksinin getirdigi
sinirlamalarin izerinde- degildir. Ancak pastirmalara ait nitrat miktar: bu smirlamalarin ¢ok iizerinde
bulunmustur.
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Manisa’da Tiiketilen Sucuk, Salam, Sosislerin Bazi Kimyasal ve
Mikrobiyolojik Ozelliklerinin Incelenmesi

Semra KAYAARDI'

Ozet

Bu ¢alismada, Manisa'daki biife ve kafeteryalarda tiiketime sunulan sucuk, salam ve sosislerin bazi kimyasal ve
mikrobiyolojik dzellikleri incelenmistir. Analiz sonuglar: Gida Maddeleri Tiziigii ve Tiirk Standartlart Enstitisinin sucuk, salam,
sosis standartlart hitkiimleri ile karsiastirimugtur. Sucuk, salam, sosis érneklerin ¢ogunlugunun, kimyasal ozelliklerden pH degeri,
nitrat miktari, nem ve yag/protein oram, mikrobiyolojik niteliklerden de toplam bakteri, laktobasil ve maya-kiif sayilar
bakimindan standartlara uymadigy saptanmustir. Sonug olarak, tiketime sunulan et iiriinlerinin kimyasal ve mikrobiyolojik
kalitelerinin diigiik oldugu ve arzu edilen kalitede et iiriinleri elde edilebilmesi icin etkin onlemlerin alinmasi gerektigi ortaya
crhnugtir.

Anahtar Kelimeler: Sucuk, Salam, Sosis, Kimyasal, Mikrobiyolojik dzellikler

Summary

The Investigation of Chemical and Microbiological Properties of Turkish Soudjouks, Salami and Sausages Consumed in
Manisa

In this study, chemical and microbiological properties of Turkish soudjouks, salami and sausages consumed at buffet
and cafeteria in Manisa was investigated. The results of analysis are compared with Food Regulation and Turkish soudjouk,
salami and sausage standarts. The most of Turkish soudjouk, salami and sausage samples were found not suitable in terms of pH
value, nitrate, moisture content, fat/protein ratio as chemical properties, total aerobic bacteria, coliform and yeast-mould counts
as microbiological properties..As a result, chemical and microbiological properties of consumed meat products were found to be
rather low quality and should be taken active measures for providing good quality.

Key Words: Turkish soudjouk, Salami, Sausage, Chemical, Microbiological properties
Giris

Bireylerin saglikli ve verimli olabilmeleri ig¢in yeterli ve dengeli bir sekilde beslenmeleri
gerekmektedir. Geregi gibi beslenmeyi saglayan, yani viicudun tiim ihtiyaglarma cevap verebilen ve bunun
yaninda damak zevkine hitap eden besinlerin basinda et ve et triinleri gelmektedir (1). Et iiriinleri tiretim
teknolojileri nedeniyle, taze ete gore daha az su, daha fazla protein, yag ve mineral madde icermeleri,
baharatlarla 6zel bir ¢esni verilerek begeninin arttirilmasi, uzun dayanma siiresine sahip olmalari, tiketime
hazirlanmalarinin kolay ve ¢abuk olmasi gibi nedenlerle taze ete gore her zaman tercih edilmektedir (2).
Ulkemizde en fazla iiretilen ve tiiketilen et iiriinleri Fermente Tiirk sucugu, salam ve sosistir.

Et Jdrinleri, yiiksek besleyici deger ve sindirilme oranina sahip olmakla birlikte,
mikroorganizmalarin iiremeleri i¢in ¢ok uygun bir ortam olduklarindan ve iiriiniin 6zelliklerini iyilestirmek
amaciyla katilan nitrat ve nitritin, hem toksik hem de kanserojen etkilerinden dolay1 ayn1 zamanda saglik
agisindan risk olusturan gidalarin da baginda gelmektedir (2-9).

Nitrat ve nitrit, {irliniin renk, tat, aroma gibi duyusal niteliklerini gelistirmeleri ve ozellikle de
antimikrobiyal ve antioksidant etkileri nedeniyle et iiriinlerinde biiyiik 6lgiide kullanilmaktadir (10,11,12).
Uretimde kiirleme etkisinin gabuk olusmasi ve ekstra nitrit kaynagi saglanmasi bakimindan, nitrat ve
pitritin birlikte kullanumi tercih edilmektedir (13). Bu katki maddelerinin {iriinlere katki diizeyi, saglik
iizerine olumsuz etkileri gdz dniine alinarak standart ve yonetmeliklerle simrlandiriimistir. Ornegin Tiirk
Standartlar1 Enstitiistiniin (TSE) sucuk, salam ve sosis standartlarinda “katilmasi1 kabul edilen miktar:
asmamalidir” ifadesi yer almaktadir. Bu standartlara gore iiriinlere katilabilecek en yiiksek nitrat ve nitrit
miktarlart 300 ppm ve 150 ppm olarak bildirilmektedir (14-17). Kiirlenmis et iiriinlerinde satis
noktasindaki en yitksek kalinti nitrat ve nitrit miktarlarmin ise 250 mg/kg ve 100 mg/kg olmasi
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gerekmektedir (18). Ancak bazi arastirmacilar, fermente sucuklar ve 1sil islem goren kiirlenmis ot
triinlerinde kalinti nitrat ve nitritin toplam miktarmm 100 ppm’den ¢ok olmamasi gerektigini ifade
etmiglerdir (19,20).

Et iriinlerinde nitrat ve nitrit miktarlarinin belirlenmesi amaciyla yapilan bir ¢alismada (9),
orneklerdeki kalmti nitrat ve nitrit miktarlar1 ortalama olarak sucukta 229.87 ve 20.93 ppm, salamda
141.51 ve 29.51 ppm, sosiste ise 125.76 ve 49.41 ppm diizeyinde bulunmustur. Bir baska calismada (7) ise,
aynt degerler sucuklarda 89.58 ve 4.94, salamlarda 64.76 ve 60.32 ve sosislerde 70.84 ve 51.05 ppm olarak
tespit edilmistir. 1

Et uriinlerinin mikrobiyolojik ve kimyasal nitelikleri tizerine yapilan arastirmalarda, genel olarak
hijyenik ve kimyasal kalitenin diisiik oldugu, 6zellikle de pH degeri, nem ve yag miktar1 ile mikrobiyolojik
Ozelliklerin standartlara uymadigi belirtilmektedir (4,5,7,9,21-24). Bunun nedeni de iilkemizde iiretim ve
titketim yoniinden olduk¢a 6nemli bir konumda olan sucuk, salam ve sosislerin halen biiyiik oranda ilkel
teknolojilerle tiretilmesi, kalitesi diigiik hammadde, katki maddesi, baharat ve bagirsaklarin kullanilmasi ve
gerek liretim gerekse muhafaza asamalarinda hijyenik kurallara yeterince uyulmamasidir. Bu durumda et
triinlerinin  kimyasal ve mikrobiyolojik kaliteleri bozulmakta ve hem tiiketici saghg hem de iilke
ekonomisi yoniinden sakincalar ortaya ¢ikmaktadir.

Piyasadaki tiikketimi giderek artan sucuk, salam, sosis gibi et irinlerinde, hammaddeden tiiketiciye
ulagincaya kadar gegen tiim islem basamaklarinda kontaminasyon ve kalite kaybinin s6z konusu olmasi ve
kullanilan katki maddelerinin olumsuz etkilerinden dolayr kimyasal ve mikrobiyolojik kontrollerin
yapilmast tiiketici saghgi agisindan biiyiik dnem tagimaktadir. Ozellikle de son yillarda oldukca
yayginlasan biife ve kafeteryalarda bu iiriinlerin ¢ok az bir 1s1l islemle tiiketime sunulmasi konuyu daha da
onemli kilmaktadir. Bu arastirmada, Manisa’daki biife ve kafeteryalarda tiiketilen cesitli firmalara ait
sucuk, salam, sosislerin kimyasal ve mikrobiyolojik nitelikler yoniinden Gida Maddeleri Tiiziigii (GMT)
ile Turk Standartlar1 Enstitiisii’niin (TSE) ilgili standartlarina uygunlugunun incelenmesi amaglanmistir.

Materyal ve Metot

Arastirmada, Manisa’daki biife ve kafeteryalarda tiiketime sunulan et iiriinlerinden 10 sucuk, 5
salam ve 5 sosis olmak iizere toplam 20 Srnek materyal olarak kullanilmistir. Toplanan orneklerde,
oncelikle mikrobiyolojik muayeneler yapilmistir. Geriye kalan kistm kiyma haline getirildikten sonra
kimyasal analizlerde kullanilmak iizere buzdolabinda saklanmistir.

Deneysel Metotlar:

Kimyasal Analizler: Sucuk, salam ve sosislerin nem miktar1 SCALTEC SMO 01 nem tayin
cihaziyla belirlenmistir. Yag tayini i¢in de ayni cihaz kullamilmis, nemi ugurulan drnekler karbon tetra
kloriir ile berraklasmcaya kadar (5-7 kez) muamele edilerek tekrar cihaza yerlestirilmis ve okunan son
degerden nem i¢in okunan deger ¢ikarilarak aradaki fark % yag olarak degerlendirilmistir (2,25).

Orneklerin pH degerinin saptanmasinda Tiirk Standartlart Enstitiisiiniin referans metodu (TS 3136)
kullanilmustir (26). Su aktivitesi degeri aw WERT-MESSER cihazi ile belirlenmistir (27). Protein
tayininde kjeldahl yontemi kullanilmugtir (28). Kalinti nitrat miktar: tayini ksilenol yontemine, nitrit
miktari ise standart yénteme gore yapilmistir (28,29).

Mikrobiyolojik Analizler: Orneklerin toplam aerobik mezofilik bakteri sayilari, Plate Count Agar
(PCA) besi yerine ekimler yapildiktan sonra 30+1°C’de 72%1 saat inkiibe edilerek olusan kolonilerin
saymn ile belirlenmistir. Laktik asit bakterilerinin sayimmda Man Rogosa Sharp--Agar (MRS) besi yeri
kullanilmistir. Maya-kif sayisi Potato Dextrose Agar (PDA), koliform da Violet Red Bile Agar (VRBA)
besi yerine yapilan ekimlerle tespit edilmistir (30,31).

Bulgular _

Manisa’daki biife ve kafeteryalardan temin edilen sucuk, salam ve sosis 6rneklerinin kimyasal
analiz bulgulari Tablo 1°de, sucuk érneklerinin mikrobiyolojik muayene bulgulart Tablo 2’de, salam ve
sosis Srneklerinin mikrobiyolojik muayene bulgular Tablo 3°de ve 6rmeklerdeki mikroorganizma dagilimi
da Grafik 1’de verilmektedir.
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Tablo 1. Sucuk, salam ve sosis 6rneklerine ait kimyasal analiz bulgulari

Ormnek No Rutubet  Yag (%) Protein pH  a, Kahnti Nitrat Kalinti Nitrit Nitrat+Nitrit
(%) (%) (ppm (ppm (ppm NaNOs)
NaNOs) NaNO,)
Sucuk
1 36.70 23.00 18.69  5.38 0.885 248.61 10.00 260.93
2 41.84 32.47 14.72 621 0.951 293.04 12.50 305.54
3 25.75 40.10 19.00  6.76  0.847 543.24 5.00 549.40
4 48.90 41.45 17.56  6.14 0.901 405.85 20.00 430.49
5 44.37 34.78 18.35 5.62 0.976 197.51 5.00 203.67
6 41.74 34.36 17.96  6.18 0.910 331.74 7.00 340.36
7 43.51 28.94 1534  6.79 0.964 409.38 12..25 424.47
8 40.72 36.63 1821 541 0.890 31591 10.50 328.85
9 42.86 31.08 17.71  6.63 0.935 233.60 14.00 250.85
10 39.21 40.97 19.08 548 0.850 456.03 9.00 467.12
ort. 40.56 34.38 17.66  6.06 0911 343.49 10.53 356.17
Salam
1 54.74 28.00 11.54  6.76 0.930 180.60 15.40 199.57
2 47.47 39.30 12.11  6.59 0.934 155.59 26.25 187.93
3 48.00 32.07 11.63  6.55 0.970 12.88 65.00 92.96
4 50.70 3042 1244 6.29 0.980 198.12 2.20 200.83
5 54.05 31.77 1141  6.65 0.976 4791 35.00 91.03
ort. 50.99 32.31 11.83  6.57 0.958 119.02 28.77 154.46
Sosis
1 59.25 30.25 12.24  6.67 0.953 142.98 35.00 186.10
2 54.69 349 10.61  6.18 0.960 209.08 25.00 239.88
3 58.8 38.5 12.24  6.88 0.957 32.03 5.00 38.19
4 49.22 31.72 11.98 5.88 0.931 81.75 8.00 91.60
5 52.49 36.34 1191  6.13 0.939 25.44 10.00 37.76
Ort 54.89 34.34 11.80  6.35 0.948 98.26 16.60 118.71

Tablo 2. Sucuk 6rneklerinin mikrobiyolojik muayene bulgulari (log CFU/g)

Ornek  Toplam Laktobasil Maya-kiif ~Koliform
No  bakteri
1 5.57 7.83 0 0
2 3.75 0 0 0
3 5.28 5.46 4.28 4.23
4 5.23 4.00 3.28 0
5 6.28 6.28 2.92 0
6 3.96 0 0 0
7 5.47 4.87 3.85 0
8 4.84 6.35 2.42 0
9 5.70 5.23 0 0
10 6.14 7.10 4.23 0
ort. 5.22 4.71 2.10 0.42
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Tablo 3. Salam ve sosis drneklerinin mikrobiyolojik muayene bulgular1 (log CFU/g)

Ornek Toplam Laktobasil Maya-kiif Koliform
No bakteri
Salam
1 6.28 5.38 0 0
2 5.04 5.30 0 0
3 5.15 5.38 2.70 0
4 6.34 5.38 4.18 0
5 4.73 2.91 2.97 0
Ort. 5.51 4.87 1.97 0
Sosis
1 7.30 5.08 2.70 0
2 5.00 4.23 0 0
3 5.23 3.15 2.92 0
4 4.90 5.18 0 0
5 - 6.30 5.46 0 0
ort. 5.75 4.62 1.12 0
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bakteri mikroorganizma tiirii

Grafik 1. Sucuk, salam, sosis drneklerinin mikroorganizma sayilarinin genel dagihmi
Tartisma ve Sonug

Tablo 1’de goriildiigii gibi sucuk érneklerinde kalintt nitrat miktar1 197.51-543.24 ppm arasinda ve
ortalama 343.49 ppm, nitrit miktart da 5.0-20.0 ppm arasmda ve ortalama 10.53 ppm diizeyinde
bulunmustur. Bu arastirmada, sucuk &rneklerinin %70’inde nitrat miktar, Tirk Gida Kodeksi’nde
kiirlenmis et iiriinlerinde satis noktasinda bulunmasi gereken en yiiksek kalinti nitrat diizeyini agmis, nitrit
miktarlari “ise tiim Orneklerde oldukga diisiik bulunmustur. Nitrat ve nitrit miktarlar1 ortalama olarak,
salamlarda 119.02 ve 28.77 ppm, sosislerde ise 98.26 ve 16.6 ppm olarak saptanmis ve bu degerler
bakimindan salam ve sosislerin standartlara uygun oldugu belirlenmistir. Ancak bazi arastirmacilarin
(19,20) nitrat+nitrit miktar: toplami i¢in O6nermis oldugu 100 ppm diizeyi dikkate alindiginda, sucuk
orneklerinin tamami, salamlarin %60°1 ve sosislerin de %40’ inin tiiketime uygun olmadig gdzlenmistir.

Et triinlerinin nitrat ve nitrit miktarlar;, aym ¢alismanin 6rnekleri arasinda oldugu gibi, farkli
¢aligmalarin ortalama degerleri arasinda da 6nemli farkliliklar gosterebilmektedir. Bu durum iiriinlere
katilan miktar ile tiretim tekniklerinin farkli olmasina baglanmaktadir (9).

Sucuklarda tespit edilen nitrat miktarina ait bulgular, bazi aragtirmacilarin (7,9,32) degerlerinden
yiiksek, nitrit miktar1 ise Soyutemiz ve Ozenir (7)’in buldugu degerden yiiksek, Ozer ve Yagmur (9) ile
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Bati (32)’nm sonuglarindan diisiik ¢ikmustir. Salam ve sosislerdeki nitrat miktarlariin Ozer ve Yagmur
(9)’un bulgularindan diisiik, Soyutemiz ve Ozenir (7)’in bulgularindan yiiksek, nitrit miktarlarinin da diger
arastirmacilarin (7,8,9,32) saptadiklart degerlerden diisiik oldugu gézlenmistir.

Arastirmada analize alinan sucuk 6rneklerinde nem miktarr %25.75-48.90 arasinda tespit edilmis
ve Orneklerin %70’ inde nem miktarinin standartlarda belirtilen sinirin (%40) iizerinde oldugu goériilmiistiir.
Bu durum, muhtemelen sucuklarin olgunlagmadan piyasaya siriilmiis olmasindan kaynaklanmaktadir.
Nitekim ayni orneklerde tespit edilen pH degerlerinin de yiiksek olmasi bu kaniyr gii¢lendirmektedir
(21,24,33,34).

Emiilsiye et iirtinlerinden olan salamlarda nem miktarinin en fazla %65, sosislerde ise %55 olmasi
gerekmektedir. Bu deger, salam &rneklerinde %47.47-54.74, sosis orneklerinde %49.22-59.25 arasinda
saptanmustir. Arastirma bulgularma goére, salam ve sosisler ortalama nem miktarlar1 bakimindan
standartlara uymaktadir. Bu iiriinlerdeki nem miktart bazi arastirmacilarm (8,34) sonuglarindan diisiik
bulunmustur.

Sucuk, salam ve sosis 6rneklerindeki yag miktarlarinin sirasiyla; %23.00-48.90, %28.00-39.30 ve
30.25-38.50 arasinda degistigi saptanmigtir. Sucuk standard: ve GMT’ye gore sucuklardaki yag miktarmin
en fazla %40 olmasi gerekmektedir. Incelenen sucuklarin ortalama ya§ miktari bu smnirn altinda
kalmaktadir.  Salam ve sosislerdeki yag ile ilgili olarak standartlarda dogrudan bir hiikiim
bulunmamaktadir. Orneklerde tespit edilen % yag degerleri bazi arastirmacilarin (8,24,34) ortalama
sonuglarindan yiiksek bulunmus, ancak tiim 6rneklerde bu deger %41.5in altinda kalmigtir.

Emiilsiye et liriinlerinde su/protein oraninin en fazla 4.8, yag/protein oraninin da 2 olmasi gerektigi
bildirilmektedir(15,17). Bu ¢alismada protein miktari, salamlarda %11.41-12.44, sosislerde ise 10.61-12.24
arasinda bulunmustur. Buna gore salam drnekleri nem/protein orani bakimindan standartlara uymakta,
ancak yag/protein oranlar1 bir 6rnek digmda uymamaktadir. Sosis 6rneklerinin nem/protein orani ortalama
degere gore uygun, ornekler tek tek incelendiginde ise %40’ mnin uygun, %40’ 1mn sinirda, %20’sinin de
uygun olmadig1 goriilmektedir. Sosis 6rneklerinin tiimiinde yag/protein oraninin 2’den yiiksek oldugu, yani
yag miktarmnn fazla, proteinin ise diisiik oldugu saptanmistir. Yani sosislerdeki protein miktar: standartta
belirtilen en az %15 simurinin altinda ¢ikmugtir. Sucuklardaki protein miktari ise %14.72-19.08 arasinda ve
ortalama %17.66 bulunmustur. Bu deger bazi aragtirmacilarm (8,24) bulgularindan yiiksek, bazilarindan da
(34,35) diisiiktiir. Bu durum muhtemelen olgunlasma ve kullanilan hammaddenin kalitesiyle iliskilidir.

Orneklerdeki pH ve su aktivitesi degerlerinin sirasiyla, sucuklarda 5.38-6.79 ve 0.847-0.976,
salamlarda  6.29-6.76 ve 0.930-0.980, sosislerde ise 5.88-6.88 ve 0.931-.960 arasinda degistigi
saptanmustir. Sucuklarda pH degerinin 5.4-5.8 diizeyinde olmasi gereckmektedir. Arastirmada analize alinan
sucuklarin pH degerlerinin ortalamasi bu degerlerin iizerinde bulunmus ve incelenen drneklerin %60’
standartlara uygun olmadig: tespit edilmistir. Salam ve sosislerdeki pH degeri igin dnerilen iist sinirlar ise
6.4 ve 6.3°tlr. Arastirma bulgular1 salamlarda %80, sosislerde de %40 oraninda standartlarin {izerinde
cikmistir. Bu da orneklerin ¢abuk bozulabilir nitelikte olduklarini, yani 5°C’nin altinda saklanmalari
gerektigini gostermektedir (36). Orneklerdeki aw degerleri ise Yildirrm (36)’1in bulgulariyla benzerlik
gostermektedir.

Aragtirmada yapilan mikrobiyolojik muayeneler sonucu elde edilen sucuklara ait bulgular Tablo
2’de verilmistir. Sucuklarin toplam aerobik mezofilik bakteri sayis1 3.75-6.28 log CFU/g arasinda ve
ortalama 5.22 log CFU/g olarak saptanmistir. Orneklerden sadece ikisinin toplam bakteri sayismin 6 log
CFU/g'mn iizerinde olmasi sucuklarin mikrobiyolojik kalitelerinin kabul edilebilir diizeyde oldugunu
gostermektedir.

Son yillarda Fermente Tirk Sucuklarinda kaliteyi gelistirmek ve standart bir iiriin elde etmek
amaciyla starter kiiltir kullanilmasi olgunlasmis sucuklarda bile toplam aerobik bakteri sayisim
arttirmaktadir. Nitekim sucuklarin mikrobiyolojik kalitelerinin belirlenmesi amaciyla yapilan ¢aligmalarda,
toplam aerobik bakteri sayist genelde yiiksek bulunmus, ancak bu bakterilerin ¢ogunlugunun laktobasil
olmasindan dolay1 saglik agisimdan sakincali olmadigi belirtilmistir (4,37).

Bu arastirmada belirlenen toplam aerobik mezofilik bakteri sayis1 TS 1070°de belirtilen smurlar
dahilinde ve Nazli ve ark. (4)’'nin bulgulariyla benzerlik gosterirken, bazi arastirmacilarin (22,23,24)
sonuclarindan diisiik ¢ikmustir.

Sucuk 6rneklerindeki laktik asit bakterilerinin sayisi 0-7.83 log CFU/g arasinda ve ortalama 4.71
log CFU/g olarak saptanmustir. Bu bakterinin genis bir yelpazeye dagilmasinm iiriiniin hazirlanmasimda
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starter kiiltiir kullanip kullanmama ve olgunlagma siireci ile iligkili oldugu diisiiniilmektedir. Laktik asit
bakterilerinin sayisi et iiriinlerinde 4 log CFU/g ile sinrlandirilmistic (38). Ancak bu grup bakterilerin
saglik acisindan sakinca yaratmadigi  bilindiginden sayinmn  yiiksek olmasi  tehlike olarak
degerlendirilmemektedir. Ozellikle starter kiiltiir kullanilan iirtinlerde dominant floranin laktobasillerden
olustugu dikkati cekmektedir.

Arastirmada sucuklardaki maya-kiif sayis1 0-4.28 log CFU/g arasinda tespit edilmistir. Orneklerin
%40’ mnda hi¢ maya-kiif bulunmazken diger 6rneklerde bu deger 2 log CFU/g smirinin iizerinde ¢ikmistir.
Ortalama maya-kiif sayisi ise 2.1 log CFU/g olup sinira ¢ok yakin degerdedir. Tablo 2 incelendiginde,
maya-kiif ve toplam aerobik bakteri sayilarinin paralellik gsterdigi goriilmektedir.

Yapilan ¢alismada fermente sucuklarda bir 6rnek disinda koliforma rastlanmamustir. TS 1070%¢
gore (17) de sucuklarda koliform grubu bakterinin bulunmamasi gerekmektedir. Orneklerin indikator
mikroorganizma olarak kabul edilen koliformu icermemesi bu iiriinlerin fekal bulasmalara maruz
kalmadigmi gostermektedir.

Salam ve sosislerin mikrobiyolojik muayene bulgularina gére (Tablo 3), toplam aerobik mezofilik
bakteri sayis1 salamlarda 4.73-6.34 log CFU/g, sosislerde ise 4.75-7.30 log CFU/g arasmda degismistir.
Kalite standartlarina gore, salam ve sosiste toplam aerobik bakteri sayisinm 5 log CFU/g’mn iizerinde
olmamasi gerekmektedir. Bu durumda Srneklerin ¢ogunlugu bu bakteri yiikii bakimindan standartlara
aykiridir. Laktik asit bakterilerinin sayisi ise salamlarda 2.91-5.38 log CFU/g, sosislerde 3.15-5.46 log
CFU/g arasinda bulunmustur. Maya-kiif ortalama olarak salamlarda 1.97 log CFU/g, sosislerde 1.12 log
CFU/g sayilmis ve salam &rneklerinin %40’ mda, sosis 6rneklerinin de %60°mda maya-kiif iirememistir.
Orneklerde koliform grubu bakteriye de rastlanmamistir.

Aragtirma sonuglarma gore, salam ve sosislerde toplam bakteri ve laktobasil sayilarmnin
standartlarm iizerinde oldugu ve mikrobiyolojik yonden diisiik kaliteli olarak degerlendirilebilecekleri
ortaya ¢ikmustir. Ancak koliform ve maya-kiif yiikiiniin diisiik olmasi, bu iiriinlerde hijyenik kalitenin
uygun oldufunu ve bunun da iiriinlerin genellikle vakum ambalajli olarak piyasaya siiriilmesinden
kaynaklanmis olabilecegini akla getirmektedir. Arastirmada tespit edilen degerler Nazl ve ark.(4) ile
Dabanlioglu ve Kaya (8)’nin bulgularindan yiiksek, Agaoglu (37)’nun bulgularindan diisiiktiir.

Manisa’daki biife ve kafeteryalarda tiiketilen et fiiriinlerinin kimyasal ve mikrobiyolojik
kalitelerinin belirlenmesi amaciyla yapilan bu ¢alismada, sucuklarin nem, nitrat miktar1 ve pH degerlerinin
yitksek oldugu saptanmistir. Bu iiriin Srneklerinin %20’sinde toplam aerobik bakteri, ¢ogunlugunda
laktobasil, %660’1inda maya-kiif ve %10’unda koliform bakteri sayisi standartlarm iizerinde ¢ikmustir.

Salam ve sosislerdeki nem orani standartlarin altinda bulunmustur. Yag/protein orani bakimindan
tiim Orneklerin standartlara uymadigi ve pH degerinin de salamlarda 6.4’{in iizerinde oldugu tespit
edilmigtir. Bu 6rneklerdeki toplam bakteri sayis1 %40, laktobasil %80, maya-kiif ise %50 oraninda nerilen
sinirlarin iizerinde bulunmustur.

Sonug olarak, tiiketime sunulan et iriinlerinin kimyasal ve mikrobiyolojik kalitelerinin diigiik
oldugu ve arzu edilen kalitede et tiriinleri elde edilebilmesi igin etkin onlemlerin alinmasi gerektigi ortaya
¢ikmigtir. Bu durumda yapilmasi gereken, dncelikle hammadde ve katki maddelerinin kontrol altina
alinmasi, tiretimden tiikketime kadar tiim asamalarda hijyenik ve teknolojik kurallara uyulmasidir. Bu
gereksinimleri nemli &lgiide kargilayabilecek sistemler giiniimiizde oldukga popiiler olan ISO 9000 ve
HACCP uygulamalaridir. Modern isletmelerde biiyiik oranda kabul géren bu uygulamalarm orta Slgekli et
isletmelerine de adapte edilmesi kalitenin iyilestirilmesinde 6nemli bir adim olacaktir. Ayrica ¢ikartilan
Tirk Gida Kodeksi Yonetmeligi’nin derhal uygulamaya konulmasi ve beklenen gida yasasmin ivedilikle
tamamlanmast  durumunda et {riinlerinin kalite standartlarinin  arzu edilen diizeye gelecegi
diisiiniilmektedir.
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Tavuk ve Bildircimin Yumurta Sarisinda Total Kolesterol Diizeyi
Nurhayat ATASOY"

Ozet

Calismada Veteriner Fakiiltest ¢iftliginde bulunan Normal White Leghorn ve Albino bildwcinlarindan toplanan toplam
26 yumurtarun sarisinda Gaz Likit Kromatografi ile kolesterol miktarina bakildi.

Ortalama total kolesterol miktar: tavuk yumurtast sarisinda 336.76 mg, bildircin yurrwrtast sarisinda ise 104.92 mg
bulunmugtur.

Bulgular sonucunda tavuk yumurtas: sart agwrhigi ile icerdigi kolesterol miktary arasinda onemli tletide pozitif iligki
saptanirken, bildircin yumurtast sart agurlig ile icerdigi kolesterol miktari arasinda aymi sekilde bir iliski saptanamamuigtir

Anahtar Kelimeler : Tavuk, Bildircin, Yumurta Sarisi, Kolesterol

Summary
Egg Yolk Total Cholesterol Levels in Chicken and Quail

Cholesterol levels in egg york of 26 eggs of Normal White Leghorn and Albino quils from Faculty of Veterinary farm
were examined with Gas Liquid Chromatography. Average total cholesterol amount in chicken egg york was 336.76 mg and quail
egg york was 104.92 mg.

The findings indicated that there was a close relationship between the weight of chicken egg york and its cholesterol content.
While the relationship between quail egg york and its cholesterol content was found to be different.

Key Words : Chicken, Quail, Egg York, Cholesterol
Giris

Kolesterol pek¢ok hayvan hiicresinin plazma membraninda ve kan plazmasimn lipoproteinlerinde,
nadiren yiiksek bitkilerde ve fitosterollerin yapisinda bulunmaktadir. Kolesterol 150 °C'de erimektedir,
suda ¢dziinmez, kloroform, eter, benzen, sicak alkol ile dokulardan kolayca ekstrakte edilmektedir. Ilk defa
insan safra tagindan elde edildiginden bu isim verilmistir (1-3).

Kolesterol antihemolitik etkiye sahip bir maddedir. Insanlardaki kalp rahatsizliklarinda énemli bir etkiye
sahiptir. Hayvansal dokulardaki kolesterol miktar1 genis simirlar arasinda degisir. Ozellikle beyin, sinir
dokusu, adrenal bezler ve yumurta sarisinda ¢ok bulunur (4,5).

Yumurta sarisindaki kolesterol miktar1 yas, mevsim, diyet, tity dokiimii, genetige baglh olarak
Onemli degisiklikler gosterir (6-13).

Bu ¢alismanin amaci Van'da yetistirilen Normal White Leghorn ve Albino bildircmlarinin yumurta
sarilarmdaki total kolesterol miktarini saptamaktir.

Materyal ve Metot

Materyal: Yiiziincii Yil Universitesi Veteriner Fakiiltesi Zootekni Anabilim Dali ciftliginden elde
edilen 13 tane Albino bildircin yumurtast sarisinda ve 13 tane de Normal White Leghorn tavuk yumurtasi
sarisinda kolesterol diizeyi 6lgiildii.

Metot: Yumurta sanisindan kolesterolun ekstraksiyonu asagidaki sekilde yapildi (14).

Yumurta ve yumurta sarisinin agirliklari tartildiktan sonra, yumurta sarist homojen hale getirildi. Bir erlene
yumurta sanisindan 1 gr kondu. Bunun iizerine 3 ml % 95 etilalkol + % 50 potasyum hidroksit
karigimindan (260 + 40) kondu. Sonra 80 °C'lik bir 1siticida homojen sarilik olusana kadar isitildi.
Homojen sarilik olusunca isiticidan indirilerek tizerine 3 ml distile su ve 5 ml hexan konarak 5 dk
calkalandi. Hexan fazi siiziilerek alindi ve asagidaki kosullarda Gaz-Likit Kromatografiye uygulandi.

! Yiiziinci Y1l Universitesi Fen-Edebiyat Fakiiltesi, Kimya Boliimii, VAN.
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Gaz-Likit Kromatografinin ¢alisma kosullart:

Dedektor: FID

Kolon 1sisi: 270°C

Dedektor 1sis1: - 300°C

Injeksiyon 1sis1:  300°C

Kolon: 2.1 m x 2.6 mm ¢apinda, % 2 silikon OV-1
Chromorsob WAW DMCS, 60/80 mech “lik dolgulu kolon.

e M

o

Kromatogram 1: 10 mikrogramlik kolesterol standart kromatogranu
Bulgular

Tavuk ve bildircin yumurtalarmin agirliklar, sart agirliklari, total kolesterol diizeyleri ve 1 gram
yumurtanin igerdigi kolesterol miktarlar1 Tablo 1 ve Sekil 1 ve 2'de gosterilmistir. Tavuk ve bildircin
yumurta sarilart kolesterol miktarlar1 yoniinden karsilastinldiklarinda aradaki fark énemli bulunmustur
(P<0.05).
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Tablo 1: Tavuk ve bildircin yumurtalarinm agirlik ve total kolesterol diizeyleri.

Numune TAVUK BILDIRCIN
Sayisi YA SA TK TK/SA YA SA TK | TK/SA
1 38.98 7.55 318 42.11 11,97 3.81 134 35.17
2 41.11 8.23 338 41.06 11.94 3.77 110 29.17
3 43.96 8.96 336 37.50 10.96 3.71 135 36.38
4 4421 9.17 352 38.38 10.54 3.70 110 29.72
5 43.55 10.00 349 34.90 11.38 3.55 116 32.67
6 33.33 6.85 287 41.89 10.68 3.42 93 27.19
7 35.14 7.47 300 40.16 10.76 3.36 108 32.14
8 43.67 10.82 415 38.35 10.16 3.70 96 25.94
9 39.36 8.00 304 38.00 9.92 3.30 79 23.93
10 43.43 8.34 312 37.41 9.07 3.22 111 34.47
11 43.00 9.97 389 39.01 10.87 3.32 97 29.21
12 40.25 9.32 355 38.09 10.47 3.70 88 23.78
13 39.61 7.60 323 42.50 11.03 3.45 87 25.21
XESx  [40.73120.9 |8.6310.32|336.76x1 (38.1840.61 [10.75+0.2 |3.5340.05(104.9244.7 [29.61+1.19
6 0 * 1 6 5
*: P<0.05
YA: Yumurta agirhif SA: Yumurta sarist agirhgi
TXK: Total kolesterol TK/SA: 1 gr. Yumurta sarisindaki kolesterol miktari

Tablo 2: Tavuk ve bildircin yumurtasindaki yumurta agirligs, sari agirligi ve total kolesterol
diizeyleri arasindaki iliski dereceleri.

TAVUK BILDIRCIN
TK SA TK SA
YA 0.683 0.785 0.431 0.607
SA 0.922 0.464
SR T 1y
SA ®TK | > - 1 400
10— : + s
g w & M C | 350
E [ ] v . —a
= | B e ; W o g
5 % . ® o |®0E
2 ® 1250 g
g 200 §
B 4 - 150 &
'_
- 100
2 -
50
it
0 : 0

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13

Numune sayisi

Sekil 1: Tavuk yumurta saris1 ve kolesterol diizeyleri.
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Sekil 2: Bildircin yumurta saris1 ve kolesterol diizeyleri.

Tavuk ve bildircin yumurta agirhigi, sari agirligi ve total kolesterol diizeyleri arasindaki iliski
diizeyleri Tablo 2'de g@sterilmistir. Yumurta sarilarinin agirliklari ile igerdigi kolesterol diizeyleri
karsilastirildiginda, tavuk yumurtasinin sart agirligr ile igerdigi kolesterol miktart arasinda 6nemli diizeyde
pozitif bir iliski (P<0.01) tespit edilmistir. Bildwremn yumurtasmin sari agirligi ile igerdigi kolesterol
diizeyleri arasinda ayni sekilde bir iliski saptanamamustir.

Tartigma ve Sonug

Van piyasasinda tiiketime sunulan tavuk yumurtast ve bildircin yumurtasi sarismdaki total
kolesterol miktar1 ve aralarindaki korelasyonlar , bazi arastiricilarin bulgularniyla paralellik, bazilariyla
uyumsuzluk gosterdigi gériilmistir (8, 10, 11, 13). Bu uyumsuzlugun kolesterol miktarini etkileyen yas,
cinsiyet, iklim, diyet, genetik, yumurta iiretimi gibi faktérlerden ileri geldigi sanilmaktadir. Edwards ve ark
(11)" lart ayn1 soy tavukta ve ayrica aym ailedeki tavuklar arasmda bile énemli farkliliklarin oldugunu
bildirmislerdir.

Yapilan bazi ¢aligmalarda da (12, 15) yumurta {iretimi ile icerdigi kolesterol miktar: arasinda
pozitif bir korelasyonun oldugu bildirilmektedir. Bu pozitif korelasyonun yumurta agirligi ile yumurta
iretimi arasindaki negatif korelasyondan ileri geldigi sanilmaktadir.

Sonug olarak yapilan bu ¢alismada tavuk yumurta saris1 ile icerdigi total kolesterol miktari
arasinda pozitif bir korelasyonun oldugu, bildircin yumurta saris1 agirlign ile igerdigi kolesterol miktar:
arasmda ise boyle bir korelasyonun olmadigi g6itilmiigtiir.
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Tiftik Kecilerinin Serum ve Killarinda Bakir ile
Cinko Diizeyleri

Nurhayat ATASOY

Ozet

Bu ¢alismada Van' da yetistirilen Tiftik kegilerinden alinan 30°ar adet kan serumu ve kilda Atomik Absorpsiyon
Spektrofotometre ile bakir ve ¢inko diizeylerine bakild:.

Analiz sonucunda kilda bakir miktart 31.90 ppm, ¢inko 98.29 ppm; kan serumunda bakir 1.17 ppm, ¢cinko 1.05 ppm
bulundu. Bulgular sonucunda kil bakir diizeyleri ile kan serumu bakir diizeyleri arasinda énemli diizeyde (p<0.05) pozitif iliski,
serum bakir ile kil ¢inko diizeyleri arasinda negatif iliski bulunmustur.

Anahtar Kelimeler : Tiftik Kegisi, Kil, Serum, Bakiwr, Cinko
Summary

Zinc and Cooper Levels in Blood Seruin and Hairs of Angora Goats

30 blood serum and hair samples collected from angora goats raised in Van were examined with Atomic Absorbtion
Spectrophotometer to detect the copper and zinc levels.

The results showed that Cu level was 31.90 ppm and Zn level was 98.29 ppm in hair, while Cu level was 1.17 ppm and
Zn level was 1.05 ppm in blood serum samples. There was a correlation between Cu levels of hair and blood samples (p < 0.05)
while the correlation betwen seium Cu levels and hair Zn levels was found to be negative.

Key Words : Angora goat, Hair, Serum, Zinc, Copper
Giris

Mineral maddeler, hayvanlarin saglikli bicimde gelisme, biiyiime, iireme ve verimlilikleri igin
gerekli temel besin unsurlarmdandir. Bunlarin tiimii su veya besinlerle disardan alinirlar. Her hangi bir
bitkideki belli bir mineralin miktari, o bitkinin yetistigi topraga ve topraktaki yogunluguna, bitkinin tipine
ve gelisme donemindeki ¢evre faktorlerine bagimlilik gosterir. Bu durum herhangi bir yorede yetistirilip
yem olarak kullanilan tarim iiriinlerini yiyen hayvanlarda karsilasilan mineral madde noksanliklar1 veya
zehirlenmelerin en Snemli sebepleri arasindadir (1, 2).

~ Bakir temel iz elementlerden birisidir; kanin sekillenmesi, bag doku metabolizmasi, yeni
doganlarda miyelin olusmasi, kemigin sekillenmesi, deri veya killarin renginin olusmasina dogrudan
girer. Bakir sitokrom oksidaz ve aromatik aminoasitlerin metabolizmasina giren birgok enzimin
(tirozinaz, dopamin hidroksilaz, monoamin oksidaz gibi) yardimci faktorii olarak gorev yapar (1, 3, 4).

Agizdan alindiktan sonra sindirim kanalindan g¢ok sinirli olarak emilir,dolagima gecen bakir
karaciger tarafindan tutulur ve bazi doku proteinlerine katilir. Aralarinda ters etkilesme olmasi nedeniyle
molibden, ¢inko, demir ve kalsiyum bakirin kullanilmasini azaltir (5, 6).

Bakir toprak ve bitkilerde hayvanlarin ihtiyacim karsilayacak miktarda bulunur. Kuru agirlik
hesabina gore yemlerde 5-8 ppm arasinda bakir bulunmasi hayvanlarin ¢ogunda noksanligi énlemek igin
yeterli olmaktadir. Bakirin noksanligi halinde, dolasim ve karaciger depolarindaki bakirin tiikkenmesi
sonucunda omurlikte miyelin kayb: ve beyinde nekroz ile karakterize olan enzootik ataksi diye bilinen
hastalik tablosu ortaya ¢ikar (7, 8, 9, 10, 11).

Cinko da viicutta ihtiya¢ duyulan temel iz elementlerden birisidir. Hayvansal ve bitkisel dokularda
ve Ozellikle siit ve balik ununda yiiksek oranda bulunur. Karbonik anhidraz, alkali fosfataz gibi birgok
enzimin yapisina girer. Cinko 6zellikle kil, tily, kas ve erkek iireme organlarmda yiiksek oranda bulunur.
Viicudun normal gelismesi ve onarimi igin ¢inkoya ihtiyag duyulur (8,12-15).

" Yiiziineii Y1l Universitesi Fen-Edebiyat Fakiltesi, Kimya Boliimii, VAN.
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Bu ¢alismada Van Boigesinde yetistirilen kil kegilerinin kil ve serumlarindaki bakir ve ¢inko
diizeylerine bakilarak s6z konusu elementlerin kalinti diizeylerinin saptanmasi ve bu iki element arasmdaki
iliski diizeylerini ortaya konulmasi amaglanmistir.

Materyal ve Metot

Materyal: Aragtirma materyali olarak Yiiziincii Y1l Universitesi Veteriner Fakiiltesi ciftliginde
yetistirilen kil kegilerinden alinan 30 adet kan ve 30 adet kil numunesinde Cu ve Zn bakilds.

Metot:

Serum Cu ve Zn Diizeyinin Olgiilmesi: Kan 6rneklerinin serumlar1 3000 devirde 10 dakika
santrifiij edilerek alindi. Serum &rnekleri 5 ml'lik tiiplere konarak % 1 Triton X 100 solusyonu ile
sulandirildi. Daha sonra Alevli Atomik Absorbsiyon Spektrofotometre'de 6lgiimler yapildi (16) .

Kil Orneklerinde Cu ve Zn Diizeyinin Olgiilmesi: Kil drnekleri % 1 Triton X 100 soliisyonu ile 4
kez ve bidistile deionize su ile 2 kez yikandi ve etiivde 100 °C' de 2 saat kurutuldu. Kurutulan kil
orneklerinden 200 mg tartilarak 10°lik tiiplere kondu. Uzerine 1.2 ml nitroperklorik asit karigimi {nitrik
asit + perklorik asit karigum: 1/5 v/v) kondu. Daha sonra kil 6rnegi ve asit karisiminin icinde bulundugu
tiipler 60 °C’de 6-7 saat siireyle benmaride bekletildi. Coziinmiis kil Srnekleri 10 ml’lik balon jojelere %
1 Triton X 100 soliisyonla 10 ml’ye tamamlandi. Tamamlandiktan sonra Alevli Atomik Spektro-
fotometre’de dlciimler yapild: (16, 17).

Buigular
Kil ve Kan serumlarinda elde edilen ¢inko ve bakir diizeyleri Tablo 1 ve Sekil 1-2’de verilmistir.

Tablo 1: Tiftik kegilerine ait kil ve kan serumu Cu ve Zn degerleri.

Kil Cu Kil Zn Kan serumu Cu Kan serumu Zn
Numune sayisi 30 30 30 30
Ortalama 31.90 98.29 1.17 1.05
Std. Hata 1.21 1.45 0.04 0.04
Minimum 16.05 78.4 0.78 0.75
Maksimum 42.50 110.7 1.65 1.60
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Sekil 1: Tiftik kecilerine ait killarda tespit edilen Cu ve Zn diizeyleri.
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Sekil 2: Kan serumunda Slctilen Cu ve Zn diizeyleri.

K Cu ve Zn ile kan serumu Cu ve Zn degerleri arasindaki iliski (korelasyon katsayilarr) diizeyleri
Tablo 2°de gosterilmistir.

Tablo 2: Kil Cu ve Zn ile kan serumu Cu ve Zn deZerleri arasmdaki iliski

Scu Szn Kzn
KCu 0.622 0.073 -0.218
Kzn -0.412 0.543
SZn 0.097
KCu: Kil bakir KZn: Kil ¢inko
SCu: Kan serumu bakir SZn: Kan serumu ¢inko

Tablo 2’de goriildigi gibi Kil bakir diizeyleri ile kan serumu bakir diizeyleri arasinda
onemli diizeyde (p<0.05) pozitif bir iligki elde edilmistir.

Tartisma ve Sonug

Kan serumu ve kil ¢inko ile kan serumu bakir diizeylerinin saptanmast subklinik ¢inko ve bakir
yetersizliginin tanisinda zorunlu olmakla birlikte, bu parametreler yas, ik, cinsiyet, iklim, rasyon,
gebelik ve laktasyon gibi gesitli faktorlerden etkilenirler (18, 19, 20). Yetersizliklerin daha dogru olarak
ortaya konmasinda adir gecen faktorlerin géz 6niine alinmasinda yarar vardir.

Cesitli arastiricilara gore (21, 22, 23) sagliklt kegilerin serumundaki bakir ve ¢inko degerleri 0.8-

1.2 ppm arasinda degismektedir. Taylor (24), kegilerin kan serumundaki bakir diizeyini 0.1-0.4 ppm,
Unanian ve ark'lart (25) 0.86 £+ 0.09 ppm, Sarkar ve ark 'lar1 (26) 0.92 ppm olarak, McDowell ve ark'lar1
(27) ise kegilerin kan serumundaki ¢inko seviyesini 0.54 ppm olarak bildirmislerdir.
Sonug olarak kegilerin serum bakir ve ¢ginko degerleri bazi aragtiricilarin (21, 22, 23) bildirdigi normal
degerler arasinda bulunmustur. Ote yandan serum bakir ile kil cinko diizeyleri arasinda negatif iliski
bulunmasi, serum ve kil ¢inko diizeyleri arasinda dikkate deger bir iligki saptanmamasi arastuicilarin (6,
28) bulgularini destekler niteliktedir.
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Van’da Satisa Sunulan Torba Yogurtlarinin Kimyasal ve Mikrobiyolojik
Kalitesi Uzerinde Arastirmalar

Sema AGAOGLU'  Yakup Can SANCAK' Kamil EKiCi’
Siileyman ALEMDAR'

Ozet

Bu ¢alismada, Van piyasasinda satisa sunulan toplam 30 adet torba yogurdunun kimyasal ve mikrobiyolajik kalite
nitelikleri incelenerek, Gida Maddeleri Tiiziigiine (GMT) wyguniuklar: arastridi. Mikrobiyolojik analizler sonucunda, ortalama
maya ve kiif sayist 3.0 x107 kob/g, koliform grubu mikroorganizma sayisi 1.0 x 10° kob/g ve fekal streptokok sayisi 6.0 x 107 kob/g
olarak saptandh. Kimyasal analizler sonucunda ise ortalama kuru madde miktar: % 27.15, yag miktar: %7.72, yagsiz kuru madde
miktary % 19.43, asidite degeri % 2.02 (LA) ve pH degeri 3.32 olarak belirlendi. Torba yogurtlarimn tamami kimyasal ve
mikrobiyolojik yonden Gida Maddeleri Tiiziigiinde bildirilen kriterlere uygun bulunmadi.

Sonug olarak, torba yogurdunun geleneksel yéntemlerle ve hijyenik kurallara wyulmadan iiretilmesinin, halk saghgt
agisindan potansiyel bir risk olusturabilecegi kanisina varildt.

Anahtar kelimeler: Torba yogurdu, Kimyasal, Mikrobiyolojik, Kalite

Summary

Chemical and Microbiological Qualities of Strained Yoghurt Sold in Van

In this study, chemical and microbiological qualities of totally 30 strained yoghurt samples sold in Van market were
determined and researched as to availibility to Food Regulations. The result of microbiological analysis were as follows; the
number of yeast and mould 3.0x1 07cﬁ4/g, of coliform microorganism’ 1.0x1 03cfu/g, of fecal streptococcus 6.0x1 OZCfu/g in turn.
The result of chemical analysis were as follows; the average amount moisture 72.85 %, of drymatter 27.15%, of fat 7.72%, of
nonfat drymatter 19.43 %, value of acidity as lactic acid 2.02 % and value of pH 3.32. All of them with regard to chemically and
microbiologically of strained yoghurt were not found suitable with regard 10 Food Regularions.

As a result it was concluded that having strained yoghurt with primitive methods and it’s not being suitable to hygenic
rules might result in a potential risk with respect to public health.

Key Words: Strained yoghurt, Chemical, Microbiological, Quality.
Giris

Fermente bir stit iirlinii olan yogurt, igerdigi fazla miktarda su, yapim ve muhafaza kosullarina
baglt olarak sinirli raf dmriine sahiptir. Ulkemizde yaygin olarak tiiketilen ve 6nemli bir besin kaynagi
olan yogurdun uzun siire muhafazasini saglamak amaciyla bir ¢ok dayanikli-konsantre yogurt g¢esidi
tiretilmektedir. Bunlardan en ¢ok bilineni torba yogurdudur (1, 2). Yapimi tamamen geleneksel yontemlere
dayanan bu iirtin, Gida Maddeleri Tuzigiinde (3) “yagh, yarim yagl veya yagsiz yogurtlarin veya
ayranlarin torbada siiziilmesi veya bagka bir yontemle suyunun alimmasiyla elde edilen kat1 kivamli yogurt
¢esidi” olarak tammlanmaktadir. Ulkemizin degisik yorelerinde iiretilen torba yogurtlarmin kalitesi ile
ilgili bilimsel ¢aligmalar yapilmigtir.

- Eralp (4) Ankara’da tiiketime sunulan torba yogurtlar1 iizerinde yaptigi galismada ortalama su
miktarint %81.40 yag miktarini %2.21, asitlik derecesini 123 (SH) olarak tespit etmistir.

Kayikgilar (5) [zmir ve ydresinden sagladigi torba yogurtlarinda ortalama su, kuru madde, yag ve
asitlik degerlerini sirasiyla %81.17, %18.83, %5.10 ve 104.5 (SH) olarak belirlemistir.

" Tath (6) inceledigi torba yogurdu orneklerinde kuru madde miktarim %21.90, yag miktarini
%5.80, asitlik derecesini 114.76 (°SH) , pH degerini 3.80 olarak saptamistir.

Bazi arastiricilar (7), Denizli yoresinde iiretilen torba yogurtlarinda kuru madde miktarini %22.74,
yag miktarini %6.30 ve asitlik derecesini 76.55 (*SH) olarak belirlemislerdir.

Ankara’da tiiketime sunulan torba yogurtlarinin bilesimi ile ilgili yapilan bir galismada (8)

'Y.Y.U. Veteriner Fak. Besin Hijyeni ve Teknolojisi A.B.D., VAN.
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ortalama kuru madde % 19.41, yag %?2.54, asitlik derecesi 100.61 (°SH) ve pH degeri 3.52 olarak tespit
edilmistir.

Yal¢mn ve ark. (9) Konya’da satisa sunulan torba yogurtlarinda ortalama kuru madde, yag, asitlik
ve pH degerlerini sirastyla %23.26, %5.80, %2.80 (LA) ve 3.60, koliform sayistm 1.6 x 10° /g (1
numunede) ve maya-kiif sayisin1 1.2 x 10° 2.7 x 107 /g olarak belirlemislerdir.

Gida Maddeleri Tiziiglinde (3), torba yogurdunda bulunabilecek su miktar1 en gok %70, yag
miktart yagl olanlarin 100 graminda en az 5 gram, yarim yaglilarda en az 2.5 gram, yagsiz kuru madde
miktart en az % 30, asitlik derecesi (siit asidi hesabiyla) en ¢ok % 2.25, maya-kiif sayis1 gramda en ¢ok 50
olarak sinirlandiriimis ve patojen mikroorganizma bulunmamasi gerektigi bildirilmistir.

Bu ¢aligma, Van piyasasinda satisa sunulan torba yogurtlariin kimyasal ve mikrobiyolojik kalite
niteliklerini belirlemek ve Gida Maddeleri Tiiziigiine uygunlugunu ortaya koymak amaciyla ele alinmistir.

Materyal ve Metot

Bu ¢alismanin materyalini Van piyasasinda satiga sunulan toplam 30 adet torba yogurdu olusturdu.

Numune alimi: Torba yogurdu numuneleri TS 1330°da (10) bildirilen kurallar gergevesinde,
piyasadan diizenli araliklarla ve tesadiifi olarak saglandi.

Steril cam kavanozlara alman numuneler en kisa siirede laboratuvara getirilerek ayni giin
analizlere baslandi.

Mikrobiyolojik Analizler

Numunelerin Analize Hazirlanmasi: Laboratuvarda aseptik kosullarda tartilan 10 g numune, 90 ml
steril peptonlu su (%0.1) ilavesi ile homojenize edildi. Hazirlanan bu ilk seyreltiden (10™) ayni1 seyreltici
ile 10°ya kadar seyreltildi. Numunenin uygun diliisyonlarindan ilgili besi yerlerine gift paralelli ekimler
yapildi.

Koliform Grubu Mikroorganizma Sayrmi: Koliform grubu mikroorganizmalarin sayimmda Violet
Red Bile Agar (Difco) besi yeri kullamldi. Cift kat dskme plak metodu ile ekimi yapilan plaklar 37+1°
C’de 24 saat inkiibe edildikten sonra, koyu kirmizi koloniler koliform grubu mikroorganizma olarak
degerlendirildi (11).

Fekal Streptokok Mikroorganizma Sayum: Fekal streptokok mikroorganizmalarin sayimi i¢in
Slanetz and Barthley (Oxoid) besi yerine damla plak yontemi ile ekim yapildi. Plaklar 37+1° C’de 48 saat
inkiibe edildikten sonra, 1-2 mm ¢apindaki kirmizi koloniler sayildi (11).

Maya-Kiif Sayimi: Maya-kiif saymm igin %10’luk tartarik asit ile pH’s1 3.5’¢ ayarlanan Potato
Dextrose Agar (Oxoid) besi yeri ve damla plak yontemi kullamildi. Plaklar 254+1° C’de 72 saat inkiibe
edildikten sonra degerlendirildi (12).

Kimyasal Analizler:

Numunelerde pH degeri pH metre (Nel Elekt. 890) ile 25+1° C’de saptandi (13). Asidite degeri %
laktik asit cinsinden (L.A.), kuru madde ve ya§ miktarlart TS 1330 yogurt standardinda (10) onerilen
metotlarla, yagsiz kuru madde miktari ise yiizde (%) hesaplama yontemiyle (14) tespit edildi.

Bulgular
Torba yogurtlarmin mikrobiyolojik analiz sonuglari Tablo 1°de verilmistir.

Tablo 1. Torba yogurtlarmin mikrobiyolojik analiz sonuglari

Mikroorganizma n X Sx En az En cok
Maya - Kiif 30 3.0x10’ 0.1 x 10" 6.7x10° 8.3x10’
Koliform grubu 30 1.0x10 0.1x 10 0 4.8x10°
Fekal streptokok 30 6.0x10° | 0.1 x 10" 0 3.5x10°

Tablo 1 incelendiginde, maya-kiif yoniinden numunelerin tamaminin kontamine oldugu ve
sayisinin 6.7x10°-8. 3x10’kob/g arasinda degistigi belirlendi.
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Numunelerin %43.3’tinde fekal streptokok, %30’unda ise koliform grubu mikroorganizmaya
rastlanmadi. Geriye kalan numunelerde fekai streptokok sayist 3.9 x10"- 3.5x10° kob/g arasinda ve
ortalama 6.0x10° kob/g, koliform grubu mikroorganizma sayis1 1.9x10% 4.8x10° kob/g arasinda ve
ortalama 1.0x10° kob/g olarak tespit edildi.

Torba yogurtlarmin kimyasal analiz sonuglari Tablo 2’de verilmistir.

Tablo 2. Torba yogurtlarinm kimyasal analiz sonuglari

INiteEikler n ] X Sx En az |  En cok
[Su (%) 30 | 72.85 0.41 66.55 76.13
Kuru madde (%) 30 27.15 0.41 23.87 33.45
Yai (%) 30 7.72 0.39 3.40 10.60
Yaisiz Kuru Madde (%) 30 19.43 0.51 14.01 26.19
Asidite (% L.A.) [ 30 2.02 0.08 1.17 3.33
PH |30 3.32 0.05 2.90 3.80

Tartisma ve Sonuc¢

Bu galismada, Van piyasasindan saglanan 30 adet torba yogurdunun, kimyasal ve mikrobiyolojik
kalite nitelikleri incelendi.

Mikrobiyolojik analizler sonucunda, torba yogurdu numunelerinde maya - kiif sayisi ortalama
3.0x10” kob/g olarak belirlendi. Bu deger, Yal¢m ve ark.’nin (9) bulgulariyla benzer olmasina karsin, Gida
Maddeleri Tiztigiinde (3) bildirilen degerlerden farkli bulundu. Bu durum muhtemelen hammaddenin
kalitesi, numunelerin i¢erdigi su miktar,, yapim ve muhafaza kosullarindan kaynaklanmaktadir.
Numunelerin %56.7’sinde fekal streptokok sayisi 3.9 x 10" - 3.5 x 10” kob/g arasinda ve ortalama 6.0 x 10?
kob/g, numunelerin % 70’inde ise koliform grubu mikroorganizma sayis1 1.9 x 10° - 4.8 x 10° kob/g
arasmda ve ortalama 1.0 x 10° kob/g olarak tespit edildi. Bu bulgu torba yogurtlarmin {iretim, muhafaza ve
satislar1 esnasinda hijyenik kurallara yeterince uyulmadig diisiincesini akla getirmektedir.

Numunelerde ortalama su, kuru madde ve yag miktarlari sirasiyla % 72.85, % 27.15 ve % 7.72
olarak tespit edildi. Belirlenen bu degerler birgok arastiricinin  (4-9) bulgulariyla paralellik
gOstermemektedir. Ayrica numunelerin tamami yagsiz kuru madde, % 901 ise su miktar1 y6niinden Gida
Maddeleri Tiiziigiinde (3) bildirilen degerlere uygun bulunmamistir. Bu durum torba yogurdu yapiminda
kullanilan siitlerin kalitesi, ¢esidi ve tiretimde standart bir metodun uygulanmamasindan kaynaklanabilir.
Yag miktar1 yoniinden elde edilen degerler analiz edildiginde, torba yogurtlarimin % 86.7’sinin yagli, %
13.3’iiniin ise yarim yagli yogurttan imal edildigi anlasilmaktadir.

Torba yogurtlarmda yagsiz kuru madde miktari ortalama % 19.43 olarak saptandi. Bu durum
numunelerin igerdigi yag ve kuru madde miktari ile agiklanabilir.

Numunelerde ortalama pH degeri 3.32, asidite degeri ise % 2.02 (L.A.) olarak belirlendi. Elde
edilen bu degerler bir¢ok arastiricinin (4 - 9) bulgularindan farklilik gosterdi. Numunelerin % 23.3’iinde
belirlenen asidite degeri Gida Maddeleri Tiiziiglinde (3) bildirilen en ¢ok laktik asit miktaria uygunluk
gostermedi. Bu konuda iiretimde kullanilan hammaddenin kalitesi, yogurdun mayalama ve muhafaza 1s1si
onemli Slgiide etkili olmustur.

Bu c¢aligmada elde edilen bulgulara gére torba yogurdu numunelerinin %56.7'sinde fekal
streptokok, %70'inde koliform grubu mikroorganizma saptandi. Ayrica numunelerin tamaminin maya-kiif
ve yagsiz kuru madde miktari, %90'mm su miktar1, %23.3"liniin asidite degeri yoniinden Gida Maddeleri
Tiiziigiine (3) uygunluk géstermedigi belirlendi.

Sonug olarak, Van piyasasinda satiga sunulan torba yogurtlarinin hijyenik kalitesinin yetersiz
oldugu, bu durumun tiiketici saglig1 agisindan potansiyel bir risk olusturabilecegi kanisina varilds.
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Bazi Florokinolon Antibiyotiklerle Santral Sinir Sistemi Ilaclarimin
Farmakolojik Etkilesim Ozellikleri Uzerine Deneysel Arastirmalar’

Hanefi 0ZBEK* Orhan YILMAZ’®

Ozet

Bu ¢alismada, sagaltimda yaygin olarak kullamlan ve santral sinir sistemiyle ilgili istenmeyen etkileri bildirilen
Sflorokinolon grubu antibiyotiklerden siprofloksasin, ofloksasin, pefloksasin ve norfloksasinin santral sinir sistemini etkileyen
ilaglarla  birlikte kullamidiginda olusabilecek etkilegimler ve bu etkilesimlerin ne yénde gelisebileceginin belirlenmesi
amaglanmistir.

" Siprofioksasin, ofloksasin, pefloksasin ve norfloksasinin santral sinir sistemi uyaricist olan teofilin ve bir genel anestezik
olan etomidatla olusabilecek etkilesimini belirlemek i¢in motor aktivite testleri, open field testi, yiizme testi ve uyku siiresinin
hesaplanmasi gergeklestirildi. Calismada inbred yetigtirilmis ortalama 20-30 gram agwhkia toplam 160 adet Mus musculus
Swiss-albino fare kullarmildi. Her biri bes erkek ve beg disi olmak iizere 10'ar fareden olusturulan 16 deneme grubunda ¢alisildi.

Calismada siprofloksasinin motor aktivite testlerinin sonucuna gore teofilinin etkisini énemli derecede artirdign (p<0.05),
diger ii¢ antibiyotigin ise belirgin bir etkilesim gostermedigi belirlenmistir. Open field testine girve florokinolon grubu
antibiyotiklerle teofilin arasinda bir etkilesim belirlenememistir. Yiizme testinin sonuglarina gére ise, siprofloksasin ve
ofloksasinin teofilinin etkisini énemli derecede antagonize ettigi (p<0.05) saptanmigtir.

Etomidatin meydana getirdigi uyku siresini florokinolonlardan siprofloksasin ortalama olarak 150 saniye, ofloksasin 118
saniye, pefloksasin 142 saniye ve norfloksasin 98 saniye uzatnigtir. Fakat bu artig sadece siprofloksasin igin anlamlt bulunmustur
(P<0.03). Open field testinden elde edilen sonuglar da siprofloksasinin, etomidatin genel hareket aktivitesini azaltici etkisini
onemli derecede gii¢lendirdigini gostermektedir. Bu iki sonug birlikte degerlendirildiginde, siprofloksasinin etomidatin etkilerini
anlamli bir sekilde artirdigi kamsina variimaktadur.

Ofloksasin ve pefloksasinin etomidatin uyku siirelerini artirici etkileri istatistik yonden énemsiz (P>0.05) bulunmasinin
yamnda, open field testleri de bu iki ilagla etomidatin genel hareket aktivitesi iizerine belirgin bir etkilesme gostermedigini ortaya
crkarmaktadur.

Norfloksasinin ise open fleld testine gire etomidatin etkilerini onemli derecede giiglendirdigi, fakat uyku siiresi iizerinde
onemli bir artis sekillendirmedigi belirlenmigtir.

Sonug olarak, florokinolon grubu antibiyotiklerle sagaltim goren veya profilaktik amagla bu ilaglarin uygulandig
hastalarda santral siniv sistemi ilaglart kullanilirken olusabilecek etkilesimlerin goz éniinde bulundurulmasi ve azami dikkat
gosterilmesi onerilmektedir.

Anahtar kelimeler: Florokinolon antibiyotikler, Etomidat, Teofilin, Farmakolojik etkilesim.

Summary

Experimental Studies on the Pharmacologic Interaction of Some Fluoroquinolone Antibiotics with Central Nervous System
Drugs

This study aims to investigate the interaction of antimicrobial drugs such as ciprofloxacin, ofloxacin, pefloxacin and
norfloxacin with drugs affecting central neural system.

In order to determine the interaction of ciprofloxacin, ofloxacin, pefloxacin and norfloxacin with theophylline, a central
nervous system stimulant, and with etomidate a general anaesthetic; motor activity tests, swimming test and the measuring of
sleeping time were carried out. Inbred 16 Mus musculus Swiss albino mice with an average weight between 20-30 grams were
used. Mice were divided into 16 experiment groups, each containing ten mice, half male and half female.

It was observed that ciprofloxacin significantly increased the interaction of theophylline according to the motor activity
test (p<0.05), whereas effects of other drugs were not seen in this test. According to open field test, there was no interaction
between fluoroquinolone and theophylline. On the other hand the swimming test showed that ciprofloxacin and ofloxacin had
significantly antagonized the interaction of theophylline (p<0.05).

The sleeping time which followed administration of etomidate was prolonged 150, 118, 142 and 98 seconds by
ciprofloxacin, ofloxacin, pefloxacin and norfloxacin respectively. But this increase was significant only for ciprofloxacin
(p<0:05). This observation was supported by the data of open field test in which the general activity of animal was diminished by
ciprofloxacin following etomidate application. Therefore, it can be concluded that ciprofloxacin increases the effects of etomidate.

Ofloxacin and pefloxacin were not effective on sleeping time caused by etomidate. This data was also supported by open
field test.

According to open field test, norfloxacin increased the effect of etomidate but it had no effect on the sleeping time.

! Ayni isimli tezden Ozetlenmistir.
>Y.Y.U. Tip Fakiiltesi Farmakoloji Anabilim Dali-VAN.
’Y.Y.U. Veteriner Fakiiltesi Farmakoloji ve Toksikoloji Anabilim Dah- VAN.
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In conclusion, it is adviced that one should be cautious while using these antibiotics of fluoroquinolone group in treatment
of patients or for prophylactic purpose when the patient is given central neural system drugs.

Key words: Fluoroquinolone antibiotics, Etomidate, Theophylline, Pharmacologic interaction.
Giris

Florokinolon grubu antibiyotikler, kinolon grubu antibiyotiklerin florlanmis yapay tiirevleri olarak
son yillarda gelistirilmistir. Etki spektrumlarmin genis olmasi ve kullanim kolayliklarindan dolayi, oldukca
genis bir uygulama alani bulan bu antibakteriyel maddelerin, baska ilaglarla birlikte ¢ok sik uygulanmalari,
bu ilaglarla olan etkilesimlerini 6nemli kilmaktadir.

Florokinolonlar, basta tirogenital kanal enfeksiyonlari olmak iizere, solunum sistemi, sindirim
sistemi, kemik ve eklem enfeksiyonlari ve merkezi sinir sistemi enfeksiyonlarinda, ayrica ameliyat ncesi
profilaksi amaciyla ve gerekli durumlarda iiriner sistemin ampirik sagaltiminda kullanilabilir. Sistemik
enfeksiyonlarda ofloksasinin, idrar yolu enfeksiyonlarinda norfloksasinin ve iirogenital kanal
enfeksiyonlarinda ise norfloksasinin daha etkili oldugu bildirilmistir (1).

Kinolonlar bireysel farklihk 'gostermekle birlikte, P-450 sitokromuna bagimli mikrozomal
oksidazlar tarafindan karacigerde genellikle piperazin halkasi tizerinden oksitlenme suretiyle metabolize
edilir (2,3,4). Ayrica bobrek ve barsak mukozasinda da metabolize edilmektedir (5).

Florokinolonlarm plazma diizeyinin yaklasik % 30-40 kadar1 BOS’a gecer. Bu nedenle santral sinir
sistemi enfeksiyonlarinda florokinolonlar da akla gelmelidir. Beyin abselerinde ve ampirik sagaltimda
tavsiye edilmezler (5). Ayrica beyin zarlarinin yangisi halinde BOS’a gegis oranlar1 da artmaktadir (6).

En sik sindirim sistemine ait yan etkilere rastlanirken, daha az olarak allerjik reaksiyonlar ve santral
sinir sitemine ait yan etkiler gozlenmektedir (5,7).

Sindirim sistemine ait yan etkilerin % 1.8-5 oraninda, santral sinir sistemine ait yan etkilerin % 0.9-
1.6 oraninda, dermatolojik yan etkilerin % 0.6-1.4 oraninda gbzlenebilecegi bildirilmistir (8).

Florokinolonlarn diger ilaglarla etkilesimi pek fazla degildir. Bu etkilesim farmakodinamik yénden
¢ok farmakokinetik 6zelliklerde goriiliir. En 6nemlisi teofilinle olan etkilesimdir. Teofilin ve florokinolon
beraber verildiginde, teofilinin Karacigerde metabolize olmasi yavaslar ve plazma diizeyi ¢ok yiikselir
9,10 ,11). Teofilinin giivenlik araligi dar oldugundan, birlikte kullanildig1 droglarla etkilesimi teofilinin
yan etkileri agisindan dnemli olmaktadir (10). _

Florokinolonlarin aliiminyum ve magnezyum iceren antasidlerle etkileserek (selat yaparak)
barsaklardan emilimlerinin 6nemli 6l¢iide Snlenmesi de etkilesim olarak bildirilmistir (9,11,12,13). Ayrica
demir stilfat (11,13,14,15) ve ¢inko (16) igeren multivitamin preparatlari, sukralfat (11,13), kalsiyum
karbonat (11), florokinolonlarin barsaklardan emilimlerini 6nemli derecede bozmaktadir.

Siprofloksasin (13,16), ofloksasin (3,13) ve norfloksasinin (3) varfarinle etkileserek protrombin
zamanmni yiikselttigi, temafloksasinin ise béyle bir etkilesime girmedigi bildirilmistir (13).

Florokinolonlardan siprofloksasin, enoksasin, fleroksasin, lomefloksasin, norfloksasin ve
pefloksasinin, non-steroid anti inflamatuarlardan fenbufenle etkilesime girdikleri halde (11,17), yine bir
NSAI olan ketoprofenin pefloksasin ve ofloksasinle etkilesime girmedigi bildirilmistir (18).
Florokinolonlar ve NSAI’larmn bir nérotransmitter olan GABA’nin baglanmas: iizerine sinerjik inhibitor
etki yaptig1 (11) ve bu durumun konviilziyonlara neden oldugu belirlenmistir (13).

~ Florokinolonlar, ayrica ksantin (5), kafein, siklosporin (9,13,19), rifampin (19), simetidin (11,19),
probenesid (13,19), sis-platin, nitroziire, nitrozoguanid ve melfalanla da etkilesmektedir (9).

Florokinolonlar, ayni set iginde penisilinler (flukloksasilin, amoksisilin gibi) (20), klindamisin (11)
veya aminofilinle (20) karistirildiklarinda aralarinda farmasétik gegimsizlik olmaktadir.

Ilk kinolonlardan nalidiksik asidin nitrofurantoinle birlikte verildiginde nalidiksik asidin etkisinin
azaldig1, ayrica nalidiksik asidin varfarinin etkisini artirdig: bildirilmistir (21).

Siprofloksasinle vankomisin ve rifampin arasinda stafilokoklar iizerinde antagonist etki gozlendigi
(13), penisilinler, sefalosporinler, sefamezin, karbapenemler, monobaktamlar ve aminoglikozidlerle
florokinolonlar arasinda ise etki yoniinden antagonist veya sinerjik bir etki olmadig: bildirilmistir (8,13).
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Bu caligmada, florokinolon grubu antibiyotiklerin istenmeyen etkilerinin, santral sinir sistemini
etkileyen ilaglarla birlikte kullanildiginda ne y6nde degisiklik gosterecegi ve bu tiir ilaglarla bir etkilesim
olasiligmnin bulunup bulunmadig: amaglanmistir.

Materyal ve Metot

Calismada Ege Universitesi Tip Fakiiltesi’nden saglanan inbred yetistirilmis Mus musculus Swiss-
albino farelerden ortalama agirliklar1 20-30 gram olan toplam 160 adet fare kullanild.

Kimyasal materyal olarak kullanilan maddeler asagidadir:

-Pefloksasin (Eczacibasi Ilag Pazarlama A.S.y

-Siprofloksasin (Fako Ilaglar1 A.S.)

-Norfloksasin (Merck Sharp ve Dohme ilaglari A.S. (MSD))

-Ofloksasin (Biokem Ila¢ Sanayi)

-Teofilin (Istanbul Universitesi Capa Tip Fakiiltesi Farmakoloji Anabilim Dali’ndan alinmistir).

-Etomidat (Hypnomidate 10 ml amp., 2mg/ml etomidat, Janssen Pharmaceutica)

Norfloksasin ve etomidat digindaki ilaglar distile suda ¢ozdiiritlerek enjeksiyonluk ¢ozelti haline
getirilip kullanildi. Norfloksasin ise 3 damla glasial asetik asit katilan 20 ml distile suda ¢ozdiiriildii.
Etomidat sulandirilmadan kullanildi.

Aygit olarak, open field testi aygiti, yiizme testi havazu (50x50x100 cm boyutlarinda) kullaniimistir.

Calisma siiresince deney hayvanlarimin bulundugu ve 1sist 20-22 °C olan ortama 12 saat aydinlik, 12
saat karanlik ritmi uygulandi. Hayvanlarda su ve yiyecek alimi serbest birakildi. Yem olarak Van Yem
Fabrikasi’na yaptirilan peletler kullanildi. Fareler deney baslamadan bir giin 6nceden a¢ birakildi.
Denemeler her giin ayni1 saatler arasinda (10.00-14.00) yiiriitildi.

Fareler, Tablo 1.’de goriilen bi¢im ve dozlarda ilag uygulamasi i¢in her grup 5 erkek ve 5 disi olacak
sekilde 10 hayvandan olugan toplam 16 gruba ayrimistir.

Tablo 1. Deneme gruplari, kullanilan ilaclar ve dozlari.

Dozlar
Gruplar Lila¢ (periton ici) ILila¢ (periton ici)
1.Kontrol 0.5 ml distile su -
I1.Kontrol 0.5 ml glasiyal asetik asit (asitli su) -
 Siprofloksasin 50 mg/kg siprofloksasin -
Ofloksasin 20 mg/ke ofloksasin -
Pefloksasin 40 mg/kg pefloksasin -
Norfloksasin 40 mg/ke norfloksasin -

Teofilin 30 mg/ky teofilin

Etomidat 10 mg/ke etomidat -
Siprofloksasin+Teofilin 50 mg/kg siprofloksasin 30 mg/kg teofilin
Ofloksasin+Teofilin 20 me/kg ofloksasin 30 mg/ke teofilin
Pefloksasin+Teofilin 40 mg/kg pefloksasin 30 mg/ke teofilin
Norfloksasin+Teofilin 40 mg/ke norfloksasin 30 mg/kg teofilin
Siprofloksasin+Etomidat 50 mg/kg siprofloksasin 10 mg/kg etomidat
Ofloksasin+Etomidat 20 mg/kg ofloksasin 10 mg/kg etomidat
Peloksasin+Etomidat 40 mg/kg pefloksasin 10 mg/kg etomidat
Norfloksasin+Etomidat 40 mg/ke norfloksasin 10 mg/ke etomidat

Ikinci ilag uygulamalari ilk ilacin uygulanmasindan 30 dakika sonra yapilmistir.

Kontrol gruplari, florokinolon gruplari, teofilin grubu ve florokinolon+teofilin gruplarina kimyasal
madde verildikten sonra motor aktivite testleri (22), open-field testi (23) ve son olarak yiizme testi (24)
uygulandi. Etomidat ve Florokinolon+etomidat gruplarina ise uykuya dalma, uykudan uyanma ve son
olarak motor aktivite testleri uygulandi.

Open field testinde hayvanlarin 5 dakika i¢inde yaptiklari santral, periferik ve vertikal hareketlerinin
tlimii say1ld1 ve toplam1 genel hareket aktivitesi olarak (GHA) kabul edildi.
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Yiizme testi i¢in deney hayvanlart bir giin nceden 15 dakika siireyle kabmn icinde tutularak
ylizmeye aligtinldi. Test uygulanirken farelerin silindir kaptaki hareketsiz (immobil) kalma siireleri
slgiildii.

Elde edilen bulgularn istatistik 'degerlendirilmeleri Mann-Whitney U testine gére yapildi (25).

T . Bulgular
Beyaz farelerle yapilan ¢alismalar sonucu elde edilen bulgular ila¢ basliklari altinda tablolar halinde
verilmistir.
Siprofloksasinle ilgili bulgular: Tablo 2’de siprofloksasinle teofilin ve etomidat etkilesmesinin
open field testine gore farelerin genel hareket aktivitesine (GHA) etkisi gdsterilmistir.

T:ib]p 2. Siprofloksasinin teofilin ve etomidatla etkilesmesinin open field testine gore genel hareket
aktivitesine (GHA) etkisi.

Hayvan sayisi GHA
ila¢ grubu (n) Minimal-Maksimal Ortalama (X£SEM)
Kontrol (Distile su) 10 6-136 69.1 £13.3
Siprofloksasin 10 14-124 509 +10.9
Teofilin 10 30-136 64.9 +11.1
Siprofloksasin+Teofilin 10 47-124 77.9 + 8.88
Etomidat 10 3-113 404114
Sipro‘ﬂoksasin+Etomidat 10 1-72 25.8 +7.89

Tablo 2 incelendiginde, siprofloksasint+etomidat grubu farelerin open field testindeki genel hareket
akt1v1tes1nm ¢ok diisiik oldugu gorilmektedir. Bu grupla, diger gruplar arasindaki farklar istatistik
yoniinden. 6nemli bulunmustur (p<0.05). Siprofloksasin, etomidatla birarada verildiginde, etomidatin
meydana getirdigi genel hareket aktivitesindeki azalmayi giiglendirmektedir. Ote yandan siprofloksasin ve
teofilin tek baslarma verildiginde meydana getirdikieri etkiler, kontrol grubundan disiiktiir. Birlikte
verilmeleri sonucu olusan etki ise bireysel etkilerinden fazladir.

. Tablo 3°de siprofloksasinle teofilin etkilesmesinin open field testine gOre tirinasyon ve defekasyon
aktina etkisi gOsterilmistir.

Tablo 3. Siprofloksasinle teofilin ve etomidat etkilesmesinin open field testine gbre {irinasyon ve
defekasyon aktina etkisi.

] ’ Hayvan sayis Urinasyon Defekasyon

" lag grubu (n) Min-Mak Ortalama Min-Mak Ortalama
(X+SEM) (X+SEM)

Kontrol (Distile su) 10 0 0.0 + 0.000 0-1 0.6 +0.163
Siprofloksasin 10 0-2 0.2 +£0.100 0-2 0.5 +0.277
Teofilin, 10 0-1 0.1 +0.153 0-2 0.8 +0.359
Siprofloksasin+Teofilin 10 0-1 0.3 +0.153 0-3 0.9 +0.314
Etomidat 10 0-1 0.2 +0.133 0-5 1.8 +0.629
Siprofloksasin+Etomidat 10 0-1 0.1 +0.100 0-4 0.6 + 0.400

Gryplar arasinda irinasyon ve defekasyon akti bakimindan istatistik y&niinden anlamli bir fark
bulunmamistir (p>0.05).
Tablo 4°de siprofloksasinle teofilin etkilesmesinin yiizme testine etkisi gOsterilmigtir.
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Tablo 4. Siprofloksasinle teofilin etkilegsmesinin ylizme testine etkisi.

Hayvan sayisi Yiizme siiresi (saniye)
ila¢ grubu (n) Min-mak Ortalama
Kontrol (Distile su) 10 147-1521 677 £ 155
Siprofloksasin 10 57-315 190.7 + 33.9
Teofilin 10 245-3530 1117 402
Siprofloksasin+Teofilin 10 130-235 1792 £12.1

Siprofloksasin grubundaki farelerin ortalama yiizme siiresi, kontrol hayvanlarina gore 487 saniye,
teofilin grubuna gére 927 saniye daha azdir (p<0.05). Tablo 4'de de goriildiigu iizere siprofloksasin,
birlikte kullanildiginda teofilinin yiizme siiresini artirici etkisini ters yonde etkileyerek diistirmektedir.

Tablo 5°de siprofloksasinin teofilin ve etomidatla etkilesmesinin motor aktivite testlerine etkisi

gosterilmistir.

Tablo 5. Siprofloksasinin teofilin ve etomidatla etkilesmesinin motor aktivite testlerine etkisi.

Hayvan sayisi Motor aktivite (X+SEM)
flag grubu (n) Reaktivite Spontan Dokunmaya Agriya tepki
(cevresei) aktivite tepki
Normal puan 4.0 4.0 4.0 4.0
Kontrol (Distile su) 10 4.3 +0.300 4.3 +0.300 4.4 £0.221 4.6 +0.221
Siprofloksasin 10 3.9+0314 4.0 £0.298 3.8 £0.249 4.0 +0.149
Teofilin 10 4.5+0.167 4.5 +0.167 4.3 +0.153 4.5 +0.224
Siprofloksasin+Teofilin 10 5.4 +0.169 5.1 +0.233 5.1 +0.100 5.5 +0.269
Etomidat 10 4.0 +0.149 4.0 £0.149 4.1+0.233 4.2 £0.249
Siprofloksasin+Etomidat 10 3.8 £0.291 3.8 +0.291 4.0+0.211 4.1 +0.180

Tablo 5 incelendiginde g¢evresel reaktivite yoniinden siprofloksasint+teofilin grubuyla kontrol
arasinda, siprofloksasin grubuyla siprofloksasin+teofilin grubu arasinda, teofilinle siprofloksasin+teofilin
grubu arasindaki farklar istatistik bakimindan 6nemli bulunmustur (p<0.05). Siprofloksasin kontrolle
karsilastirildiginda tek basina ¢evresel reaktiviteyi azaltmasina karsilik, birlikte verildiginde teofilinin
etkisini 6nemli oranda artirmaktadir. Spontan aktivite yoniinden siprofloksasinle siprofloksasin+teofilin
grubu arasindaki fark istatistik yoniinden Snemlidir (p<0.05). Siprofloksasinin etkisi kontrole benzer
olmasina kargm, birlikte verildiginde teofilinin etkisini artirmaktadir. Dokunmaya tepki yoniinden
siprofloksasin ve teofilin kontrole esdeger bir etkiye sahipken, birlikte verildiginde énemli derecede etki
artigt gozlemlenmektedir (p<0.05). Agriya tepki yontinden ise siprofloksasinin etkisi kontrole gore daha
diisiik olmasina ragmen, teofilinle birlikte verildiginde 6nemli derecede etki artis1 olmaktadir (p<0.05).

Ofloksasinle ilgili bulgular: Ofloksasinle teofilin ve etomidat etkilesmesinin open field testine gére
genel hareket aktivitesine (GHA) etkisi Tablo 6’da gosterilmistir.

Tablo 6. Ofloksasinin teofilin ve etomidatla etkilesmesinin open field testine gore genel hareket
aktivitesine (GHA) etkisi.

Hayvan sayisi GHA
ila¢ grubu (n) Minimal-Maksimal Ortalama (X+SEM)
Kontrol (Distile su) 10 6-136 69.1 +13.3
Ofloksasin 10 0-151 57.6+15.8
Teofilin 10 30-136 64.9 = 11.1
Ofloksasin+Teofilin 10 17-132 59.6 +12.2
Etomidat 10 3-113 404 +11.4
Ofloksasin+Etomidat 10 9-98 448 +114

Tablo 6’da izlendigi gibi, gruplar arasinda istatistik yoniinden anlamli bir fark bulunmamistir

(p>0.05).

56




Yiiziincii Yil Universitesi, Saglik Bilimleri Dergisi 4(1-2): 52-64, 1998

Tablo 7°de ofloksasinle teofilin etkilesmesinin open field testine gore iirinasyon ve defekasyon
aktina etkisi gosterilmistir. Gruplar arsinda istatistik yoniinden énemli bir fark bulunmamustir (p>0.05).

Tablo 7. Ofloksasinle teofilin ve etomidat etkilesmesinin open field testine gore iirinasyon ve
defekasyon akina etkisi.

Hayvan sayisi Urinasyon Defekasyon

fia¢ grubu (n) Min-Mak Ortalama Min-Mak Ortalama
(XSEM) (X+SEM)

Kontrol (Distile su) 10 0 0.0 £ 0.000 0-1 0.6 £0.163
Ofloksasin 10 0-1 0.1 +0.249 0-2 0.9 +0.314
Teofilin 10 0-1 0.1 +0.153 0-2 0.8 £0.359
Ofloksasin+Teofilin 10 0-1 0.6 +0.163 0-4 1.3 +0.396
Etomidat 10 0-1 0.2+0.133 0-5 1.8 £ 0.629
Ofloksasin+Etomidat 10 0-1 0.4 +0.163 0-1 0.4 +0.163

Tablo 8’de ofloksasinle teofilin etkilesmesinin yiizme testine etkisi gdsterilmistir.

Tablo 8. Ofloksasinle teofilin etkilesmesinin yiizme testine etkisi.

Hayvan sayis1 Yiizme siiresi (saniye)
ila¢ grubu (n) Min-mak Ortalama
Kontrol (Distile su) 10 147-1521 677.5+ 155
Ofloksasin 10 175-375 265.5+19.7
Teofilin 10 245-3530 1117 + 402
Ofloksasin+Teofilin 10 155-430 252.0+24.7

Ofloksasin grubundaki farelerin ortalama yiizme siiresi kontrol hayvanlarininkine gore 412 saniye
ve teofilin grubuna gore 852 saniye daha azdir (p<0.05). Tablo 8'de de goriildiigii iizere ofloksasin, birlikte
kullanildiginda teofilinin yiizme siiresini artiric1 etkisini aksi yonde etkileyerek diisiirmektedir.

Tablo 9°da ofloksasinin teofilin ve etomidatla etkilesmesinin motor aktivite testlerine etkisi
gosterilmistir.

Tablo 9. Ofloksasinin teofilin ve etomidatla etkilesmesinin motor aktivite testlerine etkisi.

Hayvan sayisi Motor aktivite (X=SEM)
fla¢ grubu ) Reaktivite Spontan Dokunmaya Agriya tepki
(cevresel) aktivite tepki
Normal puan 4.0 4.0 4.0 4.0
Kontrol (Distile su) 10 | 43x0.300 4.3 £0.300 4.4 +0221 4.6 +0.221
Ofloksasin 10 4.1x0314 4.1 £0.407 4.8 £0.211 3.8 +0.133
Teofilin 10 4.5 £0.167 4.5 £0.167 4.3%0.153 4.5+0.224
Ofloksasin+Teofilin 10 4.6 + 0.267 4.5+0.224 4.6 0512 4.7 £0.153
Etomidat 10 4.0+ 0.149 4.0 +0.149 4.1+0.233 4.2 +0.249
Ofloksasin+Etomidat 10 4.0 +0.258 4.0 £0.228 4.1 +0.180 4.2 +0.153

Motor aktivite testlerinde agriya tepki yoniinden ofloksasin kontrole gore daha diisiik etki yapmistir
(p<0.05). Bu nedenle ofloksasinin analjezik etkinliginin bulundugu sonucuna varilabilir.

Pefloksasinle ilgili bulgular: Pefloksasinle teofilin ve etomidat etkilesmesinin open field testine

gore genel hareket aktivitesine (GHA) etkisi Tablo 10°da gosterilmistir.
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Tablo 10. Pefloksasinin teofilin ve etomidatla etkilesmesinin open field testine gbre genel hareket
aktivitesine (GHA) etkisi.

Hayvan sayisi GHA
fla¢ srubu (n) Minimal-Maksimal Ortalama (X+SEM)
Kontrol (Distile su) 10 6-136 69.1 +13.3
Pefloksasin 10 20-101 54.8 +9.11
Teofilin 10 30-136 64.9 +11.1
Pefloksasin+Teofilin 10 2-154 61.5+14.9
Etomidat 10 3-113 404 +11.4
Pefloksasin+Etomidat 10 4-90 48.0 +10.3

Tablo 10°da da goriildiigii iizere, gruplar arasinda istatistik yontinden anlamli bir fark bulunmamigtir
(p>0.05).

Tablo 11°de pefloksasinle teofilin etkilesmesinin open field testine gore iirinasyon ve defekasyon
aktina etkisi gosterilmistir. Gruplar arasinda istatistik yoniinden anlamli bir fark bulunmamistir (p>0.05).

Tablo 11. Pefloksasinle teofilin ve etomidat etkilesmesinin open field testine goére iirinasyon ve
defekasyon aktina etkisi.

Hayvan sayisi Urinasyon Defekasyon
ilag grubu (n) Min-Mak Ortalama Min-Mak Ortalama
(X+SEM) (X+SEM)
Kontrol (Distile su) 10 0 0.0 = 0.000 0-1 0.6 +0.163
Pefloksasin 10 0-2 0.8 +0.163 0-3 1.1 £0.133
Teofilin 10 0-1 0.1 £0.153 0-2 0.8 +0.359
Pefloksasin+Teofilin 10 0-1 0.5 +0.167 0-3 1.5 +0.373
Etomidat 10 0-1 0.2+0.133 0-5 1.8 +0.629
| Pefloksasin+Etomidat 10 0-1 04 +0.163 0-2 0.6 + 0.221

Tablo 12°de pefloksasinle teofilin etkilesmesinin yiizme testine etkisi gosterilmistir. Gruplar

arasinda istatistik yoniinden anlamli bir fark bulunmamigtir (p>0.05).

Tablo 12. Pefloksasinle teofilin etkilesmesinin yiizme testine etkisi.

Hayvan sayisi Yiizme siiresi (saniye)
flac grubu (n) Min.-mak. Ortalama
Kontrol (Distile su) 10 147-1521 677 + 155
Pefloksasin 10 100-850 347.7+72
Teofilin 10 245-3530 1117 £ 402
Pefloksasin+Teofilin 9 132-1096 502 + 104

Tablo 13°de pefloksasinin teofilin ve etomidatla etkilesmesinin motor aktivite testlerine etkisi
gosterilmistir.
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Tablo 13. Pefloksasinin teofilin ve etomidatla etkilesmesinin motor aktivite testlerine etkisi.

Hayvan sayisi Motor aktivite (X+SEM)
ilag grubu (n) Reaktivite Spontan aktivite Dokunmaya Agriya tepki
(cevresel) tepki
Normal puan 4.0 4.0 4.0 4.0
Kontrol (Distile su) 10 4.3 £0.300 4.3 +£0.300 4.4 +0221 4.6+0.221
Pefloksasin 10 4.0+0.149 4.0 +0.149 3.9 +0.100 4.1 +0.100
Teofilin 10 4.5 £0.167 4.5x0.167 43+0.153 4.5+0.224
Pefloksasin+Teofilin 10 4.5 +0.307 4.5 £0.307 4.7£0.335 5.3 +0.300
Etomidat 10 4.0 £0.149 4.0 +0.149 4.1+0.233 4.2 +£0.249
Pefloksasin+Etomidat 10 4.2 £0.327 4.2 +0.327 4.4 +0.452 4.4 +0.267

Cevresel reaktivite ve spontan aktivite yoniinden pefloksasin grubuyla teofilin grubu arasindaki fark
istatistik  yoniinden 6nemli olmasma kargi (p<0.05), birlikte verildiginde &nemli bir etki
olusturmamaktadir. Dokunmaya tepki yoéniinden kontrolla pefloksasin grubu arasindaki fark 6nemli
bulunmustur (p<0.05). Pefloksasin dokunmaya tepkiyi azaltmaktadir. Agriya tepki yoniinden ise
pefloksasin+teofilin etkilesim grubuyla kontrol, pefloksasin ve teofilin gruplar1 arasindaki farklar
onemlidir (p<0.05). Bu gruplara gore pefloksasin+teofilin grubu farelerde agriya tepkiyi biiyiik oranda
artmistir.

Norfloksasinle ilgili bulgular: Tablo 14’de norfloksasinle teofilin ve etomidat etkilesmesinin open
field testine gore genel hareket aktivitesine (GHA) etkisi gosterilmistir.

Tablo 14. Norfloksasinin teofilin ve etomidatla etkilesmesinin open field testine gére genel hareket
aktivitesine (GHA) etkisi.

Hayvan sayisi GHA

Ila¢ grubu (n) Minimal-Maksimal Ortalama
Kontrol (Asitli su) 10 7-97 40.4 +9.19
Norfloksasin 10 0-82 47.3+9.62
Teofilin 10 30-136 649 +11.1
Norfloksasin+Teofilin 10 5-127 61.3+12.6
Etomidat 10 3-113 404+114
Norfloksasin+Etomidat 9 2-17 8.22 +1.53

Tablo 14’de de goriildiigii fizere, norfloksasint+etomidat grubundaki farelerin open field testindeki
genel hareket aktivitesinin ¢ok diisiik oldugu goriilmektedir ve bu grupla diger gruplar arasindaki farklar
istatistik yoniinden 6nemli bulunmustur (p<0.05). Norfloksasin, etomidatla birlikte verildiginde, genel
hareket aktivitesinde ¢ok gii¢lii bir azalma meydana gelmektedir.

Tablo 15°de norfloksasinle teofilin etkilesmesinin open field testine gore iirinasyon ve defekasyon
aktina etkisi gdsterilmistir. Gruplar arasinda istatistik yoniinden anlamh bir fark bulunmamustir (p>0.05).

Tablo 15. Norfloksasinle teofilin ve etomidat etkilesmesinin open field testine gére iirinasyon ve
defekasyon aktina etkisi.

Hayvan sayisi Urinasyon Defekasyon
ila¢ grubu (n) Min-Mak Ortalama Min-Mak Ortalama (X+SEM)
(X+SEM)
Kontrol (Asitli su) 10 0-1 0.3 + 0.200 0-3 0.8 = 0.269
Norfloksasin 10 0-1 0.4 +0.100 0-1 0.2 £ 0.249
Teofilin 10 0-1 0.1+0.153 0-2 0.8 +0.359
Norfloksasin+Teofilin 10 0 0.0 + 0.000 0-1 0.2 +0.133
Etomidat 10 0-1 0.2 +0.133 0-5 1.8 £0.629
Norfloksasin+Etomidat 10 0-1 0.1 +0.100 0-2 0.8 +0.291
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Tablo 16’da norfloksasinle teofilin etkilesmesinin yilizme testine etkisi gosterilmistir. Gruplar

arasinda istatistik yoniinden anlamh bir fark bulunmamuistir (p>0.05).

Tablo 16. Norfloksasinle teofilin etkilesmesinin yiizme testine etkisi.

Hayvan sayisi Yiizme siiresi (saniye)
flag grubu (n) Min-mak Ortalama
Kontrol (Asitli su) 10 202-660 393.6+51.2
Norfloksasin 10 205-1990 520 + 168
Teofilin 10 245-3530 1117 +402
Norfloksasin+Teofilin 10 264-3424 1322 £ 418

Tablo 17°de norfloksasinin teofilin ve etomidatla etkilesmesinin motor aktivite testlerine etkisi

gOsterilmistir.

Tablo 17. Norfloksasinin teofilin ve etomidatla etkilesmesinin motor aktivite testlerine etkisi.

Hayvan sayisi Motor aktivite (X+SEM)
ilac grubu (n) Reaktivite Spontan Dokunmaya tepki Agriya tepki
(cevresel) aktivite

Normal puan 4.0 4.0 4.0 4.0

Kontrol(Asitli su) 10 4.0+0.211 4.0+0.211 4.1 +0.100 3.7+0.657
Nortloksasin 10 3.8+£0.249 3.8+0.249 3.8 £0.200 4.0 +0.149
Teofilin 10 4.5=0.167 4.5+ 0.167 43+0.153 4.5+0.224
Norfloksasin+Teofilin 10 4.1 +0.233 4.2 +0.249 4.5+ 0.167 4.6 +0.221
Etomidat 10 4.0 +£0.149 4.0£0.149 4.1+ 0.233 4.2 +0.249
Norfloksasin+Etomidat 10 3.7+ 0213 3.7+0.213 3.7+0.153 4.0 = 0.000

Motor aktivite testlerinden cevresel reaktivite ve spontan aktivite yoniinden norfloksasinle teofilin
arasindaki fark onemlidir (p<0.05). Dokunmaya tepki yoniinden ise norfloksasinle norfloksasin+teofilin
grubu arasmdaki fark onemli bulunmus (p<0.05); etkilesim grubu farelerin dokunmaya tepkilerinin artmis
oldugu goriilmiistiir. Agriya tepki yoniinden ise norfloksasint+teofilin grubu farelerin verdikleri cevaplarla
kontrol ve norfloksasin grubu fareler arasindaki fark énemlidir (p<0.05). Norfloksasin, teofilinin agriya
olan cevabim degistirmemektedir.

Bazt florokinolon antibiyotiklerin etomidatla olusturulan uykunun siiresine etkisi: Tablo 18’de
ctomidatin beyaz farelerde olusturdugu uyku siirelerine bazi florokinolon antibiyotiklerin etkisi
gosterilmistir.

Tablo 18. Beyaz farelerde etomidatin olusturdugu uyku siirelerine bazi florokinolon antibiyotiklerin
etkisi.

Hayvan sayisi Uyku siiresi (saniye)
ila¢ grubu (n) Minimal-maksimal Ortalama
Etomidat 10 80-357 211.0 = 78.90
Siprofloksasin+Etomidat 10 20-801 361.3 £233.72
Ofloksasin+Etomidat 10 97-675 329.4 £ 188.33
Pefloksasin+Etomidat 10 26-826 353.2 + 264.61
Norfloksasin+Etomidat 10 22-1075 309.7 + 338.75

Siprofloksasin, etomidatin meydana getirdigi uykunun siiresini yaklasik 150 saniye uzatmaktadir
(p<0.05). Diger florokinolon antibiyotiklerle de bir artis olmasina ragmen, aradaki fark istatistik yoniinden
6nemli degildir (p>0.05).
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Tartisma ve Sonug

Florokinolon grubu antibiyotiklerle sagaltim sirasinda ortaya ¢ikan santral sinir sistemiyle ilgili yan
etkiler, hastalarin yogun sikayetlerine yol agtiklars i¢in énemlidir. Kinolonlar arasinda yakin kimyasal
benzerlikten dolayu, biitiin tiirevlerinin aym yan etkileri ve diger ilaglarla benzer etkilesimleri gostermeleri
beklenebilir. Oysa, genel olarak ilaglarin etkilerini degistiren ¢esitli lgiitler ise karistigidan florokinolon
tiirevlerinin hepsinden ayni etkiler beklenemez.

Etomidat, anestezi indiiksiyonunda ve uzun siireli uygulama gerektirmeyen dengeli anestezi
tekniklerinde kullanilan, karboksillenmis imidazol yapisindaki bir intravensz genel anesteziktir {26,27,28).
Metabolizmasi, karacigerde esterlerine ayrilma ve N-dealkilasyon suretiyle olmakta (26,29), karaciger
esterazlari tarafindan inaktif olan karboksilik asite hidrolize edilmektedir (30). Etomidatin, NADPH-
sitokrom P450-fenilizosiyanid rediiktaz icin non-kompetitif inhibitdr gibi davrandigi, dolayisiyla bu
enzimle metabolize olan maddelerin metabolizmasmnt yavaslattig: bildirilmektedir 3.

Teofilin, bronkodilatér etkisi nedeniyle bronsiyal astma ve kronik obstriiktif akciger hastaliklarmmn
tedavisinde uzun siireden beri kullanilan, metilksantin tiirevi bir ilagtir. Ayrica diiiretik ve antiinflamatuar
etkileri de vardir. Bronkodilatdr ve antiinflamatuar etkinligini fosfodiesteraz IV’ii inhibe ederek yaptigl
ileri siiriilmektedir. Fakat teofilinin bronkodilatér etkinliginin mekanizmasi tam olarak belli degildir.
Teofilin, santral sinir sistemi iizerinde uyarici ve yorgunlugun daha ge¢ olusumunu saglayici bir etkiye
sahiptir. Ayrica sinirlilik, uykusuzluk, tremor ve konviilziyon olusturucu etkileri de vardir (28).

Santral sinir sistemini uyaran ilaglardan teofilinle florokinolon grubu antibiyotikler arasindaki
etkilesimi belirlemek i¢in degisik ¢aligmalar yapilmistir. Enoksasin, teofilinin yartlanma Smriinii % 200
artirirken (13), metabolize olmayan florokinolonlardan 6rnegin ofloksasin (3,10,13), norfloksasin (8),
lomefloksasin (3,13) ve temafloksasinde (13) bu etkilesimin goriilmedigi belirlenmistir. Siprofloksasinle
teofilin birlikte verildiginde teofilinin serum seviyelerinin degismedigi (22), norfloksasin (13),
lomefloksasin (16) ve pefloksasin (8) birlikte verildiginde teofilinin serum diizeyini artirdiklar
bildirilmektedir. Bu gesitli ¢alismalara ait sonuglar birbirleriyle karsilagtirildiklarinda siprofloksasin,
lomefloksasin ve norfloksasinle ilgili bulgularm birbirleriyle ¢elistikleri goriilmektedir. Dolayisiyla bu
grup antibiyotiklerle ilgili olarak daha ayrintili galismalara ihtiyag oldugu ortaya ¢ikmaktadir.

Teofilin, karacigerde mikrozomal enzim sistemiyle (sitokrom P450 enzimi aracilifiyla) metabolize
edilmektedir. Florokinolonlar da aym sistemle metabolize edilir. ikisi beraber kullanildiginda bu enzim
igin yarismaya girer ve teofilinin metabolize olma hiz1 diiser (9).

- Florokinolonlardan enoksasinin, teofilinin viicut klirensini % 60 oraninda azalttig1 ve buna bagh
olarak serum teofilin diizeyini artirarak yarilanma Smriinii % 200'in iizerine ¢ikardigi ve sonugta teofilin
toksisitesinin gelistigi bildirilmistir (13,23). Yapilan bazi ¢ahsmalar (5,13,23,32) siprofloksasinin de
teofilinin viicut klirensini % 30-32 oraninda azalttigini, bazilari ise (22) teofilinin serum diizeyine ve viicut
klirensine etkisinin bulunmadigini ileri siirmiistiir. ~ Florokinolonlardan pefloksasin  (13,23) ve
norfloksasinin de (13) teofilinin serum diizeyini artirdig; bildirilmistir. Ofloksasinin ise teofilinin serum
diizeyini etkilemedigi degisik arastirmalarla belirlenmistir (10,13,23). Tarafimizdan yapilan bu calismada,
¢aligilan dért florokinolon antibiyotigin de teofilinin etkilerinin gliclendirmedigi, aksine 6zellikle yiizme
testinde elde edilen sonuglara gore siprofloksasin ve ofloksasinin anlamli bir sekilde teofilinin etkisini
azalttii belirlenmigtir. Yapilan farmakokinetik calismalar, teofilinin serum diizeyinin siprofloksasinle
degismedigini gésterdiginden siprofloksasin ve ofloksasinin teofilinle birlikte verildiginde felg aktivitesi
ve agresif davramglarda ortaya ¢ikan artigin ve bu artisin kloroadenozin ve diazepamla giderilebilmesi,
etkilesimlerin GABA-erjik mekanizmalarla olabilecegine dikkat ¢ekmistir (22). Kinolon grubu
antibiyotiklerin santral sinir sisteminde kismen, GABA ve adenozin ndrotransmisyonunun inhibisyonu
lizerine yan etkileri oldugu saptanmstir (33).

- Beyinde nSyronal inhibisyonda en yaygin sekilde rol oynayan GABAmin aktive ettigi GABA,
reseptorii-kloriir kanali kompleksi iizerinde barbitiiratlar ve diger bazi anestezikler icin yiiksek afiniteli
baglanma yerleri vardir. Bu ilaglarin o yerlere baglanmasi GABA'nin kendine 6zgii reseptdre baglanmasini
potansiyalize eder ve GABA'nin inhibitdr etkisini artirir. Ote yandan GABA /Benzodiazepin reseptor
kompleksi iizerinde barbitiirat baglanma yerinden baska, non-barbitiirat hipnosedatiflerin ve etil alkoliin de
kompleksle etkilesimine olanak veren 6zel allosterik etkilesme yerlerinin bulundugu vurgulanmaktadir
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(28). Etomidatin GABA, reseptorleriyle etkileserek GABA, reseptdr/kloriir kanali kompleksi araciligiyla
anestezik etkisini olusturdugu gosterilmistir (34).

Ofloksasinin konsantrasyona bagh olarak izole sican noronlarmda *H-y-amino-butyric asidi
(GABA) baglamadif tespit edilmistir (35). Ofloksasinle sagaltim goren hastalarin yaklasik % 2-4'tinde
haliisinasyon, ajitasyon, konfiizyon, depresyon, anksiyete, ve insomnia gibi psikotoksik yan etkiler
sekillendigi bildirilmistir. Bu durum GABAerjik ve dopaminerjik mekanizmalara baglanmistir (36). Bir
NSAII olan fenbufenle enoksasinin kombine kullaniminda konviilziyonlar gdzlenmistir. Florokinolonlar ve
bazi NSAIl’lerin bir ndrotransmitter olan GABA’nin baglanmasi {izerine sinerjik inhibitdr etkide
bulunduklari gézlenmistir (11). Kinolonlarin yalniz baslarina veya 4-bifenilasetik asitle (BPAA) birlikte
verilmesi sonucu olusan konviilziyonlarin farelerde biiyiik bir ekseriyetle GABA, reseptoriinden ziyade
glutamat ve GABAjp reseptdriine bagh olabilecegi bildirilmektedir (37). Beyinde ve omurilikteki bazi
yapilarda (serebral korteks, hipokampus ve diger limbik yapilar, kortikospinal sinir uglar1 ve omurilikteki
primer aferent sinir uglari gibi) eksitasyon ve inhibisyon durumu, inhibitér GABA-erjik etkinlikle eksitator
glutamerjik etkinlik arasindaki dengeye bagli oldugundan, glutamerjik antagonistlerin GABA agonisti gibi
etkinlik gostermesi beklenebilir. Bu yaklasimla glutamat reseptorlerini bloke ederek antikonviilzan,
sedatif, analjezik antispazmodik ilaglarm gelistirilmesi miimkiindiir (32).

Bu calismada gerceklestirilen motor aktivite testlerinde ofloksasinin agriya kars: tepkiyi kontrole
gbre anlamli bir sekilde azalttig1 belirlenmistir. Ofloksasinin belirlenen analjezik etkinliginin glutamat
reseptorlerini bloke ederek GABA agonisti gibi etki gosterdigi sonucuna varilmstir.

Siprofloksasinin teofilinin etkilerinin artirdigini (5,13,23,32), ofloksasinin ise anlaml bir etkilesime
sahip olmadigmi ortaya ¢ikaran galismalar (13,16,17,23) bulunmaktadir. Degisik arastiicilar tarafindan
yapilan ¢aligmalarda teofilinin etkilerinin pefloksasinle (13,23) ve norfloksasinle (13) arttig ileri
siirtilmiistiir. Tarafimizdan yapilan bu ¢alismada, siprofloksasin diginda diger ii¢ antibiyotifin sagaltim
dozlarinda teofilinin etkisini artirmadigi belirlenmistir. Motor aktivite testlerinde siprofloksasin tek basina
kontrole goére aktiviteleri azaltirken, teofilinle birlikte verildiginde teofilinin etkilerinin artirmistir. Bu
yonityle diger ¢aligmalarla uygundur (5,13,22,32). Fakat yiizme testinden elde edilen sonuglar
siprofloksasin ve ofloksasinin teofilinin etkisini anlamli bir sekilde azalttigmi ortaya ¢ikarmaktadur.
Yapilan bir calismada (17) yiiksek dozlarda ofloksasinin farelerde pentetrazol konviilziyonlarini
potansiyalize ettigi fakat diisiik dozlarda anlaml bir etkilesim goriilmedigi, bunun nedeni olarak da
ofloksasinin kan-beyin engelini yeterince agsip beyinde gerekli GABA inhibisyonu yapacak diizeye
erisemedigine veya GABA antogonisti etkisinin yeterli diizeyde olmadigina ve GABA etkisini inhibe edici
ozelliginin diger kinolonlara gore daha diigiik olmasma bagli oldugu ileri siiriilmiistiir. Caligmamizda
kullanilan tiim florokinolon antibiyotikler sagaltim dozlarinda uygulanmistir. Etomidatla yapilan
denemelerden elde edilen sonuglar, florokinolonlarin sedatif etkilere sahip oldugunu ortaya koymustur. Bu
bulgular, siprofloksasin ve ofloksasinin yiizme testinde teofilinin etkisini anlamli bir sekilde azaltmasini
desteklemektedir.

Florokinolon grubu antibiyotiklerin profilaktik amagla operasyonlardan &nce kullamidigi rapor
edilmistir (3,13,38,39). Bu tiir profilaktik uygulama yapilmis hastalarda, anestezi i¢in etomidat
kullanilmas1 durumunda florokinolonlarla etomidat arasinda bir etkilesim olup olmadigi, etkilesimin yonii
ve siddeti konusunda bir veriye rastlanmamustir. Insan hekimliginde sik kullanilan bu iki grup ilacin
GABA reseptorleriyle iliskili olmasi nedeniyle, muhtemel etkilesim olasiligy ve etkilesimin derecesini
belirleme amaciyla calismanin bu béliimii gergeklestirilmistir.

Etomidatin meydana getirdigi uyku siiresini florokinolonlardan siprofloksasin ortalama olarak 150
saniye ofloksasin 118 saniye, pefloksasin 142 saniye ve norfloksasin 98 saniye uzatmistir. Fakat bu artis
sadelcgze siprofloksasin igin anlamli bulunmustur (P<0.05). Open field testinden elde edilen sonuglar da
siprofloksasinin, etomidatin genel hareket aktivitesini azaltic1 etkisini 6nemli derecede gii¢lendirdigini
gostermektedir. Bu iki sonug birlikte degerlendirildiginde, siprofloksasinin etomidatin etkilerini anlamli
bir sekilde artirdigi kanisina varilmaktadir.

Ofloksasin ve pefloksasinin etomidatin uyku siirelerini artirici etkileri istatistik yonden Onemsiz
(P>0.05) bulunmasmimn yanmda open field testleri de bu iki ilagla etomidatin genel hareket aktivitesi
lizerine belirgin bir etkilesme gostermedigini ortaya c¢ikarmaktadir. Enginar ve arkadaglarinin yaptigi
calismada (40) ofloksasin, pentobarbitalle olusturulan uykunun siiresini 6nemli derecede kisaltmigtir.
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Arastiricilar ofloksasinin bu etkilerinin santral sinir sistemi iizerinde direkt etkisiyle olamayacagni,
muhtemelen pentobarbitalin farmakokinetigini degistirmesine bagh olabilecegini ileri stirmiistiir,

Norfloksasinin ise open field testine gore etomidatin etkilerini dnemli derecede giiclendirdigi, fakat
uyku siiresi iizerinde 6nemli bir artig sekillendirmedigi belirlenmistir.

Siprofloksasin, ofloksasin, pefloksasin ve norfloksasin arasinda santral sinir sistemini etkileme
agisindan ortaya ¢ikan bu farklar, ilaglarin bireysel dzelliklerinin farkli olmasina baglanmaktadir. Kesin
sonuglara varmak i¢in bu ilaglarin santral sinir sistemi tizerindeki etkilerinin degisik tiir hayvanlar
tizerinde incelenmesi gerekir. Ayrica farmakokinetik galismalarla reseptorler ve molekiiler diizeyde santral
sinir sistemindeki etki mekanizmasmi aydinlatacak calismalar, birbirinden farkli ve birbiriyle ¢eliskili
sonuglarin nedeninin agiklanmasmni saglayacaktir.

Sonug olarak, florokinolon grubu antibiyotiklerle sagaltim goren veya profilaktik amagla bu
ilaglarin uygulandigi hastalarda santral sinir sistemi ilaglari kullanilirken olusabilecek etkilesimlerin
gbzoniinde bulundurulmasi ve azami dikkat gésterilmesi Snerilmektedir.
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Elektrik Alanin, Rat Eritrosit ve Dokularindaki Antioksidan Enzim
(Siiperoksid Dismutaz, Glutatyon Peroksidaz) Aktiviteleri, Lipid
Peroksidasyonu ve Glutatyon Seviyelerine Etkisi'

Tahir KAHRAMAN® Haluk TESTERECI®

Ozet

Sunulan ¢alismada dogru (DC), alternatif akim (AC) ile trafo merkezinde yiiksek voltaj altinda (TR) swraswla, 0.74
kV/m, 0.81 kV/m ve 50 kV/m siddetinde elekrik alan etkisine bwrakilan ratlarin eritrosit ve dokularinda, siiperoksid dismutaz
(SOD), glutatyon peroksidaz (GSH-Px) aktiviteleri, lipid peroksidasyonu malondialdehid (MDA) ve glutatyon (GSH) diizeyleri
arastirildt.

44 geng erkek rat, 11 hayvandan olusan 4 gruba ayrildi. Birinci grup kontrol olarak alind. Diger ii¢ grup 40 giin
boyunca giinde 24 saat sireyle farkli siddetteki elektrik alan etkisine birakildr Tiim ratlardan 20. ve 40. giinlerde kan
drnekleri alindi. 44. giinde karaciger ve beyin dokular: kesilerek ¢ikartildi. MDA, GSH, SOD ve GSH-Px kan ve dokulardaki
diizeyleri, spektrofotometrik olarak élgiildii.

Kan MDA diizeyi, DC ve AC gruplarinda kontrol grubuna gore artarken, kan glutatyon diizeyi biitiin gruplarda
onemli oranda azaldr (p<0.03). Kan GSH-Px aktivitesi AC grubunda artti (p<0.05). Kan SOD aktivitesinde DC grubunda
azalma saptandi (p<0.05).

Karaciger MDA, GSH-Px ve SOD diizeylerinde degisiklik bulunmadi (p>0.05). Beyin MDA diizeyi DC grubunda
arttt (p<0.05). Karaciger GSH diizeyi biitiin gruplarda konirole gore énemli oranda azaldr (p<0.05). Beyin dokusunda GSH
diizeyi deneme gruplarinda (DC, AC ve TR) artarken (p<0.05) beyin GSH-Px aktivitesi azaldi (p<0.03). Beyin SOD
aktivitesinde ise degisiklik olmadi (p>0.05).

Sonug olarak farkly diizeylerde elekirik alanlarin etkisinde birakilan ratlarda MDA diizeyleri DC ve AC gruplarinda
dnemli olarak arttigr gozlenirken GSH diizeyi, onemli diizeyde azaldr. MDA, lipid peroksidasyon sonucu olusan bir iiriin olup,
glutatyon ise kuvvetli bir antioksidandir. Elektrik alanlarin etkileri sonucu kolaylikla lipid peroksidasyon iiriinleri ve
antioksidanlar degisebilmektedir. Deneysel kosullarda gerceklestirilen bu ¢calismada antioksidan enzim aktivitelerinde degisim
saptanamamistir.

Anahtar kelimeler: Elektrik alan, Antioksidanlar, Malondialdehid, Eritrosit, Doku

Summary

Effect of Electric Field on Activities of Antioxidant Enzymes (SOD, GSH-Px), Lipid Peroxidation (MDA) and
Glutathione Levels in Rat Erythrocytes and Tissues

The main aim of this study was to investigate activity of SOD, GSH-Px as well as MDA and GSH levels in the rat
erythrocytes and tissues exposed to electric field of direct current (DC), alternating current (AC) and Van Transformer Center
(TR) with intensity of 0.74 kV/m, 0.81 kV/m and 50 kV/m respectively.

Forty-four adult male rats were divided into four groups of 11 animals. The first group was used as the control
(KN). The other groups were exposed 1o three different electric fields described above for 24 hours till 40™ day. Blood samples
were collected on 20™ and 40™ days. Liver and brain tissues were excised on the 44" day. MDA, GSH, SOD and GSH-Px were
determined on both tissues and blood samples by means of spectrophotometer.

In blood, MDA levels in DC and AC groups were found to be significantly increased comparing to other groups
(p<0.05). GSH levels in the blood decreased in all groups comparing to control (p<0.05). GSH-Px activity in the blood
increased for AC group (p<0.05). SOD activity in blood for DC group decreased significantly(p<0.05) comparing to the other
groups.

MDA level, SOD and GSH-Px activities in liver had no change (p>0.05). GSH levels in the liver decreased in all
groups comparing to the control group (p<0.05). MDA levels in brain increased for DC group (p<0.05). GSH-Px activities in
brain increased in all groups comparing to the control group(p<0.05). SOD activities in brain was not changes (p>0.05).

In this study, rats exposed to different levels of electrical field indicated that MDA level in DC and AC groups
ing{eased significanty. MDA is by-products of lipid peroxidation. But glutathione is a strong antioxidant. It is understood that
electric field can easily alter lipid peroxidation by-products and antioxidant level but not enough effective on antioxidant
enzymes under above experimental condition yet.

'Ayni isimli doktora tezinden ozetlenmistir ve YYU Aragtirma Fonu tarafindan 97.VF.036 numarah proje olarak
desteklenmistir.

*YYU Veteriner Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dali, VAN, TURKIYE.

*KTU Tip Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dali, TRABZON, TURKIYE.
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Giris

Cevresel faktorlerin, canlh organizmalarim metabolizmasina, gelisimine ve genetik yapisi
lizerine etki ettigi bilinmektedir. Bu konularda ayrintili ¢aligmalar yapilmaktadir. Cevresel faktorler
arasinda kimyasal ajanlar yaninda fiziksel ajanlarin da canli metabolik fonksiyonlar iizerine etkili
oldugu bilinmektedir (1,2,3).

Son yillarda ¢evresel faktorlerden elektrik ve elektromanyetik alanlarin canli organizma iizerine
toksik etkilerinin arastiriimasi yoniinde ¢aligmalar giderek hiz kazanmistir (4, 5, 6). Serbest radikallerin
digiik frekansh elektromanyetik alanlara maruz kalan insanlarda daha serbestge dolasabilecegi ve
hasara yol agabilecegi ileri siiriilmektedir (7,8).

Bu ¢aligmada dogru akimla ve alternatif akimla olusturulan sirasiyla 0.74 kV/m ve 0.81 kV/m
elektrik alan siddeti ile yiiksek voltaj altinda olusan 50 kV/m elektrik alana maruz birakilan Wistar
albino irki erkek siganlarda (rat) serbest radikallerin bir gostergesini olusturan antioksidan savunma
ajanlarindan, antioksidan enzimler siiperoksid dismutaz (SOD), glutatyon peroksidaz (GSH-Px)
aktivitelerini, lipid peroksidasyon iiriinii malondialdehid (MDA) ve glutatyon (GSH) seviyelerini ne
sekilde etkiledigini arastirmak hedeflenmistir.

Materyal ve Metot

Deney hayvani materyali: Arastirmada 3.0-3.5 aylik, ortalama 200 g agirhiginda 44 tane Wistar
Albino erkek sigan (rat) kullanildt. Deney hayvanlari, kontrol (KN), dogru akimla olusturulan elektrik
alana maruz birakilan grup (DC), alternatif akimla olusturulan elektrik alana maruz birakilan grup (AC)
ve yiiksek voltaj (150 kV) altinda (TR) elektrik alana maruz birakilan grup olarak 4 gruba ayrildi.
Denemeler, dort adet plastik kafeste (27cm x 40cm x 23cm) gergeklestirildi ve her birinde 11 tane sican
yer aldi. Siganlar, deneme miiddetince standart sigan yemi ve su ile adlibitum beslendi.

- Elektrik alan uygulama metodu: Ratlar (siganlar), delikli plastik kafeslere yerlestirilerek
kafeslerin her iki yan kenarmna 25 cm x 60 ¢cm x 0.1 cm ebatlarinda diiz bakir plakalar kondu. Elektrik
alanin plakalar arasinda olusturulmast amaciyla (+) kutup bir plakaya, (notr) kutup diger plakaya
baglandi. Kontrol grubuna herhangi bir uygulama yapilmadi. DC grubu, dogru akimla olusturulan 50
Hz frekans, 0.220 kV voltajla 0.74 kV/m siddetinde, AC grubu, alternatif akimla olusturulan 50 Hz
frekans, 0.220 kV/m voltajla 0.81 kV/m siddetinde ve TR grubu, 150 kV’luk yiiksek gerilim altinda
dogal sartlarda olusan ayni zamanda manyetik alaninda olustugu yiiksek gerilim altinda yaklagik 50
kV/m giddetinde elektrik alana 40 giin boyunca 24 saat/giin birakildi (9, 10). Gerilim siddetinin deneme
boyunca sabit kalmasi amacryla gii¢ kaynag: regiilatre (15 kV) bagland: ve multimetre ile kontrol
edildi. Elektrik yalitimi amaciyla kafeslerin altina tahta yerlestirildi.

Kan ve doku érneklerinin alinmasi: Deney hayvanlarindan kan alimi, kuyruk kesme metodu
ile gerceklestirildi. Kanlar, 20. ve 40. giinlerde 2 kez EDTA’ cam tiiplere alindi. GSH analizi igin tiim
kan kullanildi. Sonra eritrosit paketleri elde edildi (11, 12, 13) ve MDA analizi yapildiktan sonra enzim
analizlerine kadar derin dondurucuda -20° C*de saklandi. Denemenin 44. giiniinde deney hayvanlari
eterle anesteziye alindi, karaciger ve beyin dokusu kesilerek cikarildi ve hemen sivi azotta dondurularak
derin dondurucuda -80°C’de muhafaza edildi. Doku antioksidanlari ve malondialdehid tayini i¢cin doku
ekstraksiyonlari yapildi (11,12,14,15).

Biyokimyasal analizler: Eritrosit ve dokularda MDA analizi, Sushil ve ark. (13) metodu,
eritrosit GSH analizi, Beutler ve ark. (16) ile Rizzi ve ark. (17) metotlar1, doku GSH analizi, Ball (18)
metodu, eritrosit ve doku SOD aktivitesi Ransod SOD enzim kiti (11), eritrosit ve doku GSH-Px
aktivitesi, Ransel GSH-Px enzim kiti (12) ile gergeklestirildi. Doku total protein analizi ise biiiret (19)
metoduyla saptandi.

Istatistik analizler: Elektrik alan etkisinin MDA, GSH diizeyleri, SOD ve GSH-Px
aktivitelerinin gruplar aras istatistik degerlendirmesi ve varyans analizleri (ANOVA), SPSS (IBM-PC)
paket programinda yapildi (20-23).
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Bulgular

Elektrik alan etkisinin 20. ve 40. giin sonundaki kan siiperoksid dismutaz, glutatyon peroksidaz,
malondialdehid ve glutatyon bulgulart Tablo 1°de, 44. giin sonundaki karaciger ve beyin dokusu
stiperoksid dismutaz, glutatyon peroksidaz, malondialdehid ve glutatyon bulgular1 Tablo 2°de sunuldu.

Tablo 1. Elektrik alan etkisinin 20. ve 40. giin sonundaki kan siiperoksid dismutaz, glutatyon
peroksidaz, malondialdehid ve glutatyon bulgular:.

Malondialdehid Glutatyon Siiperoksid dismutaz Glutatyon peroksidaz
nmol / ml eritrosit mg/100 ml eritrosit U/ml Tiim kan U/ml Tiim kan
Gruplar X+SH X+SH X+SH X+SH
20. Giin 40. Giin 20. Giin 40. Giin 20. Giin 40. Giin 20. Giin 40. Giin
Kontrol 1.79 2,30 32.09 28.11 464 .4 508.6 56.50 57.21
+0.25° +0.22% +0.73* +1.03" +44.2° +114.1° +1.13* +1.26"
DC EA 3.55 3.66 25.26 21.03 282.6 564.5 50.86 51.43
0.74kV/m |  4047° +0.54" +1.20™ 10.76° +29.7° +75.9° +5.75° +10.89"
AC EA 2.29 4.52 22.57 18.69 427.0 467.1 82.29 84.12
0.81kV/m | 40.35% +0.82° +1,01% 10.54° +51.6° 153.6" +5.44° +5.47°
TR EA 2.55 3.33 18.60 19.38 4124 593.0 61.01 63.47
50 kV/m +0.23% 0.17* | +0.91° +0.53¢ +56.8" +100.6" +4.09* +5.21°

Ayni siitunda gruplar arasindaki farkli harfler tastyanlar istatistik olarak 6nemli farkliliga
sahiptir (p<0.05).

Tablo 2. Elektrik alan etkisinin 44. giin sonundaki karaciger ve beyin dokusu siiperoksid dismutaz,
glutatyon peroksidaz, malondialdehid ve glutatyon bulgulari.

Malondialdehid Glutatyon Siiperoksid dismutaz Glutatyon peroksidaz
nmol / g doku umol / g doku U/ mg protein U / mg protein
Gruplar X+SH XiSH X+SH X+SH

Karaciger Beyin Karacifer Beyin Karaciger Beyin Karaciger Beyin

Kontrol 185.6 144.3 7.41 1.36 12.07 3.22 1.55 0.228
+12.7 +5.9" +0.07" £0.13° +2.81° +0.33" +0.14° +0.033*

DCEA 199.2 168.6 6.50 1.67 10.73 3.09 1.29 0.116
0.74kV/im |  +7.6° +11.5° 40.26° +0.04° +0.86" +0.12° +0.07* +0.020°

ACEA 199.7 137.6 4.85 1.07 9.99 3.80 141 0.052
0.81kV/m +9.8* +6.5" +0.13° +0.01° +1.33° +0.22° +0.10° + 0.008°

TR EA 197.8 152.5 4.79 1.99 12.24 3.33 1.48 0.069
50 kV/m +4.8° +7.2% +0.14° +0.12" +2.09* +0.19* £0.19* +0.011°

Ayni siitunda gruplar arasindaki farkli harfler tagtyanlar istatistik olarak énemli farkliliga
sahiptir (p<0.05).

Tartisma ve Sonug

Cevresel ve fiziksel faktorlerin (Ilag toksikasyonlari, parasetamol, CCl,, alkol, uyusturucu, 1st,
elektromanyetik etkili ultraviyole, X 1smlar: vb. gibi) etkisi ile serbest radikallerin meydana gelmesi
arasinda pozitif bir iligki bulunmaktadir (1,9,24). Bu faktérlerin etkisi sonucu canlilarda serbest
radikaller gesitli hastaliklarin patogenezisinde onemli rol oynarlar. Diyabet, kalp hastaliklari,
hipertansiyon, psoriasis, romatoid artrit, kas, deri, goz hastaliklari, kanser ve yashlik gibi bir ¢ok
hastalikta serbest radikal ve lipid peroksidasyon iiriinlerinin olusumunda artma sonucu, antioksidan
savunma mekanizmalarinin yetersiz kaldigi gézlenmistir. Yalmiz bu hastaliklarin patogenezisinde
serbest radikallerin hastaligmn sebebi mi yoksa bir sonucu olarak mi ortaya ¢iktiklari kesin olarak
bilinmemektedir (25,26). Cesitli klinik, epidemiyolojik ve deneysel ¢alismalarda, serbest radikaller,
lipid peroksidasyonu ve peroksidasyon iiriinleri ile kanser gelisimi arasinda pozitif bir iliskinin séz
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konusu oldugu ortaya konulmustur. Bir ¢ok kimyasal maddenin hiicre etrafindaki oksidatif stresi
artirarak, kansere sebep oldugu bildirilmektedir. Fiziksel ajanlardan radyasyonun da serbest radikal ve
lipid peroksidasyon tiretimini artirarak kansere sebep oldugu gosterilmistir. Serbest radikaller, kanserin
baslangig, ilerleme ve gelisme dénemlerinde etkili olmakla beraber bu etki ilerleme déneminde daha
belirgin, diger donemlerde ise nispeten azdir (27,28).

Tablo 1’in incelenmesinde kandaki malondialdehid (MDA) verilerinin DC, AC ve TR
gruplarinda KN grubuna gére 6nemli oranda, aritmetik ortalama degerinde bir artis goriilmektedir.
Kontrol grubu kan MDA verileri, literatiirdeki sonuglarla uygunluk gostermektedir (13). Tabloda DC
grubunun kandaki MDA verilerinde, diger gruplara (KN, AC ve TR) gore istatistiksel olarak dnemli bir
artis bulunmaktadir (p<0.05). AC ve TR grubunun 20. giin kan MDA verileri, KN grubuna gére artis
gOstermesine ragmen bu artis, istatistiksel olarak 6nemsiz bulunmustur (p>0.05). DC ve AC gruplarinda
40. giin kan MDA verilerinin incelenmesinde, KN ve TR gruplarina gore Snemli oranda artid
saptanmigtir (p<0.05). TR grubunda kandaki MDA diizeyi, KN grubuna gére artmasma ragmen bu artig
istatistiksel olarak ©nemli diizeye ulasamamustir (p>0.05). Kanda MDA verileri, zamana gore
incelendiginde 20. giinde, diger gruplara gore sadece DC grubunda istatistiksel énemlilik saptanirken,
40. giinde DC ile birlikte AC grubunda da diger gruplara gore 6nemli bir artis belirlenmistir. Kanda
MDA verilerinin kontrol gruplarimin karsilastirilmasinda, 40. gin kandaki MDA diizeyi, 20. giin
diizeyine gére artmasimna ragmen bu 6nemli bir diizeye ulagmanmustir (p>0.05). Zamana bagli olarak
kanda MDA verilerinin, KN grubuna gdre diger gruplarda énemli oranda artis gosterdigi goriilmektedir.
Romodanova (29), 320 kV/m’lik elektrostatik alanlara uzun siire maruz birakt11 siganlarda kan MDA
diizeyinde artma oldugunu bildirmektedir. Levshin (30), al¢ak (diisiik) frekansh alternatif akimla
olusturdugu elektromanyetik alan etkisinde biraktigi hayvanlarda kanda MDA diizeyinde artis
gozlemlemistir. Farkli elektrik alan etkisinin 20. ve 40. giin kan MDA verileri yukarida belirtilen
literatiir sonuglari ile paralellik gostermekte, elektrik alan etkisi sonrasi kan MDA verilerinde artma
oldugu goriilmektedir. Romodanova (29)’nm ¢alismalart baz alindiginda TR grubunun kan MDA
verilerinde de istatistiksel olarak onemli bir artis beklenmesine kargin, bu artis sadece aritmetik diizeyde
kalmigtir. TR grubu kan MDA verilerinin, KN grubuna gore &nemli diizeyde artis gdstermemesi,
Romodanova (29)’nin ¢alismasinda siganlara daha yiiksek siddette elektrostatik alan uygulamasimdan
ileri gelebilecegini diisiindiirmektedir.

Tablo 1 incelendiginde, biitlin deneme gruplarinin (DC, AC ve TR) kandaki glutatyon (GSH)
degerlerinin, kontrol grubuna gére 6nemli oranda azaldiklari gériilmektedir (p<0.05). Kontrol grubunun
kandaki GSH degerleri literatiir verilere uygunluk gostermektedir (16, 17, 31). 20. giinde kandaki GSH
verilerinde, KN grubuna goére tiim gruplarda (DC, AC ve TR gruplari) énemli oranda azalma
saptanmigtir (p<0.05). Azalan gruplar arasinda, DC grubu ile AC grubu arasinda ¢énemli bir farklilik
(p>0.05) olmamasma karsin, TR grubunda &nemli farklilik belirlenmistir (p<0.05). 40. giin kandaki
GSH verilerinde, KN grubuna gére, diger gruplarda (DC, AC ve TR) 6nemli farklilik bulunmustur
(p<0.05). Farklr elektrik alan etkisindeki gruplarin (DC, AC ve TR) kendi aralarinda da 6nemli farklihik
sz konusudur (p<0.05). Kandaki GSH diizeylerinde farkli elektrik alan etkisinin zamana gére veriler
arasi karsilastiriimasinda, KN grubuna gére, diger gruplarda (DC, AC ve TR) énemli oranda azalma
goze carpmaktadir. Elektrik alan uygulama siiresinin artirilmasi ile elektrik alan etkisinde birakilan
gruplarm (DC, AC ve TR) kan glutatyon degerlerinde azalmanin daha fazla oldugu goriilmektedir.
Fakat bu azalma istatistiksel olarak dnemsizdir (p>0.05). Elektrik alan etkisi sonrasi kan ve dokularda
GSH ile ilgili bir ¢aligmaya rastlanmamistir. Glutatyon, serbest radikal artigina ve lipid peroksidasyon
olusmasina bagli olarak meydana gelen iiriinlerle kolayca reaksiyona girerek metabolizma igin zararli
olan bu firiinlerin ortamdan uzaklastirtlmasi igin gorev alan giiglii bir antioksidandir. Oksidatif hasar
Sonucu gelisen lipid peroksidasyon olusumuna bagli olarak bu iiriinlerle reaksiyona girerek okside
glutatyona doniisiir. Cesitli arastirmalarda serbest radikal hasari ve lipid peroksidasyonu ile glutatyon
diizeylerinin arastirildigs ¢alismalarda lipid peroksidasyon iiriinlerinin arttigi, glutatyon diizeyinin
azaldigi bildirilmektedir (25,31). Oksidatif stres ve hasar sonucu dokularda 6zellikle karacigerde
glutatyon diizeyinde azalma olacag: bildirilmektedir (31). Elektrik alan etkisinin arastirildign bu
calismada kan MDA diizeylerinde artiga bagli olarak GSH diizeyinde onemli bir azalma olmasi
yukaridaki literatiir bilgilerle uyumluluk géstermektedir (13,31).
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Stiperoksid dismutaz (SOD) aktivitesinin, kandaki diizeylerinin Tablo 1’de incelenmesinde
elektrik alan etkisinin 20. ve 40. glin sonrasmdaki verileri arasinda istatistiksel olarak 6nemli bir
degisiklik saptanamamustir (p>0.05). Sadece DC grubunda 20. giin SOD aktivitesinde (p<0.05) 6nemli
bir azalma olmasmna karsin, 40. giin sonunda SOD aktivitesi normal diizeydedir. DC grubunun 40.
ginde kandaki SOD aktivitesinde, 20. giin aktivitesine gore énemli bir artis olmasma ragmen bu
istatistiksel olarak onemli diizeye ulasamamustir (p>0.05). AC ve TR grubundaki kandaki SOD
aktivitelerinin normal smurlar i¢inde kaldigi gozlenmistir. DC grubundaki SOD enziminde, olusan
serbest radikal ve lipid peroksidasyonuna bagli olarak hiicre antioksidan savunma mekanizmalarinm
uyarilmast sonucu artig goriilmiistiir. Diger iki grupta (AC ve TR) da kan MDA miktarmda artis
olmasina ragmen, SOD aktivitesinde KN grubuna gére bir artis saptanamamistir. Zamana bagl SOD
enzim aktivitelerinin incelenmesinde AC ve TR gruplarinda 40. giin verileri, 20. giine gdre aritmetik
olarak yiikselmesine karsin, bu artig istatistiksel olarak énemli degildir (p>0.05).

Glutatyon peroksidaz (GSH-Px) aktivitesinin kandaki verilerinin incelenmesinde, DC
grubunda, diger gruplara gore (KN, AC ve TR) hafif bir azalma goriilmesiyle beraber bu azalma
istatistiksel Onemlilik arz etmemektedir (p>0.05). Zamana bagli kan GSH-Px aktivitelerinin
incelenmesinde, AC ve TR gruplarinin verilerinin ise KN ve DC grubuna gore istatistiksel olarak
onemli oranda yiikseldigi belirlenmistir (p<0.05). Hiicre ici cesitli etkiler sonucu serbest radikal
olusumunu ve buna bagh olarak lipid peroksidasyonu meydana gelmektedir. Serbest radikal ve lipid
peroksidasyonunu ortadan kaldirmak amaciyla hiicresel savunma elemanlarindan stiperoksid dismutaz
ve glutatyon peroksidaz aktivitesinde ilk asamada bu zararli etkileri ortadan kaldirmak amaciyla artig
meydana gelmektedir. Serbest radikal ve lipid peroksidasyonu olusumunun uzun siireli artigina bagh
olarak hiicresel antioksidan savunma sisteminin asilmasiyla antioksidan enzim aktivitelerinde azalma
olabilecegi bildirilmektedir (27,31). Sunulan calismada elektrik alan etkisi sonrasi lipid peroksidasyonu
artigina paralel olarak hiicresel antioksidan savunma elemanlarindan olan glutatyon peroksidaz
aktivitesinde onemli diizeyde artigm olmasi kanda hiicresel antioksidan savunma sisteminin
asilamadigini ortaya koymaktadir.

Tablo 2’de sunuldugu iizere deneme gruplarmin (DC, AC ve TR), karaciger dokusu MDA
diizeyinin incelenmesinde KN grubuna gore aritmetik artis bulunmasina karsin, bu artig istatistiksel
olarak dnemli diizeye ¢ikmamistir (p>0.05). Beyin dokusunda MDA diizeyinde sadece DC grubunda,
diger gruplara gore (KN, AC ve TR) 6nemli bir farklilik saptandi (p<0.05). Romodanova (29)’nin
yaptigi 320 kV/m’lik elektrostatik alanlarn uzun siireli etkileri sonucu karaciger dokusu MDA
diizeyinde artig oldugu belirtilmekle birlikte deneme sonunda fizyolojik adaptasyonun yiiksek oldugu
bildirilmektedir. Atalay (9) ve Giiler (32), 0.956 kV/m ile 0.29 kV/m elektrik alan etkisine kisa stireyle
(3 giin) maruz biraktiklari siganlarda bébrekiistii bezi MDA diizeylerinde artma bulmuslardir. Bu
¢aligmada elde edilen karaciger ve beyin dokusu MDA verilerinde farkli elektrik alan (DC ve AC)
uygulamast sonrasi,. istatistiksel olarak onemli farkliigin bulunmamasinin bu konuda yapilan
caligmalardaki elektrik alan siddetinin ve alan etkisinde kalma siiresinin farkiiligindan
kaynaklanabilecegini diisiindiirmektedir. Bunun yaninda karaciger ve beyin dokularinda MDA
diizeylerinde DC grubu hari¢ herhangi bir degisiklik olmamasi hiicresel antioksidan savunma
mekanizmalarinda bu  diizeylerin normal smirlarda tutulmasinda gorev yaptiklar1 kanaatini
uyandirmaktadir.

Glutatyon verilerinin karaciger dokusundaki sonuglarmimn Tablo 2°de incelenmesinde elektrik
alan uygulanan biitiin gruplarda GSH diizeyinde 6nemli oranda azalma gOriilmiisttir (p<0.05). Dinger ve
ark. (33), tarafindan DC akimla olusturulan elektrik alan etkisinin 3 giin boyunca kobaylara
uygulanmast sonrasinda karaciger dokusunda, MDA diizeyinde artisa paralel olarak GSH benzeri etki
gosteren askorbik asit diizeylerinde 6nemli azalmanmn oldugu bildirilmektedir. Sunulan calismada DC,
AC ve TR gruplarindaki karaciger dokusu MDA diizeyleri, KN grubuna gore aritmetik olarak artarken,
buna paralel olarak GSH diizeylerinde diisiis saptanmasi literatiir verilerle uyumluluk arz etmektedir
(31). DC ve TR gruplarndaki GSH beyin dokusu diizeyi, diger gruplara gore artig gdstermistir
(p<0.05). Elektrik alanin beyin dokusunda GSH diizeylerine etkisi ile ilgili bir calismaya
rastlanilmamstir. Glutatyon, hiicrelerin serbest radikallerden ileri gelen oksidatif hasardan korunmasi
yani sira yabanci toksik bilesiklerin ortadan kaldirilmasinda gorev alan reaksiyonlarda da yer
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almaktadir. Beyin, viicudun en hassas anatomik yapiya sahip bir orgamidir ve fonksiyonlarini
etkileyebilecek her tiirlii olumsuz kosullarin en kisa siirede ortamdan uzaklastirilmasi gereklidir.
Beyindeki glutatyon diizeyinde bu artigsa paralel olarak glutatyon peroksidaz aktivitesinde de bu
gruplarda nemli diizeyde azalma bulunmustur (p<0.05).

Siiperoksid dismutaz (SOD) aktivitesinin karaciger dokusu verilerinin Tablo 2°de
incelenmesinde, gruplar arasinda Snemli bir degisim gézlenmemistir. KN grubuna gére DC ve AC
grubu aritmetik olarak azalma gosterirken TR grubunda herhangi bir azalma bulunmamistir (p>0.05).
Beyin dokusunda SOD aktivite verileri arasinda herhangi bir degisim gériilmemektedir (p>0.05). Giiler
ve ark. (32) tarafindan dogru akimla olusturulan elektrik alan etkisine kisa siireyle (3 giin) birakilan
kobaylarda karaciger SOD aktivitesinde nemli artig bulundugu bildirilmektedir. Baska bir ¢alismada
dogru akimla olusturulan 0.956 kV/m elektrik alan siddetinde, 3 giin etki altinda birakilan kobaylarda
bobrek iistii bezi MDA diizeyinde artig bulundugu bildirilmektedir (9,33). Calismada, 44 giin siireyle
siirekli bu galismalara paralel siddette DC akimla elektrik alan (0.74 kV/m) uygulamasi yaninda DC
akima yakin AC akimla olusturulan (0.81 kV/m) ve AC akim altinda olusan yaklasik 50 kV/m
siddetindeki elektrik alan etkisi sonrasi siganlarda karaciger ve beyin dokusunda SOD aktivitesinde bir
degisiklik bulunamadi. Yukaridaki yapilan ¢alismalarda (9, 33) kisa siireli DC akmmla olusturulan
elektrik alan etkisi sonrast bébrek iistii bezi MDA diizeyi ile karacigerdeki SOD aktivitesinde artis
bulundugu bildirilmektedir. Bu ¢aligmada ise karaciger ve beyin MDA diizeylerinde istatistiksel 6nemi
olmasa da aritmetik artis bulunmustur. SOD aktivitesinde herhangi bir degisikligin olmamasi, 44
giinliik siirede sigan metabolizmasinda dokularda fizyolojik adaptasyonun saglandigi kanisini
uyandirmaktadir.

Glutatyon peroksidaz (GSH-Px) karaciger dokusundaki aktivitesinin Tablo 2’de incelenmesinde
dnemli bir farklihk olmamasina kargin (p>0.05) aritmetik olarak elektrik alan uygulanan gruplarda (DC,
AC ve TR) azalma goze ¢arpmaktadir. GSH-Px’in beyin dokusundaki aktivitesi &nemli oranda azalma
gostermektedir (p<0.05).

Bu ¢aligmada, 0.74 kV/m siddetindeki DC elektrik alan etkisinde 40. giin siireyle siirekli etki
altinda birakilan siganlarda 20. ve 40. giin eritrosit MDA diizeyinde 6nemli farkliliklar gergeklesmesine
kargin karaciger ve beyin dokusunda aritmetik artiglar 6nemli diizeye ulasmamustir. Uzun siireyle
elektrik alan etkisinde birakilan siganlarin dokularinda farklilik bulunamamasmin nedeninin, alan
siddetinden fazla etkilenmedikleri ya da bu siire i¢inde hiicresel fizyolojik adaptasyon sagladiklari ve
degerlerin normal diizeye diigmiis olabilecegi kanaatini uyandirmaktadir.

Romodanova (29), 320 kV/m siddetinde elektrik alan etkisine uzun siireyle biraktigi siganlarin
karaciger ve beyin dokularinda MDA verilerinde artis oldugunu bildirmektedir. Bu ¢calismada yiiksek
voltaj altinda biraktigimiz 50 kV/m siddetindeki elektrik alan uygulamasi sonrasi dokularda MDA
diizeyinde 6nemli bir degisiklik bulunmadi (p>0.05). Bu farkliligin Romodanova (29) tarafindan
gergeklestirilen ¢alismada elektrik siddetinin yitksek olmasinin rol oynayabilecegi diistiniilmektedir.

Bu calismada, 0.74 kV/m siddetinde DC, 0.81kV/m siddetinde AC ile yiiksek gerilim hatt;
altinda 50 kV/m siddetinde AC elektrik alan etkisine deney hayvanlari 40 giin boyunca 24 saat/giin
siireyle birakildi. Karaciger dokusundaki MDA diizeyi ve SOD aktivitesinde degisiklik olmamas) ve
kandaki MDA diizeylerinde artisin ve GSH diizeyinde azalisin, biitiin parametrelerde énemli diizeyde
azalma ya da yiikselme géstermemesi uygulanan dogru (DC) ve alternatif akima (AC), bu akimlarin
siddetlerine ve etki stirelerine de bagli olarak gerceklestigi kanaatini diisiindiirmektedir. Ayni zamanda
uygulama siiresi boyunca kandaki verilere paralel olarak ilk giinlerde dokularda meydana gelebilecek
serbest radikal hasarina karsi, siganlarin metabolizmasinda antioksidan savunma sisteminin gelistirildigi
44. giine kadar bu savunma sisteminin agilamadig: ve elektrik alan etkisinin antioksidan enzimleri fazla
etKilemedigi, sigan dokularinda fizyolojik bir adaptasyonun gerceklestigi diisiiniilmektedir.

Sonug olarak bu ¢aligsmada, diisiik siddette 0.74 kV/m DC ve 0.81 kV/m AC ile 50 kV/m
yiiksek siddette AC elektrik alanlarin eritrosit, karaciger ve beyin dokusundaki analizi gergeklestirilen
parametrelerde kismi etkili oldugu, rat metabolizmasindaki antioksidan savunma sisteminin asilamadig;
belirlendi. Parametrelerdeki degisikliklere kargin, antioksidan adaptasyonun kisa siirede sigan
metabolizmasinda gelisiminin olabilecegi kanaatine varilmistir. Bu nedenle ileriki calismalarda bu
parametrelerle birlikte elektrik alan etkisinde birakilma siiresinin uzatilmasi yaninda diger antioksidan
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maddelerin (3 karoten, E, C, seruloplazmin, glukoz, iirik asit, transferrin, vb gibi) arastirilmas: yaninda
bu maddelerin yemde kisitlanmasiyla elektrik alan etkilerinin arastirilmasimn  yararh olacagi
onerilmistir.

Elektrik alanlarin stres, aktivite digiikligi gibi etkileri igin adrenalin diizeylerinin,
epidemiyolojik caligmalarda meme, kan, beyin kanser riskleri igin kanser belirleyici parametrelerin de
aragtirilmasi elektrik alanlarin etkilerinin daha detayli aydinlatilmast i¢in yararh olabilecektir.
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Sagitim Dozlarinda Uygulanan Baz Sulfonamidlerin Alabaliklarin
(Oncorhynchus mykiss) Yenilebilir Dokularinda Kalint1 Diizeyleri ile Viicuttan
Atilma Siirelerinin Belirlenmesi'

idris TUREL? Orhan YILMAZ?

Ozet

Bu ¢alismada, Gokkusag alabaliklarinda  tedavi amacwyla kullamlan  sulfadiazin, sulfamerazin, sulfametazin,
sulfametoksazol ve sulfadimetoksinin dokulardaki kalinti diizeylerinin ne kadar zamanda tolerans limitlerinin alting distiigii, ilag
uygulamasindan ne kadar siire sonra tiiketime sunulmasi gerektigi ve siilfonamid grubu ilaglar uygulandigi zaman dokularda
hangi diizeylerde bulundugu Yiiksek Basingli Svi Kromatografisi (HPLC) ile arastridmistir. Gokkusagt alabaliklar: 3 ay stireyle
su ortaming ve yeme alistirldiktan sonra canli agirhiklar: tartilarak, grup ortalamalar: birbirine yakin olacak sekilde 180 adet
balik, her grupta 36 adet olacak sekilde 5 gruba ayrildi. Grubun herbirine bir sulfonamid tiirevi 200 mg/kg/giin dozunda 14 giin
stireyle uygulandr.

Baliklar, en son ilag uygulamasindan sonra 1., 3., 5., 7., 9., 11., 13,15, 17, 19. ve 21 giinlerde iigerli gruplar halinde
alinarak kas dokular: blenderde par¢alanarak homojen hale getirildi. Bu érneklerin ekstraksiyon igleminden sonra, sulfadiazin,
sulfamerazin, sulfametazin, sulfametoksazol ve sulfadimetoksinin kas dokusundaki dagihimlar: Yiiksek Basinglt Stvi Kromatografisi
Metoduyla tesbit edildi.

Sulfadiazin (0.097 £0.01 ppm), sulfamerazin (0.1 +0.02 ppm), sulfametazin (0.07 +0.02 ppm) ve sulfametoksazol (0.081
+0.043 ppm) 11. giinde, sulfadimetoksinin ise (0.095 + 0.02 ppm) 7. giinde tolerans limitinin altina indigi saptandr. Gokkusagh
alabaligi kas dokusunda sulfadiazin 17. ginde 0.018 + 0.003 ppm, sulfamerazin 19. giinde 0.01 + 0.002 ppm, sulfametazin 17.
glinde 0.01 £0.001 ppm, sulfametoksazol 15. giinde 0.004 +0.001 ve sulfadimetoksin ise 11. giinde 0.003 £ 0.0005 ppm diizeyinde
belirlendi.

Gokkusagr alabaliklarimn sulfadiazin, sulfamerazin, sulfametazin ve sulfametoksazol igin 11. giinden, sulfadimetoksin
igin ise 7. giinden sonra titketime sunulabilecegi sonucuna varilds.

Anahtar Kelimeler: S kromatografisi, Sulfonamidler, fla¢ kalintilar, Gokkusag: alabalign
Summary

The determination of residues in edible tissues and withdrawal times of some sulfanamides, administered with therepeutic
doses to Rainbow trout

In this study, sulfadiazine, sulfamerazine, sulfamethazine, sulfamethoxazole and sulfadimethoxine were applied to the
rainbow trouts. How long it takes to lower below tolerance limits for the resudue levels accumulated in tissues, consumption time
after medication, and accurance levels of sulfonamide group in tissues were researched by using HPLC. The experimental
rainbow trouts were adapted for the feed and water conditious for a period of three months. After their body were weighed and
total 180 rainbow trouts were devided into five groups. Each group contained 36 fishes. Each group was treated with a
sulfonamide derivative (200 mg/kg/day) for 14 days.

After the latest application of medicines, live fish samples were taken on 1, 3,5, 7,9, 11, 13, 15, 17,19 and 21 days, and
their muscle tissue were homogenized with blender. Afier extraction process of the samples, distributions of sulfadiazine,
sulfamerazine, sulfamethazine, sulfamethoxazole and sulfadimethoxine in muscle tissue were determined by HPLC.

It was found that tolerance limits of sulfadiazine (0.097 + 0.01 ppm), sulfamerazine (0.100 £ 0.02 ppm), sulfamethazine
(0.070 £ 0.02 ppm) and sulfamethoxazole (0.081 + 0.04 ppm) lowered on 11 day. However, tolerance limit of sulfadimethoxine
(0.095 +0.02 ppm) lowered on 7" day. Sulfadiazine, sulfamerazine, sulfamethazine, sulfamethoxazole and sulfadimethoxine were
determined as 0.018 +0.003 ppm on 17" day, 0.010 +0.02 ppm on 19" day, 0.010 +0.001 ppm on 17" day, 0.004 +0.001 ppm on
15 day and as 0.003 +0.0005 ppm on 11" day in the tissue of rainbow trouts, respectively.

It was also determined that the rainbow trouts would be able to be consumed after 11 h day in terms of sulfadiazine,
sulfamerazine, sulfamethazine and sulfamethoxazole. Nevertheles, it was after 7" day for sulfadimethoxine.

Key words: Liquid chromatography, Sulfonamides, Drug residues, Rainbow trout

'Bu calisma, YYU Aragtirma Fonu tarafindan desteklenen doktora tezinden 6zetlenmistir. (Proje No: 97-VF-004)
*Yiiziineii Y1l Universitesi, Veteriner F akiiltesi, Farmakoloji ve Toksikoloji Anabilim Dali, VAN
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Giris

Giinlimiizde insanlarin karsilastig1 en biiyiik sorunlardan biri de beslenme sorunudur. Bu nedenle

yeni gida kaynaklari arastirilmaktadir. Gida maddesi agigmin kapatilmas: icin deniz iiriinlerinin
degerlendirilmesi ve bu iiriinlerin gida olarak kullaniimast igin yogun ¢alismalar siirdiiriilmektedir.
Dogal olarak mikroorganizmalar tarafindan meydana getirilen ve ¢ogu sentetik olarak hazirlanan,
bakterilerin gogalmasint &nleyen ya da onlari Oldiirebilen antibakteriyel ilaglar, beseri ve veteriner
hekimlikte hastaliklarin sagaltiimasi veya dnlenmesinde kullanilirlar. 11k kez 1949 yilinda az miktarda
yeme katilarak verilen bazi antibiyotiklerin domuz ve piliglerde biiyiimeyi hizlandirdiklari anlasiimistir.
Bundan sonra ¢ok sayida antibakteriyel madde, gelismeyi hizlandirici 6zellikleri bakimindan denenmistir
(1). Hastalik, kiiltiir balik¢iliginin yogun oldugu isletmelerde ka¢inilmaz bir faktordiir ve kiiltiirii yapimis
tirlerin iretimi ve saghklarinm siirdiiriilebilmesi igin antibakteriyel ve diger tedavi edici ajanlarin
kullanilmast zorunludur (2-7).

Patojen mikroorganizmalar suda, havaya gore ¢cok daha hizli ve kolay yayilir ve tasinirlar. Yasama
ortamu olarak su, biyolojik ve kimyasal 6zellikleri bakimindan daha karmasiktir; suda oksijenin elverisliligi
ve almabilirligi daha diisiiktiir. Bahklarin ve patojenlerin su ortamindaki sicakliga baghliklari, hastaliklarm
sabit bir inkiibasyon zamanina sahip olmayiglari gergegini giindeme getirmektedir. Cevresel etkiler, su
ortaminda ¢ok yiiksek seviyededir ve inkiibasyon siiresi degisim gosterir (8).

Kiiltiir balikeiligmmn yapildigi isletmelerde sulfonamidler, Mycobacterium spp, Nocardia Spp,
Renibacterium salmoninarum, Aeromonas salmonicida, Edwardsiella tarda, Edwardsiella ictaluri, Proteus
rettgeri, Flexibacter columnaris, Vibrio angullarum, Vibrio ordalli ve Pseudomonas spp bakterilerinin
sebep oldugu enfeksiyonlarda yaygin olarak kullaniimaktadir (4,9,10).

Ilaglarin asi1 dozda uygulanmalarindan veya kabul edilen ila¢ atilma zamanina uyulmamas:
sonucu sulfonamid kalintarini igeren balik etlerinin, tiiketici olan insanlar iizerinde bir saglik riski
olusturacagi, ayni zamanda spesifik patojen mikroorganizmalarda da direng gelisimine yol agacagi
dusiintilmektedir (4,11,12).

Bununla birlikte antibakteriyel ajanlarin kullanimi, kiiltiir baliklarinda ilag kalint problemleri i¢in
potansiyel bir tehlike arzetmektedir (2).

Son yillarda yapilan ¢alismalar, sulfametazinin karsinojenik (tiroid kanseri) bir etkiye sahip
olabilecegi kuskusunu artirmaktadir (13-17).

Tiirkiye geneline yayginlasan alabalik isletmelerinde, koruyucu ve sagitict amacla yaygin olarak
sulfonamidler kullamlmaktadir. Baliklarin yemlerine katilarak veya parenteral olarak sagitici ya da
koruyucu amagla verilen sulfonamidler Snerilen sekilde kullanilmadiklarinda, ilag uygulanan baliklarin
yenilebilir dokularinda ve bunlardan elde edilen iiriinlerde kalinti birakirlar. Boyle sulfonamid kalintilar:
iceren besin maddeleri, insan tiiketimi igin uygun degildir (18). Zira, et ve diger hayvansal iiriinlerde
bulunabilecek gok az miktardaki sulfonamid kalintilari, insanlarda allerjik reaksiyonlara ve ilaglara direngli
bakterilerin sekillenmesine neden olurlar (13,18).

FDA (Food and Drug Administration), sulfonamidlerin yenilebilir dokulardaki tolerans diizeylerini
0.1 ppm olarak belirlemistir (2,3,14,19).

Bu calismada, Gokkusag: alabaligi (Oncorhynchus mykiss - Rainbow trout) dokularinda
sulfonamid kalinti diizeylerinin, ne kadar zamanda tolerans limitlerinin altma diistiiglinting ilag
uygulamasindan ne kadar siire sonra tiiketime sunulmasi gerektiginin ve sulfonamid grubu ilaglar
uygulandigi zaman dokularda hangi diizeylerde bulundugunun saptanmasi amaclanmistir.

Materyal ve Metot

Materyal:

Sulfonamid  standartlari:  Sulfadiazin  (Sigma), Sulfamerazin (Sigma), Sulfametazin (Sigma),
Sulfametoksazol (Sigma), Sulfadimetoksin (Sigma)

Kimyasal maddeler: Sodyum hidroksid (Merck), Asctonitril (Merck LiChrosolv), Dikloro metan (Merck
LiChrosolv), n-Hekzan (Merck LiChrosolv), Aseton (Merck LiChrosolv), Fosforik asit %35 (Carlo Erba),
di-Sodyum hidrojen fosfat anhidr (Merck), Triklorasetik asit (Merck).
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Aletler: Cecil marka Ultraviyole (UV) dedektorlii Yiiksek Basingh Sivi Kromatografisi (HPLC), C-R3A
Chromatopac (Shimadzu), ODS kolon, Degase cihazi (Millipore), Blender (Argelik), Calkalayict
(Gerhardt), pH metre (Nel), Santrifiij cihaz1 (Heraeus SEPATECH, Minifuge RF), Terazi (Sartorius)

Metot:

Gokkusagy alabaliklart 3 ay siireyle su ortamina ve yeme aligtirildiktan sonra canli agirliklart
tartilarak, grup ortalamalari birbirine yakin olacak sekilde 180 adet balik, her grupta 36 adet olacak sekilde
5 gruba ayrildi. Grubun herbirine bir sulfonamid tiirevi 200 mg/kg/giin dozunda 14 giin siireyle uygulandi.

Baliklar, en son ilag uygulamasindan sonra 1., 3., 5., 7., 9., 11, 13, 15., 17, 19. ve 21 giinlerde
iicerli gruplar halinde alinarak kas dokular1 blenderde pargalanarak homojen hale getirildi. Bu 6rneklerin
ckstraksiyon igleminden ‘sonra, sulfadiazin, sulfamerazin, sulfametazin, sulfametoksazol ve
sulfadimetoksinin kas dokusundaki dagilimlart Hormazabal ve arkadaglarinin (20) kullandiklan Yiiksek
Basmeli S1vi Kromatografisi Metodu modifiye edilerek tesbit edilmistir.

Kromatografik sartlar: Mobil faz: Asetonitril - 0.017 M H;PO,4, (30:70, v/v), Akis hizi: 1.4 ml/dk.,
Rekorder: 8 mm/dk., Dalga boyu: Biitiin standartlar i¢in 270 nm.

Standartlarm hazirlanmas:: Sulfadiazin, sulfamerazin, sulfametazin, sulfametoksazol ve sulfadimetoksin
standartlar1 karigimi 20 pl'de 20 ng olacak sekilde hazirlandi. Standart karigimindan 20 pl HPLC'ye enjekte
edilerek standart pikleri alindi. Elde edilen kromatogram Sekil 1'de gésterilmistir.

Balik kas dokusuna 1 ppm standart katilarak ekstraksiyon ve temizleme islemine tabi tutuldu. Elde edilen
eluatm 20 ul'si Yiiksek Basingli Sivi Kromatografisine enjekte edilerek elde edilen piklerin alanlarina gére
kalibrasyon yapildi. Elde edilen kromatogram Sekil 2'de verilmistir. Bundan sonra numunelerin
okunmasina ge¢ildi.

1
2
) 9 4
| EI 5
| a“ L: &
| \
|
|
| \f\
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[ )E \ l\ 1 i)
! ?k | L 1 s
”\'_J“J ‘\ —_— —

Sekil 1: Sulfadiazin (1), sulfamerazin (2), sulfametazin (3), sulfametoksazol (4) ve sulfadimetoksinin (5) 20
ng miktarlarindaki miks standart ¢ozeltisi ile elde edilen kromatogram.

74



Yiiziincii Y1l Universitesi, Saglik Bilimleri Dergisi 4(1-2): 72-84, 1998

A
=0

Sekil 2: Sulfadiazin (1), sulfamerazin (2), sulfametazin (3), sulfametoksazol (4) ve sulfadimetoksin (5)
katiimis bahk dokusundan elde edilen kromatogram.

Bulguiar
Tablo 1. Balik kas dokusunda saptanan sulfonamid tiirevlerinin giinlere gére dagilini (ppm)
Giinler Sulfadiazin Sulfamerazin |  Sulfametazin Sulfametoksazol Sulfadimetoksin |
1.giin 18.90+1.76 29.46+1.035 71.94+5.02 100.08+4.01 21.552.66 '|
3.giin 8.94+0.18 15.76+0.80 55.63%5.76 58.44+21.77 18.54+0.40 |
5.uiin 1.87+0.29 2.70+0.24 6.64£1.02 23.37+1.14 1.03x0.38
7.¢iin 0.68+0.16 0.84+0.19 0.57+0.06 9.24+0.93 0.095+0.02
9.¢iin 0.26+0.09 0.4+0.09 0.32+0.04 1.81+1.55 0.065+0.02
11.giin 0.097+0.01 0.1+0.02 0.07£0.02 0.081x0.043 0.003+0.0005
13.giin | 0.045+0.01 0.05+0.007 0.048+0.005 0.020+0.008 Saptanamadi
15.giin 0.027+0.001 0.029+0.001 0.024+0.003 0.004+0.001 Saptanamad:
17.giin 0.018+0.003 0.017+0.001 0.010+0.001 | Saptanamadi Saptanamadi |
19.¢iin Saptanamadi 0.01+0.002 Saptanamadi Saptanamadt Saptanamadi |
21.piin Saptanamadi Saptanamadi Saptanamadi [ Saptanamadi Saptanamadi :

Balik kas dokusunda saptanan sulfonamid kalintilar

Sagitim dozunda 14 giin sulfadiazin, sulfamerazin, sulfametazin, sulfametoksazol ve
sulfadimetoksin uygulanmig Gokkusag: alabaliklarinda, deneme sonunda kas dokusunda saptanan
sulfonamid tiirevlerinin giinlere gore dagilimi1 Tablo 1'de verilmistir.
Deneme sonunda Gokkusagi alabaliklarmin kas dokusunda saptanan sulfadiazin, sulfamerazin,
sulfametazin, sulfametoksazol ve sulfadimetoksinin giinlere gore dagiimi Sekil 3, 4, 5, 6 ve 7'de
gosteriimistir.

Balik kas doku 6rneklerinde saptanan sulfadiazin, sulfamerazin, sulfametazin, sulfametoksazol ve
sulfadimetoksine ait kromatogramlar Sekil 8, 9, 10,11 vel2'de verilmistir.
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Saptanan diizey (ppm)
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Sekil 3: Sulfadiazin diizeylerinin giinlere gore dagilim.
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Sekil 4: Sulfamerazin diizeylerinin giinlere gore dagilim.
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Sekil 5: Sulfametazin diizeylerinin giinlere gore dagilimi.
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Sekil 6: Sulfametoksazol diizeylerinin giinlere gore dagilimi.
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Sekil 7: Sulfadimetoksin diizeylerinin giinlere gére dagilimi.

Sulfadia=zin

Sekil 8: Balik kas doku 6rneklerinde saptanan sulfadiazin kromatogramina érnek.
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Sulfarrmeraz=irm

Sekil 9: Balik kas doku dmeklerinde saptanan sulfamerazin kromatogramina drnek.

Sulfameta=zim

é

Sekil 19: Balik kas doku 6rneklerinde saptanan sulfametazin kromatogramma 6rnek
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Sulfametaksazol

£ [ (X

Sekil 11: Balik kas doku 6rneklerinde saptanan sulfametaksazol kromatogramina érnek.

Sulfadimetoksin

Sekil 12: Bahk kas doku 6rneklerinde saptanan sulfadimetoksin kromatogramina 6rnek.
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Tartisma ve Sonug

Hayvansal besinlere yansiyan antibakteriyel ilag kalintilarinin tilketici insanlarda baglica akut ve
kronik toksisite, allerjik, teratojenik, mutajenik ve karsinojenik etki riski yaratmasmdan kaynaklanan
sakincalar sdz konusu olur. Antibakteriyel ilaglar hayvansal besinlere yansiyan kalmtilariyla ¢cok yonlhi
toksisite riski yaratmasi bakimindan ¢ok 6nemli bir konuma sahiptir. Dolayisiyle hemen her tiir hayvansal
besinde endiistriyel Slgekte ve yaygin nitelikli kirlenme kaynagi olusturabilir. Ayrica antibakteriyel ilag
gesitleri biyolojik yonden ¢ok etkin olduklari i¢in, ¢ok diisiik kalnti diizeylerinde bile saghk sakincasi
olusturabilir (21-26).

Tiketime sunulan hayvansal gidalarda, insan saghg agisindan ihmal edilemeyecek siklikta ve
boyutlarda 6zgiin bilesik ve etkin metabolitler halinde sulfonamid tiirevi kalintilarinin bulunabilecegi
anlagilmigtir. Besinlere yansiyan veya hayvan diskilariyla gevreye yayilan sulfonamid tiirevleri ve etkin
metabolitleri 1sisal islemlere ve gevre kosullarma ¢ok dayanikli olduklarindan, 6zellikle besin ve gevre
kirlenmesi yontinden 6nem tasirlar (25).

Insanlar arasmda sulfonamid tiirevlerine karst asir1 duyarlilik ydniinden 6nemli bireysel ayrimlar
bulunmaktadir. Bununla beraber gerek sagitim amaciyla ve gerekse besin kirliligi halinde sulfonamid
alimmna bagli olarak, sulfonamidlere maruz kalan insanlarda % 1.5-2 siklikla cesitli deri ve mukoz
membran lezyonlari ile serum hastaligi seklinde sulfonamid allerjilerinin gelisebilecegi anlagilmustir.
Ayrica, 6nceden sulfonamidlere duyarl: hale gelmis bireylerde anafilaktoid tipte reaksiyon gelisebilecegine
iliskin raporlar bulunmaktadir (12,23,24,25).

Long ve arkadaglari da (15) antibakteriyel ilaglarla sagitilan hayvanlardan elde edilen iiriinlerin
maksimum kalintr limitleri saptansa dahi, piyasadaki bu iiriinlerde ilag kalntilarinm bulunmadigimin kabul
edilemeyecegini belirtmektedirler.

FDA, ABD'inde kiiltiir balik¢iliginin énemli bir kismint olusturan Kanal Yaymn baliklarindaki
sulfadimetoksin kalmtilari igin tolerans limitini 100 ng/g olarak belirlemistir (2,3).

Avustralya’da sigir ve domuz kas dokusunda, sulfametazin ve sulfadiazin i¢in maksimum kalints
limiti 0.1 ppm olarak kabul edilmistir (29).

Kanada ve ABD'de Som baligini da i¢ine alan yenilebilir hayvansal dokularda sulfonamidler icin
resmi tolerans limitinin, 0.1 ppm olduguna dikkat gekilmistir (4).

Belgika ve Japonya’da, yenilebilir hayvan dokularinda sulfonamidler igin sifir tolerans diizeyi
kabul edilmektedir (17,30,31). ABD, Isvigre ve Ingiltere'de yasal diizenlemelere gére venilebilir hayvan
dokularmda 0.1 ppm sulfonamid kalmtilarini tolerans diizeyleri olarak kabul etmektedir (17). Bu tolerans
diizeyleri ayn1 zamanda Avrupa Ekonomik Toplulugu tarafindan da kabul edilmektedir (27,28).

Sulfadiazin, sulfamerazin, sulfametazin, sulfametoksazol ve sulfadimetoksin uygulanmus
Gokkusagi alabaliklarinin kas dokusunda tesbit edilen sulfonamid kalintilarinin giinlere gore dagilimi
Tablo 6.1.1'de verilmigtir. Deneme sonunda sulfadiazin, sulfamerazin, sulfametazin ve sulfametaksazolun
11. giinde, sulfadimetoksinin ise 7. giinde tolerans limitinin altina indigi saptanmustir.

Bazi arastiricilar Kanal Yaym baliklarinda ve Som baliklarinda sagitim dozunda kullanilan
sulfadimetoksinin viicuttan atilma periyodunu sirasiyla 3 giin ve 6 hafta olarak saptamuslardir (4,6).
Sulfonamid uygulamasmin durdurulmasun takiben baliklarin 15 giin gegmeden (32,33), alabaliklarin
sulfametazin igin 21 giin gegmeden (34) tilkketime sunulmamasi gerektigi bildirilmistir. Bununla birlikte su
“sicaklify ve ilag katilan yemlerin alimindaki degisimi igine alan bazi faktorler, en fazla ilag uygulanmis
baliklarin kas dokularindaki sulfadimetoksin kalint seviyesini etkileyebilir (6).

Nizamhoglu (35) tarafindan Yiiksek Basinglt Stvi Kromatografisi (HPLC) ile yapilan calismada,
Broyler piliglerinin kirmizi kas dokusundaki sulfadoksinin 6. giinde tolerans limitinin altina diistiigii
belirlenmistir.

: Tarafimizdan yapilan bu caligmada ise, balik kas dokusunda sulfadiazin 17. giinde 18 ppb,
sulfamerazin 19. giinde 10 ppb, sulfametazin 17. giinde 10 ppb, sulfametaksazol 15. giinde 4 ppb,
sulfadimetoksin ise 11. giinde 3 ppb diizeyinde saptanmustir.

Arastirmacilar HPLC ile yapmus olduklari sulfonamid analizlerinde saptama limitini et, siit ve
yumurtada 2 ppb (14,36), 2-20 ppb (37), 10-20 ppb (29,38); balda 50 ppb (39); siitte 5 ppb (40), 10 ppb
(41,42); hayvan yemlerinde 20 ppb (43) olarak saptanmistir.
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Kitts ve arkadaslart (4), Som baliklarina 5 giin sitireyle 40 mg/kg dozda Romet-30
(sulfadimetoksin: ormetoprim, 5: 1) uygulayarak yaptiklari bir ¢alismada HPLC ile Charm II test
metodunu karsilastirmuslardir. Sulfadimetoksin igin elde edilen sonuclar sirasiyle 1. giinde 3.24, 2.62 ppm;
4. giinde 2.46, 1.54 ppm; 7. giinde 1.02, 0.52 ppm ve 10. giinde 0.60, 0.44 ppm diizeyinde bulmuslardir. Bu
caligmada HPLC metodunun duyarliligi 50 ppb, Charm II test metodunun duyarliligimin ise 10 ppb
diizeyinde oldugunu bildirmislerdir. Elde edilen sonuglarda bireysel olarak baliklardaki ilag birikim
diizeyinin bilytik oranda farklhilik gosterdigi belirlenmistir.

Horie ve arkadaglar1 (30) tarafindan HPLC ile Gokkusagi alabaliklarmda yapilan ¢alismada
sulfadimetoksin, sulfamonometoksin ve sulfisozol icin tesbit limitini 50 ppb, rekoveri analizlerinde ise
geriye kazang oranlarini sirasiyle % 82.7, % 84.2 ve % 83.2 olarak hesaplamistir.

HPLC ile Ikai ve arkadaglari (31) Gokkusagi alabaliklarinda 0.5 ppm'le yaptiklart rekoveri
analizlerinde sulfatiyazol, sulfadiazin, sulfamerazin, sulfadimidin, sulfametoksipridazin,
sulfamonometoksin, sulfisozol, sulfametoksazol, sulfadimetoksin ve sulfakinoksalin icin geriye kazang
oranlarini sirasryla % 89.2, % 95.6, % 97.6, % 74.7, % 91.5, % 93.7, % 95.1, % 95.0, % 92.8 ve % 91.1
olarak hesaplamiglardir. Rutin analizlerde sulfonamidlerin 50 ppb'ye kadar rahatlikla GSlciilebilecegini,
eluatin 100 pl sulandirilmasiyle 10 ppb'yve kadar saptanabilecegini bildirmislerdir. Ayni aragtirmacilar
Giimiis baliklarinda ayni sulfonamidlerin geriye kazang oranlarini sirasiyle % 85.6, % 92.2, % 954, %
79.8, % 89.5, % 93.5, % 92.7, % 91.8, % 90.2 ve % 87.1 olarak saptamiglardur.

Ozkazang ve Kaya (44) tarafindan uyarlanmis Spektrofotometrik - Ince Tabaka Kromatografik
Metoda gore dana ve kanathlara ait 93 doku drneginde yapilan rekoveri analizlerinde, 0.1 ppm sulfonamid
kalmtisimin giivenle olgiilebilecegini, 0.05 ppm sulfonamid kalintisinin da bu metotla tesbit edilebilecegini
bildirmislerdir. Analiz materyali olarak kullandiklar1 karaciger, kas ve bobrekte dort farkli sulfonamid
tiirevinin 0.1, 0.5 ve 1.0 ppm diizeyinde geriye kazang oranlarini sirasiyla % 90.6, % 89.7 ve % 90.8 olarak
hesaplamiglardir.

Nose ve arkadaglar1 (45) tarafindan HPLC ile Gokkusagi alabaliklarinda yapilan rekoveri
analizlerinde sulfamerazin, sulfamonometoksin, sulfisozol ve sulfadimetoksin i¢in geriye kazang oranlari
strastyle % 76.5, % 77.9, % .81.3 ve % 91.8 olarak hesaplanmigtir. Saptama limitlerini ise sulfamerazin i¢in
40 ppb, sulfamonometoksin, sulfisozol ve sulfadimetoksin i¢in 60 ppb olarak belirlemislerdir.

Gehring ve arkadaglar1i (7) HPLC ile yaptiklari ¢alismada Coho salmon'larda sulfadiazinin
duyarliligim 1 ppb, Atlantik Salmon'larda ise 10 ppb seviyesinde oldugunu tesbit etmislerdir. Ayrica Coho
Salmon'larda yapmis olduklar: rekoveri ¢alismalarinda sulfadiazinin 1, 5, 10 ve 20 ppb'sinin geriye kazang
oranlarmi sirasiyla % 84.5, % 85.0 ve % 83.9, Atlantik Salmon'larin 10 ppb'sinde ise % 82.6 oldugunu
saptamiglardir.

Hormazabal ve Rogstad (20) tarafindan HPLC ile Atlantik salmon'larin kas, karaciger ve
plazmalarinda yapilan sulfadiazinin rekoveri analizlerinde geriye kazang orani % 80, % 74 ve % 92 olarak
hesaplanmistir.

Sivi Kromatografik Metotla Som bali@i kas dokusunda Reimer ve Suarez (46) tarafindan yapilan
analizlerde, sulfapridin, sulfamerazin, sulfametazin, sulfadimetoksin ve sulfadiazin i¢in saptama limiti
sirastyla 48, 66, 228, 150 ve 100 ppb olarak belirlenmistir. Ayrica sulfonamidlerin rekoveri analizlerinde
geriye kazang oranlarini sirastyla % 66, % 71, % 82, % 75 ve % 66 olarak hesaplanmistir. Ayni
arastirmacilar Ince Tabaka Kromatografik Metotla Som balig1 kas dokusundaki ayni sulfonamidlerin
geriye kazang oranlarini sirastyla % 57, % 63, % 60, % 63 ve %61 olarak hesaplamiglar ve tesbit limitini
ise sulfamerazin i¢in 100 ppb, diger sulfonamidler i¢in 40 ppb olarak saptamiglardir (47).

Kanal Yaym baliklan kas dokularinda Long ve arkadaslar1 (48) tarafindan Sivi Kromatografik
Metotla yapilan rekoveri analizlerinde, sulfadimetoksinin 50, 100, 200, 400, 800 ve 1600 ppb diizeyinde,
geri}f;e kazanc oranlari ortalama olarak % 101.1 olarak hesaplanmisgtir.

Walker ve Barker (2), Kanal Yayin bahklarmmda Sivi Kromatografik Metotla yapmis olduklar
calismada sulfadimetoksinin saptama limitini kas dokusunda 26 ppb, plazmada ise 33 ppb olarak
belirlemislerdir.”

Sanli ve arkadaslar1 (49) Spektrofotometrik Metotla sulfakinoksalin ve sulfadimetoksinin
yumurtaya gecme Szellikleri lizerine yaptiklarr calismada, ilag uygulamasinin kesilmesini izleyen 5. glinde
yumurta akina gegen sulfakinoksalin kalintismin 0.1 ppm diizeyine inmesine karsmn, yumurta sarisina
gegen ilag kalintist 12. glinde 0.1 ppm diizeyinin altina inmistir. Sulfadimetoksin kalmtisinin yumurta
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akinda 8. giinde 0.1 ppm'lik degerlerin altina inmesine karsin, yumurta sarisindaki ilag kalintismin 12.
giinde 0.1 ppm diizeyinin altina indigi saptanmistir. Her iki sulfonamid tiirevinin de saptama limiti 0.03
ppm olarak belirlenmistir.

HPLC ile Diserens ve arkadaslari (36) tarafindan gesitli sulfonamid tiirevlerinde 10 - 100 pg/kg
arasinda et, siit ve yumurta da yapilan rekoveri analizlerinde geriye kazang oranlan sirasiyla sulfadiazin
icin % 88, % 70, % 83, sulfamerazin icin % 90, % 88, % 85, sulfamerazin icin % 92, % 88, % 85,
sulfametoksazol icin % 96, % 84, % 83 ve sulfadimetoksin icin ise % 88, % 89, % 86 olarak
hesaplanmistir.

Takatsuki ve Kikuchi (50), GC - MS metoda gore Silver Salmon'larin kas dokusu drneklerinde
yaptiklari rekoveri analizlerinde sulfamerazin, sulfametazin, sulfametoksazol ve sulfadimetoksin i¢in 1 ve
0.2 ppm diizeyinde geriye kazang oranlarmi herbir ilag igin sirasiyla %96 ve %78, %99.7 ve %86.1, %97.3
ve %101.9, %92.2 ve %84.2 olarak hesaplamislardir.

Van Poucke ve Van Petechem (28), domuzlara 5 giin siireyle 80 mg/kg dozda, giinde bir kez
uygulanan sulfatiyazol ve sulfametazinin HPTLC metoduyla yapilan kalinti analizlerinde 10. giinde 100
ppb seviyesine distiigiinti, 14. giinde enjeksiyon bolgesinde 25 ppb konsantrasyonundan daha fazla
sulfametazin bulundugunu saptamislardir.

Bui (51) tarafindan Sivi Kromatografik Metotla degisik hayvanlarin doku &rneklerinde yapilan
rekoveri analizlerinde 50 ppb diizeyindeki sulfonamid kalintilarinin rahatlikla Slgiilebilecegi gosterilmistir.
Saptama limitinin ise 20 ppb oldugu belirlenmistir.

Insan saghg iizerindeki olumsuz etkileri sebebiyle, insan tiiketimine sunulan hayvansal gidalarda
ilag kalintilarmin belirli tolerans limitlerinin altinda olmasi gerekmektedir. Degisik hayvansal gidalarda
ilag kalintilarinmn belirlenen tolerans limitlerinin altina diismesi igin gerekli bekletme zamanlarinimn da
belirlenerek gidalarin buna uygun olarak insan tiiketimine sunulmasi gerekmektedir.

Gokkusag: alabaliklarinin sulfadiazin, sulfamerazin, sulfametazin ve sulfametoksazol igin 11.
giinden, sulfadimetoksin igin ise 7. giinden sonra tiiketime sunulabilecegi sonucuna vartlmistir.
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A Retrospective Study on Inter-Estrous Intervals and Annual Distribution of
Estruses in Anatolian and German Shepherd Dogs

Ibrahim TASAL' ~ Ayhan BASTAN’ Muhammet ALAN'
Fetih GULYUZ? Engin KIRMIZI*

Summary

The objective of this study was to evaluate inter-estrous intervals and annual distribution of estrous periods of Anatolian
and German Shepherd Dogs. During a period of 13 years estrous records of 118 Anatolian and 434 German Shepherd Dogs were
reviewed. Average length of inter-estrous interval in Anatolian and German Shepherd bitches conceived were 241.6 + 8.7 and
221.5 £4.9 days, respectively. In non-pregnant Anatolian and German Shepherd bitches inter-estrous intervals were 178 + 10.8
and 169 * 5.2 days, respectively.

The total number of estrous periods was the highest in April with a rate of 14.1 % and the lowest in November with a
rate of 5.81 %. The difference in estrus occurence between April and November was statistically significant (P <0.01). If seasons
are considered the number of estrous periods observed was the highest with a rate of 30.5 % in Spring and the lowest with a rate
of 20.5 % in Autumn (P <0.01). Estrous occurence was not statistically different between Winter and Summer.

In conclusion, Anatolian and German Shepherd Dogs may exhibit estrus in any month of the year. The length of inter-
estrous interval was longer in pregnant bitches compared 10 the non-pregnant females.

Key Words: Dog. Breeding season, Inter-estrous intervals.
Ozet

Tiirk Coban ve Alman Coban Kopeklerinde Ostriis Periyotlart Aras Siiveler ve Ostriislerin Aylara Dagilimlart Uzerine Bir
Arastirma

Bu aragnirma, Tiirk Coban (TCK, Anadolu, Swvas, Kangal) ve Alman Coban (ACK) kopeklerinde ostriis periyotlari arast
stireleri ve ostriislerin aylara dagilimlarim belirlemek amaciyla yapidi. Bu amagla 118 TCK, 434 ACK' nin 13 yilik kayular:
degerlendirildi. Hayvanlarin gebe kaldiklart Gstiis periyotlart arasindaki stirelerin Tirk Coban Kopelklerinde 241.6 = 8.7, Alman
Coban Képeklerinde 221.5 = 4.9 giin oldugu saptand:. Her iki ka ait kopeklerin gebe kalmadiklary éstriis periyotlart arasindaki
stireler ise swrasiyla, 178.2 + 10.8 ve 169.0 + 5.2 giin olarak belirlendi.

Ostriislerin %14.1 oranla en ¢ok Nisan ayinda ve %5.8 oranla en diigiik Kasim ayinda meydana geldigi izlendi. Nisan ve
Kasim aylarinda gorilen éstriis oranlart arasindaki farkan istatistik yonden dnemli oldugu bulundu (P<0.01). Mevsimler dikkate
alindiginda dstriislerin % 30.5 oranla en yiiksek llkbahar ve % 20.5 oranla en diisiik Sonbahar aylarinda sekillendigi gérildii. Bu
iki mevsimde goriilen Ostriis oranlary arasindaki farkin énemli oldugu (P<0.01), Kis ve Yaz mevsimlerinde gorilen éstriis
oranlarinin ise istatistik agidan farkly olmadig tespit edildi.

Sonug olarak, Tirk ve Alman Coban Kopeklerinin yiln her ayinda éstriis gosterebildikleri ve gebelik sekillenen dstriis
periyotlari aras: siirelerin gebelik sekillenmeyenlere give biraz daha uzun oldugu belirlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Kopek, Ciftlesme sezonu, Ostriisler aras: siire.
Introduction

Bitch is considered a monestrous animal which has only one estrous cycle occurring in a year (1-
5). An even distribution of estrous periods throughout the year in well-fed bitches was shown, although
there is definite pattern of increased incidence of estrus from late winter through early spring (3,6,7). It was
reported that (4), 38.1 % of 1561 estrous period observed in various breed of bitches was concentrated
between February and May. It is assumed that day light length is very effective on the commencement and
duration of the cyclic activity of ovaries. Estrous cycles are commenced by increased length of day light
during spring and ceased by shortened day light length during autumn and winter (3,7,8). Average duration
between estrous periods in the bitch is 200 + 45 days (9-11). Durations shorter than four mounts and longer
than eight mounts are generally regarded as abnormal (7,9). Johle and Anderson (1) expressed that inter-
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estrous interval may vary between 26 to 34 weeks.
This study was conducted to evaluate inter-estrous interval and annual distribution of estrous
periods of Anatolian and German Shepherd Dogs.

Material and Methods

The material was consisted of 118 Anatolian Shepherd Dog (TSD) and 434 German Shepherd Dog
(GSD) reared in the Military Research Institute in Bursa, Turkey. The age of the animals was between one
to nine years. Estrus records of dog breeding during a period of thirteen years were evaluated. Totally 1719
estrous record was considered (369 periods in 118 Anatolian Shepherd Dog and 1350 periods in 434
German Shepherd Dog). Annual distribution of estrous periods and the length of inter-estrous interval in
pregnant and non-pregnant bitches were determined and the data was analysed by means of Student’s t test

(1D).
Results
Annual distribution of 1719 estrous periods observed in Anatolian and German shepherd bitches

are illustrated in figure 1 and 2. Seasonal distribution of estrous periods in bitches are seen in figure 3 and
figure 4.

Figure 1: Annual distribution of 1719 estrous periods observed in Anatolian and German shepherd bitches.
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Figure 2: Annual distribution estrous periods observed in Anatolian and German shepherd dogs.
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Figure 4: Seasonal distribution of estrous periods in Anatolian (A) and German shepherd (B) dogs.

Estrous number was the highest (n:241) with a rate of 14.1 % in April and the lowest (n: 100) with
a rate of 5.81 % in November (Table 1). The difference in estrus occurence in April and November was
statistically significant (P < 0.01). If seasons are considered estrus occurence was the highest (n:542) with
a rate of 30.5 % in Spring (included March, April, May) and the lowest (n: 353) with a rate of 20.5 % in
Autumn (included September, October, November) (Figure 3). The difference in estrus occurence between
Spring and Autumn was statistically significant (P < 0.01). However, there is no significant difference
between the number of estrous priods detected in Winter (n: 398, 23.2 %) and Summer (n: 426, 24.8 %).

Inter-estrous interval in the bitches conceived were 241.6 + 8.7 and 221.5 + 4.9 days for Anatolian
and German shepherd dog, respectively. Inter-estrous intervals in non-pregnant bitches were 178 * 10.8
and 169 £ 5.2 days for Anatolian and German shepherd dog, respectively.

Discussion

Bitch is considered a monestrous animal displaying estrous activity concentrated around February
(1,3,4,6,7,8). Contrarily, estrous activity was detected throughout the year, being the most in April in the
present study. The difference between the present study and the previous papers (3,6,11) may be resulted
from feeding, geographic and environmental differences.

Daylenght is considered as an important factor effecting the ovarian functions. Estrous activity is
induced by increased daylenght and depressed by decreased daylenght. Therefore, estrous activity are
generally observed between February and May (3, 7, 8). Similarly to these reports, incidence of estrus was
the highest in Spring (especially in April) and the lowest in Autumn (especially in November) in this study.
This result emphasizes the importance of daylenght on the commencement of estruses in bitches.

Coyan (10), reported that bitches can exhibit estrus throughout the year without a prominant effect
of seasons. Some the other researchers (3,7,9), also indicated estruses scattered to all year but generally to
the late winter or Spring. Small breeds which have good care, nutrition and environment may exhibit estrus
in any month in a year (11). Alike the others (3,7,9,10,11) estruses were determined in every month but
more in some months than the others in this study (Table 1, Figure 1 and 2).

It is reported that intervals between estruses may be 200 £ 45 days (3,7,11) and it is not effected
from pregnancy (1) but there may be difference among breeds (3). In this study intervals between estrous
periods in which pregnancy was positive (241.6 days in TSD and 221.5 in GSD) is nearly as the same as
the others (3,10,11). But as contrary to the literature (10), if pregnancy is negative this interval was shorter
(178.2 days in TSD and 169.0 in GSD).

In conclusion, Anatolian and German Shepherd Dogs may exhibit estrus in any month of the year.
In addition to the highest in Spring (especially in April) and the least in Autumn (especially in November).
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The length of inter-estrous interval was longer in pregnant bitches compared to the non-pregnant females.
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Yersinia enterocolitica’dan Ileri Gelen Gida Zehirlenmeleri
Sahsene ANAR' Recep CIBIK'

Ozet

Bu makalede insan saghg agisindan onem tasiyan Y.enterocolitica ile ilgili bilgiler verilmistiv. Bakterinin dzellikleri
yawisira epidemiyolojisi, patojenitesi ve enfeksiyon semptomliart tartisdnustir.

Anahtar Kelimeler: Y. enterocolitica

Summary
Yersinia enterocolitica Cause Food Poisoning

In this review some informations have been given according to Y.enterocolitica. In addition to general characteristic of
the bacterium, the epidemiology, pathogenicity and the symptoms of infection were discussed.

Key Word: Y.enterocolitica
Giris

Yersinia cinsi ilk olarak 1894 yilinda Fransiz bakteriyolog A.J.E. Yersinia tarafindan
kesfedilmistir. Thal, 1954 yihnda bu cinsin Enterobacteriaceae familyasina dahil oldugunu saptamistir.
Yersinia’larin ortak enterobakteriyel antijenlere sahip olmast, bu familyaya dahil edilmelerinde énemli bir
etkendir (1).

Yersinia cinsine bagli tiirler Y. pestis,Y. pseudotuberkulosis, Y. frederiksenii, Y. ruckeri ve Y.
enterocolitica’dir (2,3,4). Onceleri hayvanlardan izole edilerek P. pseudotuberkulosis rodentium, P.
pseudotiiberkiilosis type B, Pasteurella X, P. pseudotiiberkiilosis atypique, Germe X ve Yersinia X
seklinde isimlendirilen Y. enterocolitica son yillarda, insanlarda olusturdugu gastroenteritisler nedeniyle
bitylik 6nem kazanmustir (1,5).

Ozellikleri:

Enterobacteriaceae familyasimin bir {iyesi olan Y.enterocolitica Gram negatif, fakiiltatif anaerob,
oxidase negatif, katalaz pozitif, 1.0-3.5 x 0.5-11.5 um. boyutlarinda tek olarak kisa zincir seklinde veya
yigmlar halinde bulunan bir bakteridir ( 2,6,7,8). 37 °C ‘de hareketsiz olmasina ragmen, 25 °C’de peritrik
flagellar1 ile hareketlidir. Bunlara ilaveten iire pozitif, H, S negatif, mannitolii fermente edip, glukozdan
asit iiretip gaz olusturmaz ( 1,6,9,10). Yersinia enterocolitica’nin iiremesi igin gerekli olan pH 4.6 ile 9.0
arasmdadir. Optimum pH 7 ile 8 arasinda olup, % 5 NaCl varliginda tiremesini siirdiirmesine ragmen, %
7’nin tizerindeki tuz konsantrasyonunda ve 0.945 a,, degerinin altinda iireyememektedir (6,11).

Y .enterocolitica 0-5 °C’ler arasinda, yani buzdolabir sicakliginda gelisebilen ve insanlar igin
patojen olabilen az sayidaki bakterilerden birisidir. Bu nedenle buzdolabinda muhafaza edilen gida
maddeleri etkenin insanlara bulagsmasini saglamasi yani sira, etkenin iiremesi igin de uygun bir ortam tegkil
eder (2,5,7,12,13).

Insan, hayvan, gevre gibi degisik kaynaklardan izole edilen Y.enterocolitica suslart arasinda
biyokimyasal farklar vardir. Bu farkhiliklardan dolay: gesitli biyotiplendirmeler yapilmistir. Halen bu
bakteriye ait 6 biovar kabul edilmektedir.

Tablo 1°de Watures ve arkadaslari tarafindan yeniden diizenlenmis biyotiplerin ayrimi
goriilmektedir (14).

1Uludag Universitesi Veteriner Fakiiltesi,Besin Hijyeni ve Teknolojisi Anabilim Dali, BURSA.
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Tablo 1. Y. enterocolitica Biovarlarinin Ayirimi

1i - Biovar _

‘f 1A | 1B | 2 3 4 s | e
1 Lipaz (Tween esteraz) + + - - - - | -
indol - + + G - - -
Ksiloz + + + + - * D _+
Trehaloz i + + + + + - +
Prazinamidaz + , - - - - j - +
B-D Gliikozidaz - + - - - - ® - -
| Voges-Proskauer + + + + + (+) -
Prolin peptide d - - - - - +
Esculin/salicin _H- - - ’ - i - -
24 saat [

d: degisken (+):zayif pozitif +/-:gecikmis pozitif

Y. enterocolitica’nin  antijenleri diger enterik bakterilerin antijenik yapisina benzerlik
gostermektedir. Is1 ve alkole dayanikli somatik “O” antijenleri, 1s1ya dayaniksiz olan ve bakteri yiizeyinde
bulunan kapsiiller “K” antijenleri ve flagellar “H” antijenlerine sahiptir. Somatik “O” antijenleri
lipopolisakkarid, flagellar “H” antijenleri ise protein tabiatindadir (26).

Y. enterocolitica ve benzeri bakterilerin (Y kristensenii, Y. Frediriksenii,Y. Interredic) serotiplere
ayrilmasi somatik “O” antijenlerine gore yapilmaktadir (16,17).

Y .enterocolitica O:3 ve O:5 suslarindan 1stya dayanikli bir enterotoxin (YeST) izole edilmistir. Bu
toxin E.coli tarafindan iretilen enterotoksine benzerlik gdstermekte ve onunla ortak bir fragman
icermektedir. Insanlarda hastalik yapabilme o&zelligine sahip suslarin biyiik bir kismi (%90-%100)
enterotoxin {iretme yetenegine sahiptir (15).

Yayihisi ve Epidemiyolojisi:

Y. enterocolitica A.B.D.’de, Japonya’da, Kanada’da, Giiney Afrika’da, komsu iilkelerimizde ve
tilkemizde izole edilmistir (1,2,5,6,8,16). A.B.D’de 1976,1981 ve 1982 yillarinda Y .enterocolitica’ya bagli
¢ikolotals siit, siit tozu, tofu ve pastorize siitten kaynaklanan zehirlenme olaylari gézlenmistir (16).

Almanya, Japonya, Kanada, Norve¢ ve Danimarka’da insan ve domuzlarda Y. Enterocolitica
prevalansinm kisin yiiksek oldugu bildirilmektedir (18). Miisliiman iilkelerde ise Y. Enterocolitica
enfeksiyonuna az rastlanmas) domuz etinin bulasmada énemli bir kaynak oldugunu gostermektedir. Yine
Kanada’da 4 saat oda 1sisinda tutulan siitii igen cocuklarda Y. enterocolitica enteritisi saptanmugtr (19).

Ingiltere’de de pastérize siitten kaynaklanan gida zehirlenmesi bildirilmis ve baz1 hastalardan Y.
enterocolitica ve Y. frederiksenii izole edilmistir (27).

Kontaminasyon Kaynaklar::

a-Insanlar: Belgika ve Japonya’da yapilan ¢alismalarda insanlardan Y .enterocolitica suslart izole
edilmigtir. Ayrica insanlar arasinda kontakt yolla Yersiniozis’in bulastigi gésterilmistir (1).

b-Hayvanlar: Y .enterocolitica kdpek, kedi, sigir, at gibi eveil hayvanlarin yanisira tilki, maymun,
kobay, kemiriciler, balik, kurbaga, yilan ve pire gibi hayvanlardan da izole edilmistir (6,7,13,15). Bununla
birlikte virulent yersiniozis’in baslica kaynagi veya rezervuari domuzlardir. Virulent suslar genellikle
domuzlarm a8z boslugunda veya gastrointestinal sisteminde bulunur (6,7,11,21-25).

¢-Su: Y.enterocolitica ¢esitli su kaynaklarindan izole edilmistir (2,13,14).
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d-Besin Maddeleri: Y.enterocolitica infeksiyonlarmin insanlara bulasmasinda kontamine gida
maddeleri ¢ok Snemlidir. Y.enterocolitica’nin domuz mezbahalarindan ve kasap tezgahlarmdan ¢ok sik
izole edildigi bildirilmektedir (11,21,22). Cig sigir eti, kuzu eti ve tavuk etlerinden de Y.enterocolitica
izole edilmistir (1,11). Yapilan bir ¢alismada tavuk karkaslari, butlari, kanatlari, boyunlar1 ve gogiis kismi
ile, tavuk sucugu, kizarmuig tavuk ve chicken burgers materyal olarak kullanilmis ve %68 oraninda Y.
enterocolitica pozitif bulunmustur (11). Cig sigir ve domuz etlerinde normal et mikroflorasinm varliginda
Y .enterocolitica kolayca iireyebilmektedir (7). 4-5 °C’de depolanan domuz etine 300-3000 kob/g. Y.
enterocolitica inokule edildiginde iki haftadan daha kisa bir siire iginde 10° kob/g.’a ulastigi bildirilmistir
(13).

Yersiniozis’in bulasmasinda siit ok 6nemli bir yere sahiptir (1). Kanada, Avustralya, Danimarka
ve Fransa’da ¢i§ siitten Y.enterocolitica izole edilmistir(13,23). Arastirmacilarm ¢ogu pastdrizasyon
isleminin Y.enterocolitica’nin inhibisyonu igin yeterli oldugunu ileri siirmektedir. Zira etken 60°C’de 1-3
dakika isitilmakla harap olmaktadir (1,6,18). Ancak ozellikle ¢ikolatalr pastérize siitten kaynaklanan ve
Y .enterocolitica’nin neden oldugu bir ¢ok zehirlenme olaylan gdzlenmistir (1,5,7,13,25).

Yapilan bir calismada, pastorize siitlerde Y.enterocolitica izole edilmistir. Arastirmacilar bunu
pastOrizasyonun yetersiz yapilmasima, pastdrize siitlere ¢ig siitiin karismasina, pastorizasyon sonrasi
olusabilecek bulagsmalara ve mikroorganizmanin pastdrizasyon islemi sonrasi canli kalabilecegine
baglamaktadirlar (26,27). Ancak pastorize siitlerde Y.enterocolitica bulunmasi olasihginin ¢ig siitlere gore
oldukga diisiik oldugu da belirtilmektedir (1,5).

Cig siit disinda, peynir, tereyagi, pastérize krema, dondurma ve yogurt gibi siit iiriinlerinden de Y.
enterocolitica izole edildigi belirtilmistir (1). Y. Enterocolitica, cottage peynirlerinin %7’sinde, lor
peynirlerinin %9.2°sinde bulunmustur. Yurdumuzda yapilan ¢alismalarda da pastorize siitler ile beyaz
peynir ve kasar peynirlerinde Y. enterocolitica saptanmistir (5,8). Misir’da Kareish peynir 6rneklerinin
%67 sinde Y. enterocolitica saptanmustir (26). Hollanda’da Camambert ve Brie peyniri ile, blue ve ined
peynirlerinde Y. enterocolitica izole edilmistir (5,28,29).

Klinik Tablo:

Insanlar igin patojenik énemi olan yersinia’lar icin &zel serogrup/biovar kombinasyonlar: izole
edilmistir. En 6nemli serogrup/biovar kombinasyonlari sunlardir:

-Serogrup O:3 / biovar 4

-Serogrup 0O:9 / biovar 2

-Serogrup O:8 / biovar 1B

-Serogrup 0.5.27 / biovar 2 (6).

Avrupa’da ve diinyanin biiyiik bir bsliimiinde O:9 ve O:3 serogruplar1 6nemlidir (6,16).

Yersinia enterocolitica’ya bagli zehirlenmeler mevsimlere gore farklilk gostermektedir.
Ilkbaharda artan zehirlenme olaylari yaz mevsiminde azalir, Ekim-Kasim aylarinda ise en yiiksek seviyeye
ulasir (13).

Y. enterocolitica bakterileri yasa, cinse, organizmanin direncine ve bakterilerin virulansina bagli
olarak insanlarda ¢ok cesitli klinik tablolar olusturabilirler (9). Yersiniozisin klinik olarak baslica
semptomlari apendisitle karistirilabilen siddetli karin agrisi, ates,bas agrisi,kusma ve diarredir. Inkiibasyon
periyodu 24-36 saat olup,bazen daha da uzun siirebilir (11). Hastalarim %3-15’inde karin agrilar1 bedenin
sag alt kisminda olup,yanhs apendisit teshisi konulmasma neden olur. Yapilan bir calismada Y.
enterocolitica’ya bagli zehirlenme semptomlari apendisit semptomlarina ¢ok benzedigi igin hastalarin %3-
8’inin apendisitleri alinmigtir (1).

Y. enterocolitica’nin neden oldugu gastroenteritisin baglangig déneminde bacaklarda ve gévdenin
alt kisumlarinda erythema nodosum denen agrili kabarciklar ve lekeler, artritis, poliartritis ve septisemi
gibi degisik semptomlar da ortaya ¢ikabilir.

Atipik olarak subakut hepatitis, organ apseleri, meningitis, iiretritis de goriilebilir. Atipik olaylar
daha ziyade zayif biinyeli kisilerde rastlanmaktadir (1,13).
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Korunma ve Sagaltim:

Korunmada hastalarin tanisi ve ayrilmasi, yiyecek ve igeceklerle ugrasanlarin egitimi ve denetimi
onem tagimaktadir. Hastaligin sagaltiminda kokenlere gore degismek iizere gentamisin, streptomycin,
tetrasiklinler ve kloramfenikol etkilidir (9).

Yersinia Izolasyonunda Kullanilan Yéntemler:

Gidalarda Y.enterocoliticanmn kalitatif olarak saptanmasimda Norveg Besin  Analizleri
Komitesi’nin 6nerdigi yontem iig asamadan olusmaktadir.

A- %2 sorbitol ve % 0.15 safra tuzu iceren fosfat buffer salin (pH: 7,6) (PSB) de 20-25 °C’de 3
saat canlandirma. ;

B- PSB’da 4°C’ de 8 giin 6n zenginlestirmeyi takiben, modifiye Rappaport broth ‘da (MRB) 20-25
°C’de 4 giin selektif zenginlestirme.

C-PSB’de 4 °C’de 3 hafta soguk zenginlestirme.

Her safhadan sonra kiiltiirden Cefsulodin-Irgasan-Novobiocin Agar (CINY a gegilir (6).

Wauters ve arkadaslarinin (6) 6nerdigi yonteme gore ise; rnek Fosfat Buffer Saline (PBS)’de
homojenize edildikten sonra 2-3 giin 24 °C’de ITC broth’da selektif zenginlestirme islemine tabi tutulur.
Bunu takiben SSDC Agar’a (%1 sodyum deoxycholat ve %0.1 CaCl, ) igeren ekim yapilmaktadir.

Kaynaklar

1-Gilmour, A., Walker, S.J. [solation and Identification of Yersinia enterocolitica and the Yersinia enterocolitica-like bacteria. Journal of Applied
Bacteriology Symposium supplement, 213-236, (1988 ).

2-Cunningham, F.E.,Cox, N.A. The Microbiology of Poultry Meat Products. Acedemic Press,INC.San Diego, (1987).

3-Krieg, N.R., Holt, J.G. Bergey’s Manual of Systematic Bacteriology. Vol. 1, 498-506. (1984).

4-Lyxell, G., Bernelvall, Y.,Danielsson, M. Yersinia enterocolitica-En livsmedelsburen patojen. Svensk Veterinér tidning, Vol.42, Nr 14, 599-602,
(1990).

5-Ozbas, Z. Y., Aytac, S.A.:Beyaz peynir ve pastorize siitlerden izole edilen virulent ve virulent olmayan Yersinia enterocolitica izolatlarinin
ayrimt. Gida Tek. Dern. Derg. 17, 3, 197-202, (1992).

6-Nesbakken, T. Epidemiological and food hygienic aspect of Yersinia enterocolitica with special reference to the pig as a suspected source of
infection. Department of Food Hygiene Norwegian College of Veterinary Medicine, Oslo, 7-41, (1992).

7-Palumbo, S.A. Is refrigeration enough to restrain food-borne pathogens ? Journal of Food Protection, Vol.49, 12, 1003-1009, (1986).

8-Sagun, E., Ergun, O. Istanbul piyasasinda titketime sunulan Tirk tipi beyaz ve kasar peynirlerinde Yersinia enterocoliticanin varhg, S.U.Tip
Fak.Derg. 8, 2, 181-185,(1992).

9-Bilgehan, H. Ozel Bakteriyoloji ve Bakteri Enfeksiyonlari, 66-81, (1990).

10-Nesbakken, T.Kapperud, G. Yersinia enterocolitica and Yersinia enterocolitica-like bacteria in Norvegian Slaughter Pigs. Int. J. Food
Microbiol., 1,301-309, (1984).

11-Oliver, O.D. Foodborne Disease . Academic Press, INC.San Diego, (1991).

12-Cox, N.A., Bailey, 1.S., Corral, F., Shotts, E.B. Comparison of enrichment and plating media for isolation of Yersinia. Poultry Science, 69:
686-693, (1990).

13-Stern, N.J., Pierson, M.D. Yersinia enterocolitica: A review of the psychrotrophic water and foodborne pathogen. J. Food Sci. 44 (6):1736-
1742,(1979).

14-Wauters, G.,Kandolo, K., Janssens, M. Revised biogrowing schema of Yersinia Enterocolitica. Cont. Microbiol. immunol S.,14-21, (1987).
15-Ozsan, K. Yersinia Enterocolitica, Arizona, Hinshawaii, Edwarsiella tarda ve infeksiyonlar. XX, Tirk Mikrobiyoloji Dern. Kongresi.
(1989).

16-Schmann, D.A. Yersinia enterocolitica and Yersinia pseudotiiberkiilozis. In: Food Bom Bacterial Patogens. M.P_ed.Doyle. PP.601-672,
Marcel Dekker Inc. Newyork (1989).

17-Akan, E. Tibbi Mikrobiyoloji. Oba Kitap evi, Konya, (1986).

18-Tauxe,R.V. Wauter. G., Goossens, V. Yersinia enterocolitica infections and pork : The missing link . Cancet, 16: 1129-1132, (1987).

19-Bryan, F.L. Epidemyology of milk-borne diseases. J. Food Protect . 46 (7),637-649, (1983).

20-Kwaga, O., Iversen, J.0., Saunders, J.R. Comparison two enrichment protocols for the detection of yersinia in slaughtered pigs and pork
products. J. Food Protect. Vol. 53, No.12, 1047-1049, (1990).

21;Boer, E., Nouws, J.F.M. Slaughter pigs and pork as a source of human pathogenic Yersinia enterocolitica. Int. J. Food Microbiol., 395-
378,(1991).

22-Nesbakken, T., Gondrosen, B., Kapperub, G. Investigation of Yersinia enterocolitica, Yersinia enterocolitica-like bacteria and Thermotolerant
Campylobacters in Norvegian Pork Products. Int. J. Food Microbiol,, 1. 311-320, (1985).

23-Nesbakken, T. Comparison of sampling and isolation procedures for recovery of Yersinia enterocolitica serotype O:3 from the Oral Cavity of
Slaughter Pigs. Acta Vet. Scand,26, 127-135, (1985).

24-Fukushima, H., Maryama, K., Omori, I. Role of the contaminated skin of pigs in fecal Yersinia contamination of pig carcasses at slaughter.
Fleischwirtsch. 69(3), 369-372, (1989).

25-Donnelly, C.W. Concerns of microbial pathogens in association with dairy foods. J. Dairy Sci. 1656-1661, (1990).

93



Yiiziincii Yil Universitesi, Saglik Bilimleri Dergisi, 4(1-2): 95-98, 1998

Gidalarda Nitrat Nitrit Kahntilar1 ve insan Saghgi Uzerine Etkileri
Nursen BAYRAKTAR' Ramazan GOKCE®>  Ozer ERGUN?

Ozet

Gidalarin istenilen dzelliklerde tiretilmesi ve uzun sire dayanikly kilinmasi, ancak bazi katki maddeleri sayesinde
miimkiindiir. Kendileri gida ézelliginde olan (siit tozu, soya unu, nisasta vs.) katki maddelerinin saghk agisindan bir sakincast
olmamakla beraber, kimyasal katkilarn insan viicuduna zararh etkileri olabilmektediv. Bu ¢alismada et ve siit sektoriinde
vazgegilmez katkr maddelerinden olan nitrat ve nitrit lizerinde durulmug ve kalintilarinin insan saghgina etkileri incelenmistir.

Anahtar kelimeler: Nitrat, Nitrit, Nitrozamin.
Summary

The Residues of Nitrate Nitrite in the Foods and Their Effects on Human Health.

To produce foods at desirable specifities and to preserve them for a long time could be possible with some food
additivies. Food additivies, from foods (for instance, milk powder, soybean flour and starch) have no harm on health. On the
other hand, food additivies, from chemicals, could be harmful for human health. In this study, nitrate and nitrite which are
commonly used in meat and milk industry have been considered and the effects of their residues on human health has been
investigated.

Key Words: Nitrate, Nitrit, Nitrosamine.
Giris

Gidalarda kullanilan katki maddeleri tiiketici saghgina higbir sekilde zarar vermeyen bilesikler
olmalidir. Bu nedenle katki maddelerinin genel anlamda su 6zellikleri tasimasi gerekir:
a. Gidalara katildiklar1 miktarlarda devamli alindiklarinda higbir kétii etkisi veya yan tesiri s6z
konusu olmamalidir.
b. Tek baglarina veya baska katkilarla beraber kullanildiginda gidalarda veya canli
organizmalarda olugabilecek pargalanma iiriinleri de zararsiz olmalidir.
c. Akut, subakut ve kronik higbir toksisite gdstermemeli, kanserojen olmamalidir.
d. Biyokimyasal olarak ve beslenme fizyolojisi bakmindan (6rnegin respirasyon, madde
aligverisi, bagirsak fonksiyonlari gibi) riziko tasimamalidir.
Yiiksek miktarlarda nitrat ve nitrit kalintis1 tagiyan gidalar tiiketicilerde akut veya kronik
zehirlenme riski olusturur. Nitrit, nitrata nazaran 10 misli daha zehirlidir (1). Nitratin potasyumlu
tuzlarinin da, sodyum tuzlarma gére toksik oldugu bildirilmistir (2).

Nitratin Insan Viicudundaki Metabolizmasi ve Saghga Olan Zararlan: Gidalarla alinan
nitrat daha agiz boslugunda iken agiz florasim olusturan bakteriler tarafindan kismen nitrite indirgenir.
Kalani mide-barsak sistemine geger. Dolagima karigan nitratin bir bdliimii tiikriik bezleri vasitastyla
tekrar agiz bosluguna salgilanir ve nitrite indirgenmesi devam eder. Bu mekanizma ile viicuda alinan
nitratin % 20’sinin nitrite doniistiriildigi bildirilmektedir (3,4). Olusan nitrit kandaki hemoglobini
methemoglobine (hemiglobin) doniistiirerek, O, transport fonksiyonunu bloke eder. Bunun neticesinde
de methemoglobinemi meydana gelir (5-7). Bu nedenle nitrat tastyan peynir altt suyundan elde edilen
toz drilinlerin bebek gidasi olarak kullamlmasi uygun degildir. Bebeklerde goriilen cesitli

'TUBITAK, Marmara Bilimsel Arastirma Merkezi, Gebze-KOCAELI.
*istanbul Universitesi Veteriner Fakiiltesi, Besin Hijyeni ve Teknolojisi Anabilim Dali, Aveilar-ISTANBUL.
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methemoglobinemi olaylarina sebep olarak siit iiriinlerinden ziyade, coziindiiriildiikleri nitrat degeri
yiiksek sular gosterilmektedir (8). Nitrit kahintilarina karsi cok hassas olan siit cocuklarinin her kilogram
viicut agurligima 5 mg nitrit diismesi halinde methemoglobin olusacag bildirilmistir (9, 10).

Gidalara katilan nitrat ve nitrit, toksik tesirlerini hayvansal iiriinlerdeki sekonder aminlerle
birlegerek olusturduklar1 nitrozaminlerle de gosterirler (11-13) Nitrozaminlerin hem insanlar ve hem de
hayvanlarda karsinojenik tesirli oldugu ¢ok sayida arastirict tarafindan bildirilmistir (14-17).
Nitrozaminlerin mutajenik ve teratojenik etkileri de sozkonusudur (18).

Nitritin  birleserek nitrozamin olusturdugu sekonder aminler, proteinlerin  pargalanma
tiriinlerinden kaynaklanir. Nitrozaminlerin olusumunda bakteriler, pH degeri ve 1s1 dereceleri (100-185
°C) onemli rol oynar (19). Bazi arastirmacilar uygun fizyolojik sartlarda kimyasal reaksiyon veya
bakteriyel faaliyetlerle midede nitrozamin sekillendigini bildirmektedirler (12, 20).

Méhler ve El-Refai (21) 10-100 mg/kg miktarlarmda nitrozamin tagiyan musir silaji yedirilen
hayvanlarin siitlerinde nitrozamin kalintilarmi bulamamislardir.

Nitrozamin olusumu ortamda bulunan iyon ve diger bilesikler tarafindan da etkilenmektedir.
Ornegin askorbik asit nitrozamin olusumunu engellerken, thiocyonat iyonu bu olusumu hizlandirir.
Bilhassa haslanmis et dirlinlerine katilan pitritin - miisaade edilen miktarinn  neden oldugu
dimetilnitrozaminin miktarmnin gok diisiik oldugu, ancak iiretimde uygulanan teknolojik islemlere (sicak
dumanlama vb.) bagli olarak degisebilecegi belirtilmektedir (22). Nitrat ve nitritin tiiketici sagligma olan
bu zararlarindan dolay1 kg viicut agirligma diisen giinliik maksimum degerler Diinya Saglik Orgiitii’nce
(WHO) su sekilde belirtilmistir (22):

Zararsiz miktar Ozel sartlarda
Nitrat (Na veya K) 0-5 mg 5-10 mg
Nitrit (Na veya K) 0-0.5 mg 0.4-0.8 mg

Ancak yine de viicuda alman giinliik miktarin nitrat i¢in 50~120 mg’1, nitrit igin de 2-5 mg’1
geememesi gerektigi bildirilmektedir (16, 23). Brithen (24)’n hesap ettigi senelik nitrat miktar1 28400
mg, nitrit (NaNO2) miktari da 68 mg’dur.

Cesitli Uriinlerde Bulunusu ve Alinan Miktarlar::

Et ve et iiriinlerinde nitrat ve nitrit kalintilari: Nitrat ve nitrit et ve et iiriinlerinde vazgecilmez
katki maddelerindendir. Ancak 6ngériilen dozdan daha yiiksek oranlarda ilave edildiklerinde ortaya
¢ikabilecek zararls etkilerinden korunmak i¢in bazi iilkelerde (6rnegin Norveg) nitrat ve nitrit kullanim1
tamamen yasaklanmistir. Diger iilkelerde de kullanima beli dozda olmak sartiyla izin verilmistir (25,26).
Et diriinlerindeki kalint1 nitrit miktart Avrupa Toplulugu standartlarinda 15 ppm, Codex Alimentarius’ta
da 30 ppm’den fazla olmamalidir (27). Ulkemizde de Gida Katki Maddeleri Yonetmeligi'nde et ve et
iiriinleri i¢in kullanimina miisaade edilen nitrit (KNO,) 1s1 islemi goérmiis et iiriinlerinde 125 mg/kg,
nitrat (KNO;) miktari da fermente iiriinlerde 500 mg/kg, 1s1 islemi goérenlerde 300 mg/kg olarak
belirtilmektedir (28).

Et tirtinlerinde nitrat ve nitritin fonksiyonlart su sekilde siralanabilir:

a. Pargalanma iiriinii NO’in myoglobin ile birleserek olusturdugu nitrozomyoglobin arzu edilen
parlak kirmizi-pembe rengin olusumunu saglar. Bu rengin olugabilmesi igin 35-50 ppm nitrit yeterli
olmaktadir (29).

4 b. Metabolitlerine par¢alanmasi esnasindaki reaksiyonlarin bakterisid ve bakteriostatik etkileri
nedeniyle antimikrobiyel 6zellik gosterir. Ozellikle Clostridium’lar tizerine olan etkileri ¢ok Snemlidir.
C. botulinum’un inhibisyonu igin gerekli nitrit dozunun 150 ppm oldugu bildirilmektedir (25).

c. Uriinlerin sabit tat, koku ve aromada daha uzun siire muhafaza edilmeleri saglanir.

d. Antioksidan etkileri nedeniyle oksidasyon sonucu olusabilecek ransiditeyi engeller.
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Et idirtinlerinde kullamilan nitrat ve nitritin az olmasi bazi olumsuz renk degisikliklerine wve
mikrobiyel bozulmalara sebep olurken, fazla olmast da kalinti nitrat miktarinin artmasma ve
nitrozaminlerin tesekkiiliine neden olmaktadir. Wirth (30) yaptigr ¢alismada, fermente et iiriinlerinde
saghkli bir fermantasyonla tikketim asamasmna gelmis bir iirtinde 10 mg/kg’dan daha fazla nitrit
olamayacagini ortaya koymustur. Fermantasyonun sézkonusu olmadigi salam ve sosislerde ilave edilen
nitritin tamamen pargalanamamasi ve dolayistyla da nitrozaminlerin olusumu sézkonusu olabilir. Bu
yiizden salam ve sosis yapilacak et kugbast yapilip tuz ve nitritle karistirJarak bir gece soguk depoda
bekletilir (31).

Siit Uriinlerinde Nitrat ve Nitrit Kalmtiari: Amariglio ve Imbert (32) baz siit {iriinlerinde
nitrat ve nitrit kalintilari iizerine yaptiklar: galismada su sonuglari bulmuslardir; Nitrat ve nitrit kalmtiari
peynir Orneklerinin % 81’inde 5 mg/kg’mn, toz halindeki siit iiriinlerinin % 93’tinde 30 mg/kg’in
altindadir. Sadece baz siit tozu rneklerinde 100 mg/kg miktarlar1 tespit edilmistir.

Genelde giinliik hayatta alman nitrat dozu 49 mg/kisi olarak bildirilmektedir. Bu miktar baz
alindiginda bunun % 10-20’sinin et ve et iriinlerinden, % 70-80’inin tahil, sebze ve meyvelerden,
%1”inin de siit ve siit tiriinlerinden kaynaklandig1 belirlenmistir (23).

Siit ve siit iiriinlerinden kaynaklanan nitrat kalintilar: tiketici saghig acisindan diger iiriinlere
gbre daha az bir risk tasimaktadir. Tablo 1’de Almanya’da ¢esitli siit Srneklerinde nitratin saglik
yoniinden degerlendirilmesi yapilnustir.

Tablo 1. Almanya’da ¢esitli siit 5rneklerinde nitratin saglik yoniinden degerlendirilmesi (33).

Uriin Cesidi | Giinliik Tiiketilen Miktar Giinliik tolere edilebilir NO; dozu ] Alinan doz ,
(&) (mg/kg) ' (mg/gtin) :
| Krema | 13 0.43 0.0060
{ Eksi krema 1 0.38 (.0004
Yogurt 18 0.54 0.0100
Camembert 4 0.83 | 0.0030

Luf ve Brandl (34)1n siit ve siit iiriinleri tiiketimi ile nitrat almmasi iizerine Avusturya’da
yaptiklart calismada elde ettikleri sonuglar Tablo 2’de topluca gosterilmistir.

Tabie 2. Avusturya’da siit ve siit iiriinlerinin tiiketimi ile alinan nitrat miktarlari (34).

Uriin Cesidi | Giinliik Tiiketim (g) Ortalama NO; miktar1 (ppm) Alinan doz |
feme siitii 158.0 0.31 | 49.0 '
UHT siit 7.5 0.48 ' 3.6
Kondanse siit 5.7 0.37 2.1
Krema 5.6 0.60 34
Yayik alts 9.3 0.34 33

|Ayran - 9.3 0.35 3.3
YogZurt 7.2 0.72 5.2
Quark ) 7.0 0.63 4.4
Cottage 1.5 12.09 6.9
Beyaz peynir 1.5 1.50 23
Emmental 4.1 0.25 1.0
Siit Tozu 2.6 5.40 13.9

a7



Yiiziincii Y1l Universitesi, Sagiik Bilimleri Dergisi, 4(1-2): 95-98, 1998

Sonug

Cesitli aragtirmacilar (35,36) gidalarla gelen nitrit kalinttlarinin sebep oldugu zararli tesirlerden
korunmada su tebdirleri Snermektedirler:

a. Yiksek miktarda nitrat tasiyan sebze yetistiriciliginde fazla azotlu giibre kullanilmamali ve
sebzelerdeki maksimum nitrat miktar1 300 ppm olmalidir.

b. Igme sularindaki nitrat miktari 50 mg/L’yi gecmemelidir.

¢. Gidalarin ve mamalarin hazirlanmasinda kullanilan su nitrat yéniinden giivenilir olmalidir.

d. Nitrat bakteriyel faaliyetler neticesinde nitrite doniistiigiinden, yemekler buzdolabinda
muhafaza edilmelidir.
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