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Summary: In this investigation, phlorizin was used to induce ketosis
in Akkaraman ewes. Before the experiment, all ewes were examined clinically.
After the blood was obtained from jugular vein and SGO T, serum insulin levels,
blood sugar and total protein concentrations, Na, K levels, Hb and PCV, total
leucocyte and differential leucocyte separations were counted. These parameters
were accepted as a normal values. phlorizin was injected twice daily to each
amimal for a period of 12 days. Clinical and blood examinations ofewes were
controlled on the lst, 3th, 6th, 9th days after injection of phlorizin. At the end
of phlorizin injection to sheep, rumen content and liver biopsi materials were
obtained. Normal SGO T, serum insulin, blood sugar, total protein concentrati-
ons, Na, K levels, Hb and PCV, total leucocyte count were found to be as 48.2
UJL,22.53 miU| ml, 65.1 mg| dl, 5.86 gr| dl, 138.4 mEq| L, 16 mEq|L,
6.08 % mg, 28 %, 10.6 X 101 respectively. These parameters have been
changed at the end of phlorizin injection (on the 12 day) as 105.72 U] L, 4.52°
mIU| ml, 32.3 mg| dl, 6.6 gr| dl, 315.8 mEq| L, 17 mEq| L, 5.24 %, mg,
28 %, 13.9 x 103 restectively and total rumen protozoa count decreased to
20.200 + 4852/ ml and diffuse lipit infiltrastion was seen in epithelial cells
of liver.

On the 12 the day of the experiment, niacin was given orally to the ani-
mals for five days. At the end of the treatment, blood sugar incerased to 60.6
mg | di, serum insulin levels increased to 20.46 mIU| ml, SGOT decreased
to 55.4 U| L, rumen protozoa count increased to 111400 + 15883/ ml and

1 Do¢.Dr., S.U. Veteriner Fak, I¢ Hastaliklar1 Bilim Dali, Konya.

2 Prof.Dr., S.U. Veteriner Fak. Histoloji-Embriyoloji Bilim Dali, Konya.

3 Ars.Gér. S.U. Veteriner Fak. Biyokimya Bilim Dali, Konya.

4 Yrd.Dog.Dr., S.U. Veteriner Fak. Fizyoloji Bilim Dali, Konya - TURKIYE.




110 Veysi Aslan — Resat Astt — A. Muhtar Tiftik — Miirsayettin Eksen

lipid drops in liver samples were disappeared. The other blood parameters have
also been changed and all animals were recovered by this treatment.

Ozet: Bu galigmada Phlorizin ile deneysel olarak sekillendirilen ketozisli
5 Akkaraman koyun kullamlds. Koyunlar denemeye alinmadan ince klinik mu-
ayeneden gegirildikten sonra vena jugularislerinden kan alinarak SGOT, serum
insulin ‘miktar:, kan sekeri, Na, K diizeyleri, total protein konsantrasyonu, Hb
ve hemotokrit deger, total lokosit sayist tesbit edildi. l6kosit formiilii belirlend.
Bu_ degerler saglikle koyunlarin normal degerleri olarak kaydedildi. Her hayva-
na 100 mg | kg-dozunda. ve giinde tki kez phlorizin solusyonu enjekte edildikten
sonraki 3., 6., 9. ve 12. giinlerde tekrar kan almarak ady gegen degerler élgiildii.
Phlorizin uygulamaswmn 12. giiniin de adv gegen dederlerde dnemli sapmalar
tespit edilirken, hayvanlarin klinikman hastalandiklary, kan sekerinin normalin
yansina, insulin seviyesinin normalin 5 katina digtigii, SGOT seviyesinin nor-
malin ki kdﬁna grktig, total likosit sayisumn yiikseldigi ve diger parametreter-
de hafif degismelerin oldugu 12. ginde hayvanlardan ayrica rumen igerigi ve
karaciger biopsi- srnskleri alinds. Rumen igeriginde rumen protozoa sayimlar
ve identifikasyonlary yapldr. yapilan sayimda 1 mldeki toplam  protozoon
sayisumn 20200 +- 4854 | ml’ye kadar distigi, alinan biopsi materyalinde
ise- karaciger epitel hiicrelerinde diffuz tarzda lipid damlaciklarinm toplandigr
goriildii. Bu tespitlerden sonra her hayvana giinde 1 gr oral olarak niasin (ni-
kotin amid) verildi. Niacin tedavisine 5 giin devam edildikten sonra tekrar kan,
rumen swisi ve karaciger biopsi ornekleri alinarak hastahk amnda tespit edilen
degerlerle kiyaslands.

“Yaprlan kan analizlerinde, kan gekeri ve insulin seviyelerinin tekrar yiik-
seldigi, SGOT seviyeswinin ise diigtiigii, diger parametrelerin normal simirlara
dindiigii, rumen protozoon sayilarimn normalin 5 katy kadar artarak 111400 +
15883 | ml’ye giktagr, biogsi drneklerinde ise yaglanmamn kayboldugu, klinik-
man da hayvanlarn bu tedavi ile iyileciikleri saptand.

Giris

- Koyunculugun yaygin olarak yapildigi bélgelerde gebelik tok-
semisi stkga rastlanilan metabolik rahatsizliklardan biridir. Gebelik
toksemisi yada koyun ketozisi, iistiin verim &zelliklerine sahip, bu ara-
da bilhassa ikiz, iiciiz yavru tagiyan koyunlarda gériilen, nemli oran-
larda verim, canh agirhik kaybi, ciliz yavru dogurma ve éliimle sonuc-
lanan bir metabolik rahatsizhktir. Bu rahatsizhigm, gebelik dénemin-
de hayvanlarin yeterli ve dengeli beslenmeyigleri sonucu gereksinim
duyduklar: enerji miktarini viicut depo yaglarindan ve proteinlerden
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temin etme yoluna bagvurmalarindan dolay1 sekillendigi, hastalikta
serbest yag asitleri (FFA), total keton miktarr, SGOT seviyesinde ar-
tiglar, kan glikoz miktarinda ve insulin diizeyinde azalmalarin gekil-
lendigi bildivilmektedic (1, & 9, 13, 25).

Lyle ve ark. (16), tarafindan diivelerde 1.3 butanediol ve phlo-
rizin ile meydana getirilen ketoziste, bu kimyasal maddelerin; 1- Gli-
koz attmim hizlandirdiklary, 2- Plazma glikoz konsantrasyonu dugtir-
diikleri, 3- Ketonemi ve ketonuri olusturduklari, 4- FFA konsantras-
yonunu arttirdiklar, 5- Klinik belirtilere neden olduklari saptanmis-
tir. Phlorizin enjeksiyonunun, glikozun kinetik metabolizmasint -et-
kileyerek glikozuri ve ketonemiye neden oldﬁ@_u, glikozun renal tubu-
lar reabsorbsiyonunun hem kompetatif hemde non kompetatif inhi-
bisyonu sonucu glikozurinin sekillendigi bildiriimektedir (16)..

Koyun ve kegilerc Phlorizin injeksiyonundan sonra hypoglisemi,
glikozuri, ketonemi ve FFA miktarinda artiglarin oldugu: tesbit edil-
migtir (4, 5, 12). A¢ birakilan koyunlarda bu etkinin daha fazla ve
kisa stirede olustugu bildirilmektedir (4). FFA konsantrasyonundaki
artigin nedeni, idrar yoluyla atilan glikozun, total kan gekeri diizeyin-
de yetersizlige neden olmast sonucu adipoz dokudaki yaglarin mobi-
lizasyonuna baglanmaktadir (5). Ketozis ve gebelik toksemileiinde
insulin hormonu seviyesinin diigmesi sonucunda FFA mobilizasyonu-
nun hizlanabilecegi de aragtiricilarca (16) vurgulanmaktadir. Ni-
tekim adi gegen arastiricilar plazma insulin seviyesinin kontrol -hay-
vanlarda 0.34 ng/ml iken Phlorizin enjeksiyonu sonucu sekillendir-
dikleri ketoziste 0.24 ng/mlye diistiiglinii saptamiglardir. Ketotik
sigirlarda hipoinsulineminin hipoglisemi ile iliskili “oldugu (14), ek-
sogen keton cisimlerinin képeklerde insulin seviyesini arttirdigy (17),
benzer bir iligkinin ruminantlarda da oldugu (16) . bildirilmektedir.
Glikoz konsantrasyonu ile insulin konsantrasyonunun hem koyunlai-
da (1) hem de diger ruminantlarda (2) iligkili oldugu, glikozun artti-
ginda insulinin de artt1g1, azaldiginda ise insulinin de azaldigi yapilan
galiymalarla ortaya konmustur. Boer .ve ark. (2), ketotik sigirlara gli-
koz enjekte cttikten sonra glikoz miktan ile birlikte insulin hormoniu
miktarinin da arttifim saptamislardar.

Kimi aragticiolar (9, 13) gebelik 6ncesi ve gebeligin son dénem-
lerinde koyun ve sigirlarda total protein, Na, K, Cl, Ca, SGOT de-
gerlerini 6lgmiig, koyunlarda gebeligin son doénemlerinde Ca, Na,
K seviyelerinde azalmalar, SGOT miktarinda ise artma oldugufiu bil-
dirmektedirler. Total keton cisimleri ve FFA miktarinin artmasi du-
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rumlarinda hayvanlarin metiitis, mastitis, ketozis ve tist solunum yolu
enfeksiyonlarina yakanlma sansinin arttifs (25, 26), total 16kosit sa-
yisinda ve formiil 16kosit oranlarinda énemli degigikliklerin gekillendi-
gi (26), kan plazmasinda FFA miktarinin artmasi sonucu nétrofil ve
lenfositlerin hareket kabiliyetlerinin azaldig:r (20), FFA konsantras-
yonunun artmasit sonucu karacigerde yaglanma tegekkiil ettigi ve im-
mun yanitin azalmig olabilecegi (18), bildirilmekteair.

Son yillarda klinik ve subklinik ketozisin sagitiminda yaygn bir
sekilde nikotinamid kullamlmakiadir (9, 16). Nikotinamidin antili-
politik ve antiketojenik etkili oldugu (19), 22, 23, nikotinik asidin sik-
lik AMP’1 diigiirdiigii, bu etkiyi ya da adenil siklaz aktivitesini inhibe
etmek yada fosfodiesteraz aktiviteyi stimiile ederek sagladigi, siklik
AMP azhigun lipaz aktiviteyi disiirdiigii ve yag dokusunda lipolizi
depresse ederek mobilizasyonu ©nledigi saptanmigtir (11, 15). Yag
dokusundaki lipoliz olayinin durmas: karacigerde ve kanda FFA mik-
tarinin diigmesine neden olur. Nikotinik asidin karbonhidrat meta-
bolizmastna igtirak ettigi, kan glikoz ve insulin seviyesini arttirdidi,
bu etkinin ya glikoneogenezisi artirmasi yada ekstra hepatik glikoz
mobilizasyonunu énlemesi ile sagladigt saptanmigtir (11, 24). Nikoti-
nik asidin rumen protozoonlart ve mikroorganizmalarina da etxiye-
rek bunlarin sayilarinda artiglara neden oldugu, sindirim ve absorb-
siyon olaylarinda rumen mikroorganizmalarinin biiyiik katkisi oldu-
gu saptanmugtir (11). Nikotinik asidin klinik ve subklinik ketozisin
sagitrminda etkili oldugu 5—7 giin siireyle giinde 6—12 gr. niasinin
sigirlarda, 1 gr. 1min ise koyunlara verilmesi ile klinik iyileymenin sag-
landigy, kan gekeri, FFA ve keton konsantrasyonlarinin normale dén-
digi, siit veriminin arttigl, insulin seviyesinin yiikseldigi ve rumen
protozoon sayilarinda énemli oranda artiglarin gekillenmesine neden
adldugu bildirilmektedir (8, 9, 11, 15, 16, 19, 22—24). Niasin ilave edi-
len yemlerle beslenen hayvanlarda mikrobial protein sentezinin art-
tig1 (21), rumen protozoonlarindan Holotrichs ve Entodiniomotphs
sayilarinin niasinsiz yemlere oranla istatistiki yonden énemli (P<:0.01)
diizeyde arttig1 (7) saptanmugtir.

Materyal ve Metot

Hayvan materyalini, S.U. Aragtirma Fonunca desteklenen 116
nolu projede kullanilan 5 adet Akkaraman koyun olugturdu. Hayvan-
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lara 12 giin siireyle %, 10’luk phlorizin* solusyonundan 2 ml enjekte
edildikten sonra klinik ketozis olusturuldu. Phlorizin enjeksiyonundan
énce hayvanlar kapsamli muayeneden gegirildi. Sonra hayvanlar-
dan yéntemine uygun olarak kan almdi. Alinan kanda total protein,
SGOT, Na, K miktarlari, serum insulin ve kan sekeri diizeyi, hema-
tokrit deger, hemoglobin miktar: élciildii ve total l16kosit sayimlari ile
formiil 16kosit dagilimi yapildi. Total protein miktar: biuret metoduyla
Na ve K diizeyleri Fleym Fotometre, SGOT degerleri Bochringer**
enzim kitleri, kan sekeri Hemaskop cihazi, hematokrit deger kilcal
tip kullamlarak, Hb miktari ise kolorimetrik olarak spektrofotometre
ile olgiildii. Total ve formiil 1okosit sayimlar: bilinen standart yontem-
lere gére sayildi. Tiim bu ol¢iimler baglangig giintinden itibaren iig
giin arayla 12. giine dek yapildi. Onikinci giinde hayvanlarin klinik
ve laboratuar bulgular: ile hastalandiklarina karar verildi. Phlorizin
injeksiyonunun 12. giiniinde tiim bu degerler tekrar 6lgiildiikten son-
ra hayvanlardan y6éntemine uygun olarak rumen sivist alindi. Rumen
orneklerinde protozoonlarin sayimi Boyne ve ark (3) tarafindan mo-
difiye edilen metotdan yararlamlarak yapild:.

Rumen faunasini olugturan protozoon tiirlerinin morfolojik 6zel-
liklerinin tamlar1 1k mikroskobuyla yapildi. Usuliine uygun olarak
hazirlanan her preparatta farkl tiirlere ait 200 protozoon sayilarak %
oranlar1 belirlendi. Protozoon tiirlerinin kesin tanilar klasik kitaplarda
ve aragtirma makalelerinde resimleri verilmig (6, 10) protozoon tiir-
lerinden yararlanilarak yapildi. Serum insulin miktar: isc Kemtek
104 gama sayacinda plU/ml cinsinden okundu.

- Karacigerde yaglanmanin gekillenip sekillenmedigini yoklamak
icin denemenin 12. giiniinde perkutenetz biopsi igneleri vasitasiyla
karacigerden biopsi 6rnekleri alindi. Biopsi numuneleri formol-kal-
sium tespit solusyonunda + 4°C’de ve karanhkta 16 saat siireyle tes-
pit edildikten sonra, kryostatta 15—20 p. kalinhginda alinan dondurma
kesitleri Oil Red O ve Sudan Black boyalar: ile boyandi, sonuglar Le-
itz aragtirma mikroskobu ile incelendi.

Phlorizin enjeksiyonunun 12. giiniinde her hayvana 1 gr. niacin
oral yoldan verildi. Bu tedaviye 5 giin siireyle devam ettikten sonra
tekrar her hayvandan kan, rumen sivis1 ve biopsi 6rnekleri alinarak
baglangic ve hastalikta elde edilen degerlerle kiyaslandi.

* Phlorizin, Sigma Chemical, Co, St Louis, MO, USA.
*% Boehringer GmbH, Mannheim, Almanya.
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‘Bulgular

Hayvanlarm Phlorizin enJeks1yonundan énceki (0) ve sonra-
k1 3,6,9. ve 12. giinler ile niasin ile tedaviden sonraki 5. giinde alinan
kan orneklerinde 6lgiilen; kan sekeri, total protein, Na, K seviyeleri,
% hematokrit deger, hemoglobin miktar1 ve total 16kosit sayilart tab-
lo 1’de goriilmektedir. Tablo incelendiginde deneme éncesi kan sekeri,
total proteln Na, K, hematokrit deger, hemoglobin miktar: . ve total
16kosit sayilar 51ras1yla 65.1 mg/dl, 5.86 gr/dl, 318.4 mEq/L, 16
mEq/ L % 28, 6.08 mg ve 10.6x103 oldugu, hayvanlarm klinikman has-
talandigy, kan glikoz seviyesinin diistiigii, SGOT degerlerinin yiikseldi-
gi, onikinci giinde ise ayni degerlerin; 32.3 mg/ dl, 6.6 gr/dl, 365.8
mEq/L, 17 mEq/L, % 30, 5.24 mg ve 13.9 olarak degistigi goriil-
mektedir. Diger giinlerdeki degerlerin de tablo 1’de goriildiigii gibi
degistigi, niasin ile tedaviye alindiktan sonraki 5. giinde ise kan gekeri,
total protein, Na, K, hematokrit, Hb ve total lokosit sayilarmmn si-
rastyla; 60.6 mg/dl, 6.5 gr/dl, 343 mEq/L, 22.2 mEq/ L, % 27,
4.9 mg ve 10.8 olarak degistikleri gézlenmistir.

Tablo 1. Deneysel Ketoziste Niacin ile Tedavi Oncesi ve Sonrast
Giinlerde Ortalama Kan Parametreleri.

GUNLER .
Olgiilen Degerler . o . Tedavi
Tedavi Oncesi Sonrasi
0 3 6 9 127% 5

-+ Kan Sekeri mg/dl - - |  65.1- 55.4 |-.53.2 48.6 32.3 60.6
Total Protein gr/dl 5.86 6.55 6.21 7.61 6.6 6.5

- Na mEq/L 318.4 | 340:6 | 322.6 | 359.4 | 365.8 | 343.0

| K mEq/L 16.0 19.0. | 14.4 14.8 17.0 22.2
Hematokrit deger 9%, 28.0 32.2 30.4 30.0 30.0 27.0

-{ Hemoglobin % mg '°| 6.08 6.05 5.86 5.54 5.24 4.9

;1 ‘Total Lokosit x 10° 10.6 10.7 10.6 11.4 13.9 10.84 |-

* Niacin ile tedaviye baglangig ginii.

Deneme oOncesi ve sonrast giinlerde koyunlarda olciilen SGOT
_degerlerl sekil (1 )’de gosterilmistir. Sekil incelendiginde anlagilacag:
gibi phlarizin enjeksiyonundan 6nce alinan kan serumu 6rneklerinde
SGOT seviyesi 48.2 U/ L Phlorizin enjeksiyonunun 3. giiniinde 16.2
U/ L, 6. giinde 45.6 U/ L, 9. giinde 86.4 U/ L ve 12. giinde ise; 105.72
U/ L’ye ¢ikt1g1 saptanmigtir. Niasin ile tedaviden sonraki 5. giinde ise
SGOT miktarnin 55.4 U/ L’ye indigi tespit edilmigtir.
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Sekil 1. Phlorizin enjeksiyonundan sonraki giinlerde ve niacin ile. tedavi
sonrast SGOT degerleri.

X : Nicacin ile tedaviye baslangic giinii
o o : Phlorizin enjeksiyonundan sonra
x——=x.: Giinde 1 gr. niacin verildikien sonra

Deneme hayvanlarinda niasin ile tedavi 6ncesi ve sonrasi formiil
16kosit dagilimlar: -tablo 2’de gosterilmigtir. Koyunlarin kan serumu
insulin seviyeleri ise gekil 2’de gésterilmigtir. Denemenin  baglangic
giiniinde (0) serum insulin seviyesinin; 22.53 mIU/ ml, hayvanlarin
hastalandigi 12. giinde ise; 4.52 miU/ ml’ye diigtiigii, niasin ile teda-
viden sonra tekrar; 20.46 mIU/ ml’ye giktign saptanmugtir,

Ketozisli koyunlarin niacin ile tedaviye baslangi¢ giinii- ve tedavi
sonrasi 5. giinde identifiye edilen protozoa tiirleri ile total sayilar: tablo
3’de gosterilmigtir. Protozoonlarin bir ml. deki total sayilarimin tedavi
oncesi ortalama 20200 + 4852, tedav1 sonrasi ise 111400 —}— 15883 ol-
dugu tesbit edilmigtir.
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Table 2 Thlorizin ile Tencysel Clustwiulan Keteziste Niacin ile Tedavi

Oncesi ve Sonrasi Formiil Lokosit Sayimlari.

Baslangic Degerleri Tedavi Oncesi Tedavi Sonrast
Lenfosit 56.20 F 4.79 54.6 F 2.98 66.40 + 0.60
Monosit 1.00 F 0.55 0.20 F 0.20 1.20 = 0.58
Cubuk Cekirdekli 5.00 F 1.30 4.20 F 0.80 19.00 + 1.52
Nétrofil
Parcali Cekirdekli 36.00 F 3.58 39.20 ¥ 2.31 12.00 ¥ 1.05
Notrofil .
| Eosinofil 1.80 F 0.37 1.80 F 0.58 1.40 &+ 0.25
25 .
(o]
~20 X
E x‘/
- \
£ 10 1 3
E)
0
£ 5 ]
X
E o
3 4 A
o
3 -
%‘L
L] L] L x L T
0 6 9 12 3 5
Gunler

Sekil 2. Phlorizin enjeksiyonundan sonraki glnlerde ve niacin verildikten sonra serum

Ketozisli koyunlardan denemenin 12. giiniinde alman karaciger
biopsi 6rnekleri yaglanma ytniinden incelenmis, alinan biopsi érnek-
lerinde, karaciger epitel hiicrelerinde lipid damlaciklarimin diffuz
sekilde toplandigi tespit edilmigtir (Resim 1). Niacin ile tedaviden
sonra ayni hayvanlardan alinan karaciger biopsi érncklerinde ise lipid

insulin duzeyleri.

damlaciklarina rastlamlmamigtir (Resim 2).
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Tablo 3. Phlorizin ile Deneysel Olarak $ekillendirilen Ketozisin Niacin ile Tedavi
Oncesi ve Sonrasi Rumen Protozoon Sayilari ve Identifiye Edilen Tiirler.

incelenen Ozellikler Tedavi Oncesi | Tedavi Sonrast | T Degerleri
Protozoon sayisi/ml 20200 F 4852 | 111400 F 15883 | — 5.492%*
i | Isotricha intestinalis 1.00 = 0.63 3.80 F 1.02 — 2.336%
E || Isotricha prostoma 0.80 + 0.49 2.00 F 0.55 — 1.629-
é : Daystricha ruminantium 0.40 F 0.25 1.80 = 1.20 — 1.142—
o Entodinium minimum 85.60F 3.64 | 85.40 F 121 6 —
Entodinium caudotum 8.60 F 3.03 4.80 F 1.07 1.183-
E Entodinium longinucleotum 1.20 F 0.49 1.40 = 0.60 — 0.258-
ED ?pidinium ecaudatum 0.20 F 0.20 — 1.000-
° Polyplastron multivesiculatum | 2.20 F 1.20 0.40 F 0.25 1.468-
Ophryoscolex caudatum — 0.20 + 0.20 — 1.000—
-: P>0,05 *: P < 0,05 *n: P < 0.01

Resim 1. Phlorizin ile meydana getirilen ketozisli koyunlardan alinan biopsi drneklerinde
karacigerin mikroskobik goériinimi. Sudan Black., x 560.

Figure 1. Microscopic apperance of the liver taken as a biopsy material after
Phlorizin injections., x 560.
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i

Resim 2. Ketozisli koyunlarda niasin ile tedaviden sonra alinan biopsi &rneklerinde

karacigerin mikroskobik gértiniimii, Oil Red O., x 512.
Figure 2. Microscobic apperance of the liver taken as a biopsi material after niacin treat-
ment., x 512.

Tartisma ve Sonug

Gebelik toksemisi bir ¢ok hastahkla karigtirilabilen gok spesifik
klinik bulgular géstermeyen, teshis ve tedavisinde giicliiklerle kargilagi-
lan kompleks bir rahatsizlik olmas: nedeniyle son yillarda deneysel ola-
rak hastaligim sekillendirilmesine ¢aliglmaktadir. Arastiricilar (4, 5)
tabii gartlarda gekillenebilen gebelik toksemisi ihtimalini ortadan kal-
dirmak icin ¢aliymalarida gebe koyun yerine gebe olmayan koyunla-
r1 tercih etmiglerdir. Bu ihtimal sunulan ¢aliymada da g6z 6niine alin-
mis ve denemede gebe olmayan koyunlar kullanilmigtir. Boylece hem
Phlorizinin tam etkisi ortaya konmug hemde hastaligin boyunlarda
tabii olarak ortaya c¢ikma ihtimali ortadan kaldirilmugtir.

Kimi aragtiriclar (9, 13) ruminantlarda gebeligin son dénemle-
rinde Na, K ve SGOT segerlerinde énemli oranda sapmalarin gekil-
lendigini bildirmektedirler. Halford ve ark. (13) koyunlaida gebeli-
gin son devrelerinde Na ve K diizeylerinin diistiigiini, SGOT dege-
rinin ise arttigini saptamuglardir. SGOT degerlerindeki artig ile tes-
pitlerimiz uyum gosterirken Na ve K degerlerinde sunulan ¢aliymada
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onemli bir degisikligin gorilmemesinden Otiiri, aragtiricilarin tespit-
leri ile uyum saglanamamgstir. Total protein miktari, % hematokrit
deger ve Hb miktarinin deneme siiresince énemli oranda degismedigi,
Hb miktarinin aritmetiksel olarak biraz dustiigii, bu disiisiin tedavi-
den sonrada devam ettigi saptanmigtir. Total 16kosit sayisinda 6nemli
oranda artig goriilmiis, deneme sonuna dogru total 16kosit sayisinin
13,9 qiktigi, bu dénemde hayvanlarda burun akintis: ve oksiiriik gibi
kimi solunum gistemi rahatsizlik belirtileri tespit edilmigtir. Bu bulgu-
lar, aragtiricilarin (25, 26) kan total keton seviyesinin ve FFA konsant-
rasyonunun artmasinin hayvanlari bazi hastaliklara karg direngsiz
kildig1 goriig ile baglantili oldugu gortlmiistiir. Niasin ile tedaviden
sonra ise total l6kosit sayisinin normale dondiigii saptanmig, formiil
I6kosit dagiliminda 6nemli farklar goériilmemesine ragmen niasin ile
tedaviden sonra lenfosit sayisinda ¢nemli artiglarin goriilmesi, FFA
miktarmin diigmesi sonucu lenfositlerin hareket kabiliyetinin (15)
artmasina baglanabilir,

Deneme oncesi, hastahgin gekillendigi giin ve tedavi sonrast 6l-
ciilen serum insulin seviyeleri aragtiricilarin (1, 2, 16) tespitleri ile
paralellik arzetmistir. Hayvanlarin klinikman hastalandiklar,, SGOT
seviyesinin 105,72 U/ L’ye cktigr, kan sekerinin digtiigi onikinci
giinde serum insulin seviyesi normalin (22.53 miU/ L) bes kat1 kadar
inerek 4,52 miU/ ml’ye diistiigii, niasin ile tedaviden sonra ise kan
sekeri ile birlikte eski seviyesine giktig1 tespit edilmis ve serum insulin
diizeyi ile kan gekeri arasinda siki bir iligkinin varhg saptanmagtir.

Deneysel olarak meydana getirilen ketoziste rumen faunasinda
onemli degisikliklerin sekillendigi, bir ml. deki total protozoa sayisin-
da onemli oranda degismelerin gekillendigi, niasin ile yapilan tedavi
sonucunda total protozoa sayistnin yaklagik hasta degerlerin 5- 6
kat1 kadar arttig1 saptanmistir. Bu tespitlerimiz ile -aragtiricinin (7)
tespitleri arasinda tam bir uyum oldugu goérilmiigtiir.

Hasta hayvanlarin alinan karaciger biopsi orneklerinde diffuz
bir yaglanmanm gekillendigi niasin ile tedaviden sonra ise yaglan-
manin tamamen kayboldugu gériilmils, niasinin antilipolitik ve antik-
etojenik etkisiyle ve lipoliz olaymi onliyerek (19, 22, 23) karacigerde
yaglanmayt onledigi goériisii bu caligma ile bir kez daha kanitlan-
migtir.

Sonug olarak niasinin karbonhidrat metabolizmasina katilarak
kan gekerini arttirdigy, insulin seviyesini yiikselttigi, artan SGOT kon-
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santrasyonunu normale diiglirdigii, total protozoa sayilarinda artis-
lara neden oldugu ve karacigerde yaglanmay: 6nledigi saptanmistir.
Niasin ile tedavi sonunda tespit edilen solunum sistemi rahatsizlik be-
lirtilerinin kaybolmasi, lenfosit sayilarinda artig, total lokosit sayilarin-
da anlaml bir azalmanin gekillenmesi ile, niasinin viicudun immun
sistemini uyararak kimi enfeksiyonlarin sekillenmesini 6nleyebildigi
kanisina varilmagtir.

Hastaligin kesin tanist icin kan gekeri, FFA, total keton miktar
ile birlike SGOT ve insulin hormonu miktarlarinmin 6lgiilmesi, rumen
protozoonlarinin sayilmasi, total ve formiil 16kosit dagilimlarinin va-
pilmas: ve karaciger biopsi 6rneklerinin histopatolojik incelenmesinin
yararli olacagi, tedavi ve pirofilaksisinde ise niasinin yemlere ilavesi
ile tam bir sagaltici etkinin saglanabilecegi saptanmigtir.
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