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I- GENEL BILGILER

Cinko (Zn) nun insan seliFindali duennd ile ilgill ik vayin 1963 de vapilmg tx {43). Tek bir
g1damn eksikliFinin ss¥lanmasi ile imrmin cevaplar Gzerine olan etkileri bugin daha ivi gahgila-
bibme ke ve Zn eksiklZininde insanda ve deney hayvanlannda konakeimn savonms me kaniz ma-
s1nda lnzle ye tersizli¥e nedenoldvZugahy mslarla ontaya konulabilmektedir (15).

Katlarda normal Zn plezma konsantrasyonu 16-20 pynol ¢ 1, insanda 132 12-16 punol /14ir.

Plazmada otz-makroglobulin ve slbwmin'e afirhkh olerek baflanan Zniwn gok az bir kismm da
digik m::lekii];:-.raﬁlrh};h maddelere baglanr (7, 30,50). Flaenada serbest halde ¢ok a2 olup, hic-
re iginde de proteine bafh bolur (36, 47). Hicre icinde wietallotionein proteind ile kompleks hal-
de bulunw. Ancak metallotioneink ba@l Zntan yan drmrit kazadir. Metallotionein tiun organizma-
da Zn metabolizmasing karaciFer ve bafirsaktaki e s ile dizerdeme kiedir (16).

Zn vizden fazla enzimde bir bilegernd vads ko falktéri olarak ver alir. Buenzimlerdenbazila-
n oksidorediktaz , Transferaz, Hidrolaz | livaz, lzomerez , ligaz laxdir ().

Ia- CINKO METABOLIZMAS

Yetighin nommal kir galnsta 1.5-2 g civannda ginke tolunmakta ve bu Fett den sonra en
¢ok bulunan ivon Ozellifing saflamakiadir. Buntn cofu kaslarda, kenikte ve a2 olarakts karaci-
ferdedir. $6 0.1 de plazmada bulunue. Bdbrelk, retiva ve prostat'a da alunmaktadir. Kiza siveli
eksikliklerde kernik ve kaslardaki miktar fazla deZiz memekiedir,

Cinke eypilind en gok duodemwundan, az miktarlarda da llewm ve jejunumdan olmaktadix,
Metsllotivone in ¢inko absorbsivonu ve suhinnnds dnenmli ol ovnamaektadir.

Plazmadaki ¢inkonun biyik bir kasma albumine baElarar. c-makroglobulin, tremsferdn,

szruloplazimin, haptoglobuline de bir kasym baflanabilmekiedir. Histidin, glutamin, tre oxdn, sistein
ve lizin de ¢inkoya ba¥lanma tzellifi taz1van aminoasite rdir.

Driyet ¢inkosunun yaklag 1k 96 20-30% emilir. Hayvansal gidalarla alinan ¢inko daha fazladir.
Sindirim sisterninden ginde 1-2 mg, idrarda 0.5 mg cinko kayh meydana gelmekedir. Ginlik
ihtivag ise 10-15 mg olup heondlelikte ve emziven anmede bu ihtivag daha fazladir (40).



It- CINKO EKSIKLIgH

Ginko eksikligine iliz kin patolojiler, yag seks, sive ve 3 iddete bagh olarak deZis iklikler giis-
terir. Bu eksikli¥e iligkin patolojileri 3wenexton ve Hurley 1966 de agildarmg laxdix (48).

Ratlards plozima 2o konsantrazyonn diz2e bile kewnik, pankreas, ince barsak muokozast bil-
gelerinin dig 1nda doku dizeyinde Zn azalnas) kisa sive iginde goridmez . Cinko eksik divet ahn-
mindan Z-4 gim zonre ratar g1de alumlanm azaltmaktadir. Kiss sive sonrs da trombosit, T-lenfo-
At keratinosit fonkeiyondannda szalina meydana gelmektediy. Cinko ekeiklifine bafh geligen pa-
tolojik olaylar ve strelexi Tablo 14e gosteriliip tix (6).

Tablo 1 :Zn eksklifFme bafth gelisen patolojik olayiar

Divet eksiklf¥inden sonra Divete konduktan
geliy mesuresi somra geridoniy

Dig ik plesma Zn sevivesi 12 saat 1 gin yada az
Azalangida alinamal -4 gitn 4-5 zaat
szalansfihik 4 g 1 giin
Hemoataz depresyonu | 4 gim 4 saat

T efersiz kosgllagyon T eiln 3-7 glnden sz
Derilezyonlan 10-14 giin 2-3 gim
Azalan o fonksivordan 12 gl 4 gin
Eritiosit ozmotik frajilitesi 21 gim 1 gin
Méropat ve hiperaljezi Z5 gim 4 gim

Cinko eksikligi olan ratlerdsa eritosit membran frajilite sl artmaktadir. Divete Zn ilavesi ile
bu durom onaden kalkarken, Invitro eklemiesi bir el varstmsomakiadir (38).

Ginko eksikli¥i bulunan ratlanda kanama zamam vzamaktadir. Bunun Ca** kenallanndaki
defektten kavnaklandif kabul edilme kiedir (27).



Cinko ekeikliFinde timus geliz iminde szabna,dalak kitlesinde azalma, dolagimdaki lenfosit
savisinda azabma mewlana gelmektedir (33). Makiofaj fonksivonlanda azalir, nitofil kemotaksisi
vetersizlez ir (22). Damnarlarda bradikinin ve prostasikline bafh olug an vazodilatasyon azalix, da-
mnar dig 1ns albuonin haveked ariar {9, 31).

Beyin ve periferik zinic fonksivonlan Zneksikliinde bozulmaktadix (37).

Cindko eksiklifi pek cok nedene bagh clarak gelizebibmektedir. Tanl twiwderinin ¢ ok miktar- .
da vendifi popllagyonlerda, talallann fitat ve fosfat igeriyor olugu Zn ernilimind azaltmaktadix
{10}.

Malabaorbsivonds, idrarla fazls atilmds, varaklanda, seker hostalannda, protein eksiklikle-
rinde , sirozlu hastalards gindo eksiklifi me wlana gelebilme Ktedir {42).

Alkrodermatitiz enteropatiksa ve oradk hitere anemizinde ¢inko eksikliFi me ydana gelmektedir

e
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Divetle ahnan Zin eksiklifi durummnds mewdana gelen olaylar zincini Tablo 2 de gosteril-

ydgtir{e)



Tabdo 2 : Diyete alinan Zn eksikigfinie mewiana gelen olaylar.

Eksik Zn diveti

|

Diig ik plazing ve eksteaselliler s1v1 dize vi

l

Flaz ma membraranda 2n azalmas:

Yi e s v ivom kanall Enzim aktivitesi ve
tizey reseptonler #n ve 1y0n kanallan i yizeye baflanma

Hitcre dilzevinde metabolik deip iklikler

Ikinei haberei Hicre 51 su ve ivon Hiicre i¢i basle yicl madde
konsantrasyonu konsantiesyonu ve Iyon konsantresyonn

t |
'

Hiic re diize vinde de iz iklikler

Cofalma Bivyiime! Hicre volinil Differansiyasyon

Drenekde fonksivonel deZis iklikler

l

15 tahazalmas: Qzmatk frejilitearts
Bivimnede azalma Periferik ndropati
Kanamaya efilim Deri lezyvonlan

Yetersiz imnmin fonksivon



Ic- CINKO - IMMUN SISTEM ILISKISI

Cinko eser element olarak rornsald hilerese] fonksivonlan ve gofalma igin gerekli bir madde-
dir. Cinko eksikhi¥inin epitel, gastrointestinal mukoze hicrelexi ve lenfosit gofalmasing olan e tki-
leni pekook cabig me ile belirderonis tix (29). Qinke eksikli¥indin npin sistern Uzexinge olan zersrh
etkisi T ve B hilcre mitojenite azalmaz, T helper hilcre vetersizliZi, Natural Killer {NK) hicre
fonks yondannin depmsﬁtnnu seklindedic {5, 17, 25). Kanserli hestalaxda da serom Zn dize vlex
dig ik bulurunugtor (13). Kanser olgulannds imonin sisteinin ve daha da dremlisi NK hiicrelexinin
fmemi dikkate shnacak olursa Zn'on bu forksivondaki rmliudahe ivi anleg 1lacaktir. ldrarla Zn stih-
ma fazla oldugunda fitohemaglutinine T hilcre cevabl azalmaktaday. Oral yoldan verilen Zn, bu ye-
tersizig giderme kedix {1). Zneksikli¥i NK sktivitesind de dig umekie ve azadmig NK aktivitesi
gesitli kanser olgulannds teshitedilmiz buluronaktadir (32).

¥ ukanda belirdlenlexin tersine , Zn'wn divetde fazla alimim zarsch etkide bulunmakiadir,
Homnal gmdfﬂ; alirmas: gerekli mdktann {15 mg) 20 katn alan zaluslarda polimorfo nuklear 16-
koait ve lenfosit fonksivonlannda azalma meydana gelmektedir. Bu olaydan, defis en ipoprotein
dizeyler soruniv twdmaktadir {11},

Cinko ve immmin fordksiyondar aramndaki ilis ki, ik olarak A46 otozomal resesif mutant gen
tag 1yvan Friesian soyn Dandmarka sitfidennda ve denevzel cinko eksiklFi olug turandar sifirlards d-
ik aplaziodin bithivine henezet oldvdunun gizlenrnesi ile ortavs. konulams mz. Bu sifirlsola. ¢inko
malal -sorbsi}mnil konjenital olaxak gegmekie ve lenfoid orzanlsrda atofi, serwm timuos fakbri
{FTS) tretiminde azalma,, fitthe maglutinin (FHA) ile wyanlmig lenfosit cevabinda dis me , T hile-
relerine bafl antijenik cevapta Igh , ve IeG antikor cevalnnds az elma, sllexjik reaksivondsr, Natu-
&1 Killer hiicrelexi ve sitotoksik T lenfositlerine bafh tiundr sitotoksisitesinde azalmwalar gbril-
ineltedir, Insands da gindko eksiklith anormeal 16kosit kemotaksisi, gegitli allerjik resksiyonlar ve T
hilcre mitojenezinde dis 5 & nedenolmaktadir {40).

4 - NATURAL KILLER (NK} ve LYMPHOKINE ACTIVATED KILER CELL
{LAK) HOGCRELERINIH OZELLIKLER!

HEK hilcreleri i azurofilik gmnﬁﬂeﬁ ve diZer lenfosidexden daha biylik olmalan nedeniile
i granillil lenfosit (LGL) olarak da terarlaomalkiadir (1), Ozellikle intraselliler enfe ksl yondars
ve tndr hilcre lexine karz 1 etkili hicrelexdiy (14). Sitokinley ve bakterivel triindexin HK hiicre akti-
vasvonlanng etkisi izexine pek cokcabis ma vaplmagtar. IL-2 bunlann sresindaen dnernlisidir. Buo-
nunda vyanlen NK hicreleri LAK haline gegmektedir. Boyle aktive olan NK hilcrelerinin lizis
fonksiyonu artar. Interferoniarda NE aktivitesind saxtiac etkide bolunrmeditadir (41). Stafilokokkal
enterotoksin -B (SEE) ve lipopnjiisa];};midlerda {LP%) HE sitotokaisitesind artanc etkidedir (14).



NE hicrelexinin hedef hiwrelerin aralannda bir zensitizazyon olmaksizin taramalan Gnerali dzel-
liklerini teg kil eder {40}.

HK hicreleride kemik iligindeki stem celllerden kiken almaktadir (268). Dofuwnda en yik-
sek sevivesinde olop, vag lndikea saoalan azalmaktadir,

Prostaglandinler, kontikosteroidler ve lipoksijense infubitdrlerd NK sktivitesini baskilayica
etkide bulumnlar. Lateks, siliken ve zefadeks gibi inert partikillexde sitolitik e tkivi azalticr etkide
budwnwdar (45, 46).

Ie - NK STOTOKSISITES OLCUM YORTEM1

Sitotoksizite 6lotminde en a1k knllamlan vontem ! le 1garetli hedef hicrelerde radvoi-
zotop sahmm metodndur. Ancak gegith zorluklan nedend ile b winteme alternatif daha bazgit ve
kiza stvede yamt veren yontemlerin kullanim: vapilmaktadir.

Cahg mada kullsmlan "Dofal antikendidisl Indeks Yontemi” tm gekilde alternatif metod
olup kisa siveli ve ekonomiktir. bo vonkemle elde edilen somglar da cr! ile elde edilenderle pa-
ralellik ghstermekipdir {39).



II-MATERYAL YE YONTEM

IIa - Materval :

Hay - Cam ve Plastik Geregler :

a- Pastor pipetd

b- Fet kuan

¢- Dizposable tipler {steril)

d- Dereceli pipeter

e- Thorma lam1

{- ¥ tabanht mikeotitrasyon plak {sterilen GG .B)

¢- Dijz tabanly mikrotitrazyon plak {rnicxotesp II falcon)
h- Steril dizpossable plastik enjekttr ve ifne

Hag - B- Reaktifler :

- Lenfosit ayirma soliizyonm | Histopaque 1077 (Sigma)
b- Fotal Calf Serum (FC8) {Sigma)

¢- Foatal tonpoml (PE 53 (Labora tovarda hazirland:)
d- Kristal vivole hovan

e- Lugol stok soliisvonu

- Tween 20 (Sigma)

g- Tiypan Blue (0.2 li) aclizyon)

I Sabwio dekstioz afar

1- Glizegol soliisyonn {965 1ik)

I Cinko tozn

j- Hidroklorik asit

k- Lipopolisakkaxit (Sigmay (100 pghml)



INag - C- Kullanikin Cihazlar

& Peikin - Elmer Model 103 atomik absorba von spe kuofotumete si

b- sofutinah santifi]

¢- Karbondiokait ve hava baZlanabilir 121 ve nemn ayark et

d- Yorteks

e- Binokider mikroskop

- Santrifiiy

g- Makas ve penset

h- Qelik stizgec

I- OwmatX mikiopipeler

-} Multi - scan spektrofatome te

k- Ceg itamnpon hezidanada kullamlan maddeler

I Cloko eksik divet

- Stexil boxlar.

Ilay - D- Kullamilan Tempon ve Besiyerlerinin Bilegimleri Cinkn Ok imiindeki Stok
Soltisyonlar :

Cinko stok solisyonu {0500 ¢/ 20 : 05 ¢ Cinko metal veys tozu deiyonize suile 1-1 di-
lue edibmip hidrokloxik asit (HOT)in mininwn miktardan ile gozillerek 11 deivomize su ile dile
edildi.



Ilag - Cinko Standart Solusyonu -

Kalibragvon grafikle rinin Jsgiramas igln gerekli olan standart ¢hzeltiler uvpun sulandir-
malar vapilarak hazirdandl. Sulandima iglemd icin & 5 lik gliserol kullamlarak 25, 50, 75, 100,
200 petd] standart phzeltler hazarland:.

Cinko eksik Divet Bilesind

- Sod yun kazeinat 200 g¢ikeg

- Glukoz 6365 glhy
- MisirGzlivafn 100 gtk
- Seliloz 30 gk

- Tuz kanim*

- ¥ twndnkang it

* Tuz Karygim { glkg) - Ca CO<; 3.94; Mg 504, 1.65; NaCl, 5.54; Ko HPO 4, 10.68; Ca
(HzPO 43, 2.4%; K1, 0026, Ma 304. 4H;0,0.008; Cu 304. 15 H30,0.009; CsCl . 6 H,0,0.002;

ferdk ziteat (9% 16.7 Fe **Hy 091,

*+* ¥ itamin kavgimi {mglkg) - Biotin, 4; Yiwmin B2, Z0; Ca-pantothenat 16; kolin Klo-
rid, 1500; folik esit, 0.5; niasin, 2.5; pridoksin - HCI, 4; riboflavin, 6; tiamin - HCI, 10; ¥ itainin
A, 20; Vitamin E, 220; menadiun, 0.3,

Mag, - meat Tamponn {PES) -
1 Itigin, NaCl,& g; KCI, 0z g, Hap(HPO4). 12 Ho0, 287 ¢, KHyFO 4,02 ¢ tarularak de
Ivordze 2uiginde ¢oz {10dil ve pH 7.2've ayarland:.
Kristal ¥Viyole boyasi :
& Kristd vivole 2 ¢
Alkal {695 1K) 20 ¢
b- Amonywn okzalat 08 ¢

Diistile sa 80 sl
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Lugol stok boyam -
Iynsg
Potagywn Iyvodir 10 g
Distile su 100 ml
Kullanmdan dnee 1 @15 awdandinhy. /
IIb - Yontem
ITb, - Cahiymada K ullamilan DeneyHayvam :

Afithiklan 60-65 ¢ aresinda deffigen 20 adet 35-40 ginlik erkek ratlar kollaraldi. Deney
grubunu olug toran 10 rat, cinkodan ekzik divet ile ve deiyonize suile beslendi. Sulara ¢inko bulaz -
s engelleme X icin polietilen s is elerdeki su ile bezlendi ve distle su ile vikamng gelik kafes-
lex kullamldi. Deneklere 21 gin diyet uygwlandi. Kontiol grutamnu olug turan ratlara 84 mglkg cin-
ko igeren divet ve normal so verildi. Ratdar normsal bic yern veme olanadl ile beslendiler.

1Yy - Cinko Tayind © “Ferkin - Elmer Model -103" atomik absorbsivon spektrofotoime tresi

1le plezmada cinko tayind vamldl. Standant gozeliler 2ok ginko ctzeltisinden wyrun swlandirmalar
vapilarak hazirlandl. Sulandirma iglernlen icin 98 5 lik glizerol kullamidi. 0.25; 0.50; 0.75; 1.0
peimllik standart gozeltiler hazirlandr. Heparindi enjektor ile ahnan ken santrifiy) edilerek plazma-
51 ajﬂnldi. Flazya drneklexi dilve edilme kaizin cinko tayinlan yapmld:.

IIb3 ~-Effektor Hicrelerin Hamrlanmast ©

1- Rat, servikal dizlokasyom ile Oldiindi

Z- Dalak steril hox ortarninda g1kanldl.

3- PBE komudmog petrd katusnwnds 2 pargaya avildl,

4- 1¥ne vada makes wenile yavag ca dalak zanndanavald: ve hicreler PB S igine gikartulda.
5- Enjektor ile piiskictme iz leyni vapildi (vapizimz lenfoziter birbidndenayinldi).

6~ Celik sizges ile sizildi

7- Plastik tib icine konwlan Histopague Uzerine vavas ca vayildl.

8- 350 gde +21°C de 35 dk santrfije edildi.
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G- Buffy - Coat abakasy pastdr pipeti ile toplandi.

10- Toplanan hiicreler 100 g, +4°C de 20 dk ve 550 gie takrsr 10 dk olmak fizere 2 kez
RPHMI ile snkandi.

11. Stpernatant auld: ve hivreler 1-2 md POS ile kaplanmg petid kutusuns (120 non gapl)

vayldl (M onosiflerin vapiyinast aflanarak hiicre lerde naynbma iging.

12- 37°C de %5 (05, %95 nerm igeren etivde 1 saat inkibe edildi.

<

3~ Petrd kumsuromn yize yindeki yapis mayan hiicreler pastir pipeti ile topland). Giemsa bo-
vaayla bovandl ve monogt % & belixlendi. Genel olarak % 95 lendosit oldvZu ghzlendi.

14- 550 g¥e +4°C de 10 dk RPMI ile yikandl.

15 Hicreler, 100 pgiml Lipopolisakkarit ile 18 saat inkitbe edildi.

16- Hivcreler 850 g¥e 10 dk 2 kez PESile wikandi.

17- Tripan blue ile {1:1 oramnds) Thomes lanmnda canhihk vizdes hesapland).
16~ Yalmzea 5585-95 canhhlk gosteren hilcreler dene yvde kullaraldi.

19- Hilcreler 107l olacak g ekilde avarlands.

11by - Ham Hucrekrinin Hedef Hucre Olarak Hanrlanmast

1- Candida stellatoidea 203 v, sabura dekoagara pasaj edildi.

2- 24 zaallik kil tirden 15-20 kolord ahmyp thpin icinde , PB S ile kanstinlda.
3- Uzerine 3 il aistal viole boyast kenulup vortex ile kuvvetle kang tunld.

4- 700 g'de 104k santrifije edildi.

&- Slpernatant atldy, voreks ile kang tnlarak stepansivon haline getnildi.

6- 5 ml PB S konularak 700 ¢'e santifijje edildi.

7- Sopernatant atildy ve Candida sedimenti vorte ks ile sispansivon hezixland:.
&- 21l Togol soliisyona{l ;15 stok solilsyong konalup vorteks ile kanstnld:.
9- 700 ¢g'de 10 dk santrify edildi, siipe roatant atilda.

10- 3 kez 700 g¥le 5 exdk PES e wikand:.
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11- Sipernatant at1ld), Candida hicrelerd 1 ml FES iginde stispansivon haline getirldi.
12- Thoma lomnda sayldl.

13- Maya hilcreleri 107!l olacak 3 ekilde ayartand..
1Ibs - Sitotoksisite Deneyi

Budeneyicin ¥ tabardl mikrotitasyon plaklan kollemlidy. -
1- 11k rvsoman il g eulownus (sporan salimym iciny 1001 PBS ve 100 pl hedef hiicre kondu,

Z- Maksimwn sahimn igin 100 ) Tween 20 ve 100 (d hedef hitcre konuldv. Tween 20 deter-
jan e tkizi ile Ceandida hierelerinin vapilenm bozarak hicre ice rifFinin (bovamn) dig an ¢1kiz im saf-

Jax.
3 Hedef { Effekttr {E/ID hilcreler de¥is ik oranlarda hazirlandl ve hexoranicin 3kez¢abgilda,
a- Cuknrlara ix1f lenfosit kommddn H'E oram 1:1 oldu

b- Difer 3 pukura %2107 Jenfosit konuldv, HIE oram 1:0.3'% avardands. Bu gokordars 100 pl

Candida sispansivorna (1x10 6’; eXlendi.
4- Flak 40 giie 5 dk santiftje edildi.

5-37Cde, %5 COg, % 95 neimn igeren e tivde 1.5 saa1 inkibe edildi.

& Inkitbesyon sononda plak 40 ¢'de 3 Ak santrifiy edidi.
7- Her cukurdaki sfpernstantdan 100 pl adimp die tabanh mikrotitragyon plaging konoldo,

8- Olugan rengin abzorbans deferi {(optik dansite - OD) 595 nmlik filte ile mult scan spekt-

rofotometrede deferlendinldi.

9- Her bir parametre igin (nakainal, spontany okunan deferlerin ortalamss: sdindi.

by, - Sitotoksisite Hesaba
- Dogal antikondidial e ki ag af1dakiformilile hesaplandl.
Deneyin OD-SpontansaliamOD

% dntoksisite = x 100
Max salinim OD - Sportan salixam OD

Bulgnlann istatistikse] olarak defexlendirlmesinde "student t testi” uygulandi. Evlgular orta-
Tama X £ standart (S0) hata 3 eklinde verildi.
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I - BULGULAR

Normial divetile sedlenen kontrol grobn ratlar beslenme siresince ssZlikh, paxlak bevaz tip~
1ii, is tah ve aktivite lexd normal idi. ¥ icut atirhklan noial dize vierde artt. Deneve baglandiZinda
65 5.2 ¢ olen afirhklan, 21 ginde 180 £ 18.2 ¢ olmug tar.

Cinko ekeik divet ile beslenen grupte, o eksiklife bagl fipik belirtler gozlenmis tr. ilk haf- '
tadan baglavarak, durgnuduk ve i3 almzhk, tiy ddkilmesi, 10y renk ve pardskhfinda defiz im ve
matles ma , ikivei hafta ortasinda sulu dig k1 ve bityiimede doruklaons , 3. haftada davrans anormal-
likleri gézlendi. ¥ out afichklan divete bag lonadan dnce 61 +5 ¢ ihen 21, glnde 106 + 64 ¢ b
luwad .

Bu bnlgnlara gore wicut afarhklaimn normal beslenerdese gore , ¢inko eksik divetile besle-
nenlerde % 66.6 deha az cldofn gizlendi. Fadk istatistikzel olavak axdamnh idi (P<0.001). Plazma
cinko deferleride, ginko eksik divet ile bealenenlende istatistiksel clerak anlamh olarak dg ik bu-
Inredu (P=0.001) Tablo 3, Sekil 1.

Tablo 3 : Yucut afirhkiar: ve plazma ¢ginkodeferieri

n Cinko gksik diyeth Rormal beslenen
Afnhkig) 10 106 +84 160 £ 162 P=0001
Plazyna cinko
digevleri {pgidly 10 1317+ 68 206 £17.7 P<0.001

Sekil - 1 : Yacutafirhkisn ve plazma ¢inko defferferi

+
2204
200+
160+
160+
1404
1204
100+
804
604
40 4
201

PR 71 eksik diveti

Kontol

¥leut afulh () Plazma Zn dizevled (ugidl)
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Lipopolizakkarit ile uyanla NK hilcrelerinde litk aktivite cinko eksik diyet grubunda ista-
tistiksel olarak anlamnl birdis O3 gstermiz tr (P <0.001). Tablod, fekil 2.

Tablo 4 : Lipopolimkkarit ik uyanlan HK hiicrekerinde itk aktvite

(% atotoksisite olarak).

n Zu eksik diyet Hormal grap
- LFPSileuyanbniz 10 95143 325135 P <0001
(HE)1:1
LP&ile wyanlmg 10 4615 172+45P <0001
(HE)1:03

HE {(Hedef : Effe ki)

Sekii - 2 - Lipopolisakkarit ile nyanian HE hiicrelerinde litik aktivite

% Lizis

304

B 7 eksik divetli

Kontral

£
wn
t

|
[ (]
—

{H:B)1: (H:E)l:1

)
5 )
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IV - TARTISMA ve SONUC

Insanda 14 eser elementin saflik igin gerekli oldvFu dig tnilme ktedir. Denir, ginko, balkar,
mangan, ivol, 2 leroynm , ko, molitdeningerekli oldvfn ghsterlinis tir. Kobalt, venadiom, fluox,
silikon, nikel bazl hayvanlsrda gerekli iken, insanda gerekli clmadifl z0sterilmiz tir (20, 443,

“on villardaezer elementleile ilgilicalis malar dahs ivi andagilmazina kargin, vewerli dizeyde
defildir. 1960%andan soma atondk abaorbsivon spektofotometre sindn geliztinlmesi ile doku ve
vient v lannds buodan teabiti mlvkin hale gelmiz tr{G1).

Treityo kit kog vllannda ginko eksiklifinin olug uradmas: , cinkonon tivn hilc e gruplannin
proliferssyonu, diferansi vaavorm ve aktiviteled iizerine etki meksnizmalanmn ince lexonesinde bii-
vilk vararlar s lamnsktadir. Cindo eksiklifinin olug turdmeasinda EDTA (Etilendiavnin Tetra Ase-
tik Asity ve OF {1, 10 Orhophenonttuoline § gibi geg itli zelat vapicl ajardar kullaralmaktadir. Kill-
tiir orterning OF eklerynesi NK aktivitesnd énemli olcide inhibe em};‘(edir. Bu etki ginko ilavesi
ile ortadan kaldinlmakiadir (2). B ve T hierelednin mitojenezi dzerine in vitro ginko eksikliginin
etkileri incelenmiz olup, pek gok hilcre grubwnda da frddbizvona neden oldugu ortava korolimog -
fur,

Ezer elementlerden ginko, demir ve zelenywn insan ve layvande immin sistem zexine
dneml etkilerde bulvakadix. Cinko ekaiklifinde mekrofs) fonksiyondan ve ndtrofil kemotaksi-
51 azabmakiadir. Cinko ekziklifinin oldvfn pekcok hastahlk da {ince barsak sendroonm, oxak hilcre
anermizi, malnitrisyon hastalannda, parenteral bealenenlende v b.). T hilexelerinin gofalmes ve di-
fe ransiyvesvorm bozubnaktadir {18, 19). 1k kez scrodenmatitis enteropethicah gocuklarda ginko
eksikliFi , timus atrofisi, lenfatk hipoplazi, lenfopend , hipozinkermi , enfeksivonlara yakalanma gan-
auan artig, tivms kdkenli fmonimitenin azlifh ile bivlikte tesbit edibmigtiv {2). Cinko ekeikliFine
bafh olug an b belirtiler ginko veriliz iile smen dizelmektedir {49).

HE hicreler wiral enfeksivon, kanser ve metsstazlors kaig 1 dnemli mol ovoayan hicrelerdit.
Bu etkide 10l ovnayan mekanizmalar tam olaek bilinmemektedic. Bu konvda ginkonun rold de
tartg malidar (12, 49). Cinko e keiklifinin NE altivitesini diig trd %00z tidk tacsfindan gisterilmis -
tr(doy.

Cinko eksikligine makrofajlar, T lenfozitern, ve NE'lar hassas yamlakdu {19, 21, 40).
HK lar fizerindeki etki daha ¢ok sekonder niteliktedir. IL-2 gibi NK lan aktive eden faktorlerin ss-
hrmymndaki bozukink HK aktviteainin azabnasng neden olmaditadir. Lipopolisakkarit (LPS) ile
inkibe edilen monosit ve lenfosider de IL-2 ile mewlana gelen aktivagyonu (nlemektledir. Bunda
PGE Texin ol oldvdn bildidlne ktedic {233, TimulinGe bir thidk hormon olup cinko ile bafh iken
aktiftir. Cinko eksikliFinde aktivitesi szalan bu hoomonnn NE aktivitesi tizexinde iyileg tirici roli
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vardir {4). Eksiklifinde ise NK aktivitesinde azalma mewlana gelmekiedir {24, 40). Orak hicre
anenili 3 aluslanda ddy en NK aktivitesinin ise beg hea cirdio eksikliginde n kayvnsklandif bildixil-
mektedir (49).

Cinko ve NK hilcre akiivites iliz kicine ait calismalar szdir. Avynca in vivo deneysel olarsk
olug turolan Zn eksikliZinde NK aktivitesinin prirer olarak nasil etkilendiZine iligkin bilgiler bu-
Inranarnakis sedece bazl hastaliklardaki oluganginko eksiklifFindeki NK sktivite erindn defis imle-
1i heklanda bilgiler verilime ktedir. Buda NK aktivite defigininin primer mi yoksa sekondex olrak

il mendana geldifi somuswnn doZwomsktadir (405,

Calig mamizda LPSin NK aktvitesi izerine etkizi inceleroniz ve bu etkide ¢inkomun rold
 arag unlmg ur. LPS'nin NE hiere aktivitesind nyardig pekeok calis ma ile ortaya konubnug tur {34,
35y, Cinko'man b etkive haogl winde devieye gindifi ise literatiide yoktar, Bu gergevede deney-
sel olarak ratlarda Zneksikligi }?étl*&hl]‘ﬁl,? ve HE hiwcrelerinin LP S upanymng yamt arag tinbmg ur.
Deneklerin serum ¢inko dizeyler, kontrollarda 206 £ 17.7 pgidl, cinko eksik deneklende ise
131.7 £ 8.8 pghdl vulunmuz e, LPS ile uyanlan NK aktiviteleri ise ¢inko eksik divetli deneklerde
oldukeadily ik ulnninus tw.

Bu sonvglarda bize in vivo olarak sadece Zn'va bagh olug taralan eksiklik durununds NE
aktivitesinin {40) ve LPS ile uyanlmg NK sktivitesinin prmer yinde azalmeys neden olacsgin
ghstermis tr.
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¥ -OZET

- Zn oreandzimadski pek gok enzimde fonkeiyon goren dnendi bir eser elementtic. Bksik Zn
diveti ile beslenen ratlann metabolik aktivitelexinde dnemli defis iklikler olmakta, imminclojik
reaksivonlarda rol sdan hicre lerin ¢ofalinast ve aktiviteleri defiy ikliFe wframakuadir,

NK hiicreleri Large Graomlar Lymphocyie (LGL) denilen enfeksivon ve Wmor hilcrelerine
karg1 viont ssvunraesinda deemli rol ovaeysn enfositlerde ndiv. Cahg mnalsr bu hitereledn aktive
olduklannda daha etkili bir savuroma yvaptiklanm ve sitokinler (1L-2) ve gep ithi bakeriel Griinlerle
{LPS) tmuyanmn meydans geldi¥ind gostermis tr.

Cahp mada 4-5 haftahk ratlay divete shyonig, kontrol grobundaki 10 rat 84 mglthy ginko ige-
ren divetle beslenirken, ¢inko ekaik gropta 1.6-2.6 ppraten dahs az ¢inko igeren 10 rat knllaml-

Mg

21 giin sorunda elde edilexn bulzulara gdre normal grupta LPS ile vyanlan NK aktivitesi %
a5 1+ 423 ve plezime ginko deferled 131.7 £ §.8 pgld] bulumarken, kontrol grobunda tn deferler
sirastile %325 + 3.5ve 206 + 17.7 ulunnvg tur,

Sonong olarak Lipopolisakkart ile wyanlbis MK hicrelernin Zn eksik ortamda aktivitelexi-
nin dnemdi bir dlotde azaldif pdatiilmiz tir (p<0.001). Boda cinkonun ezer element olarak viewt
savumnasndaki dnerndind giate moektedin.
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YI- SUMMARY

Zine is & vace element functiondng in meaay enz ymes. In zine deficient fed rats metabolic
activities and proliferation snd activities of the cells func tioning in host defenss are changed.

HE cellz are the subpopulation of lymphoid cellz ermed Large Granuwlar L ymphocytes
{LGL) and functioning at the host defense agalnat infection and twnor cells. Recent reponts indi-
cated that HE cells ave move effective inactivated form in which stimulated by cytokines {IL-2)
and bacteriel products.

In this study, rats sged 45 weeks, were fed with ed-libitors and zine deficientdiet. Ten rats
were fed Ad Libitum (84 ppm Zo) and texmed confiols, Other ten ats were fed with zinc deficient
diet{1.6-2.8 ppm Z1) aad ermed experimental group.

Atthe end of period {21 days), LPS stimulated HE cell activity and plasma zinc concentra-
Gons in experimentsl group were %695 + 43 and 131.7 + 5.6 pghdl respectively and in control
group they weie %6 325 £ 35 and 206 £ 177 pgidl mapectively.

As g resnlt it has been shown that in zine deficient rats, HK cell activity stimwlated by LPS
were decreaszd significantly (p<0.007). It imeans that zine a3 a trace elementis very important in
host defense.
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e
Zn organizyadalki pek cok enzimde fonksiyon gdren fremli bir eser elementtir, Bksik Zn

diveti ile bedenen ratlann metabolik aktivitelerinde dmeml defiz iklikler olmakta, imonimclojik
reaksivontaniarol adan hivrelerin ¢ofalmas: ve aktvitelerd defiz kliYe whranmdtadir.

WK hicreleri Large Granvlar Lyinphocye {LGL) dexdlen exdeksivon ve timdr hicrelerine
karg1 viout ssvunnasinds Snermnll rol ovnsyen lenfositlerdendir. Cabis malsr bu hierelerin aktive
olduklannda daha etkili bir sevonma yaptiklenm ve zitokinler (IL-2) ve gegith bakeeriel friinlerle
{LP 3y oy meriens celdBin gistermis tr.

Cahgada 4-5 heftahk ratlar divets shromg, kontrol grobwrdadi 10 e 84 wglky ¢inko ige-
ren divetle beslenitken, cindio ekeik goopta 1.6-2.8 ppomen dabia a2 ginko iceren 10 rat kullaml-
Mmgur.

21 gin soronda elde edilen bulgulara gore normal grupta LFS ile vyanlon HE aktvitesi %
95 + 4.3 ve plazins ginko deferlerd 1317 + 5.5 pgidl bulvmurken, kontrol grobonds o deferler
sirasiile 9325 1 3.5 ve 206 +17.7 bulonmuogtor,

Soome olarsk Lipopolisakkart ile nyanbmis NE hicrelerinin Zn eksik ortamda aktiviteleri-
g dnemd biv Sloide azaldi$ obeterilmis v (p<0.001). Buda ginkonun ezer element olarak vhont
svmonssindaki dnemin giee rmektedir,
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SUMMARY

Zine is & tace element functioning In meany enz ymes. In zinc &eﬁcient fed rats metabolic 7
activities and proliferation avd activities of the cells functioning in host defenee are changed.

HE cellz are the subpopulation of lymphoid cells termed Large Granwlar L ymphocytes
{LGL) and furctoninge at §e host defence agains infection and tomor cells. Recent repons indi-
cated thet HE cells are more effective insctivsted form in which stimulated by cwtokines {JL-2)
ayul bacterie] products.

In this stud v, rats sged 45 weeks, were fed with ad-libitum and zine deficient diet. Ten rats
were fed Ad Livitom (84 ppm Zo) and termed controls. Other ten rats were fed with zine deficient
diet{1.6-2.8 ppm Z1) ard termed experimental gronp.

Atthe end of perind {21 days), LPS stimulated NE cell activity and plasma zine concentra-
tione in expeximentsl group were %995 + 43 and 131.7 £ 6.6 gl respectively and in control
group they were % 325 £ 35 and 206 £ 17.7 peidl respectively.

Az g resolt it has been shown that in zine deficient rats, HE cell activity stimlated by LPS
were decreased significantdy {p<0.L01). It means that zine a5 & trace element is very important in
hoat defense.



