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SUMMARY In this study, it was aimed to investigate the differences between the use of radiological and tomographic
techniques and the macroscopy of the embryonic development of Japanese quail eggs (Coturnix coturnix
japonica). 90 Japanese quail fertilized eggs were used as research materials. Every day 6 eggs were placed on
incubator by 1 day to 15 days. On the 15th day, eggs were taken from the incubator and macroscopic,
radiographic and tomographic examinations were performed all groups on the same day. 1. 3. 6.9.12. and 15.
days results were evaluated. In radiological imaging, the contours surrounding the air sacs were clearly seen
and It was observed that the size of the sacs increased during egg development. At the beginning, it was
determined that the yolk sac, which is located in the dorsal part then approaches to the cranial part and
shrinks to hyper dense contrasting structure. As a result, it was observed that embryonic development of the
egg could be followed better by radiography than the CT technique. But, In both techniques it is thought that
the embryo and other organelles are not adequately qualified to clearly distinguish the changes up to the 15th
day

Key Words: Computed Tomography, Japanese Quail, Radiography

OZET Japon Bildircin Yumurtalarinda Embriyonal Gelisimin Makroskobik, Radyografik ve
Tomografik Karsilastirilmasi

Bu c¢alismada japon bildircim1 (Coturnix coturnix japonica) yumurtalarinin embriyonik gelisiminin
izlenmesinde radyolojik ve tomografik tekniklerin kullanilmasi ve makroskobisiyle aralarindaki
farklhiliklarinin arastirilmasi amaglanmistir. Calismada 90 adet japon bildircini irkina ait déllenmis yumurta
kullanildi. 1. giinden 15. gline kadar her giin 6 adet olmak iizere kulugka makinesine yerlestirildi. 15. glin de
yumurtalar kulugka makinesinden alindi ve aym giin tiim gruplarin makroskobik, radyografik ve tomografik
tetkikleri gercgeklestirildi. 1, 3, 6, 9, 12 ve 15’inci giinlere ait bulgular degerlendirmeye alindi. Radyolojik
goriintiilemede hava keselerini saran konturlar net olarak goriilmiis ve yumurta gelisimi esnasinda kese
boyutlarinin arttig1 gériilmiistiir. Baslangicta dorsal kisimda bulunan daha sonra kranial kisma dogru yaklasip
kiiciilen hiperdens kontrast veren yapinin vitellus kesesi oldugu saptanmistir. Sonug olarak BT teknigi ile
yumurta icerisindeki embriyonik gelisimin radyografiye nazaran daha iyi sekilde takip edilebilecegi
gorillmustiir. Ancak her iki tekniginde tam anlamiyla embriyonun ve diger organellerinin 15. giine kadar olan
degisimlerini net olarak ayrimlamasinda kullanilacak yeterlilikte olmadig1 diistiniilmektedir

Anahtar Kelimeler: Bilgisayarli Tomografi, Japon Bildircini, Radyografi

GIRIS yilksek 6liim oraninin sebebinin, sar1 kesesinin kii¢iik

. o ) L olmasi gosterilmistir (Skewes ve ark. 1988). Embriyonun
Kus. yumurtalar_l nglbrl.y_o geligimi i¢in gerekli olan bitiin gelisimi sirasinda olusan biitiin fizyolojik siirecler, kesin
besin maddelerini icerisinde barmdlrmakt.adlr "(Balkfm ve smirlarla cevrili bir sistem durumundaki yumurta i¢inde
Karakas 2007). Yumurta aki hem immiin sistem gerceklesmektedir (Balkan ve Karakas 2007).

gelisinceye kadar embriyoyu mikroorganizmalara karsi
korur hem de besin kaynagini olusturur (Altan ve ark.
1998). Yumurta sarisinin ise ilk giinlerde civcivler igin
besin kaynagini olusturdugu bildirilmistir (Altan ve ark.
1998). Yapilan bir ¢alismada kii¢tik bildircinlarda goriilen

Kabuk, embriyonun dis ¢evre ile baglantisini saglar. Bu
nedenle kabuk kalitesi; cikis giicli, embriyo gelisimi ve
civciv kalitesi icin hayati 6nem tasir (Altan ve ark. 1995;
Altan ve ark. 1998). Yumurta rasyonlarina Magezyum
ilavesi ile yumurta kabuk kalitesinin  artmasi
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beklenmektedir (Kaplan ve Avci 2012). Sert bir kabukla
cevrili olan yumurta, disaridan herhangi bir besin almadig1
gibi, dis ortama hi¢bir atik da vermez. Bu nedenle, embriyo
gelisimi icin gerekli enerjinin kaynagini olusturan
maddelerin, daha olusum sirasinda, yumurta icinde yer
almasi gerekmektedir (Balkan ve Karakas 2007).

Metabolizma sonucu ortaya ¢ikan kati ve sivi {iriinler de
yavrunun ¢ikisina dek yumurta igerisinde kalmak
zorundadir. Yumurta kabugu izerinde yer alan
mikroskobik gozenekler araciligiyla sadece solunum igin
gerekli olan oksijen difiizyon yoluyla yumurta icine
gecerken, olusan karbondioksit ve su disar1 ¢ikar (Hoyt ve
ark. 1979; Sotherland ve Rahn 1987).

Kus yumurtalarinin biitiin bu 6zellikleri onlar1 embriyonik
gelisim ¢alismalar1 icin ideal bir materyal haline
getirmektedir (Vlec ve Vleck 1987; Rashidi ve Sottile 2009;
Wiirbach ve ark. 2012). Kanathh yumurtalar1 tasidiklari
lecitus (vitellus) maddesinin miktarina gore ve bu
maddenin  yumurta igerisindeki yerlesimine gore
siniflandirilir.  Bu  smiflandirmada  kanath  hayvan
yumurtalart  polylecithal yumurta grubunda yer
almaktadir. Polylecital tip yumurtalarda vitellusu maddesi
¢ok ve hiicrenin biiyiik bir kismina yayilmistir. Bu
yumurtalar anisolecithal 6zellik gosterir. Cok az bir
sitoplazmaya sahip olan bu yumurtalarda ¢ekirdek
sitoplazma ile birlikte animal kutupta yer alir (Hassa ve
Asti 1997). Yapilan calismalarda embriyo gelisiminin
vitellus maddesinin miktar1 ile dogrudan iligkili oldugu
belirtilmistir.

Bu c¢alismada; kulucka donemi boyunca bildircin
yumurtalarinda embriyonel gelisimin makroskobik,
radyografik ve tomografik bulgularinin karsilastirilmal
olarak degerlendirilmesi amaglanmistir.

MATERYAL ve METOT

Calisma materyali

Calismada 90 adet japon bildircinina (Coturnix coturnix
japonica) 1rkina ait déllenmis yumurta kullanildi. 1.
giinden 15. giine kadar her giin 6 adet bildircin yumurtasi
kulugka makinesine (CH180 SH, Cimuka) yerlestirildi. 15.
giin de yumurtalar kulugka makinesinden alinarak ayni
giin icerisinde makroskobik, radyografik ve tomografik
tetkikleri gerceklestirildi. 1, 3, 6,9, 12 ve 15’inci giinlere ait
bulgular degerlendirmeye alindu.

Radyolojik degerlendirme

Radyografik ¢ekimler 20 cm film - fokus mesafesinde, 2
mAS ve 50 KW degerler ile (CR rontgen, Fuji)
gerceklestirildi. Her yumurta ayr1 ayr1 ventral kismi kaset
ylzeyine temas edecek sekilde yerlestirildi ve uygun
boyutlarda  kollimasyonu yapilarak ¢ekim islemi
gerceklestirildi. Calismada radyolojik ve tomografik
gorlntiiler iizerinde yapilan yoén tayini i¢in kullanilan
terimler Sekil 1'de verildi.

Tomografik degerlendirme

Tomografik ¢ekimler i¢in yumurtalar 1. giinden 15. giine
kadar 6’sarli sira halinde 2 cm kalinhginda dikdértgen bir
strafor iizerine lateral pozisyonda sabitlendi. ilk olarak
tlim yumurtalarin topogrami alindi. Daha sonra ¢ekimler
120 KW ve 100 mA dozda (Pronto, Hitachi), 5mm
kalinliginda sagital kesitler alinarak gergeklestirildi.

Makroskobik degerlendirme

Radyolojik ve tomografik tetkikler sonrasinda tiim ¢alisma
materyalinin makroskobik goriintiisiiniin alinabilmesini
saglamak icin yumurtanin sivri olan tepe noktasindan
genis olan taban noktasina dogru longitudinal diizlemde

124

median hattan bisturi ucu kullanilarak embriyoya zarar
vermeyecek sekilde kabuk ensize edildi. Embriyonun ve
cevre dokularin incelemesi yapildi. Ardindan dijital
fotograf makinesi ile fotograflanarak kayit altina alindi.

Ventral
Sekil 1. Yumurtanin radyolojik ve tomografik
goriintiilerinde yon tayini i¢in kullanilan terimler

Figure 1. Terms used for orientation in the radiological
and tomographic images of the egg

Sekil 2. Yumurtalara ait sirasiyla makroskobik, radyolojik
ve tomografik goriintiiler

Figure 2. Macroscopic, radiological and tomographic
images of the eggs, respectively
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BULGULAR

Calismada 1, 3, 6,9, 12 ve 15’inci glinlerde yumurtalara ait
makroskobik, radyografik ve tomografik bulgular Tablo
1’'de ve fotograflar Sekil 2’de verilmistir. Radyolojik
gorilintillemede hava keselerini saran konturlar net olarak
gorilmiis ve yumurta gelisimi esnasinda kese boyutlarinin
arttig1 saptanmistir. 1. giinden itibaren yumurtanin kranial

kisminda takip edilen ve sinirlari belirgin olan radyolusent
yapinin  allantoik kese oldugu saptanmistir. BT
goriintiileme ile embriyonun tam olarak net ayrimlanmasi
yapillamamasina ragmen gelisim silirecinde yumurta
icerisindeki alani kaplayan bir dokunun gelistigi takip
edilmistir. Baslangi¢ta dorsal kisimda bulunan daha sonra
kranial kisma dogru yaklasip kiiciilen hiperdens kontrast
veren yapinin vitellus kesesi oldugu saptanmistir.

Tablo 1. Yumurtalara ait makroskobik, radyolojik ve tomografik bulgular

Table 1. Macroscopic, radiological and tomographic findings of the eggs

Giinler Makroskobi Radyografi Tomografi
Hava kesesinin ventral kose
Blast(_)mer §aﬂ1351nda olan Kaudal kisimda hava kesesi tespit noktasindan baslayarak kranial l.<15ma
germinal disk olusumu - : i kadar devam eden yarim ay seklinde
1 A edildi. Bunun disinda belirleyici bir ey . .
makroskopik goriintiide bulguya rastlanmad (Sekil 2-B) hafif hiperdens bir alan ve bu alanin iist
izlendi (Sekil 2-A). uiguy ' kisminda kalan bolge ise hipodens
olarak gorildii (Sekil 2-C).
Embrlyonu.n sol tar;ilflna Embriyonal dokularin kabuk ile . .
yatmis sekilde oldugu o 1. glinde yarim ay seklinde olan alanin
S ! L. arasinda radyolusent bir ¢izginin ; : .
gorildi. Kalp sisteminin o . dalgali bir sekilde ve artmis hiperdens
< bulundugu, embriyonun ¢evre SO g
olustugu, kalp atimi ve kan ; bir goriiniimde oldugu, yumurtanin
3 o - . yapilarindan keskin sinirlarla . . . .
akiminin bagsladig belirlendi. avrlmamis oldusu ve homoien median diizleminde hava kesesine yakin
Vitelline zarinin yumurta yrl 3 oldugu ve %) diizensiz yapida hafif hiperdens bir
N U radiyopak bir goriintii seklinde o -
sarisinin yiizeyine dagildigi izlendi (Sekil 2-E) alanin olustugu goriildi (Sekil 2-F).
gozlendi (Sekil 2-D). '
Hiperdens olarak goriilen alanin hava
Hava kesesi ebatlar1 artmis oldugu ve  kesesinden uzaklasarak ventral orta
cranial kisimda merkezde bulunan hattan kranial u¢ kima dogru eliptik bir
6 Ektremite ve gaga olusumu kisma gore daha radyolusent sinirlar1  sekilde oldugu, orta hatta bulunan
goriildi (Sekil 2-G) belirgin allantoik kese oldugu diizensiz yapinin 2. giine gore daha
disiiniilen bir alan saptandi (Sekil 2- yaygin ve daha yogun hiperdens
H). goriiniime sahip olmaya basladig
goriildi (Sekil 2-1).
Ik tuyvfollkullerlnm Orta hatta heterojen yapida icerisinde H}p?rdens olan ell;itlk yapinin
olustugu, tirnaklarin 1 kiictilmeye basladig1 ve yumurtanin
. oo cesitli dokularin net olmayan . 3 . .
9 sekillendigi, yumurta o et median hattinda diizensiz sekilli cevre
. radyolusent ve opak goriintiilerini . .
sarisindaki damarlagsmanin ihtiva eden bélge saptand: (Sekil 2-K) dokularindan daha hiperdens bir yapi
arttigi gorildi (Sekil 2-]). §¢ sap " saptandi (Sekil 2-L).
Embrivonun tamamunin Kranial kenarda hafif eliptik hiperdens
i lerli kau I oldugu ve diger Orta hatta radyopak goriintii veren bir alan ve yumurtanin tamamini
12 ﬁ}rlllere orfnla Okghlle & embriyoya ait ekstremiteyi andiran kapsayan embriyoya ait oldugu
%u adiizi 6rﬁ;;d1"1 (Sekil 2- opak ¢izgi tarzinda diizensiz diistiniilen hipodens alan iginde
M)y sug goriintiiler tespit edildi (Sekil 2-N). hiperdens diizensiz goriintiiler saptand:
’ (Sekil 2-P).
Rady(.)ll.lsent g(.)rl%ntu veren hava Tam kranial u¢ kisimda toplanan nokta
. kesesinin kranialinde bulunan alan . . . N
Embriyonun yumurtayi s N : o seklinde hiperdens bir alan ve tiim
< icerisinde diizensiz opak ¢izgi N .
tamamen kapladig, basin . oo yumurtay1 kapsayan diizensiz yapida
15 . tarzinda alanlarin belirginlestigi, . .
kanat altina yerlestigi - . . embriyoyu andiran u¢ kisimdaki alana
et e : bliyliyen embriyonun allantoik kese N : . e 1
goriildi (Sekil 2-R). N . gore daha hipodens bir yap1 goriildi
lizerine basi yaparak alanini daralttig1 (Sekil 2-T)
izlendi (Sekil 2-S). ’
cikar (Hoyt ve ark. 1979; Sotherland ve Rahn 1987; Balkan
TARTISMA ve SONUC ve Karakas 2007). Kus yumurtalarinin biitiin bu 6zellikleri

Kus yumurtalar1 embriyo gelisimi icin gerekli olan biitiin
besin maddelerini icerisinde barindirmaktadir.
Embriyonun gelisimi sirasinda olusan biitlin fizyolojik
stirecler, kesin sinirlarla ¢evrili bir sistem durumundaki
yumurta icinde gergeklesmektedir. Yumurta kabugu
izerinde yer alan mikroskobik gdzenekler araciligiyla
sadece solunum i¢in gerekli olan oksijen difiizyon yoluyla
yumurta i¢ine gecerken, olusan karbondioksit ve su disar1

onlar1 embriyonik gelisim ¢alismalar1 i¢in ideal bir
materyal haline getirmektedir (Vlec ve Vleck 1987; Rashidi
ve Sottile 2009; Wiirbach ve ark. 2012). Calismada
embriyonik gelisiminin izlenmesinde ideal bir materyal
olan bildircin yumurtalarinin radyolojik, tomografik
tekniklerin kullanilmasi ve makroskobisiyle farkliliklarinin
arastirilmasi amaglanmistir.

Rontgen ve BT, veteriner hekimliginde siklikla kullanilan
gorintiilii tan1 ydntemlerinden olmasina ragmen BT
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teknigi kanath hayvanlar iizerinde yeni kullanilmaya
baslanmistir. Bu nedenle, goriintiilerin degerlendirilmesi
ve yorumlanmasi, yanlizca bolgenin makro-anatomisi ve
kesitsel anatominin iyi dlizeyde asina olmasiyla
miimkiindiir (Arencibia ve ark. 2006; Banzato ve ark.
2012; Duymus ve ark. 2013). Ozellikle her iki goriintiileme
tekniginde de hava keseleri net bir sekilde saptanmistir.
Radyografide yumurtalardaki hava keselerinin 15. giline
ulasincaya kadarki siire igerisinde hacimsel bir artis
yakaladig1 goriilmektedir.

Yapilan bir ¢alismada Japon bildircinlarinda ilerleyen yasla
beraber yumurta agirhgi ve kabuk agirliginin o6nemli
diizeyde  arttigimmi, kabuk  kalinliginin  azaldigim
bildirmislerdir (Yannakopoulas ve Tserveni-Gousi 1986).
Sunulan ¢alismada kullanilan yumurtalarin 42 ila 60 giin
arasindaki yas grubuna ait bildircinlardan secilmis olmasi
yumurta kalinhginin fazla olmasina neden olmustur.
Ozellikle radyolojik gériintilemede kabuk kalinhg ve
yumurta igerisindeki yapilarin siliperpozisyonu nedeniyle
istenilen gorintiiler elde edilememistir. Toplam 60
yumurtanin BT ile 6l¢iildiigii ve yumurta saris1 oraninin
tahmini i¢in iki farkll degerlendirme metodunun test
edildigi bir calismada, yumurta sarisi ve albiminin X-1s1n1
yogunluk degerlerinin Ortlismesi nedeniyle, X-1s1n1
emiliminasyonuna dayali degerlendirmede yumurta sarisi
oraninin in vivo tahmini icin yararll goriinmedigi
bildirilmistir (Milisits ve ark. 2009). Bir oranlama
yapilamamasina ragmen BT goriintiilemede baslangicta
dorsal kisimda bulunan daha sonra kranial kisma dogru
yaklasip kiciilen hiperdens kontrast veren yapinin vitellus
kesesi oldugu saptanmistir.

Yumurta igeriginin yogunlugu, genel olarak kuslarda 1.031
g/ml olarak bilinmektedir (Rahn ve Paganelli 1989). icerik
yogunlugu bildircin igin 1.179 g/ml olarak 6l¢iilmiis, bu
degerin ortalamadan daha yogun bir icerigi gosterdigi
belirlenmigtir. Ozellikle yumurta saris1 su igeriginin
(vaklasik %50) diger dokularinkinden diisiik olmasina
bagl olarak, yumurtanin igerdigi su orani bakimindan da,
prekosyal (%67 - %75) ve altrisiyal (%83 - %84) kus
tlirleri arasinda farklilik oldugu belirtilmektedir (Ar ve
Rahn 1980, Carey ve ark. 1980). Yapilan ¢alismada
radyolojik goriintiile tekniginde yumurtanin icerik
yogunlugunun fazla olmasi nedeniyle istenilen diizeyde bir
embriyonel gelisim diizeyi takip edilememistir. BT'de ise
rontgene gore daha fazla yumurta icerisinde detay
yakalama sansi olmustur. Ozellikle vitellus kesesinin su
iceriginin diisiik olmas1 BT tekniginde goriintiillenmesini
arttirmis olup 15. giline kadar olan degisimlerinin
saptanmasina yardimci olmustur.

Sonu¢ olarak BT teknigi ile yumurta igerisindeki
embriyonik gelisimin ve yapilarin radyografiye nazaran
daha iyi sekilde takip edilebilecegi goriilmiistiir. Ancak her
iki tekniginde tam anlamiyla embriyonun ve diger
organellerinin 15. giine kadar olan degisimlerini net olarak
ayrimlamasinda  kullanillacak  yeterlilikte  olmadig1
disiiniilmektedir.
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SUMMARY This study was planned to determine in which dose of ellagic acid it shows the optimum effect on lipid,
lipoprotein and total antioxidant capacity. For this purpose, 40 male rats (Wistar-albino) weighing 200- 250 g
were used. Control, group 1 (EA 3 mg/kg), group 2 (EA 10 mg/kg), group 3 (EA 12 mg/kg) and group 4 (EA
20 mg /kg) were designated, each containing 8 rats. Following orally application of ellagic acid (EA) every
other day for eight weeks, from the blood samples taken; the measurement of triglyceride, cholesterol, LDL
and HDL were determined by modular auto-analyzer using commercial kit. VLDL levels were calculated by
formula. The total antioxidant capacity (TAS) was measured through spectrophotometer using the
commercial kit. When compared with the control group, it was found that while TAS, triglyceride, HDL and
VLDL levels were increased, LDL and cholesterol levels were decreased in the all EA applied groups. These
changes weren’t important statistically (P>0.05). Consequently, with regard to the data acquired in this study,
it is recommended that in further research, the protective dose of ellagic acid is higher than 20 mg/kg/day
and prolonged use

Key Words: Ellagic acid, Rat, HDL, LDL, Triglyceride, Cholesterol, TAS

OZET Farkli Doz Ellajik Asitin Rat Serum Lipit Profili ve Total Antioksidan Uzerine Etkisi

Bu ¢alisma, ellajik asitin, lipit, lipoprotein ve total antioksidan kapasite tizerine optimum etkiyi hangi dozda
gosterdigini tespit etmek amaciyla planlandi. Bu amacla 40 adet, 200-250 gr agirhiginda erkek rat (Wistar-
albino) kullanildi. Kontrol, 1. grup (EA 3 mg/kg), 2. grup (EA 10 mg/kg), 3. grup (EA 12 mg/kg) ve 4. grup
(EA 20 mg/kg) olmak tizere her biri 8 rattan olusan 5 grup olusturuldu. Sekiz hafta boyunca, giin asir1 olarak
ellajik asitin (EA) oral olarak uygulanmasini takiben, alinan kan 6rneklerinde, trigliserit, kolesterol, HDL ve
LDL olgtimleri ticari kit kullanilarak modiiler oto-anlizér cihazinda yapildi. VLDL diizeyleri formiille
hesaplandi. TAS olglimii ticari kit kullanilarak spektrofotometrede gergeklestirildi. Kontrol grubu ile
karsilastirildiginda, EA verilen tiim gruplarda, TAS, HDL, VLDL ve trigliserit seviyelerinin artarken, LDL ve
kolesterol seviyelerinin azaldig1 tespit edildi. Bu degisiklikler istatistik olarak anlamli degildi (p>0.05). Sonug
olarak, bu ¢alismada elde edilen verilere dayanarak, yapilacak ¢alismalarda, ellajik asitin koruyucu dozunun
20 mg/kg/gilin diizeyinden yiiksek olmas1 ve uzun stire kullanilmasi dnerilir.

Anahtar Kelimeler: Ellajik asit, Rat, HDL, LDL, Trigliserid, Kolesterol, TAS

GiRiS geciktirici etkisi de vardir (Stoner ve Mukhtar 1995).

B ) ) ) Ellajik asit, yikic1 serbest oksijen radikallerini temizler
Ellajik asit (2,3,7,8-tetrahidroksil [1] veya baglar, boylece antioksidan gérevi yapar (Lino ve ark.
benzapiranol[5,4,3cde][1] benzopiran-5, 10-dione), nar, 2001).

ahududu, c¢ilek, tziim gibi pek c¢ok taneli meyvelerde
(Clifford ve Scalbert 2000) ve cevizde (Lee ve Talcott
2002) bulunan bitkisel polifenol tiirevi bir maddedir.
Ellajik asit, ellagitaninlerin baz1 kimyasal islemler
gecirmesi sonucunda olusur (Chung ve ark. 1998). Ellajik
asit, antioksidan, anti-inflamatuar, immiinomodiilator,
antimikotik, anti-kanserojenik (Solon ve ark. 2000; Festa
ve ark. 2001) ve antihiperlipidemik (Devipriya ve ark.
2007) aktivitesi olan bir maddedir. Ayrica yaslanmayi

Normal fizyolojik kosullarda organizma, endojen veya
eksojen nedenlerle olusan serbest radikaller ve bunlara
baglh olusan oksidatif stres ile miicadele eden karisik bir
antioksidan savunma sistemine sahiptir (Erel 2004). Total
antioksidan kapasite (TAS), biyolojik sivilarda mevcut
antioksidanlarin  membranlar1 ve diger hiicresel
komponentleri  oksidatif = hasara  karsi = koruma
kapasitesinin bir gostergesi olarak kabul edilmektedir
(MacKinnon ve ark. 1999). Antioksidan sistemlerin ayri
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ayr1 gosterilmesi, bu sistemler arasinda sinerjik etkilesim
oldugu icin tercih edilmemektedir. Total antioksidan
seviyenin o6l¢limii, antioksidanlarin tek tek o6l¢ciimiinden
daha degerli bilgiler verir. Bu nedenle, kanin antioksidan
durumunu saptamada, TAS Ol¢imii yayginlasmistir.
Plazma antioksidan kapasite o6l¢ciimii, redoks durumu,
fizyolojik, cevresel ve  beslenme faktorlerinin
degerlendirilmesinde  yardimci  olur.  Antioksidan
yoniinden zengin besinlerin uygulanmasindan sonra kan
antioksidan kapasitesindeki degisiklikler hakkinda bilgi
verir (Ghiselli ve ark. 2000; Erel 2004).

Lipidler biyolojik yasamin her alaninda kritik rol oynarlar.
Hiicrelerin yapisal unsurlar1 olduklar1 gibi metabolik ve
hormonal yollarla da yakindan iligkilidirler. Plazma
lipidlerinin doért ana formu trigliserid, kolesterol,
kolesterol ester ve fosfolipidlerdir. Bu lipid kompleksleri
lipoproteinlere  bagli  olarak  tasmirlar.  Plazma
lipoproteinleri yogunluklarina goére silomikronlar, VLDL,
IDL, LDL ve HDL olarak bes gruba ayrilir (Glindiiz ve Mert
1997; Karagiil ve ark. 2000).

Lipid profilindeki bozukluklar Kklinik olarak basta
aterosklerozis olmak tizere koroner kalp hastaliklari ile
yakindan iliskilidir (Celik ve Okkes 1996). Plazma LDL-
kolesterol artis1 iskemik kalp rahatsizliklarina risk olarak
degerlendirilir. Yiiksek dansiteli lipoproteinler ile koroner
hastaliklar arasinda ters bir oranti vardir (Karagil ve ark.
2000). insan viicudunda kanda yiiksek trigliserid seviyesi
ile koroner kalp hastaliklar1 arasindaki iliski, LDL/HDL-
kolesterol oraninin olumsuz etkisi kadar ytiksek degildir.
HDL-kolesterol diizeyleri ile trigliserid diizeyleri
arasindaki ters iligki, yiiksek trigliseridin tasidigi riski
kismen agiklamaktadir (Brinton ve ark. 1991; Chapman ve
ark. 2011).

Bu ¢alisma, gesitli hastaliklarin tedavisi ve dnlenmesinde
kullanilan ellajik asitin, farkli dozlarda verilerek serum
lipit, lipoprotein ve total antioksidan kapasite iizerine
etkilerinin arastirilmasi amaciyla planlandi.

MATERYAL ve METOT

Calismada, Yiiziincii Y1l Universitesi Deney Hayvanlar
Unitesinden alinan 200-250 gr agirhgindaki 40 adet erkek
rat (Wistar-albino) kullanildi. Ratlar, deneme siiresince 12
saat karanlik/aydinlik uygulanmis, sicaklign 22+2°C olarak
ayarlanmis odalarda, 6nlerinde siirekli olarak yem ve taze
su bulunan kafeslerde barindirildi. Bu ¢alisma Yiiziincii Y1l
Universitesi, Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu’'nun 03/
10/ 2013 tarih ve 2013/ 10 say1li onayu ile gergeklestirildi.

Ratlar rastgele secilerek, her birinde sekiz tane olacak
sekilde 5 gruba ayrildi. Kontrol, 1. grup (EA 3 mg/kg), 2.
grup (EA 10 mg/kg), 3. grup (EA 12 mg/kg), 4. grup (EA 20
mg/kg). Sekiz haftalik calisma siiresi boyunca, misir 6zl
yaginda ¢ozdiiriilen ellajik asit (EA), yukarida belirtilen
dozlarda, giin asir1 olarak agizdan gavaj ile uygulandi.
Kontrol grubuna, misir 6zii yagi gavaj ile verildi.

Deneme siiresinden sonra, 75 mg/kg ketamin HCL
intraperitoneal enjekte edildi ve hayvanlarin kalplerinin
sol ventrikiilinden punksiyon ile kan 6rnekleri alindi. Bu
kanlar 3000 devirde +4°C de 10 dk santrifiij edilerek
serumlar1 ¢ikarildi. Serum Orneklerinde, trigliserit,
kolestrol, HDL ve LDL olctimleri ticari kit kullanmilarak
modiiler oto-anlizor cihazinda yapildi. VLDL diizeyleri
formiille hesaplandi. TAS 6lgiimi, ticari olarak tretilmis
olcim kiti (Randox, United Kingdom) kullanilarak
spektrofotometre cihazinda yapildi. Olgiim islemleri tiretici
firmanin 6nerileri dogrultusunda gerceklestirildi.

istatistik analiz

Arastirmada elde edilen veriler ortalama + standart hata
degerleri olarak goésterildi. istatistiksel analizler SPSS 20.0
paket programiyla yapildi. Kontrol ve deneme
gruplarindan elde edilen veriler Tek Yonlii Varyans Analizi
ile degerlendirildi. Coklu karsilastirmalar i¢in Duncan
testinden yararlanildi. Hesaplamalarda istatistik anlamlilik
diizeyi P<0.05 olarak alindi.

BULGULAR

Bu ¢alismada elde edilen sonuclar Tablo1. de 6zetlendi.

Tablo 1. Kontrol ve ellajik asit gruplarinda serum lipit, lipoprotein ve TAS diizeyleri

Table 1. Serum lipid, lipoprotein and TAS levels in control and ellagic acid groups

K 1. grup 2. grup 3. grup 4. grup
Parametreler
X+ St. Hata X+ St. Hata X+ St. Hata X+ St. Hata X+ St. Hata

Trigliserit (mg/L) 82.30£0.919 82.67 £0.919 89.53£0.919 90.69 £ 0.919 93.57 £0.919
Kolesterol (mg/dL) 56.00 £ 0.941 54.71 £ 0.941 53.86 £ 0.841 53.71£0.941 52.00 £0.941
HDL (mg/dL) 37430471 38.14+0.471 3843+ 0.471 39.29+£ 0471 43.86+0.471
LDL (mg/dL) 16.14 £ 0.106 15.71£0.106 14.43 £ 0.106 14.29 £ 0.106 13.43 £0.106
VLDL (mg/dL) 15.14 £ 0.890 15.29 £ 0.890 16.29 £ 0.890 16.57 £ 0.890 16.86 £ 0.890

TAS (mmol/L)

2.1885 +1.000

2.1964 +1.000

2.1979 £ 1.000

2.2054 +1.000

2.2068 = 1.000

Grup ortalamalari arasinda istatistik olarak fark bulunmadigindan, harflendirme yapilmamistir (P>0.05).

Kontrol grubu ile karsilastirildiginda, ellajik asitin farkl
dozlarinin uygulandigt gruplarda, uygulanan dozun
artisina paralel olarak, TAS, trigliserit, HDL ve VLDL
diizeylerinde artma, kolesterol ve LDL diizeylerinde
azalma tespit edilmesine ragmen, istatistik olarak fark
bulunamadi (P>0.05). Ayrica, bu degisikliklerin deneme
gruplarinin kendi arasinda da istatistik olarak fark
gostermedigi belirlendi (P>0.05).
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TARTISMA ve SONUC

Kalp damar rahatsizliginin ortaya cikisinda bazi lipid
fraksiyonlarinin rol oynadigi uzun =zamandan beri
bilinmektedir. Plazmada LDL-kolesterol artisi iskemi kalp
hastaliklarinda risk olarak degerlendirilir. LDL-kolesterol
degerindeki artisin hiperkolesterolemiye neden oldugu ve
bununda kalp hastaliklari, karaciger, bdbreklerde
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bozukluga neden oldugu bildirilmektedir. Plazmada LDL-
kolesteroliin artmasiyla subendotelyal bélgede depolanma
ve inflamatuar hiicre yanitinin basladigi kabul edilir.
Yapilan epididemiyolojik calismalarda, insanlarda total ve
LDL-kolesterol diizeyleri yiikseldikce koroner kalp
hastaliklar1 riskinin arttigi bildirilmektedir. LDL’nin
oksidatif degisiminin, ateroskleroz patojeni iizerinde
onemli etkisi oldugu belirtilmistir (Meyer ve ark. 1998;
Ozkaya 2007). HDL ile kroner hastaliklar arasinda ters bir
oranti vardir. HDL- kolesterol artisi, iskemi kalp
hastaliklarinda diisiik risk ya da koruyucu faktér olarak
degerlendirilir (Karagiil ve ark. 2000).

Antioksidanlar, atherojenesis olayinda, LDL
oksidasyonunu inhibe eder. Giiniimiizde flavonoidler ve
fenolik asitlerle yapilan in vitro ve in vivo ¢alismalarda,
LDL oksidasyonunun azaldig1 belirtilmistir. Ellajik asit ve
ayni tlr polifenoller, LDL oksidasyonuna karsi en etkili
olan antioksidanlardir (Meyer ve ark. 1998).

Polifenol tiirevi maddeler olan ellajik asit ve hesperetin’in
oksidatif strese karsi etkinliginin arastirildigi ¢alismada,
kontrol grubuna gore, ellajik asit ve hesperetin
gruplarinda, serumda LDL ve kolesterol diizeyleri diisiik,
HDL diizeyleri ise yiiksek bulunarak, bu maddelerin serum
lipit kaynakli hastaliklara karsi kullanimlarinin olumlu
sonug verecegi belirtilmistir (Ozkaya 2007).

Deneysel diyabette, serum HDL seviyesinin azalirken, total
kolesterol, TG, LDL ve VLDL seviyelerinin arttig), EA ile
tedavinin ardindan serum lipit profilinin normal degerlere
yaklastig1 goriilmistir (Kanchana ve ark. 2011). Deneysel
nefrotoksikozda artan serum LDL seviyesinin, EA’nin
kullanilmasi ile dnemli sekilde azaldigi tespit edilmistir
(Rehman ve ark. 2012).

Aterojen diyete Kkatilan findik ve cevizin, siganlarin
serumunda lipit ve lipit peroksit diizeylerini olumlu
bicimde, farkli oranlarda etkiledigi gosterilmistir (Donmez
2006). Diyete bagh olarak gelisen metabolik sendromda,
yikselen plazma trigliserid ve total Kkolesterol
seviyelerinin, ellajik asitin verilmesi ile birlikte diistiigi
tespit edilmistir (Panchal ve ark. 2013).

Yoshimura ve ark. (2013), yiiksek yagh diyet uygulanmasi
ile serum trigliserit ve kolesterol seviyelerinin arttigi, HDL
seviyesinin diistligli, uzun dénem EA iceren yliksek yagh
diyet verilmesi ile serum lipid komposisyonunun
diizeldigini saptamislardir. Alkol kullanilarak toksisite
olusturulan ratlarda, artan lipit diizeyleri, EA kullanimi ile
azalmistir (Devipriya ve ark. 2007)

Sunulan ¢alismada, kontrol grubuna gore, ellajik asit
gruplarinda, uygulanan dozun artmasina paralel olarak
trigliserit, HDL ve VLDL diizeylerinde artma, kolesterol ve
LDL diizeylerinde azalma gdzlendi, ancak istatistik olarak
onemli diizeyde bulunmadi. Bu degisikliklerin, ellajik asit
uygulanan gruplar arasinda da onemli olmadig1 tespit
edildi (P>0.05). Sonuglar, EA'nin kan lipitleri iizerinde
etkisinin oldugunu desteklemektedir.

Total antioksidan kapasite (TAS), bilinen ve bilinmeyen
antioksidanlar ve bunlarin sinerjik etkilesim kapasitesi
hakkinda fikir verir. Son =zamanlarda, TAS; diyet
antioksidanlar, oksidan/antioksidan denge ve hastaliklar
arasindaki iliskiyi anlamak icin yeni bir ara¢ olarak
kullanilmaktadir (Serafini ve Del Rio 2004).

Bircok c¢alismada, polifenollerin, glutatyon  (GSH),
glutatyon peroksidaz (GSH-Px) ve superoksit dismutaz
(SOD) gibi antioksidanlari arttirdig (Rodrigo ve ark. 2002;
Molina ve ark. 2003) ve lipit peroksidasyonunu azalttig
bildirilmistir (Molina ve ark. 2003).

Ellajik asit ve hesperetin verilen sicanlarda katalaz (CAT),
GSH-Px aktivitelerinin ve GSH seviyesinin arttigi, bununla
birlikte malondialdehit (MDA) diizeyinin azaldig1
belirlenmistir (Ozkaya 2007). Khanduja ve ark. (1999),
EA’'nin GSH seviyesinin artisinda etkili oldugunu tespit
etmislerdir.

Devipriya ve ark. (2007), alkoliin neden oldugu oksidatif
strese Kkarsi, ellajik asitin enzimatik olan ve olmayan
antioksidanlari restore ederek koruyucu etki gosterdigini
belirtmislerdir.

Ellajik asit uygulamasinin, serum TAS seviyesini artirirken,
MDA seviyesini diislirdiigii, bu etkinin EA'nin antioksidan
ozelliginden ileri geldigi bildirilmistir (Boyik ve ark.
2011). EA'nin, renal iskemi-reperfiizyon sonrasi meydana
gelen oksidatif hasari, TAS seviyesini artirarak engelledigi
tespit edilmistir (Bozkurt ve ark. 2012).

Bagka bir c¢alismada ise, sekiz hafta boyunca giin asir1
EA’nin uygulanmasinin, MDA ve GSH seviyeleri ile CAT ve
SOD aktivitelerini etkilemedigi saptanmistir (Ceribasi1 ve
ark. 2010).

Calismamizda, kontrol grubuna gore, TAS diizeylerinin, EA
uygulanan gruplarda arttigi, ancak bu artisin istatistik
olarak 6nemli olmadigi belirlendi. Bu artisin, EA uygulanan
gruplar arasinda da 6nemli olmadig tespit edildi (P>0.05).
TAS, tim antioksidanlarin mevcut kiimilatif toplamini
ifade eden bir parametredir. Yukarida verilen ¢alismalarda
EA uygulanmasini takiben c¢esitli enzimatik ve non-
enzimatik antioksidanlarin arttigt ve/veya azaldigi
durumlar bildirilmistir. Sunulan bu calismada ise EA
uygulamasinin, TAS fizerinde, genel bir kapasite artisina
neden oldugu belirlendi. Bu durum, EA'nin viicudun
antioksidan savunma gliciini arttirmasindan
kaynaklanmis olabilir.

Sonug olarak, bu ¢alismada elde edilen verilere dayanarak,
yapilacak ¢alismalarda, ellajik asitin koruyucu dozunun 20
mg/kg/glin diizeyinden yiiksek olmasi ve uzun siire
kullanilmasi dnerilir.
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SUMMARY In this study, fourty Van Cats, twenty cats from each gender, were used. Extremities and other parts of the
animals' body were examined radiologically at three months intervals, starting from three months old.
Besides, in every examination animals' blood test were done. In the conclusion of the clinical examination
metabolic bone diseases in eight animals and hip dysplasia in another eight were diagnosed. The distribution
of the diseases in animals were as following, rachitism in three cats, hyperthyrophic osteopathy in two and
nutritional secondary hyperparathyroidism in three. In biological tests, average concentrations of Calcium
(Ca), Phosphorus (P), Magnesium (Mg) and Alkaline Phosphatase (ALP) were 9.1 mg/d], 3.6 mg/dl and 2.3
mg/d]l, 200 U/L in rachitic animals, 10.9 mg/dl, 8.4 mg/dl and 2.3 mg/dl, 260 U/L in animals with
hyperthyrophic osteopathy, 8.6 mg/dl, 8.2 mg/dl and 2.3 mg/dl, 206 U/L in animals with nutritional
secondary hyperparathyroidism. The ratio of Ca and P was 2.6 mg/dl in rachitic animals, 1.3 mg/dl in animals
with hyperthyrophic osteopathy and 1.1 mg/dl in animals with nutritional secondary hyperparathyroidism.
As a result, metabolic bone diseases occur depending on nutrition in Van Cats. Radiological and biochemical
results are essential in the accurate diagnosis of these diseases. Therefore, for the cats which are diagnosed
with metabolic bone disease, clinical findings should be supported with radiological and biochemical
examinations.

Key Words: Alkalinephosphatase, Phosphour, Developing defaults, Calcium, Magnesium, Van

OZET Van Kedilerinde Biiyiimeye Bagh Iskelet Gelisim Bozukluklarinin Radyolojik ve
Biyokimyasal Tanisi

Bu calismada her iki cinsiyetten 20 adet erkek ve 20 adet disi olmak tizere toplam 40 adet Van Kkedisi
kullanilmistir. Calismaya alinan hayvanlarin 3 ayliktan itibaren 3’er ay araliklar ile ekstremite ve viicudun
diger kisimlarinin radyolojik muayeneleri gerceklestirilmistir. Ayrica her muayenede kanlar1 alinmistir. Klinik
muayene sonucunda; 3 kedide rasitizma, 2 kedide hipertrofik osteopati, 3 kedide nutrisyonel sekonder
hiperparatroidizm olmak tlizere toplam 8 Van Kedisinde metabolik kemik hastaliklar1 ve 8 adetinde de kal¢a
eklemi displazisi tespit edilmistir. Yapilan biyokimyasal testlerde ortalama Kalsiyum (Ca), Fosfor (P),
Magnezyum (Mg) ve Alkelen fosfataz (ALP) konsantrasyonlari rasitizmali hayvanlarda 9.1 mg/dl, 3.6 mg/dl
ve 2.3 mg/dl, 200 U/L, hipertrofik osteopatili hayvanlarda 10.9 mg/dl, 8.4 mg/dl ve 2.3 mg/dl, 260 U/L,
Nutrisyonel sekonder hiperparatiroidizm (NSH)'li hayvanlarda 8.6 mg/dl, 8.2 mg/dl ve 2.3 mg/dl, 206 U/L
olarak tespit edildi. Ca, P orani rasitizmali hayvanlarda 2.6 mg/dl, hipertrofik osteopatili hayvanlarda 1.3
mg/dl, nutrisyonel sekonder hiperparatroidizmli hayvanlarda 1.1 mg/dl olarak belirlendi. Sonug olarak Van
Kedilerinde beslenmeye baghh olarak metabolik kemik hastaliklarinin olustugu, bu hastaliklarin kesin
teshislerinin konulmasinda radyolojik ve biyokimyasal sonugclarin 6nem arzettigi, bu yiizden metabolik kemik
hastaligl saptanan kedilerde klinik bulgularin radyolojik ve biyokimyasal muayenelerle desteklenmesi
gerektigi kanisina varilmistir.

Anahtar Kelimeler: Alkalenfosfataz, Fosfor, Gelisim bozuklugu, Kalsiyum, Magnezyum, Van Kedisi

GiRiS kemik hastaliklarinin basinda Ragitizma gelir. Ozellikle D
vitamini eksikligine bagh olarak kalsiyum (Ca) ve fosfor
(P) metabolizmasinin bozulmasi sonucu yumusak, esnek
kemik olusumu ile karakterizedir. Rasitizma kedilerde

iskelet sisteminin hastaliklari, gelisim cagindaki genc
hayvanlarda ¢esitli sebeplerle ortaya c¢ikar. Metabolik
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sindirim  sistemi  bozukluklarina  iliskin  olarak
konstipasyon ve koprostaz olgular ile karakterizedir
(Alkan 1999). Rasitizmada radius, ulna ve tibiada
egrilmelere bagh olarak bacak kemikleri “X” ya da “0”
seklini alir (Biiylikpamuk¢u ve Berkin 1985; Kul 1996).
Nutrisyonel sekonder hiperparatiroidizm; sekillenen
osteoklasti olgusunun kemik substansindaki eksik
olusumu ile karakterize olan bir kemik hastaligidir
(Samsar ve Akin 2000). Nutrisyonel sekonder
hiperparatiroidizm diisiik Ca, yiiksek P iceren et ile
beslenenlerde veya Ca normal veya diisiik olan, D3 vitamini
yetersiz olan gidalarla beslenen gen¢ hayvanlarda goriiliir.
Klinik olarak kedilerde ayakta durmakta ve yiiriimekte
isteksizlik vardir. Kemiklerin palpasyonunda agri ve
yaygin olarak femur proksimalinde ve vertebrada patolojik
kiriklar oldugu goriiliir (Capen ve Rosol 1989; Whittick
1990; Wills ve Simpson 1994; Kealy ve McAllister 2000).
Hipertrofik osteopati; kemiklerin subperiostal katinda Ca
tuzlarinin birikmesi sonucu olusan ve kemik o6zgiil
agirhginin  artisiyla karekterize bir kemik hastahigidir
(Samsar ve Akin 2000). Bu hastaligin etiyolojisi tam olarak
bilinmemekle birlikte D hipervitaminozuna iliskin olarak,
Ca ve P fazlaligina bagh olarak sekillendigi belirtilir.
Hastalanan hayvanlarda yiiriiyiis ¢ok giictlir, hayvanlarin
goriinlimleri  atipiktir. Hasta hayvanlarda biiyiime
duraklar, istahsizlik, durgunluk ve zayiflik gozlenir (Kul
1996; Samsar ve Akin 2000). Kalca eklemi displazisi ise
genetik, cevre ve beslenme faktorlerinin etkisi altinda
meydana gelen multifaktoriyel, cogunlukla orta ve iri
ciisseli kopekleri etkileyen kalga ekleminin dejeneratif ve
ortopedik bir hastaligidir (Coles 1986; Watson 1990;
Whittick 1990; Wills ve Simpson 1994; Thrall 1998; Kealy
ve McAllister 2000; McGavin 2001).

Kalga eklemi displazisine insan, kedi, at, sigir, domuz,
tavsan, tilki, ay, rat, tavuk gibi evcil ve yabani hayvanlarda
da rastlanilmaktadir (Bakir ve ark. 1997). Displazik
olgularda en 6nemli radyolojik bulgu olarak asetabulumun
derinligi kaybolmus ve yarim kiire 6zelligini kaybetmis
olmasidir (Bakir ve ark. 1997; Thrall 1998).

Yapilan bu ¢alismada Van Kedilerinde goriilen biiylimeye
bagli metabolik kemik hastaliklar1 ve kal¢a displazisinde
klinik bulgularin radyolojik ve biyokimyasal muayenelerle
teshisi ve nasil goriildiigii ortaya konulmasi amaglanmistir.

kedilerin ise sedasyon yapilmadan rontgen filmleri ¢ekildi.
Calismaya alinan hayvanlarin 3 ayliktan itibaren 3’er ay
araliklar ile kontrol filmleri alindi. Kalga displazisinin
radyolojik tanis1 amaciyla Norberg-Olsson yodntemi
kullanildi.

istatistiksel degerlendirme
Cahgmanin kan degerleri ortalama (X ) ve ortalamanin
standart hatas1 (sx) olarak verildi. Gruplar arasindaki

istatistiksel farklihiklar Tek yonlii varyans analizi ve
Duncan testi ile SPSS (Versiyon 8.0) kullanilarak belirlendi.

MATERYAL ve METOT

Hayvan Materyali

Calismanin materyalini, YYU. Van Kedisi Arastirma
Merkezi'nde bulunan ve YYU Veteriner Fakiiltesi Hayvan
Hastanesi Klinigine getirilen 1-12 aylik 20 erkek ve 20 disi
olmak iizere toplam 40 adet yavru Van Kedisi olusturdu.
Calisma siiresince Kkedilerin diizenli olarak paraziter
kontrolleri ve asilamalar1 yapildi.

Kan érneklerinin alinmasi

Kan o6rnekleri ¢alisma siiresince 3’er ay araliklarla 4 kez,
ilk 3. aylikken Vena jugularis externa’dan, 3 aylik yas
doneminden sonra o6n bacaklarda Vena cephalica
antebrachi’den alindi. Alinan kan serumlarinda Ca, P ve
magnezyum (Mg) konsantrasyonlar: ticari hazir Kkitlerle
(Biyoclinica), ALP enzim aktiviteleri i¢cin Modiiler
Otoanalizator cihazinda (Roche/Germany) P-
Nitrofenilfosfat ALP ticari kit (ALP Kit Roche/USA)
kullanilarak optimize kolorimetrik yontemle belirlendi.

Radyolojik inceleme

Klinikk muayene o6ncesi hir¢in mizagh kedilere
sakinlesmeleri icin 1-2 mg/kg dozda Ksilazin Hydroclorid
(23.32 mg/ml) kas ici (I.LM.) uygulandi. Sakin mizagh
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BULGULAR

Incelenen Van Kedilerinin 3’iinde rasitizma (%7.5), 2’sinde
hipertrofik osteopati (%5) ve 3’linde nutrisyonel sekonder
hiperparatroidizm (%?7.5) olmak ilizere toplam 8 hayvanda
metabolik kemik hastalifi (%20) belirlendi. Ayrica 8
hayvanda kalga eklemi displazisine (%20) rastlandi.

Rasitizma teshis edilen hastalarin %66.67’sini ve
hipertrofik ~ osteopati ile  nutrisyonel sekonder
hiperparatroidizmli hastalarin tamaminin 3-6 aylik yas
donemlerinde oldugu belirlendi. Dokuz aylik yas
doneminde herhangi bir metabolik kemik hastaligina
rastlanmaz iken 12 aylik yas doéneminde bu grup
hastaliklarin goériilme orani %12.5 olarak belirlendi. Genel
olarak metabolik kemik hastaliklarinin %87.5 oraninda 3-
6 aylik yas donemlerinde goriildigii tespit edildi.
Calismada rasitizma belirlenen hayvanlarin hepsi erkek
iken, bu oran hipertrofik osteopatide %50 disi, %50 erkek,
nutrisyonel sekonder hiperparatroidizmde %66.67 disi,
%33.33 erkek, kalca displazisinde ise %37.5 disi, %62.5
erkek olarak tespit edildi.

Calismada metabolik kemik hastaliklarinin cinsiyete gore
dagilim oranlan erkek kedilerde %25 ve disi kedilerde
%15 olarak tespit edildi. Metabolik kemik hastaliklar:
belirlenen 5 adet erkek kedinin 3’tinde rasitizma (%60),
1’inde hipertrofik osteopati (%20) ve 1’'inde nutrisyonel
sekonder hiperparatroidizm belirlendi. U¢ adet disi kedide
tespit edilen metabolik kemik hastaliklar1 1 kedide
hipertrofik osteopati (%33.33) ve 2 kedide nutrisyonel
sekonder hiperparatroidizm (%66.67) olarak dagilim
gosterdi. Calismada; disi hayvanlarda rasitizmaya
rastlanmadi.

Klinik Bulgular

Rasitizma, hipertrofik osteopati ve nutrisyonel sekonder
hiperparatroidizm belirlenen kedilerin klinik
muayenelerinde elde edilen bulgulara ait veriler Tablo
1’de verilmistir.

Radyolojik Bulgular

Metabolik kemik hastaliklar1 yoniinden radyolojik olarak
belirleyici olan bulgular Tablo 2 ve Sekil 1, 2, 3, 4, 5’te
verilmistir.

Kalca  displazili  kedilerin  radyografilerinde ise
asetabulumun siglasmasi ve kollum femorisin kalinlagmasi
disinda sekonder degisimlere rastlanmadi. Kalga displazili
8 kediden bir tanesinde tek tarafli, 7 tanesinde ise cift
tarafli displazi belirlendi (Sekil 6). Kalca displazili kedilerin
Norberg-Olsson skalasina gore degerlendirilmeleri Tablo 3
te verilmistir.

Biyokimyasal Bulgular

Metabolik kemik hastaliklarinda biyokimyasal agidan
onem arz eden Ca, P, Mg, ALP degerleri Tablo 4’te
gosterilmistir.
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Sekil 1. Rasitizmali bir kedide abdomenin ventro-dorsal

radiografisi; A: kostakondral
konstipasyon, C: sarkik karin.

diigiimctikler, B:

Figure 1. The ventro-dorsal radiography of the abdomen
in Rickets cat; A: costochondral nodes, B: constipation, C:
Drooping abdomen.

Sekil 2. Rasitizmali bir kedinin ventro-dorsal radiografisi;
A: pelviste daralma “X” formu, B: incelmis korteks, C:
medullar kanal genislemis, D: tibiada angulasyon.

Figure 2. The ventro-dorsal radiography of a cat with
rickets; A: narrowing in the pelvis “X” form, B: thinned
cortex, C: medullar channel enlarged D: angulation in tibia.

Sekil 3. Nutrisyonel sekonder hiperparatroidizmli bir
kedinin ventro-dorsal radiografisi; A: kostakondral
digimciikler B: femurda angulasyon.

Figure 3. The ventro-dorsal radiography of a cat with
nutrisyonel sekonder hiperparatroidism; A: costochondral
nodes, B: angulation in femur.

Sekil 4. Hipertrofik osteopatili bir kedinin ventro-dorsal
radiografisi; A: kostakondral diigiimciik, B: diyafizde
radioopasite artisi.

Figure 4. The ventro-dorsal radiography of a cat with
hypertrophic osteopathy; A: costochondral nodes, B:
radioopacity increase in diaphysis.

Yapilan biyokimyasal muayeneler sonucu 32 adet saghkl
Van Kedisinin 3, 6, 9 ve 12 aylk Ca, P, Mg ve ALP
degerlerinin istatistiki olarak wverileri Tablo 5’te
gosterilmistir.

Tablo 1. Metabolik kemik hastaliklarinda klinik bulgularin
dagilimi

Table 1. Distribution of clinical findings in metabolic bone
diseases

Klinik Bulgular Ragitizma H.Osteopati N.S.SH Toplam

n:3 n:2 n:3 n:8
Durgunluk
istahsizlik 3 2 3 8
Karin sarkik 2 - - 3
Aniis bolgesinde 2 ) ) 2
kat1 diski
Yiirtime giligligii 3 2 3 8
Topallik 3 2 3 8
Amudiyet
bozuklugu 2 1 1 4
Konstipasyon 2 1 - 3
Tirnak kirilmasi 2 - - 2
Kemiklerde
yumugakhk 2 1 2 5
Kemiklerde
basinca 2 1 1 4
duyarhlik
Skapulanin
ceviz kabugu 2 - - 2
yapisl
Kostakondral
diigiimciikler 2 1 1 2

Tablo 2. Metabolik kemik hastaliklarinda radyolojik
bulgularin dagilimi.

Table 2. Distribution of radiological findings in metabolic
bone diseases.

" Ragitizma  H. Osteopati N.S.H
Radyolojik Bulgular n:3 n:2 2
Yetersiz ossifikasyon 2 1 -
Korteks kalinliginda 3 2 3
azalma
Epifiz-metafiz

o 1 1 -
araliginda artig
Metafizlerde

1 - -

cukurlasma
Metafizde kalsifiye 1 ) i
cizgiler
Dlyilflzde radioopasite 2 1 1
azhig
Mecllullar kanalda 3 2 3
genisleme
Kostakondral
digtimciikler 2 1 1
Skapulanin ceviz

o L 2 - -
kabugu goriiniimi
Pelviste daralma 2 - -
Kemiklerde angulasyon 3 2 2
Patolojik kirik 2 - 1
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Tablo 3. Kalga displazisi olgularinin Norberg-Olsson

skalasina gore degerlendirilmesi.

Table 3. Evaluation of hip dysplasia according to Norberg-

Olsson scale.

Norberg agis1

Olgu no Yas (ay) Cinsiyet

Sol Sag
1 12 Erkek 94 100
2 12 Erkek 102 100
3 12 Erkek 102 100
4 12 Disi 95 95
5 12 Erkek 100 95
6 12 Disi 95 -
7 12 Disi 90 95
8 12 Erkek 100 95

Sekil 5. Nutrisyonel sekonder hiperparatroidizmli bir
kedinin ventro-dorsal radiografisi; A: yas aga¢ kirigi, B:
incelmis korteks, C: medullar kanal genislemis.

Figure 5. The ventro-dorsal radiography of a cat with
nutrisyonel sekonder hiperparatroidism; A: wet tree
fracture, B: thinned cortex, C: the medullar channel is
enlarged.

Sekil 6. Kalca displazili bir kedide pelvisin ventro-dorsal
radiografisi; A, B: femurun asetabulumla uyumu tam degil.
Figure 6. Ventro-dorsal radiography of a pelvis with a hip
dysplasia; A, B: Femur not compatible with acetabulum.

Tablo 4. Metabolik kemik hastaliklarinda biyokimyasal kan parametreleri.

Table 4. Biochemical blood parameters in metabolic bone diseases.

Metabolik kemik n Yas Ca P Mg ALP
Hastaliklar: Ca/P
(adet) (ay) (mg/dl)  (mg/dl) (mg/dl) (u/L)
1 3 8.2 33 2.02 198 2.5
Rasitizma 1 6 8.6 3 2.54 216 29
1 12 10.5 44 2.21 186 2.4
1 3 10.4 8.4 2.01 349 1.2
Hipertrofik Osteopati
1 6 11.3 83 2.49 171 1.4
1 3 10.1 8.5 2.38 370 1.2
Nutrisyonel Sekonder 1 3 5.9 7.5 211 111 0.8
Hiperparatroidizm
1 6 9.9 8.6 2.4 138 1.2
Tablo 5. Saglikli Van kedilerinin 3, 6, 9 ve 12 aylik dénemdeki biyokimyasal bulgular.
Table 5. Biochemical findings of healthy Van cats at 3, 6, 9 and 12 months.
Kan n X+ .
. Sig.
parametreleri  (adet) 3.ay 6. ay 9.ay 12. ay
Ca 32 10.57+0.16P 9.9940.11a 10.10+0.192 9.78+0.132 o
P 32 6.39+0.31a 6.73+0.262 6.08£0.222b 5.66+0.18b *
Mg 32 2.87+0.22a 2.49+0.06P 2.38£0.12b 2.48+0.05Pb *
ALP 32 211.50+11.792 195.40+£13.982 175.89+£12.26 157.17+10.70b *

Ayni satirda farkl harf (a, b) tasiyan aylar arasindaki fark istatistiksel olarak énemlidir. (*: P<0.05, *": P<0.01).
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TARTISMA ve SONUC

Metabolik kemik hastaliklarindan rasitizma ve nutrisyonel
sekonder  hiperparatroidizmde pelvis  kemigindeki
deformasyonlar ve her iki femurdan gelen itmeler sonucu
pelvis kanalinin dorso-lumbal gériiniiste “X” formu alarak
daraldigr ve bu daralmanin konstipasyon, koprostaz ve
ozellikle disi hayvanlarda giic dogumlara sebep oldugu
cesitli arastiricilar tarafindan bildirilmektedir (Arnbjerg
1997; Alkan 1999; Samsar ve Akin 2000). Kiiciiker (1969),
ragitizmali 45 kedinin 5’inde, Tomsa ve ark. (1999),
nutrisyonel sekonder hiperparatroidizmli 6 kedinin
2’sinde pelvis kanalinin daralarak belirgin bir “X” formu
aldigmm1  saptamiglardir. Sunulan bu c¢alismada da
ragitizmali  kedilerin 2,  nutrisyonel  sekonder
hiperparatroidizmli kedilerin 1'inde pelviste daralmaya
rastlanirken, hipertrofik osteopatili kedilerde bu bulguya
rastlanmamustir.

Schreiner ve ark (2003), 4 aylik bir kedide tespit ettikleri
rasitizma olgusunda Ca diizeyini normalden diisiik, P
diizeyini ise normal sinirlarda belirlemislerdir. Sunulan bu
calismada rasitizma tespit edilen kedilerde serum Ca
diizeyleri 8.2-10.5 mg/dl (ortalama 9.1 mg/dl), serum P
seviyeleri ise 3.0-4.4 mg/dl (ortalama 3.6 mg/dl) olarak
belirlenmistir. Rasitizma tespit edilen kedilerde Ca
diizeyinin normal, P diizeyinin ise diisiik olmasi Schreiner
ve ark.’nin (2003) kedilerde yapmis olduklar1 ¢alismalara
parelellik arzetmemektedir.

Yapilan bu calismada nutrisyonel sekonder
hiperparatroidizm teshis edilen kedilerin ortalama serum
Ca seviyesi 8.6 mg/dl, P seviyesi ise 8.2 mg/dl olarak
belirlenmistir. Nutrisyonel sekonder hiperparatroidizm
tespit edilen kedilerde serum Ca ve P seviyeleri Won ve
ark./nin (2004) ¢alismalarina benzerlik gostermekte iken,
Toyoda ve ark. (2004) calismalarina Ca seviyelerini diistik
tespit etmeleri bakimindan uyum goéstermemektedir. Bu
durumunda kedi evinde ve halkin elinde bulunan kedilerin
farkli  tipte beslenme sartlarina  baglanabilecegi
diistinilmiistiir.

Yapilan bu ¢alismada hipertrofik osteopati teshis edilen
kedilerde serum Ca ve P seviyeleri sirasi ile 10.9 mg/dl ve
8.4 mg/dl olarak belirlenmistir. Bu ¢alismada elde edilen
bulgular ilgili arastiricinin (Kul 1996) calismasina serum
Ca seviyeleri yoniinden benzerlik goéstermekte, serum
fosfor diizeyleri yoniinden ise farklilik géstermektedir. Bu
durum buzag ve kedilerin farkl beslenme aligkanliklarina
sahip olmasi ve calismada kullanilan kedilerin yliksek
fosfor iceren et iirlinleriyle beslenmeleri ile a¢iklanabilir.

Kalca displazisi kopek irklarinda yaygin olarak goriilmekle
birlikte Bakir ve ark. (1997), Keller ve ark. (1999) gore
kedilerde %?25’ler civarinda seyreden 6nemli bir problem
olarak rapor edilmektedir. Keller ve ark. (1999) yaptiklari
bir c¢alismada safkan Kkedilerin (Siamese, Persians,
Himalayans) evde beslenen melez kedilere gore kalga
displazisinden daha fazla etkilendiklerini
bildirmektedirler. Kalca displazisi olgular1 adi gegen
arastiricilar tarafindan melez kedilerde %5.8, siyam
kedilerinde %7, Persian Kkedilerinde %15.8 ve
Himalayanlarda %25 olarak belirlenmistir. Bu ¢alismada
ise Van Kedilerinde kalga displazisi %20 oraninda tespit
edilmistir.

Radyolojik olarak metabolik kemik hastaliklarinda
medullar kanalin genislemesi ve kemik korteks kalinliginin
azalmasi tiim hastalik gruplarinda goézlenmistir. Radyolojik
olarak metabolik kemik hastaliklarindan rasitizma ve
nutrisyonel sekonder hiperparatroidizmde kemiklerin

opasitesinin azaldigr (Thrall 1998; Alkan 1999),
hipertrofik  osteopatide ise opasitenin arttigl
bildirilmektedir (Lenehan ve Fetter 1985). Bu ¢alismada
da rasitizma ve nutrisyonel sekonder hiperparatroidizm
belirlenen Kkedilerin radyolojik muayenesinde kemik
opasitesinin azaldigi, hipertrofik osteopatili hayvanlarda
ise opasitenin arttig1 saptanmistir.

Yapilan bu ¢alismada rasitizma, hipertrofik osteopati ve
nutrisyonel sekonder hiperparatroidizm belirlenen
hayvanlarda ortalama 2.3 mg/dl olarak bulunan serum
magnezyum diizeyi saglikl kediler icin belirtilen verilere
(Coles 1986; Capen ve Rosol 1989) uygundur. Bu nedenle
normal degerlerde bulunan magnezyum sonuglarinin
hipokalsemi ve hipomagnezemi ile seyreden rasitizma
haricinde metabolik kemik hastaliklarinin teshisinde
onemli bir kriter olmayacagi diistintilmistiir.

Rasitik kedilerde serum ALP diizeyleri 3. ayda 198 U/L, 6.
ayda 216 U/L, 12. ayda 186 U/L olarak belirlenmistir.
Hipertrofik osteopatili kedilerde 3. ayda serum ALP
aktivitesi 349 U/L, 6. ayda ise 171 U/L, olarak
belirlenmistir. Nutrisyonel sekonder hiperparatroidizmli
kedilerde ise ALP diizeyi 3. ayda 370 U/L ve 111 U/L
olarak, bir kedide ise 6. ayda 138 U/L olarak belirlenmistir.
Bulunan bu sonuglar rasitizma, hipertrofik osteopati ve
nutrisyonel sekonder hiperparatroidizmli kedilerde serum
ALP aktivitesinin ytikselecegini bildiren literatiirlerle
(Coles 1986; Capen ve Rosol 1989; Jones ve Hunt 2001)
parelellik arzetmektedir.

Sonu¢ olarak; metabolik kemik hastaliklarinda Kklinik
bulgularin birbirine benzerlik gdstermeleri nedeniyle bu
hastaliklarin kesin teghislerinin konulmasinda radyolojik
ve biyokimyasal sonuclarin dnem arz ettigi, bu ytizden
metabolik kemik hastalifi gosteren kedilerde klinik
bulgularin radyolojik ve biyokimyasal muayenelerle
desteklenmesi gerektigi, elde edilen bulgular 1s181nda
metabolik kemik hastaliklarinin biiyiik oranda 3-6 aylik
donemlerde gorildiiglinden dolay; biiylime dénemindeki
yavru Van Kedilerinin siitten kesilme ddnemine kadar
yeterli miktarda anne siitii almalari, slitten kesilme
doneminden sonra dengeli gidalarla beslenmelerinin ve
gerek gorildiigiinde kalsiyum, fosfor ve vitamin D
uygulamalar1 yapilmasinin Van Kedilerinde goriilebilecek
farkli patojeniteye sahip; fakat benzer anamnez ve klinik
bulgu gosteren metabolik kemik hastaliklarinin
onlenmesinde yarar saglayacagi kanisina varilmistir.
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SUMMARY In this study was aimed to compare the some hematological and biochemical parameters of Karakul and
Norduz sheep breeds healthy, at the same age, care and feeding conditions. Fifteen sheep from each of group,
totally 30, were included to the study. It determined the whole hematological parameters such as blood red
blood cell count (RBC), hemoglobin (HGB), hematocrit (HCT), mean red blood cell volume (MCV), mean red
blood cell hemoglobin (MCH), mean red blood cell hemoglobin concentration (MCHC), red blood cell
distribution density (RDWC) ), counts of lymphocyte (LYM), monocyte (MON), granulocyte (GRN), percents of
lymphocyte (LY), monocyte (MO), granulocyte (GR) , platelet count (PLT), platelet count (PCT) MPV), platelet
distribution frequency (PDWC) by a blood count device; biochemical parameters such as albumin
phosphatase (ALP), aspartate aminotransferase (AST), alkaline phosphatase (ALP), gamma-glutamyl
transpeptidase (GGT), total protein (TP) albumin (A), globulin (G) total bilirubin (TB) indirect bilirubin,
creatine kinase (CK), creatine kinase MB (CK-MB), urea, uric acid (UA), blood urea nitrogen (BUN) and
amylase by autoanalyser. HCT (p<0.001), MCV (p<0.001) and MCH (p<0.001), CK (p<0.05) and amylase
(p<0.001) were higher in Karakul sheep, LYM (p<0.05), RDWC (p<0.001), PLT (p<0.001), PCT (p<0.001), TP
(p<0.05) and IB (p<0.001) were higher in Norduz sheep. The changes in other parameters were no
significant. As a result, differences in some haematological and biochemical parameters of Karakul and
Norduz sheep breeds may be breed characteristic of them. We believe that these data may be a reference to
the veterinarians in the early diagnosis and treatment, prognosis of diseases of this sheep breeds and to be
carried out in the researches on these breeds.

Key Words: Biochemistry, Hematology, Karakul, Norduz, Sheep

OZET Karagiil ve Norduz Koyunlarinda Bazi Hematolojik ve Biyokimyasal
Parametreler

Bu calisma da ayni yas, bakim ve besleme sartlarinda saglikli Karagiil ve Norduz koyun irklarinin bazi
hematolojik ve biyokimyasal parametrelerinin karsilastirilmasi amaglandi. Her bir koyun irkindan 15 adet
olmak tlizere toplam 30 hayvan calismaya dahil edildi. Tam kan alyuvar sayis1 (RBC), hemoglobin (HGB),
hematokrit (HCT), ortalama alyuvar hacmi (MCV), ortalama alyuvar hemoglobini (MCH), ortalama alyuvar
hemoglobin konsantrasyonu (MCHC), alyuvarlarin dagilim siklign (RDWC), akyuvar (WBC), lenfosit (LYM),
monosit (MON), graniilosit (GRN) sayilari, lenfosit (LY), monosit (MO), graniilosit (GR) yiizdeleri, trombosit
sayis1 (PLT), trombosit yiizdesi (PCT), ortalama trombosit hacmi (MPV), trombosit dagihm siklig1 (PDWC) gibi
hematolojik parametreleri kan sayim cihazinda; serum alkalen fosfataz (ALP), aspartat aminotransferaz
(AST), alkali fosfataz (ALP), gamma-glutamil transpeptidaz (GGT), total protein (TP) albiimin (A), globulin
(G) total bilirubin (TB) indirekt bilirubin (iB), kreatin, kreatin kinaz (CK), kreatin kinaz MB (CK-MB), iire,
irik asit (UA), kan t{ire azotu (BUN) ve amilaz biyokimyasal parametreleri oto analizérde belirlendi. HCT
(p<0.001), MCV (p<0.001) ve MCH (p<0.001), CK (p<0.05) ve amilaz (p<0.001) Karagiil koyun irkinda; LYM
(p<0.05), RDWC (p<0.001), PLT (p<0.001), PCT (p<0.001), TP (p<0.05) ve IB (p<0.001) ise Norduz koyun
irkinda daha ytiksekti. Diger parametrelerdeki degisimler 6nemsizdi. Sonug olarak, Karagiil ve Norduz koyun
irklarina ait bazi hematolojik ve biyokimyasal parametrelerdeki farkliliklar irklara ait bir 6zellik olabilir. Elde
edilen verilerin o6zellikle Veteriner Hekimlere, bu koyun irklarina ait hastaliklarin erken tanisinda ve
tedavisinde, prognozunda ve de bu irklar ile ilgili yapilacak arastirmalarda referans olabilecegi kanisindayiz.
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GiRiS

Koyun  yetistiriciligi, disik  kaliteli meralarin
degerlendirilmesi, gida, giyim ve deri gibi hayvansal
Urinleri isleyen sanayi dallarina hammadde saglamasi
nedeni ile iilke ekonomisi a¢isindan oldukg¢a degerlidir.
Tiirkiye’de en son yapilan genel kiigiikbas hayvan sayimi
sonuglarina gore 2016 yili itibariyle 30.983.33 adet koyun
bulunmaktadir. Tirkiye’de yillik et Giretiminin % 6.35’i ve

siit diretiminin % 13.10’u koyunlardan elde edilmektedir
(Anonim, 2016).

Karagiil koyunu adini Tiirkmenistan’daki Karakul ile
Ozbekistan’daki Karagél sehrinden alir, anavatan1 Hazar
Denizi boyunca uzanan Amuderya Irmag Vadisidir
(Akcapinar, 2000). Kurak boélge sartlarina uyum gosterir
ve kira¢ alanlar1 degerlendirirler (Oncii, 1970). Bas orta
biiyiikliikte, boyun kisa ve kalin, bacaklar ise normal
uzunluktadir. Viicut yapisit kiigiik, sirt ve sagri hemen
hemen esit yiikseklikte olup diiz bir hat olusturur. Yapagisi
karisik  olmakla beraber genelde rengi siyahtir.
Kahverengi, gri ve beyaz olanlarina da rastlanilir. Kuyruk
yapis1 iki béliimden olusur. Ust kisim dolgun yagh, alt
kisim ise S yaparak uzar ve yagsizdir (Anonim, 2017).

Norduz koyunu adim Van’ in Giirpinar ilgesi Norduz
Bolgesi’ nden alir ve Akkaraman irkinin bir cesididir
(Bing6l, 1998; Kirk, 2002). Viicutlar1 genel olarak beyaz,
cogunlukla kiil rengi, az miktarda gri-beyaz ve kahverengi-
beyaz renklerde olabilir. Yapagilarinin muhtelif yerlerinde
ozellikle bas, gogiis ve ayak kisimlarindaki siyah lekeler
karakteristiktir. Siirtiniin geneli ytliksek bacakli, koglarin
ise tamami boynuzludur. Kuyruklar: ii¢ kissmdan olusur,
ortadaki parga en uzundur (Ocak ve ark.,, 2009).

Biyokimyasal ve hematolojik parametreler, rutin olarak
kullanilan laboratuvar yontemlerindendir. Bu
parametreler, hayvanlarin genel durumu, bazi hastaliklarin
teshisi, prognozu hakkinda klinisyen hekimlere o6nemli
faydalar saglar.

Kan parametreleri hayvan tiirleri arasinda farklilik
gosterdigi gibi 1irk, yas, cinsiyet, yetistirildikleri bolgeler
arasinda ve beslenme seKillerine gore de farklilik gosterir
(Nisbet ve ark., 2006; Turgut, 2000). Bu nedenle, her
hayvan tiirlinde hematolojik ve biyokimyasal kan
degerlerinin dogru yorumlanabilmesi icin spesifik referans
araliklarinin belirlenmesi gereklidir (Meyer ve Harvey,
2004). Bununla birlikte, koyunlarda, irk o6zelliklerinin
belirlenmesi ¢alismalarinda biyokimyasal ve hematolojik
parametrelerden yararlanilir (Mert ve ark,2003). Bu
nedenlerden dolayr hayvan tiirleri ve irklarina ait kan
parametrelerinin referans degerlerinin bilinmesi, hayvan
hastaliklarinin teghis ve tedavisinde biiyiik 6nem arz eder.

Yapilan literatiir taramalarinda, yavru ve eriskin koyun
irklar1 arasindaki hematolojik ve biyokimyasal farklilik
bir¢ok arastirici tarafindan yapilmistir (Yigit ve ark., 2002;
Simsek ve ark., 2015). Fakat Van ilinde yetistirilen, eriskin
Karagiil ve Norduz koyun irklarina ait biyokimyasal ve
hematolojik degerlerin ortaya konuldugu calisma sayisi
oldukga azdir.

Bu nedenle bu ¢alisma da saglkl erigkin Karagil ve
Norduz Kkoyun irklarina ait alyuvar sayisi (RBC),
hemoglobin (HGB), hematokrit (HCT), ortalama alyuvar
hacmi (MCV), ortalama alyuvar hemoglobini (MCH),
ortalama alyuvar hemoglobin konsantrasyonu (MCHC),
alyuvarlarin dagiim siklign (RDWC), akyuvar (WBC),
lenfosit (LYM), monosit (MON), graniilosit (GRN) sayilari,
lenfosit (LY), monosit (MO), graniilosit (GR) yiizdeleri,
trombosit sayis1 (PLT), trombosit ylizdesi (PCT), ortalama
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trombosit hacmi (MPV), trombosit dagilim sikligi (PDWC)
gibi hematolojik parametreler ile alkalen fosfataz (ALP),
aspartat aminotransferaz (AST), Alkali fosfataz (ALP),
Gamma-Glutamil transpeptidaz (GGT), total protein (TP)
albiimin (A), Globulin (G) total bilirubin (TB) indirekt
bilirubin (iB), Kreatin, kreatin kinaz (CK), kreatin kinaz
MB (CK-MB), Ure, Urik asit (UA), Kan iire azotu (BUN) ve
Amilaz gibi biyokimyasal parametrelerin referans
degerlerinin ortaya konulmasi, parametrelerindeki
farkliliklarin saptanmasi ve nedenlerinin belirlenmesi
amagland1

MATERYAL ve METOT
Hayvan gruplari

Bu calismamin materyalini; Yiziincii Yil Universitesi
Arastirma ve Uygulama Ciftligi'nde yetistirilen, ayn1 bakim
ve besleme sartlarina sahip, eriskin, gebe olmayan, saglhkl,
Karagiil ve Norduz koyun 1rklar1 olusturdu. Her bir koyun
irkindan 15’er adet olmak {izere toplam 30 koyun
calismada kullanildi.

Kan ornekleri

Koyunlardan usuliine uygun olarak, vena jugularislerinden
alinan kanlar EDTA’l mor kapakli hemogram tiiplerine ve
antikoagulansiz sar1 kapakli biyokimya tiiplerine ve
aktarildi. Numunelerin soguk zincir sartlarina uyularak
laboratuvara ulasmasi saglandu. Hematolojik
parametrelere ayni giin bakildi. Biyokimya tiiplerinde
pithtilasma gerceklestikten sonra, +4 0C, 3000 RPM’ de 10
dk. santrifiij edilip, serumlar: ¢ikarildi. Cikarilan serumlar
eppendorf tiiplerine koyuldu ve -20 °C’ de saklandi. En kisa
slirede serumda biyokimyasal parametreler ¢alisildi.

Analizler

Hematolojik parametrelerin analizinde Abacus junior Vet 5
(Avusturya) otomatik kan sayim cihazi kullanildi ve
hiicrelerin sayimi  koyun modunda gergeklestirildi.
Biyokimyasal parametreler, Modular PP (Roche) oto
analizériinde Cobas marka kitler kullanilarak él¢iildii.
istatistik analiz

Uzerinde calisilan her bir parametre bakimindan bagimsiz
iki grup ortalamalar1 arasindaki farkin 6nemliligini test
etmek icin T-Testi kullanildi. Veriler, aritmetik
ortalamazstandart sapma (X% SX), minumum ve
maksimum deger olarak verildi. Hesaplamalarda istatistik
anlamhlik diizeyi % 5 olarak alind1 ve hesaplamalar i¢in
SPSS istatistik paket programi kullanildi

BULGULAR

Karagil ve Norduz koyun irklarina ait hematolojik
parametrelerin  minimum, maksimum ve ortalama
degerleri ve istatistiksel sonuclar1 Tablo 1'de verildi.

Karagiil ve Norduz koyun irklarina ait biyokimyasal
parametrelerin - minimum, maksimum ve ortalama
degerleri ve istatistiksel sonuglar1 Tablo 2’de verildi.

TARTISMA ve SONUC

Hekimlikte, klinik bulgular1 tamamlayan ve destekleyerek
gliclendiren incelemeler arasinda biyokimyasal ve
hematolojik  analizler = vazgecilmezdir. = Laboratuvar
metodlari ile elde edilen sonuglar, hastaligin erken tanisi,
etiyolojisi, patogenezi, uygulanan sagaltimin Kkontrolii
hakkinda hekime énemli bilgiler saglar (Altintas ve Fidanci
1993). Ayrica rklara ait laboratuvar referans araliklariin
belirlenmedigi icin genellikle o tiir hayvanlarin genel
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referans araliklar1 kullanihir. Halbuki ki, en faydal
uygulama, o 1irki temsil edecek referans degerlerinin
bilinmesidir.

Tablo 1. Karagiil ve Norduz koyun irklarindaki RBC, HGB,
HCT, MCV, MCH, MCHC, RDWC(, WBC, LYM, MON, GRN, LY,
MO, GR, PLT, PCT, MPV, PDWC parametrelerin ortalama,
standart sapmalari, minimum ve maksimum degerleri

Table 1. The mean, standard deviations, minimum and
maximum values of the RBC, HGB, HCT, MCV, MCH, MCHC,
RDWC, WBC, LYM, MON, GRN, LY, MO, GR, PLT, PCT, MPV
and PDWC parameters in Karakul and Norduz sheep
breeds.

Karagiil Norduz
Parametreler n=15 n=15 p
RBC X+Sx  10.11£0.77 10.52+1.22
(1012/1) Min. 9.39 8.78 >0.05
Max. 11.53 12.44
X+Sx  10.30£0.43 9.80+1.31
HGB
(g/d) Min. 9.7 8 >0.05
g Max. 11 12.4
HCT X+Sx  28.30+1.06 26.40+2.78
(%) Min. 26.65 22.73 <0.001
Max 29.88 32.08
X+Sx  28.00£2.17 25.27+1.28
n;lg)v Min. 25 23 <0.001
Max. 30 27
X+Sx  10.20+0.37 9.26+0.36
lrm; Min. 9.5 8.8 <0.001
pg Max. 10.5 10
X+Sx  36.42+1.97 37.01+1.42
251(-1[8 Min. 345 35.3 >0.05
Max 38.9 39.1
X+Sx  21.88+1.00 23.44+1.34
Rg)/\;c Min. 20.7 22.2 <0.001
° Max. 23.2 25.6
X+Sx  12.77£5.82 12.23+2.38
(XY)?/CI) Min. 7.6 10.1 >0.05
Max. 22.9 17.0
LYM X J_r_ Sx 5.46+0.98 7.18+1.87
(10°/1) Min. 4.08 5.65 <0.05
Max 6.71 11.32
X +Sx 0.06+0.02 0.06+0.02
(2’[02]/\[1) Min. 0.04 0.05 >0.05
Max. 0.11 0.13
GRN X J_r_ Sx 7.14+5.06 6.42+4.04
(10°/1) Min. 3.29 3.17 >0.05
Max. 16.52 15.51
LY X +Sx  47.69+11.20 55.25+10.61
(%) Min. 27.5 42 >0.05
0 Max 59.4 71
MO X +Sx 0.50+.00 0.50+.00
(%) Min. 0.5 0.5 >0.05
Max. 0.5 0.5
GR X+Sx  51.705.06 44.24+4.04
(%) Min. 40.1 28.5 >0.05
° Max 72 57.5
PLT X +Sx 246.80+96.36 388.00+117.81
(10°/1) Min. 131 205 <0.001
Max 357 607
PCT X +Sx 0.12+0.06 0.20+0.06
(%) Min. 0.04+0.01 0.10+0.03 <0.001
0 Max. 0.18+0.05 0.32+0.09
X +Sx 5.12+0.36 5.24+0.36
N([g)v Min. 45 4.7 >0.05
Max 5.5 5.7
X+Sx  28.72%2.93 29.97+3.69
sz)\;c Min. 24.3 22.3 >0.05
Max. 32.2 32.2

Tablo 2. Karagiil ve Norduz koyun irklarindaki ALP, AST,
ALT, GGT, TP, A, G, TB, IB, kreatinin, CK, CK-MB, iire, UA,
BUN ve amilaz 1n ortalamalar), standart sapmalari,
minimum ve maksimum degerleri

Table 2. ALP, ALT, ALT, GGT, TP, A, G, TB, IB, creatinine,
CK, CK-MB, urea, UA, BUN and amylase in standard
deviation, minimum and maximum values of Karakul and
Norduz sheep breeds.

Karagiil Norduz
Parametreler n=15 n=15 p
ALP X +Sx  385.20%£65.51 314.87+143.25
(U/L) Min. 283 113 >0.05
Max. 457 559
AST X+Sx  133.80+12.41 132.80+14.17
(U/L) Min. 120 111 >0.05
Max 155 160
ALT X +Sx 23.60£5.09 24.00+4.56
(U/L) Min. 15 14 >0.05
Max. 30 30
GGT X+Sx  52.18+10.77 50.52+9.10
(U/L) Min. 35.10 44.30 >0.05
Max. 85.20 85.20
TP X +Sx 7.55+0.24 7.93+0.54
(g/dL) Min. 7.22 7.14 <0.05
Max. 7.84 9.05
G X +Sx 4.04+0.12 4.26+0.53
Min. 3.90 3.50 >0.05
(g/dL) Max 4.20 5.30
A X +Sx 3.53+0.24 3.67+0.17
Min. 3.25 3.25 >0.05
(g/dL) Max 3.85 3.78
B X +Sx 0.06+0.02 0.08+0.03
(mg/dL) Min. 0.02 0.02 >0.05
Max. 0.10 0.14
iB. X +Sx 0.04+0.03 0.06+0.02
(mg/dL) Min. 0.01 0.00 <0.001
Max 0.07 0.11
Kreatinin X +Sx 0.59+0.10 0.66+0.19
(mg/dL) Min. 0.46 0.52 >0.05
Max. 0.74 1.13
CK X +Sx 245.60+105.37 163.13+24.63
(U/L) Min. 169 125 <0.05
Max. 444 202
X+Sx  231.20+33.81 209.60+50.25
C('l(]/“g Min. 191 137 >0.05
Max. 272 289
Urea X +Sx 32.04+4.81 34.58+6.33
(mg/dL) Min. 24.00 24.70 >0.05
Max 37.20 47.00
UA X +Sx 0.05+0.02 0.05+0.04
Min. 0.02 0.00 >0.05
(mg/dL) oy 0.10 026
BUN X +Sx 14.8(1J*;2.30 16.1?;2.90 005
Min. >0.
(mg/dL) 17 22
. X+Sx  51.60+18.79  19.57+11.96
ijl/"f;z Min. 18 8 <0.001
Max 89 47

Kanin = sekilli elemanlarmin g¢ogunlugunu alyuvarlar
olusturur ve iglerinde bulundurduklar1 HGB sayesinde
kana kirmizi rengini verirler, kan gazlarinin tasinmasinda
gorev alirlar. HCT, kanin sekilli elamanlarinin tam kana
orani olarak tanimlanir. MCV, MCH, MCHC degerleri; RBC,
HCT ve HGB degerlerinin alt parametreleridir ve Kklinik
olarak aneminin teghisi ve simiflandirilmasinda belirleyici
laboratuvar parametreleridir.
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Gokce ve Kiziltepe (2013) 1-3 yaslarinda saglkh
Morkaraman 1rki koyunlarinda yaptiklari ¢calismadaki RBC
degeri mevcut calismadakinden diisiikk, Hct degerleri
yiksek, Hb degerleri yakin olarak bildirilmistir. Karagiil
irki koyunlarinda yapilan bir ¢alismada (Belge ve ark,
1997) RBC (9.20x10¢/mm3), HGB (10.64 g/dl), HCT (31.67
%) degerlerini mevcut ¢alismadaki degerlere yakin olarak
tespit etmislerdir. Ayrica Baumgarthner Pernthaner,
(1994) 1iin c¢alismalari mevcut c¢alismayr destekler
niteliktedir. Yine, Avci ve ark., (2008) eriskin Akkaraman
ve Merinos koyunlarinda HGB, HCT degerleri ile Simsek ve
Ark. (2015) eriskin Hasak ve Hasmer koyun irklarinda
RBC, HGB, HCT, MCV, MCH, MCHC parametrelerinin
bildirilen referans degerlere yakin oldugu belirlendi.
Ancak mevcut calismada Karagil irkinda HCT, MCV, MCH
degerlerinin Norduz irkindan ytiksek (p<0.001) oldugu
tespit edildi.

Akyuvarlar viicudun savunma sisteminde gorev alan kan
hiicreleridir. Gokce ve Kiziltepe (2013) WBC, Graniilosit
degerleri, mevcut ¢alismadaki degerden diisiik, Monosit
degerleri yiiksek, Lenfosit sayisi yakin bulundu. Belge ve
ark, (1997) nin WBC (6.11x103/mm3), % nétrofil (34.40)
% eozinofil (6.60) % bazofil (0.10) % lenfosit (54.40) %
monosit (4.20) degerleri; Baumgarthner Pernthaner,
(1994) ve Simsek ve ark., (2015) ¢alismalarindaki WBC,
LYM, MON, GR degerleri mevcut calismayr destekler
niteliktedir. Ancak bu c¢alismada Karagil irkinda LYM
degerinin Norduz irkindan diisiik (P<0,05) oldugu tespit
edildi. Yine LY, GR yiizdeleri literattirde bildirilen gebe
olmayan disi Akkaraman koyunlarindaki degerlere yakin
seyrederken, % MO degerleri literatiirdeki (Altinsaat,
2001) degerden 4 kat diistik bulundu.

Trombositler, kanin pihtilasmasinda gorev alan sekilli
elemanlardir. Mevcut ¢alismada Norduz koyunundaki PLT
degeri Karagill koyunundakinden daha yiiksek olarak
bulundu (p<0.001) wve Saghklh Eriskin Akkaraman
koyunlarinda bildirilen degerlere (Tufan ve Aslan, 2009)
yakindi.

Karacigerin fizyopatolojisinde, AST, ALT, ALP, GGT, CPK,
bilirubin ve albiimin, globiilin protein testleri dnemli
parametrelerdir. Daha 6nce farkli koyun irklarinda yapilan
calismalarda AST, ALT (Simsek ve ark, 2015) ve ALP
enzim aktivitelerinin ve albumin (Nisbet ve ark, 2006) in
mevcut ¢alismadaki koyun irklarina gore diisiik oldugu;
total bilirubin diizeylerinin ise yiiksek (Altinsaat 2001;
Nisbet ve ark.’ nin 2006) ve diisiik (Ozyurtlu ve ark., 2007)
oldugu bildirilmistir. Bununla birlikte; farkli koyun
wrklarindaki TP, A, Globiilin degerleri (Altinsaat 2001;
Ozyurtlu ve ark, 2007; Ava ve ark, 2008; Gokce ve
Kiziltepe 2013; Simsek ve ark, 2015) ve GGT diizeyi
(Simsek ve ark., 2015) literatiir ile uyumludur.

Ure, trik asit, BUN, kreatinin bobrek fonksiyonlari
hakkinda hekime bilgi veren énemli belirteclerdir. ilaveten
amilaz, pankreas ve tiikiiriik bezlerinden salinip, esas
olarak bobrekler araciligy ile uzaklastirilir. Koyunlardaki
kreatinin degerlerini mevcut calismadan disiik (Nisbet ve
ark. 2006), yiiksek (Simsek ve ark, 2015) ve yakin
(Altinsaat., 2001) bildiren ¢alismalar bulunmaktadir. CK
enzim aktivitesinin bu ¢alismada bildirilen degerlerden
distik; iirik asit ve amilaz diizeylerinin ise yiiksek oldugu
bildirilmistir (Nisbet ve ark. 2006). Bununla birlikte tre
(Altinsaat 2001; Simsek ve ark, 2015) ve BUN degerleri
(Nisbetve ark.’ nin 2006) literatiirde bildirilen degerler ile
uyumludur.

Literatiirler 1s18inda aymi tiir ve farkh irk hayvanlar
arasinda hematolojik ve biyokimyasal parametrelerin
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sonuclar1 farkhilik goéstermektedir. Bunun nedenleri
arasinda genotip kadar yas, fizyolojik durum, beslenme,
mevsimler gibi fenotipik etkiler ve analizlerde farkl
laboratuvar yontemlerinin kullanilmasi yer almaktadir.

Sunulan bu calisma ile tam kan HCT, MCV ve MCH
degerleri ile serum CK ve amilaz enzim aktivitelerinin
Karagiil koyun 1rkinda; tam kan LYM, RDWC, PLT ve PCT
ile serum TP ve IB ise Norduz koyun irkinda istatistiksel
onemde daha yiksek oldugu belirlendi. Bu
parametrelerdeki farkliligin nedeninin 1rklara ait bir
ozellik olabilecegini diisiinmekteyiz.

Sonug olarak, mevcut ¢alisma ile eriskin Karagiil ve Norduz
koyun  irklarinin  biyokimyasal ve  hematolojik
parametreleri karsilastirilarak bu parametrelerin min. ve
max. ortalama referans degerleri verildi. Sunulan bu
verilerin, bu koyun irklarina ait hastaliklarin erken
tanisinda ve tedavisinde, prognozunda ve de bu irklar ile
ilgili yapilacak arastirmalarda referans olabilecegi
kanisindayiz.

KAYNAKLAR

Anonim, (2016). Genel Tarim Sayimi. T.C. Bagbakanlik Devlet Istatistik Enstitiisii
Matbaasi, Ankara.

Anonim, (2017). http://morfikirler.com/karagul-koyunu-ozellikleri-ve-karagul-
koyunu-yetistirme). Erisim tarihi:16.05.2017.

Akgapmnar H, (2000). Koyun Yetistiriciligi. Yenilenmis 2. Baski, Ismat
Matbaacilik, Ankara.

Altinsaat C, (2001). Akkaraman koyunlarda B12 vitamini ve folik asit diizeyleri
ile baz1 hematolojik ve biyokimyasal degerler arasindaki iliski. Ankara Univ
Vet Fak Derg, 48, 141- 145.

Altintas A, Fidanc1 UR, (1993). Evcil hayvanlarda ve insanda kanin biyokimyasal
normal degerleri. Ankara Univ Vet Fak Derg, 40, 173-186.

Ava G, Kigiikkurt I, Fidan F, Eryavuz A, Aslan R, Diindar Y, (2008). Nakil
islemine tabi tutulan koyunlarda vitamin C ve ksilazin uygulamasinin
kortizol ve lipid peroksidasyon ile bazi biyokimyasal parametrelere etkisi,
F.U. Sag. Bil. Derg, 22 (3), 147 152

Baumgarthner W., Perthaner A (1994). Influence of age, season and pregnancy
upon blood parameters in Austrian Karakul sheep, Small ruminant research
13,2147-151.

Belge F, Yur F, Bildik A, Deger Y, Dede S, (1997). Karagiil koyunlarinda bazi
kan parametrelerinin arastirlmasi. YYU Vet Fak Derg. 8 (1-2) 43-46

Bingol M, (1998). Norduz koyunlarinin dél ve siit verimleri ile biiylime-gelisme
ve dig yapr ozellikleri. Yiiziincii Y1l Universitesi, Fen Bilimleri Enstitiisi,
Doktora Tezi, Van.

Gokee G, Kiziltepe §, (2013). Alterations in haematological and biochemical
parameters in morkaraman sheep with natural psoroptes ovis infestation .
Kafkas Univ Vet Fak Derg 19 (6): 975-978.

Kirk K, (2002). Van ili Hayvansal Uretim Raporu, TC. Bagbakanlik Devlet
Planlama Teskilati, 82-89, Ankara.

Mert N, Giindiiz H, Akgiindiiz V, Akgiindiiz M, (2003). Merinos melezi
koyunlarda bazi biyokimyasal kan parametreleri ile verim arasindaki
iligkiler. III- glikoz, alkali fosfataz, seruloplazmin. Turk J Vet Anim Sci, 27,
583-588.

Meyer DJ, Harvey JW, (2004). Veterinary Laboratory Medicine: Interpretation
and Diagnosis, 3rd ed., 5, W.B. Saunders Company, Philadelphia.

Nisbet C, Yarim Gf, Cift¢i G, (2006). Saghkl Karayaka irki koyunlara ait bazi
serum biyokimyasal degerleri. Ankara Univ Vet Fak Derg, 53, 57-59.

Ocak E, Bingél M, Gokdal O (2009).Van ybresinde yetistirilen norduz
koyunlarinin siit bilesimi ve siit verim 6zellikleri. YYU Tar Bil Derg, 19 (2),
85-89.

Oncii C, (1970). Sovyet Sosyalist Cumhuriyetleri Birliginde Karagiil koyunu
yetistirilmesi ve Astragan imali. Ankara Universitesi Ziraat Fakiiltesi
yaymlarn: 412, Yardima ders kitab1:139, Ankara Universitesi

Ozyurtlu N, Giirgéoze S, Bademkiran S, $imsek A, Celik R, (2007). ivesi
koyunlarda dogum oncesi ve sonrasi donemdeki bazi biyokimyasal
parametreler ve mineral madde diizeylerinin arastirilmasi. FU Sag Bil Derg,
21,33-36

Simgek O, Karagahin T, Giiner B, Dursun §, (2015). Hasak ve hasmer melez
koyun irklarina ait bazi hematolojik ve biyokimyasal parametreler. Ata Uni
Vet. Bil. Derg. 10 (1), 27-32.

Tufan E, Aslan O (2009).Dogal akut babesiosisli koyunlarda bazi kan
parametrelerinin belirlenmesi. Sag Bil Derg, 18(1) 33-37.

Turgut K, (2000). Veteriner Klinik Laboratuar Teshis, Bah¢ivan Basim, Konya.

Yigit AA, Kisa U, Arikan §, Akgapinar H, Tagsdemir U, (2002). Sakiz x Karayaka

melezi G1 koyunlarinin kan parametreleri iizerine cinsiyet ve yasin etkisi. SU
Vet Fak Derg, 17, 59-63.



Van Vet ], 2017, 28 (3) 141-144

e VAN VETERINARY
JOURNAL

Van Veterinary Journal

http://vfdergi.yyu.edu.tr

ISSN: 2149-3359 Original Article e-ISSN: 2149-864+

An Investigation on the Presence of Salmonella spp.
in Raw Cow Milk and Urfa Cheese Sample

Hisamettin DURMAZ! Mustafa ARDIC2

1Harran University, Faculty of Veterinary Medicine, Department of Food Hygiene & Technology, Sanliurfa, Turkey
2 Aksaray University, Faculty of Engineering, Department of Food Engineering, Aksaray, Turkey

Received: 26.07.2017 Accepted: 06.11.2017

SUMMARY Urfa cheese, a traditional white-brined Turkish cheese, is a special product belonging to Sanliurfa and
consumed both Sanliurfa and other provinces of Turkey. In this study, the presence of Salmonella spp. was
investigated in a total of 250 raw cow milk and 250 Urfa cheese samples sold in Sanliurfa (Turkey). The
method recommended by the International Standard Office (ISO) was used in the isolation Salmonella spp. As
a result, it was concluded that Urfa cheese and raw milk samples were not contaminated with Salmonella spp.

and all cheese and milk samples examined in this study are suitable to Turkish Food Codex.

Key Words: Urfa cheese, Raw cow milk, Salmonella

OZET Cig inek Siitlerinde ve Urfa Peynirlerinde Salmonella spp. Varhiginin Arastirilmasi

Urfa peyniri, Sanhurfa ve Tiirkiye’'nin diger illerinde tiiketilen Sanliurfa’ya 6zgii geleneksel bir salamura beyaz
peynir c¢esididir. Bu ¢alismada, Sanlurfa’da satisa sunulan 250 adet ¢ig inek siitii 6rnegi ile 250 adet urfa
peynir érneginde Salmonella spp. varligl arastirllmistir. Salmonella spp. izolasyonunda Uluslararasi Standart
Ofisi’'nin (International Standart Office/ISO) 6nerdigi metot kullanilmistir. Sonug olarak, incelenen peynir ve
¢ig stit 6rneklerinin hi¢cbirinde Salmonella spp. tespit edilememis olup, 6rneklerinin tamaminin Salmonella
spp. yoniinden Tiirk Gida Kodeksi'ne uygun oldugu saptanmistir.

Anahtar Kelimeler: Urfa peyniri, Cig inek stitti, Salmonella

GIRiS

Tiirkiye’de beyaz, kasar, tulum Mihali¢ peyniri, Cerkez
peyniri, Orgii peyniri, Dil peyniri, Abaza peyniri, Erzurum
Civil peyniri, Van Otlu peyniri, Savak peyniri ve Urfa
peyniri gibi mandira ve kiigiik aile isletmelerinde iiretilen
bircok yoresel peynir ¢esidi bulunmaktadir (DPT 1995;
Tekinsen 2000; DPT 2001). Bu peynirlerin her biri kendine
ait mikrobiyolojik, kimyasal ve duyusal niteliklere sahiptir.

Urfa peyniri, Sanlhurfa ve cevresinde tretilmekte olup
¢ogunlukla koyun ve kegi siitli kullanilmaktadir. Bu peynir
cesidi genellikle hijyenik olmayan kosullarda ve ¢ig siit
kullanilarak iretilmekte olup olgunlasma periyodu
tamamlanmadan tiiketime sunulmaktadir. Bélgede hayvan
hastaliklarinin yaygin olmasi, yaz mevsiminin sicak
gecmesi, hijyenik olmayan ahir ve sagim sartlari1 nedeniyle
peynir Uretiminde kullanilacak siitlerin mikrobiyolojik
kalitesi  olumsuz etkilenmektedir. Ayrica peynir
Uretiminde ¢ig siit kullanilmasiy, hijyen kurallarina
uyulmamasi ve peynirlerin olgunlastirilmadan taze olarak
satisa sunulmasi insan saghgini olumsuz etkilemektedir
(Akin ve Sahan 1998; Sahan ve ark. 1998).

Urfa peynirinin standardizasyonuna yodnelik olarak bu

peynirin kimyasal, duyusal ve mikrobiyolojik durumunu
tespit etmek amaciyla ¢ok  sayida  ¢alisma
gerceklestirilmistir (Sahan ve ark. 1998; Atasoy 1999;
Ozer ve ark. 2000; Ardi¢ 2003; Yetismeyen ve Yildiz 2003).
Ancak Urfa peynirinde insan saghgl agisindan risk
olusturabilecek patojen mikroorganizmalarin varligi ve
dagilimi iizerine yapilan ¢alismalar olukga azdir (Bingoél ve
Togay 2017).

Insanlarda kontamine hayvansal gida tiiketimine bagh
olarak meydana gelen Salmonella infeksiyonlarinin 6nemli
saglik problemlerine, tedavi masraflarina ve isgiicii
kaybina neden oldugu rapor edilmistir (Gareis 1995). Bu
baglamda kontamine siit ve siit iirlinlerinin tiiketilmesi
sonucunda Salmonellozis salginlarina yol agtig1 (Knox ve
ark. 1963; Price ve Carter 1967) ve bu patojenin
peynirlerin olgunlasma periyodu boyunca gelisme
gostererek Salmonella gida zehirlenmelerine neden
olabilecegi belirtilmistir (Medina ve ark. 1982). Bu bakteri
ile ilgili saglik problemlerinin ortadan kaldirilmasi
amaciyla gelismis iilkeler, ozellikle hayvansal gidalarda
Salmonella’larin  varligin1 diizenli olarak belirlemekte,
epidemiyolojik ¢alismalara 151k tutacak veri tabani
olusturmakta ve Salmonella kontaminasyonunun ve
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infeksiyonunun kontrol altina alinmasi yoniinde dnlemleri
siklastirmaktadirlar.

Tiirkiye’de yapilan birgok calismada, ¢ig siit ve peynirlerin
hijyenik kalitesinin iyi olmadig, fekal bulasmanin
bulundugu ve patojen bakteriler agisindan da risk
olusturabilecegi tespit edilmistir (Yalgin 1987; Nizamlioglu
ve ark. 1989; Patir ve ark. 1995; Giilmez ve ark. 2001;
Giilmez ve Giiven 2001; Diler ve Baran 2014). Yapilan
literatlir taramasinda Tiirkiye'de, ozellikle Sanlurfa’da
yaygin olarak dtretilen ve tiiketilen Urfa peynirinde
Salmonella varhigr lizerinde yapilmis bir c¢alismaya
rastlanmamistir. Bu arastirma, Salmonella spp.nin Urfa
peynirlerindeki kontaminasyonu ve halk sagligi agisindan
risk olusturup olusturmadigini tespit etmek amaciyla
yapilmistir.

MATERYAL ve METOT

Bu calismada, Sanliurfa’da satisa sunulan toplam 250 adet
¢ig inek siitii ve 250 adet peynir 6rnegi materyal olarak
kullanildi. Ornekler aseptik sartlarda 6zel termoslu kaplara
alinip, soguk zincir altinda laboratuvara getirildikten
hemen sonra Salmonella ydniinden analiz edildi.

Salmonella izolasyonu: Her bir siit 6rneginden 25 ml,
peynir orneklerinden ise 25 gr stomacher torbalarina
alinarak 225 ml Tamponlanmis Peptonlu su (BPW, Oxoid
CM509) ile stomacherde 1 dakika siire ile homojenize
edildikten sonra 6n zenginlestirme amaciyla 37°C’'de 24
saat inkube edildi. Inkubasyon sonunda 6n zenginlestirme
swvisindan 0.1 ml alinarak 10 ml Rappaport-Vasilliadis
Broth’a (RapV, Oxoid CM866) ekim yapildi ve 43°C’de 24
saat inkube edilmek suretiyle selektif zenginlestirme
yapildi. Selektif zenginlestirme buyyonlarindan Brilliant-
green Phenol-red Lactose Sucrose Agar’a (BPLS, Merck
7237) oze ile ekim yapilarak plaklar 37°C'de 24-48 saat
inkube edildi. Inkubasyon sonrasi BPLS agar’da iireyen
laktoz negatif pembe, pembe-kirmizi renkli, kenarlar
diizgiin ve opak kolonilerden 5 tipik koloni alinip
MacConkey Agar'da (Oxoid, CM7) ve daha sonrada
Tryptone Soya Agar (TSA, Oxoid CM131)+Yeast Extract
(YE, Oxoid L21)'da saflagtrilip iretildikten sonra
biyokimyasal testlere gecildi (Sekil 1). Biyokimyasal
reaksiyonu pozitif veya siipheli olan drnekler Salmonella
polivalan O antiserumu ile test edildi (Anonim, 2002).

25 grveya ml 6rnek + 225 ml BPW
37°C 24 saat inkubasyon

)

0.1 ml BPW+10 ml Rappaport (vorteks)
43°C 24 saat inkubasyon

l

BPLS agar'a gecis
37 °C 24-48 saat inkubasyon

l

Siipheli koloni

\)

MacConkey Agar ve TSA+YE'a gecis
37°C 24 saat inkubasyon

!
! l l l { { ! { ! ! ! l
TSIA LIA Oksidaz Ureaz  SIM NR Sitrat MR VP LDC ONPG Karbonhidrat Fermentasyon

Testleri (Glikoz, mannitol,
sorbitol, maltoz, ramnoz)

Salmonella Polivalan O Antiserum

Sekil 1. Salmonella spp. izolasyon semasi

BULGULAR

incelenen ¢ig inek siit érneklerinin hicbirinde Salmonella
spp.'ye rastlanmamustir. Analizi yapilan 250 adet peynir
orneklerinde de Salmonella tiirleri belirlenememistir
(Tablo 1).

Tablo 1. Siit ve peynir 6rneklerinde Salmonella spp. analiz sonuglari

Table 1. Salmonella spp. analysis results in milk and cheese samples

Rap-V'de

BPLS agar'da

< Analize alinan . " i . . Identifikasyon Antiserumda
Ornekler . iireyen 6rnek siipheli koloni e Sonug
ornek sayisi sonuglari agliitinasyon
saylisl say1sl
Cig stit 250 247 Negatif Negatif Negatif
Peynir 250 235 Negatif Negatif Negatif
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TARTISMA ve SONUC

Tiirkiye’de mikrobiyolojik acidan diisiik kalitede siitiin
kullanilmasi, standart bir tretim teknolojisinin olmamasi,
siit ve siit iriinlerinin uygun olmayan sartlarda
depolanmasi ve pazarlanmasi biiyiik ekonomik kayiplara
neden olmakta ve insan sagligi yoniinden potansiyel bir
tehlike arz etmektedir (Tekingen ve Celik 1983).
insanlarda gérillen hastaliklarin cogunun kontamine
gidalardan kaynaklandigi ve bu hastaliklarin 6zellikle
bebek ve yashlarda oliimle sonuglandig bildirilmektedir
(Dirksen ve Flagg 1988; Scallan ve ark. 2011; Ito ve ark.
2015). Bir¢ok iilkede yapilan arastirma sonuglar1 gida
kaynakli zehirlenme ve hastaliklarin  %90-99'unun
mikroorganizmalar tarafindan olusturuldugunu
gostermektedir (Topal 1996; Tugel 1998; Ayhan 2000).
Listeria monocytogenes, Bacillus cereus, Salmonella spp.,
Vibrio  parahaemolyticus,  Clostridium  perfringens,
Staphylococcus aureus, Clostridium botulinum gibi bakteri
tirleri gida kaynakl zehirlenme ve hastaliklara yol agan
baslica  mikroorganizmalardir  (Kalafatoglu  1995).
Salmonella cinsinin 2000’den fazla serotipi tespit edilmis
olup Tirkiye’'de simdiye kadar 19 serogruptan 71
serotipin bulundugu bildirilmistir. Bunlardan 36 serotipin
20 tanesi yalniz insandan, 16’s1 ise insandan bagka diger
kaynaklardan izole edilmistir (Aksoycan 1972; Bat1 1990;
Ustagelebi 1999). Amerika Birlesik Devletleri'nde 1994
yilinda Salmonella tiirlerinin neden oldugu hastaliklarin,
en sik rapor edilen 10 mikroorganizma kaynakli hastalik
arasinda yer aldigi bildirilmistir (Levinson ve Jawetz
1997).

Peynirlerden kaynaklanan Salmonella enfeksiyonlarinin
oldukga yaygin oldugu yapilan bir¢ok arastirma ile ortaya
konulmustur (Maguire ve ark. 1992; Ellis ve ark. 1998;
Cody ve ark. 1999). Tirkiye’de Salmonella spp. varhigi
lizerine yapilan arastirmalarda; Giilmez ve Giiven (2001)
Beyaz peynir ve Cecil peynirlerinde, Ugur (2001) ev
yapimi peynirlerinde, Aygin ve ark. (2005) Carra
peynirinde, Keskin ve ark. (2006) Beyaz peynirde
Salmonella  spp. varhigmm1  tespit edemediklerini
bildirmislerdir. Bu arastirmacilarin bulgular1 ile bu
calismada Urfa peynir oOrneklerinden elde ettigimiz
Salmonella spp. sonuglar1 uyumluluk géstermektedir. Buna
karsin, Kahraman ve ark. (2010) Beyaz peynir
orneklerinde Salmonella spp. oranin1 %1.9, Tekinsen ve
Ozdemir (2006) Otlu peynirde %6, Hayaloglu ve Kirbag
(2007) kiiflii peynirde %23.3 ve Onganer ve Kirbag (2009)
Cokelek peynirinde %100 olarak tespit etmislerdir.
Peynirlerdeki kontaminasyon oranlarindaki farkliliklar
bir¢ok arastirmacinin (Akkaya ve Alisarli 2006; Ceylan ve
Demirkaya 2007; Oksiiztepe ve ark. 2009) bildirdigi gibi
satis yerlerindeki sekonder ve ¢apraz kontaminasyon ile
bulasmis olmalarini akla getirmektedir. Nitekim 6rneklerin
satin alma asamasinda, ¢ogu yerde farkli peynirlerin ayni
aletle alinarak tartildigy, dolayisiyla ¢apraz kontaminasyon
riskinin olduk¢a yiliksek oldugu tespit edilmistir. Yine
satisa sunum asamasinda peynirlerin muhafazasina iliskin
herhangi bir onlem (sogutma, {izerini kapama, uygun
saklama kaplarinda muhafaza etme veya uygun
materyallerle  ambalajlama  gibi) alinmadigi da
vurgulanmas1 gereken bir diger noktadir. Ayrica ¢alisma
sonuglarinin diger c¢alismalarla arasindaki farklihigin
temelinde tliretimde kullanilan ¢ig yada pastdrize siit,
iretim Kkosullari, tlretimi yapan personelin hijyenik
durumu, muhafaza kosullari, peynir drneklerinin farkh
kaynaklardan saglanmasi ve tretim tekniklerinin farkl
olmasinin rol oynayabilecegi diisiiniilmektedir. Salmonella
spp-nin gidalarda bulunma siklig1 agisindan mevsimsel

farkliliklarinin da 6nemi biiylktiir. Bu calismada Urfa
peynirlerinde Salmonella spp.’nin tespit edilememesinde
en Onemli faktoriin mevsim oldugu disiiniilmektedir.
Konuyla ilgili olarak ABD’de yaz sezonunda, ozellikle
agustos ayinda Salmonellozis olgu sayisinin en yliksek
seviyeye ulastigini, en diisiik olgu sayisinin ise subat
ayinda goriildigi bildirilmistir. Yine Ankara’da etler ile
ilgili yapilan bir c¢alismada, kiyma o6rneklerindeki
Salmonella insidansinin Haziran-Eylil aylarinda yliksek
oldugunu bildirmislerdir (Erol ve ark. 1999). Bu bilgiler
dogrultusunda, arastirmamizda  kullanilan  peynir
ornekleri, insidansin en diisiik oldugu mevsim olan kis
aylarinda toplanip incelenmesinden dolay1 Salmonella
tiirleri tespit edilmemis olabilir.

Sonu¢ olarak, Salmonella tirleri yoniinden Sanliurfa
yoresinde satisa sunulan ¢ig inek siitii ve Urfa peynir
orneklerinin halk saghgl agisindan risk olusturmadigi
sunucuna varimistir. Bununla birlikte peynir, yenmeye
hazir bir gida oldugundan diisiik kontaminasyon seviyesi
bile tiiketici sagiligini riske atabilir. Bu nedenle hijyenik
acidan kaliteli ¢ig siit kullanimi, etkili pastorizasyon,
hijyenik tiretim ve muhafaza sartlar gibi yiiksek giivenlik
standartlarini saglamak gerekmektedir.
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SUMMARY

Iron and protein deficiency in food may be a reason for hyposideremia as well as lack of vitamin C and steatore, due to in
iron absorption mechanism disorders. Hyposideremia may be detected in hepatic failure, nephrotic syndrome, uremia,
exudative enteropathy, congenital atransferrinemia and malignant hypocidemia. In the present study, it was aimed to
investigate the effects of blood iron level on some biochemical and haematological parameters and liver histology in Hairy
goat crossbred fed with standard feed. On the basis of serum iron levels before slaughtering, blood samples were taken
from normal iron level of 10 and low iron level of 17 male hairy goat crossbred from vena jugularis and iron (Fe), alanine
aminotransferase (ALT), gamma glutamyl transferase (GGT), aspartate aminotransferase (AST), red blood cells,
hemoglobin and hematocrit were analyzed. For histological examination, liver tissue samples were kept in 10% formalin
solution from control and experimental group animals during slaughtering. In liver sections; to determine overall status the
Crossman's triple, to identify glycogen PAS, to determine ferritin presence the Perl's technique were used. With of the blood
analyzes in control and experimental groups Fe levels 210.24+5.13 and 127+4.16 pg/dL, ALT activity 31.17+0.38 and
20.71+0.54 U/L, GGT activity 54.03+0.87 and 49.59+2.23 U/L, AST activity was 63.46+2.67 and 69.29+2.04 U/L, red blood
cell numbers 8.06+0.64 and 6.50+1.13 (x106/ul), hemoglobin levels 10.95+0.43 and 7.15+0.80 g/dl and hematocrit levels
32.57+3.02 and 30.43+2.04 were found, respectively. On histological investigation in liver tissue in group with iron
deficiency; it has been revealed that hepatocytes lost glycogen, ferritin storages decreases, and the structure of remark
cords deteriorate. It was concluded that the low level of Fe in Hairy goat crossbred may be due to a possible nutritional
insufficiency.

Key Words: Hairy goat, Iron, Serum biochemistry, Hematology, Nutrition

OZET

Kil Kecisi Melezlerinde Kan Demir Diizeyinin Bazi Karaciger Enzimleri ve Histolojisi Ile
liskisi

Besinlerdeki demir ve protein yetersizligi, steatore ve vitamin C eksikliginde oldugu gibi demir emilim mekanizmasindaki
bozukluklar da hiposideremiye neden olabilir. Karaciger yetmezligi, nefrotik sendrom, liremi, eksudatif enteropati,
dogumsal atransferrinemi ve malignitelerde hiposideremi saptanabilir. Sunulan ¢alismada standart yem ile beslenen Kil
Kegisi melezlerinde kan demir diizeyinin bazi biyokimyasal ve hematolojik parametreler ile karaciger histolojisi iizerine
olan etkilerinin arastirilmasi amaglandi. Kesim 6ncesi yapilan serum demir analizlerine gére demir diizeyi normal 10,
dusiik 17 adet erkek Kil Kecisi melezlerinin kesim sirasinda vena jugularislerinden usulune uygun olarak kan érnekleri
alinip demir (Fe), alanin aminotransferaz (ALT), gama glutamil transferaz (GGT), aspartat aminotransferaz (AST), alyuvar
ve hematokrit analizleri yapildi. Histolojik inceleme i¢in yine kesim sirasinda kontrol ve deneme grubu hayvanlardan
karaciger doku ornekleri alinarak %10 formalin soliisyonunda bekletildi. Karacigere yapilan kesitlerde genel durumu
belirlemek i¢in Crossman'’s triple, glikojeni belirlemek icin PAS, ferritin varligini belirlemek i¢in ise Perl’s Teknigi uygulandi.
Kan analizlerinin sonuglar1 kontrol ve deneme grubunda sirasiyla; Fe diizeyi 210.24+5.13-127+4.16 pg/dL, ALT aktivitesi
31.17+0.38-20.71+0.54 U/L, GGT aktivitesi 54.03+0.87-49.59+2.23 U/L, AST aktivitesi 63.46+2.67-69.29+2.04 U/L, alyuvar
sayist 8.06+0.64-6.50+1.13 (x106/p/1), hemoglobin diizeyi 10.95+0.43-7.15+0.80 g/dl, hematokrit %32.57+3.02-
30.43+2.04 olarak tespit edildi. Yapilan histolojik incelemelerde demir eksikligi goriilen grupta karacigerde hepotositlerin
glikojeni kaybettigi, depo ferritinin azaldig ve remark kordonlarinin yapisinin bozuldugu belirlendi. Sonug olarak, demir
diizeyi diisiik olan Kil Ke¢isi melezlerinde karacigerin histolojik yapisinda 6nemli degisiklikler olustugu gozlendi. Bu grupta
goriillen demir eksikliginin olas1 bir beslenme yetersizligine bagh olabilecegi kanisina varildi. Sonug olarak, Kil Kegisi
melezlerinde Fe diizeyinin diisiikliigiiniin olas1 bir beslenme yetersizligine baglh olabilecegi kanisina varildi.

Anahtar Kelimeler: Kil kecisi, Demir, Serum biyokimyasi, Biyokimyasal parametre, Hematoloji, Beslenme
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GiRiS

Esansiyel iz elementlerin en 6nemlisi olan ve eritrositlerde
bol miktarda bulunan demir, yasamsal 6énemi olan bircok
olayda yer almaktadir. Demir, ferritin ve transferrin
yapisinin 6nemli bir bileseni olmakla birlikte oksijen
tasiyan kromoproteinler (miyoglobin ve hemoglobin),
sitokrom oksidaz, ksantin oksidaz, peroksidaz ve katalaz
gibi 6nemli enzimlerin de yapisinda bulunmaktadir (Belce
2002). Viicuttaki total demir miktar1 ortalama 4-5 gramdir
ve bunun yaklasik %65'i hemoglobinde, %4 kadari
miyoglobinde, %1'i de intraselliler oksidasyonu
kolaylastiran ¢esitli hem bilesiklerinde bulunmaktadir.
Toplam demir miktarinin %0.1'i de kan plazmasinda
transferrin proteini ile birlesmektedir. Ferritin halinde
retikuloendoteliyal sistem ve karaciger parankim
hiicrelerinde depolanan demir miktar1 %15 ile %30
kadardir (Guyton ve Hall 2001). Depolanmis haldeki
demirin daha kii¢lik miktar1 hemosiderin adli ¢6ziinmeyen
formdadir. Plazmadaki demir miktar1 ¢ok diisiik diizeylere
indiginde ferritinden demir oldukca kolay ayrilirken,
hemosiderinden ayrilmasi daha zordur (Ozgiiner ve ark.
2003).

Eritrositlerde hipokromi ve mikrositoz, serum demirinin
ve serum ferritin diizeyinin azalmasi ve total demir
baglama kapasitesinin artmasi ile karakterize olan demir
eksikligi anemisi durumlarinda, intraselliiler demir tasiyici
molekiiliin kapasitesi genisler ve eger diyette varsa daha
fazla demir emilir; hiicre ic¢inde ferritin olusmaz ve
demirin ¢ogu plazmada artmis olan apotransferrine
aktarilir (Ali 2005).

Serum demir diizeyinin normalden diisik olmasi
hiposideremi olarak tanimlanir. Besinlerdeki demir ve
protein yetersizligi, steatore ve vitamin C eksikliginde
oldugu gibi demir emilim mekanizmasinda ki bozuklukta
hiposideremiye neden olabilir.  Gebelik, kan kaybinin
oldugu durumlar, karaciger yetmezligi, nefrotik sendrom,
iremi, eksudatif enteropati, dogumsal atransferrinemi ve
malignitelerde de hiposideremi tespit edilebilir (Anonim
2016).

Bu ¢alismada kil kegileri icin hazirlanmis ticari rasyon ile
beslenen Kil Keg¢isi melezi kecilerde serum demir
diizeyinin bazi kan parametreleri (ALT, GGT, AST, alyuvar,
hemoglobin, hematokrit) ve Kkaraciger histolojisi ile
iliskisinin arastirilmasi amaglandi.

otoanalizérde (SIEMENS ADVIA 1800 Chemistry System)
ve hematolojik parametrelerin (alyuvar, hemoglobin,
hematokrit) analizi ise tam otomatik kan sayim cihazinda
(Mindray BC 2800 Vet) gergeklestirildi.

Histolojik inceleme i¢in kesim sirasinda bu hayvanlardan
alinan Kkaraciger dokulart %10 formalin soliisyonunda
bekletildi. Yikama isleminin ardindan %70’lik alkol
serisinden bagslamak suretiyle rutin histolojik tespitleri
yapildi. Parafin bloklara alinan dokulardan Rotary
mikrotomunda (Leica RM 2125 RT) 5 mikrometre ¢apinda
seri Kkesitler alindi. Her bir bloktan 3 adet preparat
hazirlandi. 1 numarali preparat genel yap1 ve patolojik bir
durumun bulunup bulunmadigini  belirlemek icin
Crossman’s triple ile boyanarak degerlendirildi. Diger
preparatlara glikojeni belirlemek icin PAS, ferritin varligini
belirlemek i¢in ise Perl’'s boyama teknigi uygulandi.
Boyama sonrasi preparatlar dijital fotograf makinesi
atagmanli (NIS Element Imaging Software Version 3.0)
arastirma mikroskobunda (Nicon-Eclipse 400 DSRI)
incelenerek fotograflandi (Bancroft ve Cook 1984).

istatistiksel Analiz

Calismada elde edilen hematolojik ve biyokimyasal
verilerin istatistiksel analizi, SPSS 15.0 (SPSS, Inc., Chicago,
USA) paket programi ile yapildi. Gruplar arasindaki
farklilik Student's T-Testi kullanilarak Kkarsilastirildi.
Veriler, aritmetik ortalama#standart hata (X +Sx ) olarak
verildi. Istatistiksel degerlendirmede P<0.05 diizeyi 6nemli
olarak kabul edildi.

MATERYAL ve METOT

Calismanin materyalini, Siirt ili merkezine bagh Kezer
bolgesindeki bir kiiciikbas hayvan isletmesinde kuru
madde de %15.14 ham protein, 2.55 Mcal/kg metabolik
enerji, %0.50 fosfor ve %0.97 kalsiyum igerikli ticari
rasyon ile beslenmis Kil Kecisi melezleri olusturdu. Besiye
aliip kesime gidecek olan hayvanlardan kesim dncesinde
muayene amach vena jugularislerinden usulune uygun
olarak hem antikoagulanli hem de antikoagulansiz tiiplere
kan ornekleri alindl. Antikoagulansiz tiiplere alinan kan
ornekleri pihtilastiktan sonra cizilerek 3000 rpm de 10
dak. santrifiij edilerek serumlar1 ayrildi. Yapilan analizler
sonucunda serum demir dilizeyi referans degerlerden
(imik ve ark. 1998; Demir ve ark. 2011; Askin 2013) diigiik
17 ve serum demir diizeyi referans degerlerde olan 10
adet erkek olmak iizere toplam 27 adet Kil Kegisi
melezinden antikoagulansiz  tiiplere  alinan  kan
numunelerinde ALT, GGT, AST aktiviteleri, antikoagulanl
tliiplere alinan kan orneklerinde ise alyuvar, hemoglobin,
hematokrit diizeyleri analiz edildi. Karaciger dokulari ise
histolojik olarak incelendi. Fe, ALT, GGT, AST analizleri
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Kil Kegisi melezlerinden alinan kan o6rneklerinde Fe
seviyesi, ALT, GGT, AST aktiviteleri ile alyuvar, hemoglobin
ve hematokrit diizeyleri Tablo 1’de verildi. Kan
analizlerinin sonuglar1 kontrol ve deneme grubunda
sirasiyla; Fe dilizeyi 210.24+5.13-127+4.16 pg/dL, ALT
aktivitesi 31.17+0.38-20.71+0.54 U/L, GGT aktivitesi
54.03+0.87-49.59+2.23 U/L, AST aktivitesi 63.46%2.67-
69.29+£2.04 U/L, alyuvar sayis1 8.06+0.64-6.50+1.13
(x106/p/1), hemoglobin diizeyi 10.95+0.43-7.15+0.80 g/d]l,
hematokrit % 32.57+3.02-30.43+2.04 olarak tespit edildi.

Tablo 1. Kil Kecisi melezlerine ait bazi biyokimyasal
parametreler

Table 1. Some biochemical parameters of hairy goat
crossbred

Kontrol Deneme
Parametreler (n=10) (n=17) P

X+ X+
Fe (ug/dL) 210.24+5.13 127+¢4.16  0.01
ALT (U/L) 31.17+0.38 20.71+0.54  0.05
GGT (U/L) 54.03+0.87 49.59+223  0.47
AST (U/L) 63.4622.67 69.29+2.04  0.09
Alyuvar (X106 / /1) 8.06+0.64 6.50+1.13  0.01
Hemoglobin (g/dl) 10.95+0.43 7.15+0.80 0.01
Hematokrit (%) 32.57+3.02 25.43+2.04 0.01

Normal karaciger dokusu, portal alan, vena centralis ve
hepatositler Sekil 1’de gosterildi. Karacigerin genel yapisi
degerlendirildiginde Remark kordonlarinin yapisinin
bozuldugu, kordonlar arasinda ayrilmalar oldugu, bazi
bolgelerde bag doku artisinin oldugu, vaskulizasyonda
artis oldugu gozlendi (Sekil 2).
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Sekil 1. Normal karaciger dokusu, portal alan (kalin ok),

vena centralis (ince ok), hepatositler (yildiz), (Crossman’s
triple boyama 10X)

Figure 1. Normal liver tissue, portal area (thick arrow),
vena centralis (thin arrow), hepatocytes (star),
(Crossman’s triple staining 10X)
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Sekil 2. A: Vena porta (v), kordonlar arasindaki aciklik
(ok). B: Bag doku artis1 (ok). (Crossman’s triple boyama,
40X, 20X).

Figure 2. A: Vena porta (v), opening between the cords
(arrow). B: Connective tissue growth (arrow). (Crossman’s
triple staining, 40X, 20X

Sekil 3. A: vena porta (v), hepotositlerdeki glikojen
depolari (oklar), B: vena porta (v), glikojenini kaybetmis
hepatositler (PAS boyama, 40X).

Figure 3. A: vena porta (v), glycogen stores (arrows) in

hepatocytes, B: vena porta (v), hepatocytes that have lost
glycogen (PAS staining, 40X).

40X)

Figure 4. Arrows: ferritin in hepatocytes (Perl’s technique,
40X)

Karacigerdeki glikojenin varligini tespit etmek igin
uygulanan PAS boyamada, hepatositlerde PAS pozitif
reaksiyon olmasina ragmen, tim doku Orneklerinde
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glikojenini kaybetmis hepatositlerin de varlig dikkati ¢ekti
(Sekil 3).

Karacigerin ferritini kaybettigi, hepatositlerde ferritinin
yok denecek kadar az diizeyde oldugu belirlendi (Sekil 4).

TARTISMA ve SONUC

Evcil hayvanlarin saghk durumunun hekimler tarafindan
degerlendirilmesinde, klinik bulgular1 tamamlayan ve
onlar1 destekleyen incelemeler arasinda hematolojik ve
biyokimyasal kan analizleri 6nemli role sahip olup,
hastaligin erken teghisi, etiyolojisi ve uygulanan tedavinin
etkinligi yoniinden o6nemli bilgiler vermektedir (Mert
1996, Karagiil ve ark. 2000). Beslenme, stres, 1s1, iklim
sartlar;, hastaliklar, kas aktivitesindeki azalma, yas,
cinsiyet ve 1rk gibi faktorler kan parametrelerinin
degismesinde etkin rol oynamaktadir (Awah ve Nottidge
1998; Giindiiz 2000).

Kegilerde yapilan ¢alismalarda Fe diizeyinin arastirildigl
¢ok az kaynaga rastlanmistir. Demir ve ark. (2011)
tarafindan farkl isletme kosullarinda yetistirilen Ankara
kegilerinde tiftik kalitesi ve kan serumlarindaki bazi
mineral madde diizeylerinin arastirildigi bir ¢alismada
farkli ii¢ kdyde yetistirilen kecilerde serum Fe seviyesi
sirasiyla 199.82+0.57, 226.5+0.24, 213.26+0.35 pg/dl,
saglikli Ankara kecilerinin hematolojik ve biyokimyasal
parametrelerinin degerlendirildigi bir baska calismada
(Askin 2013) ise Fe diizeyi 129.87+3.63 pg/dl, Ankara
kegilerinde Mart ve Haziran aylarinda Fe konsantrasyonun
arastirildig1 baska bir calismada ise (Imik ve ark. 1998) ise
sirasiyla 2.75+0.26, 1.95+0.19 pg/ml olmak iizere, bu
calismada tespit edilen Fe diizeyinden (127+4.16 pg/dl)
daha yiliksek diizeyler saptanmistir. AL-Dujaily ve AL-
Hadithy (2014) tarafindan klinik olarak saglikl (n=130) ve
demir eksikligi anemisi olan (n=72) Kkegilerde bazi
biyokimyasal parametrelerin belirlendigi bir g¢alismada
enfekte gruptaki hayvanlarda serum Fe, tranferrin
saturasyonu ve bakir diizeyleri kontrol grubuna gore
anlaml bir sekilde diisiik olarak tespit edilmistir. Yapilan
bu calismada Kil Kegisi melezlerinde kontrol ve deneme
grubunun serum demir diizeyleri 210.24 ve 127+4.16
pg/dL  (P< 0.01) olarak tesbit edilmigtir. Demir
miktarindaki bu diisikliigiin hepatositlerde ferritin
deposunun azalmasi veya beslenme yetersizligine bagh
olabilecegini diisiindiirmektedir.

Karaciger, hematopoietik sistem icin gerekli olan vitamin
ve elementlerin hem metabolizmasinda hemde
depolanmasinda 6nemli rol oynar. Bu bakimdan bunlarin
eksikligine bagli olarak c¢esitli anemi tipleriyle
karsilagilmaktadir. Bu c¢alismada karaciger icin spesifik
olan enzimlerden ALT ve GGT aktiviteleri kontrol ve
deneme gruplarinda sirasiyla 31.17+0.38-20.71+0.54 ve
54.087-49.59+2.23 U/L olarak saptanmistir. ALT degerleri
Karagiil ve ark. (2000) tarafindan belirtilen referans
degerler (24-83 U/L) arasindadir. Yapilan histolojik
degerlendirmede, hepatositlerde dejenerasyon gibi
herhangi bir yapisal bozuklugun tespit edilmemesi de ALT
degerinin  normal  smnirlar  igerisinde  oldugunu
desteklemektedir. Ancak gruplarin ortalama ALT
aktiviteleri karsilastirildiginda (P<0.05) diizeyinde 6nem
bulunmustur. Mevcut ¢alismada GGT aktivitesi Kaneko ve
ark. (1997) tarafindan bildirilen referans araliginda (20-
56 IU/L) bulunurken, Askin (2003) tarafindan belirtilen
diizeylere (61.06+2.67 U/L) yakin olarak saptanmistir.
Gruplarin GGT aktiviteleri arasinda énemli bir farklilik
bulunmamaktadir (P=0.05).
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Mert (1996) tarafindan kecilerde AST diizeyi i¢in referans
araligr 167-513 IU/L olarak bildirilmistir. AST aktivitesi
degerlendirildiginde sunulan c¢alismada elde edilen
bulgular (63.46+2.67- 69.29+2.04 U/L) istatistiksel
anlamli bulunmazken (P20.05), Mert (1996) ve Askin
(2013) tarafindan bildirilen degerlerden diisiik, Njidda ve
ark. (2013)'nin buldugu degerden ise yiiksek olarak
belirlenmistir. AST aktivitesindeki artis karacigerdeki
hiicre harabiyeti sonucu ortaya cikmaktadir.

Demir eksikligi anemisinin tanisinda klinik bulgulara ek
olarak serum demir, alyuvar, akyuvar sayisi, hematokrit
ylizdesi, hemoglobin konsantrasyonu, toplam demir
baglama kapasitesi, gibi laboratuvar parametrelerinin de
degerlendirilmesi biiyitk 6nem tasimaktadir (Kaneko
1989). Klinik hekimlikte en ¢ok ihtiya¢ duyulan kan
muayenelerinden  biri de  hematokrit degeridir.
Hematokrit, alyuvar ve hemoglobin konsantrasyonlari
genellikle birbirleriyle paralel diizeylerde olsa da klinik
olarak hematokrit tercih edilir. Bu muayene sayesinde,
kanin korpuskiiler element/plazma orani yani kanin sulu
veya koyu olusu, plazmanin rengi normal, ikterik,
hemoglobinemik, ¢dken eritrosit hacmi ve takribi eritrosit
sayist Ogrenilmis olur. Hemoglobin konsantrasyonu,
kabaca hematokrit degerin ortalama 1/3’i kadardir.

Mide-bagirsak parazitleriyle enfekte gebe Akkaraman irki
koyunlarda serum demir parametreleri, bakir ve demir
eksikligi anemisinin arastirildigi bir c¢alismada enfekte
gruptaki hayvanlara ait alyuvar, hemoglobin ve hematokrit
diizeyleri sirasiyla 9457+496 (103 mm3), 7.58+0.41 (g/dl)
ve 23.80+0.77 (%), enfekte olmayan grupta ise sirasiyla
120214693 (103mm3), 12.27+0.58 (g/dl) ve 28.60+1.4
(%) olarak bildirilmistir (Kozat ve ark. 2006). Yapilan bu
calismada Kil Kegileri'nin deneme grubuna ait kan
orneklerinde alyuvar, hemoglobin ve hematokrit seviyeleri
sirastyla  6.50+1.13 (X106/u/1), 7.15+0.80 (g/dL) ve
25.43+2.04 (%) olmak tizere diisiik olarak tespit edilmesi
literatiir bulgularinca da desteklenmektedir. Yapilan
arastirmada, bu ii¢ parametrede gruplar arasi farkliliklar
istatistiksel olarak dnemli bulunmustur (p< 0.01).

Anumol ve ark. (2012) tarafindan koksidiyoz ile enfekte
kecilerde bazi hematolojik ve biyokimyasal parametrelerin
arastirlldigl bir ¢alismada enfekte gruptaki hayvanlarda
hemoglobin ve eritosit sayilarinin kontrol grubuna gore
anlamli  derecede  diisiitk  oldugu, Fe  diizeyi
degerlendirildiginde ise gruplar arasinda anlaml bir farkin
olmadig1 bildirilmistir.

Goklaney ve ark. (2012) tarafindan Hindistan'daki
Rajasthan kurak bolgesindeki anemik kecilerde mineral
takviyesinin etkinliginin arastirildigr c¢alismada, anemili
kecilerin kan hemoglobin, hematokrit, toplam eritrosit,
kobalt, demir ve bakir diizeylerinin kontrol grubuna gore
distiigi bildirilmistir. Ayni ¢alismada bakir stilfat, kobalt
stilfat, demir siilfat ve manganez siilfat igerikli mineral
takviyesi kullaniminin kecilerde beslenme anemisinin
tedavisinde olumlu etkilerinin oldugu belirtilmistir.

Yetersiz demir alimi (diyetteki fibrillerin az kullanilir
olmasy, fitatlar fosfatlar vb), emilim bozukluklar1 (bagirsak
sindirim  bozuklugu, abdominal ameliyatlar) ve
kanamalara baglh  kayiplar, demir yetersizliginin
sebeplerindendir. Demir yetersizligi bulunan bireylerde;
plazma ferritin dilizeyi diiser, plazma transferrrin ve
toplam demir baglama kapasitesi yiikselir, plazma demir
seviyesi dliser ve sonunda buna bagli olarak anemi gelisir
(Karagiil, 2000). Mevcut c¢alismada demir diizeyinin
referans  degerlerden dilisik olarak belirlenmesi
beslenmeye bagl bir Fe yetersizligi tablosunu akla
getirmektedir.
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Serum ferritini, viicudun depolanmis demir miktarini
yansitmaktadir. Ferritin, hiicre icinde baslica demir
depolayan proteindir. Ferritin analizi ile kanda dolasan bu
proteinin miktarim1 6lcerek canlinin demir depolari
hakkinda fikir sahibi olunur (Bolaman 2004).

Yapilan histolojik degerlendirmede Kkaracigerin bazi
bolgelerinde bag doku artisinin gézlenmesi, bu bolgedeki
hepatositlerin  harabiyeti sonucu gerceklestiginden
karaciger enzimleri ¢ok belirgin olarak degismese de
hematolojik bulgularda saptanan degisimler kecilerdeki
bir anemik probleme isaret etmektedir.

Demir eksikligi farkli diizeylerde olusur. En hafif
derecesinde demir stogunun tiikenmesi sekillenir. Burada
organizmada yeterli miktarda fonksiyonel demir vardir
ama fazladan demir deposu bulunmamaktadir. Bu evrede
serum demir diizeyi normal ama ferritin diizeyi diigtktiir.
Demir eksikligi arttikca demir stogunun tiimi kullanilmis,
viicut demir naklini hizlandirmak icin daha fazla
transferrin iiretilmeye baslanmistir. Serum demiri diizeyi
diiserken transferrin ve total demir baglama kapasitesi
miktar1 artar. Bu donemde daha az eritrosit yapilir. Demir
eksikligi anemisinde kirmizi kan hiicrelerinin sayis1 azalir.
Hiicreler normalden daha soluk ve kiiglik goriinebilirler
(Mert 1996).

Viicuda disardan alinan demir miktari ile kaybedilen demir
miktar1 arasinda denge vardir. Normal olarak her giin
farkll sekillerde ve az miktarda demir kaybolmaktadir.
Yani ¢ok diisiik miktarlarda demir alindiginda bir zaman
sonra demir eksikligi gelisecektir. Beslenme yetersizligi
bulunmayan saglkli canlilarda demir eksikligi ve/veya
demir eksikligi anemisinin olusmasini engelleyecek kadar
demir deposu vardir. Belli bazi durumlarda demire
gereksinme artmaktadir (Mert 1996; Goklenay ve ark.
2012).

Canlilarin demiri uygun bicimde kullanamadigi bazi
durumlarda serum demir diizeyleri diiser. Ozellikle kronik
hastaliklarda, kanserlerde demir wuygun bigimde
kullanilmadig i¢in daha fazla eritrosit iiretilmemektedir.
Sonugta transferrin lretimi azalmasi ve bagirsaklardan
yeterli miktarda demir emilemedigi i¢cin serum demiri
miktar1 azalmakta ferritin diizeyleri ise artmaktadir
(Guyton ve Hall 2001).

Sonug olarak, Kil Kecisi melezlerinde Fe, hemoglobin ve
hematokrit diizeyi disiikliigiiniin olasi bir beslenme
yetersizligine bagl olabilecegi ve bu durumu karacigerdeki
ferritin deposunun azaldiginin belirlenmesinin
destekledigi goriilmiistiir. Ayrica Kkecilerde Fe ve Fe
diizeyine etki eden parametrelerle ilgili ¢alismalarin
yetersiz oldugu ve konu ile ilgili daha fazla ¢alismalarin
yapilmasi gerektigi kanisina varilmistir.
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SUMMARY

This study was carried out in order to determine some mineral substances and heavy metal levels in Divle tulum
cheese which is one of the traditional Turkish cheeses. A total of 20 mature cheese samples, which are presented for
sale after being produced in the Divle village (Ayranci-Karaman), were brought to the laboratory in the cold chain
with their original packages. Samples were prepared in the microwave sample preparation system (CEM, Mars-5,
USA). When Zeeman Atomic Absorption Device (Varian/Spektra AA280Z/Graphite Tube Atomizer, Holland) was
used in the determination of lead (Pb), cadmium (Cd) and phosphorus (P), Flame Atomic Absorption Device
(Varian/Spektra AA280FS, Holland) was used to detect arsenic (As), mercury (Hg), copper (Cu), iron (Fe), zinc (Zn),
calcium (Ca), magnesium (Mg), aluminium (Al), potassium (K), tin (Sn) and nickel (Ni) levels. The mean levels of
lead (Pb), cadmium (Cd), arsenic (As), mercury (Hg), copper (Cu), iron (Fe), zinc (Zn), calcium (Ca) , phosphorus (P),
magnesium (Mg), aluminium (Al), potassium (K), tin (Sn) and nickel (Ni) were 0.026+0.019 (n:11), 0.020+0.013
(n:7), 0.068+0.039 (n:16), 0.009+0.007 (n:8), 0.201+0.129 (n:2), 10.892+3,835 (n:14), 21.699+8.697 (n:16),
6333.96+748.829 (n:20), 4802.260+552,841 (n:20), 203.762+68,485 (n:20), 0.513+0.358 (n:3), 1153.230+176.638
(n:20), 0.061+0.010 (n:10) and 0.167+0.149 (n:7) mg/kg respectively. Mineral substance levels of the samples
showed that this cheese was an important dairy product in terms of nutrition. The heavy metal levels in the samples
examined did not exceed the limits defined by national and international standards. It is thought that the low level
of heavy metal pollution in cheese samples may be due to the low level of heavy metal contamination in the
production area. As a result, it has been concluded that the consumption of Divle tulum cheese does not pose a
significant risk to public health due to heavy metal pollution and may contribute significantly to human nutrition
with mineral substances in its composition.

Key Words: Cheese, Mineral substance, Heavy metals, Spectrophotometer

OZET

Divle Tulum Peynirinde Mineral Madde ve Agir Metal Diizeylerinin Belirlenmesi

Bu ¢alisma, geleneksel Tiirk peynirlerinden Divle tulum peynirinde bazi mineral madde ve agir metal diizeylerinin
belirlenmesi amaciyla yapilmistir. Divle koyiinde (Ayranci-Karaman) iretildikten sonra satisa sunulan olgunlasmis
toplam 20 adet 6rnek orijinal ambalajlariyla soguk zincirde laboratuvara getirilmistir. Ornekler mikrodalga 6rnek
hazirlama sisteminde (CEM, Mars-5, USA) analize hazirlanmistir. Orneklerde kursun (Pb), kadmiyum (Cd) ve fosfor
(P) diizeylerinin tespitinde Zeeman Atomik Absorbsiyon Spektrofotometre (Varian/Spektra AA280Z/Graphite Tube
Atomizer, Holland) kullamlirken, arsenik (As), civa (Hg), bakir (Cu), demir (Fe), ¢inko (Zn), kalsiyum (Ca),
magnezyum (Mg), aliiminyum (Al), potasyum (K), kalay (Sn) ve nikel (Ni) diizeylerinin tespitinde ise Alevli Atomik
Absorbsiyon Spektrofotometre (Varian/Spektra AA280FS, Holland) kullanmilmistir. Yapilan analizlerde tespit
limitlerinin tizerinde element iceren 6rneklerden elde edilen ortalama kursun (Pb), kadmiyum (Cd), arsenik (As),
civa (Hg), bakir (Cu), demir (Fe), ¢cinko (Zn), kalsiyum (Ca), fosfor (P), magnezyum (Mg), aliiminyum (Al), potasyum
(K), kalay (Sn) ve nikel (Ni) diizeyleri sirasiyla 0.026+0.019 (n:11), 0.020+0.013 (n:7), 0.068+0.039 (n:16),
0.009+0.007 (n:8), 0.201+0.129 (n:2), 10.892+3.835 (n:14), 21.699+8.697 (n:16), 6333.96+748.829 (n:20),
4802.260+552.841 (n:20), 203.762+68.485 (n:20), 0.513+0.358 (n:3), 1153.230+176.638 (n:20), 0.061+0.010
(n:10) ve 0.167+0.149 (n:7) mg/kg olarak belirlenmistir. Orneklerin mineral madde diizeyleri, bu peynir gesidinin
beslenme acisindan 6nemli bir siit tiriinii oldugunu gostermistir. incelenen 6rneklerdeki agir metal diizeylerinin
ulusal ve uluslararasi standartlarda verilen limitleri asmadigl goriilmustiir. Peynir 6rneklerindeki agir metal
kirliliginin diisiik diizeyde olmasinin, bu peynirin iiretildigi bolgede agir metal kirliliginin diisiik diizeyde olmasina
bagli olabilecegi diisiiniilmektedir. Sonuc olarak, Divle tulum peynirinin tiiketilmesinin agir metal Kirliligi yoniinden
halk saglig1 icin 6nemli bir tehlike olusturmadig1 ve bilesimindeki mineral maddeler ile beslenmeye 6nemli katk:
saglayabilecegi sonucuna varilmistir.

Anahtar Kelimeler: Peynir, Mineral madde, Agir metal, Spektrofotometre
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GIRIS

Divle tulum peyniri Tirkiye'nin geleneksel peynir
cesitlerinden birisidir. Ustiin aroma ve lezzeti ile son
yillarda ilgi ¢cekmeye baslayan bu peynir cesidi, tiretimi
sirasinda telemesinin yikanmasi ve Divle obrugu adi
verilen 6zel bir magarada olgunlastirilmasiyla diger tulum
peynirlerinden ayrilmaktadir. Genellikle koyun ve keci
stitlinden lretilen yarisert bir peynir ¢esididir (Géng 1974;
Keles ve Atasever 1996; Morul ve isleyici 2012).

Koyun ve keci stitiinden elde edilen iriinler; lezzetleri ve
dogal goriiniimleri nedeniyle inek siitii tirtinlerine kiyasla
daha cazip bir iiretim alternatifi olusturmaktadirlar. Ancak
tiketiciler bu {triinlerin hijyenik kalitesi ve besleyici
bilesimleri ile ilgili daha fazla Dbilgiye ihtiyag
duymaktadirlar. Koyun ve keci siitlerinin kurumadde
miktarlar1 ile mineral madde icerikleri, inek siitlerinden
daha fazladir. Agir metal icerikleri g6z oniine alindiginda;
driinlerin  agir metal konsantrasyonlari o6rneklerin
tretiminde kullanilan sitiin niteligine (stit hayvaninin
tiird, beslenme sartlar ve yetistirildigi cografi alan, siitiin
kirlenme diizeyi) ve lretim sekline (liretimde kullanilan
ekipman, katki maddeleri, iiretim metodu) gore
degiskenlik gostermektedir (Holt ve Jennes 1984; Raynal-
Ljutovac ve ark. 2008). Endiistriyel kirlenmeden etkilenen
bolgelerde, agir metaller kolaylikla bu iiriinlere gecerek
halk saghgini tehdit edebilmektedir. insan viicudunun
normal fonksiyonlar1 i¢in gerekli olan bakir, cinko ve
selenyum, giivenli seviyelerin istiinde alindiklarinda
sagliga zararli olabilmektedir. Bu elementlerin hayvanlar
tarafindan yemlerle alinmasi, et ve siitlerde birikime
neden olmaktadir. Kirlenmis topraklarda otlatma ve
biyolojik birikme sonucu hayvansal kékenli gidalar yiiksek
diizeylerde agir metal icerebilmektedir. Gida iliretiminde
kullanilan yeni teknolojiler, agir metaller ile bulasma
riskini daha da arttirmaktadir (Saei-Dehkordi ve Fallah
2011; Licata ve ark. 2012; Shahbazi ve ark. 2016).

Bu ¢alismada Divle tulum peynirinde mineral madde ve
agir metal diizeylerinin belirlenmesi ve belirlenen mineral
madde diizeyleri ile besleyici o6zellikleri ortaya
konulurken, icerdigi agir metal diizeylerinin de halk
saghgini tehdit edici boyutlarda olup olmadiginin agiga
kavusturulmasi amaglanmistir.

nm dalga boyunda Ol¢lilmiistiir (Anonymous, 2012).
Orneklerdeki arsenik, civa, bakir, demir, ¢inko, kalsiyum,
magnezyum, aliiminyum, potasyum, Kkalay ve nikel
diizeylerinin tespiti ise Alevli Atomik Absorbsiyon
Spektrofotometresi (Varian/Spektra AA280FS, Holland)
kullanilarak sirasiyla 193.7, 253.7, 327.4, 372.0, 213.9,
422.7, 285.2, 396.1, 766.5, 284.0 ve 341.5 nm dalga
boyunda yapilmistir (Anonymous 2017). Sulandirma
katsayilar1 g6z oOnilinde bulundurularak o6rneklerdeki
mineral madde ve agir metal diizeyleri hesaplanmistir.

BULGULAR

Yapilan analizlerde tespit limitlerinin iizerinde element
iceren 6rneklerden elde edilen ortalama Pb, Cd, As, Hg, Cu,
Fe, Zn, Ca, P, Mg Al K, Sn ve Ni degerleri sirasiyla
0.026£0.019 (n:11), 0.020+0.013 (n:7), 0.068+0.039
(n:16),  0.009+0.007 (n:8), 0.201%£0.129  (n:2),
10.892+3.835 (n:14), 21.699+8.697 (n:16),
6333.96+748.83 (n:20),  4802.26+552.84  (n:20),
203.762+68.440 (n:20), 0.513+0.358 (n:3),
1153.230£176.644 (n:20), 0.061+0.010 (n:10) ve
0.167%0.149 (n:7) mg/kg olarak belirlenmistir.

MATERYAL ve METOT

Materyal: Bu c¢alismada olgunlasmis olarak tiiketime
sunulan 20 adet Divle tulum peyniri materyal olarak
kullanilmistir. Alinan 6rnekler laboratuvara getirildikten
sonra peynir tulumlan agilmis ve disart ¢ikarilan peynir
homojen olarak karistirildiktan sonar yaklasik 300 g 6rnek
alimarak nitrik asit ile yikanmis polietilen kaplara
konulmus ve bu peynirler calisma o6rnegi olarak
kullanilmistir. Hemen analize alinmayan peynir drnekleri
ise -18 °C'de muhafaza edilmistir.

Metot: Orneklerdeki organik bilesikleri yok etmek ve
inorganik elementleri ¢o6ziiniir faza gegirmek icin teflon
kaplara 2 g ornek tartilarak alinmis, alinan oOrnekler
mikrodalga 6rnek hazirlama sisteminde (CEM, Mars-5,
USA) 5 ml HNO3 ve 2 ml Hz202 ile yakilmistir. Orneklerin
yakilmasinda 2 dk 400 w, 2 dk 400 w, 6 dk 400 w, 5 dk 400
w, 8 dk 800 w ve 8 dk havalandirma seklinde bir program
uygulanmistir. Elde edilen igerikler sogutularak deiyonize
distile su ile 10 ml’ye seyreltilmistir (Oztiirk ve ark. 2012).
Orneklerdeki kursun, kadmiyum ve fosfor diizeyleri
Zeeman  Atomik  Absorbsiyon  Spektrofotometresi
(Varian/Spektra  AA280Z/Graphite = Tube Atomizer,
Holland) kullanilarak sirasiyla 283.3 nm, 228.8 ve 213.6
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TARTISMA ve SONUC

Siit ve siit Urinleri insan beslenmesi yoniinden 6nemli
olan mineralleri biinyelerinde bulundururken, ayni
zamanda icerebilecekleri yiiksek toksik metal diizeyleri ile
insan saglig1 icin 6énemli riskler olusturabilirler. Siit ve siit
drinlerinin toksik metal icerigi, cevre kosullari, liretim
slireci ve iiretim asamalarinda olusabilecek bulagmalar
gibi cesitli faktorlere bagldir (Anastasio ve ark. 2006; Gul
Kazi ve ark. 2009).

Gida isleme, ambalajlama ve gidanin elde edilmesinden
tliketiciye ulasmasina kadar olan asamalarda uygulanan
teknolojik islemler, kursun ve kadmiyum
konsantrasyonlarinda énemli artiglara neden olur. Siit ve
stt triinleri genellikle ¢ok diisiik miktarlarda Pb ve Cd
icerirler. Ancak diisiik miktarlarda bile Pb ve Cd iceren siit
drinleri ile siirekli beslenme, bu metallerin insan
viicudunda birikmesine ve zararli olmasina neden olabilir
(Cabrera ve ark., 1995).

Bu c¢alismada orneklerde belirlenen ortalama kursun
icerigi (0.026+0.019 mg/kg); Mendil (2006) tarafindan
Erzincan Tulum peynirlerinde (0.63£0.05 pg/g), Anastasio
ve ark. (2006) tarafindan Italya’da koyun siitiinden
yapilmis Italyan peyniri, taze peynir ve olgun peynirlerde
(0.391+0.212, 0.47+0.365 ve 0.58+0.271), Ayar ve ark.
(2009) tarafindan Orta Anadolu’da tiiketilen tulum
peynirlerinde (0.610+0.11 mg/kg) ve Yalgin ve Tekinsen
(2010) tarafindan tulum peynirlerinde (0.08+0.01 mg/kg)
bulunan degerlerden diisiik olarak tespit edilmistir.
Orneklerin 9 tanesinde Pb seviyesi tespit edilebilir
miktarin altinda bulunmustur. Oksiiztepe ve ark. (2013)’da
inceledikleri tulum peyniri 6rneklerinin tamaminda Pb
miktarin tespit edilebilir limitlerin altinda bulmuslardir.
Tiirk Gida Kodeksi (Anonim 2011) tarafindan gida ve gida
takviyelerinde bulunmasina izin verilen maksimum kalint
Pb diizeyi 0.02 mg/kg ile 3.0 mg/kg arasinda
degismektedir. Orneklerin 5 tanesi 0.02 mg/kg diizeyinin
ustiinde Pb igerirken, tamaminin Pb diizeyi 3.0 mg/kg'in
altindadir. Peynirlerdeki kursun miktarin;; peynir
kazeininin kursuna baglanma 6zelligi, kalaylanmis kaplar
gibi ambalajlar ve iiretimde kullanilan agir metallerle
kirlenmis tuz gibi katki maddeleri etkilemektedir.
Topraktaki kursun diizeyi de yem ve sttlerdeki kursun
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icerigini ylikseltebilmektedir (Cabrera ve ark. 1995; Ayar
ve ark. 2009). incelenen érneklerde kursun miktarinin
diger calismalarda belirlenen degerlerden diisiik ¢ikmasi,
bu calismada analize alinan 6rneklerin tretildigi bolgede
sanayi kurulusu olmamasina ve tasit trafigi gibi kursun

kirliligine yol acan faktdrlerin son derece az olmasina
baglanabilir. Nitekim Karaman ilinde iiretilen bugdaylarda
da kursun tespit edilememis ve bu durum boélgede agir
sanayi kuruluslarinin olmamasina baglanmistir (Armutlu
2013).

Tablo 1. Orneklerde tespit edilen ortalama mineral madde ve agir metal icerikleri (mg/kg)

Table 1. The average mineral content and heavy metal content determined in the samples (mg/kg)

NO Pb Cd As Hg Cu Fe In Ca P Mg Al K Sn Ni
1 0.008 0.006 0.018 0.003 0.292 8.230 36.510 6091.54 4505.99 231.855 0.415 669.205 0.040 TEDB
2 0.012 0.011 0.053 TEDB 0.110 8.080 20.950 6635.19 5908.86 275.055 0.910 977.535 0.050 TEDB
3 0.049 0.019 0.066 0.005 TEDB 6.485 24.965 6292.69 4781.00 356.335 0.215 1166.665 0.058 TEDB
4 0.040 0.045 0.063 0.009 TEDB 10.210 9.170 7779.31 3989.57 317.765 TEDB 1238.120 0.060 TEDB
5 0.046 0.012 0.030 0.004 TEDB 14.740 30.370 5962.77 4040.34 204.590 TEDB 1235925 0.063 TEDB
6 0.060 0.029 0.024 TEDB TEDB 9.490 21.045 5985.34 4902.08 125.200 TEDB 1273.705 0.068 TEDB
7 0.015 0.022 TEDB 0.008 TEDB 18.075 25.950 5570.17 5205.11 104.495 TEDB 1066.615 0.069 TEDB
8 0.008 TEDB 0.090 0.021 TEDB 11.975 31.410 7618.03 4521.94 185.570 TEDB 1367.220 0.071 TEDB
9 0.012 TEDB 0.048 0.005 TEDB 11.185 14.000 5392.03 5098.20 280.275 TEDB 1276.000 0.065 0.435
10 0.014 TEDB 0.026 TEDB TEDB 14.110 33.970 5729.15 4117.06 200.360 TEDB 1319.740 0.069 0.180
11 0.024 TEDB TEDB 0.020 TEDB 12.750 26.805 6334.96 5017.92 122.475 TEDB 962.265 TEDB 0.243
12 TEDB TEDB TEDB TEDB TEDB TEDB 18.785 5340.19 4963.16 193.110 TEDB 1018.890 TEDB TEDB
13 TEDB TEDB TEDB TEDB TEDB TEDB 18270 7418.28 4522.77 177.490 TEDB 1287.590 TEDB 0.006
14 TEDB TEDB 0.095 TEDB TEDB TEDB TEDB 553581 4270.60 114.680 TEDB 1233.105 TEDB TEDB
15 TEDB TEDB 0.131 TEDB TEDB TEDB TEDB 6839.86 4037.35 278.255 TEDB 1321.550 TEDB 0.015
16 TEDB TEDB 0.052 TEDB TEDB TEDB TEDB 6137.23 4983.62 181.380 TEDB 1288.070 TEDB 0.089
17 TEDB TEDB 0.156 TEDB TEDB 4.090 11.665 6617.06 5046.11 209.095 TEDB 1261.425 TEDB 0.204
18 TEDB TEDB 0.080 TEDB TEDB 7.945 TEDB 7439.44 5298.61 162.625 TEDB 968.210 TEDB TEDB
19 TEDB TEDB 0.057 TEDB TEDB 15.120 11.190 5876.00 5824.52 177.190 TEDB 1156.910 TEDB TEDB
20 TEDB TEDB 0.101 TEDB TEDB TEDB 12.125 6084.23 5010.44 175.430 TEDB 975.855 TEDB TEDB
Ort. 0.026 0.020 0.068 0.009 0.201 10.892 21.699 6333.96 4802.26 203.762 0.513 1153.230 0.061 0.167
St. Hata 0.019 0.013 0.039 0.007 0.129 3.835 8.697 748.83 552.84 68.440 0.358 176.644 0.010 0.149
TEDB: Tespit edilebilir diizeyde bulunmadu.
Orneklerde belirlenen ortalama kadmiyum iceriginin Arsenik; kayalardan dogal bozunma, antropojenik
(0.020+0.013 mg/kg); Anastasio ve ark. (2006) tarafindan aktiviteler, madencilik ve eritme siirecleri, pestisit

ftalya’da koyun siitiinden yapilmis italyan peyniri, taze
peynir ve olgun peynirlerde (0.13+0.212, 0.19+£0.114 ve
0.008+0.0005) belirlenen seviyelerle benzer, Yalgin ve
Tekinsen (2010) tarafindan tulum peynirlerinde
belirlenen degerden (0.10+0.002 mg/kg) yiiksek, Ayar ve
ark. (2009) tarafindan aymi peynirlerde belirlenen
degerden  (0.051+£0.052 mg/kg) disik oldugu
gorilmistiir. Tirk Gida Kodeksi (Anonim 2011)'nde
peynirlerde Cd kalintis1 i¢in bir limit verilmemis ancak
etlerde maksimum kalinti limiti 0.050 mg/kg olarak
belirtilmistir. Orneklerin hicbirisinde bu limitin {izerinde
Cd tespit edilememistir. Orneklerde belirlenen Cd miktar
ile diger c¢alismalarda belirlenen degerler arasindaki
farkliliklar, orneklerin iretildigi bolgenin ve {retimde
kullanilan tekniklerin farkliligina baglanabilir.

kullanimi ve kémiir yakma yollar ile ¢evreye yayilir. Yer
alt1 ve ylizey sularinin arsenikle kirlenmesi de énemli bir
problemdir (Gautam ve ark. 2014). Orneklerde belirlenen
ortalama As igeriginin (0.068+0.039 mg/kg); Ayar ve ark.
(2009) tarafindan tulum peynirlerinde bulunan degerle
(0.070+0.131 mg/kg) benzer, Rezaei ve ark. (2014)
tarafindan iran’da tiiketilen peynirlerde bulunan degerden
(4.3+2.1 pg/kg) ise yliksek oldugu tespit edilmistir. Bu
calismada belirlenen As diizeyinin Ayar ve ark. (2009)
tarafindan elde edilen sonuglar ile benzer olmasi,
Arienejad ve ark. (2015)'nin da bildirdikleri gibi arsenigin
hava yoluyla, bir gaz olarak veya partikiil siispansiyonu
halinde tasinmasi ile iliskilendirilebilir.
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Antropojenik  kaynaklar, endiistriyel = uygulamalar,
madencilik ve maden isleme, kaya, toprak ve hava gibi
dogal kaynaklar, yaygin metal kullanimi ve volkanlar
onemli civa kaynaklaridir (Gautam ve ark. 2014).
Arienejad ve ark. (2015) geleneksel ciftliklerden elde
edilen siitlerde civa konsantrasyonunu endiistriyel
bolgelerde bulunan ciftliklerden daha belirgin bir sekilde
yiiksek olarak tespit etmislerdir. incelenen 6rneklerde
belirlenen ortalama Hg diizeyi (0.009+0.007 mg/kg);
Anastasio ve ark. (2006) tarafindan italya’da koyun
siitiinden yapilmis italyan peyniri, taze peynir ve olgun
peynirlerde belirlenen degerlerden (0.0017+0.0008,
0.008+0.0005 ve 0.0014+0.0001 pg/g) yiksek,
istanbulluoglu ve ark. (2013) tarafindan beyaz peynirlerde
belirlenen degerden ise (1.4 pg/g 8.2 pg/g) distktir.
Calismalarda elde edilen degerler arasindaki bu farkliliklar
orneklerin alindig1 ve liretimin yapildig1 bolgeler ile civa
kaynaklarinin ve olusturdugu kontaminasyon diizeylerinin
farkli olmasindan kaynaklanmis olabilir. Tirk Gida
Kodeksi'nde (Anonim 2011)’'nde siit ve siit iiriinlerinde Hg
ile ilgili bir limit verilmemis, ¢esitli tiirde balik etlerinde Hg
icin izin verilen maksimum kalint1 limiti 0.50-1.0 mg/kg
olarak belirtilmistir. Orneklerdeki Hg degerleri verilen bu
limitlerin altindadir.

Esansiyel bir iz element olan bakir, fotosentez sirasinda
bazi enzimlerin aktivasyonu icin biyolojk sistemlerde
gereklidir. Ancak yiliksek konsantrasyonlari insan
viicudunda tehlikeli etkiler géstermektedir (Gautam ve
ark. 2014). Orneklerde belirlenen ortalama Cu igeriginin
(0.201+£0.129 mg/kg); Ayar ve ark. (2006) tarafindan
tulum peynirlerinde (0.33 mg/100 g), Yal¢in ve Tekinsen
(2010) tarafindan tulum peynirlerinde (1.06+£0.05 mg/kg),
Oksiiztepe ve ark. (2013) tarafindan tulum peynirlerinde
(0.33+0.07 mg/kg) ve Kirdar ve ark. (2015) tarafindan
Kargi tulum peynirlerinde belirlenen degerden (0.41+0.21
pg/g) diisiik oldugu, Mendil (2006) tarafindan Erzincan
tulum peynirlerinde belirlenen degerden (0.16+0.01 pg/g)
ise yliksek oldugu goriilmiistiir. Bu farkliliklar {iriinlerin
uretildigi bolgelerde  ve isletmelerdeki bakir
kontaminasyon kaynaklarinin konsantrasyon
farkliliklarina bagli olabilir. Ayrica, bu peynirin tretildigi
bolgede otoyollarin ve endiistriyel kuruluslarin hemen
hemen hi¢ olmamasi da énemli bir faktordiir.

Orneklerde  belirlenen  ortalama  demir icerigi
(10.892+3.835 mg/kg); Yalgn ve Tekinsen (2010)
tarafindan tulum peynirlerinde belirlenen degerden
(14.18+0.63 mg/kg) dusik, Mendil (2006) tarafindan
Erzincan tulum peynirlerinde (5.7+0.5 pg/g), Ayar ve ark.
(2006) tarafindan tulum peynirlerinde (0.71 mg/100 g) ve
Kirdar ve ark. (2015) tarafindan Kargi tulum peynirlerinde
belirlenen degerlerden (0.58+0.47 png/g) yiiksek,
Oksiiztepe ve ark. (2013) tarafindan tulum peynirlerinde
belirlenen degere (10.46+4.03 mg/kg) ise benzerdir.
Peynirlerde demir miktari i¢cin Tiirk Gida Kodeksi (Anonim
2011)'nde bir limit verilmemistir. Ancak Fe igin
peynirlerde bulunabilecek limit deger Hollanda’da 1
mg/kg ve Isvicre’de 6.50 mg/kg olarak bildirilmistir
(Temurci (Usta) ve Giiner 2006). Bu arastirmada tespit
edilen ortalama Fe diizeyi bu limitlerden fazladir. Bu
durum Divle Tulum peynirinin {iretim asamalarinda,
ozellikle de telemenin yikanmasi asamasinda peynirin
uzun siire demir kaplarda bekletilmesine bagli olabilir
(Yalgin ve Tekinsen 2010).

Cinko elementi insanlarin diyetlerindeki esansiyel
elementlerden biridir. Cok fazla alindiginda ¢ocuklarda
bulanti ve kusmaya neden olmakta, yiiksek
konsantrasyonlar1 insanlarda anemi ve Kkolestrol
problemlerine yol agmaktadir (Gautam ve ark. 2014).
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Orneklerde  belirlenen ortalama Zn iceriginin
(21.69948.697 mg/kg); Yalgin ve Tekinsen (2010)
tarafindan tulum peynirlerinde (15.96+1.30 mg/kg),
Mendil (2006) tarafindan Erzincan tulum peynirlerinde
(12.5+1.1 pg/g), Oksiiztepe ve ark. (2013) tarafindan
tulum peynirlerinde (11.56+1.68) ve Kirdar ve ark. (2015)
tarafindan Kargi tulum peynirlerinde belirlenen
degerlerden (0.34+0.06 pg/g) yiiksek oldugu tespit
edilmistir. Bu ¢alismada belirlenen ortalama Zn diizeyinin
Arslan ve ark. (1996) tarafindan Savak tulum
peynirlerinde buldugu degerden (437.0 mg/kg) disik
oldugu goriilmektedir. incelenen érneklerde Zn diizeyinin
diger calismalarda arastirilan tulum peynirlerinde tespit
edilen degerlerden biraz daha yiiksek ¢ikmasi, Divle Tulum
peynirinin {liretimi ve ambalajlanmasi asamalarinda
kullanilan materyallerden muhtemelen ¢inko bulagsmasinin
biraz daha fazla olabilecegini diisiindiirmektedir.

Orneklerde belirlenen ortalama Kkalsiyjum icerigi
(6333.96+748.83 mg/kg); Demirci (1988) tarafindan
tulum peynirlerinde (833+165 mg/100 g), Kilig¢ ve ark.
(2002) tarafindan tulum peynirlerinde (747.43+134.06
mg/100 g), Oksiiztepe ve ark. (2013) tarafindan tulum
peynirlerinde bildirilen degerlerden (9920.25+230.33
mg/kg) diisiik, Mendil (2006) tarafindan Erzincan tulum
peynirlerinde (4416+440 pg/g), Ayar ve ark. (2006)
tarafindan tulum peynirlerinde (918 mg/100 g) ve Kirdar
ve ark. (2015) tarafindan Kargi tulum peynirlerinde
belirlenen degerlerden (2499.1+10.6 mg/kg) yliksektir.
Maya ile pithtilastirilan peynirler, asitle pihtilastirilanlara
gore daha yiliksek kalsiyum igerirler. Peynirde bulunan
kalsiyum ve fosfor orani diger gidalardan farkli olarak
1'den fazladir ve bu durum viicudun kalsiyumdan
yararlanimini arttirmaktadir (Demirci 1990). Peynirin
olgunlasmasi sirasinda suda ¢oziinen kalsiyum orani
artmaktadir. Bu ¢alisma sonuglarina gore incelenen Divle
Tulum peynirinin Ca igeriginin olduk¢a ytiksek oldugu ve
buna bagl olarak insanlar igin iyi bir kalsiyum kaynagi
olabilecegi, ayrica bu peynirin 100 g tiiketilmesi ile giinliik
kalsiyum ihtiyacinin  (400-500 mg) karsilanabilecegi
goriilmektedir.

Orneklerde belirlenen  ortalama  fosfor  igerigi
(4802.26x552.84 mg/kg); Demirci (1988)'nin tulum
peynirlerinde (4380.0 mg/kg), Kilic ve ark. (2002)'nin
tulum peynirlerinde (413.10442.29 mg/100 g), Ayar ve
ark. (2006)'nin tulum peynirlerinde (955 mg/100 g) ve
Kirdar ve ark. (2015)nin Kargi tulum peynirlerinde
belirledikleri degerlerden (210.1+5.8 mg/kg) yiiksek,
Oksiiztepe ve ark. (2013) tarafindan tulum peynirlerinde
belirlenen degerden (5016.97+160.68 mg/kg) ise
disiiktiir. Diraman ve Demirci (1998)'nin bildirdikleri gibi
iretimde kullanilan siitlin fosfor miktar1 yaninda, 6zellikle
siitin mayalanma durumu ve peynirlerin olgunluk
dereceleri son iiriiniin fosfor icerigini etkilemektedir. Bu
calismada elde edilen bulgular Divle Tulum peynirinin
beslenme agisindan iyi bir fosfor kaynagi olabilecegini
gostermektedir.

Siit ve peynirdeki mineral madde icerigi; siitiin c¢esidine,
sagim zamanina, depolama ve ambalajlama sartlarina,
laktasyon donemine, genetik faktorlere, cevresel sartlara
ve topragin icerdigi mineral madde yogunluguna gore
degismektedir (Gonzalez-Martin ve ark. 2011). Orneklerde
belirlenen ortalama magnezyum iceriginin
(203.762+68.440 mg/kg); Oksiiztepe ve ark. (2013)
tarafindan tulum peynirlerinde belirlenen degerden
(3908.65+520.08 mg/kg) diisiik, Mendil (2006) tarafindan
Erzincan tulum peynirlerinde (101+10 pg/g), Ayar ve ark.
(2006) tarafindan tulum peynirlerinde (40.11 mg/100 g)
ve Kirdar ve ark. (2015) tarafindan Kargi tulum



[Heavy Metal and Mineral in Divle Tulum Cheese]

Van Vet], 2017, 28 (3) 151-156

peynirlerinde belirlenen degerlerden (88.9+2.2 mg/kg)
yiiksek oldugu tespit edilmistir. Ozbek ve Akman
(2016)'1n; tulum peynirlerinde 0.14+0.02 ile 0.30+0.02
g/kg! arasinda bildirdikleri Mg diizeyi bu calismada elde
edilen bulgularla benzerdir. Calismalar arasindaki
farkliliklar peynirin liretiminde kullanilan siite, tiretimde
kullanilan tekniklere, bélgenin cevresel sartlarina ve farkl
toprak yapisina baglanabilir.

Yakin zamana kadar insan sagligi icin tehlikeli olarak kabul
edilmeyen alliminyumun yapilan arastirmalar sonucunda
fazla miktarlarda alinmasinin bobreklerde toksik etkiye
sahip oldugu ve Alzheimer hastalign ile baglantih
olabilecegi bildirilmistir (Anonymous 2001). Orneklerde
belirlenen ortalama Al igeriginin (0.513+0.358 mg/kg);
tulum peynirlerinde Ayar ve ark. (2009) (8.124+3.332
mg/kg) ile Yalgin ve Tekinsen (2010)'in bildirdikleri
degerlerden (0.59+0.03 mg/kg) diisiik, Oksiiztepe ve ark.
(2013)’'nin  bildirdikleri degerden (0.26+0.14 mg/kg)
ylksek oldugu tespit edilmistir. Bu farkliliklar, Temurci
(Usta) ve Giliner (2006)inde ifade ettikleri gibi
calismalarin yapildigl bolgenin toprak yapisinin Al miktari
ve bolgenin  endiistriyel yogunlugu ile analiz
metotlarindaki degisikliklere bagh olabilir. Ayar ve ark.
(2009) inceledikleri tulum peynirlerindeki Al igeriklerini
diger peynir tiirlerinden daha fazla tesspit ettiklerini, bu
durumun ozellikle Orta Anadolu’da aile isletmelerinde
kontrolsiiz yapilan iiretimden ve peynirlerin aliiminyum
malzemeden yapilmis yiizeylere temas etmesinden
kaynaklanabilecegini bildirmislerdir.

Orneklerde belirlenen ortalama potasyum igeriginin
(1153.230+176.644 mg/kg); Kilig ve ark. (2002)
(129.91+23.31 mg/100 g) ile Oksiiztepe ve ark. (2013)’nin
tulum peynirlerinde belirledikleri degerlerden
(1200.40+208.11 mg/kg) disik oldugu, Mendil (2006)
tarafindan Erzincan tulum peynirlerinde (362+28 pg/g),
Kirdar ve ark. (2015) tarafindan Kargi tulum peynirlerinde
(526.8+128.0 mg/kg) ve Ozbek ve Akman (2016)
tarafindan tulum peynirlerinde belirlenen potasyum
diizeylerinden (0.12+0.01 ile 0.52+0.05 g/kg?! arasinda)
yiksek oldugu gorilmistiir. Park (2000), peynirlerdeki
potasyum miktarinin diger siit {riinlerinden 6nemli
diizeyde diisiik oldugunu ve bunun nedeninin peynir
iretimi sirasinda potasyumun 6nemli miktarlarda kayba
ugramasindan kanaklandigini ifade etmistir. Ancak bu
arastirmada elde edilen bulgulara gore biitiin 6rneklerde
belirlenen potasyum diizeylerinin yiiksek miktarlarda
oldugu tespit edilmis ve bu sonug Divle Tulum peynirinin
tretimi sirasinda potasyum kaybinin ¢ok yiiksek
olmadigini gostermistir.

Orneklerde ortalama kalay icerigi 0.061+0.010 mg/kg
olarak belirlenmistir. Oztiirk ve ark. (2012) Trakya bolgesi
kasarlarinda ortalama kalay miktarini 0.0366 ppm olarak
tespit etmislerdir. Rezaei ve ark. (2014) ise Misir'da
inceledikleri 15 peynir 6rneginde Sn miktarini 7.5%4.7
pg/kg olarak belirlemislerdir. Bu calismada elde edilen
ortalama Sn degeri, her iki c¢alismada bildirilen
degerlerden yiiksektir. Kalay; civa, kadmiyum ve kursuna
gore goreceli olarak daha az toksiktir. Ozellikle teneke gida
ambalajlarindan, asidik gidalara gecerek insanlarda
gastrointestinal problemlere yol acgabilmektedir. Kalay
kaplamalarin ¢dziinmesinden kaynaklanan gidalardaki
inorganik kalay iceriklerinin toksikolojik etkileri hakkinda
yeterli veri yoktur. Avrupa Birligi (AB)'nin 1881/2006
numarall regiilasyonunda (Anonymous 2009) konserve
gidalar basta olmak iizere teneke ambalajli gidalarda
maksimum kalinti limiti 50-200 mg/kg olarak verilmistir.
Tirk Gida Kodeksi (Anonim 2011)’'nde de kalay igin
konserve gidalar, alkolsiiz icecekler ve bebek gidalari i¢in

izin verilen maksimum kalinti limiti 50-200 mg/kg
seviyesindedir. Incelenen 6rneklerin AB regiilasyonu
(Anonymous 2009) ve Tirk Gida Kodeksi (Anonim
2011)'nde cesitli gidalar icin 6nerilen limitlerden diisiik
kalay icerdikleri goriilmektedir. Diger calismalarda elde
edilen sonuclardan farkliligin ise; alinan 6rnek, iiretim
sekli ve analizde kullanilan metot farkliliklarina bagh
olabilecegi diisiiniilmektedir.

Orneklerde  belirlenen ortalama nikel igeriginin
(0.167+0.149 mg/kg); Yalgin ve Tekinsen (2010)
tarafindan tulum peynirlerinde belirlenen degerden
(0.65+0.19 mg/kg) ve Mendil (2006) tarafindan Erzincan
tulum peynirlerinde belirlenen degerden (0.26+0.02 pg/g)
diisiik oldugu tespit edilmistir. Oksiiztepe ve ark. (2013),
inceledikleri tulum peyniri ve beyaz peynir drneklerinde
Ni iceriginin tespit edilebilir simirin altinda kaldigini
bildirmislerdir. Temurci (Usta) ve Giiner (2006), beyaz
peynirlerde ortalama Ni miktarin1 2.371 mg/kg olarak
tespit etmislerdir. Bu farkliliklar iriiniin elde edildigi
cevresel ortamlar, hayvanlarin beslenme sekilleri ile
otladiklar1 meralar, iiretimde kullanilan alet ve ekipman,
iriniin temas ettigi metal alan, temas siiresi ve
calkalanmasi ile iriintin pH derecesi ve sicakligina bagh
olabilmektedir. insanlarda nikel nitrat ile zehirleme icin
gerekli oral LDso degeri 1620 mg/kg'dir (Stoewsand ve
ark. 1979; Temurci (Usta) ve Giliner 2006). Buna gore
incelenen Divle tulum peynirlerindeki nikel seviyesinin
halk saghigi i¢cin zararh seviyede olmadig goriilmektedir.

Sonug¢ olarak, Divle tulum peynirlerinin icerdikleri
kalsiyum, magnezyum ve fosfor gibi mineral maddeler ile
insanlarin beslenmesinde giinliik diyetlere 6nemli bir katk:
saglayabilecekleri, icerdikleri toksik agir metallerin ise
tolere edilebilecek smirlarda oldugu tespit edilmis ve bu
peynirlerin halk saglig1 i¢in bir tehlike olusturmayacaklari
kanaatine varilmistir.
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SUMMARY

The aim of current study is to evaulate of histopathological and biochemical effects of Achillea millefolium
(Civanpercemi-CP) on the wound healing in the rats skin. In this study, 24 Wistar albino rats were divided to three
groups, Control (K), Madecassol® (M) and Achillea millefolium (CP). A wound was created with a punch under the
anesthesia in the back region of the rats in all groups. Achillea millefolium and madecassol pomad have been
administered to study groups per day and serum physiologic solution has been administered to K group locally as
placebo. In order to evaulate by histopathological and immunohistochemical and biochemical on 7th and 15th days
were taken the blood and skin tissue. Compared with the K group, the topical application of Achillea millefolium has
a positive effect on epithelialization, fibroblastic activity and collagenization in the CP group. As a result of
immunohistochemical investigation, Glutathione peroxidase 1 (GPx1) immunoreactivity in the CP group was
stronger than in the K group. Biochemical examination of skin and blood tissue revealed that fluctuated antioxidant
defence system constituents levels were restored in CP and M groups. In conclusion, Achillea millefolium increased
connective tissue formation and reduced the time needed to complete epithelization and was also found that
wound healing was accelerated by this occasion.

Key Words: Achillea millefolium, Wound healing, Rat

OZET

Ratlarda Deneysel Olarak Olusturulan Yara Modelinde Civanpercemi (Achillea
millefolium) Bitkisinin Yara lIyilesmesi ve Oksidatif Stres Uzerine EtKisinin
Histopatolojik ve Biyokimyasal Olarak Arastirilmasi

Bu calismada Civanperceminin (Achillea millefolium) (CP) ratlarda yara iyilesmesi {izerine histopatolojik ve
biyokimyasal etkisi arastirildi. Calismada 24 adet Wistar albino irki rat kullamldi. Ratlar; Kontrol (K), CP ve
Madecassol (M) grubu olmak iizere ii¢ gruba ayrildi. Tiim gruplardaki ratlarin sirt bélgesi derisinde anestezi altinda
punch cihaz1 ile yara olusturuldu. CP grubu ratlarin yara bolgelerine CP ekstraktindan elde edilen pomat
uygulanirken, M grubu ratlarin yara boélgelerine ise ticari bir preparat olan madecassol kremi uygulandi.
Denemenin 7. giinii ile deneme sonu olan 15. giinde anestezi altinda kan ve deri doku &rnekleri alindi.
Histopatolojik incelemelerde, K grubu ile karsilastirildiginda CP grubunda yangi ve 6demin azaldig), epitelizasyon,
fibroblastik aktivite ve kollajenizayonda pozitif bir etki goriildii. Immunohistokimyasal olarak CP grubunda
Glutathione peroxidase 1 (GPx1) immunoreaktivitesi K grubundan daha giiglii idi. Deri ve kan dokusunun
biyokimyasal incelemelerinde K grubuna gére M ve CP grubunda antioksidan savunma sistemi enzim diizeyleri
daha yiiksek idi. Sonug olarak CP’nin bag doku olusumunu arttirdig1 ve epitelizasyonun tamamlanmasi i¢in gerekli
zamani azalttigy, bu vesile ile yara iyilesmesini hizlandirdig1 goriilmiistir.

Anahtar Kelimeler: Civanpercemi (Achillea millefolium), Yara lyilesmesi, Rat

GIRiS

veya organlarin cesitli etkenler tarafindan tamamen veya
kismen fonksiyonlarinin bozulmasina denir (Aydin ve ark.

Fiziksel, kimyasal, 1s1, radyasyon ve cerrahi miidahalelere
baglh veya Kkendiliginden gelisen doku biitiinliigiiniin
bozulmasi, yara olarak tanimlanir. Diger bir deyisle yara,
degisik nedenlerle viicudun herhangi bir dokusunun
anatomik ve fizyolojik fonksiyonlarinin azalmasi ya da doku

2002).

Doku harabiyeti sonucu yaralanma gergeklestiginde,
viicudumuzun sistemleri karmasik ve birbirleri ile iliskili bir
seri yapilanma/iyilesme siirecine girer (Agarwal ve ark.
2005). Dogumdan sonraki en karmagik biyolojik olaylardan
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biri olan yara iyilesmesi, farkh yapilardaki dokularin gesitli
etkilesimleri sonucu birbirini takip eden inflamasyon,
vaskiilarizasyon, yara kapanmasi, epitelizasyon ve matriksin
yeniden meydana gelmesini de kapsayan bir¢ok hiicresel
olay icerir (Jurjus ve ark. 2007; Duarte ve ark. 2009). Yara
olustuktan hemen sonra baslayan iyilesme siirecinde
notrofiller ve makrofajlar, inflamasyonun ilk evresinde
salgilanan mediyatorlerin etkisi ile dolasimdan yara bolgesine
gelir. Bu bolgeye gelen yang: hiicreleri ve diger hiicrelerin
katkisi ile kollajen sentezi ve kontraksiyon sonucunda yara
iyilesmesi gerceklesir (Ozler ve ark. 2010).

Yara iyilesme siirecini kisaltma ve ideal skar olusumunu
saglamada temel yaklasim; bu siiregte rol oynayan basta
inflamatuvar hiticreler, trombositler ve mediyatorler olmak
izere, kollajen sentezini, anjiyogenezi ve hiicre disi matriks
gibi etmenleri etkilemektir (Kapan ve ark. 2008; Ozler ve ark.
2010). Bu amagla eski zamanlardan beri yara tedavisinde
kullanilagelmis ve anonimlesmis bu tiir bitkisel ilaglar, kirsal
bolgelerde saghk hizmetine o6nemli katkilar saglamistir
(Adetutu ve ark. 2011). Asteraceae familyasindan olan
Civanpercemi (CP) (Achillea millfolium) de, yaklasik bin yildir
halk hekimliginde yara iyilestirici amaciyla kullanilan
bitkilerden biridir. Achillea tiirii Truva savasi sirasinda yarall
askerleri iyilestirmek icin Achillea spp bitkisini kullanan
Yunan mitolojisinin 6nemli kahramanlarindan biri olan
Achilles’dan adim almistir (Lakshmi ve ark. 2011). Cok yillik
otsu bir bitki olan CP, diinyanin bir¢ok yerinde yetismekle
birlikte genellikle Asya, Avrupa ve Amerika kitalarinda yaz
aylarinda oOzellikle de haziran-eylil aylar1 arasinda
yetismektedir (Passalacqua ve ark. 2007). Son zamanlarda
deneysel calismalarda bu bitki antibakteriyel (Candan ve ark.
2003), antifungal (Stojanovi¢ ve ark. 2005), antiparaziter
(Murnigsih ve ark. 2005), antispazmotik ve hepatoprotektif
(Yaeesh ve ark. 2006), antipiretik (Pires ve ark. 2009) ve kan
basincini diistiriicii (Souza ve ark. 2011) olarak kullanilmistir.

Bu calismada ratlarda deneysel olarak olusturulan yara
modelinde civanpercemi (Achillea millefolium) bitkisinin yara
iyilesmesi ve oksidatif stres {lizerine etkisinin histopatolojik,
immunohistokimyasal ve biyokimyasal olarak arastirilmasi
amagclanmustir.

MATERYAL ve METOT

Deney hayvanlar

Bu calismada deney hayvani olarak ortalama 200-250 gr
agirhginda Wistar-albino tirt 24 adet rat kullanildi. Ratlar,
Van Yiiziinci Y1l Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik
Kurulu'ndan gerekli izin (24.12.2015 tarih ve 14 say1)
alindiktan sonra Van Yiiziincii Yil Universitesi Deneysel
Arastirmalar Birimi Baskanhgindan temin edildi. Deney
siiresince 12;12 saat aydinhk/karanlik isiklandirilmasi,
22%2°C 1s1s1, %45-50 nemi otomatik olarak ayarlanmis
odalarda barindirilan ratlar, sehir sebeke suyu ve standart
pellet yem ile beslendi.

Bitki numunelerinden pomad hazirlanmasi

Temmuz-Agustos aylarinda Van ili  Ercis ilgesi
Yukariakcagedik Koyilinden toplanarak golgede kurutulan
Civanpergemi bitkisinin ¢igek kisimlar1 6gtiilerek toz haline
getirildi. Toz haline gelen 6rnekten her ekstrasiyon i¢in 50 g.
ornek alinarak 500 ml metanol ile oda sicakliginda 24 saat
soxhlet cihazinda ekstrasyona tabi tutuldu. Ekstrasiyon
sonrasi vakumlu ortamda ¢oziciiler uzaklastirildi. Ekstre 30
ml distile su ile karigtirllarak tizerine 80 gr gliserin ilave
edildikten sonra tekrar karistirilarak ¢ok hafif alevde amyant
lizerine kondu ve yar1 seffaf bir hal alip agirhg 100 grama
ininceye kadar 1sitildi. islem sonunda kutusuna konularak
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uygun sekilde etiketlenip kullanincaya kadar uygun ortamda
sakland1.

Gruplarin olusturulmasi
Ratlar her grupta sekizer adet olmak iizere ii¢ gruba ayrild.

Kontrol (K) grubu: Bu gruptaki ratlarin yaralari sadece serum
fizyolojik ile tedavi edildi.

Madecassol® (M) grubu: Pozitif kontrol amaciyla bu gruptaki
ratlarin yaralarina Madecassol® (Bayer) pomad stirtildii.

Civanpercemi (CP) (Achillea millefolium) grubu: Bu gruptaki
ratlarin yaralarina gliserinle hazirlanmis Civanper¢emi
pomadi uygulandi.

Yara olusturulmasi ve takibi

Ratlarin dorsal interscapular bdlgelerinde olusturulacak
yaralar i¢cin 6ncelikle 60 mg/kg Ketamine+10 mg/kg dozunda
Xylazine ile anestezileri saglandi. Elektrikli tirag makinesi ile
yara olusturulacak bélgenin killar1 temizlendi. Bu bolge
antiseptik soliisyon ile silinerek antisepsisi saglandiktan sonra
0.8cm punch cihazi ile deride tam kat yara olusturuldu. Yara
bolgesi 15 giin boyunca, glinde 1 defa lokal olarak pansuman
edildi. 0, 4, 7, 12 ve 15. giinlerde tiim gruplarin makroskobik
resimleri ¢ekildi ve yaralarin izdiisiimleri asetat kagidina
cizilerek AutoCAD programi yardimiyla alan hesaplamalari
yapilarak yara iyilesmeleri takip edildi. Yara olusumunu
takiben, 7. ve 15. glinde her gruptan 4’er adet ratin anestezi
altinda nekropsisi yapilarak histopatolojik ve biyokimyasal
incelemeler i¢in kan ve yara bélgesi doku ornekleri alindi.
Sekil 1 (A-C)’'de yara olusturulma dncesi ratin sirt derisinin
tiraglanmis ve dezenfekte edilmis hali, postoperatif tedavi
sonrasl goriinimi ve yara boyutunun 6l¢tilmesi sunulmustur.

(NN

INCHES

Sekil 1 (A-C): Deneme siirecinde ratlarin goriiniimii, A. Yara
olusturulma oncesi, B. Postoperatif tedavi sonrasi, C. Yara
boyutunun dlg¢iilmesi.

Figure 1 (A-C): The appearance of rats in the process of the
experiment, A. Before wound creation, B. After postoperative
treatment, C. Wound size measurement.

Histopatolojik inceleme

Histopatolojik inceleme icin yara bolgesinden alinan deri
dokusu  ornekleri  %10luk  tamponlu  formaldehit
soliisyonunda 72 saat fikse edildi. Rutin takip islemi
kapsaminda; doku o6rnekleri alkol serilerinden gegirilerek
dehidrasyonlary; ksilol serilerinden gecirilerek
seffaflandirlmalar1  saglandi ve daha sonra parafinde
bloklandi. Bu bloklardan mikrotomda (Leica RM 2135) 4um
kalinhiginda alinan kesitler Hematoksilen-Eozin (H.E.) boyama
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teknigine gore boyanarak 151k mikroskobunda (Nikon 80i-DS-
RI2) incelendi.

immunohistokimyasal inceleme

Glutatyon peroksidaz-1 (GPx1) aktivitesini belirlemek
amaciyla 4pm kalinliginda kesitler polilizinli lamlara alind1 ve
anti-GPx1 (abcam-ab22604) primer antikoru ile iiretici firma
tarafindan tarif edilen standart Avidin-Biotin Peroksidaz
metodu 3,3-Diamino-benzidine (DAB) kromojeni kullanilarak
immunohistokimyasal olarak boyandi. Immunohistokimyasal
boyama yogunlugu; boyanma yoksa (-), zayif boyanma (+1),
orta boyanma (+2) ve gii¢lii boyanma (+3) olacak sekilde 151k
mikroskobunda (Nikon 80i-DS-Ri2) incelenerek semikantitaif
olarak degerlendirildi.

Biyokimyasal inceleme

Biyokimya testleri (ALT, AST, Total protein, Kreatinin, Fe, K,
Ca, Mg) icin gerekli olan kan enjektorler yardimiyla ratlarm
kalbinden alinarak biyokimya tiiplerine aktarildi. Tiipler
dk/10000 devirde serumu ayristirilarak laboratuvarda
sonuglar1 analiz edildi. Ayrica yara bolgesinden alinan deri
doku oOrneginde de oksidatif stres gostergesi olan
Malondialdehid (MDA), Glutasyon (GSH) ve Siiperoksit
dismutaz (SOD) aktivitelerine bakildi.

istatiksel analiz

Biyokimyasal analiz sonuglari, merkezi egilim ve yayillim
olgiilerinden olan ortalama ve standart sapma (X + SD) ile
degerlendirildi. Grup ortalamalart ve yara boyutlar
arasindaki farkin anlamliligs ise tek tarafli Varyans Analizi ile
(Oneway ANOVA) test edildi. Tiim istatistik analizlerde SPSS-
15 paket programindan yararlanildi.

BULGULAR

Makroskobik bulgular

Calsmanin 4. ve 7. giiniinde yapillan makroskobik
incelemelerde K grubuna ait ratlarin yara bolgelerinde diger
tedavi gruplarina gore kismen diizensiz bir kabuklanma ile
yaranin degisik bolgelerinde eksudat gozlendi. CP ve M
gruplarinda kabuklanma daha diizenliydi M grubuyla
karsilastinldiginda, CP grubunda kabuklanma daha diizenli
bir gériiniime sahip olup kabuklanma safhasi hemen hemen
tamamlanmisti. 12. giinde K grubundaki iyilesmenin CP ve M
gruplarina gore yavaslamaya basladig gozlendi. K grubunda
olusan kabukta ¢atlamalar goriildi ve bu catlaklar arasindan
serdz bir eksudatin disariya sizdig tespit edildi. 15. giinde CP
grubunda yara iyilesmesinin biiylik oranda tamamlandig1 ve
yara izlerinin kayboldugu gozlenirken, K grubundaki ratlarin
yara bolgelerinde iyilesmenin biraz geciktigi, yara izlerinin
tamamen kapanmadig goriildii. Her {i¢ grupta da enfeksiyona
rastlanmadi. Sekil 2 (A-F)’de gruplara gore yara boyutunun 7.
ve 15. giinlerdeki makroskobik gériiniimii sunulmustur.

Histopatolojik bulgular

7. giinde K grubu ratlarin yara boélgesi epidermisinde epitel
rejenerasyonu hi¢ gelismemis olup anjiogenezis yetersizdi.
Ayrica yara bolgesinde yangisal hiicrelerden zengin bir
eksudat ve o6demle birlikte gevsek bir bag doku hiicre
proliferasyonu gozlendi. 7. giinde M ve CP grubu ratlarin yara
dokular1 Kkesitlerinde K grubuna gore epidermiste,
epitelizasyonun belirgin olarak ilerlemis olmasi dikkat ¢ekti.
Dermiste ise belirgin bir anjiogenezis ve baz1 Kkapillar
damarlarda hiperemiyle birlikte kismen lenfoplazmasiter ve
noétrofil  16kositlerin  olusturdugu inflamatuvar hiicre
infiltrasyonunu iceren gevsek bag doku prolifreasyonu
gozlendi. 15. giinde K grubu ratlarin ensizyon bolgesindeki
epidermiste rejenerasyon tamamlanmis olup yara bolgesinin
icblikey goriiniime sahip oldugu, dermiste ise kapillar damar
ve bagdoku proliferasyonu meydana geldigi gozlendi.

Graniilasyon dokusu icerisinde yaygin bir sekilde
lenfoplazmasiter hiicre infiltrasyonu vardi. 15. giinde M ve CP
grubu ratlarin ensizyon bolgesinde epidermiste rejenerasyon
tamamlanmisti. Stratum bazale belirgin olarak izlendi. Ayrica
rejenere epidermis girintili-cikintili bir ylizeye sahip ve yara
kenarlariyla hemen hemen ayni seviyeye gelmisti. Dermiste
ise damarlardan fakir ancak olgun bagdoku hiicrelerinden
zengin granulasyon dokusu goriildii. Odem kaybolmus ve
graniilasyon dokusu igerisinde de tek tiik lenfoplazmasiter
hiicre infiltrasyonu vardi. Sekil 3 (A-F)'de gruplara gore yara
iyilesmesinin 7. ve 15. giinlerdeki mikroskobik goriiniimii
sunulmustur.

. = - i
Sekil 2 (A-F): Yara boyutunun 7. ve 15. giinlerdeki
makroskobik gériiniimil. A. K grubu 7. giin, B. M grubu 7. giin,
C. CP grubu 7. glin, D. K grubu 15. giin, E. M grubu 15. giin, F.
CP grubu 15. giin.

Figure 2 (A-F): Macroscopic appearance of wound size 7th
and 15th days, A. Group K 7th day, B. Group M 7th day, C.
Group CP 7th day, D. Group K 15th day, E. Group M 15th day,
Group CP 15th day.

immunohistokimyasal bulgular

Deri dokusunun GPx1 primer antikoru ile
immunohistokimyasal olarak yapilan incelemelerinde normal
saglam deriden alinan doku 6rnegi ile CP ve M uygulanan
grupta epidermis ve dermis tabakasinda (+3) diizeyine yakin
gliclii immunreaktivite goriiliirken, K grubunda (+2) diizeyde
hafif-orta GPx1 reaktivitesi gozlendi. CP'nin oksidatif stres
lizerine GPx1 immunreaktivitesinin mikroskobik goriiniimii,
gruplara gére boyanma dereceleri ve skor ortalamalari
sirasiyla Sekil 4 (A-D), Tablo 1 ve Sekil 5’te sunulmustur.
Biyokimyasal bulgular: Lipid perokidasyon (MDA) ve
antioksidan savunma sistemi enzimlerinden GSH ve SOD
diizeylerine ait bulgular ile bazi biyokimyasal parametrelere
ait bulgular (ALT, AST, Total protein Kreatinin, Fe, K, Ca, Mg)
sirasl ile Tablo 2 ve Tablo 3’te sunulmus olup, diger gruplarin
kontrol grubuna gore istatistiksel anlamlilik dereceleri
verilmistir.
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Sekil 3 (A-F): Yara iyilesmesinin 7. ve 15. giinlerdeki
mikroskobik goriiniimii (H.E.) A. K grubu 7. giin, B. M grubu 7.
giin, C. CP grubu 7. giin, D. K grubu 15. giin, E. M grubu 15.
giin, F. CP grubu 15. giin.

Figure 3 (A-F): Microscopic appearance of wound size 7th
and 15th days, A. Group K 7th day, B. Group M 7th day, C.
Group CP 7th day, D. Group K 15th day, E. Group M 15th day,
Group CP 15th day.

T

Sekil 4 (A-D): Glutatyon peroksidaz-1  (GPx1)
immunreaktivitesi (Avidin-Biotin Peroksidase metod). A.
Saglam deri dokusunda gii¢lii boyanma, B. K grubu hafif-orta
boyanma, C. M grubu gii¢lii boyanma, D. CP grubu giicli
boyanma.

Figure 4 (A-D): Glutathione peroxidase-1 (GPx1)
immunoreactivity (Avidin-Biotin Peroxidase method), A.
Strong staining in normal skin tissue, B. Light-medium
staining in Group K, C. Strong staining in Group M, D. Strong
staining in Group CP.

e Epidermis GPx1 reaktivitesi
=== Dermis GPx1 reaktivitesi
35
3
2,5 -v
2 "~
1,5
1
0,5
0 T T T !
Normal Doku Kontrol Madecasol Civanpergemi

mlgln W4gin ®7gin M12.gin ®15.gin

SN

0,9
0,8
0,7 7

0,5
0,4
0,3 -
0,2
0,1 -

Yara alani (cm2)

Kontrol Madecassol Civanper¢mi P degeri

Gruplar ve P degeri

Sekil 5. GPx1 immunreaktivite skorlari
Figure 5. GPx1 immunoreactivity scores

Tablo 1. GPx1 immunreaktivitesinin gruplara gore dagilimu.

Table 1. Distribution of GPx1 immunoreactivity according to groups.

SekKil 6. Yara boyutlarinin 1, 4, 7, 12 ve 15. giinlerde gruplara
gore kargilastiriimasi.

Figure 6. Comparison of wound sizes according to groups in
1,4,7,12 and 15 days.

Parametreler Normal Doku Kontrol Madecassol Civanpercemi
Epidermis Immunohistokimyasal GPx1 reaktivitesi +3.0+0.1 +2.1£0.15 +2.8+0.16 +2.8+0.16
Dermis Immunohistokimyasal GPx1 reaktivitesi +3.0£0.16 +1.9+0.18 +2.7+0.13 +2.8+0.14
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Tablo 2. Gruplara gore lipid peroksidasyon ve antioksidan savunma sistemi diizeyleri.

Table 2. Lipid peroxidation and antioxidant defense system levels according to the groups.

Gruplar
Parametre
Kontrol (X+ SD) Madecassol (X+ SD) Civanpercemi (X SD)
MDA 117.74+26.74 98.38+5.502 102.42+26,622
GSH 2.64+0.26 3.75+0.90a 3.63+0,80a
SOD 2208.68+12.61 2266.22+20.332 2245.62+22,81a
a: Kontrol grubuna gore fark istatistiksel agidan anlamhidir (P<0.05).
Tablo 3. Gruplar arasindaki bazi biyokimyasal parametrelerin karsilastirilmasi.
Table 3. Comparison of some biochemical parameters between groups.
Gruplar
Testler P degeri
Kontrol (n=8) Madecassol (n=8) Civanpercemi (n=8)
ALT 35.50£1.65 43.17+0.95 30.50+3.34 (P<0.05)
AST 235.84+41.65 132.50+13.92 108.13+5.79 (P<0.05)
Mg 2.74+0.17 2.91+0.22 2.22+0.07 (P>0.05)
Fe 207.50+9.84 194.50+21.68 127.75+5.42 (P<0.05)
K 5.67+0.25 5.72+0.22 5.29+0.17 (P>0.05)
TP 4.32+0.20 6.50+0.23 5.83+0.12 (P<0.05)
Ca 9.20+0.19 9.40+0.18 8.99+0.24 (P>0.05)
Kre 0.45+0.16 0.48+0.10 0.29+0.02 (P<0.05)
gozlemlenmesi bu bitkinin M pomadi gibi yara iyilesmesinde
TARTISMA ve SONUC etkin oldugunu diistindiirmiistiir.

Hipokrates'in déneminden beri saghk bakimindan énemli bir
yere sahip olan Kkesik, yara, yamik gibi dermatolojik
rahatsizliklarin tedavisi amaciyla halk arasinda geleneksel
bitkisel yontemlere sik¢a basvurulmaktadir (Jain ve ark. 2006;
Rodrigues ve ark. 2012). Yapilan bu c¢alismada ratlarda
deneysel olarak olusturulan yara modelinde halk arasinda
kullanilan Civanper¢emi (Achillea millefolium) bitkisinin yara
iyilesmesi ve oksidatif stres ilizerine etkisi histopatolojik,
immunohistokimyasal ~ve  biyokimyasal yontemlerle
arastirildi

Diizenli ve hizh bir sekilde graniilasyon dokusunun gelisimi
yara iyilesmesi stlirecinde énemli bir gostergedir (Kirsner ve
Eaglsterin 1993). Acik yara iyilesmesinde grantilasyon dokusu
gelisimi belirgin olup yaralanmadan sonraki 72-96 saatlerde
basladigi tespit edilmistir (Heinze ve Clem 1998).
Grantilasyon dokusu; Kkollajen, fibronektin ve hyaluronik
asidin hiicre dis1 matriks i¢ine gémiilmesi, anjiogenezis ile
fibroblast ve yang hiicrelerinin birlesiminden olusur (Kirsner
ve Eaglsterin 1993; Calvin 1998). Deneysel olarak yapilan
¢alismalarda da ensizyon yaralarinin olusumundan 3-4 giin
sonra yara i¢indeki pthtinin fibrin ipliklerinin yara yiizeyine
vertikal olarak yo6neldigi, yaklasik 6 giin sonra ise, ensizyonel
yara arasindaki kapillarlar, fibroblastlar ve kollajen lifleri yara
ylzeyine horizantal bir yap alarak yara dudaklarini birbirine
yaklastirdign gozlenmistir (Swaim ve Henderson 1990).
Yapillan bu calismada ilk 4 giinde tiim gruplarda yara
kabugunun yara kenarlarindan ortaya dogru gelismeye
basladig1 fakat hala genis bir iilser bélgesinin oldugu, K
grubuna gore M ve CP grubunda 7. giinde bu agikligin daha
belirgin bir sekilde yara kabugu ile kapatilmis ve yara alaninin
azalmis oldugu tespit edilmigstir. 15. giinde ise M ve CP
grubunda yara bolgesinde epitelizasyonun tamamen gelisip
yara izlerinin neredeyse kayboldugu ancak K grubunda
epitelizasyonun biliyiik oranda gerceklestigi goriilmesine
ragmen yara bolgesindeki yara izlerinin mevcut oldugu
gorildi. CP grubunda K grubundan daha belirgin bir farkin

Epitelizasyon; yaralanma sonrasi derinin yeniden bariyer
ozelligini kazanmasi amaciyla epitel hiicrelerinin go¢ ederek
¢ogalmasini, organize ve keratinize olmasii kapsayan bir
siirectir (Calvin 1998). Bazal membranin hasar gordiigii tam
kalinlhktaki acik yaralarda epitelizasyon i¢in hiicreler yalnizca
yara kenarlarindaki saglam epitel hiicrelerinden kéken ahr
(Calvin 1998). Yaranin olusmasindan sonraki ilk birkag
dakikada meydana gelen pihty, epitelizasyona gecici bir engel
teskil eder (Engin 2004). Epitelizasyon, serbest yara kenarlar1
tarafindan baslayarak ilerler ve bagka bir yonden gelen
hiicrelerle kargilasincaya kadar bu ilerleme devam eder
(Theoret 2004). Yara kenarlarinin dikis ile karsi karsiya
getirildigi durumlarda epitelizasyon ¢ok kisa siirede baglar
(Hedlund 2002) ve 24-48 saat siire zarfinda yaranin iki
kenar1 arasinda periferden merkeze dogru tek katli epitel
hiicrelerden olusan bir kopri sekillenir. Bu képri, dis
tehlikelere karsi yaranin olusturdugu ilk koruma engeli
vazifesi gorir (Regan ve Barbul 1994). Yara kabugu
olusmussa, epitelizasyon bu kabugun altinda sekillenmeye
devam eder (Stashak 1991). Epitelizasyon tamamlanmasi
yara lyilesmis olarak kabul edilir. Yara iyilesmesi siirecinde
son faz maturasyon evresidir. Bu faz, graniilasyon dokusunun
skar dokusuna doniisiimii (Theoret 2004) ile ekstraselliiler
matriksin olgunlasmasini kapsayan yara iyilesme siirecinin en
uzun dénemidir (Kirsner ve Eaglsterin 1993; Rigler 1997).
Maturasyon evresinde, yara bolgesinde fibroblast sayisinda
azalma, kollajen tiretiminde dengeye ulasma, epitelizasyonda
tamamlanma (Stashak 1991; Heinze ve Clem 1998), yara
renginde soluklasma, yara gerilim direncinde artma, skar
dokusunun hacminde azalma ve az hiicreli ve damarh yapiya
sahip bir skar dokusu olusumu goriiliir (Rigler 1997; Heinze
ve Clem 1998). Yapilan bu ¢alismada denemenin 7. giiniinde
kesilen ratlarin histopatolojik incelenmesinde tiim gruplarin
yara alaninda yangisal hiicre ve fibroblast artis1 gézlenirken,
kollajenin heniiz demetler halinde gelismedigi gorilmiistiir.
Ayrica M ve CP grubunda kontrol grubuna goére yara
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bélgesinde neovaskiilarizasyon ve daha belirgin ve diizenli bir
kabuk olusumu goézlendi. 15 giinliik deneme sonunda K
grubunda epitelizayonun sekillendigi goriilmekle birlikte
tedavi gruplarina gore vaskiiler yapinin heniiz kaybolmadigy,
yara bolgesinde yangi hiicreleriyle birlikte fibroblasttan
zengin fibrosit ve kollajen ipliklerinden fakir gevsek bir bag
dokunun olustugu belirlendi. Tedavi gruplarinda ise
epitelizasyon tamamen sekillenmis ve yara bolgesinde fibrosit
ve kollajen ipliklerinden zengin, K grubuna goére daha olgun
bir bag doku olustugu goriildii. Bu sonuglara gore
Civanperceminin yara boélgesinde Madecassol gibi fibroblastik
aktiviteyi ve kollajen olusumunu arttirdigi kanaatine
varilmistir.

Yara bolgesinde serbest radikallerin sekillenmesi ya da
oksidanlar gibi etmenler, doku hasarina neden olarak iyilesme
olaymi bozabilmektedir. Bu etmenlerden hidroksil radikali ve
O anyonu, kollajen yapisinda bulunan hidroksiprolin ve
prolini parcalayarak fibroblastlarin adezyon, proliferasyon ve
canlihigin degistirebilmektedir. Ayn1 zamanda hidrojen
peroksit (Hz202) de hem Kkeratinositlerin gogiinii inhibe eder
hem de epidermal biiytime faktérii (EGF) sinyal iletisimini
engelleyerek fibroblastlarda 6nemli hasarlara neden olur
(Yager ve ark. 2007). Yiiksek diizeylerde olusan ROT,
sitotoksiteye sebep olacagi i¢in yara iyilesmesini
geciktirmektedir. Bu nedenle yaralarin iyilesmesinde ROT'un
elimine edilmesi gereklidir (Aksoy ve Ozakpmar 2014).
Serbest radikallere karsi dogal antioksidan savunma
sistemlerinden biri olan glutatyon peroksidaz (GPx; EC
1.11.1.9), indirgenmis glutatyonu kullanarak H202 veya
hidroperoksitlerin organik su veya alkollere indirgenmesini
katalize eder (Herbette ve ark. 2007). Bu sekilde, lipid
peroksidasyonunu onler ve bdylece hiicre zarlarini oksidatif
hasardan korur (Czuczejko ve ark. 2003). Memelilerde
antioksidan savunma sistemi i¢in 6nemli bir kompenent olan
GPx, yara iyilesmesinin yangisal déneminde yogun bir sekilde
ortaya c¢ikmaktadir. Bu sayede yogun oksidatif stres
durumlarda ROT iriinlerine karsi diren¢ olusturarak
keratonisitlerin proliferasyonunu uyarmaktadir (Munz ve ark.
1997). Yapilan bir ¢alismada (Steiling ve ark. 1999), yara
dokusunda oksidatif stresle birlikte GPx diizeyinde de artis
gorildiigli bildirilmistir. CP bitkisinin icerdigi bilesiklerden
biri olan flavonoidler, glikolitik enzimleri veya protein sentezi
gibi cesitli metabolik ara yolaklari etkileyerek giliclii sitotoksik
ve radikal siipiiriicii etkiler gosterdigi ve bu antioksidatif
etkiyle serbest radikal hasarlarina kars hiicreleri koruduklari
gosterilmistir (Galvez ve ark. 2013). Yapilan bu ¢ahsmada
normal saglam dokuya benzer sekilde yara bolgesine CP ve M
uygulamasi yapilmis dokularin GPx ile immunohistokimyasal
olarak boyanmasinda K grubuna goére immunreaktivitenin
gicli ¢ikmasi, iyilesme siirecinde antioksidan enzim
ekspresyonunun artan oksidatif strese uyumu olarak
yorumlanmigtir.

Yaralanmalarda, serbest radikallerin artmasi nedeniyle
olusan lipit peroksidasyona bagh olarak hem yara bolgesinde
hem de uzak doku ve organlarda hasar ve fonksiyonel
bozukluklar meydana gelebilir (Cavdar ve ark. 1997). Bu
durum oksidatif stres olarak bilinmektedir. Oksidatif stresin,
yara iyilesmesi sirasinda goriilen tromboz olusumunun
kontroliinde olduk¢a biiytik bir 6neme sahip oldugu
bildirilmektedir. Yaralanmalarda olusan damar hasar
endotelde graniillerin redoksa duyarli mekanizmalari
vasitasiyla yangt ve pihtilasmayr baslatan mediyator
maddelerin kana verilmesini saglar. Yarali dokunun, oksidatif
metabolizma araciigiyla iyilesme siirecini hizlandirdigt
diisiiniilmektedir (Sen ve Roy 2008; Ozkorkmaz ve Ozay
2009). Kan dolagimi veya herhangi bir metabolik sorunu
olmayan bir dokuda meydana gelebilecek yara, kendi aktif
sirecinde kisa siirede iyilesir. Ancak kan akimindaki
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yetersizlik goriilmesi, iskeminin derecesine bagh olarak
kronik yaralarin olugmasina sebep olabilir. Herhangi bir
nedene bagh iskemi olusumu, dokuda hasara neden olan
ROT'lar1 meydana getirir (Adamson ve ark. 1996; Mustoe
2004). Iskemi nedeniyle olusan ROTlar dokuda protein
sentezinin azalmasina, lokosit hiicre infiltrasyonu ve
metalloproteinaz seviyesinde artmaya sebep olmaktadir.
iskemi nedeniyle olusan bu patolojik degisikler, bozulmus
ektrasellliler matriks yapimini ve uzamis yangisal yanit
nedeni ile yara iyilesmesini normal seyrinden ¢ikarir
(Saarialho Kere 1992). Yarali dokunun oksijen ihtiyaci
artmasina karsin, damarlarin hasar gérmesi sonucu yarada
hipoksi meydana gelir. Yaradaki hipoksi iyilesmeyi geciktirir.
Yapilan bu ¢alismada oksidatif stresin biyokimyasal olarak
degerlendirmesinde, yara olusturulduktan sonraki 15. giinde
K grubuna gore M ve CP verilen gruplarda lipid
peroksidasyon (MDA) ve antioksidanlarin (GSH ve SOD)
istatistiki agidan daha yiiksek bulunmasi yara iyilesme
siirecine olumlu katkida bulunarak iyilesme siirecinin
tamamlandig seklinde diistinilmistiir.

Yara iyilesmesinin degerlendirmesinde yara alanmin
uzunlugu ve genigliginin  Olclilmesi de oOnemli bir
degerlendirme etmenidir. (Flanagan 1994; Grey ve ark. 2006).
fyilesmis yara durumunun saptanmasinda, yaranin yiizey
alani ultrason, manyetik rezonans ya da stereofotometri gibi
yontemler kullanilarak olgtilebilmektedir. Klinik olarak ise,
yara cetveli ile yapilan dl¢limler ve yara boyutlarinin asetat
tizerine aktarilmasi teknigi siklikla kullanilmaktadir. Yara
alani dl¢tim cetveli kullanilarak yapilan 6lgiimler diizensiz ve
¢ok genis olan yaralarda ¢ok da giivenilir bir yontem olmadig1
bazi arastirmacilar (van Rijswijk ve Braden 1999) tarafindan
bildirilmesine ragmen, bu ydntem baz arastirmacilarca
(Thomas ve Wysocki 1990) en dogru yara 6lgme yontemi
olarak gorilmektedir. Bu yontemde yaranin kenar hatlarn
milimetre ya da santimetre Karelik seffaf bir asetat iizerine
cizilir ve ¢izilen alan igerisinde kalan kareler ya manuel olarak
sayllir ya da dijital planimetriler kullanilarak yara alani
hesaplanir (Giines 2007). Yapilan bu ¢alismada yara
iyilesmesinde 6nemli bir gosterge olan yara ylizey alani
degerlerinin M ve CP gruplarinda K grubundan anlamh olarak
daha az oldugu tespit edilmistir. Tedavi maksadiyla topikal
olarak kullanilan civanper¢eminin belirgin olarak yara
iyilesmesini hizlandirdig gériilmiistiir.

Sonug olarak; binlerce yildir tiim diinyada insanlar tarafindan
tibbi bitkiler arasinda yaygin bir sekilde kullanilmakta olan
Civanpergemi bitkisinin; kollajen sentezine katkida bulunarak
iyilesmeyi hizlandirdig1 histopatolojik, immunohistokimyasal
ve biyokimyasal bulgularla gosterilmistir. Bu bitkinin klinik
kullanimi i¢in yeni ilag gelistirme ¢alismalar1 kapsaminda ilag
ve kozmetik imalatinda degerlendirilmesinin gerekli oldugu
kanaatine varilmistir.
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SUMMARY

The purpose of this report is to raise concern over the importance of zoonotic diseases related to the feast of
sacrifice in our country. Sacrificial animals that must be completely healthy may sometimes cause such
zoonotic diseases as Crimean-Congo Hemorrhagic Fever (CCHF) and anthrax in people. Our first case is a 27
year-old female patient applying with the complaints of fever, fatigue and loss of appetite. It has been learned
that after sacrifice, she drew the tick out of her right groin with her hands and the complaints started 3 days
after. Only fever was specified in the physical examination of the patient accepted to the service with CCHF
pre-diagnosis. Gingival bleeding, purpuric rashes in upper and lower extremity and abdomen occurred. CCHF-
PCR positive was determined. The patient with improved clinical findings not requiring blood product
replacement was discharged with full recovery on the 5th day of follow-up. Our second case is a 35 year-old
male patient with the complaint of wound and swelling on the left hand. He stated that he collected and salted
the hides of sacrificial animal a week ago and then the wound on is hand enlarged. After the examinations, the
patient diagnosed with anthrax was treated and discharged with full recovery. The third case is a 33 year-old
male patient complaining from an abdominal wound and swelling like acne. It was found that he sacrificed an
animal two weeks ago. The patient with normal laboratory parameters was treated for the diagnosis of
anthrax and he was discharged after the 7-day treatment. In conclusion, CCHF must be considered for the
symptoms of fever and fatigue and anthrax in skin manifestations during the periods of the feast of sacrifice.

Key Words: Crimean-Congo Hemorrhagic Fever, Anthrax, Sacrificial animal

OZET

Kurban Bayramu ile iliskili Enfeksiyonlar: U¢ Olgu Sunumu

Bu raporla, iilkemizde, kurban bayramu ile iligkili zoonotik hastaliklarin 6nemine dikkat ¢ekilmek istenmistir.
Tamamen saglikli olmas1 gereken kurbanlik hayvanlar, kimi zaman Kirim Kongo Kanamali Atesi hastaligi
(KKKA) ve sarbon hastaligi gibi zoonotik hastaliklarin insanlarda ortaya ¢ikmasina neden olabilmektedir.
Birinci olgumuz, ates, halsizlik ve istahsizlik sikayetleri ile bagsvuran 27 yasindaki bayan hastadir. Kurban
kesimi sonrasi sag kasikta fark ettigi keneyi kendi eli ile ¢ikardig1 ve sikayetlerinin 3 giin sonra basladig1
O0grenilmistir. KKKA 0n tanisi ile servise kabul edilen hastanin fizik muayenesinde sadece ates saptanmistir.
Gingiva kanamasi, list ve alt extremite ile abdomende purpurik dokiintiileri gelismistir. KKKA-PCR pozitif
saptanmistir. Kan lriinii replasmani gerekmeyen ve klinik bulgular1 diizelen hasta, takibinin 5. giiniinde sifa
ile taburcu edilmistir. ikinci olgumuz, sol elde yara ve sislik sikayeti olan 35 yasindaki erkek hastadir. Bir
hafta 6nce kurban derilerini toplayip tuzladigi ve sonrasinda elindeki yaranin biylidiigiinii belirtmistir.
Tetkikleri yapilan hasta, sarbon tanisi ile tedavisi edilmis ve sifa ile taburcu olmustur. Ugiincii olgumuz,
karinda sivilce benzeri yara ve sislik sikayeti olan 33 yasinda erkek hastadir. iki hafta énce kurban kestigi
ogrenilmistir. Laboratuvar parametreleri normal olan hasta, sarbon tanisi ile tedavi edilmis ve tedavisi 7 giine
tamamlanarak taburcu edilmistir. Sonug olarak, kurban bayrami periyodlarinda, insanlarda goriilen ates ve
halsizlik semptomlarinda KKKA, deri bulgularinda sarbon hastalig akildan ¢ikarilmamaldir.

Anahtar Kelimeler: Kirim Kongo Kanamali Atesi Hastaligi, Sarbon, Kurbanlik hayvan

INTRODUCTION an intense animal shipment is performed to the big cities

notably Istanbul (Cetin et al. 2011). These sacrificial

Eid al-Adha is a period of four days when approximately animals must be healthy. However, the factors of such

2.5-3 million cattles, sheeps and goats are sacrificed in our zoonoses as anthrax, tuberculosis and brucellosis can be
country each year (Anonymous 2006). Before this period,
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observed primarily. Many zoonotic diseases such as
Crimean-Congo hemorrhagic fever (CCHF), anthrax, rabies
and brucellosis continue to be an important concern for
public health in our country. Zoonotic diseases cause not
only negative effects on public health, but also result in
economic losses due to the loss of efficiency in animals and
death. Due to the fact that Eid al-Adha period changes into
hot months in Turkey, an increase in zoonotic diseases
mainly CCHF and anthrax cases can be observed in
different regions as a result of animal mobility.

CCHF disease is a tick-borne viral infection that progresses
with fever, common body ache and bleeding on skin, in
mucosa and visceral in small part of cases. Its agent is a
RNA virus (reference) belonging to Nairovirus kind of
Bunyaviridae family. The modes of transmission of CCHF
virus are attachment of tick infected with virus, crushing
the infected ticks with bare hands and contact of CCHF
patients with blood, tissue and other body fluids of viremic
animals (Vorou et al. 2007; Akin L 2008; Mertens et al.
2013). Risk groups are composed of farmers, shepherds,
butchers, slaughterhouse employees living in endemic
region and being active in agriculture and stockbreeding,
veterinarians, veterinarian health technicians, health
personnel being in contact with infected patients,
laboratory staff, soldiers, campers and patient relatives.
Depending on the increase in cattle, sheep and goat trade
particularly during Eid al-Adha, the disease can be
transferred from endemic regions to non-endemic regions
through viremic animals and/or infected ticks on these
animals (Leblebicioglu 2010). The disease first observed in
our country in 2002 and defined in 2003 is seen from April
to October every year and it peaks in June and July. This
disease first observed in the province Tokat is heavily seen
in the north of Central Anatolia Region, south of Black Sea
Region and north of Eastern Anatolia Region.

Anthrax is a bacterial zoonotic inflectional disease
transmitted to people from graminivorousanimals (Acha
and Szyfres 2003). The agent of the disease is
Bacillusanthraciswhich is a spore forming bacillus being in
Bacillus group. Anthrax is an endemic disease in our
country (MH GDBHS, 2016). Although its prevalence
gradually decreases, it is observed more frequently in
Central and Eastern Anatolia Regions. Anthrax disease can
be observed in our country in every season of the year.
However, animal and human anthrax is observed more in
hot and dry months (Doganay 2004). Cutaneous anthrax
develops with the direct contact as a result of slaughtering
and dehiding the infected or dead animals and mincing
their meat; gastrointestinal system anthrax develops by
eating infected meat. The infection can spread from person
to person as a result of direct or indirect contact with the
infected wound and discharge. Cutaneous anthrax occurs
after the inoculation of anthrax spores into the skin via
small traumas like a cut, itching or insect bite (MH GDBHS,
2016).

The purpose of this report is to draw attention to the
zoonotic diseases related to Eid al-Adha in Turkey

CASES

CASE 1. A twenty seven year-old female patientapplied to
our clinic with the complaints of fever, fatigue and
inappetence. It was found that the patient removed the tick
she noticed in her right inguen after the sacrifice of animal
in Mamak county of Ankara province with her hands and
her complaints started 3 days after. There weren’t any
pathological findings apart from 38 °C fever observed in
the examination of the patient who was taken into service
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with the pre-diagnosis of CCHF. In the laboratory
examinations, high fever was observed in follow-ups of the
patient having the values Hb:12.9g/dL, platelet:75000
K/uL, AST:110 U/L, ALT:57 U/L,CK:152 U/L,LDH:462 U/L.
Gingival bleeding, purpuric rashes in upper and lower
extremity and abdomen developed. CCHF PCR positive was
established. Platelet value regressed back to 19000 K/uL.
The patient not requiring blood product replacement and
having improved clinical findings was discharged with full
recovery on the 5th day of follow-up.

CASE II. A thirty five year-old male patient applied to our
clinic with the complaint of post-traumatic wound and
swelling in the left hand. He stated that he collected and
salted the hides of sacrificial animal a week ago and then
the wound on his hand enlarged. On the left hand dorsum
of the patient, there was a necrotic lesion in the center and
hyperemic and edematous lesion around at the size of 2x2
cm and there was edema on the left arm (Figure 1). With
the diagnosis of anthrax, crystallized penicillin treatment
was started on the patient having the examination results
of WBC: 14200 K/uL, CRP:5.92 mg/L with normal
laboratory parameters. The patient with significant
regression in the edema as of the 3rd day of the treatment
was discharged as outpatient to be given with oral
antibiotherapy on the 5th day of the treatment.

b 4

Figure 1. A necrotic lesion in the center and being
hyperemic and edematous around at the size of 2x2 cm on
the left hand dorsum

CASE III. Thirtyfive year-old male patient applied to our
clinic with the complaint of abdominal wound and swelling
like acne that continued for 3 days. It was found out that
the patient sacrificed an animal two weeks age and in the
examination, there were lesions observed with two scars
being hyperemic and edematous around and necrotic in
the center at the size of 2x2 cm on abdominal right upper
quadrant and in diameter of 0.5 cm on the right forearm
(Figure 2,3). The patient with normal laboratory
parameters was hospitalized with the diagnosis of anthrax
and ampicillin sulbactam treatment was started. The
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patient with regression in his/her edema and hyperemia
in the follow-up was discharged after the 7-day treatment.

Figure 2. The lesion being hyperemic and edematous
around with a necrotic scar in the center at the size of 2x2
cm on abdominal right upper quadrant

— —

Figure 3. Two lesions being hyperemic and edematous
around with a necrotic scar in the center in diameter of 0,5
cm on the right forearm

DISCUSSION and CONCLUSION

Due to the fact that Eid al-Adha period changes into hot
months and as a result of increased animal mobility, an
increase in zoonotic diseases can be observed in different
regions. Our primary strategy concerning zoonoses must
be preventing animal-borne diseases and protecting public
health (MH,GDBHS 2016). The studies on increasing the
awareness of population and people who engage in
animals for these diseases and supporting an appropriate
approach towards these cases must be sustained. CCHF
can be observed before and after Eid al-Adha in the
regions apart from the endemic regions due to the animal
mobility (Doganay and Metan 2009). The individuals
whose clinical and laboratory findings are compatible
despite not having any travel history must be questioned
in this period. Necessary protection measures (gloves,
gown, glasses, mask etc.) must be worn during the contact
with animal blood, tissue or other body fluids of animals.
Ticks should be fought in animals. Animal shelters must be
built in a way not to allow ticks, cracks and slits should be
repaired and calcimined after fighting ticks8. It should be
taken into account that the course of disease can be
subclinical in animals; therefore, the animal can spread
disease even if it looks healthy.

Such zoonotic diseases as anthrax can increase as related
to Eid al-Adha. Anthrax suspicious lesions shouldn’t be
touched with the bare hands (Doganay 2004; Kaya et al.
2002). Suspicious animal carcass should never be touched
and cut with bare hands and their meat shouldn’t be
consumed. Sick or dead animal shouldn’t be slaughtered
without the suggestion of veterinarian and the skin
shouldn’t be stripped. Applying modern slaughtering
methods in relevant places, generalizing such places all
over the country and improving them all the time will yield
many benefits in terms of people, animal and
environmental health and also the national economy (inal
and Nazh 1997). In conclusion, central slaughtering places
must be set particularly in big cities and animals should be
examined by veterinarians before and after the
slaughtering in Eid al-Adha (Cetin et al. 2011).
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Case Report

Operative Treatment of Traumatic Thoracolumbar Luxations in Two Cats by a Method
of Simple Spinal Process Stabilization
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SUMMARY In this case report, the operative treatment outcomes of spinal vehicular trauma was evaluated in two cats
that brought to Mustafa Kemal University Veterinary Faculty Surgery Clinic. The cases were clinically
paraplegic, and a thoracolumbar luxation between Th13 and L1 in one and a thoracal fracture-luxation
between Th11 and Th12 in the latter were diagnosed radiographically. The cases were operated by a method
of simple spinal process stabilization, using two rods stabilized to processus spinosus of related vertabrates
by cerclage wires. It was not observed any postoperative complication and concluded that this method was

useful.

Key Words: Cat, Simple spinal process stabilization, Traumatic spinal luxation

OZET iki Kedide Karsilagilan Travmatik Torakolumbal Cikigin Basit Spinal Proses
Stabilizasyon Metodu ile Operatif Sagaltimi

Bu olgu raporunda, trafik kazas1 sonucu Mustafa Kemal Universitesi Veteriner Fakiiltesi Cerrahi Klinigi'ne
getirilen iki kedide karsilasilan spinal travmanin operatif sagaltim sonuglar1 degerlendirildi. Klinik olarak
paraplejik olan bu olgularin radyografilerinde, Th13 - L1 arasinda torakolumbal ¢ikik ve Th1l - Th12
arasinda torakal kirikli ¢ikik tanisi konuldu. Olgular komsu Processus spinalislere iki pinin serklaj telleri ile
tutturulmasi prensibine dayanan basit spinal proses stabilizasyon metodu ile opere edildi. Herhangi bir

postoperatif komplikasyon gézlenmeyen bu metodun faydal oldugu sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Basit spinal proses stabilizasyonu, Kedi, Travmatik spinal ¢ikik

INTRODUCTION

Vehicular trauma, bite and gunshot wounds are the most
common causes of thoracolumbar spinal fractures and
luxations in dogs and cats depending on the animal’s
position at the time of impact, the type of force conveyed,
the area of impact and inherent strengths and weaknesses
of the vertebral column (Bali et al. 2009; Krauss et al.
2012). Reduction or loss of voluntary movements,
alteration of spinal reflexes, changes in muscle tones and
sensory dysfunctions are seen to a varying degree in all
animals which have a spinal cord injury. After physical and
neurological examinations; the major purposes of
complete radiographical evaluation of the vertebral
column are precise localization of lesions, demonstration
of multiple lesions not suspected based on results of a
neurological examination, assessment of indications for
surgery and determination of the most appropriate
surgical procedure that might be used. The most important
prognostic factor after spinal cord trauma is the presence
or absence of deep pain sensation. Regardless of
radiographical findings, the assessment of neurological

status by careful neurological examination is the most
important point at establishing prognosis of spinal cord
injury (Sturges and Le Counter 2003). The report was
aimed the evaluation of operative outcomes performed to
thoracolumbar luxation and thoracal fracture-luxation
cases in two cats exposed to motor vehicle accidents.

CASES

A 3-year-old, 3 kg weighted, male, mix breed cat and a 3-
month-old, 0.5 kg weighted, female, mix breed cat had
exposed to a motor vehicle accident a few days before and
brought to Mustafa Kemal University Veterinary Faculty
Surgery Clinic (Fig. 1). The former (Case 1) was not able to
stand up and use its hind limbs. In addition to the
paraplegie, it was seen deformation, gibbosity and local
pain at the thoracolumbar region. Patellar, cranial tibial
and gastrocnemial reflexes and deep pain were observed
to be absent in neurological examination but anal reflex
was present. A thoracolumbar luxation was diagnosed
between thoracal 13 (Th13) and lumbar 1 (L1) vertebrates
by a lateral radiogram (Fig. 1). The latter (Case 2) was

Corresponding author: Ramazan GONENCI
Mustafa Kemal Univ, Veteriner Fak, Cerrahi AD, Hatay, Turkey

169

e-mail: gonenci@mku.edu.tr



Van VetJ, 2017, 28 (3) 169-172

[Ramazan GONENCI et al.]

paraplegic but flexion reflexes were observed mildly in deformation at the region were obviously discernible. A
hind limbs neurologically. Other reflexes and deep pain thoracal fracture-luxation was radiographically diagnosed
in paraplegic region. Gibbosity and

were absent (Fig. 2) between Th11 and Th12 vertebrates.

Figure 1. The view of case 2 (a) and its operation site (b). Preoperative lateral radiographic views of the thoracolumbar
luxation between Th13 and L1 in the case 1 (c), and the thoracal fracture-luxation between Th11 and Th12 in the case 2 (d).

Figure 2. Placing of cerclage wires through the holes opened at the basis of related spinous processes in case 1 (a) and 2 (c).

The fixation of two rods in case 1 (b) and 2 (d).

S gy pry

T

Figure 3. It was seen that normal anatomical realignment and stabilization were provided in case 1 (a-b) and case 2 (c-d) in

postoperative ventrodorsal and lateral radiographic views.

170



[Treatment of Thoracolumbar Luxations by SSPS]

Van VetJ, 2017, 28 (3) 169-172

The surgical intervention was seen necessary after the
examinations. Patients were anesthetized using of 2 mg/kg
im xylazine (20 mg/ml Alfazyne® EgeVet) and 20 mg/kg
im ketamine (100 mg/ml Alfamine® EgeVet). The surgery
was consisted of stabilization of the spinal luxations by
two steinmann pins (rods) that had attached to spinous
processes with cerclage wires (Fig. 2). Following a dorsal
midline skin incision extending from a minimum of two
cranial and caudal vertebras to the luxations aseptically.
The epaxial musculature was gently elevated down from
the spinous processes with the attention of protecting the
muscle attachments to articular facets after dorsal fascial
incision. Reduction and stabilization of luxations were
achieved by double pointed bone forceps that were
applied on the dorsal spinous processes and carefully
upward traction to normal anatomical alignment of spinal
segments. The chosen pins were long enough to
encompass at least two of spinous processes cranial and
caudal to the luxations bilaterally. Pins (1.6 and 2 mm in
diameters for Case 2 and 1 respectively) were fixed by
cerclage wires of 1 and 0.5 mm in diameters for Case 1 and
2 respectively passed through the holes that were opened
at the basis of related spinous processes by an orthopedic
drill. The surgery was ended after the dorsal fascia, the
subcutaneous tissue and the skin were finally closed in a
routine fashion. In postoperative examination, vertebral
situs was seen to be normal on the radiograms (Fig. 3).
Whereas flexion reflexes were observed to be present
clinically in hind limbs of Case 1 after the operation, there
were not any sensory functions and muscle tones in Case 2
at first. These findings begun to indicate the reflexes one
week and stood up two weeks after the surgery. But this
case died at 23th day of the operation because of being
tromboembolus probably. On the side, presences of
spontaneous defecation and urination were informed by
the owner in postoperative period.

RESULTS and DISCUSSION

Owing to the possibility of idiopathic further spinal cord
injury of a patient positioned in dorsal recumbency, only
lateral radiographs have been recommended at
preoperative period (Sturges and Le Counter 2003). So, it
was preferred only lateral projections in the cases due to
being suspected fractures (Fig. 1). Bali et al. (2009)
mentioned that the dislocation degree and axis deviation
have been associated with a worse outcome in dogs but
not in cats. This was obvious in the cats and did not occur
any problem in recovery of the cases. Vertebral fractures
and luxations due to road traffic accidents have been
stated as 40% to 60% roughly (Feeney and Oliver 1980;
Selcer et al. 1991; Hawthorne et al. 1999; Bruce et al.
2008). In a retrospective study (Marioni-Henry et al.
2004), it has been denoted that the cat’s traumatic caused
spinal cord diseases were 14% in total, and 7% of them
were secondary to vertebral column injury. Luxations have
been found in dogs more than cats and large dogs also
have been found in predisposition to luxations than small
dogs. A possible explanation for the lower incidence of
luxations of the vertebral column in cats (6%) and small
dogs (13%) compared to large dogs (30%) may be due to
anatomical differences. The vertebrae of cats and small
dogs are far more delicate and therefore may be in more
predisposition to additional fractures than the bulkier
vertebrae of larger dogs. Combined fracture and luxations
have been significantly seen more often in cats (65%) than
dogs (37%) because of the comparably thin vertebral bone

which may render it more susceptible to additional
fractures (Bali et al. 2009).

Unstable and neurologically disrupted patients especially
those with severe deficits usually were treated by the
surgery (Jeffery 2010). Proper and timely surgical
intervention can improve the physiological environment of
the spinal cord and allow for maximal neurological
improvement (Sturges and Le Counter 2003). Despite of
controversy about intervention time, it recently has been
an improving consensus in favor of early surgical
intervention (Jeffery 2010). Surgical intervention is also
the most effective method for achieving the relief of spinal
cord edema and compression, control of intra-
extramedullary hemorrhage, removal of bone fragment or
intervertebral disc material from the vertebral canal,
realignment and stabilization of the vertebral column
within optimal time period for recovery of spinal cord
function (Sturges and Le Counter 2003). Removing of
small bone fragments is also controversial and it has been
suggested unnecessary (Chakera et al. 1988; Dai 2001;
Leferink et al. 2003).

Objectives of surgical treatment in thoracolumbar spine
fractures and luxations include spinal cord and nerve root
decompression, and vertebral fracture and luxation
stabilization. The stabilization can provide by multiple
procedures with only techniques or various configurations
of techniques. These include Steinmann pins and PMMA
(polymethylmethacrylate) bone cement, vertebral body
and dorsal spinous process plates, modified segmental
spinal fixation, spinal stapling, external fixators or a
combination of these techniques. The overriding primary
aims were to limit further damage and to relieve
compression by reestablishing normal position to the
vertebral canal and intervertebral foramina (Lanz et al.
2000; Seim 2002; Voss and Montavon 2004; Jeffery 2010;
Krauss et al. 2012). In this study, it was applied simple
spinal process stapling by two Steinmann pins placed
through the base of each spinous processes and cerclage
wires twisted around the pins and penetrated the spinous
process bases. It did not require any additional surgical
applications such as vertebral decompression and other
only or combined stabilization techniques mentioned
above. Results of complications following the surgery are
quite common and are often associated to bladder
dysfunction and limb disuse. Each stabilization technique
has advantages and disadvantages. Complications
associated with these methods include iatrogenic spinal
cord injury, pin migration, especially postoperative
infection related to PMMA implants, inappropriate screw
placement, iatrogenic pneumothorax, screw and plate
migration, plate slippage and fracture of the dorsal spinous
process, fatigue fractures of pins and wires (Seim 2002;
Jeffery 2010). In simple spinal process stabling method
presented in the case report, it can be waited to be
complications such as pin migration or spinal process
fracture postoperatively. These postoperative
complications in the cases were hoped to be quite low
because of young age, low weight and small body size of
the cats, and less severity of the injuries. Conclusively, the
technique performed in this report was found to be useful
because of being easy applying, relatively inexpensive, and
appropriate for thoracolumbar vertebral luxations in cats.
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SUMMARY

An 1 day old, 25 kg, male calf constitutes the material of this case report. It was brought in Yuzuncu Yil
University, Faculty of Veterinary Medicine, Depertmant of Surgery Clinics. In patient’s history some
information was learnt that calf had normal birth, and had difficulty in standing up, and had lameness. In
clinical evaluation it diagnosed both front extremity and left hind extremity had flexor tendon contracture
that effects the fetlock joint. Contractures level was medium in front legs, and slight in hind leg. Passive
motion of left tarsal joint was difficult as compared to other tarsal joint. Crepitation was determined in the
joint. Tarsocrural subluxation was determined in radiographic examination. It was concluded that congenital
flexor tendon contracture in front and hind extremity and tarsocrural subluxation of tarsal joint in an animal
is clinical important.

Key Words: Congenital tarsocrural subluxation, Congenital flexor tendon contracture, Calf

OZET

Bir Buzagida Konjenital Tarsokrural Sublukzasyon ve Fleksor Tendo Kontraktiirii

Bu olgu materyalini, Yiiziincii Y1l Universitesi Veteriner Fakiiltesi Cerrahi Anabilim Dali Klinigi'ne getirilen 1
giinliik, 25 kg, erkek, yerli kara irki bir buzagi olusturdu. Anamnezde, hayvanin normal dogumla diinyaya
geldigi, ancak ayaga kalkmada zorluk ¢ektigi ve topalladig 6grenildi. Klinik muayenede her iki 6n ekstremite
ile sol arka ekstremitede topuk ekleminden kaynakl fleksor tendo kontraktiirii belirlendi. Kontraktiiriin 6n
bacaklarda orta, arka sol bacakta ise hafif derecede oldugu tespit edildi. Ayrica arka sol tarsal eklemi pasif
hareketle tam fleksiyon konumuna getirme girisimi saglam ekleme gore daha zor gercgeklestirilirken
palpasyonda krepitasyon sesi belirlendi. Yapilan radyografik incelemede, sol tarsal eklemde talus
(tarsocrural) sublukzasyonu oldugu gozlendi. Ayni hayvanda 6n ekstremitelerde ve arka sol ekstremitede
fleksor tendo kontraktiirii ve sol tarsal eklemde konjenital tarsocrural sublukzasyon olaymin gézlenmesi
6nemli bulundu.

Anahtar Kelimeler: Konjenital tarsokrural sublukzasyon, Konjenital bouleture, Buzagi

GIRIS

(Magda ve Youssef 2009). Kongenital defektler buzagilarin
% 0.25-3’tinde goriilir (Ozmen 2015). Kaya ve ark.

Ossa tarsi, ruminantlarda iist, orta ve alt sira kemikleri
olmak tlizere toplam bes kemikten olusur. Proksimal sirada
talus ve calcaneus, orta sirada os centroquartale bulunur.
Distal sirada os tarsale primum ve birbiriyle kaynasmis
olan os tarsale secundum ve tertium bulunur. Tarsocrural
eklem ise st sirada tibia ve fibula alt sirada talus ve
calcaneus’un oldugu eklemdir (Budras ve Wiinsche 2009).

Konjenital defektler yavru dogdugunda goriilen
fonksiyonel ya da yapisal anormalliklerdir. Bu defektler
embriyogenezis veya fotal gelismenin cesitli evrelerinde
genetik, cevresel veya her iki faktoriin etkilerine bagh
olarak sekillenebilir (Ghanem ve ark. 2004; Gokce ve ark.
1999; Giil 2009).

Konjenital anomaliler, sekillenen bozuklugun derecesine
gore Oldiirtici olabilecegi gibi, hayvanin yasamini
etkilemeyebilir veya estetik bir kusur olarak kalabilir

(2011), Dbuzagillarda dogmasal kas-iskelet sistemi
anomalilerinin oranini1 % 59.79, Durmus ve Han (2005) ise
% 49.35 olarak belirlemislerdir.

Ayak eklemleri seviyesinde goriilen Kkonjenital tendo
kontraktiirii (bilek diklesmesi, bouleture) buzagilarin en
¢ok goriilen ekstremite hastaliklarindan biridir. Fleksor
yondeki biikiilmenin durumuna gore 3 derecede
siniflandirihir (Samsar ve Akin 2006). Ektremitelerde
gozlenen hafif ve orta derecedeki fleksor tendo
kontraktiirlerinin sagaltiminda aliiminyum, PVC destekli
ya da alali bandajlar ile atel uygulanabilecegi
bildirilmektedir.  ileri  derecedeki olgularda ise
operasyonlarla (tenotomie ve tenorraphie) sagaltim
gergeklestirilir (Akin ve ark. 1976; Dogan 2013; Durmus ve
Han 2005).

Eklemi olusturan kemiklerden birinin eklemdeki yerinden
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kalic1 olarak tamamen ayrilmasina lukzasyon (tam ¢ikik),
kismen ayrilmasina ise sublukzasyon (tam olmayan ¢ikik)
denir. Ruminantlarda lukzasyon ve sublukzasyon olgulari
konjenital ve edinsel olarak meydana gelebilir (Samsar ve
Akin 2000; Kocatiirk 1994). Constant ve ark. (2015) iki
diivede tarsal eklemde edinsel lukzasyon olgusu
bildirmistir.

Cikik olgularinda yumusak dokulardaki yikimlanmanin
derecesine gore agrinin siddetinde degisiklikler olur.
Eklem kemiklerinin yerinin degismesiyle eklemde olusan
deformasyon yiiriiylis sirasinda eklemin hareket
yeteneginde artma, azalma veya tamamen ortadan kalkma
seklindeki fonksiyon bozuklugu ile kendisini belli eder.
Pasif hareketlerle agr1 ve fonksiyon bozuklugu tespit edilir.
Ekstremitelerde eklem ¢ikiklarinda siddetli topallik
goriiliir (Samsar ve Akin 2000). Lukzasyon (sublukzasyon)
sagaltiminda kapali yontemle rediiksiyon (red) ve tesbit
islemi gerceklestirilir. Red isleminden sonra ilgili bacagin
hareketsizligini saglamak amaciyla bandaj uygulanir.
Eskimis olgularda eklemin konumuna alismasina bagh
olarak red islemi gliglesirr Bu durumlarda agik
rediiksiyona gidilir (Samsar ve Akin 2000).

OLGU

Materyalimizi, Van Yiiziincii Yil Universitesi Veteriner
Fakiiltesi Cerrahi Anabilim Dali Klinigi'ne getirilen 1
giinliik, 25 kg, erkek, yerli kara irki bir buzag: olusturdu.
Anamnezde, hayvanin normal dogumla diinyaya geldigi,
ancak ayaga kalkmada zorluk c¢ektigi ve topalladigl
6grenildi.

Sekil 1. Kontraktiirlii bacaklarin gértiniimi

Figure 1. The appearance of the contracture extremities

Klinik muayenede her iki 6n ekstremite ile sol arka
ekstremitede topuk eklemleri seviyesinde fleksor tendo
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kontraktiirii belirlendi. Kontraktiirin 6n bacaklarda orta
(2. Derece), arka sol bacakta ise hafif (1. derece) derecede
oldugu tespit edildi (Sekil 1).

Muayeneler sirasinda sol tarsal eklemi pasif hareketle tam
fleksiyon konumuna getirme girisimi sag tarsal ekleme
gore daha =zor gergeklestirilirken krepitasyon sesi
belirlendi. Kirik siiphesi {izerine yapilan radyografik
incelemede, her iki bacaktaki tarsal kemiklerin normal
yapida oldugu, sadece sol tarsal eklemde talus kemiginin
sublukzasyon konumunda oldugu goézlendi (Sekil 2A-B).

Sekil 2. A: Sag tarsal eklemin ML radyografisi; B: Sol Tarsal
eklemin ML radyografisi, talus sublukzasyonu (Beyaz ok)

Figure 2. A: X-ray image of normal right tarsal joint; B: X-
ray image of left tarsal joint tarsocrural subluxation (White
arrow)

Sekil 3. Bandaj uygulamasi
Figure 3. The appearance of bandage application
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Sekil 4. Bandaj sonrasi

Figure 4. The appearance of post-bandage

Sublukzasyon ve Kkontraktiirlerin tedavi secenekleri
hakkinda bilgilendirilen hayvan sahibi fazla masraf
yapamayacagini ve hayvanin yere miimkiin oldugu kadar
dizglin basmasini istedi. Tarsokrural sublukzasyona
yonelik herhangi bir sagaltim girisiminde bulunulmadi.
Olgumuzda ekstremitelerde goriilen bir ve ikinci
derecedeki fleksor tendo kontraktiirlerinin sagaltilmasi
amaciyla cebireli bandaj uygulamalar1 yapild: (Sekil 3). 7
giin sonra bandajlar ¢ikartildi ve sol 6n ve sol arka
bacaklarda basisin diizelmis oldugu goriildii. Sadece sag 6n
bacaga 5 gin silireyle yapilan ikinci bandaj

uygulamasindan sonra basma isleminin normale déndiigii
belirlendi (Sekil 4). 3 ay sonrasinda telefonla hayvan
sahibine ulasildi ve anamnezde hayvanin biiytidigi, kilo
aldig1 ve belirgin bir yiiriiylis bozuklugu olmadig: bilgisi
alindi.

Bandaj sonrasinda hayvanin hayatin1 rahatlikla devam
ettirmesi ve literatiir taramalarinda flexor tendo
kontraktiirii ile birlikte konjenital tarsocrural eklem
sublukzasyonuna rastlanilmamis olmasi vakayr klinik
acidan 6nemli hale getirmistir.
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SUMMARY Neurotransmitters are defined as chemical substances which are delivered to the synapse space of the
prespinaptic membrane and transmit a stimulus by binding to a receptor on the postsynaptic membrane to
form a spesific responce. Neurotransmitters are found in a variety of biological fluids, including plasma,
serum, cerebrospinal fluid, thrombocytes, saliva and urine. Neurotransmitters have an important role in brain
neurological regulation and fulfillment of specific biological functions in the body. In this review,
neurotransmitter substances will be mentioned in terms of the criteria used for their identification,

mechanism of effect, classification, release, inactivation, detection methods, anatomical location and tasks.

Key Words: Anatomic localization, Neuroanatomy, Neurotransmitter substance

OZET Norotransmitter Maddeler ve Anatomik Lokalizasyonlar:

Norotransmitterler, spesifik bir cevap olusturmak i¢in prespinaptik membrandan sinaps araligina saliverilen
ve postsinaptik membrandaki bir reseptdre baglanarak uyariy: ileten kimyasal maddeler olarak tanimlanir.
Norotransmitterler, plazma, serum, cerebrospinal s1vi, trombositler, salya ve idrar da dahil olmak tizere gesitli
biyolojik sivilarda bulunur. Beynin sinirsel regiilasyonunda ve viicuttaki spesifik biyolojik fonksiyonlarin
yerine getirilmesinde ndrotransmitterlerin énemli bir rolii vardir. Bu derlemede, nérotransmitter maddelerin
tanimlanmasinda kullanilan Kriterler, etki makanizmasi, sininiflandirilmasi, salinimi, inaktivasyonu, tespit

yontemleri, anatomik olarak yerlesim yeri ve gérevlerinden bahsedilecektir.

Anahtar Kelimeler: Anatomik lokalizasyon, Néroanatomi, Nérotransmitter madde

INTRODUCTION

The nervous system is responsible for the uptake of
various stimuli along with the endocrine, immunological
system and sensory organs, and the coordination of the
organism's reactions. The nervous system receives stimuli
that affect the surface and/or inside of the body. These
stimuli are recorded in the nervous system, transmitted,
evaluated and form an active or passive response. This
allows the nervous system to combine the reaction and
adaptation in the body. In simple organisms, this function
is entirely carried out by the sensory cells of the individual.
These cells are stimulated by the environment. The
resulting impulse is sent directly from a cell to a muscle or
gland cell (K6nig and Liebich, 2007).

The nervous system consists of nerve cells. Nerve cells are
called neurons (Arinci and Elhan 1997; Dursun, 2000).
Neurons are connected by intercellular connections that
allow the transmission of nerve impulses between muscle
cells and gland cells. These gaps between the various cells
involved in nerve signaling are called synapses and play an
extremely important role in the transport of impulses.
Impulses generated by the nervous system are transmitted
in electrical or chemical form. An electrical signal is

produced by potentially reducing the membrane in the
neurons (electrical synapse). A chemical signal is produced
by the release of synaptic neurotransmitter substances.
For example; acetylcholine, noradrenaline, dopamine,
seratonin  (Koénig and Liebich, 2007). Chemical
transmission is the most important mechanism of synaptic
communication in the mammalian nervous system (Yetgin,
2014).

General Information

Neurotransmitter are described as a chemical substance
synthesized from a neuron, released at a synapse following
depolarization of the nerve terminal (generally dependent
on inflow of calcium ions), which binds to the receptors on
the presynaptic terminal and postsynaptic cells to form a
specific response (Siegel and Sapru, 2006).

Neurotransmitters are found throughout the body and
various biological fluids, including plasma, serum,
cerebrospinal fluid, platelets, saliva and urine.
Neurotransmitters fulfill specific biological functions in the
body. Neurotransmitters also play an important role in the
neurological regulation of the brain (Marc et al, 2011).
There are over 60 different chemical substances used as
neurotransmitters in the nervous system. Acetylcholine is
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the first neurotransmitter to be discovered (Raven and
Johnson, 1996).

Criteria used in defining neurotransmitters

For a chemical substance to be identified as a
neurotransmitter, it must meet certain specific criteria.
Some of these are:

1. The chemical substance that is likely to be a
neurotransmitter has to be synthesized and stored in the
neuron that uses it.

2. The chemical substance must be present in the
presynaptic terminal and released in the amount that will
produce a specific response to the postsynaptic target with
neuron stimulation.

3. When the chemical substance is administered directly to
postsynaptic neurons in biological quantities by
spontaneous methods, it should produce the same effect as
if released from the presynaptic neuron. The fulfillment of
this criterion indicates the presence of receptors for that
transmitter in the postsynaptic membrane.

4. There must be a mechanism to terminate the synaptic
effect (Klein, 2008).

Impact mechanisms of neurotransmitters

Neurotransmitters effect that either opening the ion gates
directly (ionotropic action) or causing the formation of
cAMP (metabotropic effect), which leads to the opening of
ion gates in the postsynaptic cell and other effects. The
exciter transmitter is called a transmitter, which allows the

wave of depolarization to occur by opening the Na
channels. inhibitér transmitter that opens one or both of
the K and Cl channels is called a transmitter. The excitation
and inhibition of a transmitter depends not only on the
nature of the transmitter but also on the structure of the
receptor on the postsynaptic membrane. For example; 1-
When a neuron is stimulated by acetylcholine, it is
inhibited by glycine. There is an excitatory receptor for
acetylcholine, and an inhibitor receptor for glycine. 2-
Noradrenaline causes some synapses in the central
nervous system (CNS), causing some inhibition. 3-
Acetylcholine has a stimulatory effect on the
neuromuscular junction, whereas it is inhibitory in the
heart (Anonymous, 2017a).

In some transmitters made of monoamine or peptide, the
"effect by state” may be relevant; That is, the transmitter
may enhance or suppress a transmitter response of the
classical exciter or inhibitor of the target neuron, but when
applied alone does not alter membrane potential or ion
conductivity or minimally affect. The effects according to
this type of situation are defined as "modulator effect"
(Burnstock, 1995; Aston-Jones et al.,, 2001).

Classification of neurotransmitters

Neurotransmitters are divided into three major classes:
small molecule transmitters, neuroactive peptides and gas
neurotransmitters. Classification of neurotransmitter
substances in the nervous system is shown in Table 1
(Siegel and Sapru, 2006).

Table 1. Classification of neurotransmitters (Siegel and Sapru, 2006).

Small molecule

Neuroactive peptides

Gas Neurotransmitters

Neurotransmitters
Acetylcholine Opioid peptides Nitric oxide
Excitatory amino acids -endorphin
Glutamate Methionine-Enkephalin
Aspartate Leucine-Enkephalin
Inhibitor amino acids Endomorphine
GABA Nociceptin
Glycine Substance- P
Biogenic amines
Catecholamines
Dopamine
Norepinephrine
Epinephrine

Indole amines
Serotonin

Imidazole amines
Histamine

Purines
Adenosine Triphosphate
Adenosine

Colocalization of neurotransmitters in neurons

With the emergence of neuroanatomical and
neurochemical techniques and the examination of
numerous neuronal populations, it has been shown that
the vast majority of neurons contain up to four
neurotransmitter species, at least two in synaptic nodes.
This is known as neurotransmitter colocalization. Large
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molecule neurotransmitters are most likely to be
colocalized with another large neurotransmitters. Small
molecule neurotransmitters must be colocalized with each
other, although this is rarely observed. When
neurotransmitters are colocalized in a synaptic knot, they
are often found in different storage vesicles. However,
there are also cases where different large molecular
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neurotransmitters are found in the same vesicle.
Colocalization of neurotransmitters provides great
flexibility in the functioning of a neuron. When large
molecule neurotransmitters are colocalized with small
molecule neurotransmitters, they may need a higher
frequency of action potential discharge than large
molecule neurotransmitters to release from the terminal.
Thus, depending on the activity of the neuron, a neuron
has neurotransmitter expression capacity in different
modes. While low activity can only result in the release of
small molecule neurotransmitters and produce a type of
postsynaptic response, higher activity may result in the
release of large molecule neurotransmitters, resulting in a
different postsynaptic response (Klein, 2008).

The studies have focused on the colocalization of GABA
and dopamin (Barreiro-Iglesias et al, 2009), GABA and
glycine (Chen and Hillman, 1993), catecholamine and
serotonin (Miceli et al,, 1987), nitric oxide synthase (NOS)
and GABA (Valtschanoff et al, 1992), ¢cGMP and NOS
(Mckee et al., 1994).

Release steps of neurotransmitters
Release of small molecule neurotransmitters

The steps involved in the synthesis, transport and release
of small molecule neurotransmitters are shown below:

1- The enzymes required for the synthesis of small
molecule transmitters are synthesized from within the
neuronal cell body of the granular endoplasmic reticulum.

2- They are transported to the Golgi apparatus.

3- Within the Golgi apparatus, they are modified (e.g.,
sulfation, glycosylation)

4- Analyzable enzymes (e.g., acetylcholinesterase, tyrosine
hydroxylase) are transported along the axon to the nerve
end by slow anterograde axonal transport (0.5-5 mm /
day) through microtubules. The remaining enzymes are
transported by rapid anterograde axonal transport.

5- The precursors necessary for the synthesis of small
molecule neurotransmitters are introduced through the
transport proteins located within the plasma membrane of
the nerve ending and the neurotransmitters are
synthesized within the presynaptic nerve terminal from
the precursors. The enzymes necessary for
neurotransmitter synthesis are synthesized in the
neuronal cell body and transported to the nerve terminal.

6- The synthesized neurotransmitter pool in the cytoplasm
is taken up into small vesicles by vesicular membrane
transport proteins. Small-molecule transmitters generally
contain open-core vesicles. The norepinephrine and
serotonin include dense-core vesicles.

7- Neurotransmitters are released via exocytosis as a
result of appropriate stimulation (Siegel and Sapru, 2006).

Release of neuropeptide neurotransmitters

These neurotransmitters usually mediate the slowing of
brain function. The steps involved in the synthesis,
transport and release of neuropeptide neurotransmitters
are shown below:

1- Polypeptides much bigger than the last peptide
transmitter (also referred to as the pre-propeptide) are
synthesized in the granular endoplasmic reticulum, where
it is turn into a propeptide. The enzymes necessary for the
division of the polypeptides are also synthesized in the
granular endoplasmic reticulum.

2- Propeptide and enzymes are transported to the Golgi
apparatus where the vesicles are packaged.

3- Propeptide and enzyme-filled vesicles are transported
to the nerve endings along the axon by rapid axonal
transport (400 mm/day) via microtubules. Adenosine
triphosphate, which requires "motor" protein suh as
kinesis, is required for this transport.

4- Protoptic cleavage enzymes to produce smaller peptide
neurotransmitters remain within large dense nucleated
vesicles.

5- Peptide neurotransmitters are then released into the
synaptic cleft via exocytosis.

6- Subsequently, the peptide transmitters will diffuse away
and be reduced by proteolytic enzymes. Once reduced, the
peptide transmitters are not transferred to the nerve
terminal in the same situation as the small molecule
neurotransmitter (Siegel and Sapru, 2006).

Inactivation of neurotransmitters

The activities of neurotransmitters can be stopped with
four different mechanisms:

1- Diffusion: Neurotransmitters move away from the
synaptic cleft, where it no longer acts as a receptor.

2- Deactivation (enzymatic degradation): A specific
enzyme changes the structure of the neurotransmitter.
Therefore, the neurotransmitter is not recognized by a
receptor. For instance, the acetylcholinesterase enzyme
acetylcholine separates choline and acetates.

3- Glial cells: Astrocytes remove neurotransmitter
substances from the synaptic cleft.

4- Reuptake: All neurotransmitter molecules are taken
back into the released axon terminal. Norepinephrine is a
common pathway to stopping the action of dopamine and
serotonin. These neurotransmitters are removed from the
synaptic cleavage as they can not bind to receptors
(Anonymous, 2017b).

Detection methods of neuroactive substances

The methods used to analyze the effects and the natural
structure of neuroactive substances are quite broad. Some
of the basic methods commonly used in neuroscience to
investigate the functions of neuroactive substances,
behavioral and modelial formulas are: Bio and
radioisotope assays, microdialysis and electrochemical
discoveries, autoradiography, chromatography,
Immunohistochemical methods, In situ hybridization
(ISH), dyeing and monitoring of neuroanatomical
pathways, electrophysiology, behavioral tests (Halbach
and Dermietzel, 2002b).

Small molecule neurotransmitters
1. Acetylcholine

Acetylcholine is a neurotransmitter found at the
neuromuscular junction, at the post-synaptic and
presynaptic terminals of the parasympathetic nervous
system, at the presynaptic terminal of the sympathetic
nervous system and at the same time in various regions of
the CNS. Acetylcholine, a neurotransmitter localized to
both the peripheral and central nervous system, is
synthesized by choline acetyltransferase, the synthesis of
its rate-limiting enzyme, from the presynaptic terminal of
choline and acetylcoenzyme (CoA). Acetylcholine, like
many other neurotransmitters, has the ability to bind to
both ionotropic and metabotropic receptors. Ligand-
capped sodium (nicotinic receptor) in skeletal muscles is
also an excitatory neurotransmitter that can bind directly
to ion channels and cause them to open. An inhibitor
neurotransmitter that binds to G-protein bound receptors
that allows the opening of potassium ion channels in the
heart. Acetylcholine is found in the autonomic nervous
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system, specific sympathetic and parasympathetic
preganglion. At the same time, it has also localized to areas
of the CNS such as the striatum interneurons, forebrain
neuron projection, brain stem and motor neurons of spinal
cord. Acetylcholinesterase enzyme is located within the
synaptic cleft of the postsynaptic membrane. This enzyme
separates acetylcholine to choline and acetyl CoA (Patestas
and Gartner, 2006).

In some degenerative brain diseases such as Alzheimer's
disease, dysfunction occurs in the cholinergic system
(Halbach and Dermietzel, 2002a). Acetylcholine is one of
the important neurotransmitters in the brain. It is
important for attention, cortical activation, reward and
pain senses, memory and learning. Acetyloline has played
a major role in stabilizing motor toning against the
possible effects of movement and dopamine (Johnston and
Silverstein, 1998; Cooper et al, 2003; Herlenius and
Lagercrantz, 2004).

2. Excitatory amino acids
2.1 Glutamate-Aspartate

L-glutamate and L-aspartate amino acids are the most
abundant excitatory neurotransmitters in the CNS. The
excitatory effect of both amino acids has been confirmed
by several studies and it has been confirmed that they play
a key role as excitatory amino acids in brain tissues
(Halbach and Dermietzel, 2002a). Glutamate is the main
excitatory neurotransmitter in mammalian CNS. At the end
of 1970s it was fully accepted that glutamate was found
the first amino acid neurotransmitter (Zeyden et al.,, 2008).

Glutamate is found in almost every region of the brain, as
well as the presynaptic terminals of the dorsal root ganglia
of the spinal canal. Glutamate, probably the most common
excitatory neurotransmitter, is synthesized from
glutamine in the presynaptic terminal catalyzed by the
glutaminase enzyme. When the glutamate is released into
the synaptic cleft in the CNS, it must be removed rapidly.
Otherwise glutamate will cause postsynaptic neurons to
change the repetitive stimulus resulting in neuronal
degeneration and gradual death. This stage is known as
excitotoxicity. Free glutamate in the cleft of synapse is
endocytosed by the presynaptic terminal to prevent
toxicity. The glutamate, which is endocytosed by the
presynaptic terminal, is converted by glutamine
synthetase enzyme to glutamine, which is then converted
to glutamate form. The same reaction occurs in glial cells.
All this sequence is known as the glutamin-glutamate cycle
(Patestas and Gartner, 2006). Glutamate is involved in
many metabolic pathways and is found throughout the
mammalian brain (Platt, 2007). Glutamate may be a potent
neurotoxin. Long-term stimulation of neurons by the
excitatory amino acids can cause neuronal deaths or
injuries (Siegel and Sapru, 2006). It has been reported that
the glutamate concentration decreases in the hippocampus
and anterior frontal cortex of schizophrenic patients (Shah
etal,, 2002).

3. Inhibitor amino acids
3.1. GABA

GABA is an important inhibitor neurotransmitter of
mammalian CNS. GABA was accepted as a
neurotransmitter at the end of the 1960s and at the
beginning of the 1970s (Bowery and Smart, 2006). Gamma
aminobuturic acid (GABA) is a inhibitor neurotransmitter
used in approximately 30% of the CNS neurons. GABA is
produced from glucose by way of glutamate, whose
conversion to GABA is catalyzed by the enzyme glutamic
acid decarboxylase. When GABA is released in the

180

presynaptic terminal where free neurotransmitter
molecules are present, they are rapidly absorbed again by
presynaptic terminals and neuroglia using GABA - specific
membrane associated transport proteins. GABA is found
in Purkinje cells of the cerebellum and in the local
peripheral interneurons (Patestas and Gartner, 2006).
Decreased neuronal inhibition effect of GABA in neurons
causes epileptic discharges resulting in seizure
development (Eroglu, 2012).

3.2. Glycine

Glycine, one of the most common inhibitor
neurotransmitters of the spinal canal, is synthesized by the
serine hydroxymethyltransferase enzyme (Patestas and
Gartner, 2006). Glycine is found in body fluids and tissue
proteins in significant quantities. It is not an essential
amino acid, but is found as an intermediate product in
protein metabolism, peptides and bile salts. Glycine was
implicated as an inhibitor neurotransmitter to the spinal
cord, lower brainstem and retina (Siegel and Sapru, 2006).

4. Biogenic amines
4.1. Catecholamines

Three important catecholamines with similar properties
are dopamine, norepinephrine and epinephrine (Patestas
and Gartner, 2006). Catecholamines are synthesized from
tyrosine amino acid. Thanks to the tyrosine hydroxylase
enzyme, tyrosine is converted to DOPA
(dihydroxyphenylalanine). DOPA is converted to dopamine
(dihydroxy phenylethylamine) with DOPA-decarboxylase.
Dopamine is turn into noradrenaline with the enzyme
dopamine-f-hydroxylase. Noradrenaline is converted to
adrenaline by the help of phenylethanolamine-N-methyl
transferase (Ganong, 2005).

4.1.1. Dopamine: Dopamine neurons are found mainly in
the ventral tegmental area, the substantia nigra and the
arcuate nucleus of the hypothalamus. Axons emerging
from the substantia nigrad reach the striatum. Axons from
the ventral tegmental area reach the nucleus accumbens,
the limbic system and the prefrontal cortex. Axons from
the arcuate nucleus reach the pituitary gland (Girault and
Greengard, 2004).

Dopaminergic activity is associated with motivational
behavior (Svensson and Mathe', 2002). It has been
reported that changes in dopaminergic activity in the
striatum and prefrontal cortex are associated with
memory (Myhrer, 2003). Dopamine plays a role in
transmitting information between nuclei in the basal
ganglia in the brain and controls voluntary movements
(Sherwood, 2007). Dopamine also leads to changes in
learning and memory by different mechanisms
(Breitenstein et al.,, 2006). Regularly cellular and molecular
signaling of dopamine and glutamate is known to function
in learning method, adaptation, language translation
functions, synaptic plasticity and long-term memory
consolidation (Berke and Hyman, 2000). At the same time,
Dopamine has been reported to play an important role in
the pleasure mechanism and may be associated with drug
dependence, coercive behavior, loss of attentiveness and
schizophrenia (Robert and Benoit, 2008).

4.1.2. Noradrenaline (Norepinephrine): Noradrenalin
(NA) is secreted from the axonal ends of a large number of
neurons located in the brain stem and hypothalamus of
cell bodies. NA is also secreted from most postganglionic
neurons of the sympathetic nervous system (Kandel et al,,
2000). It plays a very important role in the fulfillment of
the functions of the locus ceruleus, cortex, hippocampus,
amygdala, thalamus, hypothalamus and behavioral
responses such as awakening, stimulation, discrimination
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of fear stimuli, eating behavior and learning (Aston-Jones
et al,, 1994, Ressler and Nemeroff, 2000). Increased levels
of noradrenalin cause symptoms such as stress, fear,
tachycardia, involuntary tremor, mouth instability,
increase in blood pressure and sweating (Ninan, 1999).
4.1.3. Adrenaline (Epinephrine): Epinephrine is an
excitatory neurotransmitter derived from norepinephrine.
Epinephrine is very rarely used as a neurotransmitter in
CNS neurons and is limited to the front of the medulla
oblongata (Patestas and Gartner, 2006).

5.Indole amine

5.1 Serotonin: Serotonin is a derived from tryptophan, an
amino acid which is converted into 5-hydroxytryptophan
by the rate - limiting enzyme tryptophan-5-hydroxylase.
Serotonin is an excitatory neurotransmitter (Patestas and
Gartner, 2006).

Serotonin and serotonergic neurons have localized into
the pons, midbrain, medulla, epiphyseal gland,
hypothalamus, substantia nigra and raphe nuclei in the
brainstem. (Herlenius and Lagercrantz, 2004; Patestas and
Gartner, 2006; Siegel and Sapru, 2006). These neurons
have some cognitive functions as well as functions that
include stimulation and sleep modulation. In addition,
these neurons may have regulatory effects on
catecholamine levels (Patestas and Gartner, 2006).
6.Imidazole amine

6.1 Histamine: Histamine is a pharmacologic agent that is
released by mast cells and basophils. Histamine capillaries
are responsible for the leakage from the veins and also for
the contraction of the bronchial smooth muscles. In the
nervous system, the hypothalamus is localized to the
median eminence and mostly into the pituitary gland.
Histamine has been shown to be able to influence sensory,
memory and learning through H1 receptors (Patestas and
Gartner, 2006). Histidine is decarboxylated by the
histidine decarboxylase enzyme to form histamine.
Histamine is metabolized by two enzymes: histamine
methyltransferase and diamine axidase (Siegel and Sapru,
2006).

7. Purines

Recently, ATP (adenosine triphosphate) has been
implicated as a neurotransmitter. Purinergic transmission
was seen in the bladder, intestinal, smooth muscle and vas
deferens. ATP is also responsible for the pain mechanisms.
Adenosine is accepted purinergic neurotransmitter.
However, it is not a classical neurotransmitter because it is
not stored in presynaptic vesicles and is not released in a
calcium dependent manner. Adenosine is obtained by the
degradation of ATP by extracellular enzymes (Siegel and
Sapru, 2006).

Neuropeptides

1.Somatostatin: Somatostatin, released by one of the
diffuse neuroendocrine system cells (DNES) and produced
by one of the paracrine hormones, was first observed in
the digestive tract. Somatostatin is an inhibitor of
neurotransmitter in CNS and localized to hypothalamus,
amygdala and small spinal ganglion cells (Patestas and
Gartner, 2006).

2. Substance - P: Substance-P was first discovered in the
digestive tract. Later, unipolar neurons of trigeminal and
dorsal root ganglia were observed along with spinal cord,
hippocampus and neo-cortex. Substance - P, one of the
most important neurotransmitters of nociception, is an
excitatory neuropeptide (Patestas and Gartner, 2006).

3. Opioid Peptides: Opioid neuropeptides constitute an
important subgroup of neuropeptides, formed by the
combination of at least 20 neurotransmitter substances.
Although three categories (enkephalin, endorphin,

dynorphin) are examined, three important features are
common: 1 - they are mostly inhibitors. 2- They bind to
opium receptors in post synaptic membrane. 3- They serve
as an agonist of substance-p, containing pain (Patestas and
Gartner, 2006).

Enkephalin is a neurotransmitter used by many
interneurons as well as synapses in the dorsal horn of the
spinal cord. Enkephalin is also used as a neurotransmitter
in the limbic system, the cerebral cortex, the striatum, and
the raphe nuclei of the brainstem. Endorphin is mostly
localized to the hypothalamus. Dynorphine is localized in
amygdala, limbic system and hypothalamus (Patestas and
Gartner, 2006).

Nitric oxide (NO)

Nitric oxide is a gas derived from the amino acid of L-
arginine by the action of nitric oxidase enzyme (Bredt and
Synder, 1992; Meller and Gebhart, 1993). NO is a very
reactive molecule and therefore has a very short half-life
(Yilmaz and Yur, 2010). It is not only a gas but also an
inhibitor neurotransmitter (Patestas and Gartner, 2006).
There are three forms of nitric oxide, neuronal (nOS),
endothelial (eNOS) and inducible (iNOS) nitric oxide
(Macnaughton, 1998; Li and Billiar, 1999; Malinski, 2007).
In general, iNOS is a form distributed throughout the body
after after appropriate induction or stimulation; eNOS is
located in the endothelial cells (Alexander, 1998), found in
the vascular endothelium (Burette et al.,, 2002); and nNOS
is found in dorsal root ganglia (Zhang et al., 1993; Ruda et
al,, 1994; Wu et al,, 1998), in the spinal cord in neurons in
the superficial layer of the dorsal horn, as well as in the
intermediolateral cell column, around the central canal
(Valtschanoff et al.,, 1992; Herdegen et al., 1994; Traub et
al,, 1994), in some motor neurons of the ventral horn (Dun
et al,, 1993; Terenghi et al, 1993; Wu et al,, 1998) and in
ependymal cells (Soyguder et al., 2004). Nitric oxide is an
important determinant of pain in the body. It may also
function in memory formation as it is located in the
hippocampal formation. In addition, NO is also found in the
olfactory system, the cerebellum, the striatum, the cerebral
cortex and the hypothalamus (Aricioglu, 2005; Patestas
and Gartner, 2006). The role of NO as a transmitter in the
CNS is still under investigation (Siegel and Sapru, 2006).

As a result, It is hoped that this study will be useful for
research on neurotransmitter substances.
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