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YUMURTACI BILDIRCINLARDA OLUSTURULAN ISI STRESINDE KROM VE
CINKONUN BAZI KAN PARAMETRELERINE ETKILERI
OZET

Bu calismada, 1s1 stresi olusturulan yumurtaci bildircinlarin rasyonuna krom (Cr™) ve
¢inkonun (Zn*?) ayr1 ayr1 ve birlikte ilavesinin canli agirlik, yem tiiketimi, yumurta verimi ile
kan glikoz, lipid ve malondialdehit (MDA) diizeylerine etkisi belirlenmistir. Iki yiiz kirk adet 8
haftalik Japon bildircini, her birinde 48’er hayvan bulunan bes deneme grubuna ayrilmustir.
Birinci ve ikinci gruplar termondtral ve 1s1 stresi kontrollerini olusturmus; termondtral kontrol
grubu 19,33+1,4°C’de, 1s1 stresi kontrolii ve deneme gruplar1 ise 31,39+1,76 °C’de
tutulmustur. Kontrol gruplar bazal rasyonla, deneme gruplar1 20 mg/kg Cr (CrCl;.6H,0), 40
mg/kg Zn (ZnSO47 H,0) ve 20 mg/kg Cr+40 mg/kg Zn ilaveli bazal rasyonlarla 8 hafta
beslenmistir. Giinlik yumurta verimi ve haftalik yem tiikketimi kayitlar1 tutulmustur.
Denemenin 5. ve 8. haftalarinda, hayvanlardan alinan kan orneklerinde serum glikoz,
trigliserit, total kolesterol, yiiksek dansiteli lipoprotein (HDL) ve plazma MDA analizleri
yapilmustir. Is1 stresinin canli agirlik (p<0,01) ve yem tiiketimini (p<0,001) 6nemli, yumurta
verimini ise Onemsiz diizeyde diisiirdiigii; yeme Cr, Zn veya Cr+Zn ilavesinin canli agirlik,
yem tiiketimi ve yumurta verimini olumlu yonde etkilemedigi gdzlenmistir. Is1 stresinin serum
glikoz diizeyini hafifce arttirdigt ve bu artisin da yeme Cr ilavesiyle diistiigii (p<0,01)
saptanmustir. Is1 stresi serum trigliserit diizeyini diisiiriirken (p<0,01) total kolesterol diizeyini
yiikseltmis (p<0,05); yeme Cr ve Cr+Zn ilavesiyle trigliserit ve total kolesteroliin azaldig:
gozlenmistir. HDL diizeyi 1s1 stresinden etkilenmezken Cr ilavesiyle artmistir (p<0,05). Is1
stresinin etkisiyle plazma MDA diizeyinde gozlenen yiikselme (p<0,01) yeme Cr, Zn ya da her
ikisinin birlikte ilavesiyle diigmiistiir. Sonug olarak, 1s1 stresinin yumurtact bildircinlarda canl
agirhk, yem tiikketimi ve yumurta verimini olumsuz etkiledigi, serum parametrelerinde
degisikliklere yol actig1 ve plazma MDA diizeyini artirdig1; yeme Cr ve Zn ilavesinin, 1s1 stresi
olusturulan bildircinlarda azalan yem tiiketimi, canli agirlik ve yumurta verimini olumlu yonde
etkilemedigi, Cr'un serum glikoz, trigliserit ve total kolesterol diizeylerindeki degisimleri

diizeltebilecegi ve 6zellikle plazma MDA diizeyini olumlu yonde etkileyebilecegi sdylenebilir.

Anahtar kelimeler : Cinko, kan parametreleri, krom, sicaklik stresi
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EFFECTS OF CHROMIUM AND ZINC ON BLOOD PARAMETERS IN
LAYING QUAILS EXPOSED TO HEAT STRESS
ABSTRACT
This study was performed to investigate the effects of separate and combined dietary
supplementation of chromium (Cr*’) and zinc (Zn**) on live weight, food consumption, egg
production, blood glucose, lipids and malondialdehyde (MDA) levels of laying quails
exposed to heat stress. Two hundred and forty, 8 weeks old Japanese quails were assigned
into five groups containing 48 birds in each. First and second groups were kept as
thermoneutral and heat stress controls and the temperature was set to 19.33+1.4°C for
thermoneutral control group, and 31.39+1.76°C for heat stress control and treatment
groups. Quails in control groups were fed basal diets and the treatment groups were fed
basal diets supplemented with 20 mg/kg Cr (CrCls.6H,0), 40 mg/kg Zn (ZnSO.4.7H,0) and
20 mg/kg Cr+40 mg/kg Zn for 8 weeks. Egg production was recorded daily and food
consumption was recorded weekly. At 5™ and 8" weeks, blood samples collected from the
quails were analyzed for serum glucose, triglycerides, total cholesterol, high density
lipoproteins (HDL) and plasma MDA. Heat stress resulted in significant reductions in live
weight (p<0.01), food consumption (p<0.001) and a slight reduction in egg production, and
supplementation of Cr, Zn and Cr+Zn had no significant effects on live weight, food
consumption and egg production. The slightly increased glucose level due to heat stress
was decreased by Cr supplementation (p<0.01). Heat stress decreased serum triglycerides
(p<0.01) and increased cholesterol (p<0.05), and these parameters were reduced by Cr and
Cr+Zn supplementation. Heat stress had no effect on HDL level but Cr increased the HDL
(p<0.05). Supplementation of Cr, Zn and their combination decreased the elevated MDA
levels (p<0.01). In conclusion, heat stress adversely affected live weight, food consumption
and egg production, changed serum parameters and increased plasma MDA;
supplementation of Cr and Zn to the diets had no positive effects on decreased live weight,
food consumption and egg production while Cr may improve the changes in serum glucose,

triglycerides and total cholesterol as well as plasma MDA in quails exposed to heat stress.

Key words : Blood parameters, chromium, heat stress, zinc
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1. GIRIS VE AMAC

Insanlarin yeterli ve dengeli beslenmesi icin, giinliik protein ihtiyacinin en az iicte
birinin hayvansal kokenli besin maddelerinden karsilanmasi gerekmektedir.
Giliniimiizde biiyiik bir gelisme gosteren kanath sektorii, insanlarin beslenmesi icin
gerekli olan protein kaynaklarinin 6nemli bir bolimiinii karsilamaktadir. Bildircin

yetistiriciligi de kanath sektorii icerisinde giderek artan bir 6nem kazanmistir.

Diinyanin bircok bolgesinde kanath iiretimi sicaklik degisimlerinden olumsuz
etkilenmektedir. Subtropikal iklim kusaginda yer alan Tiirkiye, bulundugu cografi
konum nedeniyle degisik iklim kosullarina sahiptir. Tiirkiye’de yaz mevsiminde yiiksek
1sinin ve rutubetin, kis mevsiminde ise soguk iklim kosullarinin hakim oldugu pek ¢ok
farkli bolge bulunmaktadir. Bu nedenle ani 1s1 degisiklikleri, Tiirkiye’de de kanathilarda

cesitli olumsuzluklarin ortaya ¢ikmasina yol agabilmektedir.

Termondtralitenin iizerindeki ¢evre sicakliklari, organizmada tam olarak anlasilamayan
bir seri karmasik olaya yol acar. Metabolik faaliyetler aksadigindan biyokimyasal ve
hemodinamik parametrelerde degisimler meydana gelir. Yiiksek cevre sicakliklarinda
kanathilarda yem tiiketiminin baskilandigi, yemden yararlanmanin olumsuz etkilendigi,
verimin diistiigii, biiylimenin geriledigi, yumurtlayan hayvanlarda ise yumurta kabuk

kalitesinin bozuldugu bildirilmistir. Is1 stresi, hayvanlarin bagisiklik sistemini
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baskiladig1 icin cesitli enfeksiyon hastaliklara karst duyarlilik arttiginda siiriide

morbidite ve mortalite yiikselir.

Ani 151 degisimlerinin kanathlarda meydana getirdigi olumsuzluklarin Onlenebilmesi
amaciyla barmaklarin havalandirma kosullarinin iyilestirilmesi ve yemlere cesitli
maddelerin ilavesine yonelik pek cok calisma yiiriitiilmiis olmakla birlikte, 1s1 stresinin
onlenebilmesi i¢in heniiz kesin bir ¢6ziim yolu bulunamamistir. Son yillarda, yemlere
cesitli iz elementlerin ilavesinin 1s1 stresinin olumsuz etkilerinin 6nlenmesinde alternatif

bir yontem olabilecegi tizerinde durulmaktadir.

Saglik ve optimum fizyolojik aktiviteler icin iz elementlere ihtiyac duyuldugu
bilinmektedir. Hayvan ve insanlar icin esansiyel bir iz element olan ¢inko (Zn*?), bir
cok enzimin ya yapisina katilmak ya da aktivitesini etkilemek suretiyle kemik gelisimi,
immunite, seksiiel olgunluk, reprodiiksiyon ve biiylime gibi pek c¢ok fizyolojik
fonksiyonda rol oynar. Memeliler i¢in esansiyel oldugu ilk kez 1957 yilinda Schwarz
ve Mertz tarafindan bildirilen ii¢ degerlikli kromun (Cr**) karbonhidrat, protein, lipid
metabolizmalarini etkiledigi bildirilmistir. Kromun insanlarda viicut gelisimini, ¢esitli
hayvan tiirlerinde performansi, karkas oOzelliklerini ve immuniteyi olumlu etkiledigi

cesitli caligmalarla gosterilmistir.

Kanatli yemlerinde yaygin olarak kullanilan tahillarin Cr iceriklerinin onemli bir
kismimin 6giitiilme islemi sirasinda yitirilmesi, ayrica Cr emiliminin diisiik olmasi
besinlerle yeterli diizeyde Cr alinamamasina yol acabilmektedir. Normal kosullarda
besinlerle alinan Zn’nun %94 iiniin organizmadan atilmasinin yaninda stres faktorleri
de Cr ve Zn gibi iz elementlerin viicuttan atilimini hizlandirmaktadir. Kromun etkisinin
ozellikle stres altindaki hayvanlarda daha belirgin oldugu bildirilmistir. Bu nedenle 1s1
stresine birakilan hayvanlarin yemlerine bu iz elementlerin ilavesinin stresin olumsuz

etkilerini onlemesi beklenebilir.

Bu c¢alisma, karbonhidrat, lipid, protein ve niikleik asit metabolizmalar1 i¢in gerekli
oldugu bildirilen Cr ve Zn’un, 1s1 stresi olusturulan yumurtaci bildircin rasyonlarina ayri
ayr1 ve birlikte ilavesinin canli agirlik, yem tiikketimi, yumurta verimi, serum glikoz,
trigliserit, total kolesterol (TC) ve yiiksek dansiteli lipoprotein (HDL) diizeyleri ile
oksidatif stresin gostergesi olarak degerlendirilen ve lipid peroksidasyonunun sekonder
bir iriinii olan malondialdehid (MDA) diizeyine etkisinin belirlenmesi amaciyla

gergeklestirilmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. STRES VE STRESE NEDEN OLAN FAKTORLER

Ingilizce bir kelime olan ‘stres’ gerginlik anlamma gelir. Genel anlamu ile stres,
hayvanlarin ya da insanlarin yasam ve verimliliklerini olumsuz yonde etkileyen
yipranma hizi olarak tanimlanabilecegi gibi yonetim ve ¢evrenin olumsuz etkileri ile
basa ¢ikmak i¢in hayvanin fizyolojisinde ve davraniglarinda meydana gelen anormal
veya ekstrem durumlara uyum olarak da ifade edilebilmektedir (1, 2). Ayrica stres,
fiziksel, kimyasal ya da psikososyal nedenlere bagli olarak meydana gelen ve
organizmanin normal fizyolojik veya homeostatik dengesini bozan, ¢ogunlukla zararh
uyarilara kars1 viicudun gostermis oldugu bir reaksiyon olarak da tanimlanmistir (2).
Organizmada olusturdugu etkilere gore iyi (eustress), notral (neutral stres) ve kotii
(distress) olmak iizere ii¢ tip stresten soz edilmektedir. Hayvanlara zararhi etkide
bulunmayan, bilakis bazi yararli uyarilari baslatici etkisi olan strese iyi, iyi ya da kotii
herhangi bir etkisi bulunmayan strese notral, zararh etkileriyle hayvanin saghigmai,
rahatin1 veya iiremesini engelleyen, organizmada agir hasarlar meydana getiren,
hayvanlarin davranis fizyolojisini bozan ve hastaliklara karsi duyarliligini artiran strese
ise kot stres adi verilmektedir. Kotii stres, merkezi sinir sistemini ve merkezi sinir

sisteminin  yonetimindeki noroendokrin mekanizmalar1 etkileyerek beslenme
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davranisinin  bozulmast ve besinlerden yeterince yararlanamama, gastrointestinal
ilserlerin  olusumu, hipertansiyon, immun sistemin baskilanmasi ve iireme

fonksiyonlarinda bozukluklar gibi cesitli olumsuzluklara yol agabilmektedir (1-3).

Stres organizmada alarm donemi, diren¢ donemi, bitkinlik ve tiikenme donemi olmak
lizere lic asamada gelisir. Organizmanin dis uyarani stres olarak algiladigi alarm
doneminde hipofiz bezi uyarilarak adrenokortikotropik hormon (ACTH) salgilanir.
Adrenokortikotropik hormonun da adrenal bezleri uyarmasiyla salinimi artan adrenalin
ve kortizolun (1, 4) etkisiyle yag dokularindan yaglar mobilize olarak kana gecer ve
kandaki serbest yag asitleri diizeyleri yiikselir. Bir yandan glikojen yikilimi yoluyla,
diger yandan glikoneogenezin aktivasyonuyla kana verilen glikoz miktarlar1 da yiikselir.
(1, 5) (Sekil 2.1). Organizmanin artan oksijen gereksiniminin saglanmasi amaciyla
solunum sayist ve eritrosit sayisinin artmasmin yaninda kalp vurum sayisi ve kan
basincinin da yiikselmesiyle organizmanin dengesi yeniden kurulmaya calisilir (1, 6).
Alarm donemini, organizma direncinin normalin iizerinde oldugu diren¢ donemi izler.
Organizma dengeye kavustugunda ise uyum enerjisi biter. Bu asamay1 takiben bitkinlik
ve tilkkenme donemi baslar. Bu durum adaptasyon hastalig1 olarak tanimlanmustir (1, 5,

7).

Strese neden olan faktorlere stresor adi verilir. Hayvanlarda farkli nedenlerle stres
olusabilir. Yem degisikligi, vitamin ve mineral eksikligi, dengesiz beslenme, hayvanlar
arasinda saldirganlik, asilama, gaga kesimi, nakil, gebelik, dogum, emzirme ve biiyiime
gibi durumlara bagh olarak organizmanin yagam ihtiyacinin artmasi, bakteri, viriis, i¢ ve
dis parazitler gibi patolojik faktorler ve entansif yetistiricilikte uygulanan yontemler
stres faktorlerini olusturur. Bunlardan baska ani 1s1 degisiklikleri de strese neden olan

onemli faktorlerdendir (1).
2.1.1. Is1 Stresi

Kanatlilar, homeotermik-endotermik (viicut 1sisin1 sabit tutabilen) hayvanlardir. Diisiik
ortam sicakliginda viicut isilarmi regiile edebilme yetenegine sahip olan kanathlar,
kulugka cikimindan hemen sonra endotermik reaksiyona uyum saglamakta ve
poikilotermiden homeotermiye ge¢mektedirler. Kulucka ¢ikimindan 2 saat sonra viicut
1sisindaki diisiise karsi az da olsa organizmada 1s1 liretimi baglamakta, viicut 1sisinin
diismesi metabolik hizin artmasiyla telafi edilmektedir (8). Kanathlarin, baz1 kaynaklara

(9) gore 14-22°C arasinda algilanan cevre sicakliklarinda; diger bazi kaynaklara gore
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(10) ise 10-20°C arasindaki ¢evre sicakliklarinda en rahat olduklar1 bildirilmistir. Bu

sicaklik araliklar1 “konfor zonu” olarak tanimlanmaktadir (9, 10).
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Sekil 2.1. Alarm doneminde enerjinin ortaya ¢ikmasini saglayan hormonlarin yolu (1).
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Konfor zonunda, hayvanin viicudu dengededir. Hayvan bu dengeyi saglamak i¢in
fizyolojik bir caba gostermez. Bu nedenle hayvandan en fazla verim bu sicaklik
araliginda almir. Hayvan viicudu metabolik olaylar sonucu 1s1 iiretirken, diger taraftan
da evaporasyon ve konduksiyon gibi olaylarla bulundugu ortama 1s1 verir. Viicudun
trettigi 1s1 ile kaybettigi 1s1 esit oldugunda hayvanin viicut 1sis1 dengededir. Kanatllar,
diisik cevre sicakliginda daha fazla yem tiiketme, yumurta verimini azaltma ve
yiizeysel kan dolasimini azaltma yoluyla viicut 1sisin1 dengede tutmaya calisirlar. Ortam

15181 ¢cok fazla diistiigiinde ise hayvan soguk stresine girer (9).

Organizma termondtralitenin {izerindeki ¢evre sicakliklarma karsi da tepki gosterir.
Viicudun iirettigi 1s1 ile viicuttan kaybedilen 1s1 arasinda denge kurulamadiginda viicut
1s1sindaki yiikkselmeye bagl olarak stres olusmaya baslar. Bu stres, akut veya kronik
olabilir. Akut 1s1 stresi, kisa suirede ortam i1sisinin ve rutubetinin artmasi sonucu

olusurken kronik 1s1 stresi uzun siireli 1s1 ve rutubet artis1 sonucu sekillenir (9, 11, 12).
2.1.2. Is1 Stresinin Organizma Uzerine Etkisi

Is1 stresine birakilan kanathlar, kanatlarim1 acip yayarlar ve birbirlerinden uzaklasirlar
(9, 10). Kanathlar, terleme yoluyla 1s1 kaybedemedikleri i¢in artan viicut sicakligini
konveksiyon ve solunumla dengelemeye calistiklarindan (13) 1s1 stresine birakilan
hayvanlarin solunum sayis1 artar (14) ve giinliik solunum hacmi 3m’’den 7m’’e kadar
yiikselebilir. Boylece solunumla su kaybi saglanarak (akcigerlerin yiizeyinden
buharlagsma ile) viicut 1sis1 diisiiriilmeye c¢alisilir (10). Hiperventilasyon yoluyla
akcigerler araciligiyla atilan her gram suyla yaklasik 540 kalori uzaklastirilir. Ancak,
solunum hizindaki artis kas aktivitesinde de artisa yol actigindan viicutta daha cok
enerji dolayisiyla daha fazla 1s1 iiretilir (10, 15). Organizmada kan pH’s1 ¢esitli tampon
sistemlerinin yani sira akciger ve bobrekler tarafindan kontrol edilir. Is1 stresine
birakilan hayvanlarda solunum sayisinin artis1 sonucu kan karbondioksit (CO,) diizeyi
azalir ve yeterli miktarda bikarbonat (HCO3) olusamaz. Bu da solunum alkalozisinin
sekillenmesine yol agar (12, 15-19). Akut 1s1 stresinde alkalozis, yaklasik 60 dakika
icerisinde sekillenebilmektedir. Asit-baz dengesinin bozulmasi ise biiylime ve

reprodiiksiyonu olumsuz etkiler (20, 21).
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Yumurtaci ve damizlik tavuklarin 20-25°C arasindaki sicakliklari tolere edebildigi ve bu
sicakliklara adapte olabildigi, ancak ortam sicakhigi 28°C oldugunda hayvanlarin
istahinin % 12 azaldigi; ortamdaki bagil nem de yiikseldiginde istahtaki azalmanimn
%50’ye ulastigr bildirilmistir. Ortam sicakligi 20°C’nin iizerinde oldugunda, her bir
derecelik sicaklik artiginin istahta % 1,5’lik bir azalmaya yol actidy; 1s1 stresine bagli
olarak viicut 1si1sinda meydana gelen her bir derecelik artis ile metabolizmanin % 20-30

diizeyinde arttig1 agiklanmistir (10).

Metabolizmadaki artis sonucu olusan ekstra artik {iriinlerin viicuttan atilmasi icin su
tilketiminin artmasinin yani sira antidiiiretik hormon salinimi da durdugundan iiriner
faaliyetlerdeki artis diskinin sulu olmasina yol acar (10, 15). Boylece viicuttan suyla
birlikte elektrolitler ve bazi elementlerin atilimina baglh olarak viicut kimyasi degisir

(15).

Is1 stresi altindaki hayvanlarda, yem tiiketimi baskilandigi (17, 22-24) ic¢in viicuttaki
depo yaglar, karbonhidrat ve proteinler yikimlanmaya baslar ve agirlik kayb1 sekillenir
(6, 14, 15, 19). Otuzbes giin 40°C’ye brrakilan civcivlerde iskelet gelisiminin de
baskilandig1 saptanmustir (25). May ve Lott (26) ise ortam sicaklifinin 28, 29, 30, 31 ve
32’ den 15.7° C’ ye diisiiriildiigii bes farkli sicaklik uygulamasmin 21 giinliik broyler
pili¢lerin agirlik kazancini ve yemden yararlanma oranini etkilemedigini, ancak sicaklik
28°C° den 15.7°C’ye diisiiriildiigiinde mortalitenin daha yiiksek oldugunu
belirlemiglerdir. Yumurta tavuklarinda 1s1 stresinin yumurta verimini etkilemedigini
bildiren arastirmacilarin (27) aksine 1s1 stresinin yumurta formasyonu dolayisiyla
yumurta verimi ve yumurta agirhigi iizerine olumsuz etkileri oldugunu bildiren ¢ok
sayida ¢alisma mevcuttur (22, 28-31). Hindilerde de 1s1 stresinin yumurta verimi {izerine
benzer etkileri oldugu belirlenmistir (32, 33). Donoghue ve ark. (34), akut 1s1 stresine
birakilan yumurta tavuklarinda luteinizan hormon (LH) diizeyinde meydana gelen
azalma sonucu reprodiiksiyonun azaldigini acgiklamislardir. Konfor zonu {iizerindeki
sicakliklarda, yumurta tavuklarinda, solunum sayisinin artmast ve asirt CO, atilimina
bagli olarak HCO; olusumunun yetersiz kalmas: ve kan kalsiyum (Ca) diizeyinin
azalmasi, dolayisiyla yumurta kabugunun yapismi olusturan CaCOj; olusumunun
aksamast sonucu yumurta kabuk kalinligi azaldigindan kabuk kalitesinin bozuldugu

aciklanmustir (19, 30, 32, 33).
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Is1 stresinin insiilin diizeyini azaltirken, glukagon diizeyini yiikselttigi ve
insiilin/glukagon oraninda diisiise neden oldugu bildirilmistir (35). Biyolojik dengenin
optimum diizeyde tutulmasi icin biiylime hormonu/kortizol (anabolik ve katabolik
hormon) oraninin 6nemli oldugu ve ACTH saliniminin arttig1 belirtilmistir (1). Yiiksek
sicakligm plazma biiyiime hormonu diizeyini yiikselttigi aciklanmistir (36). Williamson
ve ark. (25), 35 giin 40°C’ ye birakilan 4 haftalik piliglerde, kortikosteron diizeyinin
etkilenmedigini bildirmelerine karsin Garriga ve ark. (37), 1s1 stresine birakilan
broylerlerde, plazma kortikosteron diizeyinin, Nazifi ve ark. (38) da koyunlarda serum
kortizol diizeyinin yiikseldigini bildirmislerdir. Stres, merkezi sinir sistemini etkileyerek

kan dolasimina epinefrin ve norepinefrin salimini da arttirmaktadir (4).

Is1 stresinin kanathilarda T3 ve T4 diizeylerini diisiirdiigiinii bildiren arastiricilarin (39)
yam sira plazma T4 diizeyini yiikselttigini (36) ancak T3 diizeyini diisiirdiigiinii bildiren
arastiricilar (5, 36) da bulunmaktadir. Ote yandan 1s1 stresine birakilan giivercinlerde T

ve T4 diizeyinin etkilenmedigi belirtilmistir (40).

Glikokortikoidler, kan glikoz diizeyini arttirdigindan kan glikoz diizeyindeki artisin
stresin onemli bir gostergesi olarak kabul edildigi aktarilmaktadir (5). Son yillarda
yapilan bir c¢alismada, Garriga ve ark. (37), 1s1 stresine birakilan broylerlerin
jejenumunda apikal sodyum bagimhi glikoz transporter 1 (SGLT-1) diizeyinin % 50
yiikselmesi sonucu intestinal glikoz transportunun arttigini ve 1s1 stresine adaptasyon

sonucu apikal SGLT-1 ekspresyonunda artig oldugunu bildirmislerdir.

Is1 stresi enzim aktivitelerinde de degisikliklere yol agmaktadir (41, 42). Is1 stresinin
serum aspartat aminotransferaz, alanin aminotransferaz ve kreatin kinaz enzim
aktivitelerini yiikseltirken (41, 43) alkali fosfataz aktivitesini diisiirdiigli, laktat
dehidrojenaz aktivitesini ise etkilemedigi belirlenmistir (38). Is1 stresine bagli olarak
artan glikokortikoidlerin glutasyon peroksidaz (GPx) ve siiperoksit dismutaz (SOD)
gibi antioksidan enzimlerin aktivitelerini baskilayarak oksidatif stresin olusumuna katk1

sagladig bildirilmistir (44).

Is1 stresinin koyun ve kopeklerde serum kolesterol diizeyini diisiirdiigii (38, 41), serum
kolesteroliindeki  diisiisiin, strese bagli olarak artan kortizoliin kolesterol
katabolizmasmi hizlandirmasindan ileri geldigi agiklanmistir (38). Ote yandan 1s1
stresine birakilan giivercinlerde serum kolesterol diizeyinin etkilenmedigi bildirilmistir

(40). Is1 stresinin yumurta tavuklarinda, yumurta saris1 on maddeleri olan ¢ok diisiik
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dansiteli lipoprotein (VLDL), trigliserit ve vitellogeninin (¢inko) plazma diizeylerini
azalttig1 (30, 45); vitellogenin ¢inko diizeyi ile VLDL arasinda siki bir bagint1 oldugu
bildirilmistir (46). Dabbert ve ark. (47) ile Sands ve Smith (35) ise 1s1 stresinin serum

trigliserit diizeyini yiikselttigini belirlemislerdir.

Stres, serbest radikal ve peroksidasyon ara iiriinlerinin olusmasina, dolayisiyla biyolojik
membranlarin biitiinliigiiniin ve fonksiyonlarmin bozulmasina yol acarak pek c¢ok
patolojik olayin sekillenmesine neden olur (44). Is1 stresinin serbest radikallerin asir1
iretimine yol agabilecegi kabul edilmektedir. Serbest radikaller bir ¢ok yolla metabolik
bozukluklar ve hiicre harabiyetine neden olmaktadir (30). Oksidatif stresin organizmada
lipid, protein ve DNA gibi makro molekiillerin yap1 ve fonksiyonlarinda degisikliklere
yol a¢tig1 bildirilmektedir (48).

Dis orbitallerinde c¢iftlenmemis elektron igeren atom veya molekiillere radikaller
(oksidanlar veya reaktif oksijen tiirevleri, ROT) denir. Serbest radikaller, radikal
olmayan bir atom veya molekiilden bir elektron ¢ikmasiyla veya radikal olmayan bir
atom veya molekiile bir elektron ilavesiyle olusurlar. Kararsiz bir yap1 gosteren ve
hemen kararli yapiya ulasmak isteyen bu tanecikler cok kisa Omiirliidiir. Ancak
yapilarindaki dengesizlik nedeniyle ¢ok aktif olup tiim hiicre bilesenleri ile

etkilesebilmektedirler (49, 50).

Serbest radikaller, somatik hiicrelere ve bagisiklik sistemine saldiran molekiillerdir.
Mitokondriyal elektron transport zinciri, redoks dongiisii, aragidonik asit metabolizmast,
fagositik hiicreler (monosit ve makrofaj, notrofil, eozinofil) ve endotel hiicreler gibi
hiicrelerdeki oksidatif reaksiyonlar, ksantofil oksidaz, NADPH oksidaz gibi oksidan
enzim sistemleri ve otooksidasyon reaksiyonlari, organizmanin normal metabolik
faaliyetleri sirasinda olusabildiklerinden endojen kaynakli olabildikleri gibi beslenme,
cesitli olumsuz cevresel faktorler ve ilag uygulamalar1 gibi faktorlere bagli olarak

ekzojen kaynakli da olabilirler (50, 51).

Biyolojik sistemlerde oksijenin metabolizmasi sonucu olusan baslica ROT’leri
stiperoksit (O, ), hidrojen peroksit (H,0O,), hidroksil radikali (HO"), hipoklordz asit
(HOCI), singlet O, (02”), alkil radikali (R’), peroksil radikali (ROO'), organik peroksit
radikali (RCOO), perhidroksil radikali (HO; ") ve alkoksil (RO) radikalidir (49).

Lipid peroksidasyonu, c¢oklu doymamis yag asitlerinin zincirleme bir radikal

reaksiyonudur ve HO"nin, bir yag asitinin metilen kismmdan bir hidrojen atomu (H")
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kopararak bir lipid radikali olusturdugu baslatma asamasi; olusan lipid radikaline O,
eklenmesiyle gerceklesen zincirleme reaksiyon ile lipid peroksil radikali (LOO") ve
lipid peroksit (LOOH)’in olusturdugu ilerleme asamasi; tek elektron iizerinden yeniden
yapilanmaya bagl olarak lipidin yikimi1 sonucu MDA, 4-hidroksinonenal, 4-hidroksi-
2,3-transnonenal gibi iirlinlerin olustugu yikim asamasi ve zincir reaksiyonunun
antioksidanlar tarafindan sonlandirilmasi asamasi olmak iizere dort asamada gelisir.
Malondialdehit, ¢oziinebilir 6zellikte olup lipid peroksidasyonunun gostergesi olarak
kullanilan parametrelerden biridir ve oksidatif stres sartlarinda kan ve idrarda

saptanabilir diizeye ulasir (50, 52-54).
2.2. KROM
2.2.1.Kromun Kimyasal Ozellikleri ve Dogada Bulunusu

Krom, gecis elementlerinin ilk serisinde VI B grubunda yer alan, atom numaras1 24,
kiitle numarasi 52.01 olan metalik bir elementtir. Krom, yaygin olarak 0, +2, +3 ve +6
oksidasyon durumlarinda bulunabilir (55-57). Ancak, sadece {i¢ degerlikli krom (Cr+3)
bilesiklerinin biyolojik sistemlerde fonksiyonu bulunmaktadir. Yer kabugunda en fazla
bulunan elementler arasinda yer alan Cr’un, topraklardaki miktar1 ortalama 37-40 ppm;

icme sularinda 0.4-8.0 ug/L arasindadir (55, 57).
2.2.2. Krom Kaynaklar1 ve Hayvanlarin Krom ihtiyac

Bitkilerdeki Cr miktarinin bitkinin tiiriine, topragin yapisina ve bitkinin hasat donemine
bagl olarak degistigi, ayrica rafine isleminin Cr miktarmi azalttig1 belirtilmistir (55, 58,

59).

Besin maddelerinin ¢ok azinin yeterli miktarda Cr icerdigi; 6giitiilmemis tahil {iriinleri,
baklagiller ve baharatlarin Cr iceriginin yiiksek, et, sebze ve meyvalarin cogunun ve

stitiin Cr iceriginin ise kismen diisiik oldugu yazilmaktadir (56).

Yetiskin insanlar icin giinliik alinmasi onerilen Cr miktarinin 50-200 pg oldugu
bildirilmistir (57). Kanatlilarm giinlik almas: gereken Cr miktar1 konusunda heniiz
kesin bir bilgi bulunmamaktadir. Kanath yemlerine Cr ilavesi, yem maddesindeki Cr’un
kullanilabilirligi, hayvanin Cr durumu ve cevresel stres faktorleri goz Oniinde

bulundurularak yapilmalidir (60).
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2.2.3.Kromun Metabolizmasi

Emilim mekanizmas1 tam olarak aydinlatilamamis olmakla birlikte Cr’un, ince
bagirsaklarin {ist boliimiinden basit diffiizyon disinda bir mekanizmayla emildigi
bildirilmistir (55, 59, 61). Viicuda alinan Crun % 0.04-% 2 gibi cok az bir kismi
emilmektedir. Krom duedonuma ulastiginda, buradaki alkali ortamin etkisiyle, ortamda
bulunan ligantlarla selatlar olusturdugundan emilimi kismen kolaylasir (55, 62).

Besinlerde bulunan okzalat, demir ve karbonhidratlar Cr** emilimini etkiler (59, 62).

Besinlerde Cr hem organik hem de inorganik bilesikler halinde bulunur (63). Organik
Cr bilesiklerinin inorganik Cr bilesiklerine gore daha kolay emildigi bildirilmektedir
(62). Bu nedenle Cr’un, emilimini artirmak i¢in, pikolinik asit, nikotinik asit,
propiyonik asit, metiyonin gibi organik maddelerle stabil bilesikleri olusturulmustur
(60). Bir triptofan metaboliti olan pikolinik asit ile olusturulan ve oldukg¢a stabil olan
krom pikolinatin (CrPic) mide sivisinda bozulmadan kaldigi ve dogruca jejunuma

gecerek orijinal formunda hiicreye girdigi belirtilmistir (64).

Emilen Cr’un serbest Cr™, transferrin veya diger plazma proteinlerine bagh sekilde ya
da glikoz tolerans faktorii gibi kompleksler seklinde sirkiile oldugu acgiklanmistir (63).
Kan dolasimindaki ii¢ degerlikli Cr’un en fazla chromodulin’e affinite gosterdigi, bunu
transferrin ve albiiminin izledigi bildirilmistir (65). Kromun chromodulin’den
transferrine veya transferrinden chromodulin’e nakledilebildigi aciklanmistir (65, 66).
Kan glikoz diizeyinin artigi, hiicrede inaktif durumda olan insiiline duyarl transferrin
reseptorlerinin vezikiillerden ¢ikip hiicre membranma gogiinii uyarmakta, hiicre
yiizeyine gecen bu reseptorler Cr ile yiiklii transferrini baglamaktadir. iki metal iyonu
baglamis olan bu transferrin reseptorii endositozisle hiicreye girerek, olusan yeni
vezikiil icindeki asidik pH’nin etkisiyle metalden ayrilmakta ve serbestlesen Cr

apochromodulin’e baglanmaktadir (64).

Kromatlar hari¢, Cr’un tiim kimyasal formlar1 kandan hizla uzaklastirilabilir.
Dokulardaki ve dolasimdaki Cr diizeyi arasinda bir denge olmadig: i¢in plazma Cr
diizeyi, dokulardaki Cr diizeyi i¢in 1iyi bir gosterge olmamaktadir (55).
Retikiiloendotelyal sistemin Cr’a biiyiikk affinite gosterdigi (55); Cr’un bobrek,
karaciger, pankreas ve dalaga gore kan, kas, kalp, akciger ve beyinde daha az

bulundugu bildirilmistir (67).
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Organizmada Cr retensiyonu ve dagilimi besinsel faktorlerden etkilenmekte, ancak Cr
homeostazisi organizmadan atilan Cr miktariyla diizenlenmektedir (67). Kromun
organizmadan atilim yolu alimma yoluna baghdir. Genel olarak, Cr organizmadan en
fazla idrar ve digki ile atilir (55). Sac, safra ve ter ile daha az miktarda Cr atildigi, stres,
enfeksiyon, yorucu egzersizler, asir1 karbonhidrath beslenme ve travmalarin viicuttaki

Cr atilmini artirdi@: bildirilmistir (68, 69).
2.2.4. Kromun Biyolojik Fonksiyonlar:

Uc degerlikli Cr’un memeliler icin esansiyel oldugu, ilk kez ratlarda yapilan
caligmalarla belirlenmistir (55). Kromun glikoz tolerans faktor (GTF)’iin yapisina
katildig1 (55, 59, 62); glikoz tolerans faktor formundaki Cr’un ise insiilinle etkileserek
sindirime ugrayan karbonhidratlarin organizmada dagitilmasina katkida bulundugu ve
GTF’ {in sadece insiilin varhiginda aktivite gosterebildigi ileri siiriilmiistiir (55, 60).
Sonraki yillarda, glikoz tolerans faktor yerine “biyolojik aktif krom” terimi onerilmistir

(58).

Krom ile insiilin arasindaki iligki heniiz tam olarak aydinlatilmis olmamakla birlikte
Cr’un, insiilinin dokulardaki reseptorlerine baglanmasini, insiilin reseptorlerinin
sayisinin artmasini, beta hiicrelerinin duyarliligini ve insiilin reseptdr enzimlerinin
aktivitesini olumlu etkileyerek (58, 70) karbonhidrat, protein ve lipid metabolizmalarini
etkiledigi bildirilmektedir (55, 56, 71, 72). Cesitli Cr bilesiklerinin aclik glikoz diizeyi,
glikoz toleransi ve insiilin duyarliligmi olumlu etkiledigi belirlenmistir (73-75). Krom
ilavesi sonucu kan glikoz diizeyinde meydana gelen azalmanin insiiline duyarl dokular
tarafindan glikozun alinmasi ve glikojen sentetaz aktivitesindeki artis sonucu glikojen

sentezin artmasindan kaynaklandigi bildirilmistir (58, 76).

Normal lipid metabolizmasinin siirdiiriilebilmesi icin gerekli olan Cr dokulardaki yag
oraninin ve kan lipid diizeyinin regiilasyonunu saglamaktadir (55, 58). Esas olarak yag
dokuda sentezlenen ve salinan, bir obez (ob) gen iirlinii olan leptinin (77) kan
konsantrasyonu ile kan lipid diizeyi arasinda bir iliski oldugu bildirilmektedir (78, 79).

Kromun serum leptin diizeyini diistirdiigii cesitli calismalarla gosterilmistir (80-82).
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Krom kloriir ve CrPic’in plazma membranindaki kolesterol diizeyini azalttigy,
dolayisiyla membran akiskanhigini artirdigr aciklanmustir (76, 83). Serum insiilin, total
kolesterol ve trigliserit diizeylerinin yiikselmesi, HDL diizeyinin azalmasi koroner kalp
hastaliklar1 icin risk faktorii olarak degerlendirilmektedir. Plazma insiilin ile Cr
diizeyleri arasinda negatif bir iligki oldugu belirlenmistir (84). Krom ile kan insiilin ve
lipid diizeyleri arasindaki iligki diyabet ve kardiyovaskiiler hastaliklar yoniinden dnem
tasimaktadir (85). Insanlarda Cr’un lipid metabolizmasi iizerine etkilerini inceleyen
caligmalarda farkli sonuclar alinmistir. Hiperlipidemik hastalarda Cr diizeyinin diisiik
oldugu, hiperlipidemili bireylerin diyetine Cr eklenmesinin yasam kalitesini iyilestirdigi
bildirilmistir (86). Kromun, insanlarda serum trigliserit, total kolesterol, LDL, VLDL,
serbest yag asidi ve fosfolipid diizeylerini diisiirdiigii, serum HDL diizeyini yiikselttigi
saptanmistir (73, 87). Ote yandan diyete Cr ilavesinin bu parametrelerin bir kismini

etkiledigi, bir kismini ise etkilemedigini bildiren arastiricilar da vardir (88-92).

Kromun serum lipid parametreleri iizerine etkilerinin belirlenmesi amaciyla insanlarda
yiiriitiilen caligmalarda oldugu gibi, hayvanlarda yiiriitilen c¢alismalarin sonuglar1
arasinda da uyumsuzluk vardir. Lipid icerigi yliksek rasyonla beslenen ratlarda, rasyona
Cr ilavesinin kan lipid diizeyini diisiirdiigii belirlenmistir (93). Vinson ve ark. (94) da
yag icerigi yliksek rasyonla beslenen hamsterlerde krom nikotinik asit ve iiziim
cekirdegi kombinasyonunun serum kolesterol ve trigliserit diizeyini diisiirdiigiinii
belirlemislerdir. Sentetik bir Cr bilesigi olan biomimetik
[Cr(3)O(O(2)CCH(2)CH(3))(6)(H(2)O)(3)](+)’in de diyabetik ratlarda plazma LDL,

total kolesterol, trigliserit diizeylerini diistirdiigii bildirilmistir (75).

Koyun rasyonuna Cr ilavesinin, serum total kolesterol ve LDL diizeylerini etkilemezken
serum trigliserit diizeyini diisiirdiigi, HDL kolesterol diizeyini ise yiikselttigi
saptanmistir (95). Besong ve ark. (96) da lipid icerigi yiiksek rasyonla beslenen besi
danalarinin rasyonuna CrPic formunda 0.8 mg/kg Cr ilavesinin serum kolesteroliinii
etkilemedigini, ancak serum ve karaciger trigliserit diizeyini diisiirdiiglinii
belirlemislerdir (97, 98). Rasyonlarina CrPic ve CrCl; formunda Cr ilave edilen
domuzlarda serum trigliserit diizeyinin etkilenmedigi yazilmaktadir (99, 100). Ward ve
ark. (101), domuz rasyonuna katilan 400 pg/kg CrPic’in plazma kolesterolii iizerine
etkisinin minimum diizeyde kaldigini belirtmislerdir. Domuzlarda 200 ppb CrPic ve

krom propiyonat (CrProp)’in total kolesterol ve glikoz diizeyleri ile HDL/TC oranini



14

etkilemedigi; CrPic’m, serbest yag asidi konsantrasyonunu diisiiriirken Cr propiyonatin
diisiirmedigi, ancak her iki Cr bilesiginin insulin duyarhiligmi arttirdigi bildirilmistir
(102). Domuzlarda yapilan bir diger calismada, CrPic ilavesinin trigliserit, total

kolesterol ve LDL diizeyini diisiiriirken, HDL diizeyini ise artirdig1 saptanmigtir (103).

Cupo ve Donaldson (104), CrCl; formunda 20 pg/kg Cr ilavesinin, broylerlerin
karaciger ve serum kolesterol diizeylerini etkilemedigini saptamuslardir. Lien ve ark.
(105) tarafindan broyler yemine CrPic formunda katilan 1600 ve 3200 pug/kg Cr’un
karaciger lipid miktarin1 yiikselttigi buna karsin abdominal ya§ oranini azalttigi
belirlenmistir. Ayn1 ¢calismada, Cr’un serum lipid parametrelerine etkisi de incelenmis
ve 1600 pug/kg Cr ile serum trigliserit ve kolesterol diizeylerinin diistiigii gozlenmis;
ozellikle 3200 ug/kg Cr ile serum trigliserit, fosfolipid ve HDL diizeylerinin yiikseldigi,
serbest yag asitleri, LDL ve VLDL diizeylerinin ise azaldigi belirtilmistir. Yumurta
tavuklarinda yeme eklenen 20 mg/kg CrCls’iin serum trigliseritini diisiirdiigii, HDL
kolesterol diizeyinde hafif bir yiikselme ve LDL kolesterol diizeyinde ise hafif bir
diisme sagladigi bildirilmistir (106, 107). Lien ve ark. (107), yeme 200, 400, 800 ug/kg
Cr ilavesinin yumurta tavuklarinda serum lipid parametreleri {iizerine etkisini
incelemigler, 800 ug/kg Cr’un serum trigliserit, total kolesterol, LDL kolesterol ve
apolipoprotein B diizeyini diisiirdiigiinii, HDL ve apolipoprotein A-I diizeyini ise
yiikselttigini belirlemigler, yumurta saris1 kolesterol iceriginde de yem Cr diizeyindeki
artisa baglh bir azalma saptamiglardir. Yildiz ve ark. (108) da yumurtaci bildircinlarda

kromun serum kolesterol ve glikoz diizeyini diisiirdiigiinii belirlemislerdir.

Kromun, glikozun kullanimini artirarak niikleer protein ve RNA sentezini artirdigi;
DNA biitiinliigiiniin korunmasinda rol oynadigi agiklanmistir (62, 99, 109). Organik ve
inorganik Cr bilesikleri ile cesitli hayvan tiirlerinde yiiriitiilen ¢alismalarda, Cr’un serum
protein diizeylerine etkileri ile ilgili farkli sonuclar elde edilmistir. Serum albiimin
diizeyinin Cr ilavesinden etkilenmedigini bildiren (95, 110-112) arastiricilarin aksine,
Moonsie-Shager ve Mowatt (113) domuzlarda serum albiimin konsantrasyonunun
yiikseldigini belirlemigler ve albiimindeki artigin insiilin araciligi ile amino asit

sentezinin uyarilmasmdan kaynaklandigini 6ne stirmiislerdir.
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Cesitli hayvan tiirlerinde Cr’'un mineral metabolizmas1 iizerine etkilerini inceleyen
calismalarda uyumsuz sonuglar bildirilmistir (99, 113, 114). Strese bagl olarak
sekillenen mangan (Mn) ve Ca’un iiriner kayiplarmin Cr ilavesiyle Onlenebilecegi
aciklanmustir (113). Stres altindaki ruminantlarin yemine Cr ilavesi strese baglh olarak
atilmi artan Cu, Zn, Mn ve Fe’in atillmini azalttigindan bu elementlerin rasyona
yeniden ilave edilmelerinin de gerekmeyecegi ileri siiriilmiistiir (115). Krom ve Fe,
transferrine baglanmak i¢in yaristiklarindan (116) Cr ilavesinin transferrinin
saturasyonunda azalmaya yol actig1 ve organizmanin Fe durumunu olumsuz etkiledigi
bildirilmistir. Anderson ve ark. (117), yeme eklenen CrPic’in domuzlarda Cu, Fe ve
Zn’nun karaciger diizeylerini etkilemedigini, ancak bobreklerde Cu diizeyine etki
etmezken Fe diizeyinde artisa, Zn diizeyinde ise diisiise neden oldugunu bildirmislerdir.
Ote yandan Cr ve Zn absorbsiyonu arasinda olumsuz bir etkilesim olmadig1 da

bildirilmistir (92).

Kromun karbonhidrat, protein, lipid metabolizmalarini etkiledigi (62) ve insanlarda
viicut gelisimi (118), cesitli hayvan tiirlerinde performans (76, 98, 119-121) ve karkas
ozellikleri (95, 103, 122) ile immuniteyi (119) olumlu etkiledigi cesitli ¢aligmalarla
gosterilmistir. Broylerlerde yeme CrPic ve CrCls formlarinda ilave edilen Cr’un (105,
110); hindi palazlarinda nikotinik asit formunda ilave edilen Cr’un (112) canl agirhig
artirdig1 belirtilmesine karsin, broylerlerde CrCl; formunda 20 mg/kg Cr ile yapilan bir

caligmada canli agirhigin etkilenmedigi bildirilmistir (104).

Cesitli hayvan tiirlerinde farkli kaynaklardan saglanan Cr’un hiicresel ve humoral
immun yanit1 artirdigr gosterilmistir (113, 119). Kromun immun sistemi iyilestirme
mekanizmasi tam olarak aydinlatilamamis olmakla birlikte kortizol de dahil olmak
izere glikokortikoidler immun sistemi baskiladigindan Cr ilavesinin serum kortizol
diizeyini diisiirmek suretiyle immun sistemi olumlu etkileyebilecegi diisiiniilmektedir

(123).
2.2.5. Krom Yetersizligi ve Toksisitesi

Besin maddelerinin Cr igeriginin diisiik olmasmin yani swa Ogiitme ve rafine
islemlerine baglh olarak da Cr kayiplar1 sekillendiginden besinlerle yeterli diizeyde Cr
alinmamaktadir (124). Ayrica, Cr’un kullanilabilirliginin diisiik olmasi da insan ve
hayvanlarda Cr yetersizligine yol acabilmektedir (59). Yashlar, protein-enerji

malnutrisyonu olan yenidoganlar ve ¢ocuklar Cr yetersizligine duyarhdir (58, 62).
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Fazla karbonhidrat tiikketiminin veya yorucu egzersizlerin olusturacag: stres faktorleri,
Cr’un iiriner kaybmi artirarak Cr yetersizligine predispozisyon olusturur (68, 72).
Gebelerde, fetus maternal Cr’u kullandigindan Cr yetersizligi sekillenebilir (55, 59,
124).

Krom yetersizliginde insanlarda, diyabet ve kardiyovaskiiler hastaliklara benzer
semptomlarin sekillendigi bildirilmistir (57). Krom yetersizliginde, beta hiicrelerinden
insiilin saliniminin ve dokularin insiiline direncinin arttigi ve bu durumun siklik
adenozin monofosfat (cAMP) bagimli fosfodiesteraz enziminin aktivitesindeki
azalmadan ileri geldigi bildirilmektedir (125). Deney hayvanlarinda; biiyiime geriligi,
serum kolesterol ve trigliserit diizeyinde yiikselme, aortik plak olusum sikliginda artis,
korneal lezyonlarin yani sira fertilitede ve sperm sayisinda azalma oldugu ileri
stiriilmiistiir (59, 62). Frank ve ark. (126), Cr yetersizliginin serum glikoz, laktat ve

trigliserit diizeylerini yiikselttigini belirlemiglerdir.

Krom toksisitesinde, Cr’un oksidasyon durumu ve c¢oziiniirliigii rol oynamaktadir.
Kromun saf metal halinin toksik ozelliginin olmadigi, Cr*> un yiiksek diizeylerinin
toksik olabilecegi bildirilmistir. Oral yolla alman Cr* miktariyla toksik etki yapan
miktar arasmnda genis bir giivenlik sinir1 oldugundan Cr zehirlenmesinin kolay
sekillenmedigi (55, 62), giinde 1 mg’ a kadar Cr alimmnin toksik etkisinin olmadig1
belirtilmistir (117).

Kromat iyonlar1 (Cr*® ) hiicre membranindan cok hizli gecebilirler. Ayrica kromatlarin
cok giiclii oksidan ve irritan olmalari, Cr*’a gore daha toksik olmalarina neden
olmaktadir. Kromat iyonlarinin karsinojenik etkisinin DNA lezyonlar1 ve mutasyona

neden oldugu bildirilmektedir (55, 62).

Son zamanlarda, yaygin olarak kullanilan CrPic’m, klastrojen olarak etki gostermesi
nedeniyle giivenli olarak kullanilip kullanilmayacagi konusu tartisilir hale gelmistir
(127-130). Fizyolojik konsantrasyonlardaki CrPic’in askorbik asit ve thiol gibi biyolojik
rediiktanlarla Cr** bilesiklerine indirgendigi, havayla oksidasyona duyarh olduklart icin
bu bilesiklerin DNA harabiyetine yol acan hidroksil radikallerini olusturdugu ileri
siiriilmektedir (130).
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2.3. CINKO
2.3.1.Cinkonun Kimyasal Ozellikleri ve Dogada Bulunusu

Atom numaras1 30, atom agirhig1 65.37 olan, kimyasal olarak +2 oksidasyon durumunda

bulunan Zn, biyolojik reaksiyonlarda okside ve rediikte olmaz (131).

Yer kabugundaki Zn miktarmim 70-130 ppm arasinda degistii, normal topraklarda
ortalama 50 ppm Zn bulundugu, igme sularmin ise yaklasitk 5 ppm Zn icerdigi
bildirilmistir (56).

2.3.2. Cinko Kaynaklan ve Hayvanlarin Cinko Thtiyac

Bitki tiirleri Zn konsantrasyonu yoniinden biiyiik farkliliklar gosterirler. Saman ve
silajlarin ¢cogu 60 ppm’den daha az Zn icermektedir. Hububatlar Zn yoniinden zengin
olmakla birlikte Zn’nun biiylik boliimii kabuk kisminda bulundugundan ogiitiilme
islemiyle % 80 kayip sekillenir. Kuru madde bazinda, kaba yemlerde 17-60 ppm,
tahillarda 20-30 ppm, yagh tohum kiispelerinde 50-70 ppm ve hayvansal protein
kaynaklarinda 90-100 ppm arasinda Zn bulunur (56, 132). Cinko, kullanima hazir halde
viicutta cok az miktarda depolandigindan tiim hayvanlarin rasyonlarinda siirekli Zn
bulunmasi gerekir. Et unu, balik unu gibi hayvansal protein kaynaklar1 Zn’dan
zengindir ve hayvansal iiriinlerdeki Zn’nun bitki proteinlerine gore biyoyararliligi da

daha yiiksektir (56).

Cinkonun siilfat, oksit ve karbonik bilesikleri ve metalik Zn tozlarmin biyoyararhlik
yoniinden karsilastirildigl caligmalarda farkli sonuglar alinmis olmakla birlikte metalik
Zn’nun biyoyararliliginin ¢inko oksite (ZnO) gore % 30 daha fazla oldugu bildirilmistir
(134). Wedekind ve Baker (135), civcivlerde ZnO’in biyoyararliliginin ¢inko siilfatin
9%61,2’si kadar oldugunu belirlemisglerdir.

Yas, fizyolojik durum, cevre faktorleri ve hayvanin saglik durumuna bagh olarak
viicudun minimum Zn ihtiyaci1 degisebilir. Gen¢ hayvanlarda hizli protein depolanmasi
oldugu i¢in, yash ve yavas biiyiiyen hayvanlara gore genglerin Zn ihtiyaci daha fazladir.
Gebelik ve laktasyon Zn ihtiyacini artirir. Asirt terleme, kan kayiplarina neden olan

paraziter enfestasyonlar Zn ihtiyacini artirir (132).
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2.3.3. Cinkonun Metabolizmasi

Monogastrik hayvanlarda esas olarak ince bagirsaklardan emilen Zn, smirh diizeyde
ratlarin midesinden ve kanathilarin proventrikulusundan emilir. Cinkonun emilimindeki
ilk basamak, Zn’nun bagirsak liimeninden mukoza hiicresine transferidir. Cinkonun
liimenden gecisi selat formunda olmaktadir. Mukoza tarafindan Zn’nun alimmasi diisiik
molekiiler agirlikli baglayici ligantlar ile sitrat, pikolinat, etilendiamintetraasetikasit
(EDTA) gibi selat yapic1 maddelerin yani sira histidin ve glutamik asit gibi amino
asitlerin ve D vitamininin varliginda artmaktadir. Cinko yetersizliginde Zn’nun emilimi
artarken besinlerde bulunan fitat, kalsiyum fitat, seliiloz, fosfor, bakir, kadmiyum, Cr

gibi maddeler ise Zn emilimini azaltabilir (56).

Bagirsak mukoza hiicreleri igcerisinde Zn’nun transferi, karaciger tarafindan iiretilen ve
metal baglayic1 bir protein olan metallothionein tarafindan diizenlenir. Bu nedenle

metallothionein Zn homeostazisinde énemli role sahiptir (135-137).

Emilimden sonra plazmaya gecen Zn'nun yaklasik 2/3’sinin gevsek bir bicimde
albiimine baglanirken geri kalan kisminin siki bir sekilde o-2 makroglobuline
baglandig1 ve albiimin—cinko kompleksinin dokular tarafindan kolayca alindigi

aktarilmustir (137).

Hepatik venoz kana gecen Zn’nun % 30-40’1 karacigerden kan dolagimina gecer.
Cinkonun merkezi sinir sitemi ve kemiklere gecisi yavastir ve buradaki Zn uzun siire
sikica bagh kalir. Kemik ve killarda bulunan Zn dokularca kullanilmamaktadir. Cinko
en fazla pankreas, karaciger, bobrek ve dalakta doniisiimiinii gerceklestirir (56). Memeli
dokularinin ¢ogunda tiire gore ¢inko konsantrasyonu 30-250 mg/g arasinda degisir.
Cinko en fazla deri, sag, tily ve yiin gibi epidermal dokularda bulunur (136). Cinko,
eritrositlerde bulunan karbonik anhidraz enziminin (% 0.33 Zn igerir) 6nemli bir

bileseni oldugundan eritrositlerin Zn miktar1 plazmanin 10 katidir (56, 133).

Organizma igerisine alman Zn’nun en 6nemli atilim yolu digkidir. Az miktarda idrar ile
de atilmaktadir. Besinlerle aliman Zn miktar1 arttikca diski ve idrarla atilan ¢inko

miktar1 da artmaktadir (138).
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2.3.4. Cinkonun Biyolojik Fonksiyonlar:

Cinkonun pek ¢ok biyolojik roliiniin oldugu bilinmektedir. Cinko, RNA, DNA ve
ribozomlarm yapilarin1 kararli hale getirir (132, 135). Niikleik asit metabolizmasi,
protein sentezi ve karbonhidrat metabolizmasi ile ilgili pek cok enzimin parcasi veya
aktivatorii olan (135, 139) Zn’nun, protein sentezi i¢in esansiyel olan timidin kinaz ve

DNA bagimli RNA polimeraz’in aktivitelerinde rol oynadigi bildirilmistir (56, 135).

Hormonlarla da etkilesimi olan Zn, hormonlarin iiretimi, depolanmasi ve salinmasinin

yan1 sira reseptor bolgeleri ve hedef organlarin etkinliginde de rol oynar (135).

Immun sistemin biitiinliigii icin esansiyel olan Zn’nun, spesifik antikorlarin olusumunda
rol aldigindan immiinkompetens ve immiinregiilasyonda 6nemli oldugu belirtilmistir
(136). Yeme 10 ve 20 ppm Zn ilavesinin civcivlerde, 50 ppm Zn ilavesinin Eimeria
acervulina ile enfekte broylerlerde direnci artirdigi belirlenmistir (140). Broylerlerde
yapilan bir bagka calismada da 20 mg/kg Zn’ nun Newcastle as1 viriisiine karsi olusan

antikor yanitini iyilestirdigi saptanmistir (137).

Organik ve inorganik Zn bilesiklerinin hayvanlarda biiyiimeyi olumlu etkiledigi
bildirilmistir (141, 142). Donmez ve ark. (143), broyler civcivlerin icme suyuna farkh
diizeylerde (125, 500, 1000 mg/L) Zn kattiklar1 ¢alismada, 125 mg/L diizeyinde Zn’nun
canli agirhk kazancini ve yemden yararlanmayi iyilestirdigini belirlemislerdir. Ote
yandan i¢gme suyuna katilan 20, 40 ve 80 ppm Zn’nun broylerlerin canli agirliklarinda
onemli bir artis saglamadig1 da bildirilmistir (144). Organik Zn ve Mn’in kombine
olarak verildigi yumurta tavuklarinda (145) ve yumurtaci bildircinlarda (146) canli
agirhk ve yumurta veriminin etkilenmedigi belirlenmistir. Ote yandan Ipek ve ark.
(147), ZnSO4 formunda 50 ve 150 mg/kg Zn’nun bildircinlarda canli agirhigi
etkilemedigini ancak yumurta verimini yiikselttigini belirlemislerdir. Yumurta tavugu
rasyonuna eklenen 10, 20, 40 mg/kg (148) Zn’nun yumurta verimini etkilemedigi
belirlenmistir. Yumurta tavugu yemine 25, 50, 100, 200 mg/kg Zn ilavesinin de benzer
etki gosterdigi (149); 50 mg/kg ZnO ilavesinin ise yumurta verimini azalttigi

bildirilmektedir (150).

Broylerlerde 20 ve 40 ppm Zn ilavesinin serum glikoz diizeyini etkilemedigi, 80 ppm

Zn’nun glikozu diisiirdiigii ve serum kolesterol diizeyinde ise istatistiki Onemde
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olmayan bir diisiise neden oldugu saptanmustir (144). Yumurta tavuklarinda yeme
eklenen 50 ve 200 mg Zn plazma total kolesteroliinii artirdigi, HDL ve glikoz diizeyini
etkilemedigi saptanmistir (149). Bes yil siire ile 80 pg ¢inko ilavesinin insanlarda serum
total kolesterol, trgliserit, HDL ve LDL kolesterol diizeylerini etkilemedigi (151)
bildirilmistir. Hughes ve Saman (152) da giinde 150 mg’a kadar Zn ilavesinin
insanlarda plazma total kolesterol ve trigliserit diizeylerini etkilemedigini, 50 mg’in
tizerindeki diizeylerin ise HDL kolesterol diizeyini diislirdiigiinii bildirmislerdir.
Tallman ve Taylor (153), ratlarda Zn yetersizliginde glikozun, yag dokudaki yag
asitlerine katiliminin dolayisiyla yag dokunun azaldigini ve dolasimindaki leptin
diizeyinin de diistiiglinii aktarmislardir. Bu arastiricilarin  farelerde yiiriittiikleri
caligmada da serum leptin diizeyi ile viicut agirligi arasinda pozitif, yag doku ile Zn

diizeyi arasinda ise negatif bir iligki belirlenmistir.

Yapisinda Zn bulunan karbonik anhidraz enzimi, kanathlarda metabolik
karbondioksitin su ile birleserek olusturdugu karbonik asitin bikarbonata doniisiimii ve
bikarbonattan kalsiyum karbonat olusumu esnasindaki reaksiyonlar1 katalizlediginden,
yumurta tavuklarinda organizmadaki diger fonksiyonlarinin yaninda yumurta

kabugunun olusumunda da Zn’nun 6nemli bir rolii vardir (154).
2.3.5. Cinko Yetersizligi ve Toksisitesi

Hayvanlarda olusturulan deneysel Zn yetersizliginin ilk belirtileri dehidrate goriiniis,
diyare ve hematokrik degerinin yiikselmesidir. Kanathlarin viicudundaki toplam su
miktarinda degisiklik olmayip ekstraselliiler kompartmandaki su intraselliiler
kompartmana geger. Sodyum dokulara yonelir ve elektrolit dengesi degisir. Sodyumun
dokulara yonelmesi ile hiicrelerdeki su konsantrasyonu artmaktadir. Sodyum-potasyum
konsantrasyonundaki degisim membran permeabilitesinin bozuldugunu veya sodyum
pompasi defektinin olustugunu gostermektedir. Cinko yetersizliginin erken etkileri yem
alim1 ve yemden yararlanma, biiyiime, siit verimi, enfeksiyon, strese karsi diren¢ ve
reprodiiktif faaliyetlerde azalmayla kendini gosterir. Biiyiime geriligi, niikleik asit
biyosentezindeki aksama sonucu amino asitlerin kullanimi veya protein sentezinin

bozulmasindan ileri gelmektedir (56).
Cinko, immun sistemin pek ¢ok yoniinii etkilemektedir. Cinko yetersizliginde sitokin

tiretimi, lenfositlerin gelisimi, antikor iiretimi, dogal oOldiiriicii (NK) hiicrelerin

fonksiyonu olumsuz etkilenmektedir. Makrofaj ve notrofillerin fonksiyonlar1
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bozulmakta, lenfositlerin ve muhtemelen diger hiicrelerin apoptozisi hizlanmaktadir
(155). Ayrica, fagositoz, kemotaksis, total lenfosit sayisi, tiroid ve timus
fonksiyonlarinda ve gamaglobulinlerde azalma olmaktadir (132, 135). Cinko
yetersizliginin fare ve ratlarda timus ve dalak involusyonuna ve immun sistemin
baskilanmasima neden oldugu belirtilmektedir (137). Cinko yOniinden yetersiz rasyonla
beslenen tavuklarda ve onlarn civcivlerinde, diisiik antikor yanitinmn yani sira
biiylimede gecikme ve hayvanlarin biiyiimesine paralel olarak sekillenen normal lenfoid

organ atrofilerinde de gecikme goriildiigii belirtilmistir (156).

Cinko yetersizligi glikoz metabolizmasinin bozulmasina neden olur. Yeme baglh Zn
yetersizliginin oldugu durumlarda pankreas insiilin miktar1 6nemli Olciide diisiis
gostermektedir. Cinko yetersizligi goriilen ratlarda lipid metabolizmasinin artmasi
sonucu glikoz kullannminda diisiis oldugu ve HDL kolesterol artisindan dolay1 da

hipokolesterolemi gelistigi bildirilmistir (133).

Cinko yetersizligi tavuk, hindi ve diger kanathlarda yaygin olarak goriilmekle birlikte
hayvanin yasi, organizmanin Zn durumu, fitat ve kalsiyum gibi gidasal Zn

antagonistleri yetersizligin sekillenmesinde etkilidir (56).

Cinko kismen nontoksik bir element olarak tanimlanmaktadir. Ancak, yemlerin Zn
iceren kaplarda bekletilmesi veya yeme fazla miktarda cinko iceren premikslerin
katilmas1 sonucu toksisite olusabilecegi bildirilmistir. Yeme katilan yaklasik 1000 ppm
diizeyindeki Zn’nun bir¢ok tiirde toksisite olusturdugu belirtilmistir. Yemlerde ¢inko
diizeyinin yiiksek olmasi basta Fe ve Cu olmak iizere bazi elementlerin yetersizligine

yol agabilmektedir (56, 132).
2.4. KROM VE CINKONUN STRESIN ONLENMESINDEKi ROLU

Is1 stresinin, canli organizmasinda yol ac¢tigi tam olarak anlagilamayan kompleks
metabolik degisiklikler sonucu sekillenen performans kaybi1 ve hatta oliimlere bagl
olarak biiyiilk ekonomik kayiplar meydana gelmektedir. Kanath endiistrisinin énemli
sorunlarindan biri olan 1s1 stresinin dnlenmesi amaciyla pek ¢ok uygulama denenmistir.
Kiimeslerde uygun havalandirma sistemlerinin kurulmasi ile 1s1 ve rutubetin kontrol
altinda tutulmasi, kanathilarin 1siya alistirilmalarinin yani sira 1s1 stresinin canlida
meydana getirdigi olumsuz etkilerin en aza indirilebilmesi i¢in yemleme programlarinin

degistirilmesi (14), ayrica yem veya suya cesitli vitamin ve minerallerin katilmasiyla
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ilgili pek ¢ok calisma mevcuttur (16, 21, 23, 30). Ancak, 1s1 stresinin 6nlenmesinde Cr

ve Zn’nun etkilerini inceleyen smirl sayida ¢alisma bulunmaktadir (157, 158).

Stres, glikoz mobilizasyonunu artirir. Glikoz mobilizasyonunun artis1 da viicuttaki Cr
depolarindan Cr’un mobilize olmasma neden olarak ve iiriner Cr atilimini arttirmak
suretiyle Cr yetersizligine yol acabilir. Son yillarda iizerinde yogun olarak calisilan
Cr’un strese olan metabolik yanit1 degistirdigi, stres altindaki hayvanlarda Cr’un

etkilerinin daha belirgin oldugu bildirilmektedir (109, 113).

Sands ve Smith (35), 1s1 stresinin broylerlerde plazma insulin diizeyini diisiirdiigiinii,
glukagon diizeyini arttirdigini ve insulin/glukagon oranim azalttigini, plazma glukagon
seviyesinin 200 pug/kg Cr ile beslenen hayvanlarda 400 pug/kg Cr ile beslenenlere gore
daha yiiksek oldugunu belirtmiglerdir. Is1 stresi altindaki yumurtaci bildircinlarin
rasyonuna 200, 400, 800 ve 1200 ug/kg CrPic ilavesinin serum kortikosteron ve glikoz
diizeyini azalttig1 bildirilmistir (157). Sands ve Smith (35), 1s1 stresinin serum trigliserit
diizeyini artirdigini, total kolesterol ve HDL diizeyini ise etkilemedigini, 200 ve 400
ug/kg krom ilavesinin ise serum trigliserit, total kolesterol ve HDL kolesterol
diizeylerini etkilemezken serbest yag asidi diizeyini azaltma egilimi gosterdigini

bildirmislerdir.

Yiiksek sicakligin da dahil oldugu pek cok ¢evresel faktoriin yani sira endojen faktorler
de organizmada serbest radikallerin olusumuna yol agcmaktadir. Tiimor nekroz faktor
(TNF-a), interlokin (IL-)-1B ve IL-8 gibi sitotoksik sitokininlerin serbest radikal
olusturdugu bildirilmistir (159). In vitro calismalarda, yiiksek glikoz konsantrasyonunun
monositler tarafindan IL-6 sekresyonunu artirdigi gosterilmistir (161). Benzer sekilde
oksidatif stres de, monositlerden bir pro-inflamator sitokin olan IL-6 sekresyonunu
artirir. Kromun GPx ve Cu-Zn siiperoksit dismutaz (Cu-Zn SOD) gibi antioksidan
enzimlerin aktivitesini arttrmadigr (92), ancak monositlerin endotel hiicrelerine
adhezyonunu baskiladigi bildirilmistir (160). Jain ve Kanan (161) tarafindan U937
monosit hiicre kiiltiirleri ile yapilan bir diger in vitro ¢cahismada da yiiksek diizeyde
glikoza bagli olarak olusan oksidatif stresin onlenmesinde CrCls’iin etkisi arastirilmis
ve insiilinin etkisini ve duyarliligin1 baskilayan bir sitokin olan TNF-a salinimindaki
artisgin Cr ile inhibe edildigi belirlenmistir. Eritrositlerde de yiiksek diizeyde glikoza
bagl olarak gelisen protein glikolizasyonu sonucu olusan oksidatif stresin CrCl; ile

inhibe edildigi aciklanmistir (162).
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Normal fizyolojik kosullarda hiicreler, olusan serbest radikal iirlinleri ve peroksitler
gibi molekiillerin neden olabilecegi oksidatif hasara karsi antioksidan savunma
sistemleri tarafindan korunur (52, 163). Antioksidan molekiiller serbest radikallerin
temizlenmesinde ve dolayisiyla oksidatif hasarin Onlenmesinde gorevlidirler.
Antioksidanlar ya serbest radikal olusumunu Onler ya da olusan serbest radikalleri
etkisiz hale getirirler (49, 50). Organizmada serbest radikallerin olusum hiz1 ile
bunlarin ortadan kaldirilma hizi bir denge icerisindedir ve bu durum oksidatif denge
olarak adlandirilir. Oksidatif denge saglandigi siirece organizma, serbest radikallerden
etkilenmez. Serbest radikallerin olusum hizindaki artma ya da ortadan kaldirilma
hizindaki azalma bu dengenin bozulmasina neden olur. Bu durum “oksidatif stres”

olarak adlandirilir (164).

Preuss ve ark. (165), rat rasyonuna ilave edilen 5 mg/kg krom asetat ve krom
nikotinatin thiobarbiitirikasit reaktif maddelerin (TBARS) diizeyini azalttigini, CrPic’in
daha az etkili oldugunu, CrCls’iin ise hepatik ve renal TBARS diizeyini etkilemedigini
bildirmiglerdir. Anderson ve ark. (92), tip 2 diyabetiklerde, plazma TBARS diizeyinin
onemli oranda yiikseldigini, peroksit diizeyindeki bu artisin, yiiksek diizeydeki plazma
glikozundan veya otooksidasyona ugrayan kiiciik molekiillerden ileri geldigini ve artan
TBARS diizeyinin hem 400 pg/giin krom pidolat hem de 30 mg/giin ¢inko glukonat ile
9% 13,6; Zn ve Cr kombinasyonu ile % 18,2 geriledigini belirlemislerdir. Krom ve {iziim
cekirdegi ekstresi verilen hamsterlerde TBARS diizeyinin % 77 oraninda azaldigi
bildirilmistir (94). Ote yandan rat rasyonuna Cr, Zn ve iiziim ¢ekirdegi ekstresinin
birlikte eklenmesinin ise kan kolesterol, HDL ve trigliserit diizeyini etkilemedigi ancak,
epididimal yag oranimi azalttigi, ayrica TBARS diizeyini diisiirdiigii belirlenmistir

(166).

Kromun antioksidan olarak nasil etki ettigi heniiz tam olarak agiklanmamis olmakla
birlikte, Cr dolasimdaki insiilin diizeyini diisiirdiigiinden lipid peroksidasyonunu
muhtemelen glikoz/insiilin sistemi araciligi ile azalttigi insiilin direnci ile lipid
peroksidasyonu ve serbest radikal olusumu arasinda bagmti olabilecegi bildirilmistir

(92).
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Cinkonun uzun yillardir bilinmekte olan antioksidan o6zelligi pek cok c¢alismayla
gosterilmistir (158, 160, 167, 168). Rat rasyonuna 100 veya 1000 ppm Zn ilavesinin
plazma, karaciger ve pankreas MDA diizeyini diisiirdiigii belirlenmistir (167). Sahin ve
ark. (158), 1s1 stresine birakilan bildircinlarda yeme 30 ve 60 mg/kg ¢inko pikolinat

ilavesinin MDA diizeyini azalttigini belirlemislerdir.

Cinkonun antioksidan etkisi ile ilgili cesitli mekanizmalar ileri siiriilmektedir (92).
Cinkonun oksidan tiirlerle dogrudan etkilesmedigi bilakis etkisini dolayli yoldan
gosterdigi bildirilmektedir. Genel olarak antioksidasyon mekanizmasi, akut ve kronik
etkiler olarak ikiye ayrilabilir. Kronik etkilerin, uzun siireli Zn aliminda
metallothioneinler gibi antioksidan maddelerin olusumu ile iliskili olabilecegi
yazilmaktadir. Metallothioneinler genellikle % 25-30’unu sisteinin olusturdugu 60-68
amino asit kalintis1 iceren, diisitk molekiiler agirlikli (6000-7000 kDa) metal baglayan
proteinlerdir. Bunlar aromatik amino asitler veya disiilfid baglar1 icermezler ve 5-7 g Zn
(mol/protein) baglayabilirler (168). Kronik Zn uygulamasinin c¢esitli organlarda
metallothioneinleri artirdigi  ve metallothioneinlerin antioksidan etkileri oldugu

bildirilmistir (158).

Cinko’nun akut antioksidan etkileri proteinlerin siilfidril gruplarinin korunmasi (133,
136, 169) veya Fe ve Cu gibi redoks aktif gecis metallerine olan antogonizmi
aracilifiyla H,O,’den OH' olusumunu azaltmak seklindedir. Cinkonun, ya —SH grubuna
dogrudan baglanarak ya da diger proteinlerin —SH grubuna yakin bir bolgesine
baglanarak sterik engelleme veya protein iizerinde baska bir bolgeye baglanarak
konformasyonel degisiklige yol acip —SH gruplarinin reaktivitesini azaltarak

proteinlerin —SH gruplarin1 korudugu aciklanmistir (92, 168).



3. GEREC VE YONTEM

3.1. GEREC
3.1.1 Hayvan Materyali

Bu c¢alismada 240 adet 8 haftalik Japon bildircimi (Coturnix coturnix Japonica)
kullanild1.

3.1.2. Barinma ve Yetistirme Kosullar

Bildircinlar, Erciyes Universitesi Veteriner Fakiiltesi Arastrma ve Uygulama
Unitelerinde bulunan bildircin kafeslerinde barindirildi. Kafesler iki ayr1 odaya
yerlestirildi. Her bir kafes bolmesine 16’sar hayvan konuldu. Hayvanlarm, giin 15181
dahil giinde 17 saat 151k almalar1 saglandi. Ortam sicakligi termostat kontrollii elektrikli

wsiticilarla ayarlandi ve termohigrometre ile ortamin 1s1 ve rutubeti 6l¢iildii.
3.1.3. Deneme Diizeni ve Hayvanlarin Beslenmesi

Bildircinlar bir haftalik adaptasyon periyodu sonunda denemeye alindi. Deneme basinda
hayvanlar tartilarak gruplarin canli agirliklar esitlendi. Bildircinlar, her birinde 48’er
hayvan bulunan bes deneme grubuna ayrildi. Bu gruplar da her birinde 16’sar hayvan
bulunan ii¢ deneme grubuna ayrilarak, 1s1, 151k v.b. cevre faktorlerinden ileri gelebilecek

farkliliklar1 onlemek icin odalarin farkli yerlerindeki kafes bdlmelerine yerlestirildi.



26

Birinci ve II. gruplardaki hayvanlar termondtral ve 1s1 stresi kontrolleri olarak tutuldu.
Birinci gruptaki hayvanlar ayr1 bir odaya konulan kafese yerlestirildi ve bu odanin
sicakhigmin ortalama 19,33+1,84 (minimum 16°C-maksimum 24°C) olmasi saglandi.
Bu odadaki ortalama bagil nem 51,88+6,02 % olarak olciildii. Ikinci gruptaki hayvanlar
151 stresi kontrolii olarak tutuldu, diger gruplar ise deneme gruplarmi olusturdu. Ikinci,
III., IV., V. gruplardaki hayvanlarin barindirildiklar1 odadaki isiticilar saat 06:00-22:00
arasinda calistirilip, 22:00-06:00 arasinda kapatilarak oda sicakliginin ortalama
31,39+1,76 °C (minimum 23,07°C -maksimum 35°C ) olmasi saglandi. Bu odadaki bagil

nem ortalama 83,61+7,47 % (minimum 63 %-maksimum 94 %) olarak 6l¢iildii.

Birinci ve II. gruptaki hayvanlar ticari pik 1 yumurta tavugu yemi (bazal rasyon) (Tablo
1), III. gruptaki hayvanlar CrCl;.6H,O formunda 20 mg/kg Cr eklenen, IV. gruptaki
hayvanlar ZnSO4.7H,0 formunda 40 mg/kg Zn eklenen ve V. gruptaki hayvanlar 20
mg/kg Cr + 40 mg/kg Zn eklenen bazal rasyonlarla 8 hafta beslendi. Deneme boyunca

tiim hayvanlara yem ve su ad libitum verildi.

3.1.4. Orneklerin Toplanmasi

Deneme boyunca canli agirlik, haftalik yem tiiketimi ve giinliik yumurta verimi kayitlar1
tutuldu. Denemenin 5. ve 8. haftalarinda, hayvanlar 12 saat a¢ birakildiktan sonra her alt
gruptan 5’er hayvan olmak {iizere her gruptan 15 hayvan kesilerek antikoagiilantl
(heparin) ve antikoagiilantsiz tiiplere kan ornekleri alindi. Antikoagiilanth tiiplere alinan
kan Ornekleri buzda tasinarak laboratuvara getirildi ve hemen santrifiij edilerek
plazmalar1 ayrildi. Antikoagiilantsiz tiiplere alinan kan ornekleri oda sicakliginda 1 saat
tutulduktan sonra 3000 dev/dak’da 10 dakika santrifiij edilerek serumlar1 ayrildi. Serum

ve plazmalar analizler gerceklestirilinceye kadar —20°C’de muhafaza edildi.

Yemin kimyasal analizleri icin yemin farkl yerlerinden 6rnek alinarak harmanlandi ve

bu yem 6rneklerinde besin madde analizleri gerceklestirildi.
3.2. YONTEM
3.2.1. Yem Analizleri

Denemede kullanilan yemin besin madde miktarlart A.O.A.C.’de (169) bildirilen analiz

metotlarina gore belirlendi.
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Tablo 3.1. Hayvanlara yedirilen bazal rasyonun ham madde bilesimi ve kimyasal kompozisyonu

Ham madde % Hesaplanan analiz degerleri %o
Misir 59,20 Ham protein 17,50
Tam yagl soya (fulfat) 9,70 Ham kiil 12,90
Aycicegi kiispesi (%36 proteinli) 9,50 Ham seliiloz 5,00
Kirectast 8,40 Kalsiyum 3,80
Soya fastilyesi kiispesi 8,10 Fosfor 0,69
Et kemik unu 3,20 Methionin 0,38
Misir gluteni 1,30 Lizin 0,80
Tuz 0,25 Linoleik asit 2,30
Vitamin — mineral karigim1™* 0,20 Metabolik enerji (kcal/kg) 2820
Methionin 0,08

Fitaz 0,07

Kimyasal analiz degerleri

Ham protein 18,86

Ham kiil 9,05

Ham seliiloz 6,73

Ham yag 6,45

Kuru madde 93,30

*Kg yem icin saglanan miktar: Vitamin A 4 000 IU; vitamin D3 480 IU; vitamin E 8 mg; vitamin K3 1,2 mg; vitamin
B1 0,8 mg; vitamin B2 2,4 mg; vitamin B6 1,6 mg; vitamin B12 0,06 mg, folik asit 0,14; kal.d.panth. 2 mg; monensin
sodyum 40 mg; kolin klorid 120 mg; nikotin amid 10 mg, Mn 160 mg; Fe 16 mg; Zn 24 mg; Cu 2 mg, 10,16 mg;
Co 0,04 mg; Se 0,06 mg; antioxidan 4 mg.

3.2.2. Canh Agirhik Degisiminin Belirlenmesi

Denemenin basinda, 5. ve 8. haftalarinda hayvanlar 12 saat a¢ birakildiktan sonra

tartilarak canli agirliklar1 kaydedildi.
3.2.3. Yem Tiiketiminin Belirlenmesi

Haftada bir yapilan 6l¢iimlerle gruplarin yem tiiketimi belirlenip bir hayvanin tiikettigi

yem hesaplandi.
3.2.4. Yumurta Veriminin Belirlenmesi

Deneme siiresince giinlilk yumurta verim kayitlari tutuldu. Yumurta verimi [(100 x

yumurtlanan yumurta sayisi)/(bildircin sayis1 x giin)] formiilii ile % olarak hesaplandi.
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3.2.5. Kan Analizleri

Serum ve plazmalarin biyokimyasal parametreler yoniinden analizleri, Erciyes
Universitesi Veteriner Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dali Laboratuvari’'nda bulunan,
UV / VIS Shimadzu 1208 Model spektrofotometrede ticari kitlerle (Biolabo, Fransa)
gercgeklestirildi.

3.2.5.1. Serum glikoz diizeyinin belirlenmesi
Prensip

Glikozun, glikoz oksidaz enzimi katalizorliiglinde, oksidasyonuyla hidrojen peroksit
aciga cikar. Peroksidaz enzimi hidrojen peroksit, fenol ve 4-aminoantipirin’den renkli
bilesik olusur. Olusan renkli bilesigin yogunlugu 500 nm’ de (492-550 nm)

Olciildiigiinde glikoz konsantrasyonu ile orantilidir.

Glikoz + O, Glikoz oksidaz . Glikonik asit + H,O,

2H,0; + Fenol + 4-Aminoantipirin __"% | Renkli Bilesik + 4H,0

Ayirag

Serum glikoz diizeyinin belirlenmesi i¢in IBL marka Glikoz (PAP SL) kiti kullanildi.
Bilesiminde, 13.4 mmol/L fosfat tamponu (pH 7.4), 10 mmol/L fenol, 0.3 mmol/L 4-
aminoantipirin, >10000 U/L glikoz oksidaz, >700 U/L peroksidaz iceren calisma

soliisyonu ve 100 mg/dL glikoz iceren standart soliisyonu kullanildi.
Islem

Serum glikoz diizeyi, 1 mL ayiraca 0,025 mL serum 6rnegi ilave edilerek 37°C’de su
banyosunda 10 dakika inkiibe edildikten sonra 500 nm dalga boyunda absorbansin

Olciilmesi ile saptandi.
3.2.5.2. Serum trigliserit diizeyinin belirlenmesi
Prensip

Trigliseritlerin lipaz enzimi araciligi ile hidrolizi sonucu gliserol ve yag asidi agiga
cikar. A¢iga cikan gliserol, renkli bir bilesige doniisiir ve bu renkli bilesigin yogunlugu
500 nm’de (480-520 nm) dl¢iildiigiinde trigliserit konsantrasyonu ile orantilidir.
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Trigliserit — 5P Gliserol + Yag Asidi

. Gliserokinaz .
Gliserol + ATP —> Ghserol—S—fosfat + ADP
Gliserol-3-fosfat + Q, -Sliscrol3-fosfatoksidaz - A _foofat + H,0,

2H,0, + 4-klorofenol + PAP "™ " Renkli Bilesik + 4H,0

Ayirag

Serum trigliserit diizeyinin saptanmasi icin Biolabo marka Trigliserit GPO Kkiti
kullanildi. Bilesiminde 100 mmol/LL PIPES, >1000 IU/L lipaz, >1700 IU/L peroksidaz,
> 3000 IU/L gliserol-3-fosfat kinaz, >660 IU/L gliserol kinaz, 0.5 mmol/L PAP (4-
amino-antiprine), 1.3 mmol/L. ATP iceren calisma soliisyonu, 9.8 mmol/LL magnezyum
klorit, 3.5 mmol/L. klor-4-fenol ve 200 mg/dL trigliserite karsilik gelecek sekilde

gliserol iceren standart soliisyonu kullanildi.
Islem

Serum trigliserit diizeyi, 1 mL ayiraca 0.01 mL serum ornegi ilave edilerek 37°C’de su
banyosunda 5 dakika inkiibe edildikten sonra 500 nm dalga boyunda absorbansin

Olciilmesi ile saptandi.
3.2.5.3. Serum total kolesterol diizeyinin belirlenmesi
Prensip

Kolesterol esterlerinin, kolesterol ester hidrolaz enzimi katalizorliigiinde, hidrolizi
sonucu kolesterol aciga cikar. Aciga cikan kolesteroliin, kolesterol oksidaz enziminin
katalizorliiglinde, oksidasyonuyla hidrojen peroksit aciga ¢ikar. Hidrojen peroksit, fenol
ve 4-aminoantiprine sekillenir. Olusan renkli bilesigin yogunlugu 500 nm’de (480-520

nm) Olciildiigiinde kolesterol konsantrasyonu ile orantilidir.

Kolesterol esteraz

Kolesterol esteri » Kolesterol + Yag Asidi

Kolesterol oksidaz

Kolesterol + O, Kolesterol-4-en-3-ona + H,O»

2H,0; + Fenol + PAP Peoksidaz o penkli Bilesik + 4H,0

v



30
Ayirag

Serum kolesterol diizeyinin belirlenmesi icin Biolabo marka Kolesterol (CHOD PAP)
kiti kullanildi. Bilesiminde, 100 mmol/L fosfat tamponu, >100 IU/L kolesterol oksidaz,
>170 TU/L kolesterol esteraz, >1200 IU/L peroksidaz, 0.25 mmol/L PAP (4-
aminoantiprine), 5 mmol/L. klor-4-fenol, 2.3 mmol/L sodyum cholate, 167 pmol/L.
PEG, 1.5 mmol/L. Triton iceren ¢aligma soliisyonu ve 200 mg/dL kolesterol iceren

standart soliisyonu kullanild.
Islem

Serum total kolesterol diizeyi, 1 mL ayrraca 0.01 mL serum Ornegi ilave edilerek
37°C’de su banyosunda 5 dakika inkiibe edildikten sonra 500 nm dalga boyunda

absorbansin 6l¢iilmesi ile saptandi.
3.2.5.4. Serum HDL kolesterol diizeyinin belirlenmesi
Prensip

Yiiksek yogunluklu lipoprotein kolesterol, LDL, VLDL ve silomikronlarin selektif
presipitasyonu ile elde edilir, boylece HDL kolesterol siipernatantta kalir. Siipernatant
numune olarak kullanilir. Siipernatanttaki HDL kolesterol, total kolesterol ayiraci ile
olciiliir.

Kolesterol esteraz

Kolesterol esteri

v

Kolesterol + Yag Asidi

Kolesterol oksidaz

Kolesterol + O, » Kolesterol-4-en-3-ona + H,O,
2H,0, + Fenol + PAP Peosidz - Renkli Bilesik + 4H,O
Ayirag

Diisiik yogunluklu lipoproteinlerin, VLDL ve silomikronlarin presipitasyonu icin
Biolabo marka, 13.9 mmol/L fosfotungustik asit ve 570 mmol/L magnezyum klorit
iceren presipitasyon ayiract ve 100 mg / dL kolesterol iceren standart soliisyonu

kullanildi.
Islem

Presipitasyon islemi: 0,5 mL serum oOrnegi ile 0,05 mL presipitasyon ayiraci
karigtirilarak 10 dakika oda sicakliginda bekletildi. Takiben 4000 dev./dak.’da 15
dakika santrifiij edildikten sonra siipernatant kismi1 toplandi.



31

Serum HDL diizeyinin olciilmesi: Biolabo marka Total Kolesterol kiti ile Biolabo
marka HDL standart soliisyonu kullanildi. HDL diizeyi, 1 mL total kolesterol ayiracina
0,025 mL siipernatant ilave edilerek 37°C’de su banyosunda 5 dakika inkiibe edildikten

sonra 500 nm dalga boyunda absorbansin dl¢iilmesi ile saptandi.
3.2.5.5. Plazma MDA diizeyinin belirlenmesi

Lipid peroksidasyon diizeyi, TBARS’lar i¢in bildirilen metoda gore plazma
orneklerinde MDA diizeyinin 6l¢iilmesi ile belirlendi (53).

Ayirag

Plazma MDA diizeyinin saptanmasi i¢in % 1(w/v)’lik glacial asetik asit, % 0,8 (w/v)
sodyum lauryl siilfat (SOD), %20 (w/v) asetik asit, % 0,8 (w/v) 2-thiobarbutirik asit,
1,1,3,3-tetractoksipropan ile konsantrasyonlar1 1-20 um/L arasinda degisen standart

soliisyonu kullanildi.
Islem

Plazma MDA diizeyinin belirlenmesi icin 6nce 0,5 mL plazma ile 0,025 mL
butylatedhidroxytoluene [glasial asetik asitte %1 (w/v)] karistirildi, iizerine 1mL % 0,8
(w/v)’lik 2-tiyobarbiitirik asit soliisyonu konuldu. Karisim 95°C’de su banyosunda 30
dakika 1sitildi. Kromojen 3mL n-biitanol ile ekstrakte edildi ve 4000 dev/dak’ da 10 dak
santrifiij isleminden sonra ayrilan organik fazin absorbansi 532 nm dalga boyunda
olciildii. 1,1,3,3-tetractoksipropan ile hazirlanan ve konsantrasyonu 1-20 pum/L arasinda
degisen standart soliisyonlarmin absorbansi Olciilerek standart egrisi cizildi ve

orneklerin absorbansi standart egrisi ile karsilastirilarak MDA diizeyi belirlendi.
3.2.6. Verilerin Degerlendirilmesi

Verilerin istatistiki analizleri, Microsoft icin SPSS 10,0 paket programi ile yapildi.
Gruplar arasindaki fark tek yonlii varyans analizi (ANOVA) ile belirlendi. F degeri
onemli bulundugunda farkin hangi gruptan kaynaklandigmi belirlemek i¢in Duncan’s
Multiple Range Test uygulandi. Serum degerleri ortalama ve ortalamalarin standart
hatasi, ortam 1sis1 ve bagil nem degerleri ortalama ve ortalamalarin standart sapmasi

olarak verildi.



4.1. PERFORMANS

4. BULGULAR

4.1.1.Canh Agirhgin Degisimi

Termonotral kontrol grubuna gore, 1s1 stresine birakilan kontrol grubu ve deneme

gruplarin tamaminda canhi agirliklar azalma egilimi gostermekle birlikte, sadece 1s1

stresi olusturulan grubun 5. haftasindaki canli agirlik kaybi istatistik agidan 6nemli

bulunmus (p<0,01), yeme Cr, Zn ya da Cr+Zn ilavelerinin canli agirlik kayiplarini

onleyemedigi saptanmustir (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Is1 stresinin ve yeme Cr, Zn ve Cr+Zn eklenmesinin bildircinlarin canl agirhigi (g) tizerine

etkileri
Termonotral Is1 stresi Is1 stresi Is1 stresi Is1 stresi
Kontrol Kontrol + + +
20 mg/kg Cr 40 mg/kg Zn 20 mg/kg Cr P
40 mg/kg Zn
n=15 n=15 n=15 n=15 n=15

Deneme bast | 227,30+3,91 | 223,04+4,41 219,6043,63 220,8243,92 224,2543,75 -

5. Hafta 213,08+4,73* | 195,04+6,87° | 190,17+4,28" 193,83+4,19" 189,79+4,72° |

8. Hafta 213,43+7,76 | 207,2949,19 202,6244,14 206,1044,10 208,7245,08 -
-: Onemsiz  **: p < 0,01

a, b: Ayni satirda farkli harf tagiyan degerler 6nemlidir.
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Is1 stresi olusturulan bildircinlarda yem tiiketiminin kontrol grubuna goére % 31,80

oraninda diistiigii ve bu azalmanin istatistik acidan 6nemli oldugu tesbit edilmistir

(p<0,001). Yeme Cr, Zn veya Cr+Zn eklenmesinin yem tiikketiminin iyilestirilmesi

yOniinde olumlu bir etkisinin olmadig1 goriilmiistiir (Tablo 4.2).

Tablo 4.2. Is1 stresinin ve yeme Cr, Zn ve Cr+Zn eklenmesinin bildircinlarin giinliik ortalama yem
tilketimine (g) etkileri

Termonotral Is1 stresi Is1 stresi Is1 stresi Is1 stresi
Kontrol Kontrol + + +
Haftalar 20 mg/kg Cr 40 mg/kg Zn 20 mg/kg Cr P
40 mg/kg Zn
n=15 n=15 n=15 n=15 n=15
1 40,47+0,61° 30,15+0,24° 30,78+0,31° 30,2540,75" 29,56+0,21° sk
2 42.32+1,30" 32,77+0,51° 30,2442,87" 31,41+0,89" 33,460,61° sk
3 39,89+0,60° 27,96+0,44° 25,48+2,94° 28,93+0,43" 28,13+0,47° sk
4 39,97+1,50" 28,41+0,99" 26,78+1,88" 27,90+0,78" 27,50 1,20 sk
5 37,28+0,70° 22,15+0,84° 21,65+1,07° 22,1620,75 21,35+0,83" sk
6 38,25+3,62° 24,59+0,70° 26,98+0,66" 26,7040,67" 23,85+0,89" sk
7 41,63+3,18" 27,62+0,71° 30,31+0,93" 30,04+1,41° 23,9546,58" *
8 41,11+5,41° 25,26+1,04° 28,15+1,30 26,45+1,05 25,07+0,72° sk
Ortalama b b b N
g 40,1220.60° 27.36+1,18 27,55+1,08 27,98+1,03 26,61+ 1,36 ok
*: p < 0,05 4k p < 0,001

a, b: Ayni satirda farkli harf tagiyan degerler 6nemlidir.
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4.1.3. Yumurta Verimi

Is1 stresinin yumurta verimlerini % 4,16 oraninda diisiirdiigii saptanmasina karsin, bu
diigmenin istatistik agidan Onemli olmadigi goézlenmis, yeme Cr, Zn veya Cr+Zn
eklenmesinin yumurta verimi iizerinde onemli bir etkisi bulunmadigi goriilmiistiir (Tablo

4.3).

Tablo 4.3. Is1 stresinin ve yeme Cr, Zn ve Cr+Zn eklenmesinin bildircinlarin yumurta verimine (%)

etkileri

Termonotral Is1 stresi Is1 stresi Is1 stresi Is1 stresi
Kontrol Kontrol + + +
Haftalar 20 mg/kg Cr 40 mg/kg Zn 20 mg/kg Cr P
40 mg/kg Zn
n=15 n=15 n=15 n=15 n=15

1 82,09+2,97° 81,53+0,10*" 80,74+2,44° 72,39+0,99" 74,31+1,26° ol
2 83,9746,27 81,18+1,05 85,1845,74 72,73+£2,04 84,274+2,37 -
3 85,77+2,88 81,4643,34 88.08+5,67 71,07+2,33 80,85+5,23 -
4 84,7643,78 81,1442,98 82,57+10,29 73,61+£5,98 85,2147,11 -
5 87,25+3,66" | 79,46+2,96" 73,33+15,06™ 64,22+5,17° 74,73+3,29° *
6 61,43+21,43 58,05+2,01 50,40+13,89 61,23+4,09 59,02+4,26 -
7 84,76+11,23 78,46+4,85 81,8544,47 83,6848,17 82,23410,80 -
8 82,38+11,19 80,2744,46 79,154+6,41 83,68+4.09 82,69+6,50 -
Ortalama

o 81,55+2,94 77,69+2,83 77,66+4,18 72,83+2,83 77,91£3,06 -
1-

-t Onemsiz  *:p<0,05 ** p<0,01

a, b: Ayni satirda farkli harf tagiyan degerler 6nemlidir.
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4.2. KAN PARAMETRELERI
4.2.1. Serum Glikoz Diizeyi

Is1 stresi uygulamasi 5. hafta serum glikoz diizeylerinde istatistik acidan Onemsiz
yikkselmeye yol acmis, yeme Cr, Zn veya Cr+Zn eklenmesi sonrasinda sadece Cr
ilavesinden sonraki 8. hafta serum glikoz diizeylerinde istatistik a¢idan 6nemli bir

diisme saptanmustir (p<0,01) ( Tablo 4.4).

Tablo 4.4. Is1 stresinin ve yeme Cr, Zn ve Cr+Zn eklenmesinin bildircinlarin serum glikoz diizeyine
(mg/dl) etkileri

Termonotral Is1 stresi Is1 stresi Is1 stresi Is1 stresi
Kontrol Kontrol + + +
Haftalar 20 mg/kg Cr | 40 mg/kgZn | 20 mg/kg Cr P
40 mg/kg Zn
n=15 n=15 n=15 n=15 n=15
5 207,63+4,98 | 220,31+4,36 205,23+3,59 206,59+4,02 212,81+£3,41 -
8 206,64+6,22% | 209,65+2,80" | 190,94+3,48" | 205,46+3,15* | 206,16+4,32° ol

-: Onemsiz  **: p < 0,01

a, b: Ayni satirda farkli harf tagiyan degerler 6nemlidir.

4.2.2. Serum Trigliserit Diizeyi

Termonotral kontrol grubuna gore 1s1 stresine birakilan kontrol grubu ve deneme
gruplarinda 5. hafta serum trigliserit diizeyinde diisme gozlenmistir (p<0,01). Yeme Cr
ve Cr+Zn eklenmesi ile trigliserit diizeyleri daha da azalmis ancak bu azalma istatistik

acidan 6nemli bulunmamistir (Tablo 4.5).

Tablo 4.5. Is1 stresinin ve yeme Cr, Zn ve Cr+Zn eklenmesinin bildircinlarin serum trigliserit diizeyine
(mg/dl) etkileri

Termonotral Is1 stresi Is1 stresi Is1 stresi Is1 stresi
Kontrol Kontrol + + +
Haftalar 20 mg/kg Cr 40 mg/kg Zn 20 mg/kg Cr P
40 mg/kg Zn
n=15 n=15 n=15 n=15 n=15
5 1298,66+152,80° | 931,97+133,57° | 708,48+119,39° | 986,35+84,28" 698,86+80,53° | *x*
8 930,85+136,49 1008,96 98,25 | 903,99+101,76 | 1152,99+76,27 894,95+82,27 -

-: Onemsiz ~ **: p < 0,01

a, b: Ayni satirda farkli harf tagiyan degerler 6nemlidir.
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4.2.3. Serum Total Kolesterol Diizeyi

Besinci hafta total kolesterol diizeyleri yoniinden gruplar arasinda Onemli bir fark
saptanmamig, ancak 8. hafta total kolesterol diizeyi 1s1 stresiyle ylikselmistir (p<0,05).
Yeme Cr ve Cr+Zn eklenmesinin artan kolesterol diizeyini azalttig1 belirlenmistir (Tablo

4.6).

Tablo 4.6. Is1 stresinin ve yeme Cr, Zn ve Cr+Zn eklenmesinin bildircinlarin serum total kolesterol

diizeyine (mg/dl) etkileri

Termonotral Is1 stresi Is1 stresi Is1 stresi Is1 stresi
Kontrol Kontrol + + +
Haftalar 20 mg/kg Cr 40 mg/kg Zn 20 mg/kg Cr
40 mg/kg Zn
n=15 n=15 n=15 n=15 n=15
5 170,51+ 9,14 149,34410,83 164,70+12,11 168,45+10,04 164,97+12,03
8 166,80+15,01° | 205,50 +13,66* | 164,71+8,71° | 203,03£10,69° | 164,24+12,26
-: Onemsiz ~ *p<0,05

a, b: Ayni satirda farkli harf tagiyan degerler 6nemlidir.

4.2.4. Serum HDL Kolesterol Diizeyi

Is1 stresi serum HDL diizeyini etkilemezken yeme Cr, Zn ve Cr+Zn eklenmesi 5. hafta
serum HDL diizeylerinde istatistik acidan 6nemsiz, yeme Cr eklenmesi ise istatistik

acidan 6nemli (p < 0,05) bir yiikselmeye neden olmustur (Tablo 4.7).

Tablo 4.7. Is1 stresinin ve yeme Cr, Zn ve Cr+Zn eklenmesinin bildircinlarin serum HDL kolesterol
diizeyine (mg/dl) etkileri

Termonotral Is1 stresi Is1 stresi Is1 stresi Is1 stresi
Kontrol Kontrol + + +

Haftalar 20 mg/kg Cr 40 mg/kg Zn 20 mg/kg Cr

40 mg/kg Zn
n=15 n=15 n=15 n=15 n=15
5 49,98+4,51 44,75+4,23 60,23+5,71 55,49+3,75 54,95+5,60
8 48,84+4,08" 53,53+3,63" 61,62+3,95 58,5143,36" 49,3743,64
-: Onemsiz  *: p <0,05

a, b: Ayni satirda farkli harf tagiyan degerler 6nemlidir.
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4.2.5. Plazma MDA Diizeyi

Is1 stresi 5. hafta plazma MDA diizeyinde 6nemli (p<0,01) bir yiikselmeye yol agmuistir.
Yeme Cr, Zn ve Cr+Zn eklenmesi yiikselen MDA diizeyinin termondtral kontrol grubu

diizeyine gerilemesini saglamistir (Tablo 4.8).

Tablo 4.8. Isi stresinin ve yeme Cr, Zn ve Cr+Zn eklenmesinin bildircinlarin plazma MDA (uM/L)
diizeyine etkileri

Termonotral Is1 stresi Is1 stresi Is1 stresi Is1 stresi
Kontrol Kontrol + + +
Haftalar 20 mg/kg Cr 40 mg/kg Zn 20 mg/kg Cr P
40 mg/kg Zn
n=15 n=15 n=15 n=15 n=15
5 6,43+0,44" | 8,63+0,93" 5,79+0,55° 6,06+0,44° 6,1240,32° o
8 5,67+0,57 6,89+0,70 5,43+0,53 5,96+0,48 5,81+0,61 -
-: Onemsiz ~ **: p < 0,01

a, b: Ayni satirda farkli harf tagiyan degerler 6nemlidir.




5. TARTISMA VE SONUC

Insanlarin yeterli ve dengeli beslenmesi icin, ihtiyac duyulan hayvansal proteinin
karsilanmasinda onemli bir yere sahip olan kanath sektorii igerisinde bildircin
yetistiriciligi de giderek artan bir 6nem kazanmistir. Ancak, diinyanin bircok yerinde
oldugu gibi subtropikal iklim kusaginda yer alan Tiirkiye’de de kanath yetistiriciligi ani
iklim degisikliklerinden olumsuz etkilenmektedir. Kanatlilarin, 10-22°C sicaklik
araliginda en rahat olduklar1 konfor zonunun (9, 10) iizerindeki sicakliklarda, viicudun
irettigi 1s1 ile viicuttan kaybedilen 1s1 arasinda denge kurulamaz ve viicut 1sisinin
yiilkselmesi sonucu olusan 1s1 stresinin metabolizmay1 olumsuz etkilemesi sagligin

bozulmasina ve verimin azalmasina yol acar (9, 11).

Yiiksek 1siya brrakilan kanathilarda yem tiiketiminin baskilandigini, yemden
yararlanmanin olumsuz etkilendigini, biiylimenin geriledigini (10, 17, 22, 25) ve canli
agirligin olumsuz etkiledigini bildiren caligmalarda (14, 23, 28) oldugu gibi bu
caligmada da, 1s1 stresinin canli agirhigi azalttigr belirlenmistir. Ancak, yeme CrCls
formunda 20 mg/kg Cr, ZnSO, formunda 40 mg/kg Zn ve 20 mg/kg Cr+40 mg/kg Zn
eklenmesinin 1s1 stresine bagh olarak azalan canli agirlik tizerine olumlu bir etkisi

olmadig1 saptanmustur.
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Emery ve ark. (22), 26,7-29,4°C arasindaki sicakligin yumurta tavuklarinda canli
agirlik ve yem tiiketimini etkilemedigini bildirmelerine karsin sunulan ¢aligmada, canl
agirliktaki azalmanin, 1s1 stresinin yem tiiketimini baskiladigini belirleyen Marsden ve
ark. (1987)’m bildirdigi gibi yem tiiketiminin baskilanmasimdan iler1 geldigi
diisiiniilmektedir. Cevre 1s1smin viicut 1s1sina yaklasmasi yem tiiketimini azaltmaktadir
(28). Yem tiiketimindeki azalma ise 1s1 stresi altindaki hayvanlarin viicudundaki artan
metabolik 1s1y1 azaltma ve hemotermiyi koruma ¢abasindan ileri gelebilir. Ayrica, canli
agirlikta meydana gelen azalma yem tiiketiminin baskilanmasinin yani sira 1s1 stresinin

kendisinden de ileri gelebilir (14).

Is1 stresi altindaki kanathlara organik formda verilen Cr ve Zn’nun 1s1 stresinin zararl
etkilerini azaltarak yem tiiketimini artirdig1 ve canli agirlik kaybini 6nledigi bildirilmis,
ancak bu amacla kullanilan inorganik Cr ve Zn bilesiklerinden Cr ve Zn’nun sindirim

kanalinda emiliminin daha az oldugu 6ne siiriilmiistiir (158,159).

Sunulan calismada yukarida verilen caligmalarda oldugu gibi yemlere Cr, Zn ya da
Cr+Zn eklenmesinin yem tiikketimi ve canli agirhk kaybindaki azalmayi
Onleyememesinin ya dozlarin diisiik olmasindan ya da inorganik formlarin kullanilmis

olmasindan ileri gelebilecegi diisiiniilmektedir.

Bu calismada, 1s1 stresine bagli olarak yumurta veriminde 6zellikle 5. haftada 1s1 stresi
kontrolii ve tiim deneme gruplarinda azalma goriilmekle birlikte denemenin daha
sonraki haftalarinda aym1 etki gozlenmemistir. Deneme siiresinin  tiimii
degerlendirildiginde ise 1s1 stresinin kontrol grubu yumurta veriminde % 4,16’lik bir
azalmaya yol actig1, bu azalmanin istatistiki onemde olmadig1 goriilmiistiir. Ote yandan
181 stresinin yumurta verimini azalttigim bildiren arastiricilarin (28, 29) aksine Roland
ve ark. (27), 1s1 stresinin yumurta verimini etkilemedigini bildirmektedirler. Benzer
sekilde sunulan caligmada da yumurta veriminde diisme olmakla birlikte bu diisiisiin
istatistiki ©neme ulagmamasi 1s1 stresinin ovaryumlardan cok yumurta kanalini
etkilemesine (31) bagh olabilir. Sicakliktan yumurta kanalinin etkilenmesi anormal
yumurta olusumuna ve kabuk kalinliginin bozulmasina yol agmaktadir. Bu calismada
da, verileri burada verilmemis olmakla birlikte, stres altindaki tiim gruplarda kabuk
kalitesindeki bozulmalarin termonoétral kontrol grubuna gore daha fazla oldugu
gozlenmistir. Is1 stresi gece uygulandiginda yumurta veriminin, giindiiz uygulandiginda

ise yumurta kabuk kalitesinin etkilendigi bildirilmistir (34). Sunulan caligmada 1s1
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stresinin giindiiz uygulanmis olmas1 yumurta verimindeki diismenin istatistiki dnemde
olmamasmi aciklayabilir. Ayrica, akut 1s1 stresinin LH diizeyini diisiirerek yumurta
tiretimini azalttig1 (34) bildirilmekle birlikte, bu calismada kronik 1s1 stresi uygulanmis
olmast da yumurta verimindeki diismenin istatistiki dneme ulasmamasma yol agmis

olabilir.

Is1 stresi altindaki yumurtaci bildircin rasyonuna CrPic’tan saglanan 200, 400, 800 ve
1200 pg/kg (158); 1s1 stresi altinda olmayan bildircin rasyonuna yine CrPic’tan
saglanan 250, 500,750 ve 1000 pg/kg Cr (108) ilavesinin yumurta verimini artirdigini
bildiren caligmalarin aksine sunulan ¢alismada, yeme CrCls;’den saglanan 20 mg/kg Cr
ilavesi yumurta verimini olumlu yonde etkilememistir. Kromun stres altindaki
hayvanlarda daha etkili oldugu (113) bildirilmekle birlikte bu caligmada 1s1 stresi
altindaki bildircinlarda Cr’un yumurta verimini etkilememesi, 1s1 stresi altinda olmayan
yumurta tavuklarinda CrCly’den saglanan 20 mg/kg Cr’un yumurta verimini
etkilemedigini bildiren ¢alismalarm (114, 121) sonuglarini desteklemektedir. Yeme
Zn’nun tek basma ve Cr ile birlikte ilavesi de yumurta verimi {izerine olumlu bir etki

yapmamistir.

Kan glikoz diizeyinde meydana gelen yiikselme stresin bir gostergesi olarak kabul
edildiginden (5), sunulan caligmada yiikselen serum glikoz diizeyi 1s1 stresinin
olustugunun gostergesi olarak degerlendirilmistir. Glikoz diizeyindeki artis, strese bagl
olarak baskilanan insiilin ve artan glukagon diizeyine (35) bagli olabildigi gibi strese
bagh olarak artan glikokortikoid salimmminin (37, 38), ayrica jejunumdaki apikal
sodyum bagimli glikoz transporter-1 ekspresyonunun artmasi sonucu intestinal glikoz
transportunun da artmasindan (37) ileri gelebilir. Yeme Cr eklenmesiyle azalan glikoz
diizeyi, 1s1 stresine birakilan bildircinlarda CrPic’in (158) serum glikozunu
diisiirdiigiinii bildiren caligmalarin sonuglariyla paralellik gostermektedir. Stres altinda
olmayan bildircinlarda da Cr’un serum glikoz diizeyini diisiirdiigli bildirilmistir (108,
123). Yeme Cr eklenmesi sonucu kan glikoz diizeyinde meydana gelen azalmanin
insiiline duyarli dokular tarafindan glikozun alinmasmdan (58, 76) ileri geldigi
diisiiniilmektedir. Ancak sunulan caligmada yeme tek basma Zn veya Cr ile birlikte Zn

ilavesi ise glikoz diizeyini etkilememistir.

Is1 stresinin serum trigliserit diizeyini yiikselttigini bildiren Dabbert ve ark. (47) ile

Sands ve Smith (35)’m aksine bu caligmada 1s1 stresine bagli olarak ilk Ol¢iimde
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deneme gruplarinin tiimiinde trigliserit diizeyleri Onemli diizeyde diigmiistiir. Is1
stresine bagli olarak serum trigliserit diizeyindeki diisme, yumurta veriminde tiim
deneme gruplarinda meydana gelen diisme ile paralellik gostermektedir. Kolesterol de
dahil olmak tiizere yumurta saris1 lipidlerinin %95’1, karacigerde sentezlenen ve
ovulasyondan giinlerce once, plazmadan, gelismekte olan yumurta sarisina nakledilen
trigliseritlerden zengin lipoproteinlerden koken alir (106). Yumurta verimindeki diisiis,
151 stresine bagh olarak yumurta sarist on maddesi olan VLDL serum diizeyinin
azalmasindan (30, 45) ileri gelebilir. Is1 stresine baglh olarak serum trigliserit diizeyinde
meydana gelen diisme, yeme Cr ve Cr ile birlikte Zn eklenmesiyle daha da belirgin hale
gelmistir. Bu bulgu, Cr’un serum trigliserit diizeyini diisiirdiigiinii bildiren ¢aligmalarin
(94, 105-107) sonuclariyla uyumludur ve yeme Cr ve Cr ile Zn’nun birlikte
eklenmesinin yumurta verimine olumlu bir etkisinin olmamasi ile de paralellik

gostermektedir.

Is1 stresinin, koyun ve kopeklerde serum kolesterol diizeyini diisiirdigii (38, 41)
bildirilmesine karsin 1s1 stresine birakilan giivercinlerde serum kolesterol diizeyinin
etkilenmedigi bildirilmistir (40). Sunulan ¢alismada, yeme Cr ve Cr ile birlikte Zn
ilavesi 1s1 stresine bagh olarak serum kolesterol diizeyinde meydana gelen yiikselmeyi
diisiirmiis, yeme tek basina Zn ilavesi ise etkilememistir. Kromun 1s1 stresi altinda

olmayan bildircinlarda da serum kolesterol diizeyini diisiirdiigii belirlenmistir (108).

Is1 stresine bagli olarak serum HDL diizeyinde onemli bir fark olmamakla birlikte
birinci dl¢iimde deneme gruplarinin hepsinde serum HDL diizeyinde hafif bir yiikselme
meydana gelirken ikinci Ol¢iimde Cr ilaveli yemle beslenen grupta serum HDL
diizeyinin yiikselmesi, c¢esitli hayvan tiirlerinde Cr’un serum HDL diizeyini

yiikselttigini bildiren ¢alismalarin (95, 103, 105-107) bulgularin1 desteklemektedir.

Lipid peroksidasyonunun gostergesi olarak degerlendirilen MDA’in, oksidatif stres
sartlarinda kan ve idrarda saptanabilir diizeye ulastig1 bildirilmektedir (52-54). Is1
stresine baglh olarak MDA diizeyinin artti1 bildirilen ¢aligmalarda (158) oldugu gibi bu
caligmada da plazma MDA diizeyindeki yiikselme, 1s1 stresine bagli olarak artan
glikokortikoidlerin GPx ve SOD gibi antioksidan enzimlerin aktivitesini
baskilanmasmin (44) yam sira kan glikoz diizeyindeki yiikkselme ve dolayisiyla
glikozun otooksidasyonundan (92) ileri gelebilir. Sunulan c¢alismada yeme Cr

eklenmesi sonucu serum glikoz diizeyinde meydana gelen diisiise paralel olarak plazma
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MDA diizeyleri de gerilemistir. Bu gerileme 1s1 stresine bagli olarak artan plazma MDA
diizeyinin, yeme Cr ve Zn eklenmesiyle diistiigiinii bildiren Prasad ve Kiiciik (2002)’iin
bulgulariyla uyumludur. Ancak, Anderson ve ark. (92) tip 2 diyabetik hastalarda Cr, Zn
veya Cr ile Zn’nun birlikte verilmesinin TBARS diizeyini azalttigini bildirirlerken ayni

etki bu caligmada goriilmemistir.

Sonug¢ olarak, 1s1 stresinin yumurtac1 bildircinlarda canli agirlik, yem tiiketimi ve
yumurta verimini olumsuz etkiledigi, serum lipid parametrelerinde degisikliklere yol
actig1 ve oksidatif strese neden oldugu belirlenmistir. Yeme, CrCl;.6H,O formunda 20
mg/kg Cr eklenmesinin, 1s1 stresine bagli olarak performansda meydana gelen azalmay1
onlemezken, serum glikoz ve lipid parametrelerinde meydana gelen olumsuz
degisiklikleri diizeltebilecegi; yeme ZnSO4.7H,0 formunda 40 mg/kg Zn eklenmesinin
ve yeme Cr ve Zn'nun birlikte eklenmesinin verim, lipid parametreleri ve lipid
peroksidasyonu {iizerine etkisi olmadigi, ancak yeme Cr ve Zn’nun ayri ayr ilave
edilmesinin strese bagli olarak artan lipid peroksidasyonunu azaltabilecegi

belirlenmistir.
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