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Ketozisli ineklerde glikoz ve dekzametazonun tiroit hormon

diuzeylerine olasi etkilerinin arastirilmasi”

M. Taner URAL" Burhanettin BAYDAS™*

“ Yiiziincii Yil Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Van, TURKIYE

Ozet: Bu calismada, klinik ketozis saptanan ineklerde glikoz ve dekzametazon ile tedavinin tiroit hormonlarinin
periferik metabolizmalarina olasi etkileri arastirildi. Caligmada kontrol grubu i¢in saglikli ve deney gruplan igin ise
klinik ketozis tespit edilen Holstain irk1 inekler kullanildi. Deney grubu inekler, tedavi dncesi, glikoz verilen (glikoz
grubu) ve glikozla birlikte dekzametazon verilen (dekzametazon grubu) olmak iizere ii¢ grup halinde degerlendirildi.
Tiim ineklerin vena jugularislerinden plastik tiiplere 5’er mi kan alindi. Pihtilagtiktan sonra serumlan gikanldi ve
analizler yapilincaya kadar derin dondurucuda muhafaza edildi. Tiroit hormonlanndan T4, T3 ve rT3 RiA metoduyla,
serbest T4 ve T3 ise immunoassay yontemiyle saptandi. Analizler sonucunda T4 degerleri agisindan gruplar arasinda
anlamli bir fark bulunmad: (P>0.05). Kontrol ve tedavi dncesi gruplarinda sirasiyla T3 degerleri 178,7 + 22,5 ve 116,8
+ 23,54 ng/dl olarak tespit edildi ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (P<0.001). Glikoz grubunda T3
seviyesinin yiikseldigi tespit edildi (160,6 + 27,1 ng/dl); ancak dekzametazon grubunda artis gézlenmedi (110,9 +
18,56 ng/dl). rT3 seviyeleri sirastyla kontrol, tedavi dncesi, glikoz ve dekzametazon gruplarinda 16.68 + 4.35, 27.29 +
7.46, 18.34 £ 5.95, 26.78 £ 7.12 ng/dl olarak bulundu. Kontrol grubu ile tedavi grubu arasinda anlamli bir fark
gozlendi (P<0.01). Ayrica tedavi dncesi grup ile glikoz ve glikoz grubu ile dekzametazon gruplan arasinda da fark
anlamli bulundu (P<0.05). Tedavi 6ncesi grup ile dekzametazon gruplan arasinda anlamli bir fark bulunmadi (P>0.05).
Serbest T4 ve T3 degerleri agisindan gruplar arasinda anlamli bir fark gézlenmedi (P>0.05). Bu sonuglar itibariyle
glikozun tiroit hormonlannm periferik metabolizmalanni olumlu, dekzametazonun ise olumsuz ydnde etkiledigi
gorildii.

Anahtar sézciikler: Ketozis, tiroit hormonlan, kortizon, glikoz, s1gir

Investigation of likely effects of glucose and dexamethasone on thyroid hormone levels in
cows with clinic ketosis

Abstract: This study was carried out to determine the likely effect of glucose and dexamethasone on peripheral
metabolism of thyroid hormone in ketotic cows. In the study, healthy cows (Holstain) were used for control and
ketotic ones for experiment groups. The ketotic cows were divided into three groups; pretreatment, treatment with
glucose (glucose group) and treatment with glucose plus dexamethasone (Dexamethason group). Blood samples were
taken from ali cows by venipuncture, and extracted serum samples were deep-frozen and stored at -20 degrees C until
the analyses were performed. Serum thyroxine (T4), triiodothyronine (T3) and reverse triiodothyronine (rT3) levels
were measured by RIA, and free T4 and T3 by enzyme immuonoassay using DPC commerical Kits. Thyroxine
variation were not found to be statistically significant between the groups (P>0.05). In the control and pretreatment
group T3 levels were determined 178,7 + 22,5 and 116,8 + 23,54 ng/dl respectively, and variations between these two
groups were observed to be significant (P<0.001). It was established that ketosis is assciated with low serum T3, and
glucose (%50) treatment normalized T3 levels, whereas it was found that dexamethsone prevented this effect. There
was a significant different between the T3 levels of pretreatment group and glucose group, and the T3 levels of
glucose and dexamethasone groups (P<0.001), but there wasn’t any different between the T3 levels of pretreatment
and dexamethasone groups (P>0.05). In the control, pretreatment, glucose- and
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dexamethasone group rT3 levels were found to bel6.68 = 4.35, 27.29 + 7.46, 18.34 £ 5.95, 26.78 £ 7.12 ng/dl respectively.
Differences between the rT3 levels of control and pretreatment were found to be significant (P<0.01). Furthermore,
between the variations 1T3 levels of pretreatment and glucose, and glucose and dexamethasone groups were found to be
significant (P<0.05). Free T4 and T3 levels were observed not to be change between the groups (P>0.05). In conclusion,
glucose was found to be affecting thvroid Formone metabolism affirmatively, whereas dexamethasone has opposite effect.

11

Key words: Ketosis, thyroid hormones, cortisol, glucose, cattle

GIiRiS

Basta karaciger ve daha az oranda bdbrekler tiroit
hormon metabolizmasinda rol alan baslica organlardir.
Tiroit hormonlar: arasinda metabolik olarak en aktif olan
hormon, 3,5,3’-triiyodotironindir ~ (T3). 3,3,5-
trityodotironin ~ (rT3) bu  hormonun  kompetatif
inhibitoriidiir ve metabolik olarak inaktiftir (1). Tiroksin
(T4) yalniz tiroit bezinde, T3 ve rT3 hormonlari ise hem
tiroit bezinde ve hem de karaciger ve bobrekte T4’iin bu
hormonlara doniislimii ile de iiretilirleri-3). Yaslanma (4),
besin kisitlamas1 ve aglik (5), insiiline bagli diabetes
mellitus (6), karaciger hastalig1 (7), bobrek hastaligr (8,
9), siddetli ya da sistemik hastaliklar (10) gibi durumlarin
T3 seviyesinde azalmaya ve r'T3 seviyesinde artisa neden
olduklart  bildirilmektedir. ~ Tiorid  hormonlarinin
metabolizmasimni etkileyen diger bir faktdr ise kortizon
artisidir. Neredeyse, endojen kortizon artisi ile seyreden
her tip durumda tiroit hormon metabolizmasinin
degisecegini onceden kestirmek miimkiindiir. Kortizon
uygulamasiin T3 seviyesinde azalma ve rT3 seviyesinde
ise artisga neden oldugu rapor edilmektedir (11). T3
seviyesinde goriillen azalmanin cevresel olmasinin yani
sira (11), hipotalamus-hipofiz-tiroit kaynakli oldugu da
savunulmaktadir (12). Kortizon artigt ile seyreden
vakalarn ¢ogunda serbest T4 (fT4), T4, ve T3
seviyelerinin diisiikliigii ve rT3 seviyesinin yiiksekligi
tiroit hormonlar1 bakimindan énemli degisikliklerdi® 13).
Gida kisitlamasinin,  tiroit hormonlarmin  gevresel
doniisiimiinii 6nemli bir sekilde etkileyebildigi, bu
doniisiimiin rT3’iin lehine oldugu belirtilmektedir. Bu
durum muhtemelen rT3’iin yitkimlanmasinda azalma ve
iretiminde artis ile olmaktadir (14). A¢lik sonucu, tiroit
hormonlarmin metabolizmasinda goriilen degisikligin
kortizon artisina bagli oldugu sanilmaktadir (15, 16).

Ketozis, yiiksek verimli siit ineklerinde, &zellikle
laktasyonun ilk aylarinda artmis olan eneiji ihtiyaglarinin
yeteri Ol¢iide karsilanamamasindan ileri gelen bir hastalik
tablosudur. Bilindigi gibi, organizmamn temel enelji
kaynagr glikozdur. Mevcut glikoz rezervleri ihtiyact
karsilamadigi  zaman, yaglar ve  proteinlerden
glikoneogenetik yolla glikoz sentezlenir. Yaglarin asiri
mobilizasyonu ve metabolizmasi sonucu keton cisimleri
olusur.  Kalori  yetmezliginden  f{iretilen  keton
cisimciklerinin T3 iretiminde baskilayici bir etkiye sahip
olmadig1 ve hepatik tip I 5’-deiyodiiiaz aktivitesinde bir
degisiklige yol agmadig: bildirilmektedir (17,18). Bu

hastaligin tedavisinde, glikozla birlikte kan glikoz
diizeyini artiran glikokortikoidlerden de
yararlamlmaktadir (19). Bu ¢alismada amacimiz, klinik
ketozis saptanan sigirlarda tedavi dncesi ve sonrasi tiroit
hormonlarmin  periferik  metabolizmalarimn ~ nasil
etkilendigini saptamakt.

MATERYAL VE METOT

Hayvan materyali olarak, klinik semptomlar ve
laboratuar bulgulan ile kesin ketozis tanisi konulan 20
adet ve kontrol amactyla saglikli olduklan tespit edilen 10
adet olmak iizere toplam 30 adet Holstain 1rki siit¢ii inek
kullamldi. Hayvanlarda ketozisin tanisi, klinik bulgular
ve slitte aseton arama deneyi yapilarak konuldu (20).
Ketozisli oldugu saptanan hayvanlar, tedavi Oncesi ve
tedavi sonrast olmak iizere iki grup halinde
degerlendirildi. Aynca tedavi sonras1 grup glikoz verilen
(glikoz grubu) ve glikozla birlikte dekzametazon verilen
(dekzametazon grubu) olmak iizere toplam 4 grup
olusturuldu. Hasta olduklan saptanan hayvanlardan kan
alindiktan sonra, glikoz grubu olarak belirlenen gruba
%50’lik glikoz damar igi verildi ve 24 saat sonra tekrar
kan alindi. Benzer sekilde dekzametazon grubu olarak
belirlenen hayvanlardan da kan alindiktan sonra glikozla
birlikte 0,04 mg/kg dozunda dekzametazon kas i¢i verildi.
Her grup hayvan igin vena jugularisten yaklagik 5 mi kan
alindi ve pihtilagmalarini takiben santrifiij edilerek elde
edilen serumlar analizler yapilincaya kadar dipfrizde
sakland1.

Serum glikozu, “Biotrol” marka ticari kitler
kullamlarak “Tecnicon RA-XT marka otoanlizor’de
analiz edildi. Tiroit hormonlarindan tiroksin (T4),

trityodotironin (T3) ve re verse triiyodotironin (rT3)
ol¢iimleri DPC (Diagnostic Product Corporation, Los
Angeles, Califomia) marka test kitleri kullamlarak
radiimmunoassay (RIA) ydntemiyle yapildi. Bu amagcla
LKB 1261 Multigamma Gamma Counter kullanildi.
Serbest T4 (fT4) ve serbest T3 (fT3)’iin 6l¢iimii Immulite
2000 Bio DPC marka hormon otoanalizérii ve Immulite
2000 DPC ticari kitleri kullanilarak immunoassay
yontemiyle otomatik olarak 6l¢iildii (21).

BULGULAR

Bu calismada kullanilan hayvanlardan elde edilen
veriler Tablo 1 ’de verilmistir.
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Tablo 1. Gruplardan elde edilen glikoz ve tiroit hormon degerleri.

Parametreler Kontrol Tedavi oncesi GTS KTS
Glikoz (mg/dl) 60.50 £ 7.54% 16.20 + 8.62° 35.40+ 11.80° 56.80 + 15.40%
T4 (gg/dl) 6.67+1.40 6.93+0.86 6.55+1.80 7.05+£0.78

T3 (ng/dl) 178.70 £ 22.50% 116.80 £23.54° 160.60 £27.10% 110.90 + 18.56°
rT3 (ng/dl) 16.68 + 4.35* 27.29 +7.46° 18.34 £5.95% 26.78 £ 7.12°
fT4 (ng/dl) 1.31+0.90 1.24 +0.50 1.28 £0.70 1.25+0.60
fT3(pg/ml) 3.25+1.60 290+ 1.40 3.15+£1.70 3.05+1.80

¢ Ayni satirda farkli harflerle belirtilen degerler arasinda farklilik anlamlidir.

Saglikli  hayvanlarla karsilastirildiginda, glikoz
seviyelerinin hasta hayvanlarda istatistiksel olarak anlaml
seviyede azaldigi saptandi (P<0.001). Aradaki farkin bu
kadar yiiksek olmasi ketozis i¢in dnemli bir bulgu olarak
degerlendirildi. ilaveten, dekzametazon grubunda, glikoz
grubuna oranla glikoz seviyesinin daha yiiksek oldugu
belirlendi (P<0.05).

Gruplardan elde edilen tiroksin seviyeleri arasinda
istatistiksel bakimdan bir farklilik gézlenmedi (P>0.05).
Serum T3  seviyelerinin, kontrol  grubu ile
karsilastirildiginda tedavi oncesi grupta anlamli seviyede
diistik oldugu (P<0.001), glikoz grubunda yiikseldigi,
dekzametazon grubunda ise tedavi Oncesi grupta oldugu
gibi diisiik seviyede kaldig1 belirlendi. Dekzametazon ve
glikoz gruplarina ait T3 diizeyleri arasinda énemli bir fark
saptand1 (P<0.001). Serum rT3 diizeyinin, tedavi 6ncesi
ve dekzametazon gruplarinda kontrol grubuna oranla
yiiksek oldugu, ancak glikoz tedavisi ile bunun normal
seviyeye diistiigii gézlendi. Dolayisiyla kontrol ve tedavi
oncesi grup ile (P<0.01), tedavi gruplarmin rT3 seviyeleri
arasinda (P<0.05) diizeyinde istatistiksel olarak anlamli
farkliliklar gozlendi. Gruplar arasinda serbest T4 (fT4) ve
serbest T3 (fT3) degerleri bakimindan anlamli bir farklilik
gozlenmedi (P>0.05).

TARTISMA VE SONUC

Sigirlarda  klinik ketozisin en ©Onemli nedeni,
laktasyonla  birlikte  artan  glikoz  ihtiyacinin
karsilanamamasi dir. Gerek diyetle ve gerekse yaglarin
mobilizasyonu sonucu glikoz ihtiyaci karsilanamadig
zaman, yag asitlerinin tam olmayan oksidasyonu ile
hipoglisemi daha da artar ve keton cisimleri sekillenir
(22). Ketozis, siit¢ii sigirlarda laktasyonun ilk 1-6 haftasi
arasinda meydana' gelir. Bu donemde, siitle birlikte ¢ok
miktarda siit sekeri olusumu ve dolayisiyla viicuttan
glikoz kayb1 s6z konusudur. Bu durumda ilk goriilen etki
hipoglisemi tablosudur. Hipoglisemi ayni zamanda tam
kriterleri arasindadir (22, 23). Bu g¢alisma planlanirken
amacimiz, ketozisle birlikte olusan  hipoglisemi
tablosunun, glikoz ve kortikosteroid tedavisinin tiroit
hormonlarmin periferik metabolizmalar1 {izerine etkisini
arastirmakti. Dolayisiyla ilk olarak ketozisli hayvanlarda
tiroit hormonlarinin seviyelerine bakildi. Elde edilen

sonuglara bakildiginda, tiroit hormonlarinin periferik
metabolizmalarinda &nemli diizeyde bir degisikligin
oldugu goriildii. T4 serum diizeyinde anlamli bir fark
gozlenmedi. T3 seviyesinin kontrol grubuna oranla bir
diigiis gosterdigi saptandi. Ote yandan rT3 seviyesinin
artis gosterdigi; fT4 ve fT3 seviyelerinde aritmetik olarak
bir azalma goriilse bile, istatistiksel anlamda 6nemli bir
degisiklik gostermedigi tespit edildi.

Ropstad ve ark.(24), klinik ketozisli sigirlarda T4
seviyesinde azalmanin oldugunu tespit etmislerdir; ancak,
tiroit kaynakli diger hormon seviyelerine bakmamuslardir.
Oysa bu gibi durumlarda, tiroit hormonlarinin perifer
metabolizmasinda  degisikligin ~ oldugu,  goriilen
degisikligin hipotalamus ya da tiroit bezi kaynakli
olmadig bildirilmektedir. Dolayisiyla, T4 seviyesinde
azalmaya neden olabilecek bir etmenin olmadigi ve bu
yizden azalma olmayacagr goriisii ileri siiriilmektedir
(25). Alkolik ketozisli bireylerde de T3 seviyesinin
azalmus oldugu ileri siiriilmekte; ayn1 zamanda bu diisiisiin
karacigerde T4’iin T3’e doniisiimii ve T4’iin karaciger
tarafindan yetersiz tutulumuna baglanmaktadir (26). Besin
kisitlamasi yapilan hayvanlarda tiroit hormonlarindan T4
ve T3 seviyelerinin azaldig1 (27), ancak ozellikle T3’deki
azalmanin ¢ok daha belirgin oldugu ve T3’lin besin
kisitlamasi ile dogrudan etkilendigi bildirilmektedir (28).
Holstain ineklerde, T3 ile gida kisitlamasi arasinda pozitif
bir iliskinin oldugu, gida kisitlamasiyla birlikte T3
hormon seviyesinin azaldigi bildirilmektedir (29). Kalori
yetmezliginden dolay: iiretilen keton cisimciklerinin T3
iretiminde baskilayict bir etkiye sahip olmadigi ve
hepatik tip I 5’-deiyodinaz akti vitesinde bir degisiklige
yol agmadigi, baska faktorlerin bu mekanizmada rol
alabilecegi ileri siiriilmektedir (17, 18). Ozellikle T3
seviyesindeki azalmanin yaninda rT3’te artis goriilmesi de
olduk¢a Onemli bir bulgu olarak goriilmektedir. rT3
diizeyinde artis, bu metabolitin yikimlanmasmda azalma
ve iiretiminde artmayla ac1 ki anmaktadir (14, 30). A¢chgin
r'T3 seviyesinde onemli derecede artisa, T3 seviyesinde
azalmaya neden oldugu ve T4’de ise anlamli bir
degisiklige yol agmadigi rapor edilmektedir (31, 32).
Aglik esnasinda rT3 seviyesinin artis1 ve T3 seviyesinin
azalmasinin, viicudun enerji ihtiyacin1 korumaya yonelik
bir mekanizma oldugu; zira, rT3’lin inaktif, T3’lin ise
T4’ten kiyaslanamayacak diizeyde aktif oldugu
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bildirilmektedir. Acliga bagli olarak T3 hormonunun
azalmasin, tiroit releasing hormonun (TRH) azalmasina
baglayan arastirmacilar da mevcuttur. Bunu savunan
arastirmacilara gére TRH’daki azalmanin T3’te diisiise
neden oldugu vurgulanmaktadir (33). Ancak bu konuda,
yukarida belirtildigi gibi ileri siiriilen goriisler, daha
ziyade T4’tn cevresel olarak T3’e doniisimiindeki
yetersizlige baglanmaktadir. Elde ettigimiz bulgular da
bunu destekler mahiyettedir. Bu c¢aligmada, glikoz
tedavisinin ketozisle birlikte degisen tiroit hormon
metabolizmasi iizerine etkili oldugu goriildi. Gavin ve
arkadaslari, gerek in vitro (34) ve gerekse in vivo (32)
olarak agligm T3 metabolizmas: {izerine olumsuz etki
gosterdigini, glikoz tedavisinin  bu  olumsuzlugu
giderdigini  saptamustir.  Glikozun  hepatik  T4-5’-
deiyodinazin (T4’t T3’e doniistiiren enzim) aktivitesini
arttirdigi ve dolaysisiyla T3 seviyesinin kisa siirede
normale dondiirtildiigh bildirilmektedir (34). Shafrir (25),
sukroz agirlikli diyetin ratlarda T3’tin ekstratiroidal
doniisiimiinii agin derecede aktive ettigini ve dolayisiyla
serum T3 seviyesinin ve karacigerde T4’tin T3’e
doniisiimiiniin artigini bildirmektedir.

Bu ¢aligmada elde ettigimiz veriler, dekzametazonun
tiroit hormon metabolizmasim etkiledigini gostermektedir;
zira, kontrol grubuna oranla olduk¢a diisiik seviyelere
inmis olan T3 seviyesinin glikoz tedavisine ragmen
artmadigy; artan rT3 seviyesinin ise anlaml diizeyde
azalmadigi  goriilmektedir.  Dekzametazonun tiroit
hormonlar1 iizerine etkisi konusunda yapilan g¢aligmalar
farklilik gostermekle birlikte, en kuvvetli goriisiin T4 iin
T3’e c¢evresel doniisiimiinde yetersizlik noktasinda
kilitlenmektedir. Endojen kortizon artis1 ile seyreden
birgok durumda T3’te bir azalma ve rT3’te ise artig
gozlendigi bildirilmektedir (13, 35-38). Cogu zaman
serum Kortizon seviyesinin normal smrlar iginde
degismesi bile, tiroit hormon parametrelerinde Onemli
degisikliklere yol actifi rapor edilmektedir (15).
Kortizonun tiroit hormon metabolizmasi iizerine olumsuz
etkilerinin, kortizon yetersizligi goriilen vakalarda da
gormek miimkiin; zira bu durumda T4’tin T3’e
doniisiimiinde artis ve ona bagli olarak T3 seviyesinde
yikselme oldugu kabul edilmektedir (39). Baz
arastiricilar, cerrahi miidahale sonrasi serum T3 ve fT3
degerlerindeki azalma ve serum rT3 seviyesinde goriilen
artisin, cevresel doniisiimdeki degisikligin ifadesi olarak
gostermektedirler. Cerrahi  girisimin a1 kortizon
sekresyonuna da yol actigi kabul edilmektedir (37, 38).

Cavalieri ve ark/ (40), dekzametazon uyguladiklar
ratlarda tiroit hormon metabolizmasinin T3’lin aleyhine
degistigini; bu preparatin karaciger ve diger dokularda T4-
5’-deiyodinazm aktivitesinde bir azalmaya neden
oldugunu ve bu sayede T3’e doniisen T4 miktariin
azaldigini, azalmanin T3’tin klirensinin artisindan ileri
gelmedigini  savunmaktadirlar.  Sluszkiewich  (41),
prednizonun T4 seviyesinde herhangi bir degisiklige
neden olmadigini; T3

seviyesinde azalma ve rT3 seviyesinde artisa neden
oldugunu bildirmektedir. Bu arastirmaciya gore prednizon
tedavisinin, tiroit hormonlarimin dokular {izerine olan
aktivitesini azalttigini ileri siirmektedir

Sonug olarak; ketozisin enerji
metabolizmasindaki bozukluga, glikoz yetersizligine bagh
gelisen bir tablo oldugu diisiiniiliirse, elde edilen veriler ve
daha oOnceki arastiricilarin  bulgulan, tiroit hormon
metabolizmasmin canlinin yararma ¢evresel olarak
degistigini  gostermektedir. Zira tiroit hormonlannin
karbonhidrat metabolizmas1 {izerine bilinen etkileri
diistiniildtigiinde konu daha belirgin olarak anlasilacaktir.
Ayni zamanda glikozla birlikte dekzametazon tedavisinin
hem tiroit hormon metabolizmasin: etkileyerek (aktif T3
seviyesini azaltarak ve inaktif rT3 seviyesini artirarak) ve
hem de kan glikoz seviyesini farkli yollardan etkileyerek
yiiksek tutmaktadir. Bu durum hastaligin iyilesmesinde
6nemli bir katki saglamaktadir.

KAYNAKLAR

1. Robbins J: Factors altering thyroid hormone metabolism.
Environ Health Perspect, 38: 65-70, (1981).

2. Visser TJ: Pathways of thyroid hormone metabolism. A¢ta Med
Austriaca, 23: 10-16,(1996).

3. Chopra I J: An assessment of daily production and significance
of thyroidal secretion of 3,3',5' triiodithyronine (reverse T3) in
man. J Clin Invest, 58: 32-40, (1976).

4. Girvent M, Maestro S and Hemandez R: Euthyroid sick
syndrome, associated endocrine abnormalities, and outcome in
elderly patients undergoing emergency operation. Surgery, 123:
560-567,(1998).

5. Reinhardt W, Holtermann D and Benker G: Effect of small
doses of iodine on thyroid function during caloric restriction in
normal subjects. Horm Res, 39: 132-137, (1993).

6. Radetti G, Paganini C and Gentili L: Altered adrenal and thyroid
function in children with insulin dependent diabetes mellitus.
Agta Diabetol, 31: 138-140, (1994).

7. Gallo V, Rabbia F and Petrino R: Liver and thyroid gland.
Physiopathologic and clinical relationships. Recent Prog Med,
81:351-355,(1990).

8. Makropoulos W, Heintz B and Stefanidis I: Selenium deficiency
and thyroid function in acute renal failure. Ren Fail, 19: 129-
136,(1997).

9. Han MX and Wang YP: Effect of fushen decoction on thyroid
hormone in chronic glomerulonephritis of both spleen and
kidney-yang deficiency patients. Chung Kuo Chung Hsi I Chieh
Ho Tsa Chih, 13: 155 -157,(1993).

10. Kaptein EM, Weiner JM and Robinson WIJ: Relationship of
altered thyroid hormone indices to survival in non-thyroidai
illnesses. Clin Endocrinol, 16: 565-70 (1982).

11. Chopra 1J, Williams DE, Orgiazzi J and Solomon DH: Opposite
effects of dexamethasone on serum concentrations of rT3 and
T3. J Clin Endocrinol Metab, 41: 911-17, (1975).

12. Banos C, Tako J and Salamon F: Effect of ACTH-stimulated
glucocorticoid hypersecretion on the serum concentrations of
thyroxine- binding globulin, thyroxine, triiodothyronine reverse
triiodothyronine and on the TSH response to TRH. A¢ta Med
Acad Sci Hung, 36: 381-394, (1979).



13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.
20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

Ural ve Baydas, 2007; Saglik Bilimleri Dergisi, 10(1-2): 1-5

Bugaresti JM, Tator CH and Silverberg JD: Changes in thyroid
hormones, thyroid stimulating hormone and cortisol in acute
spinal cord injury. Paraplegia, 30: 401-409, (1992).

Suda AK, Pittman CS, Shimizu T and Chambers JB Jr: The
production and metabolism of 3', 5, 3' triodithyronine and 3, 3',
5' trilodothyronine in normal and fasting subjects. J Clin
Endocrinol Metab, 47: 1311-1318,(1978).

Samuels MH and McDaniel PA: Thyrotropin levels during
hydrocortisone infusions that mimic fasting-induced cortisol
elevations: a clinical research ¢enter study. J Clin Endocrinol
Metab, 82: 3700-3704. (1997).

Burger AG, O'Connell M and Scheidegger K:
Monodeiodination ~ of  triiodothyronine  and  reverse
triiodothyronine during low and high calorie diets. J Clin
Endocrinol Metab, 65: 829-835, (1987).

Pasquali R, Baraldi P and Biso F: Relation ship betvveen
iodothyronine peripheral metabolism and ketone bodies during
hypocaloric dietary manipulations. J Endocrinol Invest, 6: 81-
89,(1983).

Loucks AB and Callister R: Induction and prevention of low- T3
syndrome in exercising vvomen. Ant J Physiol, 26: R924- R930,
(1993).

Bilge MHormonlar Bilgisi, Giiven Kitabevi, istanbul. : (1986).

Mert N: Veteriner Klinik Biyokimya, I. Baski, sayfa 91, Ceylan
Matbaacilik, Bursa. (1996). Babson AL: The immulite
automated immunoassay system. J Clin immunoassay, 14: 83-

88.(1991).

Basoglu A, Seving M: Evcil hayvanlarda metabolik ve endokrin
hastaliklar1, P:53-61, Pozitif Matbaacilik, 1. Baski, KONYA.
(2004).

Giil Y: Gevis getiren hayvanlarin i¢ hastaliklari, 1. Baski, sayfa:
401-405, Ozkan Matbaacilik Ltd. Sti. Ankara. (2002).

Ropstad E, Halse K and Fefsdal O: Thyroxine in blood plasma
related to plasma levels of acetoacetate and glucose in ketotic
and healthy cows. A¢ta Vet Scand, 30: 175-183, (1989).

Shafrir E: Over nutrition in spiny mice(Acomys cahirinus): 13-
cell expansion leading to rupture and overt diabetes on fat-rich
diet and protestive energy-wasting elevation in thyroid hormone
on sucrose-rich diet. Diabetes Metab Res Rev, 16: 94-
105,(2000).

Fulop M, Ben-Ezra J and Bock J: Alcoholic Ketosis. Clin Exp
Research, 10: 610-615, (1986).

Ellenberger MA, Johnson DE, Carstens GE, Hossner 24. KL,
Holland MD, Nett TM, and Nockels CF: Endocrine and
metabolic changes during altered grovvth rates in beef cattle. J
Anim Sci, 67: 1446-54, (1989).

Blum JW, Schnyder W, Kunz PL, Blom AK, Bickel H and
Schurch A: Reduced and compensatory growth: endocrine and
metabolic changes during food restriction and refeeding in
steers. J Nutr, 115: 417-24, (1985).

Kahl S and Bitman J: Relation of plasma thyroxine and
trilodothyronine to body weight in grovving male and femaie
Holstein cattle. J Dairy Sci, 66: 2386-90, (1983).

Palmblad J, Levi L and Burger A: Effects of total energy
withdrawal (fasting) on the Teveis of grovvth hormone,
thyrotropin, cortisol, adrenaline, noradrenaline, T4, T3, and rT3
in healthy males. 4 cta Me d Scand, 201: 15-22. (1977).

Vagenakis AG, Burger A, Portnay Gl, Rudolph M, O’Brian JT,
Azizi F, Arky RA, Nicod P, Ingbar SH and Braverman LE:
Diversion of peripheral thyroxine metabolism from activating to
inactivating patways during complete fasting. J Clin Endocrinol
Metab, 41: 191-194,(1975).

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

Gavin LA, McMahon FA and Moeller M: Carbohydrate in
contras to protein feding increases the hepatic content of active
thyroxine-5’-deiyodinase in the rat. Endocrinol, 109: 530-
536,(1981).

Blake NG, Eckland DJ, Foster OJ and Lightman SL: [nhibition
of hypothalamic thyrotropin-releasing hormone Messenger
ribonucleic acid during food deprivation. J Clin Invest, 7: 859-
861:(2000).

Gavin LA, Cavalieri RR and Moeller M: Glucose and insulin
reverse the effects o fasting on 3,5,3’-tiriodothyronine
neogenesis in primary cultues of rat hepatocytes. Endocrinol,
121: 858-864,(1987).

Rubello D, Sonino N and Casara D: Acute and chronic effects
of high glucocorticoid levels on hypothalamic-pituitary- thyroid
axis in man. JEndocrinol Invest, 15: 437-441, (1992).

Azizi F, Amini M and Arbab P: Time course of changes in free
thyroid indices, rT3, TSH, cortisol and ACTH follovving
exposure to sillfiir mustard. Exp Clin Endocrinol, 101: 303-
306,(1993).

Juma AH, Ardavvi MS, Baksh TM and Serafi AA: Alterations
in thyroid hormones, cortisol, and catecholamine concentration
in patients after orthopedic surgery. J Surg Res, 50: 129-
134,(1991).

Arunabh, Sarda AK and Karmarkar MG: Changes in thyroid
hormones in surgical trauma. J Postgrad Med, 38: 117-118.
(1992).

Comtois R, Hebert J and Soucy JP: Increase in T3 levels during
hypocorticism in patients with chronic secondary adrenocortical
insufficiency. A¢ta Endocrinol (Copenh, 126: 319-324,(1992).

Cavalieri RR, Castle JN and McMahon FA: Effects of
dexamethasone on kinetics and distrubution of triiodothyronine
in the rat. Endocrinology, 114: 215-221, (1984).

Sluszkievvich E: Effest of prednison therapy on serum levels of
thyroxine (T4), triiodothyronine (T3), reverse triiodothyronine
(rT3), T3-binding capasity, basal TSH level and TSH response
to thyreoliberin (TRH) in children. Exp Clin Endocrinol, 85:
191-198, (1985).

* Yazisma Adresi:

Prof. Dr. Burhanettin BAYDAS
Yiiziincii Y1l Universitesi
Veteriner Fakiiltesi
Fizyoloji Anabilim Dali

65080 Kampiis/ VAN

e-mail: bbaydas@hotmail.com, bbaydas@yyu.edu.tr

#: Yiiksek Lisans Tezinden 6zetlenmistir



Ural ve Baydas, 2007; Saglik Bilimleri Dergisi, 10(1-2): 1-6






ARASTIRMA MAKALESI Saglik Bilimleri

Saglik Bilimleri Dergisi, 10 (1-2): 7-11, 2007

Dergisi

YUZUNCU YIL UNIVERSITESI

Erisim: www.sagbil.yyu.edu.tr
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nedenle kolaylikla bozulabilmekte ve halk saglig

Hazir kiymalarda enterotoksijenik Staphylococcus aureus

tiplerinin varhg iizerine bir arastirma

Mustafa ALISARLI

“ Yiiziincii Yil Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Besin Hijyeni ve Teknolojisi Anabilim Dali, Van, TURKIYE

Ozet: Bu calismada, Van’da tiiketime sunulan hazir kiymalarda enterotoksijenik S. aureus’lan ve bunlarin
olusturdugu toksinleri aragtirmak amaglanmigtir. Bu amag ile, kasap ve marketlerden saglanan 100’er adet sigir ve
koyun kiymasindan S. aureus izole edilmis ve izole edilen suslar igerisinden enterotoksijenik S. aureusAmn ve
toksin tiplerinin belirlenmesi Reversed Passive Latex Agglutination test kiti ile gerceklestirilmistir. S. aureus,
incelenen sigir kiyma drneklerinden 17 6rnekte bulunmus ve 7’°si (% 41,2) enteroksijenik nitelikte belirlenmistir.
Bunlarin 3’1 enterotoksin tip A, 2’si enterotoksin Tip B ve I’er adedi de enterotoksin Tip D ve AB olarak
saptanmustir. Koyun kiymalarinda 5. aureus 14 Ornekte bulunmustur. Bunlarin 4’4 (% 28,6) enterotoksin
olusturmus ve bunlar da enterotoksin tip A, enterotoksin Tip B, enterotoksin Tip C ve AD olarak saptanmustir.
Sonug olarak, enterotoksijenik S. aureusA&nn hazir kiyma &rneklerindeki varligi, bu iiriinlerin mikrobiyal kaynakli
besin zehirlenmelerinde halk aglifi agisindan risk olusturabilecegi kanaatine varilmistir. Tedbir olarak, kiyma
iretiminde hijyen kurallarina titizlikle uyulmasi, kiymalarin 6nceden biiyiikk miktarlarda hazirlanmamasi ve ¢ig
olarak yada yeteri kadar 1s1l islemi gérmeden tiiketilmemesi 6nerilebilir.

Anahtar sozciikler: Kiyma, S. aureus, Stafilokokkal enterotoksin

A investigation on the occurence of the enterotoxigenic Staphylococcus aureus typies in
minced meat

Abstract: It was to investigate the prevalences of enterotoxigenic S. aureus in minced meat samples prepared in
Van. The minced meat samples obtained from retail markets and butcheries were subjected to the S. aureus
isolation. Of the isolates, the enterotoxigenic and the types of toxins were described by using the Reversed Passive
Latex Agglutination (RPLA, Oxoid) test kit. S. aureus (17%) were found to be represented in beef minced meat
samples. Of the S. aureus isolates, 7 strains (41,2%) were found to be enterotoxigenic while 3 of them were
detected as enterotoxin type A, 2 as type B and 1 from each type enterotoxin D and AB. In lamb minced meat
samples, S. aureus (14%) were exist. Four of S. aureus strains (28,6%) were found to be enterotoxgenic and these
were described as type A, B, C and AD. The results have revealed that contamination of minced meat samples with
enterotoxigenic S. aurues is quite high and pose the health risks for consumers. For avoiding any health risks, it is
suggested that food hygiene rules and regulations must be observed very strictly during the production and minced
meat should not prepared in bulk amounts in advance and not consumed raw or before adequate heat processing.

Key words: Minced meat, S. aureus, Staphylococcal enterotoxin

GIiRiS icin biiyiik sorun olusturabilmektedir. Nitekim
yapilan birgok arastirmada piyasada satilan hazir
kiymalarm mikrobiyal kalitesinin kétii oldugu ve
halk saglig

Kiyma, cesitli tiirden mikroorganizmalarin
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Cizelge 2. Kiyma 6rneklerinde saptanan enteotoksijenik S. aureus 'lar ve olusturduklari toksin tipleri.

Kiyma S. aureus Enterotoksijenik S. aureus Enterotoksin olusturma % Olusan toksin tipleri ve (adedi)
Sigir 17 7 41,2 A (3),B(2),D, AB
Koyun 14 4 28,6 A, B, C, AD
TOPLAM 3i 11 35,5 A (4), AB,B (3),C, D, AD

Sigir kiyma Orneklerinde S. aureus %17 (17/100)
oraninda  bulunmustur.  Bunlarin  7’si  (%41,2)
enteroksijenik nitelikte belirlenmis ve bunlarda 3’0
enterotoksin tip A, 2’si enterotoksin Tip B ve ’er adedi de
enterotoksin Tip D ve AB olarak saptanmustir (gizelge 2).
Koyun kiymalarinda S. aureus %14 (14/100) oramnda
bulunmustur. Bunlarin 4’1 (%28,6) enteroksin olusturmus
ve bunlar enterotoksin tip A, enterotoksin Tip B,
enterotoksin Tip C ve AD olarak saptanmustir (Cizelge 2).
Tiim kiyma orneklerinde ise S. aureus 31 (%15,5) drnekte
belirlenmis ve bunlarin %35,5 (11/31) enterotoksijenik
nitelikte bulunmustur (Cizelge 2).

TARTISMA VE SONUC

Saglikli kesim hayvanlarinin kesim dncesi ve sonrast
organ ve kas dokularinin i¢ kismu bakteriden yoksun kabul
edilmekte (28,29) ve ete dnemli mikrobiyal bulagma ilk,
kesim esnasinda yiizeysel kontaminasyonla
gerceklesmektedir (30). Bu kontaminasyona da, kesim
esnasinda derinin yiiziilmesi, govdenin pargalanmasi ve
karkasi1 tasima sirasindaki dikkatsizlikler neden olmaktadir
(31-33).

Bir et {iriinii olarak kiyma, stafilokoklarin gelismesi
ve toksin olusturmalari i¢in son derece uygun bir yap1 ve
bilesime sahiptir (25,34). Et ve iiriinlerinin stafilokoklar ile
kontaminasyonunda; kesim hayvanin derisi (postu), kesim
esnasindaki hijyenik &nlemlerin yetersizligi, ekipman ve
personel hijyeni biiyiikk rol oynamaktadir. S. aureus,
ozellikle deriden siklikla izole edilen mikroorganizma
grubunu  olusturmaktadir  (35,36).  Nitekim  baz
arastirmacilar deri ve karkas ylizeyinden aldiklan
orneklerin 6nemli diizeyde stafilokoklar ile kontamine
olduklarini géstermislerdir (33,37-40).

asamasindaki etlerin  parcalanmasi, ¢ekilmesi ve
karistirtlmas1 gibi islemler sirasinda kullanilan satirlarin,
bigaklarin,
tezgahlarin ve
personelin  hijyenik durumlarmin eksikligi ve isletme
sanitasyonuna iliskin hatalar et ve {iriinlerinde S. aureus ve
enterotoksijenik stafilokoklarin bulunma riskini 6nemli
derecede arttirmaktadir (25,33,41-44).

Ayrica, kiymanin hazirlanmasi

S. aureus” lar hayvansal kaynakli besinlerde
bulunmakta (45-49) ve yaygin mikrobiyal besin
zehirlenmelerine neden oldugu bilinmektedir (10-13).
Cesitli tlkelerde yiiriitiilen arastirmalarda, et ve kiyma
orneklerinde hem S. aureus hem de enterotoksijenik S.
aureus’lar izole edilmistir (25,50-52). Ancak iilkemizde,
yapilan literatiir, taramalarinda kiymalarda

enterotoksijenik stafilokoklarin belirlenmesi ile ilgili hi¢
bir c¢aliymaya rastlanmamistir. Konu ile ilgili yapilan
calismalar da daha ¢ok, ya koagulaz pozitif stafilokoklart

yada S. aureus’lan belirlemeye yonelik olmustur
(1,7,8,9,43,53,54).
Bu cercevede degisik iilkelerde yiiriitiilen

aragtirmalarda; S. aureus un bu iriinlerde %50 (4), %51,7
(55), %60 (56), %100 (5), %27 (6) ve %6,2-9,7 (44) gibi
farkli oranlarda bulundugu bildirilmistir.

Ulkemizde de, S. aureus ’lann et ve kiymalardaki
varligt  yapilan ¢aligmalar ile gosterilmistir.  Bu
calismalarda, S. aureus, %25 (53), %76 (54), %100 (7)
%20 (8), ve %46,2 (9) oraninda izole edilmistir.

Yiriitiilen bu ¢alismanin kiyma drneklerine ait analiz
sonuglan Cizelge 1 ve 2’de verilmistir. Incelenen
orneklerde S. aureus, %17 (17/100)’si sigir kiymasi ve
%14 (14/100) i koyun kiymasinda olmak {izere tiim kiyma
orneklerinin %15,5 (31/200)’inde bulunmustur (Cizelge 2).

Bu degerler, yukaridaki tiim arastirmacilann
bulduklar1 degerlerden oldukg¢a diisiiktiir. Buna ragmen,
bulunan degerler besin hijyeni ve tiiketici saglig1 agisindan
azimsanmayacak diizeydedir.

Gida intoksikasyonlan yoniinden onem tasiyan S.
aureus’lar ayn1 zamanda bazi kofte gesitlerinde de tespit
edilmistir (57,58). Tiiketilmeden 6nce 1s1 islemine tabi
tutulmayan gidalar arasinda bulunan ¢ig koftede de yapilan
incelemelerde stafilokoklar belirlenmistir (59-61). Bu
iriinlerde mikroorganizmanin var olmasinda en O6nemli
kontaminasyon kaynagi olarak, besin isleklerinde ¢alisan
personel ile {iriiniin hammaddesini olusturan kiyma
gosterilmektedir.

Stafilokokkal besin zehirlenmeleri, enterotoksijenik

stafilokok tiirlerinin  besinlerde iremeleri sirasinda
sentezledikleri, sindirim sistemi lizerine etkili
enterotoksinlerin meydana getirdigi besin kaynakl

intoksikasyonlardir. Yapilan epidemiyolojik ¢alismalar ile
besin zehirlenmelerinde enterotoksijenik stafilokoklarin
onemli derecede rol oynadigi ve enterotoksin iireten
stafilokok tiirleri igerisinde de en 6nemli tiirlin S. aureus
oldugu ortaya ¢ikmistir (10-13).

Birgok arastirmaci, et ve iirlinlerinde enterotoksijenik
stafilokoklarin kontaminasyon oranlarinin
azzmsanmayacak diizeylerde oldugunu bildirmislerdir.
Nitekim  degisik {lkelerde yapilan c¢aligmalarda,
enterotoksijenik S. aureus et ve et irlinlerinde farkli
oranlarda belirlenmistir. Konu ile ilgili olarak, Ng ve Tay
(51) baz1 et {iriinlerinden izole ettikleri S. auerus’ lan
enterotoksijenik nitelikleri yoniinden incelemisler ve
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suslarin = %40’min  (3/8) enterotoksin  olusturdugunu
belirlemislerdir. Bunlari da, 2 adet enterotoksin tip D ve 1
adet enterotoksin tip C olarak saptamuslardir. Benzer bir
calismada da Sokari (50), S. auwreus” larm %48’inin
enterotoksin olusturdugunu ve en ¢ok belirlenen toksin
tipinin A ve bunu B’nin izledigini bildirmistir. Yine bir
baska ¢alismada Sorino ve ark. (25), hamburger
orneklerinde %10 (3/30) oraninda enterotoksijenik S.
aureus tespit etmis ve bunlarin A, B ve C tipi toksin
olusturduklarini bildirmiglerdir. Mathieu ve ark. (52), sigir
etlerinden izole ettikleri S. aureus” %25’inin enterotoksin
sentezledigini ve bunlar icerisinde %69,2’sinin A tipi
enterotoksin oldugu bildirilmektedir.

Yirtitiilen bu ¢alismada, sigir kiyma orneklerinden
izole edilen S. aureus’larin 7’si (%41,2) enteroksijenik
nitelikte belirlenmis ve bunlarda 3’ii enterotoksin tip A,
2’si enterotoksin Tip B ve I’er adedi de enterotoksin Tip D
ve AB olarak saptanmistir (Cizelge 2). Koyun
kiymalarinda 4’1 (%28,6)
enteroksin olusturmus ve bunlar enterotoksin tip A,
enterotoksin Tip B, enterotoksin Tip C ve AD olarak
saptanmustir (Cizelge 2). Tim kiyma orneklerinde ise
%35,5 (1 1/31)’1 enterotoksijenik nitelikte bulunmugtur
(Cizelge 2).

Bu sonuglar, Sokari ve ark. (50) sonuglarindan
diistik, bir kisim aragtirmacilarin (25,52) sonuglarindan
yiiksek ve Ng ve Tay (5 1)’1n sonuglan ile uyumludur.

Yapilan epidemiyolojik arastirmalar ile besinlerde
siklikla A tipi enterotoksin olusturan S. aureus "larin
bulundugu, bunu diger toksin olusturanlarin izledigi
bildirilmektedir  (13,19-22,25,50,52).  Yiiriitilen bu
calismada da en fazla enterotoksin A olusturan S.
aureus'lar izole edilmistir (Cizelge 2). Besinlerde,
stafilokokkal enterotoksin A’nin (SEA) digerlerine gore
daha siklikla bulunmasinin olasi nedeni; olumsuz sartlara
SEA’nin diger enterotoksin olusturan suslardan dayanikli
olmasi, bununla birlikte, kontaminasyon kaynaklan
arasinda sayillan g¢evre (alet-ekipman) ve insandan da
alian o6rneklerde siklikla belirlenen sus olmasidir.

Analiz  bulgulanna  gore, hazir kiymalarm
stafilokokkal  enterotoksinler  acisindan  mikrobiyal
kalitelerinin iyilestirilmesi zorunludur. Bunun iginde,
oncelikli  olarak kiyma yapim igin  kullanilan

hammaddenin (et) hijyenik kalitesinin yiiksek olmasi ve
bununla birlikte, Treticilerin isletme sanitasyonu ve
personel hijyenine azami 6zen gostermesi gerekmektedir.
/,z
z

Sonug olarak, enterotoksijenik S. aureus"larin hazir
kiyma orneklerindeki varlifi, mikrobiyal kaynakli besin
zehirlenmelerinde bu driinlerin  halk aglig1 agisindan
onemli oldugu goriisline varilmustir. Tedbir olarak, kiyma
iretiminde  hijyen kurallarina titizlikle uyulmasi,
kiymalarin 6nceden bilylik miktarlarda hazirlanmamas: ve
¢ig olarak yada yeteri kadar 1sil islemi g6rmeden
tiiketilmemesi Onerilebilir.
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Sigirlarda lokosit artisi ile seyreden hastahiklarda, 16kosit artisi

ile lipit peroksidasyonu arasindaki iliskinin arastirilmasi®

Mehtap CELIK® Burhanettin BAYDAS™

° Yiiziincii Yil Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Van, TURKIYE

Ozet: Bu calisma, 16kosit artisinin saptandigt hasta hayvanlarda, 16kosit artisi ile lipit peroksidasyonu arasinda ne
tiir bir iliski oldugunu arastirmak {izere planlandi. Lokosit artisi saptanan 20 hasta ve 20 saglikli olmak iizere
toplam 40 hayvan calismamin deney hayvan materyalini olusturdu. Bu hayvanlardan alinan kan orneklerinden
malondialdehit (MDA) ve indirgenmis glutatyon (GSH) analizleri hemen yapildi. Malondialdehit degerleri hasta
hayvanlarda saglikli hayvanlara oranla olduk¢a yiiksek bulunurken, aradaki farkin istatistiksel anlamda 6nemli
oldugu saptandi (P<0.01). Glutatyon, organizmada indirgenmis (GSH) ve okside (GSSG) olmak iizere iki formda
bulunur. Organizmada serbest radikal diizeyi yiikselince, GSH diizeyi azalir. Bu ¢alismada da GSH diizeyinin
normallere oranla azaldig ve ikisi arasindaki farkin anlamli oldugu gériildii (P<0.05). Lokosit artislart argindaki
fark da oldukca anlamli bulundu (P<0.01). Ancak burada 6nemli olan granulositlerin tiim 16kositlere oranlarrydi.
Granulositlerdeki artig daha belirgin olarak goriildii ve bu artisin anlamli oldugu saptandi (P<0.05). Bu durum,
fagositoz ozelligi olan hiicrelerin lipit peroksidasyonu artistyla ilgili olduklarini gostermektedir. Sonug olarak,
16kosit artigt ile lipit peroksidasyonu artis1 ve antioksidan seviyesinin azalmasi arasinda 6nemli bir iliskinin
varligindan s6z etmek miimkiindiir.

Anahtar sézciikler: Lokositozis, granulosit, malondialdehit, glutatyon, sigir

Investigation of the relationship between increased leukocyte levels and blood lipid
peroxidation in the sick cattle with leukocytosis

Abstract: This study was designed to investigate whether there was a relationship between increased leukocyte
levels and blood lipid peroxidation in cows with leukocytosis. Elevation or/and activation of leukocytes cause an
increase in the production of free radicals leading to the lipid peroxidation. Malondialdehide (MDA) is the most
important marker for lipid peroxidation. Forty cows were investigated. Twenty animals diagnosed with
leukocytosis were chosen to represent sick group. Twenty healthy animals were chosen as Controls. Blood samples
were drown to measure MDA and glutathione levels. It was found that MDA level was significantly higher
(P<0.01) in sick group than Controls. Glutathione has two forms; oxidized glutathione (GSSG) and reduced
glutathione (GSH). When free radical levels were increased, conversely GSH levels decrease in the animal.
Similarly, in the present study, GSH levels of sick animals decreased (P<0.05) compared to the Controls. Animals
with leukocytosis had higher leukocyte number (P<0.01) than Controls. However, most striking result was
observed in the granulocytes rate. Granulocyte rate was significantly higher (P<0.05) in sick animals than Controls.
This result indicate that fagocytic cells might produce lipid peroxidation in the organism. It is concluded that,
leukocytosis produces an increase in the lipid peroxidation and a decrease in the reduced glutathione levels.

Key words: Leucosytosis, granulocits, malondialdehide, glutathione, cattle
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GIRiS

Notrofil ve makrofajlar, mikroorganizmalara kars1 bir
savunma sistemini olustururlar ve aktive olduklarinda
irettikleri serbest radikaller de bu sistemin ana kismin
olusturmaktadir (1,2). Enfeksiyoz karakterli solunum yolu
hastaliklarinda fagosit yapan hiicrelerin aktive olduklar1 ve
akciger dokusuna haraket ettikleri Dbildirilmektedir.
Fagositler tarafindan salinan reaktif oksijen tiirlerinin,
mikroorganizmalar1 etkisiz hale getirme, konak¢min
dokularina zarar verme ve malondialdehitin artigina neden
olma gibi etkileri rapor edilmektedir (3-5). Malondialdehit,
lipit peroksidas- yonu i¢in iyi bir gosterge olarak kabul
edilmektedir (6).

Dis orbitallerinde eslenmemis elektron bulunan kisa
Omiirlii reaktif atom ve molekiiller serbest radikal olarak
bilinirler (7,8). Uzun yillar boyunca radyasyon
biyologlarinin 6nemli ilgi alanlarindan biri olan serbest
radikallerin, normal metabolizmaya ait {iriinler oldugu
sonralari anlasilmistir (9). Serbest radikaller olarak bilinen
Reaktif Oksijen Tiirleri, genetik materyali yikimlama
ozelligine sahiptirler ve hiicre membranlannda ve
membrana bagli inaktif durumda olan enzimlerde lipit
peroksidasyonu  olusumuna neden olurlar.  Lipit
peroksidasyonu dogrudan membran yapisma ve dolayl
olarak reaktif aldehitler iireterek diger hiicre bilesenlerine
zarar verir. Peroksidasyonu sonucu olusan malondialdehit
(MDA), membran komponentlerinin ¢apraz baglanma ve
polimerizasyonuna sebep olur (9,10). Serbest

radikallerin ayrica canlilarda yaslanma (11), hiicresel
yikimlanma (12) ve doku hasarina (13) yol actift
bilinmektedir.

Diger yandan organizmada olusan ya da disardan
alinan serbest radikallere kargi antioksidan savunma
sistemi mevcuttur ve bu zararli radikalleri temizleme
gorevi vardir (14). Bu sistem iginde yer alan glutatyon,
enzimatik olmayan antioksidanlar arasinda en ¢ok bulunan,
metabolizmada meydana gelen serbest oksijen tiirlerinin
yikict etkilerine karst hiicreleri koruyan en Onemli
antioksidan maddelerden biridir (15, 16) ve serbest radikal
harabiyetini azaltict bir etkiye sahiptir (17). Glutatyon
hiicrelerde okside (GSSG) ve indirgenmis (GSH) formda
bulunur ve antioksidan etkisi bu iki form arasindaki
dongiisii sirasinda gerceklesir. Glutatyonun esas reaktif
grubu olan SH grubu, serbest radikallerin ortaklanmamis
elektronu ile baglanarak radikal olusumunu azaltir. Lipit
peroksidasyonunun olusmas: ile CrSH diizeyi azalirken,
GSSG diizeyi yiikselmektedir (15).

Bu calismada amacimiz, sigirlarda 16kosit artigi ile
birlikte seyreden olgularda, 16kosit artisina paralel olarak
lipit peroksidasyonu igin gosterge olan MDA ve
antioksidan bir madde olan GSH’da ne diizeyde degismeler
goriildiigii konusunda bir fikir sahibi olmakti.

MATERYAL VE METOT
Hayvan materyali olarak Yiiziincii Y1l Universitesi,

Veteriner Fakiiltesi, Hayvan Hastanesine getirilen 20 hasta
ve yoredeki 20 saglikli sigir kullanildi., Bu sigirlarm aym
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wrktan (Esmer Irk) olmasina itina gosterildi. Hayvan
Hastanesine getirilen hasta hayvanlar arasindan yine farkli
hastalig1 olup ancak l6kosit artist gdsteren hayvanlar tercih
edildi. Tercih edilen hasta hayvanlarin miimkiin oldugu
kadar ayn1 yas ve beden yapisina sahip olmalarina dikkat
edildi. Cinsiyet bakimindan disi olanlar segildi. Hastaliklar,
Klinik Bilimlerdeki Ogretim Uyeleri tarafindan yapilan
tetkik ve muayeneler sonucunda tespit edildi. Calismada
kullanilan deneklerin farkli hastalik tablosu gosterseler de
16kosit artig1 gosterip gostermediklerine dikkat edildi.
Ciinkii, ¢alismanin geregi olarak I6kosit artig1 ile lipit
peroksidasyonu arasindaki iligkinin incelenmesi amaglandi.

Hayvanlarm klinikk muayenesini takiben 16kosit
sayimi i¢in kulaktan uygun bir miktar kan alind1 ve 16kosit
sayimi yapildi (18). Lokosit artisi saptanan hayvanlarin
vena jugularislerinden kan alindi. Alinan kan &rnekleri,
ierisine her mi kan i¢in 2 mg EDTA (Etilendiamin-tetra
asetik asit) konulmus cam tiiplere konuldu. MDA, GSH
tayinleri derhal yapildi ve bunu takiben 16kosit sayimlan
formiil 16kosit yapildi. Ayn1 uygulamalar saglikli hayvanlar
icin de gerceklestirildi. MDA tayini Sushil ve ark. (19),
Glutatyon tayini Beutler ve arkadaslarimin gelistirdigi
metoda (20) gore yapildi.

BULGULAR

Bu calismadan elde edilen bulgular bir biitiin olarak
Tablo 1 ’de verilmistir.

Tablo 1. Saglikli ve hasta hayvanlara ait biyokimyasal ve
hematolojik degerler. (Aritmetik Ortalama =+ Standart
Hata).

n Saglikli Hasta
Hayvanlar Hayvanlar
MDA (nmol/ml) 20 0.28+0.025 0.500.021
GSH (mg/dl) 20 23.13+18 18.16+ 1.2
Total Lokosit/mm3 20 7940 £ 453 1337 £696
Graniillii Lokosit (%) 20 35+0.96 42+24
Graniilsiiz Lokosit (%) 20 65+0.96 58 4£2.5

Lipit perokdidasyonu i¢in gdsterge olarak kabul edilen
MDA degerlerine bakildiginda, hasta hayvanlarda énemli
diizeyde bir lipit peroksidasyonu aritisinin gergeklestigi,
saglikli hayvan MDA degerleri ile karsilastirildiginda da
bu artisin anlamli oldugu belirlendi (P<0.01)
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Calismadan elde edilen verilere bakildiginda GSH
diizeyinin azaldig1 saptandi. Saglikli hayvanlara kiyasla
hasta hayvanlarda goriilen bu azalmanin da istatistiksel
olarak 6nemli oldugu goriildii (P<0.05). Bu gostergeler,
MDA’daki artisin  ve GSH’daki azalmanin hasta
hayvanlarda 16kosit artisina paralel olarak devam ettigini
gostermektedir.

Total 16kosit, daha da dnemlisi granulosit 16kositlerde
sayisal artis organizmadaki akut bir yangisal olaymn
mevcudiyetini gosterir. Hasta hayvanlarda énemli diizeyde
bir 16kosit artist saptandi. Bu artigin, saglikli hayvanlarla
karsilastirildiginda istatistiksel anlamda olduk¢a énemli bir
degere vardigi gozlendi (P<0.01). Sigirlarda 16kosit
oranlan acisindan bakildiginda graniilsiiz 16kositlerin
tabloya hakim olduklan bilinmektedir. Bu arastirmada da
ayni tabloyu gérmek miimkiin. Ciinkii saglikli hayvanlarda
goriildiigii iizere graniilsiiz l6kositlerin total oraninda
tabloya hakim olduklan goriilmektedir. Ancak, hasta
hayvanlarda granulosit 16kositlerin sayisinda belli ve
onemli diizeyde artig oldugu saptandi (P<0.05). Lokosit
artist ile MDA arasinda orantili bir artisgtan bahsetmek
miimkiindiir.
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Sekil 1. Saglikli ve Hasta hayvanlara ait MDA degerlerinin
grafiksel yorumu.
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Sekil 2. Saglikli ve Hasta hayvanlara ait GSH degerlerinin
grafiksel yorumu.

TARTISMA VE SONUC

Cesitli i¢ ve dig faktorlerin etkisiyle olusan serbest
radikaller, canli organizmada bir takim bozukluklarin
olusmasina neden olmaktadir. Organizmada
gergeklestirdikleri bu zararli etkiler yine organizmada

bulunan  bir takim  antioksidan  mekanizmalarla
engellenmektedir. Ancak, asir1 bir serbest radikal {iretimi
oldugunda bu engelleme mekanizmasi her zaman yeterli
olamamaktadir. Zira bu durumda antioksidan bariyeri
asilmakta ve serbest radikallerin etkileri sonucu lipit
peroksidasyonu olugmaktadir (9, 10).

Serbest radikaller ayni1 zamanda alyuvarlar tarafindan
da iretilmektedirler. Bu, yabanci bir maddeye Kkarst
gelistirilen bir savunma mekanizmasidir. Notrofil ve
makrofajlann gergeklestirmis oldugu fagositoz olay,
oksijenin toksik iiriinlerinin rol aldig1 biyolojik bir olaylar
kompleksidir. Polimorfoniikleer (PMN) hiicrelerin immun
kompleksler ve aktive olmus komplement de dahil cesitli
aktive edici ajanlarla karsilagsmasi sitotoksik oksijen
radikallerinin olusumuna neden olur (2, 21, 23).

Mevcut ¢alismada MDA degerleri, normallere oranla,
Iokosit artisinin  saptandigi hasta hayvanlarda oldukca
yiiksek diizeyde bulundu. Bu degerler bize 16kosit artisi ile
orantili olarak bir MDA artisinin varligmni gostermektedir.
Lokosit artisi ile lipit peroksidasyonu arasindaki iligkiyi
aragtiran  arastirmacilarin = ¢ogu  ayn1  olgudan
bahsetmektedirler (23, 24). Zaten, yangisal olaylarda
sayilan artan ve aktive olan bu hiicrelerin kendileri bizzat
serbest radikal olusturmakta ve bunun sonucunda lipit
peroksidasyonu olusumu kagimlmaz hale gelmektedir (15).
Lokosit artis1 ve aktivasyonuna bagl olarak, oksidan ve
antioksidanlar arasindaki denge oksidan ajanlarin lehine
bozuldugunda lipit peroksidasyonu {iriinii olan MDA
sekillenmektedir (24). Travmaya bagli olarak travma
alaninda (25), astiml1 bireylerde akciger dokusunda (26) ve
yanik olusmasina bagli olarak (27) yanik bdlgesinde
notrofil artisini serbest radikal artiginin takip ettigi, aym
dokularda yapilan incelemelerde MDA seviyesinin de
arttig1 bildirilmektedir.

Indirgenmis glutatyon (GSH), enzimatik olmayan
endojen  antioksidandir  ve  organizmayr  serbest
radikallerden korur. GSH organizmada olusan serbest
radikallerin  ortaklanmamus elektronlarint  baglayarak
artmalarini engellemekte ve bu esnada kendisi de okside
glutatyona (GSSG) doniismekte ve miktar1 azalmaktadir
(15).

Kalpte deneysel olarak olusturulan iskemi /
reperfuzyona bagli olarak bolgeye polimorfoniikleer hiicre
gociiniin ve akitvasyonunun oldugu ve bunun tersine GSH
seviyesinde azalmanin goriildiigii bildirilmektedir (28 ).
Villa ve ark (1), deneysel olarak bagirsak ligasyonu ile
olusturduklart sepsis tablosunda bolgeye artan PMNL
gocliniin oldugunu ve GSH seviyesinin azaldigim ileri
stirmektedirler. GSH diizeylerindeki azalma konusunda
ileri siirilen goriisler, mevcut ¢caligmada da saptandi ve bu
baglamda daha 6nceki ¢alismalar desteklendi.

Normal konsantrasyonlarda GSH’nin,
Polimorfoniikleer 16kositlerin (PMNL) enfeksiyon alanina
gbgii i¢in gerekli oldugu ileri siiriilmektedir.
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Zira GSH seviyesini azaltan kimyasallar (dietilmaleat)
verilerek enfeksiyon alanina PMNL gogiiniin azaldif
saptanmustir (1). Ote yandan GSH’min bir dereceye kadar
bagisikhigin tersi bir etkiye sahip oldugu; zira bir ¢ok
yangisal sitokinlerin ve kimyasallarm olusumunu
engelleyen antiinflamatuvar bir ajan oldugu goriisii ileri
stirlilmektedir (29). GSH’nin ayrica aralarinda interlokin-2
olusumu ve sitotoksik T hiicre aktivitesi gibi bagisiklik
reaksiyonlarinda rol aldigi da bildirilmektedir (30).

Sonug olarak; l16kosit artisina paralel olarak ¢ok fazla
hastalik mevcuttur. Lokositlerdeki bu sayisal artislar,
aktive olmalarini da beraberinde getirmektedir. Her ne
kadar 10kositler tarafindan olusturulan bu serbest
radikallerin yabanci organizmalar i¢in zararh etkileri s6z
konusu ise de, ayn1 zamanda organizmanin kendisi i¢in de
zararli etkileri s6z konusu olabilmektedir. Bu gibi
durumlarda, belirtilen durumun dikkate almmasi ve
gerekirse antioksidan kullamlmasimn faydali olabilecegi
goriilmektedir.
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Abstract: In this study, the effects of seasonal changes on fluor concentration in water and blood samples taken
from sheep in the region of Muradiye and Caldiran were investigated. Five sheep from each 15 villages contituted
animal materials and water materials examined were that the sheep consumed. The mean fluor concentration in the
water samples taken from the region of Caldiran determined by specific fluor electrode in January, April, July and
October were 1.78 + 0.51 ppm, 1.59 + 0.97 ppm, 2.03 + 0.79 ppm and 2.38 £ 1.67 ppm respectively. In the same
months the mean fluor concentration in the water samples taken from the region of Muradiye were 0.29 = 0.05 ppm,
0.34 = 0.34 ppm, 0.55 £ 0.46 ppm and 0.55 + 0.44 ppm respectively. According to these results higher fluor
concentration in the water samples taken from Caldiran were significantly high compared to normal values. On the
other hand, water samples taken from Muradiye had lower fluor concentration compared to the normal values.
Increase in fluor concentration in water samples taken from the region of Caldiran during October was significant
statistically (P<0.05). The mean fluor concentration in the plasma of the sheep obtained from the region of Caldiran
determined by specific fluor electrode in January, April, July and October were 0.55 = 0.02 ppm, 0.48 + 0.02 ppm,
0.53 £ 0.03 ppm and 0.93 + 0.05 ppm respectively. In the same months, the mean fluor concentrations in the plasma
samples taken from sheep obtained from the region of Muradiye were 0.52 + 0.01 ppm, 0.44 + 0.01 ppm, 0.51 +
0.01 ppm and 0.75 + 0.03 ppm respectively. Changes in plasma fluor concentrations determined in October
obtained from both Caldiran and Muradiye were statistically significant (P<0.05). As a result, determination of high
concentration of fluor in autumn in this study could be the results of reduction in the water amount in this season,
therefore fluor concentration condensated in the water samples.

Key words: Fluor, plasma, seasons, water

Muradiye ve Caldiran yoresinden alman su ve koyunlarm kan dérneklerindeki fluor
diizeyine mevsimsel degisimlerin etkisi

Ozet: Bu calismada, endemik florozis goriilen Van’in Muradiye ve Caldiran ilgelerine bagh kdylerden alinan su ve
koyunlanit kan plazmasindaki flor diizeyine mevsimsel degisikliklerin etkisi arastirildi. Hayvan materyalini her
koyden 5’er adet koyun, su materyalini ise bu kdylerdeki koyunlarm tiikettigi sular olusturdu. Spesifik flor
elektrodu ile yapilan 6l¢iimlerde Caldiran ilgesinden alinan su numunelerinde flor orani ocak, nisan, temmuz ve
ekim aylarinda sirasiyla ortalama 1.78 + 0.51 ppm, 1.59 £+ 0.97 ppm, 2.03 + 0.79 ppm ve 2.38 £ 1.67 ppm,
Muradiye ilgesinde 0.29 + 0.05 ppm, 0.34 + 0.34 ppm, 0.55 = 0.46 ppm ve 0.55 £ 0.44 ppm olarak tesbit edildi.
Caldiran ilgesinden alinan su Orneklerindeki flor diizeyleri normal degerlerden yiiksek, Muradiye ilgesinde ise
normal diizeylerden diisiik oldugu tesbit edildi. Caldiran ilgesinden alman su numunelerindeki flor diizeyinde ekim
ayindaki artig dnemli (P<0.05) bulundu. Spesifik flor elektrodu ile yapilan 6l¢iimlerde Caldiran ilgesinden alinan
koyunlarm kan plazmasindaki flor diizeyleri ocak, nisan, ttmmuz ve ekim aylarinda sirastyla 0.55 £ 0.02 ppm, 0.48
+ 0.02 ppm, 0.53 £ 0.03 ppm ve 0.93 + 0.05 ppm, Muradiye ilgesinde 0.52 + 0.01 ppm, 0.44 = 0.01 ppm, 0.51 +
0:01 ppm ve 0.75 + 0.03 ppm olarak tesbit edildi. Muradiye ve Caldiran ilgelerinden ekim ayinda alinan kan
plazmalarindaki flor diizeyindeki degisim istatistiksel olarak énemli (P<0.05) bulundu.
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Sonug olarak, su ve kan numunelerinde bulunan flor diizeyinin sonbaharda yiiksek bulunmasi, iklim sartlarina bagh
olarak su miktarindaki azalma sonucunda sulardaki flor konsantrasyonunun artmasindan kaynaklanabilecegi

ihtimalini diisiindiirmektedir.

Anahtar sézciikler: Flor, mevsimler, plazma, su

INTRODUCTION

Fluor, an inorganic substance, has important function
especially for skeleton and tooth tissues. It is one of the
element required to be taken exogenously (1). Chronic
fluor poisining is called florosis which developes as a
result of small amount of its intake for a long time.
Florosis described First time in 1937 in the Madras
province of India (1,2).

Florosis apart from health problem in man, it is also
important for animals (in terms economic loses) living in
the regions which fluor levels high in water sources, plants
consumed by animals grown up in the soil having high
levels of fluor and animals living in an around the area
which contaminated by industrial enterprises (3,4,5,6).

In our country, florosis cases have been come across
especially in the Eastem Anatolia (Agr1 - Dogubeyazit,
Tendiirek Mountain and its around and Muradiye), Isparta
region and Kizilcadren village of the province of Eskisehir
(3,5,7,8).

This study was performed to determine seasonal
changes in fluor concentrations in water samples and
plasma samples of sheep living in the volcanic regions;
Caldiran and Muradiye which located on the foot of
Tendiirek Mountain. Studies examining seasonal changes
in this region couldn’t be cited. Therefore, results obtained
in the present study couldn’t be compared properly.
Results obtained in this study showed that especially water
and plasma samples obtained during autumn had higher
fluor concentration. This stuation could be do to low
amount of rain and increase in evaporation in this season
therefore condensated the water in terms of fluor.

In the present study, the effects of seasonal changes in
the level of fluor in water sources and plasma
concentrations in sheep living in the towns Muradiye and
Caldiran and their villages which located on the foot of the

Tendiirek mountain were investigated.
>

MATERIALS AND METHODS

In the present study, water samples taken from 8
villages of Muradiye town and 7 villages from Caldiran
town in the province of Van and plasma samples taken
from 5 sheep aged between 2-3 from each above villages
in January, April, July and October were the materials of
the present study.

In this study, fluor standart solution, TIS AB (Total
lonic Strength Adjustment Buffers) solution and EDTA
were the Chemical materials. The equipments used in this
study were lonometer (Orion 720 S A), fluor electrode
(Orion 96 09 00) and magnetic stirrer (IKAMAG).

The fluor concentrations in the samples were
determined as described by Singer et ali (9) and Bildik
(10). Fluor concentration were determined using equal
amount of water and TISAB solution for water samples
and equal amount of plasma and TISAB solution for
plasma samples.

The mixtures were stirred continuously by magnetic
stirrer and mV values read, then ppm values calculated
from calibration curve. The obtained values analysed
according to Duncans multiple comparison described by
Diizgiines et al (11).

RESULTS

The fluor concentrations determined in water and
plasma samples taken from Muradiye and Caldiran towns
and their villages during (January, April, July and October)
2001, were given in Table 1 and 2. Variation figures of
water and plasma samples in Muradiye and Caldiran
regions were given in Figiire 1 and 2.

Furthermore, changes due to season in fluor levels in
the plasma samples taken from sheep living in the
Muradiye and Caldiran regions were given in Table 3. Flor
levels determined in water samples were higher in the
Caldiran region compared the same values obtained from
Muradiye region.

Changes in fluor levels in water taken from two
different towns are given in Figiire 1. Although flor levels
were higer in water samples obtained from Caldiran than
Muradiye; in summer and autumn, fluor levels determined
to increase in both towns. But this increase were
statistically significant (P<0.05) only on the samples
obtained from Caldiran during summer and autumn.

Fluor levels of the plasma were higher in sheep living
in the villages of Caldiran town compared to the values
obtained from the villages of Muradiye town.
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Fluor concentrations in the plasma samples were not DISCUSSIONS
statistically significant during winter, spring and summer.
However these values obtained in autumn were significant Fluorosis is seen very often in the animals raised in this
statistically (P<0.05) (Table 3 and Figiire 3). region because water and soil in the volcanic region

contains too much fluor.

Table 1: Fluor levels (ppm) in water samples taken at different seasons in the Muradiye and Caldiran towns and their
villages.

VILLAGE NAME JANUARY APRIL JULY OCTOBER (2001)
MURADIYE
Kemerkdprii * * 0.129 0.178
Asag1 Argit * 0.169 0.885 1.191
Gorecek 0.223 0.173 0.339 0.147
Gilimiistepe * 0.198 0.162 0.226
Gonderme * 1.096 0.990 1.235
Babacan 0.358 0.308 1.355 0.651
Devetas 0.298 0.281 0.292 0.484
Cigekli 0.309 0.196 0.287 0.313
CALDIRAN
Asagl Yaniktag 1.914 3.040 3.630 3.999
Kilavuz 2.269 1.006 1.981 4.325
Asagi Mutlu * 2917 2.404 3.396
Burgakalan * 0.805 1.640 0.982
Basegmez ’ 1.606 1.570 1.778 2.971
Alakaya 2.167 0.907 1.213 0.283
Soguksu 0.990 0.941 1.599 0.753
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Figure 1: Seasonal changes of fluor levels in drinking waters taken from Muradiye and Caldiran towns.
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Figure 2: Seasonal changes of fluor concentrations in plasma samples taken from sheep living in the Caldiran and
Muradiye region.

19



Oto and Tdrel, 2007; Saglk Bilimleri Dergisi, 10(1-2): 17-22

Table 2: Seasonal changes of fluor level in the plasma of the sheep living in the Muradiye and Caldiran towns and their

villages.
JANUARY APRIL JULY OCTOBER (2001)

MURADIYE s1  S2  S3 sS4 S5 Si  s2 S3 sS4 s5 si s2 s3 s4 s5 si S22 S3 s4 S5
Kemerkdprii * ok . o * e x %0502 0510 0536 0.539 0475 0.773 0.794 0.853 0.753 0.547
Asag Argit * * %% %0414 0403 0396 0.419 0.416 0.512 0.512 0.536 0.545 0.495 0.785 0.731 0.815 0712  *
Gorecek 0.654 0.673 0.613 0.506 0.591 0.414 046 0434 0419  * 0407 0422 0457 0479 0.519 0.753 0.861 0.785 0.826 ¢
Giimiistepe * * % k%0416 0442 043 0411 0385 0.523 0.497 0.565 0.552 0.534 0.809 0.815 0.839  * *
Gonderme  0.480 0.471 046 0489  * 048 0448 0446 *  * 0576 0556 0.532 051 0.499 0.746 0.658 0.448 0.627  *
Babacan 0.567 0.529 0.506 0.552 0.532 0.453 0.456 0.451 0.414 0422 0568 0512 051 0556 0.57 068 0.746 0.722 0712  *
Devetas 0.474 0.485 0.412 0529 046 0.482 0.534 0.467 0.478 0451 0.592 0499 0.475 0.479 0.465 0.663 0.818 0916 0.64  0.911
Cigekli 0575 0536 0512 0524 046 0434 0458 0454 0471 0487 0.562 0.586 0508 0521 0743 0.743 0705 0.731
CALDIRAN

As.Yaniktas  0.554 0.588 0.508 0476  * 0.64 0536 0.487 0.503 0.498 0.525 0.547 0.47 0514 0.477 0.875 0.988 0.831 0.999  *
Kilavuz 0.602 0586 0529 0.536  * 0705 0.633 0.591 0.594  * 0.457 0489 0497 0.568 0.413 1.074 1.092 1.016 1.069 *
AsMutlu * * %k %0491 0.586 043 0463 * 039 0.387 0499 0.603 ¢ 0931 1.084 1.074 1.042 1.106
Burgakalan * * % %% 046 0414 0482 0426  * 042 0796 0.708 0.662 0.731 0.893 0.931 0.719  * *
Bagegmez  0.512 0.631 0.578 0.529 0.613 0.427 0.467 0.478 0.51 0.448 0.669 0.708 0.788 0.768 * 098 094 103 0959  *
Alakaya 0.550 0.583 0.61 0.633 0.567 0.436 0438 0.419 0399 0.383 0403 0383 0479 0454 * 1.096 0988  * * *
Soguksu 0.586 0.474 0.503 0.534 0.556 0.438 0424 0451 0414  * 0345 047 0467 0458 047 0411 0798 0.788  * *

*: Samples couldn’t be taken because of transportation problem (snow). S: Number of the sheep which fluor level
determined in their plasma.

Table 3: Mean+SD fluor levels due to seasons plasma samples obtained from sheep living in the Muradiye and Caldiran
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regions.

VILLAGES SEASONS

MURADIYE JANUARY APRIL JULY OCTOBER (2001)
Kemerkoprii * * 0.512+0.01 0.744+0.052
Asag Argit * 0.409+0.04 a 0.520+0.009 b 0.760+0.02 ¢
Gorecek 0.607+0.029 a 0.431+0.010 b 0.456+0.020 b 0.806+0.024 ¢
Glimiistepe * 0.416+£0.010 a 0.534+£0.012 b 0.821+0.009 ¢
Gonderme 0.475+0.006 a 0.458+0.011 a 0.534+0.014ac 0.61940.063bc
Babacan 0.537+0.010 a 0.4394+0.009 b 0.543+0.013 a 0.715+0.014 ¢
Devetag 0.472+0.019 a 0.4824+0.014 a 0.502+0.023 a 0.78940.059b
Cigekli 0.536+0.014 a 0.455+0.006 b 0.532+0.018 a 0.730+0.009 ¢
CALDIRAN

Asag Yaniktag 0.53H0.025 a 0.53240.028 a 0.506+0.015 a 0.9234+0.042b
Kilavuz 0.563+0.018 a 0.630+0.027 a 0.484+0.026 b 1.062+0.016 ¢
Asagi Mutlu * 0.49240.034 a 0.469+0.051a 1.047+0.031b
Burgakalan » * 0.445+0.016 a 0.663+0.065b 0.847+0.065¢
Basegmez 0.572+0.023 a 0.466+0.014 b 0.733+£0.027 ¢ 0.977+0.019d
Alakaya 0.588+0.015 0.415+0.011 b 0.429+0.022 b 1.042+0.054 ¢
Soguksu 0.530+0.020 ac 0.431+0.008 a 0.442+0.024 a 0.665+0.127bc

*Samples couldn’t be taken because of transportation problem (snow), SD: Standart Error
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In a study carried out by Choubisa (13) report that drinking
water containing 3.2 ppm fluor caused skeletal fluorosis in
buffalo at 37.5 % and 29 % in cattle, but in calves skeletal
fluorosis couldn’t be observed. The reason for the aged
animals having skeletal fluorosis is suggested to be due to
long term experience to fluor.

Fluor concentration in blood examined first by Taves
in 1968 and reported normal fluor concentration in human
serum for iyonic fluor 0.01-0.02 ppm and for total fluor;
0.08-0.10 ppm (14). Similarly, in a study (12) serum and
plasma fluor concentrations in healthy persons were
reported to be 0.01-0.2 mg/1t.

Armstrong at al. (15) noted that incrising levels of fluor
consuption with diet significantly increased plasma fluor
levels from 0.1 to 1 ppm in rats. Similarly, 600 ppm fluor
consumption as NaF elevated plasma fluor level up to 3.3
ppm (16).

In a study (17) carried out by Singer and Armstrong on
rats and rabbits reported that ionic fluor concentration in
plasma higher than total or bound fluor level, but the
reason for this stuation and the importance of it was not
discussed.

Carlson (18) examined changes in fluor concentration
in plasma obtained from cattle which exposed to high level
of fluor intake periodically and found that these cattle that
had periodically high level of fluor intake had high level of
fluor concentration in their plasma (1 ppm), compared to
control values which were under 0.1 ppm fluor
concentration.

Furthermore, Shearer and Suttie (19) carried out a
study on rats. They divided rats into 3 groups one being
control group. Rats in Ist group received periodically 200
ppm and rats in 2nd group received 450 ppm fluor, and
plasma fluor concentrations were analysed. While fluor
concentration in control group reported to be 0.09 +0.06
ppm, its concentration in the first group was 0.32 £ 0.05
ppm and in the second group was 1.31 + 0.22 ppm.

Fluor concentration in ground water are generally
about 1 ppm level. On the other hand, deep waters having
contact to pressured gases and minerals or especially fluor
and hot water sources, the fluor concentration may increase
to 15 ppm. According to Orug (20), spring water coming
from the foot of Tendiirek mountain contain high amount
of fluor, as a result of it, fluorosis can be seen in the people
and animals living in this region (20). In two different
studies (22,23) carried out in the same region reported that
waters coming frofn the North and South foot of the
mountain especially waters in the Dogubeyazit and
Caldiran plain contain high amount of fluor. Fluor levels in
the Caldiran located in the Van province were reported to
be 5.7-15.2 ppm and in the city of Agr1 were 10.3-12.5

Ergun at al (22) analysed urine samples of sheep and
human and found fluor concentration as 8.1 ppm, and 4.3
ppm respectively. They also determined it in the bone
ashes of the sheep as 3374-5149 ppm.

In the present study, the fluor concentrations analysed
by specific fluor electrode determined in water samples
taken from villages of Muradiye and Caldiran were given
in Table 1. Fluor levels of water samples taken from the
villages of Muradiye town were lower than normal values.
On the other hand, it was higher than normal values in the
samples taken from villages of Caldiran. Seasonal mean
values of fluor in water samples according to towns were
given in Figiire 1. Fluor levels in the water samples taken
from Muradiye at January were 0.29 + 0.05 ppm, at April
0.34 + 0.36 ppm, at July 0.55 + 0.46 ppm and October 0.55
+ 0.44 ppm. Although July and October values were higher
than January and April values it wasn’t statistically
significant. Fluor levels in the water samples taken from
Caldiran at January was 1.78 = 0.51 ppm, at April 1.59 +
0.97 ppm, at July 2.03 + 0.79 ppm and at October 2.38 +
1.67 ppm. When January and April values compared with
Jully and October values statistically important increases
(P <0.05) were seen during Jully and October.

Orug , 1974 (20) also studied in the same region as in
the present study and samples were taken from Asagi
Mutlu, Alakaya and Soguksu villages of Caldiran. Fluor
concentration in water samples reported to be 7.5 ppm, 5
ppm and 2.5 ppm respectively using colorimetric method.
However, in the present study water samples fluor
concentrations were 2.404 ppm, 1.213 ppm and 1.599 ppm
respectively using specific fluor electrode. Differences
observed in this study compared to Orug’s study could be
due to different methods used to determine fluor
concentration.

In the present study, blood plasma concentrations of
the sheep living in the villages of Muradiye and Caldiran
were given in Table 2. Fluor concentrations in the plasma
samples examined in this study were higher than the values
given in the literatiire (12,14). Seasonal mean values of
fluor according to towns (in plasma samples) were given in
Figiire 2. Fluor levels in the plasma samples taken from
Muradiye at January were 0.52 £+ 0.01 ppm, at April 0.44 +
0.01 ppm, at July 0.51 + 0.01 ppm and at October 0.75 +
0.03 ppm January, April and July values were not
statistically different. On the other hand, October values
were higher than the values obtained at January, April and
July.

Fluor levels in the plasma samples taken from Caldiran
at January were 0.55 £ 0.02 ppm, at April 0.48 +0.02 ppm,
at July 0.53 £0.03 ppm and October 0.93 + 0.05 ppm.
From the result it can be seen that October values were
higher statistically (P<0.05) compared to the other values.
Results in this study show that autumn values (October) of
both towns were higher than other seasons. The same
stuation can also be seen when the Table 3 examined.

Fluorosis is an important problem for both public and
animal health and also for economical losses. Therefore,
radical precautions have to be taken to refine water
contaminate with fluor.
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For this purpose, new water sources having very low
fluor concentrations need to be reach or clean water mixed
with high concentrated water sources to reduce fluor
concentration and put them to the consumption. Chemical
ne 1tralisation of the fluor may well be applied to such
water sources as reported by Girgin (26) who used
Aliminum oxid treated with 1 N HCL. It was reported that
15 g treated Al1,05 aded to water containg 15 ppm fluor
cause reduction in fluor concentration to 0.32 ppm.
However such applications need to be throughly
investigated then can be put forward for the consumption
for both public and animal healths. Economical losses can
also be reduced througly this way.
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Agr1 ili kres ve anaokullarmda kullanilan oyuncaklarda
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Ozet: Bu arastirmada, Agr ilindeki kres ve anaokullarmda en gok kullanilan oyuncaklarin bakteriyel kontaminasyon
diizeyleri ve nedenlerinin belirlenmesi amaglanmistir. Bu kapsamda, okul 6ncesi egitim veren toplam 10 adet kres ve
anaokulunda kullamlan farkli oyuncaklardan, toplam 146 adet svap Ornegi toplanmustir. Ayrica el
kontaminasyonunda rol oynadig diisiiniilen tuvalet kap: kollarindan da toplam 29 svap érnegi alinmigtir. incelenen
toplam 146 6rnegin % 72.60’1inda bakteriyel kontaminasyon saptanmistir. Oyuncak drneklerinin % 72.60’mda aerob
mezofil genel canli, % 19.86’sinda koliform grubu mikroorganizma, % 17.12’sinde Proteus spp., % 10.27’sinde
Bacillus spp., % 6.85’inde 5. aureus, % 4.11’inde E. coli tespit edilmistir. Calisma yapilan drneklerin hicbirinde
Salmonella spp ve Shigella spp. izole edilememistir. Aerob mezofil genel canli; plastik (sert) oyuncaklarin % 68.42
(4.06£3.11 log kob/ml)’sinde, tiiylii oyuncaklarin % 87.50 (4.88+2.33 log kob/ml)’sinde ve tuvalet kapi kolu
orneklerinin tamaminda (3.86+2.32 log kob/g) saptanmustir. Sonug olarak; Agn ilindeki kres ve anaokullarmda
kullanilan oyuncaklarda bakteriyel kontaminasyonun yiiksek oranda goriilmesi, bolgede kis aylarinin uzun siirmesi,
¢ocuklarin yasam alanlarinin fiziksel agidan yetersiz olusu, bakici ve 6zellikle ¢ocuklarin hijyen bilgilerinin yetersiz
olmasindan kaynaklanabilmektedir. Cocuklarin korunmas: igin aile, O0gretmen, bakici ve cocuklara oyuncak
hijyenine iligkin temel bilgilerinin verilmesi, ayrica kres ve anaokullannin konuyla ilgili olarak stirekli izlenmesi ve
denetlenmesinin uygun olacagi kanaatine varilmustir.

Anahtar sozciikler: Bakteriyel kontaminasyon, kres-anaokulu, oyuncak

Determination of Bacterial Contamination of Toys Used in Nursery and Day Care
Centers in Agr1 Province

Abstract: In the present study, it was aimed to determine the bacterial contamination levels in toys and to find out its
possible causes. For this purpose, 146 swap samples were taken from different toys used at 10 Nursery Schools and
Day Care Center. In addition, 29 of swap samples were also taken from the toilet door handles that would likely to
play a role in hand contamination. Bacterial contamination levels in whole were found to be 72.60% out of total 146
samples. The detected bacteria from the toy samples were as 72.60% of total aerobic mesophilic bacteria, 19.86% of
coliform microorganisms, 17.12% of Proteus spp., 10.27% of Bacillus spp., 6.85% of S. aureus, 4.11% of E. coli.
No Salmonella spp. and Shigella spp. were isolated from the samples. A total aerobic mesofilic bacterium was
detected 68.42% (4.06+3.11 log kob/ml) in the plastic toys, 87.50 % (4.88+2.33 log kob/ml)'in the feathered toys and
in the entire (3.86+2.32 log kob/g) of the toilet door handles. As a conclusion, it could be speculated that the
detection of high level bacterial contaminations in the toys used in the Nursery Schools and Day Care Centers in Agn
province might be due to long lasting winter seasor, the lack of proper living areas, and the lack of sufficient hygiene
knowledge of the children and the nurses. To prevent these kinds of infection risks, the children, the families, the
teachers and the nurses should be taught to practice proper hygiene and sanitation. Also, it is suggested that these
kinds of places should be regularly checked and monitored from the point of the general hygiene conditions by the
local health authorities.

Key words: Bacterial contamination, nursery and day care genter, toys
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GIRiS
Oyun ve oyuncak cocugun yasaminin ayrilmaz bir
parcasi ve gelisiminin en dnemli aract oldugu gibi onun en
dogal 6grenme ortamudir. Ayrica bunlar ¢ocugun dili ve en
etkili anlatim aracidir (1). Oyuncaklarin istenen islevi yerine
getirebilmeleri bir takim Ozelliklere sahip olmalarini
gerektirir. Giivenli, saglam, kolay temizlenebilmesi ve

herhangi bir saglik acisindan risk tasimamasi basta gelen
ozelliklerdendir (2, 3).

Cocuklarin  toplu yasam ortamlarinda ve ortak
kullammindaki oyuncaklar, hijyen kurallarina uyulmazsa
enfeksiyonun yayillmasinda tehlike olusturabilmektedir.
Oyuncaklar, enfeksiyonlar agisindan bazen bir kaynak ya da
tastyict olabilir. Ozellikle hasta g¢ocugun kullandig1 ya da
ortak kullanilan oyuncaklara enfeksiyon etkeni bulastig
gibi, enfeksiyon oyuncaklarla ¢ocuklara da
bulasabilmektedir (4). Ayrica giindiiz bakimevlerindeki
bulagma ellerin ve egyalarin (6rnegin oyuncaklar, musluklar)
diski ile kontaminasyonu yoluyla insandan insana temas ile
meydana gelir. Giindiiz bakim {initeleri sadece .¢ocuklar i¢in
degil, ayn1 zamanda % 10-20 oraninda ailenin diger bireyleri
icin de onemli bir enfeksiyon kaynagi olusturabilmektedir
(5). Bu g¢alisma; Agri ilindeki kres ve anaokullarmda
kullamlan oyuncaklarin hijyenik durumunun arastirilmasi ve
direk  oyuncaklardan  kaynaklanabilecek = mikrobiyel
risklerden ¢ocuklarin korunabilmesi igin ailelerin, ¢ocuklarla

Cizelge 1. Okullara gore alman tiim 6rneklerin sayisal dagilimu.

ilgili kisi ve kurumlarin bilgilendirilmesi amaciyla ele
alinmustir.

MATERYAL VE METOT

Bu arastirmada, Agn ilindeki kres ve anaokullarmda
¢ocuklarin oynamast i¢in bulundurulan oyuncaklar arasindan
¢ocuklarin en ¢ok tercih ettigi oyuncaklar ¢aligma materyali
olarak kullanildi.

Bu kapsamda, 2006 bahar ve giiz donemlerinde
okuldncesi egitim veren toplam 10 adet kres ve anaokulunda
kullamlan farkli oyuncaklardan, toplam 146 adet svab drnegi
toplanmistir. Ayrica el kontaminasyonunda rol oynadif
diistiniilerek, tuvalet kap1 kollarindan da toplam 29 svab
ornegi alimmustir. Yine tiim Orneklerden farkli besiy
erlerinde 6nzenginlestirme yapildiklar i¢in Shigella spp. igin
farkl: tliplere I’er adet ayrica fazladan svap 6rnegi alinmustir.
Oyuncak yiizeylerinden ve kapt kollarindan 6rmek
alinmasinda 1slak-kuru svab yontemi kullanildi (6). Aseptik
kosullarda alinan 6rnekler soguk zincir altinda laboratuvara
getirildi ve ayn1 giin analizleri yapildi.

Alinan orneklerin okullara gore sayisal dagilimi Cizelge
1’de toplu olarak verilmistir. Ayrica 6rneklerin yapisina gére
smiflandiriimasi Cizelge 2’de sunulmustur.

Ornek sayismin dagilimi

Okullar Ogrenci sayis1 Ornek sayisi Lego Araba Kaydirak Tahtiravalli At Arabasi Plastik Bebek Top Peliis

Kres 221 67 10 10 7
Ana Okulu 216 79 14 11 9
Toplam 437 146 24 21 16

8 7 4 7 14 13
8 7 5 7 18 16
16 14 9 14 32 29

Cizelge 2. Oyuncak 6rneklerinin yapisina gore siniflandiriimasi.

Ornek Cesidi Ornek Sayist (n)
Plastik (sert) Oyuncak 114
Tiiylt (peliis) Oyuncak 32

Mikrobiyolojik analizler kapsaminda hijyen indeksi
acisindan onemli olan aerob mezofil genel canli, koliform
grubu mikroorganizma ve Escherichia coli ile patojen olan
Salmonella spp., Shigella spp. ve Staphylococcus aureus
varligi incelendi. Ayrica Plate Count Agar iizerinde
inkiibasyon sonrasi gelisen ve koloni gelisimi tipik olan
Proteus spp. ve Bacillus spp.’de degerlendirildi.
Mikrobiyolojik  analizlerde kullamlan besiyerleri ve
inkiibasyon kosullan Cizelge 3’te toplu olarak verilmistir.

Icerisinde svab bulunan deney tiipleri icerisine 20 mi
steril tamponlanmis peptonlu su ilave edildi ve vortekste
(Interscience Bagmixer, St. Nom) iyice karistinlarak pamuk
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iizerindeki mikroorganizmalann sivi ortama gegmesi
saglandi. Bu ana dilusyondan daha sonra &rnegin diliisyon
serisi desimal olarak 107'ye kadar hazirlandi. Uygun
diliisyonlardan aerob mezofil genel canli, koliform grubu
mikroorganizma ve Escherichia coli ile Staphylococcus
aureus belirlenmesi igin ilgili besi yerlerine ¢ift paralelli
ekimler yapilarak inkiibasyon siiresi sonunda olusan
koloniler degerlendirildi. Ana diliisyon daha sonra
Salmonella spp. belirlenmesi i¢in &n zenginlestirmede
kullamldi. Shigella spp. analizi igin ise svaplara Shigella
Broth ilave edilerek 6nzenginlestir meye alindi (7-11).
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Cizelge 3. Mikrobiyolojik analizlerde kullanilan besiyerleri ve inkiibasyon kosullari.

Inkiibasyon Kosullari
Mikroorganizma Besiyeri ve Supplementler Stcaklik Stire Atmosfer
Aerob Mezofil Genel Canli*  Plate Count Agar (Oxoid CM325) 37°C 48 saat Aerob
Koliform Grubu Violet Red Bile Agar (Oxoid CM 107) 37°C 24 saat Aerob
Mikroorganizma
. . . . 30°C 4 saat Aerob
E. coli Tryptone Bile X-Glucuronide Medium Agar
(Oxoid CM 945) 44 °C 18saat  Aerob
. Baird-Parker Agar (Oxoid CM275) + Egg Yolk o
Koagulaz pozitif S. aureus Tellurite Emulsion (Oxoid SR54) 37°C 48 saat Aerob
Tamponlanmis Peptonlu Su (Oxoid CM509) 37°C 24 saat  Aerob
iliadi i 42° 24 A
Salmonella spp. Rappoport Vassiliadis (Oxoid CM669) C saat erob
Brillant Gren Lactose Phenol Red Agar (Oxoid o
CM263) 37°C 24 saat  Aerob
Shigella Broth 44 °C 20 saat  Anaerob
Shigella spp. Selenite Cystine Broth (Merck M107709) 37°C 24 saat Aerob
Salmonella - Shigella Agar (Merck M107667) 37°C 24 saat Aerob

*Proteus spp. ve Bacillus spp. Plate Count Agar’da inkiibasyon sonrasi gelisen iireme tipine gore degerlendirilmistir.

BULGULAR

Yiriitiilen calismada, toplanan 146 adet oyuncak
orneginin 106 (% 72.60)’smda bakteriyel kontaminasyon
oldugu tespit edilmis, bunlarin 114 adedi plastik oyuncakta
(% 68.42), 32 adedi tiiylii oyuncakta (% 87.50) belirlenmistir

(Cizege 4 - 5).

Oyuncak orneklerinin sirastyla 106 (% 72.60)’smda
aerob mezofil genel canli, 29 (% 19.86)’unda koliform grubu
mikroorganizma, 25 (% 17.12)’inde Proteus spp., 15 (%
10.27)’inde Bacillus spp., 10 (% 6.85)unda 5. aureus ve 6
(% 4.11)’sinda E. coli tespit edilirken, calisma yapilan
orneklerin hicbirinde Salmonella - Shigella spp. izole
edilememistir (Cizelge 4-5).

Bu calismada incelenen tuvalet kapt kollarindan alman
orneklerin tamaminda bakteriyel kontaminasyon tespit
edilmistir. Tuvalet kapr kollarindan alman 6rneklerde aerob
genel canli, koliform grubu mikroorganizma, E. coli Ve
Proteus spp. yiiksek oranlarda belirlenmistir (Cizelge 5).
Aerob mezofil genel canli diizeyi, tiim oyuncak drneklerinde
ortalama 4.06+£3.11 log kob/ml, plastik (sert) oyuncak
orneklerinde ortalama 4.06+3.11 log kob/ml ve tiiylii (peliis)
oyuncak Orneklerinde 4.88+2.33 log kob/ml olarak
belirlenmistir (Cizelge 6).

Ayrica bahar déneminde toplanan 104 6rnegin 68 (%
65.38)’inde ve giiz doneminde toplanan 42 &rnegin ise 38
(%90.48)’inde bakteriyel kontaminasyon tespit
edilmistir (Sekil 1).

TARTISMA VE SONUC

Kres ve anaokullarmda kullanilan oyuncaklarin énemli
bir enfeksiyon kaynagi ya da araci olabilecegi diisiiniilerek,
oyuncaklarin mikrobiyel kontaminasyon oranlarinin ve bulas
nedenlerinin arastirildigi bu ¢aligmada, aerob mezofil genel
canli; tim oyuncak Orneklerinin 106 (% 72.60)’sinda
bulunurken, plastik oyuncaklarm 78 (% 68.42)’inde, tiiylii
oyuncaklarin ise 28 (% 87.50)’inde tespit edilmistir. Ayrica
tespit edilen aerob mezofil genel canlinin oyuncak
orneklerindeki en ¢ok bulunma orani, % 87.50 ile peliis
oyuncaklarda oldugu tespit edilmistir. Diger oyuncaklar ise
sirastyla kaydirak (% 81.25), lego (% 75.00), araba (%
71.43), tahtiravalli (% 68.75), plastik bebek (% 66.67), top
(% 57.14) ve at arabas1 (% 50) olarak belirlenmistir (Cizelge
4). Aerob mezofil genel canli tuvalet kap1 kollarindan alman
orneklerin tamaminda tespit edilmistir (Cizelge 5).
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Cizelge 4. Oyuncak 6rneklerinde bakterilerin bulunma sayilan ve dagilimu (%).

.. Aerob .
(S);nesl: Mezofil Koliform E. coli S. aureus  Salmonella P};ote_us BZCII{MS
Ornek v Genel Shigella spp. PP PP
(n) ni % ni % ni % n % ni % n % n %
Peliis 32 a8 87.50 11 3438 3 938 , 625 - - 5 1563 ¢ 18.75
Kaydirak 16 13 81.25 4 2500 ¢ 625 5 1250 - - 4 25.004 6.25
Lego 24 18 75.00 4 16.67 - - 4  16.67 - - ) 833 5, 833
Araba 21 15 71.43 > 952 1 476 - - - - 28.574 4.76
Tahtiravalli 16 11 68.75 2 1250 - - 2 12.50 - - 3 18753 1875
Plastik
Bebek ? 6 06T 5 o, T T - i i i T2 2222
Top 14 g 5714 5, 1428 1 714 - - - - 5 1428 - -
At Arabast 14 7 50.00 5 1428 - - - - - - 21.43 - -
n: Analiz edilen 6rnek sayist; ny. n i¢inde bulunan pozitif 6rnek sayisi
Cizelge 5. Ornek tiiriine gore bakterilerin bulunma sayilan ve dagilimi (%).
() Aerob Salmonella- 1
Ornek Ornek Mezofil Genel  Koliform E. coli > . Proteus Bacillus
Sayisi (n) Canh aureus  Shigella spp- spp- spp-
Plastik (sert) 114 68.42 15.79 2.63 7.02 17.54 7.89
Oyuncak (78/114) (18/114) (3/114)  (8/114) (20/114) (9/114)
Tiiylii (peliis) 87.50 34.38 9.38 6.25 15.63 18.75
Oyuncak 32 (28/32) (11/32) (3/32) (2/32) (5/32) (6/32)
T. Kapi kolu 29 100 (29/29) 51.72 31.03 17.24 - 44.83 20.69
(15/29) (9/29) (5/29) (13/29) (6/29)

Cizelge 6. Oyuncak ve tuvalet kap1 kollanndan alman drneklerde aerob mezofil genel canli sayisinin en az, en ¢ok ve ortalama

degerleri.
Ornek Ornek Sayist En az En ¢ok Ortalama Sx
Tiiylii 32 <2.00 8.20 4.88 2.33
Tuvalet kap1 kolu 29 2.00 6.85 3.86 2.32

Bu ¢alismada incelenen oyuncaklarda aerob mezofil
genel canli oraninin  yiiksek olmasi temizlik ve
dezenfeksiyonun yetersizligi, personel egitimi ve uygulanan
hijyen kurallarinin eksikligi ile agiklanabilir. Tuvalet kap:
kollarindan alman Orneklerde aerob mezofil genel canli
sayisinin yiiksek bulunmasi bakteriyel kontaminasyonun en
biiyiik nedenlerinden olmakla birlikte, bunun yanisira hasta
olan c¢ocuklarin kontaminasyondaki rolii de dikkate
alinmalidir.

Akil ve ark. (4), 3 hastane, 15 kres ve 25 evdeki
oyuncaklardan alinan toplam 285 &rnegi bakteriyolojik
yonden incelemisler ve orneklerin % 31’inde iireme
belirlemislerdir. Sadece kreslerden alinan oOrneklerde bu
orani % 26.3 olarak saptamislardir.

Calismamizda elde edilen oranlarmn (% 72.60), anilan
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arastirmanin sonuglarindan (% 26.3) yiiksek ¢tkmasinin, kres
ve anaokullarmda bulunan ¢ocuk ve bakicilarin temel
hijyenik bilgilerinin yetersizligine bagli olabilecegi gibi
ayrica oyun ortammin ve oyuncaklarin da bulundugu
mekanin temizlikten yoksun olmasina baglanabilir.

Koliform grubu mikroorganizmalar, oyuncak
orneklerinin 29 (% 19.86)’unda tespit edilmistir. Bu grup
mikroorganizmalara plastik oyuncaklarmn % 15.79
(18/114)’unda, tiiylii oyuncaklarin ise % 34.38

(1I732)’inde rastlanmistir (Cizelge 5). Koliform grubu
mikroorganizmalarin  oyuncak Orneklerindeki en ¢ok
bulunma oranmm, % 34.38 ile peliis oyuncaklar oldugu
tespit edilmistir. Diger oyuncaklar ise sirastyla kaydirak (%
25.00), plastik bebek (% 22.22), lego (% 16.67), at arabasi
ve top (% 14.28), tahtiraval.li (% 12.50) ve araba
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(% 9.52) olarak belirlenmistir (Cizelge 4). Tuvalet kap1
kollarindan alinan 6rneklerin ise % 51.72’inde koliform

O Bakteri Kontaminasyonu

O Temiz

% 65.38

i (Bahar Dénemi)

Sekil 1. Oyuncak drneklerinde mevsime gore bakterilerin bulunma orani (%).

Merriman ve ark. (12) tarafindan Yenizellanda’da
yapilan bir ¢alismada, ¢cocuklarin diizenli olarak oynadiklar1
yumusak ve sert yapidaki oyuncaklardan 10 adet peliis ve 22
adet plastik oyuncak incelenmistir. Yapilan ¢alisamada
plastik oyuncaklarin daha az kontamine olduklari tespit
edilmistir. Plastik oyuncaklarda yogun bir kontaminasyon
orant (koliformlar veya diger bakteriler tarafindan)
goriilmemistir. Arastirmacilar (12), peliis oyuncaklarda (%

20’sinde) koliformlarin daha sik oranda bir
kontaminasyona sebep oldugunu belirlemislerdir.

Merriman ve ark. (12)’nm bulgulart bu calismanin
sonuglarini destekler nitelikte bulunmustur. Yiiriitilen bu
calismada da peliis oyuncaklardaki kontaminasyon oraninin
plastik oyuncaklara gore yiiksek oldugu gozlenmistir
(Cizelge 5). Bu durumun plastik oyuncak yiizeylerinin
plirlizsiiz-sert olmast ve ayrica kolay temizlenebilmesinden
kaynaklandig diisiiniilmektedir. Ayrica peliis oyuncaklariin
daha genis bir ylizeye sahip olmalar1 bakteri penetrasyonunu
da artirmaktadir. Yine peliis oyuncaklar plastik oyuncalara
gore daha elverisli bir yiizey ortamina sahiptirler. Bunlara
ilaveten,  peliis  Ozellikteki  oyuncaklar,  yumusak
olmalarindan dolay1 agiza daha fazla gotiirilmekte ve
boylece 1slanarak mikroorganizmalarin hem barinmalart hem
de gelismeleri icin iyi bir ortam olusturabilmektedir. Bu da,
ayrica pelils oyuncaklarda plastik oyuncaklara gore bakteri
bulunma oraninin daha, yiiksek bulunmasim agiklar
niteliktedir. /

Kres ve anaokullarinda, ellerin ve kullanilan esyalarn
(oyuncak ve musluklar gibi) digki ile kontaminasyonu
sonucu insandan insana bulasma meydana gelebilmektedir.
Giindiiz bakim {initeleri sadece ¢ocuklar degil, ayn1 zamanda
% 10-20 oraninda ailenin diger bireyleri igin de énemli bir
enfeksiyon kaynagidir (5).

Ayrica, temizlik ve dezenfeksiyonun yetersizligi,
personel egitiminin ve uygulanan hijyen kurallarmin

grubu mikroorganizma tespit edilmistir (Cizelge 5).

% 9.52

% 90.48

(Giiz Dénemi)

eksikligi, eldiven, temiz giysi ve el dezenfektanlarinimn yeterli
diizeyde kullamlmamasida oyuncaklarm kontaminasyon
oranit  arttirdigint  diistindlirmektedir.  Tuvalet  kap1
kollarindan alman orneklerin analizleri sonucu ¢ok yogun
koliform grubu mikroorganizma bulunmas: kisisel hijyene
yeterince O6nem verilmedigini gostermektedir. Hasta ya da
tastyict cocuklar oyuncaklarla oynadiginda; g¢ocuklardan
oyuncaklara enfeksiyona sebebiyet veren bazi bakteriler
gecmekte ve oyuncaklari kontamine etmektedir. Kontamine
olan bu oyuncaklarla oynayan diger c¢ocuklarda bu
oyuncaklar1 agizlarina temas ettirerek, hastaliga maruz
kalmaktadir.

Escherichia coli, oyuncak 6rneklerinin 6 (%
4.11)’smda tespit edilmistir. E. coli ile kontaminasyon orani
plastik oyuncaklarda % 2.63 (3/114), tiiylii oyuncaklarda ise
% 9.38 (3/32) olarak tespit edilmistir (Cizelge 5). E. coli'rm
oyuncak orneklerindeki en ¢ok bulunma oram % 9.38 ile
peliis oyuncak oldugu tespit edilmistir. Diger oyuncaklar ise
strastyla top (% 7.14), kaydirak (%6.25) ve araba (%4.76)
olarak belirlenmistir. Lego, tahtiravalli, at arabasi ve plastik
bebek oyuncaklarinda E. coli tespit edilememistir (Cizelge
4). Tuvalet kap1 kollarindan alman &rneklerin ise %
31.03’iindc E. coli tespit edilmistir (Cizelge 5).

Tuvalet kap: kollarindan alinan érneklerde yogun E. coli
bulunmasi, oyuncaklardaki bakteriyel kontaminasyonun en
onemli nedenlerinden biri olarak dikkat ¢ekmektedir.

Staphylococcus aureus, oyuncak orneklerinin 10 (%
6.85)’unda tespit edilmistir. S. aureus plastik oyuncaklarin
% 7.02 (8/114)’sinde, tiiylii (peliis)
oyuncaklarin ise % 6.25 (2/32)’inde tespit edilmistir
(Cizelge 5). S. aureus’un oyuncak orneklerindeki en ¢ok
bulunma oranmmin % 16.67 ile lego oldugu gozlenmistir.
Diger oyuncaklarda ise smasiyla kaydirak (12.50),
tahtiravalli (% 12.50) ve peliis oyuncak (% 6.25) olarak
belirlenmistir. Araba, at arabasi, top ve plastik bebek
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oyuncaklarinda S. aureus tespit edilememistir (Cizelge 5).
Tuvalet kapikollanndan alman &rneklerin ise % 17.24’iinde
S. aureus tespit edilmistir (Cizelge 5).

Akil ve ark. (4) tarafindan farkli 6zellikteki {ic ortamda
bulunan ve kullamlan oyuncaklar {izerine yapilan bir
calismada 0-6 yas grubu c¢ocuklarin kullandiklar1 285 adet
oyuncak mikrobiyolojik ydnden analiz edilmistir. Ureyen
mikroorganizmalar arasinda en yiiksek oran % 33.3 ile
koagulaz negatif stafilakok iken onu % 24.1 ile S. aureus
izlemistir. Orneklerin alindi§1 oyuncak tipine gore iireyen
mikroorganizmalar degerlendirildiginde; tiylil
oyuncaklardan alman 6rneklerde en ¢ok S. aureus (% 30.7)
izole edilirken, tiiysiiz ve plastik oyuncaklardan alman
orneklerde koagulaz negatif stafilakoklar sirasiyla % 42.1 ve
% 32.6 oraninda saptanmistir. Davies ve ark. (13) tarafindan
yapilan bir ¢alismada, 4 hafta siireyle bebeklerin ve kiigiik
cocuklarin  besiklerinin ~ bulundugu  odadaki  biitiin
oyuncaklardan &rmekler alinmistir. Bunlardan 86 adet
oyuncagin 84’iinde bakteri tiremesi (% 98) tespit edilmistir.

Calisan personelin elleri ile oyuncaklari kontamine
etmesi oldukga yiiksek bir olasiliktir. Nitekim, hem
¢ocuklarin hem de calisan personelin yeterli hijyen bilgisine
sahip olmamasina bagli olarak insan cildi, burun ve agiz
mukozasinda  bulunan mikrokok ve stafilokoklarm
oyuncaklara bulagmasi her zaman miimkiindiir. Ozellikle
yiiziinde sivilce ve ellerinde enfekte yara bulunan Kkisiler,
kres ve anaokullarmda S. aureus kontaminasyonu agisindan
onem arz etmektedir (M).

Proteus spp., oyuncak &rneklerinin 25 (% 17.12)’inde
tespit edilmistir. Profeus spp.’nin bulunma orami plastik
(sert) oyuncaklarin % 17.54 (20/114)’linde, tiiyli

oyuncaklarin ise % 15.63 (5/32)’linde saptanmistir (Cizelge
5). Proteus spp’nin oyuncak oOrnekleri igerisinde en ¢ok
arabada (% 28.57) gozlendigi tespit edilmistir. Diger
oyuncaklar ise sirastyla kaydirak (% 25.00), at arabasi (%
21.43), tahtiravalli (% 18.75), peliis oyuncak (% 15.63), top
(% 14.28) ve lego (% 8.33) olarak belirlenmistir. Plastik
bebek Orneklerinde Proteus spp. tespit edilememistir
(Cizelge 4). Tuvalet kap1 kollarindan alinan drneklerin ise %
44.83’iinde Proteus spp. tespit edilmistir (Cizelge 5).

Bacillus spp., oyuncak orneklerinin 15 (% 10.27)’inde
tespit edilmigtir. Ayrica plastik (sert) oyuncaklarin
%7.89(9/114)’unda, tiiylii (peliis) oyuncaklarn ise % 18.75
(6/32)’inde tespit edilmistir (Cizelge 5). Tespit edilen
Bacillus spp.’nin oyuncak Orneklerindeki en ¢ok biilunma
oran1 % 22.22 oram ile plastik bebek oldugu tespit edilmistir.
Diger oyuncaklar ise sirasiyla peliis oyuncak ve tahtiravalli
(% 18.75), lego (% 8.33), kaydirak (% 6.25) ve araba (%
4.76) olarak belirlenmistir. Top ve at arabasi oyuncaklarinda
Bacillus spp. tespit edilememistir (Cizelge 4). Tuvalet kap1
kollarindan alinan 6rneklerin ise % 20.69’unda Bacillus spp.
tespit edilmistir (Cizelge 5).

Bu caligmada bahar doneminde alman oyuncak

orneklerinin % 65.38’inde, giiz doneminde alinan 28

oyuncak Orneklerinin ise % 90.48’inde bakteriyel
kontaminasyon tespit edilmistir (Sekil 1). Agr1 bolgesinde
kis déneminin ¢ok uzun (ortalama 6 ay) slirmesi ve bina
disinin ¢ok soguk (-10/-30) olmasi nedeniyle, cocuklar bu
stiregte gliniin tamamini kres ve anaokullarin igerisinde
gecirmektedir. Bina igerisinin havasiz ve ortam olarak
bakterilerin {iremesine uygun olmasi, cocuklarm sik sik
hastalanmasina ve hastalik etkenini ¢evreye yaymalarina
neden olmaktadir. Ayrica giiz doneminde kres ve anaokulu
ogrencilerinin bazi faktdrlere bagl olarak (yetersiz beslenme,
zaylf ekonomik durum) zayif immun sistemine sahip
olmalar1 sebebiyle de sik¢a hasta olmalar1 ve hasta olan bu
cocuklar tarafindan oyuncaklarin kontamine edilmesi
kaginilmaz goziikmektedir.

Temizlik, kisisel ve sosyal sagligin dayandigi bir temel
olmanin yaninda, toplum i¢inde yasamanin vazgegilmez bir
parcasidir. Gliniimiizde insanlarin uygarlik diizeyini gosteren
ana Ol¢li temizliktir. Viicut ve giyecek temizligine dnem
verme, bir uygarlik anlayis1 olarak da kabul edilmektedir.
Temizligin viicudun kirletici etkenlerden korunmasi yoluyla,
insan sagligina olumlu yonde katkist bulunmaktadir. Yetersiz
temizlikten kaynaklanan bir c¢ok hastalik vardir. Halen
diinyada en sik goriilen ve en ¢ok Oldiiren hastaliklar
grubunu enfeksiyon hastaliklart olusturmakta, dogru el
yikama sekli ve aligkanliginin insanlara kazandirilmasi
durumunda bu hastaliklarin siklifinda onemli azalmalar
olacagi bilinmektedir (14, 15, 16). Tirk kiiltiiriinde gocuk
egitimine ¢ok Onem verilmektedir. “Aga¢ yasken egilir”
atasOzii bunun en giizel anlatim sekillerinden biridir. Saglik
aliskanliklart gibi 6nemli baz1 aligkanliklar ¢ocukluk
doneminde kazanilmaktadir. Bu aligkanhigin  dogru bir
sekilde kazamlmasi i¢in Orglin egitimin yeri goz ardi
edilmeyecek kadar Onem tasimaktadir. Hastaliklarin
olusmasim engellemek i¢in yapilan kisisel koruyucu
onlemlerin basinda, kisisel hijyen uygulamalar1 gelmektedir.
Bireyin kendi cabasiyla alacagi bazi onlemler, onun daha
saglikli bir yasam siirdiirmesine yardimci olacaktir.

Kisisel hijyen aligkanliklar1 hem bebeklik ¢agindan
itibaren aileden, hem de toplu yasamin oldugu okullardan
elde edilen bir birikimdir. Halk sagligi acisindan kisisel
hijyene etki eden faktorlerin saptanmasi, bu konuda yapilan
egitim ve girisimler agisindan 6nemli olacaktir. Fekal-oral
yolla bulasan mikroorganizmalarin kontroliinde en etkili
yontemin el yikama aligkanligi oldugu belirtilmektedir.
Dolayistyla tuvaletten sonra el yikama aligkanligi bu tip
enfeksiyonlarin goriilme sikligini azaltabilecektir (17).

Tiim veriler dikkate alindiginda c¢ocuklara kres ve
anaokulu ortaminda oyuncaklardan bakteri bulagmasinda
bazt bulas yollarimin oncelikli olarak  belirlenmesi
gerekmektedir. Bu bulas zincirinde oOncelikli olarak kirli
oyuncaklar 6n plana ¢ikmaktadir. Mikroorganizmalar, direk
oyuncaklardan ¢ocuklara bulasabilecegi gibi, ayrica
cocuklardan oyuncaklara ve tekrar cocuklara veya kirli
cevreden oyuncaklara ve oradan takrar g¢ocuklara bulag
imkani olabilmektedir.
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Sonug olarak; Agri ilindeki kres ve anaokullarinda
kullanilan oyuncaklarda bakteriyel kontaminasyonun yiiksek
olmasi, kig aylarinin bolgede uzun ve ¢ok soguk siirmesi
¢ocuklarin giin boyu bina iginde yasamak zorunda
kalmalarma neden olmaktadir. Ayrica binalarin fiziksel
acidan yetersiz olusu, bakict ve dzellikle gocuklarin hijyen
bilgilerinin yetersiz olmasi, ¢ocuklarin bagisiklik sisteminin
zayfligi nedeniyle sik sik hasta olmalari ve oyuncaklara
hastalik etkenlerini yaymalari, kres ve anaokullarinda genel
hijyenin yetersiz olmasi nedeniyle oyuncaklar potansiyel
enfeksiyon riski olusturabilmektedir. Cocuklarin  bu
risklerden korunmasi i¢in anne-baba, 6gretmen, bakict ve
¢ocuklara oyuncak hijyenine iliskin temel saglik bilgilerinin
verilmesi, ayrica kres ve anaokullarinin konuyla ilgili olarak
stirekli izlenmesi ve denetlenmesinin uygun olacagi
kanaatine varilmustir.
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Isirgan Otu (Urtica Dioica Z.)’nun dimetilbenzantrasen
(DMBA) uygulanan tavsanlarda hematolojik, biyokimyasal

parametreler ile bazi timor markirlar: uzerine etkisi*

Gokhan OTO™ idris TUREL®
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Ozet: Bu calismada 1sirgan otu (Urtica dioica Z.)'nun DMBA uygulanan tavsanlarda hematolojik, biyokimyasal
parametreler ile bazi tiimor markirlart iizerine etkisi incelendi. Calismada toplam 24 tavsan (Yeni Zelanda irki)
kullamldi. Hayvanlar 8’erli 3 gruba ayrildi. Kontrol grubuna % 10’luk DMSO 0.5 ml/kg/giin dozunda i.m. olarak
uygulandi. 2. gruba % 10’luk DMSO’da ¢ozdiiriilmiis toksik etkisi bilinen DMBA 0.5 ml/kg/giin dozunda i.m.
olarak, 3. gruba ise % 10°luk DMSO’da ¢ozdiiriilmiis toksik etkisi bilinen DMBA i.m. olarak 0,5 ml/kg/giin ve %
2’lik Tween 80 soliisyonunda ¢dziindiiriilmiis 1sirgan otu methanol ekstresi i.m. olarak 0.2 ml/kg/giin dozlarinda
uygulandi. Hematolojik analizler 0, 15, 30, 45, 60. giinlerde yapildi. Hemoglobin, alyuvar, lenfosit ve hematokrit
deger diizeyleri 60.giin karsilastirmalarinda kontrol grubuna gére DMBA ve DMBA + 1sirgan otu ekstresinin
uygulandig1 gruplarda istatistiksel agidan onemli diizeyde diisiik (P<0.01), Noétrofil diizeyi DMBA grubunda
kontrol grubu ve DMBA + 1sirgan otu ekstresinin uygulandigi gruba gére Snemli diizeyde yiiksek (P<0.01),
eosinofil ve monosit diizeylerindeki degisimlerin ise gruplar arasinda istatistiksel olarak onemli olmadig: tespit
edildi (P>0.05). Biyokimyasal analizler 0, 15, 30, 45, 60 ve 150. giinlerde yapildi. Kan serumunun 150.giin
karsilastirmalarinda biyokimyasal parametrelerden ALT, AST, amilaz, direkt bilurubin, indirekt bilurubin, Mg, ve
AFP diizeyleri kontrol grubuna gére DMBA ve DMBA + 1sirgan otu ekstresinin uygulandig1 grupta istatistiksel
acidan 6nemli diizeyde yliksek (P<0.01); iire (P<0.01), HDL kolesterol (P<0.01), total protein (P<0.05) ve klor
diizeyleri (P<0.01) kontrol grubuna gére DMBA ve DMBA + 1sirgan otu ekstresinin uygulandig1 grupta istatistiksel
acidan 6nemli diizeyde diisiik; LDH (P<0.01), LDL (P<0.01), kalsiyum (P<0.05) ve CA 19-9 (P<0.01) diizeyleri
DMBA grubunda, kontrol grubu ve DMBA + 1sirgan otu ekstresinin uygulandigi gruba gore istatistiksel olarak
onemli diizeyde yiiksek; Serum kreatinin ve VLDL diizeyleri kontrol grubuna gére DMBA grubunda diisiik,
DMBA + 1sirgan otu ekstresinin uygulandigr grupta ise istatistiksel olarak dnemli diizeyde yiiksek (P<0.01); iirik
asit, trigliserid ve glukoz diizeyleri DMBA + 1sirgan otu ekstresinin uygulandigi grupta, kontrol grubu ve DMBA
grubuna gore istatistiksel olarak 6nemli diizeyde yiiksek (p<0.01); sodyum ve fosfor diizeyi DMBA grubunda,
kontrol grubu ve DMBA + 1sirgan otu ekstresinin uygulandigi gruba gore dnemli diizeyde (P<0.01) diisiik; GGT,
total bilurubin, GLOB ve potasyum diizeylerindeki degisim ise gruplar arasi karsilastirmalarda istatistiksel agidan
onemsiz (P>0.05) olarak tespit edildi. Sonug ofarak, bu ¢aligmada elde edilen bulgulara gore 1sirgan otu’nun toksik
etkili olan DMBA’nm etkisini kismen 6nleyebilecegi diigiiniilmektedir.

Anahtar sozciikler: Biyokimyasal parametreler, DMBA, hematolojik parametreler, 1sirgan otu (Urtica dioica L.\
timor markirlari.

The effects of nettle (Urtica dioica L.) on some haematological, biochemical parameters and on
some tumonr markers in rabbits receiving DMBA

Abstract: In this study, the effects of nettle (Urtica dioica L) on some haematological, biochemical parameters and
on some tumour markers were investigated in DMBA applied rabbits. In this study a total of
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24 rabbits (New Zeland Rabbits) were used. They were divided into 3 groups each containing 8 rabbits. Tc the
control group; 10 % DMSO (Dimethyl sulphoxide) were given intra muscularly (i.m.) at a 0.5 ml/kg/day dose. To
the second group (DMBA group); a known toxic DMBA dissolved in 10 % DMSO were given i.m. at a 0.5
ml/kg/day dose. To the third group (Nettle group); a known toxic DMBA dissolvec! in 10 % DMSO were given
i.m. at a 0.5 ml/kg/day dose and methanol extract of nettle (Urtica dioica L.) dhsoly d in Tween 80 solution were
given i.m. at a 0.2 ml/kg/day dose. Haematologic analysis were made ou days 0, 15, 30, 45 and 60. When
haemoglobin, RBC, lymphocyte and PCV values on day 60 compared, the values in DMBA group and Nettle group
were lower statistically (P<0.01) compared to the same values obtained from control group. Neutrophil values were
higher statistically (P<0.01) in DMBA group compared to control and Nettle groups. On the other hand eosinophil
and monocyte values were not different significantly statistically (P>0.01) in ali groups. Biochemical analysis were
made on days 0, 15, 30, 45, 60 and 150. When ALT, AST, Amilaze, direct biluribin, indirect biluribin, Mg and AFP
(Alpha fetoprotein) values on day 150. compared; the values in DMBA and Nettle groups were higher statistically
(P<0.01); urea (P<0.01), HDL colesterol (P<0.01), total protein (P<0.05) and C1 levels (P<0.01) were lower
statistically in DMBA and Nettle groups compared to control group; LDH (P<0.01), LDL (P<0.01), Ca (P<0.05)
and CA 19-9 (P<0.01) levels were higher statistically (P<0.01) in DMBA group compared to control and Nettle
group; Serum creatinin and VLDL (Very-low-density lipoprotein) values were lower in DMBA group and higher
statistically in Nettle group (P<0.01) compared to control group; uric acid, trigliserid and glucose levels were higher
in Nettle group compared to control and DMBA groups (P<0.01); Na and phosphorus levels were lower statistically
in DMBA group compared to control and Nettle group; and GGT (Gamma glutamyl transpeptidase), total biluribin,
GLOB, and K levels were not different statistically (P>0.05) in ali groups. As a result; according to the fmdings of
this study, it is assumed that nettles may have partially protective influence on the organism against toxical effects
of the DMBA.

Key words: Biochemical parameters, DMBA, Haematological parameters, Nettle {Urtica dioica L.), Tumour
markers.

GIiRiS

Insanlar, giivenliklerini saglama ve sagliklarin

koruma amagli olarak insanlik tarihinin ilk dénemlerinden
bu yana maddelerin o6zelliklerini arastirma g¢abasi igine
girmislerdir. Tedaviye yonelik bilgiler nesilden nesile,
soOzlii olarak iletilerek zamanla bugiinkii bilgi potansiyeline
ulagilmigtir.

Halk hekimligi cercevesi i¢inde bitkilerin dogrudan
kullammi, diinya capinda 6nemli bir alternatif sistem
olarak ortaya atilmaktadir. Giiniimiizde, Diinya Saglik
Orgiitii (WHO)’niin halk hekimligine ve &zellikle bitkilerle
tedavi konusuna yakin ilgi gosterdigi, bunun nedeninin ise
diinyada yasayan insanlarin % 80’inin bitkilerle tedaviden
yararlanmasi ve bu sistemin, Diinya Saglik Orgiitii’niin
“2000 Yilinda Herkese Saglik” sloganinin gergeklesmesini
kolaylastirici bir ozellik gostermesinden
kaynaklanmaktadir (1).

Bu c¢aligmada, halk arasinda bazi besinlerde
(mangalda pisirilen {rlinler, organik yakit olan tezekte
pisirilen tandir ekmegi, yakit olarak petrol driinleri
kullanan firinlarda pisirilen ekmekler) ve tiitiin iiriinlerinde
fazla miktarda bulunan ve toksik etkileri bilinen polisiklik
aromatik hidrokarbonlardan 7,12 dimetilbenz(a)antrasen
(DMBA)’in deneysel olarak uygulandigi tavsanlarda
hematolojik, biyokimyasal parametreler ile bazi timor
markirlari {izerine tibbi bitkilerden olan ve viicuttaki zararlt
maddelerin atilmasinda etkili oldugu bildirilen (2) 1sirgan
otu (Urtica dioica L.)’nun koruyucu etkilerinin
arastirilmast amaglanmustir.
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MATERYAL VE METOT

Bu ¢alisma 24 adet disi Yeni Zelanda tavsan tizerinde
yapildi. Calismada kullanilan 1sirgan otu bitkisi, Van’in
Edremit flgesi’nden 2005 Mayis- Haziran aylarinda
toplandi.

Bu c¢alismada, 7,12 Dimetilbenz[a]antrasen (DMBA
(Acros % 99, MW =256,34. C20 H16)), Dimetil Siilfoksit
(DMSO) (Sigma), Metanol (Merck) ve Tween 80 (Merck)
soliisyonu kullanilan kimyasal materyali olusturdu.

Bitki ekstraksiyonu

Golgede kurutulan 1sirgan otu bitkisinin kurutulmus
toprak isti kisimlart elektrikli degirmende ogiitiiliip 0,4
mm’lik elekten gegirildi, sonra renkli cam kavanozlara
konularak agzi hava almayacak sekilde kapatild: ve giines
15181ina maruz kalmayacagi karanlik bir ortamda kullanima
hazir halde bekletildi.

Isirgan otu 'nun metanol ekstraksiyonu

Elektrikli degirmende dgiitiilen ve 0,4 mm’lik elekten
gecirilen 1sirgan otu, dijesyon tarzinda, 50 °C’ye
ayarlanmig  soksalet cihazinda 12 saat siiresince
ekstraksiyona tabi tutuldu. 12 saat sonunda balon jojede
biriken ekstrakt, rotary evaporatdr cihazinda metanol’ii
ayrigtirma islemine tabi tutuldu. Onceden darasi alinmis
balon joje’de biriktirilen ekstrakt’in verimi % 12,5 olarak
tesbit edildi. Elde edilen 1sirgan otu metanol ekstrakti %
2’lik tween 80’de ¢dzdiiriildii. 1 mi’sinde 175 mg bulunan
metanol ekstrakti, LD50 dozu’na gore 0,2 ml/kg/giin
dozunda i.m. olarak uygulandi (Isirgan otu’nun LDS50
dozunun 3,5 gr/kg oldugu bildirilmektedir (3).
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Toksik madde
Bu calismada 7,12 dimetilbenz(a)antrasen (DMBA)
maddesi, literatiirde belirtildigi gibi (4) % 10’luk

DMSO’da ¢ozdiiriildii ve uygulandi.

Uygulama

Her birinde 8 tavsan bulunan 3 grup olusturuldu. 1.
grup kontrol grubu olarak ayrildi ve kontrol grubuna
fizyolojik tuzlu su ile hazirlanmus % 10’luk DMSO
soliisyonu 0.5 ml/kg/giin dozunda i.m. olarak uygulandu. 2.
gruba % 10’luk DMSO’da ¢ozdirilen DMBA 0.5
ml/kg/glin dozunda i.m. olarak, 3. gruba ise % 10’luk
DMSO’da ¢ozdiirilen DMBA i.m. olarak 0,5 ml/kg/giin ve
% 2’lik Tween 80 soliisyonunda ¢ozdiiriilen 1sirgan otu
methanol ekstresi i.m. olarak 0.2 ml/kg/glin dozlarinda
uygulandi.

Bu ¢aligmada kullanilan toksik etkili maddenin (7,12
dimetilbenz(a)antrasen) 36 ile 42. giinlerde sitotoksik
etkiler olusturdugu literatiir bilgilerinden (5) tespit edildi.
Bu bilgiler 1s1ginda caligma siiresinin 60 giin olarak
stirdiirtilmesine karar verildi. 0, 15, 30, 45 ve 60. giinlerde
deney grubundaki tiim hayvanlardan hematolojik muayene
icin EDTA’I1 tiiplere, biyokimyasal parametreler ve timor
markirlar1 diizeylerini saptamak igin ise jelli biyokimya
tiiplerine tavsanlarin kulak venasindan intraket yardimi ile
kan numuneleri alindi. EDTA’L tiiplere alman kan
numuneleri hematolojik parametrelerden hemoglobin,
alyuvar, nétrofil, eosinofil, monosit, lenfosit ve hematokrit
deger diizeylerindeki degisimin saptanmasi igin, jelli
biyokimya tiiplerine alman kan numuneleri ise 3000
devirde 5 dakika santrifiij iglemine tabi tutulduktan sonra
elde edilen kan serumlar1 biyokimyasal parametrelerden
ALT (Alanin transaminaz), AST (Aspartat transaminaz),
LDH (Laktat dehidrogenaz), GGT (Gamma glutamil
transpeptidaz), kreatinin, URE, iirik asit, HDL kolesterol
(Ytiksek dansiteli lipoproteinler), LDL kolesterol (Diisiik
dansiteli lipoproteinler), trigliserid, kolesterol, glukoz,
albumin, total protein, amilaz, direkt bilurubin, total
bilurubin, Kkalsiyum, magnezyum, fosfor, sodyum,
potasyum, klor ve tiimér markirlarindan CA 19-9 ve AFP
(Alfa feto protein) diizeylerindeki degisimin saptanmasi
acisindan ayni gilinler i¢inde anaiiz edildi. Biyokimyasal
parametre diizeyleri “Modular PP 800 Biyokimya Rutin
Cihazi Automatic Analyzer (HITACHI)” cihazinda, timor
markin diizeyleri ise ‘TMMULITE 2000”* cihazinda,
“TMMULITE 2000” kanser kitleri” ile belirlendi. Bu
donemde olen hayvanlarin dokulart iizerinde yapilan
makroskopik  incelemelerde  doku  hasar1  tespit
edilemediginden dolay: yine literatiir bilgilerine (4, 6) gore
calisma siiresi" 150 giine uzatildi. Toksikasyon
durumlarinda olusabilecek doku hasar ile ilgili spesifik
bilgiler verebildigi icin 150. giinliin sonunda gruplarda
kalan tavsanlarin kanindan elde edilen kan serumu,
yukarida bildirilen biyokimyasal parametreler ve timor
markirlar1  yoniinden  analiz  edildi. = Hematolojik
parametrelerdeki degisim 0, 15, 30, 45 ve 60; biyokimyasal
parametreler ve tlimér markirlar diizeylerindeki degisim

ise 0, 15, 30, 45, 60 ve 150 giin lizerinden degerlendirildi.
150. giinin sonunda tavsanlar sodyum pentotal
kullanilarak 6tenazi edildi ve kirmizi renkli atik posetlerine
konularak tibbi atik konteynirlarma birakildi.

Istatistiksel analizler

Bu ¢alismada gerekli analizler SAS (2005) istatistik
yazihm programi kullanilarak yapildi (7). Olgiilen
parametreler bakimindan gruplar ve denetimler arasi
farkliligin karsilastirilmasinda varyans analizi (ANOVA
=analysis of variance) uygulandi. Gruplar ve grup igi
farkliligin 6nemli bulundugu durumlarda da DUNCAN
¢oklu Kkarsilastirma testi kullanilarak karsilagtirmalar
yapildi. Bunlar disinda ¢alismada kullanilan parametrelere
iliskin tanitic1 istatistikler hesaplandi.

BULGULAR

Bu calismada 1sirgan otu’nun toksik etkili DMBA
iizerine olan koruyucu etkileri, bazi hematolojik
parametreler, biyokimyasal parametreler ve bazi timor
markirlar1  diizeylerindeki degisimler degerlendirilerek
yapildi. Hematolojik ve biyokimyasal parametrelerden ile
timor markirlarindan CA 19-9 ve AFP diizeylerindeki
degisimler ve ayrica tavsanlarin agirligindaki degisimlerin
gruplara gore ortalamalari asagidaki sekillerde gosterildi.
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TARTISMA VE SONUC

Cesitli amagclarla kullamilan kimyasal maddeler bir
taraftan mesleksel olarak fabrikalarda ¢alisanlar igin zararl
olabilirken, diger taraftan gerek endiistri atiklar1 ve gerekse
endiistri disinda kullanimlart sonucu havayi, suyu, topragi,
besinlerimizi  kirleterek tim canllar i¢in zararli
olmaktadirlar. Evlerde kullamlan temizlik maddeleri,
tarimda kullanilan giibre ve ilaglar baslica su ve topragi
kirletirken; endiistri ve konut bacalarindan, egsoz
borularindan  ¢itkan yanma iriinleri de havay
kirletmektedir (8).

Cevre sorunu diinyanin pek ¢ok yerinde, 6zellikle son
20 yilda giincel hayata girmis, acilen ¢oziim bekleyen bir
problemdir. Ormanlarin tahribati ve erozyon, diizensiz
sehirlesme ve yesil alan azalmasi, kiyillarin bozulmasi,
sanayide kullanilan kimyasal —maddelerin canlilar
iizerindeki olumsuz etkileri, niikleer enerjili termik
santraller ve polisiklik aromatik hidrokarbon (PAH)Tarin
ekolojik dengede yapmis olduklart tahribatin sadece
Tiirkiye’de degil, diinyada da ¢6ziimleri aranan sorunlar
haline geldigi bildirilmektedir (9).

Cevrede ve endiistriyel alanlarda bulunan ¢ok sayida
bilesik  insanlarda  genotoksik  etkiler ~ meydana
getirmektedir. Insan viicudu bu toksik etkileri ¢esitli enzim
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sistemleri aracihigiyla detoksifiye ederek Onlemeye
calismaktadir. Ancak bu tip kimyasallara maruziyetin
stiresinin artmas1 durumunda kanserojenik ve mutajenik
sonuglar ortaya ¢ikabilmektedir. DNA’da hasar olarak
tanimlanan genotoksik etki kanser baglatict bir mekanizma
olarak kabul edilmektedir. Bu nedenle gelistirilen gesitli
yontemler ile DNA’daki hasarin saptanmasi ileride
olusacak kanser olaylarinda riskin belirlenmesinde
yardimei olabilmektedir. Epidemiyo- lojik ¢aligmalar, yesil
sebze ve taze meyvelerin igerdikleri bilesiklerle
olusabilecek genotoksik etkilere karsi organizmayi
korudugunu gostermektedir (10). Polisiklik aromatik
hidrokarbonlar gida maddelerinde ve gevrede bulunabilen
toksik etkili ve kanserojen organik kimyasallardir (11, 12,
13, 14).

Kimyasal maddelere maruz kalan insan ve
hayvanlarda biyotransformasyonu saglayan enzimlerin
aktivitesinde belirgin bir artis goriilmektedir. Bu kimyasal
maddeler pestisitler, ilaglar, besin katki maddeleri veya
glinlik yasantimzda kullandigimiz  diger maddeler
olabilmektedir. Genelde enzim aktivitesinin artmasi, enzim
sentezinin artmasi sonucu oldugundan bu olay enzim
indiiksiyonu olarak tanimlanmaktadir. Polisiklik aromatik
hidrokarbonlar (PAH) enzim indiikleyici maddelerdir ve
sigara duman1 PAHTar gibi bir ¢ok enzim indiikleyicileri
icermektedir (8). Otomobil gazlan, soba dumani,
endiistriyel atiklann cogu PAH kaynagidir (15).

Polisiklik aromatik hidrokarbonlarin farkli dokularda
kanser olusumu, kardiyovaskiiler sistem rahatsizliklari,
fertilite kaybi, immun sistemin baskilanmasi gibi toksik
etkileri bulunmaktadir (15).

Bir¢ok hastaligin teshisinde, hastanin genel durumu
hakkinda bilimsel veriler toplayabilmek igin istenilen kan
tetkikleri, viicudumuzun genel durumu hakkinda hekime
tibbi dille bilgi veren en giivenilir araglardandir (16).

Bu ¢alismada hemoglobin (sekil 1), alyuvar (sekil
2) , ve hematokrit (sekil 7) diizeylerindeki degisimler
incelendiginde, 60. giinde kontrol grubuna gére DMBA ve
DMBA + 1sirgan otu ekstresi uygulanan gruplarda
istatistiksel olarak Onemli diizeyde azalmalarin oldugu
tespit edildi (P<0.01).

Saglikli eriskinlerde beyaz kan hiicrelerinin % 60-
70’ini nétrofil (17, 18) % 1-4’ini eosinofil (19), % 20-
25’ini lenfosit (19), ve % 3-8’ini monositler (17, 18)
olusturmaktadir.

Bu calismada 60.giinde nétrofil diizeyinde (Sekil
kontrol grubuna gore DMBA uygulanan grupta istatistiksel
olarak o6nemli (P<0.01) olgiide yiikselme gozlenirken,
DMBA + 1sirgan otu ekstresinde 6nemli bir yiikselme
gozlenmedi. Literatiir bilgilerinde de belirtildigi gibi bu
durumun  1sirgan  otu’nun  viicudun  savunma
mekanizmasina  olan  etkisinden kaynaklanabilecegi
diistiniilmektedir (2, 20). Eozinofil (Sekil 4) ve monosit
(Sekil 6) diizeylerinde kontrol grubuna gére DMBA ve
DMBA + 1sirgan otu ekstresinde istatistiksel olarak énemli
goriilmemesine ragmen (P>0.05) kontrol grubuna goére her
iki grupta da artislar tespit edildi.
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Bu artislarin, DMBA’nin doku ve organlarda
olusturmaya basladig1 dejenerasyonlardan ileri gelebilecegi
diistiniilmektedir. Lenfosit (Sekil 5) diizeyinde, kontrol
grubuna gére DMBA ve DMBA + 1sirgan otu ekstresinde
istatistiksel olarak &nemli (P<0.01) olan diisiisler tespit
edildi. Bu diisiislerin, literatiirlerde Ward ve ark. (21),
Mounho ve ark. (22) ve Holladay ve Smith (23)’in
bildirdigi gibi DMBA’nin immun sistemi baskilamasindan
kaynaklanabilecegini diisiindiirmektedir.

Karaciger hastaliklarinin tanisinda en fazla kullanilan
testlerden olan serum ALT ve AST diizeyleri hastaliklarin
klinik belirtileri ~ goriilmeden once yiikselmektedir.
Tikanmak karaciger hastaliklarimin degerlendirilmesinde
ise serum GGT seviyelerine bakilmaktadir (24, 25).
Karaciger hiicre harabiyeti bulunan hemen biitiin karaciger
hastaliklarinda transaminazlar yiikselirler. AST (SGOT)
hem mitokondri hem de sitoplazmada bulunurken, ALT
(SGPT) sadece sitoplazmada bulunmaktadir. Hafif bir
seliiler harabiyette ALT seviyeleri AST seviyelerinden
daha fazla yiikselmektedir. Agir seliiller harabiyet ve
nekrozun bulundugu durumlarda ise AST artis1 daha fazla
olmaktadir (26).

Bu calismada biyokimyasal parametrelerden ALT
(sekil 8) ve AST (sekil 9) diizeyleri, kontrol grubuna gore
DMBA uygulanan grupta ve DMBA + 1sirgan otu metanol
ekstresinin uygulandigi grupta istatistiksel olarak onemli
diizeyde (P<0.01) yiiksek, LDH diizeyi (sekil 10) DMBA
grubunda, kontrol grubu ve DMBA + 1sirgan otu
ekstresinin uygulandigi gruba gore istatistiksel olarak
onemli diizeyde yiiksek; GGT diizeyinin ise (sekil 11)
istatistiksel olarak 6nemsiz oldugu (P>0.05) tespit edildi.
Sirastyla Sekil 8 ve 9 incelendiginde goriilmektedir ki;
DMBA + 1sirgan otu metanol ekstresinin uygulandigi
grupta Ozellikle ALT ve AST diizeyleri, DMBA grubuna
gore 150. giinde daha diisiik diizeylerde tespit edildi
(P<0.01). Bu da, 1sirgan otu’nun toksik etkili olan
DMBA’ya  karst  karacigeri kismen  korudugunu
gostermektedir.

Kreatinin, fosfokreatin tarzinda kas kasilmasinda
onemli rol oynamaktadir (16, 26). Bobrek yetersizligi ve
renal arter stenozlu hastalarda serum kreatinin diizeyi
yiikselmektedir (24, 25). Bu c¢alismada serum kreatinin
diizeyindeki degisim 150. giinde kontrol grubuna gore
DMBA uygulanan grupta belirgin bir azalma gostermesine
ragmen, DMBA + 1sirgan otu ekstresinin uygulandigi
grupta degerlerin, kontrol grubu degerlerine yakin oldugu
tespit edildi. Bu sonuglara gore gruplar/arasindaki farkin
istatistiksel olarak onemli oldugu tespit edildi (P<0.01)
(Sekil 12).

Bu ¢alismada serum iire diizeyi, kontrol grubuna gére
DMBA ve DMBA + 1sirgan otu ekstresinin uygulandigi
grupta istatistiksel olarak Onemli disiigler gosterdi
(P<0.01) (sekil 13). Serum iirik asit diizeyi ise 150. giinde,
kontrol grubu ve DMBA grubuna gére DMBA + 1sirgan
otu ekstresinin uygulandig1 grupta 6nemli diizeyde yiiksek
tespit edildi (P<0.01) (sekil 14).

HDL kolesterol hem karacigerde hem de barsakta
sentezlenir ve HDL kolesterol’iin baglica fonksiyonu
dokulardan karacigere kolesterol tagimaktir. (24, 26, 27).
Bu olaya ters kolesterol taginimi denilmektedir. Koroner
kalp hastaliklarinin gelisimi ile HDL arasinda ters bir

orantt  bulunmaktadir  (27).  Ozellikle  karaciger
rahatsizliklarinda HDL kolesterol diizeyinin diistiigii
bildirilmektedir (25). Yapilan bu ¢aligmada 150. giinde
serum HDL kolesterol diizeyi kontrol grubuna gére DMBA
uygulanan grupta ve DMBA + 1sirgan otu ekstresinin
uygulandig1 grupta istatistiksel olarak 6nemli (P<0.01)
(Sekil 45) bir diislis tespit edildi. Bu da karacigerde

harabiyeti gosteren bir bulgudur (25). Isirgan otu
uygulanan grupta HDL diizeyinin DMBA grubuna gore
daha diisik ¢ikmasi 1sirgan otunun uzun  siireli
kullammindan kaynaklanabilecegini
diisiindiirmektedir.

VLDL, karacigerde sentezlenen endojen

lipidlerdendir. Organizmada enerji yiikii fazla oldugunda
(fazla beslenme) VLDL sentezi artmaktadir (24, 26). Yag
dokusunun %95’ini olusturan trigliseridler plazmada
VLDL ile tasinmaktadir. Ancak kiiciik miktarlarda LDL ve
HDL kolesterol ile de tasinmaktadir (24).

Bu calismada 150. giinde serum VLDL diizeyindeki
degisim kontrol grubuna gére DMBA uygulanan grupta
azalrken DMBA + 1sirgan otu metanol ekstresinin
uygulandig1 grupta artig gostermis olup gruplar arasi farkin
istatistiksel olarak onemli oldugu tespit edildi (P<0.01)
(Sekil 16). Serum VLDL diizeyinin viicutta enerji yiikiiniin
fazlahiginda artiy gosterdigi literatlir bilgisi olarak
bildirilmisti (24, 26). VLDL diizeyinin DMBA grubunda
diistik tespit edilmesi, enerji metabolizmasinda gorevli olan
karacigerin hasarmi gostermektedir. DMBA + 1sirgan
otu'nun metanol ekstresinin uygulandigi grupta VLDL
diizeyinin yiiksek tespit edilmesi de 1sirgan otu’nun
besleyici etkisini gostermektedir.

LDL kolesterol, VLDL artig1 olarak damar icinde
sentezlenmektedir. Kolesterolce en zengin lipoprotein
partikiiliidiir (24, 26). Ekstrahepatik dokularda ve
karacigerde reseptorleri bulunmaktadir. Bu reseptorlere
baglanarak  katabolize  edilirler. LDL  kolesterol
katabolizmasinda reseptorler disinda da bazi yollar
bulunmaktadir. Bunlarin basinda LDL partikiillerinin
makrofajlar tarafindan endositozla almarak katabolize
edilmeleri gelmektedir. Bu yilizden plazmada LDL
kolesterol diizeyinin arttig1 durumlarda makrofajlar fazla
miktarda kolesterol alarak yag ile doymus bir kesecik
halini alirlar. Bu hiicrelere kopiik hiicreleri (Foam cells)
denir. Kopiik hiicre olusumu da ateroskleroza sebep
olmaktadir. Dolayist ile LDL kolesterol diizeyinin
artmasinin  organizmanin aleyhine bir durum oldugu
bildirilmektedir (26).

Bu calismada, LDL kolesterol diizeyinde, grup ici
denetimler arasinda  ortalama  degerler arasinda
yiikselmeler ve algalmalar gézlenmis olup, 150. giinde
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kontrol grubu ve DMBA + 1sirgan otu’nun metanoi
ekstresinin uygulandigr gruba gére DMBA uygulanan
grupta daha yiiksek diizeyde LDL kolesterol diizeyi
Olciilmiis olup degisimin istatistiksel a¢idan da Onemli
oldugu tespit edildi (P<0.01) (Sekil 17). DMBA’nin LDL
kolesterol diizeyini 6nemli oranda artirdig1, 1sirga. otu’nun
ise bunu kismen azalttig1 ortaya ¢ikmaktadir.

Bu calisjmada serum trigliserid diizeyi, DMBA +
1sirgan otu ekstresinin uygulandigi grupta, kontrol grubu ve
DMBA grubuna gore 6nemli diizeyde yiiksek tespit edildi.
(P<0.01) (Sekil 18).

Kolesterol hem serbest kolesterol hem de kolesterol
esterlerini  kapsamaktadir. Her ikisinin Ol¢iimii, total
kolesterol olarak ifade edilmektedir (24). Bu calismada
150. giinde serum kolesterol diizeyinin DMBA + 1sirgan
otu ekstresinin uygulandigi grupta, kontrol grubu ve
DMBA grubuna gore daha diisiik diizeyde oldugu ve bu
farkliligin istatistiksel olarak onemli oldugu tespit edildi
(P<0.05) (Sekil 19).

Bu ¢alismada, serum glukoz diizeylerinde, grup igi
denetimler arasinda ortalama degerlerde yiikselmeler ve
alcalmalar gbzlenmesine karsin 150. giinde kontrol
grubuna gére DMBA uygulanan grup ve DMBA + 1sirgan
otu'nun metanol ekstresinin uygulandigi  gruplarda
yikkselme tespit edildi. Kontrol grubu ile DMBA
uygulanan gruptaki glukoz degerleri arasindaki fark 6nemli
bulunmazken kontrol grubuna gére DMBA + 1sirgan
otu’nun metanol ekstresinin uygulandig1 grupta istatistiksel
olarak o6nemli diizeyde yiikselme oldugu tespit edildi
(P<0.01), (Sekil 20). Ozellikle DMBA + 1sirgan otu’nun
metanol ekstresinin uygulandigr grupta kan glukoz
diizeyinin asir1 yiiksek olmasi, literatiir bilgilerine gore (3,
28, 29, 30, 31) isirgan otu’nun antidiyabetik etkisi ile
celismektedir. Bu  arastrmacilar  1sirgan  otunun
antidiyabetik etkisini; 1sirgan otunun insiilin sekresyonunu
artirmasina ve barsaktan glukoz emiliminin azalmasina
baglamaktadirlar. Buna karsin diger arastiricilar (32, 33,
34, 35) yaptiklar ¢alismalarda 1sirgan otunun antidiyabetik
etkisinin olmadigin1 bildirmektedirler. Bu c¢aligmada ise
elde edilen bulgular, 1sirgan otunun uzun siireli
kullamminin ~ kan  glukoz  diizeyini  yiikselttigini
gostermektedir. Diger calismalarla celiskili gibi goriinen
bu durumun izah edilebilmesi i¢in daha detayli ¢aligmalara
gereksinim oldugu kanisina varilmaktadir.

Kan albumin seviyesindeki degisiklik genelde azalma
tarzindadir. Boyle bir azalma Kkaracigerin sentez
fonksiyonlarinin bozuldugunu géstermektedir (25). Bu
calismada 150. giinde serum albumin ve total protein
diizeylerinin, kontrol grubina gére DMBA grubu ve
DMBA 4- 1sirgan otu’nun metanol ekstresinin uygulandig
grupta istatistiksel olarak 6nemli diizeyde diisiik oldugu
tespit edildi (P<0.01) (Sekil 21, 22). Karaciger fonksiyon
testleri sonuglari ile birlikte degerlendirilecek olursa serum
albumin diizeyindeki ve total protein diizeyindeki
azalmanin karacigerdeki dejenerasyondan
kaynaklanabilecegi diisiiniilmektedir.

Amilaz, tikrik bezleri ve pankreas tarafindan
salgilanan bir enzimdir. (25). Bu calismada 150. giinde
serum amilaz diizeyinin, kontrol grubuna gére DMBA
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grubu ve DMBA + 1sirgan otu’nun metanol ekstresinin
uygulandig1 grupta istatistiksel olarak oOnemli diizeyde
yiikksek oldugu tespit edildi (P<0.01) (Sekil 23). DMBA
grubundaki artisin, DMBA + 1sirgan otu’nun metanol
ekstresinin uygulandigr gruba gore daha yiiksek olmasi,
1sirgan otu’nun DMBA’min toksik etkisini azaltmasindan
kaynaklanabilecegini diisiindiirmektedir.

Bu c¢alismada 150. giinde serum direkt bilurubin
(Sekil 24) ve indirekt bilurubin (Sekil 25) diizeylerinin,
kontrol grubuna gére DMBA grubu ve DMBA + 1sirgan
otu ekstresinin uygulandifi grupta istatistiksel olarak
onemli diizeyde yiiksek oldugu, total bilurubin (Sekil 26)
diizeylerinde ise yine yiiksek olmasina ragmen bu
farkliligin istatistiksel olarak Onemli olmadigi (p>0.05)
tespit edildi. Bilurubin diizeylerindeki degisimin DMBA
grubu ve DMBA + 1sirgan otu’nun metanol ekstresinin
uygulandigi grupta karaciger hasarimin olustugunu ve
karaciger fonksiyon testlerine paralel seyretmesi de bu
durumu destekledigini gostermektedir.

Bu c¢alismada 150. giinde GLOB diizeyindeki
degisimin kontrol grubuna gére, DMBA grubu ve DMBA
+ 1sirgan otu metanol ekstresinin uygulandigi grupta
istatistiksel olarak onemli olmadig: tespit edildi (P>0.05)
(Sekil 27).

Viicuttaki kalsiyumun biiylik bir kismi (% 99) fosfat
ile kombine olarak kemiklerde bulunmaktadir. Kalsiyumun
geri kalan kiiglik miktart (%1) plazma ve hiicrelerin
sitoplazmasinda bulunur (24). Bu c¢alismada, serum
kalsiyam diizeylerinde, grup ici denetimler arasinda
ortalama degerler arasinda yiikselmeler ve alcalmalar
gozlenmesine karsin 150. giinde DMBA grubunda, kontrol
grubu ve DMBA + 1sirgan otu’nun metanol ekstresinin
uygulandig1 gruba gore istatistiksel olarak énemli diizeyde
diistik oldugu tespit edildi (PcO.Ol) (Sekil 28).

Intraseliiler olarak bulunan magnezyum; karbonhidrat,
lipid ve protein metabolizmasinda gerekli olan birgok
enzimin normal fonksiyonlar1 igin gereklidir. (24, 26).
Viicuttaki 300’den fazla enzimin kofaktoriidiir. Birgok
enzim sistemlerinin aktivatoridiir, oksidatif
fosforilasyonda glikolizis, hiicre ¢ogalmasi, niikleotid
metabolizmasi ve protein biyosentezinde 6nemlidir. Serum
magnezyum seviyelerinin azalmasi, néronlara kalsiyum
girisini inhibe ettigi icin ndéromuskuler eksitabilitenin
artisina neden olur. Artmis doku yikimi (rhabdomyolizis)
durumlarinda kandaki magnezyum diizeyi yiikselmektedir
(25). Bu calismada serum magnezyum diizeyi kontrol
grubuna gére DMBA grubu ve DMBA + 1sirgan otu’nun
metanol ekstresinin uygulandifi grupta yiiksek tespit edildi
(P<0.01), (Sekil 29).

Bu ¢alismada serum fosfor diizeyi DMBA grubunda,
kontrol grubu ve DMBA + 1sirgan otu’nun metanol
ekstresinin uygulandig1 gruba gore istatistiksel
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olarak dnemli diizeyde diisiik tespit edildi (P<0.01), (Sekil
30).

Bobrek yetersizligi ve siroz durumlarinda kandaki
sodyum diizeyinde azalmalar meydana gelmektedir (25).
Bu calismada 150. giin serum sodyum diizeyi DMBA
grubunda, kontrol grubu ve DMBA + 1sirgan otu metanol
ekstresinin uygulandigi gruplara gore daha diisiik tespit
edildi ve guplar aras: farkliligin istatistiksel olarak dnemli
oldugu tespit edildi (P<0.01) (Sekil 31).

Hiicre i¢i potasyum; protein sentezi ve hiicre
biiyiimesi i¢in gerekli oldugu gibi ayni1 zamanda bir¢ok
enzimin aktivatoriidiir (26). Bu calismada 150. giin serum
potasyum diizeyi DMBA grubunda, kontrol grubu ve
DMBA + 1sirgan otu’nun metanol ekstresinin uygulandig
gruplarina gore daha diisiik tespit edilmesine karsin guplar
aras1 farkliligin istatistiksel olarak 6nemsiz oldugu tespit
edildi (P>0.05) (Sekil 32).

Klor, viicudun ekstraselliiler sivilarinin anyonu olup,
bu sivilarm elektrik nétralitesini korumak igin sodyum ile
dengeye giren baglica anyondur. Viicut sivilarindaki klor
ve sodyumdaki degisme ayni zamanda meydana gelmekte
ve bazi sartlarda ayni istikamette olmaktadir. Plazmadaki
klor eritrositlerdekinin iki katidir. Bu yiizden alman kan
bekletilirse klor plazmadan hiicrelere ge¢gmekte ve klor
miktarinda bir sapma meydana gelmektedir (26). Bu
calismada 150. glin serum klor diizeyinin DMBA
grubunda ve DMBA + 1sirgan otu’nun metanol ekstresinin
uygulandigi grupta kontrol grubuna gore daha diisiik
diizeyde saptandig1 ve gruplar arasi farklihigin istatistiksel
olarak 6nemli oldugu tespit edildi (P<0.01) (Sekil 33).

CA 19-9 sekrete edilen kiigiik molekiil agirligina
sahip tiimor antijenlerindendir. (36). Gastrointestinal,
pankreatik, karaciger ve kolorektal malignitelerin
takibinde kullanilmaktadir. Tiim gastrointestinal sistem
kanserleri (pankreatik kanserler, kolanjiokarsinomlar,
kolon kanserleri vb) ve diger adenokarsinomlarda CA 19-9
diizeyi artmaktadir. Pankreatik kanserlerde sensitivitesi
%70-80” dir. Kronik pankreatit, kolanjit ve siroz gibi bazi
benign durumlarda da yiikseklik goriilebilmektedir (37).
Bu caligmada 150. giin serum CA 19-9 diizeyinin, DMBA
grubunda, kontrol grubu ve DMBA + 1sirgan otu’nun
metanol ekstresinin uygulandigi gruba gore daha yiiksek
oldugu ve gruplar arasi farkliligin istatistiksel olarak
onemli oldugu tespit edildi (P<0.01) (Sekil 34). DMBA
grubunda CA 19-9 diizeyinin DMBA + 1sirgan otu metanol
ekstresinin uygulandig1 gruba gore yiiksek olmasi, 1sirgan
otu’nun toksik etkili ve kanser olusumuna neden olan
DMBA’nin etkisini baskilamasindan kaynaklanabilecegini
diisiindiirmektedir.

Bu ¢alismada 150. giin serum AFP diizeyinin, DMBA
grubunda ve DMBA + 1sirgan otu’nun metanol ekstresinin
uygulandig1 grupta, kontrol grubuna goére daha yiiksek
oldugu ve gruplar arasi farkliligin istatistiksel olarak
onemli oldugu tespit edildi (P<0.01) (Sekil 35). Karaciger
fonksiyon testleriyle de tutarli olan bu sonuglar,
DMBA’'min  karaciger  lizerine  toksik  etkisinin
bulunabilecegini gostermektedir.

Bu calismada elde edilen bulgular isirgan otu’nun
toksik maddelere karsi organizmayr kismen koruyucu
etkisinin ve ayrica 6nemli bir kolesterol diisiiriicii etkiye
sahip oldugunu diisiindiirmektedir. Elde edilen bulgular

dogrultusunda 1sirgan otu’nun lipid metabolizmas: tizerine
olan etkilerinin detayli sekilde arastirilmasi gerektigi
sonucuna varilmaktadir.
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Ozet: Giiniimiizde niteliklilik (Quality) ¢ok genis bir anlam ve boyut kazandi. Egitimde, saglikta, cevreyi
korumada, iiretim ve tiiketimde, beslenmede yagsam igin bir zorunluluk oldu. Ulkemizde de son yillarda bireyler
ve kurumlar diizeyinde “nitelik” yaklasim benimsendi: Ozellikle egitim ve saglikta da niteliklilik &ne gikarildi
ve Oziimsendi. Giinliikk yasamda niteliklilik (quality) “ozellik”, “uygunluk”, “genel 6zellik”, “kendine 0zgii-
wrasal ozellik”, “sifat”, “esdegerlerinden iistiinliik” kavramlar1 yerine ve anlaminda kullamilmaktadir. Toplam
niteliklilik yalnizca iiriin ve hizmetin degil; ayn1 zamanda yonetimin de nitelik ve verimliligini amaglayan bir
anlayist icerir. Egitim kurumlarindaki nitelikte ise; egitim, dgretim ve arastirmanin degisik asamalarinda yer
alan bir 6gretim {iyesinin nasil biri olmas1 gerektigi 6ne ¢ikmaktadir. Egitimin ¢agdas 6zelligi onun nitelikli
olmasina baglidir. Bunun i¢in yaraticilig1 ortaya ¢ikarma ve artirma yontemleri gelistirmek gerekir. Bu nedenle
beyini de yaraticilig1 engelleyici ve yok edici etkenlerden kurtarmak ve 6zgiirlestirmek gerekir. Dogada higbir
sey duragan degildir: Bu degisimi karsilayacak nitel alt yapilar olusturulmalidir. Yiiksek lisans ve doktora
egitiminde nitelikliligin yiikseltilmesine yonelik yontemler gelistirilmelidir. Bu asamada danmigsmanliklar, sinav
ve tez kurullart 6nem kazanmaktadir. Lisansiistii egitimin amaci, 6grenciye bilim adami olma yetisini-n
kazandirilmasi olmalidir. Akademik siirecte ve tiim yagsamda en degerli kazanmimimiz olan beynimizi kullanma
yetenegi kazandirilmalidir: Beynimiz de tipki kaslarimiz gibidir; eger etkin olarak kullanilmaz ise; bu durumda
kaslarimiz gibi “porsiiyebilir”.

Anahtar sozciikler: Bilimsellik, egitim, lisanstistii, saglik, yasam, nitelik, 6zellik, insan

Quality in postgraduate education

Abstract: Quality has a contemporarily wide interest. It becomes an obligation, including education, health,
production, consumption, nutrition, keeps on environment and ali life processes. In our country, individuals and
institutions have adopted |he “quality” approach recently with an increased expectation. Quality was considered
and assimilated in education and health like wise other areas. In daily life quality means “novelty”,
“suitability”, “general property”, “characteristic”, “adjective”, “dominance of own equivalences” and is also
used for some other terms. Total quality includes an understanding not only aiming production and service but
also aiming productiveness and quality of governing. In the quality of the institutions of education; it is come
forward as hovv an adviser and lecturer who take place in different stages of the education, teaching and
investigations should be. The contemporary properties of education depend on being its quality. For this, it is
necessary to develop the methods emerging and enhencing quality. For this purpose, it is necessary to avoid and
to free the brain from the effects which terminale and inhibit the creativity. In nature, things are not stable. To
welcome this change the substructures must be taken part. In post graduate education, the methods must be
developed to increase quality levels. In this stage advisers and juries of examination are seen as important. The
aim of postgraduate education must be to give the student the ability of being a successful scientist, and in
academic process and along the life to gain the ability using the brain which is our most important gain. Our
brain resembles our muscles; the brain “can also be wizen” likes our muscles, if it is not used effectively.

Key words: Scientificness,' education, postgraduate, health, life, quality, peculiarity, human



Yetkin ve Yetkin, 2007; Saglik Bilimleri Dergisi 10(1-2): 43-47

GIiRiS

“Hayatta En Gergek Yol Gosterici Bilimdir, Fendir.
Ogretmenler Yeni Kusaklar Sizin Eseriniz Olacaktir”.
Mustafa Kemal Atatiirk’iin bu 6zlii sozleri hem bilimde,
hem de egitimde niteligin ne denli 6nemli oldugunun
vurgulamaktadir.

Glintimiizde niteliklilik (Quality) kavrami ¢ok genis bir
ilgi, zorunluluk ve boyut kazandi (1). Aslinda niteliklilik
anlayis1 insanlarin var oluslarindan bu yana siirmektedir.
Bu siire¢ iginde degisik kalite denetimi asamalari
gelistirildi. Sonug olarak bir kurumda; iiretim sekline bagl
olarak, en {iist yoneticiden en alt c¢aliganina dek tiim
Ogelerin kaliteden sorumlu olmasi diisiincesi dogdu. Bu
durum daha sonra toplam niteliklilik kavramim dogurdu.
Bir hizmetin niteliginin belirlenmesinde, bazi boyutlar
vardir. Bu boyutlar1 o hizmeti tiiketmek isteyenler
belirlemektedir (6rnegin yurtdisi-yurtigi yada gelismis
iiniversite-tagra iiniversitesi doktora dereceleri). Bunlar
sekiz ana baglikta toplanmaktadir.

1. Verimlilik: Hizmet ettigi alanda verim derecesi.

2.1kincil 6zellikler: Yabanc dil(ler), sanatsal etkinlik,
ilgi alanlar1.

3. Giivenilirlik: Yaptig1 ise giiven.

4.Uygunluk: Yaptig1 ise uygunluk (kisiye uygunluk
degil).

5.Dayaniklilik: Verilen yada yapilan islere kars
zaman ve mekan dayaniklilig1.

6.Hizmet: Verilen gorevlere karsi direng gosterip
gosterememe.

7.Estetik ozellikler: Urettigi hizmetlerdeki sanatsal
ozellikler.

8.Algilanma: Siralanan bu Ozelliklerin  {iglincii
kisilerce algilanmasi.

Ulkemizde son yillarda gerek istemli olarak ve gerekse

gozlemler sonucu; kullanima sunulan hizli iletisim
araclarindan  dolayr, degisik kiiltir ve ilkelerin
uygulamalarindan  etkilenilerek  “nitelik”  yaklagimi

benimsendi: Diger alanlarda oldugu gibi egitim ve saglikta
da nitelik (kalite) one ¢ikarildi ve olduk¢a 6ziimsendi.

Aslinda nitelik konusunda ilk bilgiler Ulkemize
Cumbhuriyetle birlikte girdi ve bunun temelleri M. Kemal
Atatlirk tarafindan “Cagdas uygarlik diizeyi” olarak
gelecegin toplumsal yasam niteliginin vurgulanmasiyla
atildi.  Ayrica; oOzellikle egitim- Ogretimin Oneminden
dolayr Atatiirk, 6gretmenlere “yeni kusaklar sizlerin eseri
olacaktir” 6zdeyisi ile seslenmektedir. Pedagojik altyapisi
ve Ozgecmisi yeterli olmamasina karsmn; &gretim iiyeligi
aslinda etkin bir 6gretmenliktir. Temel fark 6gretmenlikte;
ogretimle birlikte egitim de amaglanirken, ogretim
iyeliginde daha ¢ok bilgi Ogretimi ve arastirma One
¢tkmaktadir. Bu diizeyde de “usta-cirak” iliskisi 6nem
kazanmaktadir.

Hukuk kitaplariin  giris  boliimiinde; hukukgular
tarafindan yapilan ¢ok, ancak olduk¢a farkli tanimlar

olmasina karsimn, sonug olarak “ Hukukun ¢ok degisik

tanimlamasi olsa da aslinda hukuktan anlasilan sey her
zaman aynidir” denilmektedir. Buna benzer bir tartisma
“Allah” ve “Tanr” kavramlar1 igin de yapildi ve bazi
insanlar “Tanr1” kavrammnin “Allah” kavramindaki anlami
veremeyecegini; bu nedenle de kullanilmasinin dogru
olmadigim savunurken; bir kisim insanlar ise burada da
yine ister “Tanr1” ve ister “Allah” diye ¢agiralim; sonucun
degismedigini, aslinda ayn1 seyi algiladiklarini belirttiler.
Dogru olan tanimdan yada kavramin farkli olmasindan ¢ok
kisilerce saglanan biligsel anlamdir.

Yine iilkemizde tartistlan kavramlardan biri de
Tiirkiye Cumhuriyeti Devletinin temel niteligini olusturan
laiklik (secularity) kavramidir. Burada da baz1 kimseler bir
tamm yapmak yada yaptirmak istemektedir: Oysa
algilanan ve beklenen sey aslinda herkes i¢in aynidir.

Benzer durum “niteliklilik (quality = kalite)” i¢in de
gecerlidir ve kac cesit tanimu yapilirsa yapilsin aslinda
algiladigimz ve beklentide oldugumuz, belki de tam
tanimlayamadigimiz sey aynidir. Ne yazik ki bazi insanlar
herkes tarafindan aslinda ayn1 anlamda algilanan seyi; baz
amaglar1 yoniinden ille de farkli olmasini ve algilanmasini
beklerler. Ornegin, bireyin “ saghkli olmasr” kavrami da
bunlardan biridir. Bu olaya bakista birlik saglanmasi
amaciyla Diinya Saglik Orgiiti (DSO = WHO0) saghg
herkesi hosnut edecek sekilde; saglik “kisinin bedensel ve
ruhsal yonden tam bir iyilik durumunda olmasidir”
seklinde tanimlamaktadir. Buna gore artik herkesin kendini
tam bir iyilik i¢inde buldugu bir durumu vardir.

Nitelik(li)lik
Egitimde nitel olgiitler

Glinlik yasamda niteliklilik tanim igin “6zellik”,
“uygunluk”, “genel 6zellik”, “kendine 6zgii-irasal 6zellik”,
“sifat”, “esdegerlerinden istiinliik” ve bazi diger terimler
kullanilir (1). Aristo, nitelikliligi degisik bir diisiince
tammi i¢ine aldi ve “kalite” kavramu yoluyla anlatilmak
istenen seyin Oziinde halkin erdeminde yer alan seyi
sOylemek istedigi oldugunu belirtti (2). Nitelik, istenilen
bir deger; bir seyin dogru yada yanlis verilmis sifatt
olabilir: Benzer yada 6zdes nitelikte olma, biiyiik olasilikla
onu digerlerinden farkli kilan seydir (3). Cagimizda artik,
bir toplumda yasamun niteligi (kalite), egitim hizmetlerinin
diizeyi gibi sosyal kavramlarla tanimlanir.

Toplam niteliklilik yalnizca iirlin ve hizmetin degil;
aynt zamanda yonetimin de nitelik ve verimliligini
amacglayan bir yonetim anlayigidir. Toplam kalite
yonetiminde basari, 6ncelikle kurum ({iniversite) ve birim
(enstitii) Uist yoneticilerinin bu yOnetim anlayisini
benimsemelerine, uygulamada kararli olmalarina ve
uygulayicilart desteklemelerine baglidir. Bu durum bir
kiiltiirel degisimi gerektirdigi gibi; demokratik tam katilim1
da gerektirmektedir. Bir kurumda niteliklilik herkesin isi
olmalidir: Tek basina bir kurum nitelikli duruma
getirilemez (4).
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Doga bilimleri i¢inde birincil olan fizik; fiziksel varlik
ve olusumlarla ilgilidir ve onlar1 birimsel nitelige sokar (5).
Kimya ise maddelerin bir birlerini etkilemelerini; degisim
ve doniigiimlerini yine birimle agiklar (6). Oysa biyoloji ve
biyolojinin uygulama alanlarina dayanan yasam ve saglik
bilimleri, iglev ve bi¢imin farklilign ve o6zgilligini ve
karmasikligint tanimlar (3,7). Yasam bilimleri bireysel
davramslardaki degismelerle beyin yeteneklerinde olusan
mantiksal iligkilerle baglanti kurmaya caligmalidir (8).
Cagdas bilim ve teknigin diizeyi; ayni zamanda beyinin
gelismislik derecesi ile birebir yol alir; yani, higbir bilimsel
ilerleme, beyinin gelismisliginden dnce ortaya ¢ikamaz.

Yapilan arastirmalar (9, 10); egitim, Ogretim ve
arastirmanin degisik asamalarinda yer alan bir &gretim
iyesinin bilimsel, egitsel, sosyal, yonetsel ve kisilik
ozellikleri yoniinden nasil olmasi gerektigi deneklerin
belirledigi sifatlarla gostermektedir: Bilimsel ydnden,
bilgili ve arastirmaci; egitsel yonden, egitmen, anlatim
yetenekli ve pedogojik Ozellikleri olan; sosyal yonden,
kendini yenileyebilen, bilimsel gelismelere agik; yonetsel
yonden, arkadas, anlayish (hosgoriilii), demokratik
ozellikte ve kisilik yoniinden, cagdas, dengeli ve olgiilii,
sosyal ve bedensel ve ruhsal yonden saglikli olmasi
gerektigi seklindeki sifatlar 6ne ¢ikmaktadir (11).

Nitel Beklentiler
Niteliklilige (quality) temel olusturan ogeler

Avrupa Birligi Bologna toplanti sonucuna gore
“Insanligin ikinci bin y1l bitiminde ancak kiiltiiriin, bilginin
ve aragtirmanin merkezi olan iiniversitelerde baslayabilir”
denilmektedir (12).

Her beyin bireye 6zgii diisiince dizgesinin olusturdugu
bir Ogrenme ve Ogretme yontemine sahiptir. Egitimin
cagdashig; asagidaki kosullarin birlikte, nitelikli olmasina
baglidir:

L Ogretim Uyesi: Ogretim iiyesi egitimin niteligine iki
sekilde katilmaktadir:

1. Akademik 6zgegmisin yiiksekligi: Bilgi, deneyim ve

sezgi diizeyi.

2.0lay1 gergek boyutlart ile degerlendirmek ve bakmak:
Ucret ve iyi bir akademik 6zgegmis kazanmak icin
degil

3.Bilim adami olmamn kosullarini tasimak: Bunlar
evrensel olarak bilinen degerlerdir.

I Ogrenci: lyi bir okul bitirme basar1 notu; tantyanlardan
iyl bilimsel destekler ve bilim adami olma Olgiitlerinin
varlig: Bilgi, beceri, caligkanlik, istek, dayaniklilik,
tarafsizlik, paylasimeilik ve diiriistliik bunlarin baginda
gelmektedir.

II. Alt yapr olanaklar1 ve hizmet: Higbir sey duragan
degildi: Bu Doganin diyalekti§inin en Onemli
kurallarindan biridir. fletisim 151k hizina ulast:.

Yasantimizin hemen her déneminde etkisini duydugumuz
ve algiladigimiz hizli ve siirekli degisen bir diinyada
yasanmaktadir. Bununla birlikte ilkeler farkli degisme ve
gelisme siiregleri yasar ve gosterirler. Bu nedenle de
yasantimizi degistiren ve yeni becerilere gereksinim
duyulan bir ¢izgiyi 6grenmek zorundayiz. Bilim, teknoloji
ve ayni sekilde egitim birbirine kosut yiirlimektedir. Bizler
gelecekteki bilim, teknoloji ve egitim onciilerini bu degisim
ve gelismelere uygun olarak hazirlamaliyiz.

Iginde bulundugumuz yiizyllda bilgi birikiminde
sasirtic1 artislar oldu. Insan bilgisindeki ilerleme; insanin
cevresini  degistiren temel ve uygulamali bilimlerin
gelismesine Onciilik etti§ini gérmekteyiz. Uygulamali
bilimler arasinda oncelikli olarak insanlara sagliksizliga ve
olime karst koyma giiciinli kazandiran saglik bilimleri ve
onun egitimi gelmektedir.

Saglik bilimleri kapsaminda olan uygulamali bilimlerin
temel ve ortak amaci; canli dizgelerde yer alan cansiz atom
ve molekiillerin bir araya toplanmasiyla canlilik
kosullarimin  nasil  siirdiiriildiigii ve canlandirildigin
belirlemektir (13-16). Egitim c¢agdas ve bilimsel olarak
uygulandiginda; oncelikle bireyin kendi dogmalarini
yikarak beynini Ozgiirlestirdigi ve dogrularini kendisinin
sectigi; diisiince, inang ve duygular yoniinden 6zgiirlestigi
kararlarimi kendisinin verdigi ve dogru karar aldifi; en
onemlisi de ilkel atakligin yerini uygar ve bilimsel atakligin
aldig1 goriiliir (17).

Beyin yiiksek islevleri

Yaraticihgi ortaya ¢ikarma ve artirma yéntemlerini
gelistirme

Yaraticilik oncelikle bir beyin islevidir. Beyinde
yaklasik bir milyar kadar sinir hiicresi vardir. Bunlardan
her biri diger sinir hiicreleriyle yaklasik bin farkli baglanti
yapabilir. Bu 0Ozellik beyine sonsuz sayida diizenleme
yetenegi kazandirmaktadir. Bunun sonucu olarak ta beyinin
yiiksek islevleri ortaya g¢ikar (18). Beynimizde var olan
verilerin {i¢ temel asamaya gereksinim duydugunu
biliyoruz: Bunlar;

1. Algilama ve bilgi olarak kaydedilme: Beynimiz;
bilginin olusmasi i¢in, duyularimizdan gelen bilgileri
kaydetmelidir.

2. Birlestirme (biitiinlestirme): Bilginin hem kisa ve hem
de uzun siireli bellekte saklanmus olmasi zorunludur.

3. Geri ¢agrilmasi: Istedigimiz anda saklanan bu bilgileri
yeniden geri ¢agiarak  kullanmayr  basarmak
zorunday1z.

Bu siireglerin sonucu olarak insanlarda akil, zihin,
mantik, anlak gibi biligsel yetenekler ortaya ¢ikar. Bunlari
da asagidaki sekilde 6zetleyebiliriz.

a.Zeka ve Ogrenme giicll.
kullamlabilirligini belirler.

Beyinin verimini ve

b. Ogrenme: Cevreyle ilgili yeni bilgilerin kazanilmasina
dayanir.

45






Yetkin ve Yetkin, 2007; Saglik Bilimleri Dergisi 10(1-2): 43-47

4. Bellek: Alikoyma, saklama, koruma, akilda tutma
anlamindadir.

Yaraticilik beyinin en giizel islevidir (19). Yaraticilik
oncelikle gerginligi kaldirir, cogunlukla yetenegimizi disa
vurmaya yardim eder. Yaraticiligin disa vurumu beynin ve
viicudun kimyasim olumlu yonde degistirir. Yaraticilik, bir
Oykii yazma, resim yapma yada bilimsel bir bulusla simirl
degildir.  Yaraticilik;  degismek, yenile(n)mek ve
yasantimizin gorlintiilerini yeniden kurmak igin gerekli
olan yetenekleri kapsar (2, 20). Yaraticilik, diinyayr giiclii
algilama ve neyi algiladigimizin yeni kullanimini yapma
anlamma gelir. Ne yazik ki okullar 6nceden saptanmuig
yollart izler ve bunlardan yeni yollar yapmay: isteyenler
birgok  tuzaklara  distirtilir.  Yaraticihk  yalnizca
yetigkinlerde goriilmez; cocuklarda ve genclerde de
goriiliir. Cocuklar dogal olarak yaraticidir; ¢iinkii, onlar i¢in
her sey oyun ve bir Oykiiden olusur: Cocuklarin
yaraticihiginda hile, uydurmalar, diizenbazlik, kandirma,
yalan-dolan ve kétiilik yoktur. Insanhigin ve hatta
hayvanlarin yararna oyun kurarlar. Bu sekliyle ¢ocuklar en
temiz bilim insanlaridir

Yaraticilik Oyle sanildigi gibi zorunlu olarak yiiksek
zeka ve iyl Ozelliklere de gereksinim duymaz. Bunun tersi,
yiksek IQ bireyin kendi kendini kat1 bir sekilde
elestirmesinden ve denetlemesinden yada  Kkiiltiirel
degerlerin hizli &grenilmesinden dolayr kendi 6z yaratici
kaynaklarini engellerler. Bununla birlikte acaba yaratici bir
birey yada diger insanlardan “farkli olma heyecansal
sorunlara neden olur mu yada heyecansal sorunlar
yaraticiligin yakitt midir” diye sorabiliriz. Diger bir soru ise
“yaraticiligimizi nasil artiririz”, seklindeki sorudur. Sinir
bilimcileri arasinda yaraticilikla ilgili iki farkli goriis
vardir: (i) Bazilar1 hemen herkesin biiyiik yaratici bagariya
sahip olduguna inanir, ancak bu yetenek aramizdaki birkag
dahi tarafindan verimli olarak kullanilir, (ii) Bazilar1 da bu
konuda yaraticiligin dogustan sahip olunan bir yetenek
oldugunu; sonradan kazanilamayacagini savunmaktadirlar.

Sonug olarak diyebiliriz ki, ¢agimizda gerek bireysel
ve gerekse toplumsal niteliklilik-buna  distiinliikte
diyebiliriz-egitimin bastan sona niteligine baglhdir. Insanlk
bu giine dek gelisme siireci i¢inde dort 6nemli toplumsal
kurum gelistirdi: (i) Bunlardan ilki; 6zellikle ekonomik
nedenlerle ve bir arada olma isteginden kaynaklanan gok
onemli bir kurum olan “aile” kurmay: basardi ve bunu bu
giinkii “cekirdek aile” diizeyine ulastirdi® (ii) Ikincisi yine
bu siirecte aileden sonra gelistirilen kurum ise “egitim”
oldu. Olast ki egitim aileyle ve hatta biyolojik diizeyde
basladi, ancak zaman i¢inde kurumlasti. Bunlarin diginda
(iii) Uglincli olarak “devlet” kurumlasti ve (iv) dordiincii
olarak saglik gelistirildi. Bu siralama Ikinciden sonra
degisebilir.

Ancak giiniimiizde egitim artik birinci sirayr aldi ve
ailenin Oniine gecti. Egitim dogay1 ve olaylar1 anlamay1 ve
evrenin sirlarni. ¢ézmeyi ve dogayla savasimi basarmayi
sagladi.
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Glintimiizde artik nitelikli bir aile i¢in de ailenin ve aile
bireylerinin de egit ilmesi geregi ortaya ¢ikti. Bu nedenle
egitimin toptan nitelikli olmasi oncelikle ailenin nitelikli
olmasindan baslar. Yani once aile egitilecek ve egitimli
olacak sonra nitelikli aile, nitelikli saglik, nitelikli devlet ve
sonunda nitelikli toplum gelecek. Bu siire¢ ancak iyi
diizenlenen bir ilk, orta, yiiksek ve akademik egitimi izler

Insanhigin gelisim siireci iginde; toplayiciliktan tarm
toplumuna gecti ve tarim iiretimini gerceklestirdi. Bu siireg
¢ok uzun bir zaman aldi. Bilginin degisim siireci yaklasik
bin yildir. Bu uzun donemde toplumlar farklilastilar: Farkli
toplumsal kiiltiirlere, 6zelliklere, aligkanliklara, gelenek ve
goreneklere, bazi kutsal degerlere, bir toplumu
digerlerinden ayirtan ve o toplumu Ozellestiren-
ozglinlestiren ozelliklere ulasildi. Simdi toplumlar bu
ozellikleriyle tammyor ve 6viiniiyor: Ornegin  Tiirk
konukseverligi, yemekleri, ananin kutsalligi, yurt sevgisi,
Bunlar toplumun degismez dzellikleri oldu. Diigiin demek,
bayram seyran, giyim kusam ve Tiirkii sdyleme yetenekleri
gibi. Her ne kadar giinlimiizde kiiresel (Global) kiiltiir
gelistirilmek istense de toplumlar tepkisel olarak kendi
farkliliklarina dénmek istemektedirler.

Toplumlar diger gelisme siireclerine gegtigi halde;
yinede bu dénemin yemeklerini, giyimlerini, geleneklerini,
oyunlarini, tdrenlerini, yerlesim sekillerini, oykii ve
kahramanliklarini, ask destanlarini ve diger toplumsal
degerlerini korumak ve yasatmak istemektedirler. Ancak bu
durumun uluslagma agisindan bir engel olusturmamasi igin,
stirekli bir yasam tarzi olarak diisiiniilmemesi gerekir;
¢linkii “folklorik yasama istegi” uluslasmayi, yani yeni
toplumsal degerler yaratmay: engelleyebilir.

Yirminci ylizyllda artik sanayi toplumuna gecildi.
Fabrikalarda sanayi iiriinleri iiretildi. Bu dénemin degisim
stireci yiiz yil kadardir. Ancak toplumlar {izerinde tarim
donemi kadar iz birakmadi; yalnizca yasami kolaylastirdi!
Ve yeni iriinleri insanlarm kullanimina soktu. En yeni
model bir araba yada en glincel televizyon, bilgisayar ve
cep telefonu kullandiktan sonra eve gidip zeytinyagli dolma
yiyoruz yada bu teknikleri siinnet diigiiniinde, bayramlarda
seyranlarda kullantyoruz.

Cagimizda artik {iclinci donem olan bilisim ¢agma
girildi. Bilgiyi kullanma siireci bir yildir ve iiriin bilgidir
21).

Eger bu degisim siirecleri ve bunlar1 taniyarak son
stirece uyum saglanmak isteniyorsa; bunlarin nitelikli ve
uygun bir egitimle verilmesi gerekir. Boylece nitelikli bir
topluma gecis saglanir ve bilgi yarisina katilabilinir.
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Yiiksek diizeyde tahil iceren rasyonlarlarla beslenen besi

sigirlarinda goriilen karaciger apseleri
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Ozet: Besi sigirlarinda goriilen karaciger apsesi yiiksek oranda tahil igeren rasyonlarla beslemede ortaya cikar.
Insidansi bakim ve beslenme sartlarma bagl olarak ortalama %12-32"dir. Karaciger apseleri bilyiik ekonomik
kayiplara yol acar ve yem tiiketimi, canlt agirlik artis1, yemden yararlanmay azaltir ve karkas kalitesini diigtiriir.
Rumende bulunan anaerobik Fusobacterium necrophorum, karaciger apsesinden birinci derecede sorumlu etiolojik
ajandir. Actinomyces pyogenes ikinci derecede izole edilen patojen ajandir. Asidozisin neden oldugu ruminal
lezyonlar karaciger apsesinin predispoze faktoriidiir. Ruminal epitele kolonize olan F. necrophorum karacigere
gecerek enfeksiyona neden olur. Karaciger apsesine karsi korunmada antimikrobiyal yem katki maddeleri kullanilir.

Anahtar sézciikler: Besi s1g1r1, tahil, karaciger apsesi

Liver abscesses in beef cattle feed diets containing high levels of grains

Abstract: Liver abscesses in slaughtered beef cattle result from aggressive grain-feeding programs. The incidence,
averaging from 12 to 32% in most beef cattle, is influenced by a number of dietary and management factors. Liver
abscesses represent a major economic liability. Besides liver condemnation, economic impact include reduced feed
intake, reduced weight gain, decreased feed efficiency, and decreased carcass yield. Fusobacterium necrophorum, a
member of the ruminal anaerobic bacterial flora, is the primary etiologic agent. Actinomyces pyogenes is the second
most frequently isolated pathogen. Ruminal lesion resulting from acidosis generally are accepted as the predisposing
factors for liver abscesses. F necrophorum possesses or produces a number of virulence factors that participate in
the penetration and colonization of the ruminal epithelium and subsecuent entry and establishment of infection in
the liver. Control of liver abscesses in beef cattle generally has depended on the use of antimicrobial compounds.

Keywords: Beef cattle, grain, liver abscesses

GIRI$ kayiplara neden olan karaciger apsesinin nedenlerini ortaya

koymak ve besi sigirciligt isletmelerinin bu konuya

Yasam fonksiyonlarinin yerine getirilmesinde
karacigerin énemli bir yeri vardir. Bu fonksiyonlardan her
hangi birinin veya birkacinin aksamasi hayvanin yasamini
imkansiz hale getirir. En azindan verimin azalmasina
neden olur. Biitiin hastaliklarda karaciger dogrudan veya
dolay1 olarak etkilenir.

Bu inceleme de, tahil icerigi yiiksek rasyonlarla
beslenen besi sigirlarinda ¢ok biiyiik ekonomik

dikkatini ¢ekmek amaglanmustir.

Rasyonun  Tahu Icerigi  ve Karaciger Apsesi
Arasindaki Iliski
Karaciger apseleri yiiksek oranda tahil igeren

rasyonlarla beslenen besi sigirlarinda goriiliir ve insidansi
%1-2’den %90-95’e kadar ¢ikabilir.
Genellikle yogun beside ortalama %12-32’dir (1).
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Genellikle apsenin insidansi ve siddeti rasyondaki kaba
yem miktarinin azalmasina baglt olarak artar (2). Rasyonda
kaba yem seviyesinin yiiksek olmasi yem tiiketimindeki
degismeyi azaltir ve ruminal fermentasyonun stabil halde
kalmasimn1 saglar. Buna bagl olarak da asidozis ve
ruminitisin goriilme olasilig1 azalir. Bununla birlikte bazi
calismalarda, kaba yem iceren (%3-15) veya igermeyen
rasyonlarla beslenen hayvanlarda karaciger apsesinin
goriilme sikligt bakimindan bir farklilifa rastlanilmadig
bildirilmistir (3, 4).

Karaciger apselerinin insidansi kaba yemlerin fiziksel
yapisina da baghdir. Utley ve ark. (5), %80 konsantre yem
ve %20 yer fistig1 kabuklar1 beslenen bogalarda karaciger
apsesinin insi dansini %56 olarak bildirirlerken; kabuklarin
parcalanarak veya peletlenerek verilmesi durumunda bu
oranin %59’a yiikselttigini bildirmislerdir. Kaba yem
kaynagi olarak samanla beslenen sigirlarda, silajla
beslenenlere gore karaciger apsesinin insidansinm daha
yiiksek oldugu tespit edilmistir (6, 7). Silaja gore kuru kaba
yem iceren rasyonlarla beslemede dane yem seciciliginin
artmast ruminal asidoz ve dolayisiyla karaciger apsesine
yol acabilmektedir. Ayrica dane yemin tipi de karaciger
apsesinin insidansim etkiledigi bildirilmistir (8).

Bugday, arpa, nem igerigi yiiksek musir ve lapa haline
getirilmis musir gibi dane yemlerde Ozellikle nisasta
grandilerinin jelatinize olmasi ve nisastanin ruminal
fermentasyon oraninin artmasi asidozis ve karaciger
apsesine yol acabilecegi belirtilmistir (9). Bununla birlikte
Nagarala ve Chengappe (10), karaciger apsesinin nedenini
sadece nigastanin ruminal fermentasyonuna
baglanamayacagini bildirmislerdir. Stock ve ark. (4) musir
ve bugday karisimu ile yalnizca musirt karsilastirdiklart bir
calismada, her iki grupta da siddetli apsenin sayica ¢ok
yiiksek oldugunu bildirmislerdir.

Ladely ve ark. (11) tarafindan yapilan diger bir
calismada da, nisastanin fermentasyon orant orta olan
hibrid musir ile beslenen danalarda goriilen karaciger
apsesinin, rumende fermentasyon orani hizli hibrid misir
ile beslenen danalardan daha yiiksek oldugunu tespit
etmislerdir. Konu ilgili olarak yapilan diger bir ¢alismada
(6), nem igerigi yiiksek musir ile beslenen besi sigirlarinda
goriilen karaciger apsesinin, nem igerigi diisiik musir ile
beslenenlerden daha yiiksek oldugunu bildirilirken Stock
ve ark. (12) tarafindan yapilan diger bir ¢alismada da, nem
icerigi yliksek musir ile nem icerigi diisiik misir veya her
ikisinin kombinasyonu arasinda bir farklilik tespit
edilmemistir.

Bununla beraber ayni rasyonu tiiketen bir locaki
hayvanlarda karaciger apsesi fazla sayida goriiliirken;
bitisik locadaki aynmi rasyonu tiiketen hayvanlarda asir
derecede goriilmemesinin sebebi bilinmemektedir (10).

Ekonomik Onemi

ABD Ulusal Et Kalitesi verilerine gére 1995 yilinda
kesimhanelerde goriilen en yiiksek 10 hastalik iginde
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karaciger apseleri ikinci sirada (1995°de kesilen et
sigirlarinda ortalama %22.2) yer aldig: bildirilmistir (10).
Karaciger apselerinin olumsuz etkisi hayvansal performans
ve karkas kalitesi lizerinde goriiliir. Besi sigirlarinda
karacigerin apselenmesi ile yem tiiketimi, canli agirlik
kazanci, yemden yararlanma ve karkas kalitesi diiser. 1992
verilerine  gére  ABD’de  karaciSer  apselerinin
kontaminasyonuna bagli olarak karkasta yaklasik %2’lik
bir kayip olmustur (10). Bununla birlikte Harman ve ark.
(13), hayvansal performans iizerine karaciger apselerinin
etkisinin olmadigint bildirirken; Brink ve ark. (1) giinliik
canli agirlik kazancinda %11 ve yemden yararlanmada ise
%9.7°1ik bir azalmaya neden oldugunu belirtmislerdir. Bu
etki, siddetli apselerde (biiyiikliigii ve sayisi) danalarda
belirgin olarak ortaya ¢ikar ve genellikle A+ (0, A-, A ve
A+’ya gore) (14) olarak gosterilir. A- veya A siddetindeki
karaciger apselerinin hayvansal performans {izerindeki
etkileri Olciilemez. Brink ve ark. (l)’nin, karaciger
apselerinin siddeti ile yem tiiketimi ve yemden yararlanma
arasindaki iliskiyi belirlemek igin musir agirlikli rasyonlarla
ferdi olarak beslenen toplam 566 dana iizerinde yapmis
olduklart 12 arastirmanin sonuglart  Cizelge 1’de
sunulmustur. Buna gore karacigerdeki apse skoru A+ olan
danalar ile karacigerinde apse olmayan danalar arasinda
glinliik yem tiiketimi, giinliik canli agirlik artis1 ve yemden
yararlanma bakimindan bir farklilik oldugu goriilmektedir.

Besi sigirlarinda A+ siddetindeki karaciger apseleri
diyaframa ve cevresinde bulunan organlara adhezyonu
yiiziinden karkasta Onemli kayiplara yol agabilir. Bir
ornekte biitiin visseral organlarda kontaminasyona yol
actigl gorlilmiistir. Bu durum kesimhanelerde biiyiik
ekonomik kayiplara yol agar. ABD Texas Panhandle
Bolgesi’nde bulunan yedi yem fabrikasindan alman ticari
besi yemleri ile sigirlar iizerinde yapilan bir caliymada
(15), A+ siddetindeki karaciger apseli sifirlarda goriilen
karkas randimandaki kayiplarm normal karacigerli
hayvanlardan % 1.6’dan daha fazla oldugu tespit edilmistir
(Cizelge 1). Brink ve ark. (1), A+ skorlu karaciger apseli
hayvanlarda sicak karkas agirligi iizerinden hesaplanan
yemden yararlanmanin istatistiksel olarak azaldigim
bildirmislerdir.

Karaciger Apsesinin Bakteriyel Florast

Yapilan aragtirmalarda (16, 17, 18) besi sigir1 karaciger
apsesinden birgok aerobik ve anaerobik bakteri tespit
edilmistir. Hemen hemen tiim ¢alismalarda etyolojik ajan
olarak Fusobacterium necrophorum'u tespit edilmistir.
Karaciger apsesinden hazirlanan  kiiltiirlerden  F.
necrophorum'un insidanst %81 -100 arasindadir (16).
Fakat etyolojik ajan olarak diger anaerobik ve fakiiltatif
bakterilerde apsede tespit edilmistir (19). Karaciger
apsesinden izole edilen diger bakteriler ise Actinomyces
pyogenes, Bacteroides spp., Clostridium spp., Pasteurella
spp., Peptostreptococcus spp., Staphylococcus spp. (20) ve
identifiye edilemeyen diger gram pozitif ve gram negatif
bakterilerdir.
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Karaciger Apsesinin Patogenezisi

Yabanci cisim veya asiditeden dolayr zarar goren

ruminal duvar F. necrophorum'un kolonizasyonu ve

invazyonuna hassas hale gelir. Olusan kolonizasyondan

sonra F. necrophorum, apselenmis ruminal duvar araciligt
ile veya kan karisir ve sonradan portal sirkiilasyonla
bakteriyel emboli yayilir. Portal sirkiilasyondan bakteriler
karaciger vasitasi ile filtre edilir ve enfeksiyon ve apsenin
sebebi olur.

Cizelge 1. Feedlot danalarda karkas kalitesi, hayvansal performans ve karaciger apsesinin siddeti arasindaki iliski.

Karaciger Apsesinin Skoru®

Brinkveark., 1990
Hayvan sayist
Giinliik yem tiik, kg KM
GCAA, kg
CAA/kg KM (giinliik yem tiiketimi)

Montgomery, 1985
Hayvan sayist
Canli agirlik, kg
Sicak karkas agirlig, kg
Randiman
Sirt yagi kalinligi, cm
Apseye bagli karkastaki kayip, Karkas agirligt % olarak

(6] A- A A+
405 52 37 72
8.39 8.27 8.42 7.96
1.27 1.23 1.24 1.15
0.151 0.149 0.145 0.130
1.166 164 45 72
490° 480° 473 ¢ 4424
310° 302¢ 300° 2744
63.3° 62.8° 62.7° 61.7
1.10° 1.10° 1.13°¢ 0.98¢

0.0214° 0.0250° 0.0424° 0.4538°

*0 = Apse yok; A- = Bir veya iki kiigiik apse veya nadir; A = 2-4 kii¢lik, iyi organize apseler; A+ = Adhezyonlu veya adhezyonsuz aktif

apse, bir veya genis veya yaygin.
® Seckin = 3; iyi = 2.

4 Aymi sirada farkli harf tastyan degerler arasindaki fark énemlidir (p<0.05).

Karaciger Apsesine Karsi Korumada Antimikrobiyal
Yem Katkalar

Besi sigirlari karaciger apselerine kars1 korumada
antimikrobiyal bilesikler ¢ok Onemli rol oynar. Genel
olarak F. necrophorum penisilin, tetrasiklin ve makrolit
antibiyotiklere karsi duyarli iken, aminoglikozidler ve
ionofor antibiyotiklere karsi ise direngli oldugu
bildirilmistir (21). Karaciger apselerinden ikinci derecede
sorumlu olan 4. pyogenes'in antimikrobiyal bilesiklere
kars1 duyarlidir (22).

Basitrasin,  metilen  disalisilat,  klortetrasiklin
oksitetrasiklin tylosin ve virginamysin gibi 5 g¢esit
antibiyotik 1997 yilinda ABD Yem Katki Ozetlerinde

karaciger apsesine karst korumada yem katki maddesi
olarak onerilmistir (10). Cizelge 2’de bu antibiyotiklerin F.
necrophorum ve A. pyogenes'e karst inhibitorik etkileri
gosterilmistir. Bu antibiyotiklerden en etkilisi tylosin ve en
az etkili olam ise basitrasindir. Bununla birlikte
antibiyotiklerin ~ minimum  inhibitérik  etkileri ile
konsantrasyonlar1 arasinda basitrasin hari¢ hi¢ bir iliski
g6ziikmez. Bu antibiyotikler karaciger apsesini 6nlemenin
yaninda canli agirhik artist ve yemden yararlanmayr da

ilerletirler (23). Baz1 ¢aligmalarda (24, 25) monensin,
lasolasid veya
laidlomysin propionat gibi iyonofor antibiyotiklerin

karaciger apsesinin insidansi lizerine etkili olmadig tespit
edilmistir.

Cizelge 2. Antimikrobiyal yem katkilarimin karaciger apsesinden izole edilen F. necrophorum ve A. pyogenes iizerine

minimal inhibitérik konsantrasyonlari.

Antimikrobiyal Yem Katkilari® F. necrophorunP A pyogenes®
Basitrasin 100.0 13.4
Klortetrasiklin 0.2 9.9
Oksitetrasiklin 0.2 11.5
Tylosin z 9.6 16.4
Virginamysin 33 1.4
Lasolasid / 87.5 1.3
Monensin 69.0 0.5

* Basitrasin igin IU/mL, digerleri igin pg/mL

®Lechtenberg ve Nagaraja (21) ce Tan ve ark. (24)’den alinmustir. © Nagaraja ve ark,, (26)

Bir kisim arastirmacilar (1, 24) yapmis olduklari
calismalarinda, yem katki maddesi olarak kullamilan

tylosinin karaciger apsesi insidansint %40-70 azalttigini
bildirmiglerdir. ABD’de toplam 6971 besi
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sigirt lizerinde yapilan 40 calismanin sonuglarma gore
yemlere katilan tylosinin (llg/t KM veya 90
mg/hayvan/giin) karaciger apsesi insi dansimu %73
diizeyinde azalttig1 tespit edilmistir (Cizelge 3) (27). Bir
makrolit antibiyotik olan tylosin oncelikle gram- pozitif
mikroorganizmalar kars1 etkilidir. Fakat gram- negatif bir
mikroorganizma olan F necrophorum’a kars1 da etkilidir

(21,24). Tylosin F. necrophorum iizerine olan inhibitdrik
etkisini rumen, karaciger veya her ikisinde gosterebilir.
Tylosin mideden emilir ve karacigerde birikir ancak
oncelikle etkisini rumende gosterir. Yiiksek oranda dane
yem igeren rasyonlara katilan tylosinin besi sigirlarinda
ruminal F. necrophorum populasyonunun artisim 6nledigi
goriilmiistiir (28).

Cizelge 3. Yem katki maddesi olarak kullanilan Tylosin’in performans ve karaciger apsesi insidanst iizerine etkileri’.

Kontrol Tylosin %, ilerleme
Hayvan locast sayisi, adet 266 279 -
Hayvan Sayisi 3271 3700 -
Ortalama Yemleme Siiresi 134 134 -
Karaciger Apsesi 279 0.5 73.1
KM Tiiketimi, kg 8.72 8.72° -
GCAA, kg 1.29 1.32° 2.3
Yemden Yararlanma 6.90 6.72° 2.6
Randiman 61.65 61.80 0.2

*Vogel ve Laudert, 1994
°Kontrolden farkli (p<0.01)

SONUC

Karaciger apseleri, hayvansal performans: ve karkas

kalitesini diisiirdiiglinden dolayr sigir eti endiistrisinde
¢ok bilyiik ekonomik kayiplara yol acar. Karaciger
apsesine karst korumada antimikrobiyal yem katki
maddeleri  ozellikle tylosin  genis bir  sekilde
kullamlmaktadir.
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Hayvanlarda enzootik haematuri’ye neden olan Egreltiotu’nun

insanlardaki toksikolojik etkileri

Tiirkan OZKARA™ Erman OR® Selmin TOPLAN®

“Tiirkiye Atom Erg_ei_’/'isi Kurumu, Cekmece Niikleer Arastirma Merkezi, Kimya Béliimii, Istanbul, TURKIYE
’.’Istanbulyniversilesi, Veteriner Fuaiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, fsfanbul, TU_I_?KfYE
“Istanbul Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Istanbul, TURKIYE

Ozet: Egreltiotu diinyanin her tarafina yayilmis ok yillik otsu bir bitkidir. Tiirkiye’de yaygin olan Kartal egreltisi
(Pteridium aquilinium), iist yiizii ¢iplak, alt yiizii tiiylii, spor keseleri yapraklarm kenarinda bir ¢izgi halinde

toplanmig bir bitkidir. Egreltiotu tannin, indanones ve pteroloctama igeren ¢esitli biokimyasal bilesikler

Ve

siyanojenik glikozid veya prunasin, tiaminaz ve ptaquiloside denilen kanserojen maddeleri igerir. Egreltiotunun

kronik toksikolojisi idrar kesesi mukozasinda ve kese duvarindaki tiimérlerde kanamanin varligr ile ortaya ¢ikar.

Bu

klinik sendrom enzootik hematiiri olarak adlandirilir. Hayvanlarda hematiiri, 16kopeni, anemi ve hemoglobin
seviyelerinde azalma goriiliir. Giiney Amerika’da, baz1 Asya iilkelerinde ve Japonya’da egrelti otunun yenilmesiyle

ya da bu otu yiyen hayvanlarin siitiiniin igilmesiyle ya da bitki sporlarinin solunumla akcigerlere yerlesmesi

ile

insanlara bulasma olmaktadir. Bugiine kadar yapilan ¢aligmalar egrelti otunun insanlar {izerinde de kanserojenik etki
yaptigini ortaya c¢ikartmistir. Yurdumuzda daha ¢ok Karadeniz sahilinde egreltiotu bulunmaktadir. Bitkinin
hayvanlar tarafindan yenilmesi ile hayvan sagligi ve verimi etkilenmektedir. Hayvanlardan insanlara bulasma olmasi

ile insanlarda risk altinda oldugundan, bu bdlgede yasayan insanlarin diger bolgelere gore kanser riskinin

ve

¢esidinin arastirilmasi eger sindirim sistemi ve mide kanseri yoniinden bu bolgelerde bir yogunluk varsa,
egreltiotunun bu artisa etkisinin saptanmasina yonelik kapsamli arastirmalar yapilmasinin yararli olacag

goriisiindeyiz.

Anahtar sézciikler: Egreltiotu, toksikoloji, kanser, insan, hayvan

Toxicological effects of bracken fern in human, which is the cause of enzootic haematuri in
animal

Abstract: Bracken fern (genus Pteridium) has been described as one of the most common plants on the earth.
Bracken fern is a perennial fern, which spread and persists by rhizome. The fronds vary from yellowish-green to
dark green in colour and are divided into fine segments with a tough texture. The segments are narrow and the edges
are inrolled with a line of brown spore bearing sporangia inside the rolled edges. The poisonous and carcinogenic
substances found in Bracken are tannin, indanones, pteroloctama, glycoside or prunasin, thiaminase, ptaquiloside. It
has been recognized that the consumption of bracken fern by cattle induces bladder and intestinal carcinomas and
also causes a number of diseases in other farm animal s. Bracken fern is grown commercially for human consuption
in several regions, including Japan, northeastern US, Brazil and it also eaten by humans. Moreover, ingestion of
bracken fern toxins can also occur indirectly through dairy products from contamined cattle milk or by aspiration of
bracken spores in the spring. Epidemiological studies have shown a suggestive association between human exposure
to bracken and increased risk of tumors in upper gastrointestinal tract. Pteridium aquilinium is common plant in
Blacksea region in Turkey. The aim of this study is to investigate whether consuming this plant is a risk factor
increasing the cancer and to evaluate the common types of cancer in this region together with the effect of this plant

in that tendency.

Key words: Bracken fern, toxicology, cancer, human, animal
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GIiRiS

Egrelti otu’nun bulundugu simifta 170 cins, 9000 tiir
bitki yaklasik olarak diinyanin her tarafina yayilmustir.
Tiirlerinin  ¢ogunlugu tropik bdlgelerde yetismektedir.
Bugiin yasayanlarin ¢ogunlugu, ¢ok yillik otsu bitkilerdir.
Memleketimizde bulunan egreltiotu cesitleri Veniis sagi,
Geyik dili ve Kaya egreltisi hakkinda fazla bilgi
bulunmamakta olup daha g¢ok erkek egreltiotu ve kartal
egreltisi ile ilgili ¢aligmalar yapilmaktadir (1).

Dryopteris filix-mas (L.), Schott (Aspidiaceae), (Erkek
egreltiotu): Uriiniin taze veya kurutulmus rizomudur. Bu tiir
150 cm kadar yiikselebilen, ¢igeksiz, ¢ok yillik ve otsu bir
bitkidir. Yapraklar pargali, soruslar yaprak loblarmnin
altinda iki sira halinde ve bobrek bigimindedir. Bilhassa
Kuzey Anadolu daglarinda yetigmektedir (1).

10-30 cm wuzunluk ve bes-alti cm ¢apta, esmer
kahve~renkli pargalar halindedir. Uzerinde yaprak sap1 ve
kok bakiyeleri bulunur. Kokusu ozel, tadi ise buruktur.
Sekerler, nisasta, organik asitler, ugucu yag, tanen (%bes-
on) ve etkili madde olarak filisin ismi verilen bir
floroglusin  tiirevleri karigimi  tagimaktadir.  Zigana
daglarinda yetisen bitkilerin koklerinden elde edilen
ekstrelerde %24-28 ham filisin bulunmaktadir (D-

1.O. iiciincii yiizylldan beri barsak parazitlerine karsi
kullamlan bir drogdur. Omurgasiz hayvanlarin kaslarini
felc eden bir etkiye sahiptir. Bu nedenle bazi barsak
parazitlerinin diisiiriilmesinde kullanmilir. Bilhassa Tenia
tiirleri lizerinde etkilidir. Barsak solucanlar1 bu droga kars1
bir dirence sahiptirler (1).

Pteridium aquilinium (L.), Kuhn(Hypolepidaceae),
(Kartal Egreltisi): 50-200 cm yiikseklikte, cok yillik ve otsu
bitkidir. Yapraklar uzun sapli, lamina {i¢ defa parcalidir.
Ust yiiz ciplak, alt yiiz tiiylii, spor keseleri yapraklarin
kenarinda bir ¢izgi halinde toplanmustir. Ciceksiz bir
bitkidir. Anadolu sahillerinde ve bilhassa orman
acikliklarinda bol olarak bulunur (1). Ulkemizde “Egrelti”
ismi genellikle bu tiir i¢in kullamlmaktadir. Tibbi bir etki
ve kullanilist bulunmamaktadir. Taze yapraklar kavun ve
karpuz sergilerinde yatak olarak kullanilir. Kuru yapraklar
ise Karadeniz bolgesinde hayvanlara yem olarak
verilmektedir (1).

Yurdumuzda 6zellikle Zonguldak’tan Hopa’ya kadar
olan Karadeniz kiyt seridi ile Bolu ve Kastamonu
civarindaki hayvanlarda goriilen egreltiotu (P. aquilinium)
zehirlenmesi Onem tasimaktadir (2,3). Hayvanlar ve
insanlarda toksik etki yapmaktadir (2,3,4,5,6,7).

Kuvvetli bir zehirlilige sahip degildir. Taze bitkiyi yash
hayvanlar yemez. Geng¢ hayvanlarda, bu bitkiyi yemesi
sonucu ciddi zehirlenmeler goriiliir ve ti¢-dort giin iginde
hayvan genellikle i¢ kanama ile oliir. Dogu Karadeniz
bolgesinde kurutulmus bitki hayvan yemi olarak
kullanilmaktadir. Bu sekilde beslenen hayvanlarda tiimérler
(safra kesesi, barsak, mide) meydana gelmektedir (1,2,3,8).
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Derlemede egrelti otunun toksik ve kanserojenik
etkilerinin yan1 sira hayvan ve insanlarda goriilen
semptomlar agisindan bilgi verilmesi ayrica iilkemiz igin
konunun dneminin vurgulanmasi1 amaglanmustir.

Egreltiotunda bulunan zehirli maddeler

Egreltiotundan tannin, indanones ve pteroloctama
iceren g¢esitli biokimyasal bilesikler izole edilmistir.
Bununla birlikte sadece birkag bilesik deneysel hayvanlarda
kanserojenik etki gostermektedir.

a) Tiaminaz: Tiamin veya Bl vitaminini yok eder.
Otgullar B1 vitaminini barsaklarinda sentezlerler fakat atlar
ve domuzlar egreltiotu yediklerinde B1 vitamini eksikligi
gorilir (2,3,9). Egreltiotu 6zellikle tiaminaz tipi antitiamin
icerir. Tiamini iki halka yapiya ayirir. Bu durumda klinik
olarak orta safthada ciddi sinir belirtilerine rastlanir.

b) Ptaquiloside: Kanserojen olan bu madde barsaktaki
gibi alkali durumlarda bir ara bilesige cevrilir, ya inaktif
pterosin  B’den sulu reaksiyonlara ya da DNA
kombinasyonu ile kromozomlarda degisikliklere neden olur
(4,6,9,10,11,12,13,14). Kanser olusumunda iki yol vardir.
Birinci klasik yol tiimor baskilatict ve onkogendeki
mutasyonlarin birikmesi sonucu kanser olusumudur. Ikinci
yol mutasyon yolunda ise kararsiz mikrosatellitlerin uygun
olmayan tamirle kritik hedef genlerde biriken mutasyona
yol agmalaridir. Bu yollardaki K-ras ve H-ras onkogenleri
DNA hasarinda 6nemlidir (6,15,16,17). Bu degisiklikler
tiimdr olusumuna yol agabilir.

Ptaquiloside, ineklerde hemorajik ates ve enzootik
hematiiriden ve koyunlar da retinal dejenerasyondan
sorumludur. Diger kanserojen maddeler siyanojenik
glikozid,prunasin, quercetin ve skikimate’dir (9,18,19).
Egreltiotu toksikasyonunda genel olarak sozii edilen madde
Ptaquiloside (PT) dir.

PT renksiz, sekilsiz, nemli ve toz halindedir. Su,
metanol ve etil asetatta ¢oziiniir. Sulu alkali soliisyonda (pH
8-11) bir seker grubunun birlesmesiyle dienone (APT)’ye
cevrilir. Bu aktif PT alkalide stabildir fakat asit sulu
¢ozeltilerde stabil degildir ve derhal pterosin B’ye ve
pterosin O’ya ayrilir. APT cyclopropil halkaya sahiptir ve
kolayca su, protein ve DNA gibi nukleofillerle reaksiyon
verebilir (9).

PT’nin kanserojenitesi baglangicta DNA hasar ile
goriilir. Kanserojenik etkide ilk asama DNA’nin
alkilasyonudur. Protoonkogenin spesifik kodlarindaki esas
degisiklik nokta mutasyonuna yol agmast ve bunun da
yanlis protein iiriiniine yol agabilmesidir (9,15).

Egrelti otunun kanserojenik etkisi hiicresel ve
molekiiler olarak iki ayr1 seviyede ortaya ¢ikar. Molekiiler
seviyede PT alkali durumda APT’ye (aktif PT) gevrilir, 24



ozkara ve ark., 2007; Saglk Bilimleri Dergisi 10(1-2): 55-59

saat icinde adeninin N3 de DNA aikilat olusur. Hiicresel
etkisi kisa zamanda bu hasar1 tamir kapasitesine sahiptir
fakat bu hasar birkaginda hatali tamire yol agabilir ve
anahtar gende mutasyoniarin birikmesi sonucunda kanser
olusmasina neden olabilir. Diger taraftan insan
kanserlerinin gesitli tiplerinde tiimor baskilayict gen olarak
p53 bilinmektedir. Bununla ilgili ¢alismalar yapilmaktadir
(9,15).

Akut toksik sendromlar

Hayvanlarn yasi ve cinsine, yenilen egreltiotu
miktarina, nitelik ve tiiketim siiresine bagli olarak hastalik
meydana gelir. Egreltiotunda bulunan kanserojenik
maddenin  konsantrasyonu da  hastaligin = meydana
gelmesinde nemli bir etkendir (9).

1) Tiamin etkisinin azalmasi.

Ozellikle atlarda Bl vitamin eksikligine sebep olur.
Hayvanda sendeleme, sarsilma, titreme, kalp atis sayisinda
azalma, goz bebeginde genisleme, spazm ve koma hali
goriilir. En kotii lezyonlar beynin bilateral serebrokortikal
nekrozlaridir. Erken ve orta agsamada tiamin verilmesi ile
tedavi yapilabilir. Ruminantlar bu sendroma direnglidirler
(2,3,9).

2) Akut kanama sendromlart:

Ruminantlarda akut egreltiotu zehirlenmesi hayvanlarin
daha hizl1 béliinen hiicrelerinde dejeneratif degisikligin ani
klinik belirtileri olarak gbriiliir. Ozellikle geng hayvanlarda
larinx, farinx ve barsak epitelinde nekrozla sonuglanir.
Kemik iligi aplazisi ciddi ve dramatik etki gosterir.
Megakaryositler de trombosit iiretimini durdururlar ve
trombosit azlig kanama ile sonuglanir. Oncii hiicrelerden
digerleri, granulositler ve lenfositler ciddi l6kopeniye sebep
olurlar. Ineklerde daha ciddi etkiler graniilositlerde gdriiliir
(2). Oysa koyunlarda esas lenfositopeni rapor edilmistir.
Egreltiotu tiiketiminden birkag hafta sonra semptomlar ve
Olimler goriilebilir. Lokopeni, trombositopeni ve kemik
iligi aplazisi inek, koyun ve kobay gibi hayvanlarin
egreltiotu ile beslenmesiyle artabilir. Akut kanama
sendromu ineklerde koyunlardaki gibidir. Son ¢aligmalarda
6mg aktif ptaquiloside (APT) sindirim yoluyla verildiginde
bobrekte iskemik nekroz ve kemik iligi hipoplazisi
gortilmektedir (9).

Kronik toksik sendromlar

Koyunlarda kan damarlarindaki stenosis ve ilerleyen
retinal kaybin olusmasiyla korlik goriilir. Bu durum
kurutulmus egreltiotu igeren diyetle beslenen deney
caligmalarda da gorililmiistiir. Son zamanlarda koyunlarda
goriilen bu korliiglin kullanilan PT’den kaynaklandig
ispatlanmistir (9). Koyunda egreltiotu ile ilgili idrar kesesi
karsinomu dogal olarak goriilir ve deney sartlarinda da
goriildiigii rapor edilmistir (9).

Egrelti otunun kronik toksikolojisi idrar kesesi
mukozasinda ve kese duvarindaki tiimorlerde kanamanin
varlig1 ile ortaya cikar (4,9,11,20). Bu klinik sendrom

enzootik hematiiri olarak adlandirlir (4,8,20,21,22). Bu
hastalig1 bulunan hayvanlarda hematiiri, l16kopeni, anemi ve
hemoglobin seviyelerinde azalma goriilir. Bu hastalik
egreltiotu ile beslenen ineklerde deneysel olarak da elde
edilmigtir (9). Ineklere agiz yoluyla PT verildiginde
trombosit azl1§1, miyeloid aplazia ve neutropeni goriiliir. Ik
calismalarda ineklerde beslenmeyle ilgili kanserlerden
papilloma viriis tip 4 (BPV-4) sorumlu tutulmustur. Diger
taraftan idrar kesesi karsinomunda BPV-2 ile birlikte etki
ettigi soylenmektedir (9,18). Connolly ve arkadaslar1 (18)
son c¢aligmalarinda quercetin ve transfectin ile BPV-4
primer inek hiicrelerinin tiimér degisimine yol agtigini
rapor etmislerdir. Yemek borusu, dil, agiz ve midenin 6n
kismu gibi {ist sindirim sistemi karsinomu belirlenmistir.
Inekte {ist sindirim kanalimn karsinomunda papilloma
viriisinde H-ras genin aktivasyonu gosterilmistir. Son
zamanlarda Prakash ve arkadaslar1 (16) P32 postlabelling
ve cycle sequencing tekniklen kullanilarak egreltiotu ile
beslenen ineklerin incebarsaginda DNA adduct ve H- ras’in
kolon 61 de mutasyon yaptigini saptamislardir.

Atlarda bitki yenildikten birka¢ ay sonra belirtiler
ortaya cikar. Hastalik mukozalarda kanamalarla baslar,
sallantili yiirliyiis, sendeleme, sarsilma, yere yatma ve
kalkamama, titreme, kalp atis sayisinda azalma, goz
bebeginde genisleme, spazm, ishal ve koma hali goriiliir.
Beden 1si1s1 normal olan hayvanlarda genel bir anemi
durumu vardir. Ayrica domuzlarda istah kaybi, kusma , agir
nefes alma ve ani 6liim sekillendigi bildirilmistir (9).

Egreltiotu tozu igeren besinlerle beslenen farelerde
barsak adenokarsitnomu ve idrar kesesi karsinomu
gelismistir (5,9,19,22,23,24,25,26,27). Japonya’da
kullamldig1 gibi egreltiotu sodyum bikarbonat ile muamele
edildikten sonra farelere verildiginde tiimér olusum
oraninda azalma oldugu bildirilmistir (24). Egreltiotu kok
ve yapraklarimin kanserojenik karsilastirilmas: ile ilgili
caligmalarda, egreltiotu kokii ile beslenen hayvanlarda
kanser riskinin daha fazla oldugu belirlenmistir (9). Disi
farelerde adenokarsinomlar ve gogiis kanseri tespit edilmis,
ayrica idrar kesesi ve barsak tiimdrleri de saptanmustir (28).
Kuru egreltiotu diyeti ile beslenen farelerde dort ay sonra
barsak tiimorii olusma orammn %33 oldugu bildirilmistir.
Bununla birlikte idrar kesesi olusma riski diisiiktiir, sekiz ay
bu diyetle beslenen hayvanlarda barsak tiimorii ve idrar
kesesi tiimoriiniin ikisinin birden bulunma riski fazladir (9).

Bugiine kadar yapilan ¢aligmalarda egreltiotunun
hayvanlar {izerindeki toksikasyonu ve kanserojenik etkisi
belirlenmistir. Bu kanserojenik etkinin hayvanlardan
insanlara 6zellikle siitle bulagsmasi veya Japonya’da oldugu
gibi bazi iilkelerde otun yenilmesi ya da egreltiotu
sporlarnin  solunumla alinmasi ile insanlara bulagma
olmaktadir. Yine bu ¢aligmalar sindirim sistemi kanserinin
egreltiotu bulunan bolgelerde daha yaygin oldugunu ortaya
¢ikartmustir.
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Bazi Asya iilkelerinde, Giliney Amerika’da ve
Japonya’da egrelti otunun yenilmesiyle (4,9,24) ya da bu
otu yiyen hayvanlarin siitiinlin icilmesiyle insanlara
bulasma olmaktadir (9,17,21,29). Hayvan yetistirme
ciftliklerinde calisanlarda ince barsak kanseri riski %20 ve
idrar ke' esi kanseri riski ise %27 fazladir (9). Japonya’da
suda kaynatma ve soda kiili iie yapilan geleneksel
muamele egreltiotunun kanserojenitesini  azaltmasina
ragmen, crosier tiiketimiyle iliskili olarak {ist yemek
borusu kanser siklig1 dnemli derecede fazladir (24).

Galpin ve arkadaglarimin (30) yaptig1 c¢alismada
egreltiotunun ¢ok bulundugu Kuzey Galler’in Gwynedd
bolgesinde yasayan giftlik calisanlarinda mide kanserinin
goriilme riski diger bolgelere gore daha fazladir. Ineklerde
egreltiotuna bagli enzootik hematurinin fazla goriildiigi
Kosta Rika’da insanlarda da mide kanseri saptanmuistir.
Mide ve yemek borusu kanseri ile egreltiotu tiiketimi
arasindaki iliski Brezilya’da yapilan ¢alismalarda da
belirlenmistir (9).

Alonso-Amelot ve arkadaslart (21), Veneziiella’nin
batisindaki daglik bolgede mide kanseri ile 6zel gevre
sartlart arasindaki iliskiyi arastirmislardir. 1986-1996
yillar1 arasinda buralarda yasayan 5,5 milyon insanda
yapilan ¢alismada 6len 100.000 kiside yas ve cinsiyete
gore mide kanseri sikligi ovada yasayanlardan 3,64 kez
daha fazla oldugunu ortaya ¢ikarmislardir. Agiz ve bogaz
kanseri (1,39 / 2,64) , iist solunum yolu kanseri (yemek
borusu kanseri) (1.18 / 0.99) ve her iki bolgede akciger,
uterus ve serviks kanserlerine daha az rastlanmustir.
Daglarda egreltiotu fazla bulunmakta ve bunlarla beslenen
ineklerin slitiinde kanserojenik ptaquiloside
rastlanmaktadir. Bu madde hayvanlarda enzootik
hematiiriye yol agmaktadir. Hayvanlarin siitii ile insanlara
bulasma olmakta ve midede Helicobacter pylori
enfeksiyon sikligi artmaktadir. Biitiin bu veriler 1s18inda
Veneziiella’da mide kanserinin cografik bolge ile ilgisi
tespit edilmistir.

Egreltiotunun kanserojen etkisinin insanlara bir diger
bulagsma yolu sporlarin solunumla akcigerlere yerlesmesi
ve akciger kanserine yol agmasidir (9,31). Siman ve
arkadaglart (31) egreltiotu sporlarimin insan hiicreleri
DNA’sina zarar verdigini gosteren in vitro deneyler
yapmuslardir. Bu deneylerde egrelti otundan sporlar elde
edilerek insan kan Kkiiltiir hiicrelerine verildiginde DNA
zincirinde kirtlma oldugunu gormiisler ve bu hasarin
kansere neden oldugunu gostermislerdir.

Pamuk¢u ve arkadaslara (32) cesitli kimyasallar
kullanarak egreltiotunun kanserojenik etkisinin ortadan
kaldirilmasi ile ilgili ¢alismalar yapmislardir. Albino
farelerinde Butylated hydroxyanosole (BHA), disiilfiram,
kalsiyum klorid ve polivinilpirrolidon kullanarak barsak
kanserinde azalma tespit etmislerdir.

Yurdumuzda daha ¢ok Karadeniz  sahilinde
egreltiotunun bulundugu ve hayvanlar tarafindan yenilmesi
ile hayvan sagligt ve veriminin zarar gordiigi
bilinmektedir. Sonug olarak bu bélgede yasayan insanlarin
diger bolgelere gore kanser riskinin ve c¢esidinin
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yoniinden bu bdlgelerde bir yogunluk varsa, egreltiotunun
bu artisa etkisinin saptanmasina yonelik kapsaml
arastirmalar yapilmasinin yararl olacag: goriisiindeyiz.
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YAZARLARA BiLGIi

1.

Yiiziincii Y11 Universitesi Saglik Bilimleri Dergisi, Yiiziincii Y11 Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisiiniin yayim organi
olup ilgili alanlardaki orijinal arastirmalar, olgu bildirimleri, derlemeler, tez 6zetleri, bilim haberleri ile bilimsel kitap
ve dergilerin tanitma yazilarim yayinlar.

Yiiziincii Y1l Universitesi Saghk Bilimleri Dergisi Ocak ve Temmuz aylarinda olmak {izere 6 ayda bir yayimlanr. Iki
sayida bir cilt tamamlanir.

. Dergide daha once bagka bir yerde yayimlanmamus ve dergi “Yazi inceleme ve Yayin Kurulu'nca” olusturulacak

raportdr tarafindan uygun goriilen yazilar yayimlanir. Tez 6zetleri raportore gonderilmeden yayimlanir.

4. Yazilarn her tiirlii hukuki ve cezai sorumlulugu yazarlara aittir.

5. Dergide yaz dili Tiirkge ve Ingilizce olup Tiirkge makalelerde ingilizce, Ingilizce makalelerde Tiirk¢e 6zetin bulunmasi

gerekmektedir.
Tiirkce yazilarin Tiirk Dil Kurumunun “Tiirkge So6zIiigii ve Yeni Yazim Kilavuzu”na uygun olmas: gerekir.

Makaleler ve derlemelerin tamamu; tablo, fotograf, sekil dahil 20; olgu bildirimleri 10; editére mektup boliimiine
gonderilen yazilar 3, tez dzetleri ise 20 sayfayr gegmemelidir.

Metinler 3 niisha olarak A-4 formuna (240 X 297 mm) uygun kagitlara 2 satir araliklarla “Times New Roman” yazi
stilinde 12 punto biiyiikliikte yazilmali, sayfanin 4 kenarindan 2.5 cm bosluk birakilmalidir.

Yazinin boliimleri asagidaki siralamada belirtilen sekilde olmalidir.

Bagshk: Yazinin basghigr metine uygun, kisa ve agik ifadeli olmalidir. Yazarlarin ad ve soyadlar1 unvan yazilmadan
basligin altina konmali, yazarlarin soyadlarimin iizerlerine konacak harfler (a, b, ¢ vb.) ile ¢alistiklart kurulus veya
adresleri isimlerin hemen altindaki satira yazilmalidir. Yazi bir bilimsel toplantida teblig edilmis, bir kurum tarafindan
desteklenmis yada bir tezden 6zetlenmis ise dip not olarak belirtilmelidir. Sorumlu yazar soyadin iizerine konularak
belirtilmelidir.

Ozet: Tiirkge makalelerde &nce Tiirkce, sonra Ingilizce; Ingilizce makalelerde ise 6nce Ingilizce, sonra Tiirkce olmak
iizere 250 kelimeyi gegmeyecek sekilde yazilmali ve ayr1 dilde yazilan 6zetin basinda yine o dilden baslik bulunmalidir.
Her 6zetin altina o dilde yazilan ve alti kelimeyi gegmeyecek anahtar kelimeler eklenmelidir.

Giris

Gereg ve Yontem
Bulgular

Tartisma ve Sonug¢

Kaynaklar

. Tablolar alt ve iist gizgiler ve gerektiginde ara ve siitun ¢izgileri icermeli, Arabik rakamlar ile numaralanmak,

sira numarasindan sonra nokta kullamilmali ve tablo bagligi tablo” {ist ¢izgisinin {istiine, sol kenardan baslanarak

yazilmalidir. (Tablo 1. Antibiyotiklerin ......... .."... gibi.) Tablo i¢inde mikroorganizma adlar1 cins ismi kisaltilmig
olarak yazilmalidir.

. Metin icinde kullanilan Latince terim adlar1 italik yazilmalidir. Tk kullanildiginda tam olarak yazilan

mikroorganizma adi, daha sonraki kullanimlarda cins admin ilk harfi kullanilarak kisaltilmalidir (Streptococcus
pyogenes....... S. pyogenes gibi). Escherichia coli ve Entemoeba coli gibi kisaltmalar1 ayni olacak adlar ayn1

yazida gectiginde yazi boyunca kisaltilmadan kullanilmalidir. Tiirkge’ye yerlesmis kimyasal maddeler ve terimler (6rn:
tentlirdiyot, stafilokok gibi) Tiirk¢e olarak yazilabilir. Yazida gecen 10’dan kiigiik sayilar yazi ile yazilmali, rakam ile
yazilan sayilara takilar kesme isareti ile eklenmelidir (6rn: ii¢, hastalarin 15°i gibi). Yazilar bir zorunluluk olmadikca
edilgen gecmis, genis ve baslayip siiriip giden zaman ile (ifade edilmektedir, ileri siiriilmektedir, yapildi, goriildii,
arastirmada gibi) yazilmalidir.

. Metin iginde kaynaklar parantez iginde yazarlarm soyadlari ve yaym yili ile verilmelidir (Yetkin, 2004). ki yazarl

kaynaklarda her iki yazarinda soyadlar1 yazilir (Ornek: Meral ve ilhan, 1986; Little ve Pharis, 1995). Ancak eger ikiden
fazla yazar varsa, birinci yazarin soyadindan sonra “ve ark.” yazilmalidir (Ornek: Kantay ve ark., 1997; Ailen ve ark.,
2001). Ayrica, parantez i¢indeki kaynaklar eski tarihten yeni tarihe dogru siralanmalidir. Metin sonundaki kaynaklar
kisminin yazi boyutu 10 punto olmali ve paragraf ayarlarindan 6zel- asili = 0.5 cm segilmelidir. Kaynaklar numara
verilmeden alfabetik siraya gore siralanmalidir. Burada “ve ark..” kullamlmadan biitiin yazar isimleri verilir. Eger bir
yazarin birden fazla yayini kaynak olarak gosterilmisse, bunlar eskiden yeniye dogru yil sirasma gore siralanmalidir.
Bir yazara ait ayn1 yilda yayimlanan birden fazla yayini varsa, bunlar da yildan sonra gelecek olan a, b, c... harfleri ile
siralandirilmalidir.

Kaynak olarak yazilacak dergi, kitap ve kitap boliimleri asagidaki drneklere uygun olarak yazilmalidir.

Dergi: Shahin M, Smith BL, Prakash AS: Bracken carcinogens in the human diet. Mutat Res, 443: 69-74, (1999).

Kitap: -Pelczar MJ, Chan ECS, Krieg NR: Microbiology, p 133, 5* Ed, Mc Graw-Hill Co, New York, (1986).
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Kitap béliimii:-Cade AR, Gump WS: The bispenols. “G F Reddish (ed): Antiseptics, Disenfectants an Fungicides”,
p319, Lea Febiger, Philedelphia, (1957).

Kendisi goriilmeyen, bir baska yazida site edilen yazilar kullanilmamaya ¢alisilmalidir. Mutlaka kullanmak gerekiyorsa
yukaridaki gibi kaynak verilmeli, tarihten sonra (“X” no’lu kaynakta site edilmistir.) diye yazilmali ve “X” numaradaki
kaynagin alindig1 yazi veya kitap bulunmalidir.

Yaz1 veya kitap boliimlerinde yalniz baslangic sayfasinin numarasi verilmelidir. Yerli kitaplarda basimevinin degil,
yayinlayan kurulusun adi ve varsa yaym numarasi kullanilmalidir “Ist T1p Fak Yayin No. 20, Istanbul (1987) gibi”.

. Sekil, grafik ve kimyasal formiiller ¢izilerek veya taranarak diskete kaydedilip makale ile birlikte

gonderilmelidir. Fotograflar parlak fotograf kagidina siyah-beyaz veya renkli ve net basilmig olmalidir. Sekil, grafik ve
fotograflarin arkasina yumusak bir kursun kalemle yazar adi, makale basligi ve sekil numarasi yazilip ayr1 bir zarf
icinde yaziya eklenmelidir. Sekil, fotograf alt1 yazilar Sekil 1.........cccoooeeniiiiinins diye numaralanip siralanmalidir.
Sekillerde 6l¢ii onemli ise iizerine cm veya mm’yi gosteren bir dlgek ¢izgisi konmalidir.

. Yazilarla birlikte, IBM uyumlu bilgisayarlarda en az Microsoft Word 6.0 veya iistii, Times New Roman 12 punto ve 2

aralikli yazilmis disketteki kaydinin da verilmesi gereklidir.

. Dergiye gonderilen yazilar yayinlansin veya yayinlanmasin iade edilmez.

. Dergiye gelen yazilar Yayin Kurulunun belirleyecegi diger iiniversitelerden bir &gretim {iyesine gonderilip

incelettirildikten (gerekirse gerekli diizeltmeler yapilip “Yayinlanabilir” raporu alindiktan) sonra yayinlanir.

. Dergiye yaymlanmak iizere gonderilen yazilardan, derginin maliyeti belirlendikten sonra sayfa basina diisen iicret talep

edilir. Ucret yazarlara bildirilen hesaba yatirihp banka dekontu génderilmelidir.

. Yazilar agagidaki adrese gonderilmelidir.

. Dergimizde yayinlanacak her yazi igin, yazarin yaym hakki devrini dergimize verdigine dair bir belge makaleyle

birlikte gonderilmelidir. Belgenin bir drmegini dergimizde bulabilirsiniz.

. Dergi, “Insan” &gesinin iginde bulundugu tiim galismalarda Helsinki Deklerasyonu Prensipleri’ne uygunluk

(http://www.wma.net/eZpolicy/ b3.htm) ilkesini kabul eder. Bu tip ¢caligmalarin varliginda yazarlar, makalenin GEREC
VE YONTEMLER béliimiinde bu prensiplere uygun olarak galigmay: yaptiklarini, kurumlarmim etik kurullaridan ve
¢alismaya katilmus insanlardan “Bilgilendirilmis olur” (informed consent) aldiklarim belirtmek zorundadir.

Caligmada “Hayvan” 63esi kullanilmis ise yazarlar, makalenin GEREC VE YONTEMLER béliimiinde Guide for the
Care and Use of Laboratory Animals (www.nap.edu/catalog/5140.html) prensipleri dogrultusunda ¢alismalarinda
hayvan haklarmi koruduklari ve kurumlarinin etik kurullarindan onay aldiklarini belirtmek zorundadir.

Eger makalede direkt/indirekt ticari baglanti veya g¢alisma i¢cin maddi destek veren kurum mevcut ise yazarlar;
kullanilan ticari {irlin, ilag, firma... ile ticari higbir iligkisinin olmadiginm1 ve varsa nasil bir iligkisinin oldugunu
(konsiiltan, diger anlagmalar), editére sunum sayfasinda bildirmek zorundadir.

Makalelerin etik kurallara uygunlugu yazarlarm sorumlulugundadir.

Prof. Dr. Ismail MERAL
Editor

Yiiziincii Y1l Universitesi
Tip Fakiiltesi .
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