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ÖZBu çalışma, gonadektomize edildikten sonra ad-libitum beslenenkedilere krom pikolinat (CrPic) verilmesinin bazı biyokimyasalparametreler ile insülin ve glikoz toleransları üzerine etkisinibelirlemek amacı ile yapıldı.  Çalışmada, ortalama 3021 ± 453 gcanlı ağırlığa sahip 1-5 yaşlarında 32 kedi kullanıldı. Kısırlaştırmaoperasyonundan sonra tamamen iyileşen kediler, grupların ağırlıkortalamaları eşit olacak şekilde, her grupta 8’er hayvan olan 4gruba ayrıldı. Sağlıklı kontrol olarak tutulan I. Grup günlük besinmadde ihtiyacını (60 kcal/kg vücut ağırlığı) karşılayacak düzeydeticari kedi maması ile beslenirken, diğer gruplar ad-libitumbeslendi. Ad-libitum beslenen II. Gruba 0, III. Gruba 200 μg CrPicve IV. Gruba 600 μg CrPic (200 μg Cr tablet, Solgar Enst., USA), 16hafta süreyle verildi. Ağırlık artışı kontrolü olarak tutulan II.Grupta canlı ağırlık artışı, deneme başlangıcı ağırlığına göre, %20’nin üzerine çıktığında hayvanlar 12 saat aç bırakılıp,  intra-venöz glikoz tolerans testi  (IVGTT) ve hayvanlar bir gündinlendirildikten sonra intravenöz insülin tolerans testi (IVITT)yapıldı. Çalışma sonunda Cr verilen gruplarda ALP aktivitesi yük-seldi.  Deneme sonu serum Cr düzeyleri, Cr verilen gruplarda hemdeneme başı değerlerine hem de deneme sonu I. ve II. Grup değer-lerine göre önemli düzeyde yükseldi (p<0,001). Ad-libitumbeslemenin veya krom pikolinatın açlık bazal glikoz, açlık bazalinsülin,  IVGTT’nin toplam insülin ve glikoz düzeyleri, SI (açlıkbazal insülin/açlık bazal glikoz), HOMA ve β hücre fonksiyonunuetkilemediği  (p>0,05) belirlendi. Grup II’de glikoz infüzyonunutakiben hızla yükselen insülin düzeyi 15. dakikada pike ulaştı vebu gruptaki insülin düzeyi ile gerek Grup I gerekse krom verilengrupların insülin düzeyi arasındaki fark önemli bulundu (p< 0,05).Sonuç olarak, ad-libitum beslenen hayvanlarda gelişebilecekinsülin direncinin azaltılması ya da önlenmesi açısından Cr bile-şiklerinin etkili olabileceği ancak bununla ilgili daha detaylı çalış-malar yapılması gerektiği kanaatine varıldı
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ABSTRACTThis study was carried out with the aim of determining the effectof chromium picolinate (CrPic) administration on insulin andglucose tolerance with some biochemical parameters in catswhich fed ad-libitum after sterilization. In the study, 32 cats, 1-5years old with an average of 3021 ± 453 g live weight were used.The cats which were completely healed after the sterilizationoperation were divided into 4 groups of 8 animals in each group.The weight averages of each group were equalized. The first groupwas healthy control and in this group cats were fed on commercialcat food at a level that meet the daily nutrient requirement (60kcal / kg body weight) while the other groups were fed ad-libitum.Group II, Group II and Group IV was given 0, 200 μg and 600 μgCrPic (200 μg Cr tablet, Solgar Institute, USA) for 16 weeks, re-spectively. The second group 0, 3th group 200 μg CrPic and 4thgroup 600 μg CrPic (200 μg Cr tablet, Solgar Institute, USA) wasgiven for 16 weeks. The second group was a group of control forlive weight gain. When the second group weight was 20% higherthan initial weight of the study, all groups were fasted for 12hours before intravenous glucose tolerance test (IVGTT) wasdone. After the animals were rested for one day, intravenousinsulin tolerance test (IVITT) was performed. At the end of thestudy, ALP activity increased in Cr treated groups. Serum Cr levelsin the Cr treated groups were significantly higher values thangroup I and II in the begining experiment and in the end of theexperiment (p <0.001). Fasting basal glucose, fasting basal insulin,total insulin and glucose levels of IVGTT, SI (fasting basal insulin/fasting basal glucose), HOMA, and β cell function (p> 0.05) did notaffect from  ad-libitum feeding and supplementation of chromiumpicolinate (p> 0.05). In Group II after glucose infusion, insulinlevel rapidly rose, reaching the peak at 15th minute. BetweenGroup II and both Group I and groups of chromium picolinateinsulin levels were determined significantly different (p <0.05).It has been concluded that Cr compounds may be effective inreducing or preventing the insulin resistance, but further studiesare required to determine the effects of Cr in the near future.
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GİRİŞGonadektomi, gonadal hormonların sirkülasyondakidüzeyini azalttığından ya doğrudan ya da insülin veleptini etkileyerek vücut yağ kitlesinin regülasyonunubozmaktadır. Kedilerde gonadektomiden sonra gelişenağırlık artışıyla plazma insülin konsantrasyonlarınınyükseldiği (1,2), ağırlık kazancı ve vücut kompozi-syonundaki değişikliklerin biyokimyasal ve fizyolojikparametrelerde değişikliklere yol açabildiği bildiril-mektedir (3). Obez kedileri zayıflatma amacıyla besinkısıtlaması, yüksek lifli besinlerin verilmesi veya rasyonbileşiminin değiştirilmesi yaygın olarak başvurulanyöntemlerdendir (4-6). Ancak, fazla lifli beslemededışkılama miktarı ve sıklığı artmakta (4), besin kısıtla-ması sonucu ise hepatik lipidozis gibi olumsuzluklarortaya çıkmaktadır. Bu nedenle, pet hayvanlarında kiloartışını önlemek amacıyla rasyon bileşimlerinin değ-iştirilmesinin yanı sıra rasyona lipit ve karbonhidratmetabolizmasını etkilediği bilinen iz elementlerdenbirisi olan krom (Cr) eklenmesi alternatif bir yöntemolarak düşünülmektedir. Krom, insülinin etkisini artır-mak suretiyle karbonhidrat, lipit ve protein metaboliz-malarını etkilemektedir (7). Kromun organizmada lipitve protein sentezi, nükleik asitlerin yapısalbütünlüğünün sağlanması ve bazı enzimlerin aktivas-yonu dahil birçok fonksiyona sahip olduğu bildiril-mektedir (8,9).Yem maddelerinin Cr içeriğinin düşük olması veöğütme/rafine etme işlemlerine bağlı olarak oluşan Crkayıplarının (10) yanı sıra stres faktörlerine bağlı olarakidrarla krom atılımının artması (10-12) ve inorganikkaynaklardan sağlanan Cr’un kullanılabilirliğinin düşükolması insan ve hayvanlarda Cr yetersizliğine yol açabil-mektedir (13). Yeterince Cr alınmamasının, büyümegeriliğine, insülin direncinde ve glikoz toleransındabozulmaya, hiperinsülinemi ve hiperlipidemiye nedenolduğu bildirilmiştir (14,15). Ayrıca Tip 2 diabetes mel-litus (16,17) veya kardio-vasküler hastalıkların (14,18)oluşumuna neden olan etkenler arasında olabileceğigösterilmiştir. Krom yetersizliğinde, β hücrelerindeninsülin salınımının (15) ve dokuların insüline direncininarttığı ve bu durumun siklik adenozin monofosfat(cAMP) bağımlı fosfodiesteraz enziminin aktivitesindekiazalmadan ileri geldiği belirtilmiştir (19).Uzun süredir üzerinde yoğun olarak çalışılan Cr ile ilgiliolarak gerek insanlarda gerekse hayvanlardan alınansonuçların paralellik göstermemesi (8,9,20) Cr’un bi-yolojik etkilerinin aydınlatılması konusunda çalışma-ların sürdürülmesi gerektiğini göstermektedir.Bu çalışmada, kısırlaştırılan ve ad-libitum beslenenkedilerde krom pikolinatın (CrPic) bazı karaciğer en-zimleri, serum protein ve mineral düzeyleri ile insülinve glikoz toleransları üzerine etkisinin belirlenmesiamaçlandı.
GEREÇ VE YÖNTEMÇalışmada, 22 dişi ve 10 erkek olmak üzere toplam 32kedi kullanıldı. Çalışmaya alınan kediler 1-5 yaş ve orta-lama 3021 ± 453 g canlı ağırlığa sahipti. Çalışma sıras-ında Kontrol I’deki kedilerden biri çalışma dışı kaldığın-dan çalışmaya 31 kedi ile devam edildi. Kedilerin klinikmuayeneleri ve iç parazitlere karşı tedavileri yapıldık-tan sonra Kuduz (Rabisin, VetPet®) ve diğer bulaşıcıhastalıklara (Feline Rhinotrachitis, Panleucopenia, Calici

virüs) (Rhinopan, Biocar®) karşı aşılanarak kısır-laştırma operasyonu yapıldı.  Operasyondan sonra ta-mamen iyileşen kediler Erciyes Üniversitesi VeterinerFakültesinde 90x60x60 cm boyutlarındaki kafeslerdebarındırıldı. Kedilerin ortama ve mamaya alışmalarınısağlamak için çalışmaya alınmadan önce iki ay beslendi.Hayvanların barındırıldığı ünitede aydınlatma normalgün ışığı ile sağlandı, ortam sıcaklığı ortalama 20-22oC’de tutuldu. Hayvanların suluklarında sürekli temiz subulunduruldu.Deneme başında, grupların ortalama canlı ağırlıklarıyakın olacak şekilde, her grupta 8’er hayvan olan 4 grupoluşturuldu. Tüm kediler, 4500 kcal/kg metabolizeedilebilir enerji (ME) ve ortalama % 33 HP içeren ticarikuru kedi maması ile beslendi. Sağlıklı kontrol olaraktutulan I. Gruba günlük besin madde ihtiyacını (60 kcal/kg vücut ağırlığı) karşılayacak düzeyde mama verilirken(21), diğer gruplar ad-libitum beslendi. Ad-libitumbeslenen II. Gruba 0, III. Gruba 200 μg CrPic ve IV. Gruba600 μg CrPic (200 μg Cr tablet, Solgar Enst., USA) 16hafta süreyle verildi.Deneme sonunda, ağırlık artışı kontrolü olarak tutulangrupta (Grup II) canlı ağırlık artışı, deneme başlangıcıağırlığına göre, % 20’nin üzerine çıktığında hayvanlar12 saat aç bırakılıp, V. jugularis’e kateter yerleştirildi.Hayvanlar kateter yerleştirildiği gün dinlendirildi veertesi gün intravenöz glikoz tolerans testi  (IVGTT) uy-gulandı. Hayvanlar bir gün dinlendirildikten sonra intra-venöz insülin tolerans testi (IVITT) yapıldı.
İntravenöz Glikoz Tolerans TestiTüm gruplardaki kedilere % 40’lık dekstroz çözeltisin-den İ.V. yolla 600 mg/kg vücut ağırlığı dozda verildi ve0., 5., 10.,15., 30., 45., 60. ve 120. dakikalarda Etilen Dia-min Tetra Asetik Asit (K3EDTA) ve her ml kan için 0,05ml proteinaz inhibitörü olarak aprotinin (Trasylol,Bayer) içeren tüplere 1,5 ml kan örneği alındı (22,23).Her kan alımından sonra hayvanlara kan hacmini ta-mamlamak için alınan kan miktarında serum fizyolojikverildi (Fettman ve ark., 1997).
İntravenöz İnsülin Tolerans Testi.Tüm gruplardaki kedilere rekombinant kökenli humaninsülin (Humulin R, Lilly İlaç Tic A.Ş., İstanbul, Türkiye)(100 IU/ml)’den 0,1 IU/ kg İ.V. yolla verildi ve 0., 5.,10.,15., 30., 45., 60. ve 120. dakikalarda Etilen DiaminTetra Asetik Asit (K3EDTA) ve her ml kan için 0,05 mlproteinaz inhibitörü olarak aprotinin (Trasylol, Bayer)içeren tüplere 1,5 ml kan örneği alındı (22-24). Her kanalımından sonra hayvanlara kan hacmini tamamlamakiçin alınan kan miktarında serum fizyolojik verildi (3).Elde edilen plazmalar analizler gerçekleştirilinceye ka-dar -80°C’ de muhafaza edildi.
Serum Analizleri ve İndeks HesaplamalarıSerum örneklerinin alkalen fosfotaz (ALP), aspartataminotransferaz (AST), Alanin aminotransferaz (ALT)ve gama glutamil transferaz (GGT) aktiviteleri, glikoz,total protein (TP), albümin, globülin, kan üre nitrojeni(BUN), kalsiyum (Ca), inorganik fosfat (Pi), magnezyum(Mg) ve demir (Fe) düzeyleri Shimatzu UV 1208 modelspektrofotometre ile belirlendi. Plazma insülin düzeyiporcine insülin kiti (Diagnostic System Laboratories,INC.) kullanılarak ELISA yöntemine göre saptandı.
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Serum Cr düzeyleri Atomik Absorbsiyon Spektro-fotometre (Varian AA 880) ile Gülhane Askeri TıpAkademisi, Farmakoloji ve Toksikoloji AnabilimDalı’nda ölçüldü.Kedilerde insülin duyarlılığının belirlenmesi için birgece açlığı takiben alınan kan örneklerinde saptananinsülin ve glikoz konsantrasyonlarının transformas-yonuna dayanan Homeostasis Model Assesment(HOMA) değeri [(bazal insülin (I0) x bazal glikoz(G0))/22,5] ve insülin duyarlılık indeksi (SI, bazal in-sülin/bazal glikoz) ve beta hücre fonksiyonu [(20 x ba-zal insülin) / (bazal glikoz-3,5)] hesaplandı (25).Ayrıca,glikoz tolerans testi süresince (0-120 dk.) ölçülen değer-lerden toplam glikoz ve toplam insülin değerlerihesaplandı (26).
3.12. Verilerin DeğerlendirilmesiBiyokimyasal analizler açısından gruplar arasındakifarkın önem kontrolü tek yönlü varyans analizi(ANOVA) ile farkın hangi gruptan kaynaklandığı Dun-can’s Çoklu Karşılaştırma Testi ile belirlendi. Veriler,ortalamalar ± ortalamaların standart hatası olarak ver-ildi.
BULGULAR
Kedilerde Krom Pikolinatın Serum Enzim Düzeyleri-
ne EtkisiSerum ALT, AST ve GGT aktiviteleri, total protein, al-bümin, globülin ve BUN düzeyleri yönünden gruplar

arasında fark saptanmazken, ALP aktivitesinin Grup I’egöre Grup II’de değişmediği, ancak Cr verilen her ikigrupta da yükseldiği belirlendi (p<0,05) (Tablo 1).Serum Cr düzeyleri yönünden deneme başında gruplararasında fark saptanmadı. Deneme sonunda Cr düzey-leri, Grup I ve Grup II’de deneme başı değerlerine göredaha düşük bulunurken, Cr verilen gruplarda denemebaşı değerlerine ve Grup I ve Grup II’ye göre önemlidüzeyde yükseldi (p<0,001). Serum Ca, Pi, Mg ve Fedüzeyleri yönünden gruplar arasında fark saptanmadı(Tablo 1).
Kedilerde Krom Pikolinatın Glikoz Toleransı ve
İnsülin Duyarlılığı Üzerine EtkileriÇalışmada, ad-libitum besleme ve krom pikolinatınaçlık bazal glikoz, açlık bazal insülin,  IVGTT’nin toplaminsülin ve glikoz düzeyleri, SI, HOMA ve β hücre fonksi-yonu (%) değerlerini etkilemediği belirlendi (p>0,05)(Tablo 2).Glikoz tolerans testinde, glikoz infüzyonunu takibenkan glikoz düzeyi 5. dk. ölçümlerinde tüm gruplardapike ulaştı, 10. dk. ölçümlerinden itibaren ise geriley-erek 120. dakikada bazal değerlere yakın değerleredöndü (Şekil 1).Glikoz tolerans testinde glikoz infüzyonu ile plazmainsülin düzeyinde de yükselme saptandı. Grup I’de 5.dakikadaki yükselmeyi takiben IVGTT süresince in-sülin düzeylerinde önemli bir yükselme görülmeme-sine karşın, Grup II’de glikoz infüzyonunu takiben hızla

Tablo 1. Kedilerde krom pikolinatın serum biyokimyasal parametrelerine etkisi

a,b,c: Aynı satırda farklı harf taşıyan değerler arasındaki fark önemlidir.

Parametre Grup I Grup II Grup III

(200 µg/gün, Cr)

Grup III

(600 µg/gün, Cr)
n: 7 n: 8 n: 8 n: 8 P

ALT (IU/L) 13,00 ± 1,87 17,74 ±1,19 18,15 ± 1,67 16,91 ± 3,14 p>0,05
AST (IU/L) 13,26 ± 1,33 10,68 ± 2,05 10,68± 2,25 7,66 ± 2,23 p>0,05
ALP (IU/L) 8,22 ± 1,66c 8,96 ± 1,14bc 13,70 ± 1,32a 12,39 ± 1,24ab p<0,05
GGT (IU/L) 3,58 ± 1,44 3,17 ± 0,57 3,12 ± 1,36 2,20 ± 0,58 p>0,05
TP (g/dl) 6,93 ± 0,39 6,73 ± 0,47 6,73 ± 0,41 7,42 ± 0,43 p>0,05
Albümin (g/dl) 3,21 ± 0,05 2,92 ± 0,09 3,01 ± 0,09 3,06 ± 0,14 p>0,05
Globülin (g/dl) 3,73 ± 0,38 3,81 ± 0,45 3,72 ± 0,47 4,36 ± 0,39 p>0,05
BUN (mg/dl) 6,35 ± 1,69 6,70 ± 0,42 7,07 ± 0,78 6,74 ± 1,61 p>0,05
Ca (mg/dl) 10,25 ± 0.16 9.65 ± 0.29 10.33 ± 0.19 9.95 ± 0.22 p>0,05
Pi (mg/dl) 5,71 ± 0,47 5,64 ± 0,33 5,14 ± 0,23 5,52 ± 0,33 p>0,05
Mg (mg/dl) 1,84 ± 0,26 1,92 ± 0,21 2,19 ± 0,19 2,03 ± 0,31 p>0,05
Demir (µg/dl ) 19,49 ± 2,83 17,97 ± 3,83 19,21 ± 2,90 22,19 ± 2,99 p>0,05
Krom (ng/ml)Deneme başı 1,77 ± 0,35 1,43 ± 0,30 2,13 ± 0,39 2,07 ± 0,53 p>0,05Deneme sonu 0,73 ± 0,11c 0,89 ± 0,26c 11,49 ± 2,53b 20,67 ± 8,81a p<0,001
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yükselen insülin düzeyi 15. dakikada pike ulaştı. Bugrubun insülin düzeyi ilk 30 dakikada diğer gruplardandaha yüksek seyretti; 45. dakikadan sonra gerilemeyebaşladı ve 120. dakikada bazal değerlere döndü. Günde200 µg Cr verilen grupta Grup II’ye göre daha düşükseyretti, 600 µg Cr verilen grupta ise ilk 45 dakikadakiinsülin düzeyi Grup II’den daha düşük iken 60. dakikadayükseldi fakat bu yükselme istatistiki önemde bulun-madı (Şekil 2).İntravenöz insülin tolerans testi glikoz düzeyleri, insülininfüzyonunu takiben 5. dakikadan itibaren azalmaeğilimi gösterdi ve 30. dakikada en düşük değerleregeriledi, 45. dakikadan itibaren ise tekrar yükseldi(Şekil 3). Ancak, IVITT glikoz düzeyi yönünden gruplararasında önemli bir fark saptanmadı. IVITT insülindüzeyleri tüm gruplarda 5. dakikada pike ulaştı. İnsülindüzeyleri 10. dakikadan itibaren gerileyerek 120. daki-kada bazal değerlere döndü (Şekil 4). IVITT 10. dakika

insülin düzeyi en düşük Grup II’de, en yüksek 600 µg Crverilen grupta saptandı ve gruplar arası fark önemlibulundu (p<0,01).
TARTIŞMABeslenmeye bağlı bazı faktörler karaciğer yağlanmasınayol açabilmektedir (27,28). Hepatik lipidozis genellikleobez veya geçmişte obez olan kedilerde görülen birkaraciğer bozukluğu olarak ortaya çıkmakta (29) veserum AST, ALT (30) ve GGT (31) aktiviteleri yüksel-mektedir. Bu çalışmada ise ALT, AST ve GGT aktiviteleriyönünden gruplar arasında fark saptanmamış olmasıkaraciğer fonksiyonunda herhangi bir bozukluğun şe-killenmediğini gösterebilir. Bu bulgu Cr’un bu enzimaktivitelerini etkilemediğini bildiren çalışmanın (32)sonuçlarıyla paralellik göstermektedir. Öte yandanGrup I ile kıyaslandığında, Grup II’de ALP aktivitesiyönünden önemli bir farklılık olmadığı, ancak Cr verilen

Tablo 2. Krom pikolinatın kedilerde açlık plazma glikoz ve insülin düzeyleri ile IVGTT sonrası glikoz ve insülin düzeylerine etkisi

+ : Yüksek değer, düşük insülin duyarlılığı

Parametre Grup I Grup II Grup III (200

µg/gün, Cr)

Grup III (600

µg/gün, Cr)

P

Açlık bazal glikoz (G0)

(mg/dl)

46,47 ± 5,88 55.27± 5.21 62,58 ± 7,05 57,65 ± 6,80 p>0,05
Açlık bazal insülin (I0 )

(µIU/ml)

1,98 ± 0,39 3,15 ± 0,67 1,51  0,38 2,70 ± 0,88 p>0,05
IVGTT toplam glikoz 1111 ± 179 1291 ± 86 1301± 100 1433 ± 183 p>0,05
IVGTT toplam insülin 24,29 ± 2,68 56,51 ± 7,12 41,89 16,47 47,08 ± 8,12 p>0,05
SI 0,050±0,014 0,057±0,009 0,0290,006 0,050±0,020 p>0,05
HOMA+ 3,93 ± 0,90 8,36 ± 2,34 3,83± 1,06 6,96 ± 2,09 p>0,05
β hücre fonksiyonu (%) 1,11 ± 0,32 1,22 ± 0,20 0,62 ± 0,15 1,07 ± 0,43 p>0,05

Şekil 1. Gonadektomize kedilerde ad-libitum besleme ve krom pikolinatın glikoz tolerans testi glikoz düzeylerine etkisi
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her iki grupta da Chang ve Mowat (33) ve Uyanık veark. (34)’ın bildirdikleriyle uyumlu olarak ALP ak-tivitesinin önemli düzeyde yükseldiği ve serum kromdüzeyi ile ALP aktivitesi arasında pozitif bir ilişki bulun-duğu belirlendi. Krom verilen gruplarda ALP aktivitesi-nin yükselmesi Cr’un organizmadaki Zn durumunuolumlu etkilemesinden ileri gelebilir (33,34). Ayrıca,ALP aktivitesinin artışı Cr uygulanan hayvanlarda yağ-sız kas oranının artışından da ileri gelmiş olabilir (35).Mertz (14), serum Cr düzeyinin organizmanın Cr duru-munun göstergesi olmadığını, ancak besinlerle Cralımındaki artışı yansıttığını bildirmiştir. Sunulan çalış-mada da, deneme başında serum Cr düzeyleri

yönünden gruplar arasında fark olmaması,  denemesonunda ise her iki kontrol grubuna göre Cr verilengruplarda serum Cr düzeylerinin önemli düzeyde yük-selmesi, bazı araştırıcıların (36,37) bildirdiği gibi Cralımındaki artışın göstergesi olarak değerlendirildi.Organik Cr bileşiklerinin inorganik Cr bileşiklerine göredaha kolay emildiği (7); bir triptofan metaboliti olanpikolinik asit ile oluşturulan ve oldukça stabil olanCrPic’ın mide sıvısında bozulmadan kaldığı ve doğrucajejunuma geçerek orijinal formunda hücreye girdiğisaptanmıştır (9). Bu çalışmada da Cr verilen gruplardaCr düzeyindeki önemli artış CrPic’ın oldukça iyiemildiğini göstermektedir.

Şekil 2. Gonadektomize kedilerde ad-libitum besleme ve krom pikolinatın glikoz tolerans testi insülin düzeylerine etkisi

Şekil 3. Gonadektomize kedilerde ad-libitum besleme ve krom pikolinatın insülin tolerans testi glikoz düzeylerine etkisi



Kocaoğlu  Güçlü B, Aslan Ö, Uyanık F,Gürbulak K,Çam Y

Sağlık Bilimleri Dergisi (Journal of Health Sciences) 2017 ; 26 (1) 83

Çeşitli hayvan türlerinde Cr’un mineral metabolizmasıüzerine etkilerini inceleyen çalışmalarda birbiri ileuyumsuz sonuçlar bildirilmektedir (33,38,39).  Kromunserum Mg düzeyini yükselttiğini bildiren Kolsuz ve Uy-anık (39), Uyanık ve ark. (40)’nın bulgularıyla uyumluolarak, bu çalışmada da Cr verilen her iki grupta serumMg düzeyi hafif yükseldi. Ayrıca sunulan çalışmada,Cr’un serum Ca (40) ve Pi (34,40,41) düzeyini etkile-mediğini bildiren çalışmalara paralel sonuçlar bulundu.Krom ve Fe, transferrine bağlanmak için yarıştıkların-dan, Cr ilavesinin transferrinin saturasyonunda azal-maya yol açabileceği (9,42) bildirilmiştir. Bu nedenle,Cr’un organizmanın Fe durumunu olumsuz etkileyebile-ceği beklenebilir. Ancak sunulan çalışmada serum Fedüzeyi yönünden gruplar arasında fark saptanmadı. Bubulgu 1000 µg/gün Cr verilen diabetik ratlarda ka-raciğer ve böbrek Fe düzeyinin etkilenmediğini bildirenClodfelder ve ark. (43)’nın bulgularıyla uyumludur.Lien ve ark. (44), büyümekte olan domuzlarda serumüre konsantrasyonunun CrPic ile düştüğünü bildir-mişlerdir. Bu çalışmada bazı araştırıcıların bildirdikleriile uyumlu olarak Cr, serum proteinlerini (32,41,45) veBUN düzeyini (41,46) etkilemedi.Kedilerin günlük alması gereken Cr miktarına ilişkinherhangi bir bilgi bulunmamakla birlikte bu çalışmadakedilere, günlük olarak, insanlarda yaygın olarak kul-lanılan 200 µg Cr ve genellikle yüksek düzeyde Cr’unetkili olduğu şeklindeki bildirimler (47) göz önüne alı-narak kısmen yüksek sayılabilecek 600 µg dozda Crverilmiştir. Altı hafta süreyle günde 100 µg CrPic verilennormal ve obez kedilerde Cr’un bazal insülin ve glikozkonsantrasyonlarını etkilemediği ve İV glikoz yükle-mesini takiben 5., 30., 60. ve 120. dakika insülin sekre-syonu yönünden Cr verilen ve verilmeyen gruplar aras-ında fark saptanmadığı ve Cr’un glikoz toleransını et-kilemediği bildirildi (48). Appleton ve ark (24) da nor-mal ağırlıktaki kedilere verilen 150 ve 300 ppb CrPic’ınaçlık glikoz konsantasyonunu etkilemediğini, ancak 600ppb CrPic ilavesini takiben açlık glikoz düzeyinin

düştüğünü fakat glikoz ve insülin tolerans testlerindeinsülin düzeyinin etkilenmediğini bildirmişlerdir. Buçalışmada da Cohn ve ark. (48) bildirdikleri gibi bazalglikoz ve bazal insülin düzeyleri yönünden gruplar aras-ında önemli bir fark olmamasına karşın Grup I grubunagöre Grup II grubunda IVGTT sırasında yapılan ölçüm-lerde insülin düzeyi yüksek seyretmiştir. Krom verilengruplarda ise insülin düzeylerinin Grup II’ye göre düşükolması kromun insülin etkisini arttırarak insüline duyu-lan ihtiyacı azalttığını gösterebilir. Ayrıca, istatistikiönemde olmamakla birlikte, bu çalışmada Cr verilengruplarda HOMA ve SI değerlerinin düşmesi Cr’un in-sülin duyarlılığını olumlu yönde etkilediğinin göstergesiolarak değerlendirilebilir. Bazal insülin düzeyinin yük-sek olması ve insülin duyarlılığının düşük olması, glikozintoleransının göstergesidir (26). Sağlıklı kedilerdeağırlık kazancı sonrası uygulanan IVGTT sırasındaglikoz infüzyonunu takiben ölçülen 60 ve 120 dk. in-sülin düzeylerinin yüksek olduğunu bildiren Biourge veark. (49)’ nın bulgularıyla uyumlu olarak bu çalışmadada, 60. ve 120. dakikalarda ölçülen insülin düzeyleriGrup I’e göre Grup II’de hafif yüksek bulunmuştur. Bazalinsülin düzeyinin Cr verilen gruplarda Grup II’ye göredüşük olması Cr’un insülin duyarlılığını iyileştirdiğiyönündeki bildirimleri (47,50) doğrulamakla birlikte,farklılıkların istatistiki önemde olmaması kedilerdekiağırlık artışının obeziteye yol açacak düzeyde olma-masından ileri gelebilir. Appletton ve ark. (26), kedil-erde yaptıkları çalışmada bazal insülin konsan-trasyonunun insülin duyarlılığının belirlenmesinde“altın standard” olarak değerlendirilebileceğini, ancakinsülin direncinin geliştiği durumlarda pankreasın βhücrelerindeki bozukluk sonucu insülin salınımınınazalması halinde sadece bazal insülin konsan-trasyonuna dayalı insülin duyarlılığının belirlenmesinin,özellikle hiperglisemik kedilerde, hatalı sonuçlara yolaçabileceğini bildirmişlerdir. Pratikte glikoz toleranstestinin uygulanması her zaman mümkün olamayabile-ceği için HOMA ve SI değerlerinin de belirlenmesinin

Şekil 4. Gonadektomize kedilerde ad-libitum besleme ve krom pikolinatın insülin tolerans testi insülin düzeylerine etkisi
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klinik pratikte önem taşıyacağından (26), bu çalışmadabazal insülin konsantrasyonunun yanı sıra HOMA ve SIdeğerleri ve β hücreleri fonksiyonu da belirlenmiş ve buparametrelerin sonuçlarının birbirini doğruladığıgörülmüştür.Sonuç olarak, küçük hayvan hekimliğinde insülin duyar-lılığının belirlenmesinde HOMA ve SI değerleri pratikbir değer taşıyabilir. Ad-libitum beslenen hayvanlardagelişebilecek insülin direncinin azaltılması ya da önlen-mesi açısından Cr bileşiklerinin etkili olabileceği ancakbununla ilgili daha detaylı çalışmalar yapılması gerek-tiği kanatine varılmıştır.
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