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Kolesterol Diyetli Farelerde Submandibular Bez Ekstrelerinin
Serum Cinko Diizeyine Etkileri

The Effects of Submandibular Gland Extracts on the Serum Zinc
Levels of Cholesterol Fed Mice

Deniz ERBAS* Bilge GONUL* Giilin GUVENDIK**

OZET

Diyetteki Zn miktarinin farklandirilmas: plazma total ve HDL -
kolesterol diizeylerine etki eder. EGF prekiirsor molekiiliiniin doni-
simiinde enzim proteini molekiile bagli kaldig: icin sabit, yiksek mo-
lekil agirlikli bir kompleks olusur. Zn iyonu bu kompleksi daha fazla
stabilize edebilir. Bu nedenlerle kolesterol diyeti, serum Zn iyonu ve
EGF aktivitesi tasiyan submandibular bez (SMG) ekstrelerinin etki-
lerinin birbiri ile baglantisini arastirdik. Bir ay % 1 g kolesterol + %
3 g misir yag1 eklenmis diyeti ile beslenen erkek fareler kullanildi. EGF
aktivitesi kontrol edilmis erkek fare SM G ekstreleri deneklere 10 giin
enjekte edildi. Serum Zn iyonu diizeyleri, kolesterol diyetli grupta
belirgin artis gosterdi. Ekstreli gruptaki artig belirgin bulunmadi.

SUMMARY

Plasma total cholesterol and HDL-cholesterol levels are affected
by varying the amount of zinc in the diet. In the process of the con-
version of the EGF precursor molecule, the stable high molecular
weight complex is formed since the binding protein (enzym) remains
attached. Zinc ion may further stabilize the complex. That is why we
investigated the relation between cholesterol diet serum zinc level and
the effect of submandibular gland (SMG) extract which had EGF
activity.
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We used the male mice which were fed -4- 1% g cholesterol +
3 % g corn oil for one month. We prepared the submandibular gland
extracts of male mice and controlled the EGF activity. These extracts
were injected for 10 days to the male mice.

There was a significant increase in the serum zinc levels of cho-
lesterol diet group. The increase of the serum Zn levels of cholesterol
diet + SMG extract group were not significant.

Anahtar Kelimeler: Kolesterol diyeti, submandibular bez

ekstresi, epidermal biytime faktori (EGF), serum cinko diizeyi.

Bugiine kadar yapilan bircok arastirma, cinko (Zn) diyeti total
kan kolesteroli ve HDL-kolesterol diizeyleri arasindaki iligkiyi vur-
gulamaktadir. HOOPER ve calisma arkadaslari, ratlarda yiiksek cin-
ko diyetinde serum kolesterol diizeylerinin artisindan hareketle Zn'-
nun aterojenik etkisinin olabilecegini diiglinmiisler ve insanlarda oral
¢inko uygulamalarinin lipoprotein degerlerine etkilerini saptamiglar-
dir. Sonucgta da antiaterojenik lipoprotein olarak nitelendirilen yiiksek
dansiteli lipoprotein (HDL) diizeyinin farmakolojik dozlarda Zn uy-
gulamas1 ile belirgin diisme gosterdigini ve insanda ¢inkonun atero-
rojenik olabilecegini ortaya atmiglardir(l). FREEL-AND-GRAVES
ve calisma arkadaslar1 ise kadinlarda farmakolojik dozlarda c¢inko
aliminin HDL-kolesterol diizeyinde diisme yarattigint ve bu etkinin
doza baglt olarak degismedigini gdstermislerdir(2).

CROUSE ve calisma arkadaslar1 da diisik dozda Zn uygulama-
larinin kan total ve HDL-kolesterol diizeylerinde degisme yapma-
digin1 saptamiglardir(3). CHANDRA, ¢ok yiliksek dozda cinko aliminin
serum yliksek dansiteli lipoprotein diizeyini az miktarda arttirdigini
saptamistir(4). LEFEVRE ve arkadaslar1 ise cesitli miktarlarda diyet
¢inkosunun plazma total kolesterol, serbest kolesterol ve HDL-koles-
terol diizeylerinde belirgin degisiklik yapmadigini ancak diyetteki
¢inko seviyesi artinca HDL-Apo C konsantrasyonunun yikseldigini
gosterdiler (5).

Goriuldigu gibi cinko ve kolesterol diizeyleri arasindaki bagin-
tida birbirine ters sonug¢lar bulunmaktadir. Bu arada Zn iyonlarinin
organizmadaki bircok o6nemli etkisinin yaninda epidermal biiylime
faktori (EGF)'niin olusumunda 6nem tasiyan arjinin esteropeptidaz
ekli oncil molekiiliin olusturdugu kompleksi stabilize etmek gorevi de
vardir(6). Dolayisi ile bedendeki ¢inko miktar1 ve EGF arasinda da
iligki olabilir(7).



20 Deniz ERBAS, Bilge GONUL, Giilin GUVENDIK

Kolesterol organizmada sentez edilirse de kan kolesterolii diyet-
teki kolesterol absorbsiyonundan da etkilenmektedir(8).

Bu verilere dayanilarak caligsmamizda, organizmada kolesterol,
Zn, EGF arasinda baglanti1 olup olmadigini arastirabilmek amaci ile
kolesterol diyeti yapilan deneklerde, EGF tasiyan submandibular bez
ekstresi uygulamalarinin serum Zn diizeyine etkisi arastirilmistir.

DENEL KISIM
Materyal ve Metod

Deneylerde 30-35 g agirligindaki yetiskin erkek fareler kullanil-
di. Denekler havalandirilabilir, dogal 1siklandirman sartlarda ayri ka-

feslerde Dbeslendi.

Denekler 3 gruba ayrildi: Birinci grup diyeti, kontrol amaci1 ile
hi¢. iglem gormemis farelerden olusturuldu. Serbest su ve yem ile bes-
lendi. ikinci grup bir ay siire ile yemlerine % 1 g kolesterol + % 3 g
misir yag: eklenmis diyet ile beslenen farelerden olusturuldu (8). Uciin-
ci grup, ikinci grupta oldugu gibi diyete alinmis ayrica son 10 giin
0.005 mlI/1.5 g/24 h dozunda intraperitoneal yolla submandibular
bez ekstresi uygulanmis farelerden (9) olusturuldu.

Bir ay sonunda dekapite edilerek toplanan kanlar 12 saat buz-
dolabinda bekletildi. Serumlari1 ayrildi. Varian Techtron Model 1200
tipi atomik absorbsiyon spektrofotometresi ile Zn tayinleri yapildi (10).

Sonucglar istatistik acidan Student "t" testi ile karsilastirilarak de-

gerlendirildi.

SONUC VE TARTISMA

Tablo 1 ve Sekil 1'de goriildiigii gibi kolesterol diyetli denek-
lerde serum Zn diizeyi kontrollere oranla belirgin artig gostermistir.
Buna karsilik kolesterol diyetli deneklere submandibular bez ekstresi
uygulanmast serum Zn diizeyinde O6nemsiz bir artisa neden olmustur.

Kolesterol diyetli deneklerde plazma total kolesteroliiniin art-
tig1 bircok arastirict tarafindan gosterilmistir (8, 11). Aterosklerotik
vakalarda ise serum Zn diizeyinin azaldigina iliskin bulgular vardir
(12). Miyokardiyal hastaliklarda serum Zn diizeyinde artma saptan-
mistir (13). Bu arada PETERS ve calisma arkadaslar1 iskemik miyo-
kard dokusunda Zn konsantrasyonunun arttigini histolojik olarak gos-
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termiglcrdir (14). Kalb hastaliklarinda; HDL-kolesterol diizeyinin
diismesi yaninda trigliserit, total kan kolesterolii miktarinin artisi ne-
deni ile koroner kalb hastaliklar1 i¢in risk faktorii olarak kabul edil-
misglerdir (15).

Goruldugi gibi kolesterol ve ¢inko diizeyi arasinda o6nemli bir
baglant:1 bulunmaktadir.

Zn iyonlarinin EGF'nin olusumu sirasinda goérev yapan kompleksi
stabilize edebilecegi yayinlanmigtir(6). Submandibular bez ekstre-
lerinin ise EGF tasidigi, erkeklerde bu faktoriin bezdeki miktarinin
cok yiiksek oldugu ve farelerde kandaki EGF'nin kaynaginin kismen
tikrik bezleri oldugu gosterilmistir (9,16). O halde kolesterol diyeti
uyguladigimiz deneklerde serum Zn diizeyinin total kolesterol diizeyi
yaninda artmis bulunmast (17) beklenilen bir sonugtur. Bu sonug¢ di-
yetli deneklerde liimendeki Zn miktarinin bagil olarak azalmasina
veya diyete katilan kolesterol ve misir yag:i nedeni ile intestinal ve
pankreatik salgilarda artis olmas: ile Zn absorbsiyonunun artmasina
bagli olabilir.

Tablo 1. Kolesterol diyesi ve SMG ekstresinin serum Zn diizeyine etkisi.

Gruplar Normal (N) Kolesterol Diyetli (KD Kolesterol Diyeti
(KD) +SMG Ekstreli
(KD + SMG)
100.5 123.5 85
Serum Zn 107.8 120 54
89 110.5 89.6
Diizeyleri 72.5 120.8 64.6
81.9 124.5 129
(- g/dl) 90.7 122.6 108
90.7 91.7 124.5
77.6 104
131
93.8
n =17 n =8 n = 10
X = 90.44 K= 1114 X = 98.35
+ 10.68 ) + 16.3 ) +24.9
istatistik Analiz Sonuglan
Normal-Kolesterol Diyetli : t =2.85 P < 0.02
Kolesterol Diyetli-(Kolesterol Diyetli-
+ Ekstreli) : t = 1.28 n.s
Normal-(Kolesterol Diyetli + Eks-
treli) : t =0.786 n.s.
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Sekil 1. Kolesterol diyeti ve submandibular bez ekstresi uygulamalarinin serum Zn diizeyine

etkisinin normal deneklerle karsilastirilmasi.

N: Kontrol Grubu

K D: Kolesterol Diyetli Grup

KD+ SMGE: Kolesterol Diyeti + Submandibular bez ekstresi
verilen Grup
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