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OZET

BALIKCIOGLU 8. (2011). L-Karnitin Uygulamasmin Laktasyon Déneminde Ratlarda
Enerji Metabolizmasma Etkisinin Arastirilmasi. Istanbul Universitesi Saglik Bilimleri
Enstitiisii, Biyokimya ABD. Doktora Tezi. Istanbul.

Disilerin, yasamlar1 siiresince enerji ihtiyaglarinin 6nemli diizeyde arttigi laktasyon
doneminde dengeli beslenme, hem yavru i¢in hayati 6nemi olan siit salinimi ve igerigi
acisindan hem de annenin laktasyon ve sonrasi periyodu en saglikli sekilde gegirmesi
acisindan Onemlidir. L-Karnitin organizmada enerji metabolizmasinda kilit rol
oynamaktadir. Bu bilgi dogrultusunda yeni dogum yapmis ratlarin yemine laktasyon
stiresince, L-Karnitin eklenerek enerji metabolizmasi tizerine etkisi gézlemlenmistir. 60
adet yeni dogum yapmis Wistar albino rat, 30’arli iki gruba ayrilmistir. Gruplar,
Deneme ve Kontrol grubu olarak adlandirilmistir. Deneme grubunu olusturan ratlar 30
mg/kgyem L-Karnitin innersalt iceren yemle, kontrol grubu, L-Karnitin igermeyen rat
yemi ile beslenmistir. Deneme ve kontrol gruplar1 kendi i¢inde 10’arh 3 adet alt gruba
ayrilmistir. Birici alt grup, gebe olmayan ratlar, ikinci alt grup, standart yemle beslenen
laktasyonda ratlar, tiglincii alt grup yiiksek enerjili yemle beslenen laktasyonda ratlardan
olusmustur. Dogumla beraber, deneme grubuna karnitin igeren yem verilmeye
baglanmistir. Tiim gruplardan laktasyon oncesi (gebelik donemi) ve laktasyonun 7., 14.,
21. giinlerinde kan alinarak, glukoz, total kolesterol, trigliserid, HDL, LDL, leptin ve
karnitin  diizeyleri ticari kitler kullanilarak, VLDL diizeyi TG/5 formiiliiyle
hesaplanmistir. Canli agirlik ve yem tiiketimi haftalik 6l¢lilmiistiir. Laktasyon siiresince
laktasyona giren gruplarla kontrol grubu (K1) karsilagtirildiginda, total kolesterol, HDL,
trigliserid, VLDL, karnitin, canli agirlik ve yem tiiketimi diizeyleri kontrol grubundan
yiiksek (P<0,05), glukoz diizeyleri diisiik (P<0,05), leptin diizeyleri standart yemle
beslenen gruplarda diisiik (P<0,05), yiiksek enerjili yemle beslenen gruplarda yiiksek
(P<0,05) olarak saptanmistir. Yemlere karnitin ilavesinin sonuglarda kontrol gruplarina

gore farklilik olusturmadig1 gozlemlenmistir.

Anahtar Kelimeler: L-Karnitin, leptin, rat, laktasyon.

Bu calisma, Istanbul Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi tarafindan
desteklenmistir. Proje No: T970/06102006
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ABSTRACT

BALIKCIOGLU, S. (2011). The Effects of L-Carnitin Treatment on Energy
Metabolism in Rats in Lactation Periods. Istanbul University, Institute of Health
Science, Department of Biochemistry. Doctorate Thesis. Istanbul.

Energy requirements increases in females in lactation periods, healthy nourishment is
very important both rats and their young’s, for milk contents. L-Carnitine plays as a key
in energy metabolism. In this way we investigate the effects of L-Carnitine on energy
metabolism supplementing new birth rats. We divided 60 Wistar albino rats into two
groups. The groups were experiments (30) and controls (30) where the experiment
groups got 30 mg/kg L-Carnitine, the controls fed without carnitine. Control and
experiment groups divided into three subgroups in each. Both of experimental and
control’s first subgroups have rat’s not pregnant, the second subgroups were fed rat
standart diets, the third subgroups were fed rat diet in high energy levels. When the rats
began to reproduce, they got extra karnitin in their diets. The bloods were taken before
lactation (gestation) and 7., 14. and 21. days of lactation. Glucose, total cholesterol,
triglycerides, HDL, LDL, leptin and carnitine concentrations were determined using
commercial Kkits. Levels of VLDL were calculated with TG/5 formula. Feed
consumption and gain weight were measured weekly. During lactation, when lactation
groups and control groups were compared, in lactation groups, it was determined that
total cholesterol, HDL, triglycerides, VLDL, carnitine, gain weight and feed
consumption levels were higher (P<0,05) and glucose levels were lower (P<0,05) than
control groups. Also, it was observed that leptin levels were low (P<0,05) in standard
feed-fed subgroups, high (P<0,05) in high energy feed-fed subgroups. There was no any

difference by supplementing carnitine into the diets.

Key Words: L- Carnitine, leptin, rat, lactation

The present work was supported by The Research Fund of Istanbul University. Project
No. T970/06102006



1. GIRIS VE AMAC

Yavrunun beslenmesi i¢in, gebelik siiresince hazirlanmis meme bezlerinin,
dogumdan sonra siit salgilamasina laktasyon denir (Sung 1981). Laktasyon donemi
boyunca meme dokusundan siit sentez edilmesinden dolayi disilerin glukoz, amino asit
ve yag asitlerine olan ihtiyacinda artis meydana gelmektedir (Collier 1985). Ozellikle
laktasyonun pik noktaya ulastigi donemde gida ile alinan net enerjinin % 80’1 siit
sentezinde kullanilmaktadir ve disi hayvanda metabolizmanin anabolik bir durumdan
katabolik bir duruma geg¢mesine neden olmaktadir (Kronfeld 1982). Gebelik boyunca
artan viicut rezervleri, laktasyon siiresince kullanilmakta ve adipoz dokuda lipoliziste
bir artig, lipogenezde ise bir azalma meydana gelmektedir. Siit iiretimi i¢in glukoz
biyosentezinde artis meydana gelirken, organlarda enerji ihtiyacinin karsilanmasi
amaciyla depo yaglardan, yag asitlerinin mobilizasyonunda artis olmaktadir (Tucker

1985).

Gebelik ve laktasyon siiresince metabolizmanin adaptasyonu ve artan enerji
ihtiyacinin karsilanmasi olduk¢a onemlidir (Svennersten-Sjaunja ve Olsson 2005). Bu
donemde gergeklesebilecek dengesiz beslenme sonucu yag ve protein rezervlerinde bir
azalma meydana gelmektedir (De Rensis ve ark. 2005). Adipoz dokudan lipid
mobilizasyonu ve kaslarda protein yikimlanmasiin takibi ile viicut depolarindaki
degisimin belirlenmesinin zor olmasindan dolayr beslenme/metabolik durum ve tlireme
arasindaki iligkinin incelenmesinde plazma leptin diizeyinin belirlenmesinin ¢ok 6nemli
oldugu one siiriilmektedir (Barb ve Kraeling 2004). Protein yapisinda ob (0bez) gen
irlinli olan ve bliylik bir cogunlugu adipoz dokudan salgilanan (Kershaw ve Flier 2004)
leptin  hormonunun viicut enerji dengesinin saglanmasinda, diger hormonlarin
sekresyonunda, iiremede, immun sistemde, renal fonksiyonlarda, hiicre farklilagmasinda
ve proliferasyonunda rolii bulundugu bilinmektedir (Chilliard ve ark. 2005;
Svennersten- Sjaunja ve Olsson 2005). Plazma leptin diizeyinin dogumdan sonraki 2 ay
boyunca laktasyonda olmayan hayvanlardan ¢ok daha diisiik bulundugu, gida alimini
artirdigr ve buna bagl olarak enerji eksikliginin meydana gelmesini engelledigi ileri

stirilmektedir (Heidler ve ark. 2003).

Memelilerde enerji metabolizmas: i¢in gerekli bir organik madde olan L-

Karnitin de, ozellikle organizmada yaglarin oksidasyonu sonucu enerji {iiretilmesi



amaciyla uzun zincirli yag asitlerinin mitokondriye tasimmasinda gorev alarak
organizmada enerji metabolizmasinda kilit rol oynamaktadir (Voet ve Voet 1994;
Wutzke ve Lorenz 2004). Alinan gidanin yag igerigi ile plazma lipoprotein
diizeylerindeki degisimler arasinda yakin iliski bulunmaktadir (Voet ve Voet 1994). L-
Karnitinin yaglarin yikimlanmasindaki pozitif etkisinden dolayr organizmada lipid
metabolizmasinda ve viicut yag oranin diizenlenmesinde aktif rol aldig1 bildirilmektedir

(Bremer 1997).

Bu c¢alismada, laktasyon siiresince standart rat yemi ve yiiksek enerji igerikli
yemle beslenen yeni dogum yapmis ratlarin yemine, enerji metabolizmasinin
diizenlenmesinde 6nemli role sahip L-Karnitin eklenerek, enerji metabolizmasi iizerine
etkisinin belirlenmesi amaclanmistir. Boylece, disilerin yasamlar1 siiresince enerji
ithtiyaglarinin 6nemli diizeyde arttig1 laktasyon doneminde, hem yavru i¢in hayati 6nemi
olan siitiin salimim1 ve siit icerigi acisindan hem de annenin laktasyon ve laktasyon
sonras1 periyodu saglikli sekilde gegirmesi agisindan dengeli beslenmenin 6nemine

bilimsel bir dayanak olusturacag: ileri stiriilebilir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Laktasyon

Laktasyon memeliler i¢in, annenin besin ve kalori rezervlerinin, bebekleri
beslemek i¢in kompleks bir siviya doniistiigii donemdir (McManaman ve Neville 2005).
Yavrunun beslenmesi i¢in, gebelik siiresince hazirlanmis meme bezlerinin, dogumdan
sonra siit salgilamasina laktasyon denir (Sung 1981).

Anne siitiinlin igerigi, bireysel biyokimyasal farkliliklara, alinan diyetin
icerigine, laktasyon dénemine ve laktasyonun uzunluguna gore degismektedir (Polat ve
ark. 2002; Samur 2008; Aydin ve ark. 2009).

Laktasyon doneminde, siit {iretimi i¢in, maternal enerjinin % 80-90’1
kullanilmaktadir (Kronfeld 1982; Samur 2008). Bu enerjinin kaynagi adipoz dokudaki
yag depolari ile diyetten gelen yaglardir. Bu nedenle laktasyon siiresince annenin enerji
aliminin artmasi gerekmektedir. Anne siitiiniin enerjisine katkist olan temel besin
Ogeleri yaglar ve karbonhidratlardir (laktoz). Anne siitii enerjisinin % 50’sinden
fazlasini yaglar ki bunun % 98’ini trigliseridler olusturur, % 38’ini ise karbonhidratlar
kargilamaktadir (Samur 2008).

Emzirmenin baslangicindaki ilk siit (foremilk) karbonhidrattan zengin, son siit
(hindmilk) yagdan zengindir ve igerik olarak birbirlerinden farklidirlar (Udosen ve
Ebong 1992).

Ratlarda, laktasyon boyunca siitte, total protein ve kazein diizeyi artmakta,
serum albiimin ve transferin erken laktasyon doneminde belirgin sekilde diismektedir.
Siitlin yag icerigi dogumdan sonraki 5 giin i¢inde 3 kat azalmakta fakat Ca, Mg ve
inorganik P diizeyi artmaktadir (Nicholas ve Hartmann 1991).

Ratlarda, meme bezi tarafindan sentezlenen siit, laktoz, protein ve yiiksek oranda
yag i¢ermektedir. Laktasyon boyunca meme bezi, biliylik oranda dolasimdaki glukoz,
amino asit, esterlesememis yag asidi ve trigliseridlere ihtiya¢c hissetmektedir
(Williamson 1986).

Ratlarin ve farelerin gebelikte ve laktasyonda gida ihtiyaci biiyiikk oranda
artmaktadir ve bu ihtiyag, daha fazla gida alimi ve rezerv lipidlerin mobilizasyonu ile

karsilanmaktadir (Millican ve ark. 1987).



Vernon (2005) tarafindan yapilan calismada, kemirgenler ve ruminantlarda
laktasyonda besin ihtiyacinin arttig1, ayni zamanda tiirler arasinda doku metabolizasyon
ve endokrin sistem (Tablo 2.1-1) degisiklikleri oldugu bildirilmektedir.

Laktasyonda ratlarda, besinlerin daha hizli emilimi igin intestinal kanalda
hipertrofi meydana gelmektedir. Ayni zamanda, meme dokusunda, kalpte ve
karacigerde de hipertrofi gelismektedir. Laktasyon hiperfajisine ragmen, adipoz dokuda
kiitle artis1 ya ¢ok az olmakta ya da hi¢ olmamaktadir. Laktasyon doneminde ratlarda
doku metabolizmasinda degisiklikler meydana gelmektedir (Tablo 2.1-2) ve bu
dolasimdaki hormonlarin diizeyindeki degisikliklerden kaynaklanmaktadir. Dogumdan
sonra, laktasyondaki ratlarda metabolizma diizenlenmesi, 6zellikle siit liretimi, insiilin

ve prolaktin hormonlarinin kontroliinde gergeklesmektedir (Williamson 1986).

Tablo 2.1-1: Laktasyon Doneminde Kemirgenlerde Hormonal Degisiklikler

Hormon Degisiklikler
Prolaktin Artmg
Biiyiime hormonu Degismemis
Insiilin Diismiis

Glukagon Degismemis




Tablo 2.1-2: Laktasyon Doneminde Ratlarda Doku Metabolizmasinda Degisiklikler

Doku Islem Degisiklikler
Meme dokusu Glukoz kullanimi Artmug
Lipogenez Artmus
Yag asidi esterlesmesi Artmug
Laktoz sentezi Artmis
Trigliserid alim1 Artmuis
Amino asit kullanim Artmis
Protein sentezi Artmig
Karaciger Glukoz kullanim1  (glikozis) Artmus
Lipogenez Artmig
Yag asidi esterlesmesi Artmus
Ketogenez Diismiis
Trigliserid sekresyonu Diismiis
Protein sentezi Degismemis
Beyaz Adipoz Doku Glukoz kullanim1 Diigmiis
Lipogenez Diismiis
Lipoliz Artmuis
Trigliserid alimu Diismiis
Kahverengi Adipoz Doku Glukoz kullanimi Diismiis
Lipogenez Diismiis
Termojenez Diismiis
Trigliserid alimu Diismiis

Bagirsak Lipogenez Artmus




2.2. Laktasyonda Enerji Metabolizmasi

Metabolik  enerji, hayvan viicudunda, karbonhidrat, yag ve protein
oksidasyonundan a¢iga ¢ikan kimyasal enerjidir (Ersoy ve Baysu 1986). Yag asitleri,
negatif enerji dengesi periyodunda dokularin ¢ogu i¢in major enerji kaynagidir (Vernon
2005).

Organizmada alman enerji ve harcanan enerji arasinda denge olmasi
gerekmektedir. Jéquier (2002), tarafindan yapilan c¢alismada, enerji alimi1 ve enerji
harcanmasi arasinda kronik minoér dengesizliginin obesiteye yol agabilecegi ifade
edilmektedir.

Dewey (1997), tarafindan yapilan c¢alismada, sadece emziren bir kadin i¢in
glinliik ek enerji ihtiyacinin yaklasik olarak 670 kcal oldugu rapor edilmektedir. Dogum
sonrast erken donemde, fiziksel aktivitenin diismesine ragmen, laktasyon siiresince,
diyete bagl termojenezde veya bazal metabolik hizda enerji adaptasyonu olduguna dair
fazla calisma bulunmadigi belirtilmektedir ve yeterli yag rezervi olan kadinlarda,

negatif enerji dengesinin laktasyonu etkilemeyecegi ifade edilmektedir.

2.3. Laktasyonda Karbonhidrat Metabolizmasi

Karbonhidratlar hem yapisal hem de metabolik rol oynadiklari hayvan ve
bitkilerin 6nemli komponentleridir. Karbonhidratlar ve &zellikle glukoz, hayvan ve
insan hiicrelerinin baslica enerji kaynagidir. Tiim dokular glukoz kullanir. Her doku,
ATP olusturmak icin veya biyosentezlerine gerekli glukozun oksidatif yikilmasinin ara
kullanimi i¢in az veya ¢ok glukoza bagimlilik gosterir (Ustdal ve ark. 2003).

Serum glukoz diizeyleri iizerinde en etkili hormonlar insiilin ve glukagondur.
Glukozun kandan hiicre igine girisini ve depo bolgelerde depolanmasini saglayan
insiilin, kana karacigerden glukoz verilmesini azaltir, glikojen sentetazin aktivitesini
artirir, fosforilaz ve aglik durumunda glikokinaz enzimlerinin aktivitesini diistiriir,
glikojenolizi azaltarak etkisini gosterir. Aym1 zamanda glikoneojenezisi baskilar.
Adrenalin, noradrenalin, kortizol ve glukagon, glukoz igin karsit diizenleyici
hormonlardir. Glukagon, glikoneojenezisi artirarak etki eder. Kortizonlar, karacigerde
glukoz-6-fosfatazin aktivitesini artirir, periferde glukoz oksidasyonunu azaltir ve
glikojenezi uyarir boylece hiperglisemiye neden olurlar (Mengi 1991; Ajzannay ve
Mithieux 1996).



Gebelik doneminde, fotusun ihtiyaci ile ilgili olarak, metabolik hemostatik
kontrol icin, annenin pankreasinda yapisal ve fizyolojik farkliliklara neden olan
degisiklikler goriilmektedir. Gebelige adaptasyon icin meydana gelen bu farkliliklar,
Ozellikle pankreasin Langerhans adaciklarinda ortaya ¢ikmaktadir (Sorenson ve Brelje
1997). Gebelikte, bu adaciklardaki insiilin ve glukagon, amino asit, glukoz ve yag asidi
gibi besinlerin diizeylerini fetal ihtiyaca gore diizenlemektedirler (Sorenson ve Brelje
1997). Gebe kadinlarin % 97-98’inde glukoz toleransi normal olarak bildirilmekte, % 2-
3’tinde ise gebelik diyabeti gelistigi one siiriilmektedir (Kiihl 1991).

Sorenson ve Brelje (1997), yaptiklari ¢alismada, ratlarin gebeliklerinin 8.
giinlinde insiilin diizeyinin yaklasik 3 kat arttigini, 15. giiniinde insiilin diizeyinin pik
yaptigini ve 20. giin civarinda normal diizeye indigini bildirmektedirler.

Gebe ve laktasyondaki fare ile ratlarda, maternal doku tarafindan karbonhidrat
ve lipid kullaniminin, meme dokusu, plasenta ve fotusun kullanimi i¢in azaldig iddia
edilmektedir (Millican ve ark. 1987).

Laktasyonda lipogenezis adipoz dokuda biiyiikk oranda baskilanmaktadir.
Yiiksek karbonhidratli diyetle beslenen ratlarda, meme dokusunun lipogenezis i¢in en
onemli bolge oldugu o6ne siiriilmektedir. Meme dokusuna glukozun bu ydnelisinin
adipoz doku ve meme dokusundaki anahtar enzimlerin, Ozellikle heksokinazin
diizeylerindeki degisikliklere bagl olarak gergeklestigi ileri stiriilmektedir (Williamson
1986).

Laktasyonda, glukoz absorbsiyonunun tiirler arasinda farkliik gosterdigi,
ratlarda ve farelerde glukoz absorbsiyonunun masif dokularda artarken, absorbsiyonun
ruminantlarda ya ¢ok az ya da hi¢ olmadigi ifade edilmektedir (Vernon 1989).

Laktasyon doneminin baglamasi ile insiilin, prolaktin ve adrenal steroid ihtiyaci
artmaktadir (Greenspan ve Forsham 1983). Dogumdan sonra, laktasyondaki ratlarda
metabolizma diizenlenmesinde, Ozellikle insiilin ve prolaktin rol almaktadir. Kan
glukozu, pankreastan salinan insiilin tarafindan kontrol edilirken, siit salinimi
hipofizden salinan prolaktin tarafindan kontrol edilmektedir. Laktasyonda plazma
insiilin diizeyinin, laktasyonda olmayan ratlardan daha diisiik oldugu ileri siiriilmektedir
(Robinson ve ark. 1978). Insiilin/glukagon oraninin da laktasyonda daha diisiik oldugu,
bunun da meme dokusunun glukagon reseptorlerinden yoksun olmasindan

kaynaklandig: bildirilmektedir (Robson ve ark. 1984).



Laktasyonda ratlarda, insiilinin glukoz kullanimini ve yag asidine doniistimiinii
uyarma yetenegi beyaz ve kahverengi adipoz dokularda azalmaktadir. insiilinin, adipoz
dokuda piruvat dehidrojenaz1 aktive etme yetenegi ise tamamen kaybolmakta,
karacigerde ise degismemektedir. Karacigerde insiilin duyarliliginda artis oldugu one
stiriilmektedir. Laktasyondaki ratlarda insiilinin adipoz dokuda laktat {iretimini uyarma
yetenegi degismemektedir. Ratlarda laktasyonda olusan hipoinsiilinemi, portal ven’de
glukoz diizeyinin diismesi ve meme dokusu tarafindan insiilin yikimlanmasi sonucu
olusmaktadir (Vernon 1989).

Glukoz, siit yaginin biiylik bir kismmin (lipogenezis) ve laktoz sentezinin
onciiliigiinii yapmaktadir (Williamson 1986). Siit lipidinin iki kaynagi vardir. Bu
kaynaklardan ilkinin, diyetten derive edilen veya karacigerde iiretilen ve meme dokusu
lipoprotein lipazi yoluyla alinan kan trigliseridleri ve ikincisinin de glukozun
onciligiiyle meme dokusunda de novo sentezi oldugu ileri siiriilmektedir (Burnol ve
ark. 1987).

Burnol ve ark. (1983) arastirmalarinda, kan glukoz ve plazma insiilin diizeyinin,
12 giinliik laktasyondaki ratlarda laktasyonda olmayan gruba gore daha diisiik
oldugunu, yavrular 24 saat anneden uzaklastirildig1 zaman, anne kan glukoz diizeyinin
her iki grubun Olg¢lilmiis ortalama degerlerine ulastigini ve insiilin diizeyinin
laktasyonda olmayan grup ile benzer oldugunu 6ne siirmektedirler. Glukoz dongiisiiniin
laktasyonda olmayan gruba gore, laktasyondaki grupta, dogumdan sonraki 3 giinde
arttigini, laktasyonda, glukoz dongiisiinde maksimum seviyenin, laktasyonda olmayan
gruba gore % 80 daha yiiksek oldugunu ifade etmektedirler. Laktasyondaki ratlar 24
saat siitten kesildigi zaman glukoz dongiisiiniin laktasyonda olmayan ratlarin diizeyine
dondiigiinii bildirmektedirler.

Burnol ve ark. (1987) tarafindan Wistar albino ratlarda yapilan g¢aligmada
yiiksek yagli yemle ve yiiksek karbonhidrath yemle beslenmenin laktasyondaki ratlarda
glukoz dongiisti lizerine etkisi karsilastirilmistir. Yiiksek yagl bir diyetle beslenme
meme dokusunda lipogenezisi diisiirmekte ve ratlarda, meme dokusu ve diger maternal
dokular arasinda glukoz kullanimi i¢in rekabeti azaltmakta, diyetteki yag, siit lipid
sentezi i¢in kullanilmaktadir. Laktasyondaki ratlarda, kan glukoz ve plazma insiilin
diizeyi laktasyonda olmayan gruptan daha diisiik bulunmustur ve diyetten
etkilenmemistir. Yiiksek yagli bir diyetle beslenme siiresince, glukoz kullanma oraninin

diismesine ragmen, meme dokusu hala laktoz sentezi i¢in glukoza ihtiyag



hissetmektedir, bunun da meme dokusundan =ziyade diger dokularda glukoz

kullaniminin azalmasindan kaynaklandig1 6ne siiriilmektedir.

2.4. Laktasyonda Protein Metabolizmasi
Proteinler viicudun ihtiyacindan fazla alindiklarinda enerji kaynagi olarak gorev

alirlar (Ersoy ve Baysu 1986).

Gebelikte beslenme ve 6zellikle protein ihtiyaci artmaktadir. Proteinden yoksun
beslenme, progesteronun diizeyini diisiirmektedir. Bu tiir eksiklikler 6zellikle hipofizyal
gonadotropin salinimini, sonra da ovaryen steroid iliretimini olumsuz etkilemektedir

(Greenspan ve Forsham 1983; Williams 1996).

Gebelikte olusan toplam protein miktari, protein alimina baghdir ve hamile
kadinlar normalde belirgin pozitif azot dengesi sergilemektedirler (Beaton ve ark.
1954).

Baz1 ¢alismalarda, ratlarda gebeligin erken doneminde karkas protein birikimi
oldugu belirtilmektedir. Bu protein, daha sonra gebeligin ge¢ donemlerinde fetal

biiylimeyi desteklemek icin kullanilmaktadir (Beaton ve ark. 1954).

Gebelikte, amino asit oksidasyonunun karacigerde baskilanmasi ile proteinin
kullaniminin arttig1, gebelik boyunca artan miktarlarda salgilanan progesteronun,
adrenal korteksi baskiladigi ve boylece amino asit oksidasyon diizeyinde diisiise neden
oldugu bildirilmektedir (Naismith ve Robinson 1987).

Millican ve ark. (1987)’nin farelerde yaptiklar1 calismada, gebelerde, biiyiik
oranda plasenta ve fotusun biliylimesine bagli olarak, kismende meme dokusundaki

gelisime bagli olarak total viicut proteinlerinde artis oldugu rapor edilmektedir.

Dewey (1997) tarafindan yapilan ¢alismada, laktasyon boyunca protein aliminda
Onerilen artis, siit protein diizeyinin litrede 11 g oldugu baz alinarak, giinliik 15 g olarak
tahmin edilmistir. Diisiik protein alimimin siit miktarin1 etkilemedigi fakat siit

nitrojeninin belli fraksiyonlarini degistirebilecegi belirtilmektedir.

Laktasyonda amino asit ihtiyaci artmaktadir. Siit salgi bezinde, siit proteinlerinin
sentezi i¢in, amino asitlere ihtiyag vardir ve amino asit ihtiyacindaki bu artis diyet

tarafindan saglanmaktadir. Diyetten gelen amino asitler sentez i¢in gerekenden c¢ok
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fazla oldugu zaman karaciger ve meme dokusu tarafindan metabolize edilerek denge

saglanmaktadir (Williamson 1986).

Naismith ve ark. (1982) ¢alismalarinda, optimum laktasyonun, yiiksek proteinli
diyetle elde edildigini, laktasyon doneminde {iretilen siitiin protein miktarinin, dogum
sonrast 2 giin, iki farkli konsantrasyonlarda oldugunu ifade etmektedirler. Annede viicut
protein kayb1 olmamasi ve gida tiikketiminde belirgin artis olmasina ragmen, viicut total
yaginin % 60’min mobilize oldugunu bildirmektedirler. Diisiikk protein diyetiyle
beslenmede ise laktasyonda yiyecek alimimin artmadigini, bazi viicut proteinlerinin
katabolize oldugunu ve siit salgilanmasina ragmen yine yagin % 60’1min mobilize
oldugunu ifade etmislerdir. Proteinin, laktasyondaki ratlarda gebe olmayan ratlardan
daha iyi kullanildigin1 6ne siirmektedirler.

Naismith ve Robinson (1987) calismalarinda laktasyondaki ratlarda, viicut yag
mobilizasyonunun laktasyonun ek enerji ihtiyacina biiyiik katkida bulundugunu ileri
stirmektedirler. Calismada, maternal diyet, proteinden zayif ise maternal yagsiz
dokunun katabolize oldugu, siit hacminin biiyliik oranda diistigii bildirilmektedir.
Diyetteki protein orani diisiik ise, siitiin olusumu ve maternal dokularin korunmasi igin
gereken protein ve enerji maddeleri arasindaki ideal dengeyi saglamak icin yag
yikiminin arttig1 belirtilmektedir.

Ratlarda, laktasyon doneminde proteinin korunmasinda gorevli olan prolaktinin
serum diizeyinin, dogum sonrasi ilk giin artt1ig1 ve emme uyarisinin azalmasiyla 15. giin

tekrar diistiigi ileri siiriilmektedir (Amenomori ve ark. 1970).

2.5. Laktasyonda Lipid Metabolizmasi

Lipidler, yapilarinda C, H, O bulunan, temel yap1 taslarini yag asitleri olusturan,
hayvansal ve bitkisel organizmalarin yapisina katilan temel organik maddelerdir (Ersoy
ve Baysu 1986; Kalaycioglu ve ark. 2000). Memeli hayvanlarin viicut agirliginin en az
% 10’u lipiddir. Lipidler, tiim organlarda bulunurlar. Bununla beraber daha ¢ok bag
doku ve yag dokuda, hiicrelerin stoplazmasinda depo halinde yer alirlar (Ersoy ve
Baysu 1986). Plazma lipidleri, organizma tarafindan ileride kullanilmak tizere depo
edilirler, organizma i¢in  O6nemli  maddelerin  kaynagidir, membranlarin

komponentleridir, organizmanin enerji deposudur (Kalaycioglu ve ark. 2000)
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Depo yaglar devamli mobilize olurlar ve yerlerine yenileri depolanir. Farelerde
depo lipidin yar1 oémriiniin 5 giin, ratlarda ise 8 giin oldugu tespit edilmistir (Ersoy ve
Baysu 1986; Mengi 1991).

Naismith ve ark. (1982), ratlarda yaptiklar1 calismada, yag birikiminin gebeligin
erken doneminden itibaren hizli ve siirekli oldugunu ve yaglarin yaklagik 1/3’iliniin
subkutan, geri kalaninin merkez depolarda depolandigini bildirmektedirler. Gebelikte
depolanan yagn siit lipidinin tiretimi i¢in laktasyonda mobilize oldugunu, laktasyonda
enerji gereksiniminin biiylik boliimiine katkida bulundugunu ve yag mobilizasyonunun
diyet kontroliinden ziyade, hormonal kontrol altinda oldugunu ifade etmektedirler.

Laktasyondaki ratlarda karacigerde, lipogenezis orani yiikselmekte ve meme
bezi i¢in lipid saglanmasina yardim etmektedir (Williamson 1986). Laktasyonda adipoz
dokuda lipoprotein lipaz aktivitesi diigmektedir. Ayni1 zamanda, kahverengi adipoz
dokunun diyetten trigliserid alimi da diismektedir. Meme dokusunda ise lipoprotein
lipaz aktivitesi artmaktadir (Hamosh ve ark. 1970). Lipoprotein lipazdaki bu degisimler
sonucu, silomikronlar veya VLDL gibi, plazmadaki mevcut trigliseridler meme bezine
yonelmektedir (Williamson 1986).

Laktasyonda, ruminantlarda ve kemirgenlerin her ikisinde de adipoz dokuda
lipid sentezinde azalma olmaktadir. Ayrica, adipoz dokuda trigliserid dongiisiinde de
azalma gergeklesirken, her iki tiirde de kaslarda protein dongiisiinde degisiklik
goriilmemistir. Ruminantlarda ve kemirgenlerde laktasyonda lipid rezervlerinin
yarisindan fazlasi kaybolmaktadir, protein ve minerallerde ise daha az kayip
gerceklesmektedir (Vernon 1989).

Polat ve ark. (2002), siit ineklerinde yaptiklar1 ¢alismada erken laktasyonda
kolesterol, orta laktasyonda lipid ve ge¢ laktasyonda kolesterol ve toplam lipid

diizeylerinde siit verimine bagli olarak anlamli degisiklikler oldugunu bildirmektedirler.

Tanritanir ve ark. (2010), kil kegilerinde yaptiklar1 ¢calismada dogum sonrasinda
total protein ve kolesterol miktarinda 6nemli artis meydana geldigini, glukoz ve

trigliserid de anlamli degisiklikler gbzlenmedigini rapor etmektedirler.

2.6. Laktasyonda Lipoprotein Metabolizmasi
Depo dokularin kapsadiklar1 lipidlerin % 90 kadar1 trigliserid yapidadir.
Trigliserid sentezi karaciger, barsak mukozasi ve adipoz dokuda meydana gelir (Mengi

1991). Kandaki trigliseridler siit yag sentezinde kullanilan yag asitlerinin yaklasik %
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50’sini karsilarlar. Trigliseridler kanda lipoproteinler ile tasinmaktadir. Trigliseridden
en zengin lipoproteinler, silomikronlar ve VLDL’dir. Yapisinin % 86’sii
trigliseridlerin olusturdugu silomikronlar, eksojen lipidlerin barsaklardan karacigere
tasinmasinda fonksiyon gérmektedirler. Silomikronlar, dolasima dahil olduktan sonra,
lipoprotein lipaz tarafindan katalize olmakta ve kolesterolden daha zengin,
trigliseridden fakir hale ge¢mektedirler. Gidalarla alinan trigliseridler barsak
hiicrelerinden silomikronlarla tasinmakta ve esterlesmektedirler. Esterlesememis yag
asitleri karaciger tarafindan alinmakta ve esterlesmekte ve VLDL olarak tasinmaktadir.
VLDL’in % 55-56’simm trigliseridler olustururlar. VLDL endojen olarak sentezlenen
trigliseridlerin periferal dokulara tasinmasinda gorev almaktadir. Dolagima dahil
olduktan sonra lipoprotein lipaz tarafindan etkilenmekte ve LDL oOnciisii olmaktadir.
LDL, % 75 oraninda lipid icermekte, kolesterolii karacigerden periferik dokulara
tasimaktadir. LDL bilinen en aterojenik faktordiir. HDL ise kolesteroliin dokulardan
karacigere taginmasinda gorev almaktadir. HDL karacigerde, fosfolipidi, kolesteroli,
apo A ve E'yi kapsayan prekiirsor olarak sentezlenmektedir. HDL antiaterojenik bir
lipoproteindir (Kleppe ve ark. 1988; Yal¢in ve Cetin 2001).

Yal¢in ve Cetin (2001) ¢alismalarinda lipoprotein metabolizmasinda, tiirler
arasinda benzerlikler olmasina ragmen, kan lipoprotein fraksiyonlari diizeylerinde fark
olabilecegini, gerek laboratuar hayvanlarinda ve gerekse evcil hayvanlarda plazma
lipoprotein degerlerinin insanlara gore daha disik oldugunu bildirmektedirler.
LDL’nin, insanlarda plazma total lipoprotein diizeyinin yarisini olustururken, atlarda
VLDL diizeyinin, sigirlarda HDL oranmin diger tiirlerden daha ytliksek oldugunu ve
kandaki kolesteroliin esas kaynagini olusturdugunu, oysa trigliserid degerlerinin
oldukea diisiik oldugunu ifade etmektedirler. Sican, fare, kopek basta olmak iizere genel
olarak hayvanlarin, HDLI olusturdugunu ve kolesterolii dogrudan karacigere
gotirebildiklerini, bu hayvanlarda LDL diizeyinin diisiik oldugunu dolayisiyla

aterosikleroz gelisimine karsi direngli olduklarini 6ne siirmektedirler.

Lipid ve lipoprotein diizeyleri gebelik boyunca degismektedir (Piechota ve
Staszewski 1992). Gebelik doneminde lipid degisimlerinin, hormonal degisim sonucu
oldugu one siiriilmektedir (Punnonen 1977). Gebelik doneminde, Ostrojen diizeyinin
yiiksek olmasi ve insiilin direnci hipertrigliseridemiye neden olmaktadir (Butte 2000).

Serum lipidlerinin (6zellikle trigliseridlerin) asir1 diisiik diizeyi ise, gebe kadinlarda
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hipodstrojenizm veya diger nedenlerden dolayr indirekt metabolik yanit olarak
gelisebilmektedir (Piechota ve Staszewski 1992). Ostrojen aymi zamanda, LDL’lerin
yikilimini artirarak hipokolesterolemik etki olusturmaktadir. Glukokortikoidler, biiyiime
hormonu ve adrenalin, lipolizi artirmak suretiyle hiperkolesterolemik etki
gostermektedirler. Insiilin eksikliginde ise lipoliz sonucu kanda serbest yag asidleri
artmakta ve bunun sonucunda kan total kolesterol diizeyi yiikselmektedir (Altinisik

2011).

Lipid metabolizmasindaki degisiklikler, gebelik doneminin basi ve ortasinda
maternal yag birikimini, gebelik doneminin sonunda ise yag mobilizasyonunu
artirmaktadir. Gebeligin erken donemlerinde Ostrojen, progesteron ve insiilin
diizeylerindeki artis lipidlerin depolanmasinm1  ve lipolizisin  baskilanmasin
saglamaktadir (Butte 2000). Gebeligin sonunda, adipoz dokuda azalan lipoprotein lipaz
aktivitesi, trigliserid yag asitlerini, depolamak yerine, kas ve uterus dokular1 gibi diger
dokulara, oksidasyon i¢in yonlendirmekte ve tiim bu degisiklikler cinsiyet hormonunun

etkisinde gerceklesmektedir (Knoop ve ark.1986).

Gebe kadinlarda, lipid degisikliginin en belirgin 6zelligi olarak serum trigliserid,
daha az olarak da serum Kkolesterol diizeylerinde artis oldugu One siiriilmektedir
(Piechota ve Staszewski 1992). Bazi c¢alismalarda, gebe kadinlarda, trigliserid, total
kolesterol, LDL ve HDL’de artis oldugu rapor edilirken (Knoop ve ark.1986; Belo ve
ark. 2002; Gogmen ve Aksebzeci 2002), Jimenez ve ark. (1988), trigliserid, total
kolesterol, LDL ve VLDL’nin gebelik boyunca giderek artig gosterdigini, HDL nin ise
degismedigini rapor etmektedirler. Ahaneku ve ark. (1999) ise, gebelerde total
kolesterol ve LDL’nin arttigini, ancak HDL, HDL/total kolesterol oraninin azaldigim
bildirmekteler. Potter ve Nestel (1979) gebe kadinlarda, hem trigliserid ve LDL, hem de
HDL diizeylerini yiiksek olarak rapor etmektedirler.

Butte (2000) tarafindan yapilan calismada gebe kadinlarda HDL’nin, gebeligin
12. haftasinda Ostrojenin etkisiyle arttigr ve tiim gebelik siiresince yiiksek bir seyir
izledigi, LDL’nin ise gebelik doneminin baslangicinda distiigii, 2. ve 3. periyotlarinda
yiikseldigi rapor edilmistir. VLDL nin, gebelik doneminin ilk 8 haftasinda diistiigi,
doguma kadarki siirede siirekli artig gosterdigi, adipoz dokuda ve karacigerde
lipoprotein lipaz aktivitesinin azalmasi, plasentada ise artmasi sonucu, gebeligin 2.

periyodunda VLDL klirensinin diistiigii rapor edilmektedir.
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Gebe ratlarda, kanda trigliserid diizeyi yiikselmekte, laktasyonda diismekte ve
stitten kesmede tekrar artmaktadir. VLDL nin i¢erdigi trigliserid miktar1 plazmadaki ile
paralel degisim gostermektedir. Gebelerde hipertrigliserideminin  adipoz doku
tarafindan trigliserid yag asidlerinin aliminin azalmasindan kaynaklandigi, gebelik ve
laktasyon siiresince hepatik lipogenezisde belirgin artts meydana geldigi One
stirilmektedir. Meme dokusu tarafindan trigliseridin alimindan sorumlu lipoprotein
lipazin memedeki yiiksek diizeyi nedeniyle, laktasyonda hipertrigliseridemi azalmakta
ve siitten kesme doneminde lipoprotein lipaz aktivitesinin diismesiyle birlikte

hipertrigliseridemi tekrar goriilmektedir (Smith ve Welch 1976).

Gebelikte trigliserid artiginin maternal enerji i¢in yag asitlerinin kullanimini
sagladigi ve boylece glukozun fetus icin saklandigi one siiriilmektedir (McDonald-
Gibson ve ark. 1975). Enerji metabolizmasinin ana substratlarindan trigliseritdeki
belirgin bir disiisiin  ise, gebelikte artan ihtiyaglara maternal organizmanin
maladaptasyonunun gostergesi olabilecegi ileri siiriilmektedir (Go¢men ve Aksebzeci

2002).

Laktasyon enerji ihtiyacinin fazla oldugu bir islemdir, alinan yiyecekler hizla
inhibe edilmektedir. Meme dokusundaki hipertrofi dolayisiyla, doku kan dolagimi
ihtiyact ve buna bagli olarak da kalp debisinin artmasi, laktasyon enerji ihtiyacinin ¢ok
arttig1 durumlar olarak bildirilmektedir. Kalp, karbonhidrat (glikojen, laktat, piruvat) ve
lipid (trigliseridler, serbest yag asitleri, keton cisimleri), daha az amino asitleri kapsayan
oldukga cesitli substratlar1 kullanabilmektedir. Laktasyonda, artan enerji ihtiyact i¢in
kaynaklar tam olarak bilinmese de, diyetten gelen lipidlerin oksidasyonunun in vivo

azaldig1 one siiriilmektedir (Wang ve ark. 1998).

Hamosh ve ark. (1970), ratlarda yaptiklar1 g¢alismada, plazma trigliserid
diizeyinin, gebeligin 12 ve 20. giinleri arasinda 3 kat arttigini, sonraki iki giin boyunca
%350 distiigiinii ve dogumda tekrar yiikseldigini, daha sonra laktasyon déneminde hizli
bir diisis oldugunu ve laktasyon siiresince diisiik kaldigim1 rapor etmektedirler.
Parametrial adipoz dokuda lipoprotein lipaz aktivitesi, gebeligin 9-12. giinleri arasinda
2 kat artmus, sonraki 7 gilin boyunca diigmiistiir ve daha sonra diisiis devam etmis ve
laktasyon siiresince de ¢ok diisiik seyretmistir. Meme dokusunda ise lipoprotein lipaz,
gebeligin ilk 20 giinii artis gostermis, sonraki giin artis hizlanmis, dogumda ise hizla

diismiistiir, sonrasinda tekrar yiikselmis ve emzirme doneminde yiiksek kalmistir.
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Plazma trigliserid diizeyi gebeligin son 2 giinii ve laktasyon boyunca lipoprotein lipaz
aktivitesi ile ters orantili olarak bulunmustur. Arastirmacilar sonug¢ olarak gebeligin
sonu ve laktasyonda adipoz dokudaki ve meme dokusundaki lipoprotein lipaz
aktivitesindeki bu degisikliklerin, diyetteki lipidin, adipoz dokudaki depolar yerine, siit

olusumu i¢in meme dokusuna yonlendirilmesinden kaynaklandigini 6ne siirmektedirler.

Karaciger hepatik enzimlerin, reseptorlerin ve kolesterol, lipoprotein ve safra
metabolizmasi i¢in 6nemli diger proteinlerin diizenlenmesini saglayarak tiim viicutta
kolesterol dengesinin korunmasinda merkez rol oynamaktadir. Karacigerde lipid
metabolizmasindaki degisiklikler, kanda kolesterol diizeyini degistirmektedir. Annede
ve yavruda kolesterol dengesinin korunmasi i¢in karacigerde lipid metabolizmasinda
biiytik degisiklikler meydana gelmektedir. Gebe hayvanlarda kolesterol sentezi i¢in hiz
siirlayict gorev yapan 3-hidroksi-3metilglutaril KoA rediiktaz (HMG-CoA rediiktaz)
aktivitesi % 60 oraninda baskilanmaktadir (Smith ve ark.1998). Kolesterol, plasenta
tarafindan steroid sentezi i¢in kullanilmakta, HDL ve LDL, plasental progesteron
sentezi i¢in kolesterol saglamakta gorev almaktadirlar (Knoop ve ark.1986). Gebelerde
hipokolesterolemi, plazma Ostrojen ve progesteron diizeylerinin degismesine neden
olmaktadir (Parker ve ark. 1986).

Dogumdan sonra rediiktaz aktivitesi artmakta ve kolesteroliin de novo sentezi
icin dogumdan sonraki 3 giin kontrol diizeylerinin ilizerine ¢ikmaktadir. Daha sonra
diismeye baglamakta ve laktasyonun ortalarinda bu diisiis kontrol diizeylerinin %
50’sine ulagmaktadir. Trigliserid sentezinde hiz sinirlayici gorev yapan diagilgliserol
aciltransferaz (DGAT) gebeligin 19. giinii kontrol diizeylerinden 2 kat daha fazladir.
Meme dokusu ve plasenta tarafindan kullanildigr gibi, lipoprotein trigliseridlerinin
sentez ve sekresyonu igin bu artis1 gosterdigi one siiriilmektedir. VLDL sekresyonu bu
donemde artis gostermektedir. Siitten kesmenin 1. giiniine kadar kontrol diizeylerinin
altinda kalmakta ve 22. giin DGAT, onceki diizeyinden 3 kat artmaktadir. Bunun da
meme dokusunda lipoprotein lipaz aktivitesinde azalma ve meme dokusu
involusyonunun baslamas1 ve siitten kesilmeye bagli olarak trigliseridden zengin
lipoproteinlerin ve serbest yag asitlerinin artis1 dolayisiyla karacigerin bir yaniti olarak
gelismekte oldugu ileri siiriilmektedir (Smith ve ark.1998).

Ayn1 zamanda laktasyondaki ratlarda plazma trigliserid diizeylerinin disiik,
kolesterol diizeylerinin ise yiiksek oldugunu ve buna paralel olarak plazma VLDL

partikiillerinin goriilmedigini bildirmektedirler. Laktasyonda trigliseridden zengin
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partikiillerin dolagimdan hizla temizlendigi belirtilmektedir. HMG-CoA rediiktaz, acil
kolesterol agil transferaz (ACAT), noétral kolesterol ester hidrolaz (CEH), LDL
reseptorleri, lipoprotein reseptor iliskili protein (LRP) ve Scavenger reseptor- B1 (SR-
B1) diizeylerinin yiikseldigi 6ne siiriilmektedir. Laktasyonun ilk periyodunda, artan
karaciger kolesterol ihtiyacini karsilamak i¢in ve yine laktasyonun erken donemlerinde
ratlarda siitte kolesterol diizeyinin yiikselmesi dolayisiyla bu artislarin oldugu One
stirilmektedir. Karacigerde belirgin hipertrofinin ve barsakta proliferasyonun baglamasi
Ve membran sentezi igin kolesterol diizeyinde artis1 karsilamak i¢in bu degisikliklerin
oldugu bildirilmektedir. Meme dokusunda ve barsakta artan kolesterol gereksinimini
kargilamak igin, hepatik aktivitelerde artis olmaktadir. Laktasyonun ortalarinda siit
kolesterol igerigi diismektedir. Karaciger, meme dokusunun ihtiyacinin azalmasi
dolayistyla plazma lipoproteinlerinin klirensini artirmaya baglamakta ve HDL miktarlari
laktasyonun ortasinda ve sonunda degismektedir. HDL partikiilleri laktasyonun basinda
kiiglikken ortasindan itibaren partikiil biiyiikliiglinde artis oldugu ifade edilmektedir
(Smith ve ark.1998).

Ratlarda laktasyonun erken donemlerinde siitiin kolesterol diizeyi artmistir
(Smith ve ark. 1998). Kolesterol siit yaginin en 6nemli pargasidir ve laktasyon siiresince
salgilanan siit, kolesteroliin esterlesmis ve esterlesememis her iki formunu da
igermektedir. Siit kolesteroliiniin yaklasik % 20-40’1 meme dokusunda de novo olarak
sentezlenmekte geriye kalan % 60-80 oraninda kolesterol ise plazma lipoproteinlerinden
gelmektedir. Bu kaynaklardan olusan kolesterol, kolesteril ester olarak meme
dokusunda depolanmakta, ihtiyag oldugunda, esterlesememis kolesterole hidrolize
olarak doniisebilmektedir (Botham 1991).

Yildiz ve ark. (2005) tarafindan ineklerde yapilan c¢aligmada, gebeligin
donemine gore, serum kolesterol, trigliserid ve HDL degisik diizeylerde tespit
edilmistir. Dogum sonrasinda ise, LDL degerlerinin diistiigii fakat bu diisiisiin anlaml
olmadigi, gebeligin son donemi ve dogum sonrasi donemde VLDL diizeylerinde

degisiklik gozlenmedigi rapor edilmektedir.

Bosch ve Camejo (1967), gebe ratlarda serum VLDL diizeyinin yiiksek ve
laktasyonda da yiiksekligin korunmus oldugunu ve diger lipoproteinlerde belirgin bir

degisiklige rastlanmadigini bildirmektedirler.
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Watson ve ark. (1993) ¢alismalarinda midillilerde hiperlipemi goriilme sikliginin
gebeligin sonlarinda ve laktasyonun erken donemlerinde oldukga yiiksek oldugunu ifade
etmektedirler. Laktasyonda midillilerde trigliserid, LDL ve VLDL diizeyleri diisiikken,
HDL diizeyinin yiiksek oldugu bildirilmektedir. Benzer sekilde Knoop ve ark. (1985)
tarafindan da ratlarda HDL diizeyinin laktasyonda yiiksek oldugu rapor edilmektedir.

2.7. Laktasyonda Leptin Metabolizmasi

Leptin; yunanca “leptos: ince” kelimesinden tiiretilmis bir kelimedir. Ob (obez)
gen irilinii olan leptin, ilk kez 1994 yilinda Zhang ve ekibi tarafindan tanimlanmistir
(Zhang ve ark. 2002). Insanlarda ilk 1997 yilinda konjenital leptin eksikligi
tanimlanmustir. Leptin 167 amino asitten olusan bir proteindir (Unal 2004; Hekimoglu
2006). Dolasimda total ve serbest olarak bulunmaktadir. Yarilanma omrti, si¢anlarda 3
ile 10 dakika olarak belirtilmektedir (Hill ve ark. 1998; Vila ve ark. 1998). Leptin
sekresyonu pulsatil bir karakterdedir ve sirkadiyen degisiklik gostermektedir,
sabahleyin en disiiktiir, 6gleden sonra artmaya baslamaktadir (Obesitecerrahisi 2006).
Kemirgenlerde ve insanlarda biiyiik 6l¢iide bobrekler tarafindan ve karaciger gibi diger
splanknik organlardan atilmaktadir (Zeng ve ark. 1997). Leptinin, kadinlarda
erkeklerden daha yiiksek oldugu ileri siiriilmektedir (Hekimoglu 2006; Obesitecerrahisi
2006).

Leptin baslica yag dokusundan salgilanmaktadir (Unal 2004; Hekimoglu 2006;
Jackson ve Ahima 2007). Ayrica insan plasentasindan, mideden, overlerden, kemik
iliginden ve meme dokusu epitel hiicrelerinden de salgilanmaktadir. Farelerde, iskelet
kasinda, hipofizde ve karacigerde de leptin tiretildigi saptanmistir. Son yillarda yapilan
caligmalarda, kahverengi yag dokusunda da leptin sekresyonu oldugu gosterilmektedir.
Leptin, plazmada serbest ve soluble reseptdr proteine bagl olarak bulunmaktadir (Unal
2004; Altnisik 2005; Obesitecerrahisi 2006).

Glukoz, insiilin, kortizol, endotoksinler, sitokinler, Ostrojen, renal fonksiyon
bozuklugu, obezite, gida alimi1 serum leptin diizeylerini artirmaktadir. Serbest yag
asidleri, agirlik kaybi, aglik, sigara, asir1 egzersiz, Siklik adenozin monofosfat (CAMP),
Tip-1 diyabet, biiyiime hormonu, soguk serum leptin diizeylerini azaltmaktadir (Unal
2004; Obesitecerrahisi 2006). Leptin veya reseptoriiniin yetersizligi, hiperfaji, morbid
obesite, insiilin rezistansi, hiperlipidemi, hipotalmik gonadizm ve immunsupresyonla

sonuclanmaktadir ve geri doniisiimliidiir (Jackson ve Ahima 2007).
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Baslangigta bir tokluk faktorii olarak tanimlanmis olan leptinin, (Unal 2004;
Obesitecerrahisi 2006) basta hipotalamus olmak ftizere, kalp, plasenta, akcigerler,
karaciger, kas, bobrekler, pankreas, dalak, timus, prostat, testisler, overler, ince
barsaklar ve kolonda reseptorlerinin bulunmasi ve etkisini reseptorler yoluyla
gosterdiginin saptanmasindan sonra, sadece enerji diizenlenmesinde (Emilson ve ark.
1997; Kamohara ve ark. 1997) rol almadigi, viicudun birgok sisteminin
fonksiyonlarinin diizenlenmesinde etkili oldugu bildirilmektedir (Unal 2004).

Leptinin, sempatik sistemi aktive ederek ve enerji tiikketimini artirirarak, pozitif
enerji dengesi olugmasini engelledigi, hipotalamusta asil etkisi istah1 arttirmak olan
noropeptid Y’nin arkuat niikleus’tan ekspresyonunu inhibe ederek ve anoreksiyan
noropeptidlerin ekspresyonunu artirarak enerji harcanmasini artirdigi istahi azalttigi ve
kilo almay1 6nledigi ileri siiriilmektedir (Unal 2004; Altinisik 2005; Jackson ve Ahima
2007). Aynm1 zamanda asetil Co-A karboksilaz aktivitesi lizerine inhibitor etki ederek
yag asidi ve trigliserid sentezini azaltip, lipid oksidasyonunu artirarak yag
depolanmasini azaltmaktadir (Collins ve ark. 1996; Lau ve ark. 2001; Altinisik 2005).

Leptin, enerji dengesi ve viicut agirhiginin diizenlenmesinde insiilin ile birlikte
Oonemli gorev almakta, ayni zamanda glukoz metabolizmasinda rol oynamaktadir.
Yiiksek doz leptin hormonu akut olarak glukoz oksidasyonunu inhibe etmektedir.
Leptin, pankreasin beta hiicrelerinden insiilin salinimini etkilemektedir (Altinisik
2005). Gida alimi arttiginda leptin salinimi artmakta ve insiilin direnci gelismekte,
tersine insiilin direnci de leptin diizeyinin artmasina neden olmaktadir (Obesitecerrahisi
2006).

Gebelik doneminde maternal enerji metabolizmasinda, fGtusun biiylimesi ve
laktasyonda siit tiretimi igin gerekli ihtiyacin karsilanmasi i¢in 6nemli degisiklikler
meydana gelmektedir. Gebelik ve laktasyon donemlerinde enerji metabolizmasinin
diizenlenmesinde gorev alan leptin, maternal adaptasyonda rol oynamaktadir (Sagawa
ve ark. 2002). Leptin, gebeligin son ayinda plasentadan salgilanmaya baslamakta ve
fotus lizerine etki etmektedir (Hekimoglu 2006; Obesitecerrahisi 2006). Laktasyonda
meme bezleri tarafindan yapilmaktadir ve yeni dogan bu sekilde anne siitiinden leptin
almaktadir. Leptin gebelik ve laktasyon esnasinda plasenta ve meme bezlerindeki
sekretuvar epitelyal hiicreler tarafindan {iretilerek ve maternal siitiin 6zellikle lipid
fraksiyonuna gecerek buradaki fonksiyonlarda rol oynamaktadir (Hekimoglu 2006)

Leptin, anne siitiiniin bir kompenenti olarak daha sonraki obesiteyi 6nlemektedir (Pico
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ve ark. 2007). Pico ve ark. (2007) sicanlarda laktasyon doneminde leptinin fizyolojik
dozda aliminin ileri yaslarda obeziteyi dnledigini rapor etmektedirler.

Maternal plazma leptin diizeyinin rat, fare ve insanlarda gebelik siiresince
yiikseldigi, laktasyonun baslangict ile distiigii iddia edilmektedir (Henson ve
Castracane 2000; Herera ve ark. 2000; Reitman 2001). Bu c¢alismalarin aksine Uyanik
ve ark. (2000) koyunlarda yaptiklar1 c¢alismada, gebelik ve laktasyonun erken
doneminde serum leptin diizeyinin degismedigini one siirmektedirler.

Ratlar, giinlilk gidalarinin biiyiik boliimiinii geceleri tiiketirler. Laktasyonda
olmayan, diledigi gibi beslenen ratlarda serum leptin diizeyleri ve adipoz doku leptin
mRNA igerigi gece yiikselir. Yiyeceklerin biiyiik ¢ogunlugunun geceleri tiiketilmesi
dolayisiyla laktasyonun agir hiperfajiyi indiikledigi leptin sekresyonunda nokturnal
artisin laktasyondaki ratlarda gozlemlenmedigi belirtilmistir. Nokturnal yiyecek alimi
ve artmig serum leptini arasindaki baglantt laktasyon boyunca kirilmis ve
hipoleptineminin laktasyon hiperfajisini tesvik eden 6nemli bir faktor olabilecegi ifade
edilmektedir (Pickavance ve ark. 1998).

Lopez-Soriano (1998), leptinin ratlarda lipid metabolizmasina kisa vadeli
etkisini arastirdigi c¢alismada, leptinin akut etkisi sonucu, adipoz dokuda lipoprotein
lipaz aktivitesindeki degisikliklere bagli olmayan hipertrigliseridemiye yol agtigini
bildirmektedir. Leptinin, karaciger veya yag dokusunda lipojenik oranda herhangi bir
degisiklige neden olmadigini ve eksojen 14 C trigliseridin doku aliminda diisiise neden
oldugu rapor edilmektedir. Bu verilerin leptinin, adipoz dokuda ve iskelet kasinda lipid
aliminda o6nemli degisikliklere yol acgabilecegi, bunun sonucu olarak da
hipertrigliseridemiye neden olabilecegi iddia edilmektedir.

Tiim bu c¢aligmalarin aksine, Gokge ve ark. (2000) c¢alismalarinda, enerji
metabolizmas1 diizenleyicisi leptin ile lipid parametreleri arasinda herhangi bir iliski
olmadigmi, viicut kitle indeksi ve viicut yag yiizdesi arasinda pozitif iliski oldugunu

ileri stirmektedirler.

2.8. Laktasyonda Karnitin Metabolizmasi
L-Karnitin, bir f—hidroxibutiratin betain derivasyonudur. Karnitin, hayvanlarin
neredeyse tiim hiicrelerinde, bazi mikroorganizmalarin yapisinda ve bitkilerde

bulunmaktadir (Zeyner ve Harmeyer 1999; Vaz ve Wanders 2002; Scholte 2003). L-
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Karnitin beyaz renkli, kokusuz, suda biiyiik oranda ¢oziinebilen, biyolojik olarak aktif
bir molekiildiir (Scholte 2003).

Karnitinin, ilk kez 1905 yilinda Gulewitsch ve Krimberg tarafindan sigir kasinda
bulundugu, kimyasal yapisinin Tomita ve Sendju tarafindan 1927 yilinda belirlendigi,
Fraenkell tarafindan 1948 yilinda vitamin Bt adinda yeni bir vitamin olarak giindeme
getirildigi belirtilmektedir. Carte tarafindan bu maddenin karnitin oldugunun ileri
striildiigii, 1958 yilinda Fritz tarafindan karaciger ve kalp kasinda uzun zincirli yag
asitlerinin oksidasyonunu arttirdiginin 6ne stirtildiigii bildirilmektedir (Scholte 2003).

Karnitin biyosentezi i¢in lizin ve metiyonin, ilk substratlar olarak gorev
almaktadir. Bu sentezde, vitamin Bg, nikotinik asit, vitamin C, folat ve demir kofaktor
olarak gereklidir. Bu sentez isleminde, metil grubu, metiyoninden saglanirken, lizin
karbon zincirleri ve azot gruplarinin saglanmasinda énem tasimaktadir. Bu maddelerin
yetersiz miktarda alinmasi sonucu karnitin sentezi azalmaktadir (Zeyner ve Harmeyer
1999; Vaz ve Wanders 2002; Scholte 2003; Flanagan ve ark. 2010).

Viicutta, karnitin hemostazi, diyetten absorbsiyon, renal absorbsiyon ve az bir
miktar da endojen sentezle siirdiiriilmektedir (Vaz ve Wanders 2002; Rebouche 2006;
Gultiik ve ark. 2007).

Karnitin, insan organizmasinda karaciger, beyin, epididimis ve bdbrek
dokularinda bulundugu i¢in sentez bu dokularda sinirlidir. Bu dokular disindaki
dokular, dolagima karaciger ve bobreklerin verdigi Kkarnitini almakta, beyin ve
epididimis sentezledikleri karnitini lokal olarak tiiketmektedir. Karnitinin plazma diizeyi
ile kiyaslandiginda, iskelet kasinda en az 20 kat, kalp kasinda ise en az 40 kat kadar
yiiksek olusu dokulara alinmasinda muhtemelen metabolik enerji gerektiren bir aktif
transportu diislindiirmektedir. Radyoaktif karnitin kullanarak karnitinin doku dagilimi
incelendiginde % 95 oraninda iskelet ve kalp kasinda, % 1 oraninda ekstraseliiler sivida,
% 4 ise bagta karaciger ve bobrek olmak iizere diger dokularda oldugu gosterilmistir.
Karnitinin doniisiim siiresi ise tam kan i¢in 66 giin, iskelet ve kalp kasinda 8 giin,
karaciger ve bobrekte 11,6 saat, ekstraselliiler sivida ise 11,3 saat olarak bildirilmektedir
(Kaya 1999).

L-Karnitin, uzun zincirli yag asitlerinin mitokondrial matriks igine tasinmasinda
aktif rol oynamaktadir (Voet ve Voet 1994; Zeyner ve Harmeyer 1999; Vaz ve Wanders
2002; Scholte 2003; Wutzke ve Lorenz 2004; Giiltiik ve ark. 2007; Flanagan ve ark.

2010). B-oksidasyon i¢in gerekli tiim enzimler, mitokondri matriksinde yerlestikleri
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icin, dokular yeterli diizeyde karnitin igermelidirler (Scholte 2003; Giiltik ve ark.
2007). Yag oksidasyonu ve yag asitlerinden enerji iiretimi, karnitin yetmezliginde
belirgin sekilde bozulmaktadir (Zeyner ve Harmeyer 1999; Vaz ve Wanders 2002).

Insanlarda karnitinin % 75’1 diyetten karsilanir. Diyetteki L-Karnitin, enterosit
membranlarda aktif ve pasif transfer yoluyla absorbe edilmektedir. Diyetteki L-
Karnitinin biyoyararlanimi % 54-87’dir ve yiyecekteki L-Karnitin oranina baghidir.
Diyete eklenen L-Karnitinin absorbsiyonu primer olarak pasiftir ve biyoyararlanimi
dozun % 14-18’idir. Absorbe olmamis L-Karnitin ¢ogunlukla mikroorganizmalar
tarafindan kalin barsakta indirgenmektedir. L-Karnitin sirkiilasyonu, kinetik olarak
farkli iki kompartimanda gergeklesmektedir ve bunlar, biiyilk ve yavas dongi
(kaslarda); kiiciik ve hizli dongii olarak adlandirilmaktadirlar (karaciger, bobrekler ve
diger dokularda) (Rebouche 2006; Flanagan ve ark. 2010).

Gunlik 2 g asetil L-Karnitin {riinleri oral olarak alindiktan sonra
sirkiilasyondaki asetil L- Karnitin diizeyi % 43 oraninda artmaktadir (Rebouche 2006).
Tavsiye edilen giinliik karnitin ihtiyaci oral olarak 5-10 mg diizeyinde olarak
belirtilmekte, fakat toksisitesi diisiik oldugu i¢in, genellikle 10-50 mg/kg tercih edilen
doz olarak bildirilmektedir (Cavazza 1981).

Ik kez 1973'de karnitinin yetmezligi tanimlanmistir ve karnitin yetmezligine
baglh klinik sendromlar, primer veya sekonder nedenler veya kalitimsal olarak
siiflandirilmistir (Scholte 2003; Giiltiik ve ark. 2007). Diyetle alim azhigi, yetersiz
emilim, bobrekten fazla atilm ve dogustan metabolizma bozuklugu, plazma ve
dokulardaki karnitin diizeyinin normalin altina diigmesine neden olmaktadir (Giiltiik ve
ark. 2007; Flanagan ve ark. 2010). Sekonder hipokarnitemi nedenleri arasinda genetik
metabolik bozukluklar ve ila¢ kullanim1 gibi faktorler sayilabilmektedir (Treem ve ark.
1988).

Bektas ve ark. (2005) cocuklarda yaptiklar1 ¢alismada, demir eksikligi anemisine
bagli olarak karnitin biyosentezinin bozuldugunu ve buna bagli olarak yag asit
metabolizmasinin gliserid sentezi yoniine kayarak, serum trigliserid diizeyini artirdigini

One surmektedirler.

Keller ve ark. (2009), gebe kadinlarda karnitin uygulamasinin plazma karnitin
diizeylerine etkisini arastirdiklar1 ¢aligmada 6zellikle gebeligin 13. haftasindan itibaren

belirgin sekilde karnitin diizeyinin distigiinii bildirmektedirler. Bu diisiiste ayni
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calismada, gebelikte karsilasilan demir eksikliginin rolii oldugunu 6ne siirmiislerdir.
Diisiik demir diizeyinin Karnitin biyosentezini bozarak karnitin eksikligine neden oldugu

ileri strilmektedir.

Kletzky ve ark. (1985) insanlarda ve Escalada ve ark. (1997) ratlarda yaptiklari
calismada gebelik doneminde prolaktin ve biiylime hormonlarinin arttifini ve bu

hormonlarin yiikselmesiyle plazma karnitin diizeyinin distiiglinii rapor etmektedirler.

Goodman ve ark. (1988), hipofizektomi yapilmis disi ratlarla yaptiklar
calismada, fizyolojik dozda prolaktin verdikleri ratlarda, plazma karnitin diizeyinin
%24; bliyime hormonu verdiklerinde ise plazma karnitin diizeyinin % 9 oraninda
azaldigin1 ifade etmekte ve plazma karnitin diizenlenmesinde, biiylime hormonu ve
prolaktinin énemli rol aldiklarin1 bildirmektedirler.

Weinstein ve ark. (1986), ratlarda yaptiklari ¢aligmalarda, plazma Ostrojen ve
karnitin diizeyleri arasinda da ters bir iliski oldugunu bildirmekte ve ratlara
etinilostradiol vererek yaptiklari ¢aligmada, karnitin palmitoiltransferaz aktivitesinde
azalma meydana geldigini ifade etmektedirler.

Coskun ve ark. (2003) tarafindan Yeni Zellanda cinsi tavsanlarda yapilan
caligmada gebelikten dnce, gebelik doneminde ve laktasyonda plazma karnitin diizeyleri
Olgiilerek, plazmada karnitin diizeylerindeki degisiklikler gézlenmistir. Calismada
gebelik doneminde total karnitin diizeylerinin anlamli oranda diistiiglinii, laktasyon
doneminde, daha onceki periyotlara gore total karnitin diizeyinin oldukg¢a yiikseldigini
rapor etmektedirler. Bu ¢alismanin aksine Hahn ve ark. (1980) yaptiklar1 ¢alismada, rat,
kobay ve koyunlarda plazma karnitin ve asetil karnitin diizeyinin perinatal donemde
yiiksek oldugunu, tavsanlarda bu degerlerin degismedigini bildirmektedirler.

Nuwayhid (1979), tavsanlarda yaptig1 calismada gebelik doneminde kan ve
plazma hacminin arttigin1 bildirmekte ve Coskun ve ark. (2003) tavsanlarda yaptiklar
calismada, gebelik doneminde plazma total karnitin diizeyinin giderek azalmasinin
nedenlerinden olarak kan ve plazma hacminde artisinda goéreceli olarak etkili oldugunu
One stirmektedirler.

Hahn ve ark. (1981) karnitinin plasental gecisi oldugunu ve bu gecisin koyun
plasentasinda oldukga yavas, kobaylarda ise daha hizli oldugunu ifade etmektedirler.

Dolasimdaki yag asitlerinin en biiyiik kaynaklari anne siitii ve yenidoganda yag

dokusundaki lipolizisdir ve enerji kaynagi olarak yag asitlerinin kullanilabilmesi igin



23

karnitinin diizeyinin yeterli olmasi gerekmektedir. Laktasyon doneminde, anne siitiiniin,
en bliylik karnitin kaynagi oldugu ileri siiriilmekte (Sandor ve ark. 1982) ve siitteki
karnitinin  biiylik oranda dolasimdan saglanirken meme dokusundan da
sentezlenebilecegi bildirilmektedir (Coskun ve ark. 2003).

Diaz ve ark. (2000) normal ve yiiksek kolesterollii diyetle beslenen tavsanlarda
karnitinin plazma lipoproteinlerine etkisini arastirdiklar1 ¢alismada, deneme grubundaki
ratlara 80 mg/kg karnitin uygulamislardir. Kolesterolle zengin diyetle beslenenlerde
total kolesterol 40 kat artarken, karnitin eklenmis grupta bu artisin % 50 daha az oldugu
bildirilmektedir. Yine LDL ve VLDL artis1 kolesterolle zengin diyetle beslenen grupta
100 kat iken karnitin ilaveli grupta bu artis % 50 daha az olmakta bunun aksine
kolesterolle zengin diyetle beslenen grupta HDL nin normal diyetle beslenen gruplardan
5 kat fazla oldugu ileri siiriilmektedir.

Meijer ve Beynen (1988), ratlarda karnitinin lipid ve karbonhidrat
metabolizmasina etkisini arastirdiklart ¢alismada trigliserid ve total kolesterol
diizeylerinde karnitinin degisiklik yapmadigin1 rapor etmektedirler. Benzer sekilde
Gilines (2003) tarafindan hiperlipoproteinemili hastalarda yapilan c¢alismada, lipid
profilinde karnitine bagh degisiklikler gozlemlenmedigi belirtilmektedir.

Maccari ve ark. (1987)’nin ratlarda yaptiklart ¢alismada, karnitinin, trigliserid,
kolesterol diizeylerini 6nemli dl¢iide disiirdiigii, 6zellikle VLDL diizeyinin kanda gok
diisiik bulundugu, LDL diizeyinin degismedigi ve HDL’nin % 20 oraninda diismiis
oldugu rapor edilmektedir.

Rossi ve Siliprandi (1982), 10-15 hafta boyunca, 1 g karnitini her giin oral olarak
alan kisilerde HDL diizeyinde artis, trigliserid de ise diislis oldugunu ifade
etmektedirler.

Karnitinin lipid profiline etkisinin gozlemlendigi diabetli hasta gruplarinda
yapilan ¢alismalarda Liang ve ark. (1998) trigliserid diizeyinin distiigiint, total
kolesterol ve HDL nin, ayn1 zamanda canli agirlik artisinin karnitinden etkilenmedigini
rapor etmektedirler. Malaguernera ve ark. (2008) ise trigliserid ve LDL diizeyinin
distiiglinli, HDL’nin  yiikseldigini ve glukoz oranlarimin  degismedigini
belirtmektedirler. Rahbar ve ark. (2005) trigliserid diizeyinin yiikseldigini, total
kolesterol, HDL ve LDL diizeyinin ayn1 zamanda canli agirlik artisinin karnitinden

etkilenmedigini bildirmektedirler.
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Irat ve ark. (2003) diyabetik ratlarda hem trigliseridin hem de total kolesteroliin
karnitinden etkilenmedigini belirtmektedirler. Karanth ve Jeevaratnam (2009) ise
ratlarda karnitinin lipid profiline etkisini gozlemledikleri calismada trigliserid diizeyinin
diistiigiinii bildirmektedirler.

Hemodiyalizli hastalarda karnitinin etkisinin arastirildigi c¢alismalarda, total
kolesterol ve trigliserid diiserken (Casciani ve ark. 1980; Mitwalli ve ark. 2005),
HDL ’nin yiikseldigini (Casciani ve ark. 1980) veya distiigiinii (Vacha ve ark. 1983)

ileri surmektedirler.

Diyete L-Karnitin ilavesinin, gesitli tiirlerde, serum leptin diizeyine etkisinin
arastirildig1 ¢alismalarda, ratlarda diyete L-Karnitin ilavesinin, serum leptin diizeyleri
lizerine etkisinin olmadigi (Onbasilar ve Yalgin 2009), farelerde diisiise neden oldugu
(Cha 2008), midillilerde (Van Weyenberg ve ark. 2009) ve domuzlarda (Woodworth ve
ark. 2004) artisa neden oldugu rapor edilmektedir

2.9. Yiiksek Enerjili Yemle Beslenmenin Kan Biyokimyasal Belirteclerine Etkisi
Dengeli bir beslenmede diyetteki yag orani, viicut enerjisinin en ¢ok % 35-40’1n1

saglayacak Sekilde olmalidir (Kalaycioglu ve ark. 2000).

Gebelik ve laktasyon donemlerinde kadinlarda birgcok besin i¢in dnerilen giinliik

dozun % 20-30 oraninda arttig1 bildirilmektedir. (Champe ve Harvey 1997).

Leturque ve ark. (1981), gebe ratlarda, yem tiiketim oraninin arttigin1 ve canl

agirlik artiginin gebe olmayan gruba gore daha fazla oldugunu ifade etmektedirler.

Yiiksek yagl diyetle beslenen farelerde, ratlarda, domuzlarda, kopeklerde ve
maymunlarda insiilin direncinde ve kilo aliminda artis gozlendigi bildirilmektedir
(Morgan ve ark. 2004). Yiiksek yagl diyet ile beslenmenin, kemirgenlerde obezite ve
metabolik hastaliklar1 indiikleyebildigi, yag orani artirilmis diyetin, ratlarda viicut yag
orani artigina ek olarak (Bahgeci ve ark. 1999) hiperleptinemi, hipertrigliseridemi ve
hiperkolesterolemiye sebep oldugu bildirilmektedir (Bahgeci ve ark. 1999; Ji ve
Friedman 2003; Isbilen ve ark 2007).

Isbilen ve ark. (2007) calismalarinda, ratlarda standart yemle beslenen grup ile
yiiksek yagli yemle beslenen grup arasinda viicut agirligi agisindan anlamli bir fark
bulunmadigin1 bildirmislerdir. Yiiksek yaglh yemle beslenen grupta trigliserid, total

kolesterol ve leptin diizeyinin standart yemle beslenen gruptan belirgin yiiksek oldugu
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ve leptin diizeyinin beslenme siiresiyle dogrudan iliskili oldugunu saptamislardir.
Yiiksek yagli yemle beslenerek obez yapilan si¢anlarda leptin diizeyinin yiikseldigi,
gelisen adipoz dokuda leptin sekresyonun arttigi ve rat viicut agirliklarinda herhangi bir
artisa yol agmadan hiperleptinemi olustugunu bildirmektedirler.

Bahgeci ve ark. (1999) ratlarda serum leptin diizeyi ve obesite gelisimine yiiksek
yagli diyetin etkisini aragtirdiklar1 ¢aligmada, 6 ay boyunca yiiksek yagli yem ile
beslenen ratlarda viicut agirhiginin zamana baglh olarak arttigini tespit etmislerdir. Ayni
zamanda total kolesterol, trigliserid ve serum leptin diizeyinin yiiksek yagli yem ile

beslenen grupta daha fazla oldugunu ileri stirmektedirler.

Uhley ve ark. (1997) ve JI ve Friedman (2003) ratlarda yaptiklari ¢alismalarda 4
hafta ve hatta daha kisa siire ile yiiksek yagl yem verilmesinin hipertriglisemiye yol
actigini, bunun kilo artisiyla paralellik gosterdigini bildirmektedirler. Ainslie ve ark.
(2000) tarafindan ratlarda yapilan ¢alismada 4 haftalik yiiksek yagli yem ile beslenen
grupta kontrol grubuna gore viicut kiitlesinde % 38 biiylime, plazma leptin diizeyinde

% 24 azalma gorildigi bildirmektedir.

Huang ve ark. (2004) ratlarda yaptiklar1 ¢calismada 8 hafta boyunca yiiksek yagli
yem ile beslenmenin sonunda viicut agirhiginin, plazma kolesterol diizeyinin, aglik
glukoz oranimin, kontrol grubundan daha yiiksek, trigliserid diizeyinin normal oldugunu

One stirmektedirler.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Gereg

3.1.1. Hayvan Gereci

Aragtirmada, minimum 6 aylik maksimum 1 yasinda 200 + 20 g agirlikta 60
adet disi, 20 adet erkek Wistar albino rat kullanilmistir. Ratlar, 1.U. Deneysel Tip
Arastirma Enstitiisii’nden (DETAE) temin edilmistir.

Calisma, Istanbul Universitesi Veteriner Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dali’n

da Deneme Odasinda, Eyliil, Ekim ve Kasim 2007 doneminde ger¢eklestirilmistir.

3.1.2. Kullanilan Cihazlar

Calismada kullanilan cihazlarin listesi asagida verilmistir.

Elisa Sistem (Biotek Microquant)
Shaker (Irma Shaker)
Santrifiij (Niive 815)
Otomatik Analizor (Keylab)

Hassas Terazi (Chyo MK-500C)
Otomatik Pipet 100-1000 pl (Biohit)

Otomatik Pipet 10-100 ul (Biohit)

3.1.3. Kullamlan Kimyasal Maddeler

Calismada kullanilan kimyasal maddelerin listesi asagida verilmistir.

L- Carnitine inner Salt (Sigma C0158)

Yiiksek Enerjili Rat Yemi (MBD Mehmet Barbaros Denizeri Yem Ticareti)
Standart Rat Yemi (MBD Mehmet Barbaros Denizeri Yem Ticareti)
Rat Leptin Elisa Kiti (BioVendor RD2910012000R)

L- Karnitin Enzimatik UV Test (Uscn E91657Ra)

Total Kolesterol Kiti (Futura System 2049)

HDL Kolesterol Kiti (Futura System 2062)

LDL Kolesterol Kiti (Teco Diagnostics L530)

Trigliserid Kiti (Futura System 2704)

Glukoz Kiti (Futura System 2089)
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3.1.4. Yem Gereci

Yemlerin ham protein, ham yag, ham seliiloz, kuru madde ve ham kiil tayinleri,
I.U. Veteriner Fakiiltesi Hayvan Besleme ve Beslenme Hastaliklar1 Anabilim Dali
laboratuarinda Weende Analiz Sistemi’nde belirtilen yontemlere goére yapilmis, Ca
diizeyleri kolorimetrik, P diizeyleri spektrofotometrik olarak belirlenmistir (AOAC
1994).

Tablo 3.1-1: Kontrol ve Deneme Gruplarina Uygulanan Yemlerin Besin Degerleri

Analiz Sonucu Bulunan Degerler (%) Ki K2 K3 D1 D2 D3
Kuru Madde 87,7 87,7 8v,7 87,7 87,7 877
Ham Protein 20 20 20 20 20 20
Ham Seliiloz 45 45 45 45 45 45
Ham Kiil 54 54 54 54 54 54
Ham Yag 2,4 2,4 6 2,4 2,4 6
Kalsiyum 117 11 11 11 11 11
Toplam Fosfor o8 08 08 08 08 08
Yararli Fosfor 045 045 045 045 045 0,45
Lysine 1 1 1 1 1 1
Metionin 03% 035 035 035 0,35 0,35
Metionin+Sistein 0,68 068 068 0,68 0,68 0,68
Sodyum 0,15 015 0,15 0,15 0,15 0,15
Linoleik Asit 092 092 092 092 092 0,92
Metabolik Enerji (cal/kg) 2700 2700 2934 2700 2700 2934

L-Karnitin innersalt (mg/kgyem) - - - 30 30 30
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3.2. Yontem

Tiim ratlar standart rat kafeslerine minimum 3 maksimum 5 adet olacak sekilde
Sekil 3.2.1, Sekil 3.2.2 ve Sekil 3.2.3’te goriildiigi gibi yerlestirilmistir. Uygulama oda
1s1s1 21-23 °C, nem orani % 60 olacak sekilde ayarlanmistir. Isik/Zaman ayari 12/12
olarak diizenlenmistir. Giinliik yem miktarlar1 15-20 g/giin olarak diizenlenmistir
(Deneysel cerrahi kursu 6zetleri 2007). Ratlar bir haftalik ortama adaptasyon siiresinden
sonra ¢alisma icin gruplara ayrilmistir. 60 adet disi Wistar albino rat i¢inden 20 adet disi
ciftlestirilmeden deney kafeslerine alinmistir. Geriye kalan 40 adet disi erkek ratlarla
ciftlestirme kafeslerine alinarak gebe kalmasi saglanmistir. Gebe kalan ratlar tek

baslarina kafeslere alinmistir.

Calismada hayvanlar Kontrol ve Deneme olmak {izere iki gruba ayrilmistir.

3.2.1. Kontrol Grubu
Yemine L-Karnitin innersalt katilmayan kontrol grubu igin, 30 adet disi rat

deneye alinmistir. Bu ratlar kendi i¢inde 10’ar adet ratdan olusan 3 alt gruba ayrilmistir.

Kontrol 1 (K1): Standart rat yemiyle beslenen gebe olmayan ratlardan

olusturulmustur.

Kontrol 2 (K2): Standart rat yemiyle beslenen laktasyondaki ratlardan

olusturulmustur.

Kontrol 3 (K3): Yiksek enerjili rat yemiyle beslenen laktasyondaki ratlardan

olusturulmustur.

3.2.2. Deneme Grubu

Yemine L- Karnitin innersalt katilan deneme grubu i¢in, 30 adet disi rat deneye
alimmustir. Bu ratlar kendi icinde 10’ar adet ratdan olusan 3 alt gruba ayrilmistir. Tiim
alt gruplar dogumla beraber 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt igeren yemle

beslenmeye baslanmistir (Wutzke ve Lorenz 2004).

Deneme 1 (D1): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt i¢eren standart rat yemiyle

beslenen gebe olmayan ratlardan olusturulmustur.

Deneme 2 (D2): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt igeren standart rat yemiyle

beslenen laktasyondaki ratlardan olusturulmustur.
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Deneme 3 (D3): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt igeren yiiksek enerjili rat

yemiyle beslenen laktasyondaki ratlardan olusturulmustur.

=

Sekil 3.2-1: Tiim Ratlarin Genel Goriiniimii

Sekil 3.2-2: K1- Kontrol Grubu Gebe Olmayan 1. Alt Grup
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Sekil 3.2-3: D3- Deneme Grubu Yiiksek Enerjili Rat Yemi ile Beslenen 3.Alt Grup

3.2.3. Canh Agirhk Tartimlari
Kontrol (K1, K2, K3) ve deneme (D1, D2, D3) gruplarinda; arastirmada
laktasyon Oncesi donemde (gebelik donemi), laktasyonun 7., 14. ve 21. giinlerinde

hayvanlar tartilarak canli agirliklar saptanmistir.

3.2.4. Yem Tiiketimi

Kontrol (K1, K2, K3) ve deneme (D1, D2, D3) gruplarinda bulunan hayvanlara
haftalik her hayvan i¢in 400 g yem verilmistir. Yem tiiketimleri haftalik olarak takip
edilmistir. Aragtirmada, laktasyon Oncesi donemde (gebelik donemi), laktasyonun 7.,
14. ve 21. giinlerinde kafeslerin yemlik bdlmelerinde kalan yemler tartilmis ve

kaydedilmistir.

3.2.5. Kan Orneklerinin Ahnmasi

Kontrol (K1, K2, K3) ve deneme (D1, D2, D3) gruplarinda; laktasyon Oncesi
donemde (gebelik donemi) ve laktasyonun 7., 14., 21. giinlerinde, eter anestezisi altinda
kuyruk venasindan kan alinmistir. Kanlar 3000 r.p.m. santrifiijje edilerek serum elde
edilmistir. Bunlar ependorf tiiplere alinip numaralandirilarak kullanilincaya kadar -20 C

de muhafaza edilmistir.
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3.2.6. Kan Analizleri
Toplanan serumlarda, glukoz, total kolesterol, trigliserid, HDL ve LDL
diizeyleri otoanalizorde, leptin ve karnitin diizeyleri ELISA sistemde ticari Kitler

kullanilarak 6l¢tilmistiir. VLDL diizeyleri trigliserid iizerinden hesaplanmistir.

3.2.6.1. Glukoz Konsantrasyon Tayini
Glukoz konsantrasyon tayinleri, Futura System S.rl. Firmasinin hazir

setlerindeki yontemler kullanilarak Keylab otoanalizériinde 510 nm de ¢alisilmigtir
Deneyin Prensibi:
Glukoz+ 0, %P | Glukonik asit + H,0,
2 H,0, +4- aminoantipirin + fenol P%° Jkirmizi kinon + 4 H,0

Glukoz, glukoz oksidaz etkisiyle glukonik asit ve hidrojen peroksit verir.
Hidrojen peroksit, 4- aminoantipirin ve fenol, kromojen bir indikatérle peroksidaz

karsisinda ol¢iiliir (Anonim 1).

Ayiraclar:

Fosfat Tamponu (pH 7.0) 100 mmol/I
4-Aminoantipirin 0,3 mmol/Il
Fenol 10 mmol/I
Glukoz oksidaz >10000U/1
Peroksidaz >1000 U/
Sodyum Azid <0,1%
Kalibrator

Glukoz 100 mg/dl

3.2.6.2. Total Kolesterol Konsantrasyon Tayini
Total kolesterol konsantrasyon tayinleri, Futura System S.r.l. Firmasinin hazir
setlerindeki yontemler kullanilarak Keylab otoanalizorde 520 nm de ¢alisilmistir.
Deneyin Prensibi:
Kolesterol ester + H,O0 "€, kolesterol + yag asiti
Kolesterol + O, £19%5%4- kolesten-3-one + H,0,

2 H,0; + 4- aminoantipirin + fenoL"°5,  kirmuzi kinon + 4 H,0
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Kolesterol ester kolesterol esteraz enzimi ile kolesterol ve yag asidine hidrolize
olur. Serbest kolesterol, kolesterol oksidazin yardimiyla okside olur ve kolestenon ve
hidrojen peroksit olusur. Hidrojen peroksit, 4- aminoantipirin ve fenol, kromojen bir

indikatdrle peroksidaz karsisinda 6l¢iiliir (Anonim 1).

Ayrraclar:

Tampon (pH 6,8) 50 mmol/I
4 — Aminoantipirin 0,28 mmol/I
Fenol 3mmol/I
Peroksidaz >2000U/1
Kolesterolesteraz >300 U/I
Kolesteroloksidaz >300 U/I
Sodyum azid <0,1%
ATP 4 mmol/l
Kalibrator

Kolesterol 200 mg/dl

3.2.6.3. Trigliserid Konsantrasyon Tayini
Trigliserid konsantrasyon tayinleri, Futura System S.r.l. Firmasinin hazir

setlerindeki yontemler kullanilarak Keylab otoanalizorde 520 nm de ¢alisilmistir.

Deneyin Prensibi:

Trigliserid + H,0 255 Gliserol + yag asiti

Gliserol + ATP _°K, Gliserol-3-Fosfat + ADP

Gliserol-3-Fosfat + O, *° 4 Dihidroksiaseton-fosfat + H,0,

2 H,0, + Fenol + 4- Aminoantipirin 222 kirmizi kinon + H,0

Trigliserid lipoprotein lipaz enzimi ile gliserol ve yag asitlerine hidrolize olur.
Gliserol, Gliserokinaz ile Gliserol-3-Fosfata donisiir. Gliserol-3-fosfat, Gliserol-3-
Fosfat Oksidaz enzimi ile Dihidroksiaseton-fosfata okside olur ve hidrojen peroksit
olusur. Hidrojen peroksit, 4- aminoantipirin ve fenol, kromojen bir indikatorle

peroksidaz karsisinda 6l¢iiliir (Anonim 1).



Ayrraclar:

Soliisyon 1

Tampon (pH 7,5) 50 mmol/I
Fenol 3 mmol/I
Lipoproteinlipaz (LPL) >2000 U/I
Gliserokinaz (GK) > 1000 U/I
Peroksidaz (POD) >2000 U/I
ATP 2,0 mmol/l
4- Aminoantipirin 0,9 mmol/I
Gliserol-3-fosfat oksidaz (GPO) > 2500 U/I
Magnezyum Klorid 20 mmol/Il
Sodyum Azid <0,1%
Kalibrator

Gliserol 200 mg/dl

3.2.6.4. HDL Konsantrasyon Tayini
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HDL konsantrasyon tayinleri, Futura System S.r.l. Firmasinin hazir setlerindeki

yontemler kullanilarak Keylab otoanalizérde 600 nm de ¢alisilmistir.

Deneyin Prensibi:

Ik adimda, spesifik kosullarda kolesterolden, silomikronlar, LDL ve VLDL

elimine edilir. Ikinci adimda HDL kolesterol, hidrojen peroksit ve 4 kolestenon verir.

Hidrojen peroksit 4-aminoantipirin ve N-(Hidroksi-3-sulfopropil)-3,5-dimetoksianilin

(HDAOS) ile reaksiyona girer ve kromojen indikator karsisinda 6l¢iiliir (Anonim 1).

Ayiraclar:

Soliisyon 1 (R 1)

Tampon (pH 7.0) 20 mmol/Il
HDAOS* X 0.6 mmol/l

*N-(Hidroksi-3-sulfopropil)-3,5-dimetoksianilin

Soliisyon 2 (R 2)

Tampon (pH 7.0) 20 mmol/Il
Kolesterol Esteraz 0.3 U/ml



34

Kolesterol Oksidaz 6 U/ml
Peroksidaz 15 U/ml
4-Aminoantipirin 3 mmol/I

3.2.6.5. LDL Konsantrasyon Tayini
LDL konsantrasyon tayinleri, Teco Firmasmin hazir setlerindeki yontemler

kullanilarak Keylab otoanalizorde 546 nm de caligilmistir.
Deneyin Prensibi:

Birinci soliisyon ile non-LDL lipoprotein partikiilleri ¢6ziiliir. Kromojen
olmayan bu reaksiyonda kolesterol esteraz ve kolesterol oksidaz tarafindan kolesterol
tiiketilir. ikinci soliisyon kalan LDL parcaciklarimi ¢dzer ve kromojenik kisimdir. Enzim
reaksiyonuyla ornekteki LDL kolesterol miktarina gére kromojenik reaksiyon siddeti

verir (Anonim 2).

Ayiraclar:

Direkt LDL- Kolesterol Soliisyon 1 (R 1)

Tampon (pH 7,0) 100 mmol/L
Kolesterol Esteraz 800 U/
Kolesterol Oksidaz 500 U/l
Peroksidaz 800 U/
4- Aminoantipirin 1 mmol/I
Direkt LDL- Kolesterol Soliisyon 2 (R 2)

Tampon (pH 7.0) 100 mmol/I
2:N,N-bis(4-sulfobutil)-m-Toludin-disodyum

(DSBmT) 1.2%

3.2.6.6. VLDL Konsantrasyon Tayini
VLDL diizeyi saptanacak numunenin once trigliserid diizeyi saptanmaktadir,

daha sonra TG/S yontemiyle VLDL diizeyi saptanmaktadir.

3.2.6.7. Leptin Konsantrasyon Tayini
Leptin konsantrasyon tayini, BioVendor Firmasinin hazir setlerindeki yontemler

kullanilarak Biotek Microquant ELISA sistemde 450 nm de ¢alisilmistir (Anonim 3).
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Yontem:

1. 100 p’lik pipetlerle standart, kontrol ve kor ve dilue edilmis serumlar

kuyucuklara uygulanir.
2. Oda sicakliginda (25 °C) 1 saat inkiibe edilir. 300 rpm de calkalanir.

3. Kuyucuklar 3 kere yikama soliisyonu ile yikanir (her kuyucuk i¢in 0,35 ml). Son

yikamadan sonra ters yiiz edilip, sertge kagit havluya vurulur.
4. Her kuyucuga 100ul Biotin antibody soliisyonu eklenir.
5. Oda sicakliginda (25 °C) 1 saat inkiibe edilir.300 rpm de ¢alkalanir.

6. Kuyucuklar 3 kere yikama soliisyonu ile yikanir (her kuyucuk i¢in 0,35 ml). Son

yikamadan sonra ters yiiz edilip, sertge kagit havluya vurulur.
7. Her kuyucuga 100ul Streptavidin- HRP konjugat eklenir.
8. Oda sicakhiginda (25 °C) 30 dakika inkiibe edilir. 300 rpm de calkalanur.

9. Kuyucuklar 3 kere yikama soliisyonu ile yikanir (her kuyucuk i¢in 0,35 ml). Son

yikamadan sonra ters yiiz edilip, sertge kagit havluya vurulur.
10. Her kuyucuga 100 pl Substratl soliisyon eklenir. Karanlik uygulamasi yapilir.
11. Oda sicakliginda 10 dakika inkiibe edilir.
12. Renk degisimini durdurmak i¢in 100 pl Stop soliisyonu eklenir.
13. 5 dakika i¢inde 450 nm’de okutulur. Referans dalga boyu 630 nm’dir.
3.2.6.8. Karnitin Konsantrasyon Tayini

Karnitin konsantrasyon tayini, Uscn Firmasinin hazir setlerindeki yontemler

kullanilarak Biotek Microquant ELISA sistemde 450 nm de ¢alisilmistir (Anonim 4).
Yontem:

1. Dilue edilmis standard, kor ve 6rnekler i¢in kuyucuklar belirlenir. Standart i¢in 7
kuyucuk, kor i¢in 1 kuyucuk hazirlanir. Uygun kuyucuklara 6rnekler, kor ve
dilue edilmis standardin her birine 100 pl reaktif eklenir. Mikroplate ortiiliir ve 2
saat 37 °C’de inkiibe edilir.

2. Kuyucuklardaki siv1 bosaltilir ancak kuyucuklar yikanmaz.

3. Her bir kuyucuga 100 ul Reaktif A eklenir. 1 saat 37 °C’ de inkiibe edilir.
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4. Soliisyonlar aspire edilir ve 350 pl lik yikama soliisyonlari ile her bir kuyucuk
yikanir. 1-2 dakika beklenir. Kuyucuklardaki sivilar tamamen bosaltilir. 3 kez

tekrar edilir. Son yikamadan sonra yikama soliisyonlari tamamen uzaklastirilir.
5. Her bir kuyucuga 100 pl Reaktif B eklenir. 30 dakika 37 °C’ de inkiibe edilir.
6. 4.adimdaki islemler 5 kez tekrar edilir.

7. Her bir kuyucuga 90 pl Substrat soliisyonu eklenir. Kab tekrar kaplanir. 15-25
dk boyunca 37 °C’ de inkiibe edilir. Karanlik uygulanir. Sivi substrat

eklendikten sonra maviye doner.
8. Her bir kuyucuga 50 ul Stop soliisyonu eklenir. Sivi sartya doner.

9. 450 nm’de bekletmeden 6l¢iim yapilir.

3.2.7. istatistiki Degerlendirmeler
Veri setinin istatistik analizi amaciyla “SPSS 11.0” programinda tekrarli 6l¢iim

varyans analizi yontemi uygulanmistir. Kullanilan modelde 6l¢iim zamani, “Grup igi
karsilagtirma”, grup (kontrol ve deneme) ve alt grup (K1, K2, K3, D1, D2, D3)
faktorleri ise “Gruplar arasi karsilastirma™ olarak yer almistir. Calismada ayrica grup x
alt grup interaksiyonunda hangi ortalamalar arasi farkliliin onemli oldugunu
belirlemek amaciyla tek yonlii varyans analizi ve Duncan testi uygulanmistir (SPSS for

Windows).

3.2.8. Etik Kurul Onay Bilgileri
Etik Kurul Adi - 1.U. Veteriner Fakiiltesi Etik Kurulu (Ek 1)

Etik Kurul kararinin tarihi : 30.05.2006

Etik Kurul kararinin sayist : 154
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4. BULGULAR

Bu calismada yer alan, kontrol (K1, K2, K3) ve deneme (D1, D2, D3) grubu
ratlara ait glukoz, total kolesterol, trigliserid, HDL, LDL, VLDL, leptin ve karnitin
diizeylerinin grup i¢i ve gruplar arasi istatistiki degerlendirmeleri yapilmistir.
Calismadaki tiim parametrelere ait elde edilen sonuglar tablolar ve grafikler halinde
sirasiyla, glukoz Tablo (4.3-1), total kolesterol Tablo (4.3-2), trigliserid Tablo (4.3-3),
HDL Tablo (4.3-4), LDL Tablo (4.3-5), VLDL Tablo (4.3-6), leptin Tablo (4.3-7)’de
ve karnitin diizeyleri (Grafik 1)’de, canli agirlik degisimi (Grafik 2)’de, yem tiiketimi
(Grafik 3)’de gosterilmistir.

4.1. Arastirma Siiresince incelenen Biyokimyasal Parametreler

4.1.1. Serum Glukoz Diizeyleri
Kontrol (K1, K2, K3) ve deneme (D1, D2, D3) gruplarinda bulunan hayvanlarin

serum glukoz diizeyleri Tablo 4.3-1°de gosterilmistir.

Gruplar aras1 yapilan karsilagtirmada, serum glukoz diizeyleri, gebelik
doneminde istatistiki bir farklilk gdstermemis (P>0,05), laktasyon donemi

Olgtimlerinde istatistiki olarak anlamli bir farklilik saptanmistir (P<0,05).

Grup i¢i yapilan karsilagtirmada, serum glukoz diizeylerinde, K1 ve D1 gruplari
(P>0,05) disindaki tiim gruplarda istatistiki olarak anlamli bir farklilik tespit edilmistir
(P<0,05).

4.1.2. Serum Total Kolesterol Diizeyleri
Kontrol (K1, K2, K3) ve deneme (D1, D2, D3) gruplarinda bulunan hayvanlarin

serum total kolesterol diizeyleri Tablo 4.3-2de gosterilmistir.

Gruplar aras1 yapilan karsilastirmada, serum total kolesterol diizeyleri, tiim
gruplar arasinda, tim Ol¢iim zamanlarinda istatistiki olarak anlamli bir farklilik

gostermistir (P<0,05).

Grup i¢i yapilan karsilastirmada, sadece K2 ve D2 gruplarinda istatistiki olarak
anlamli bir farklilik bulunmustur (P<0,05).
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4.1.3. Serum Trigliserid Diizeyleri
Kontrol (K1, K2, K3) ve deneme (D1, D2, D3) gruplarinda bulunan hayvanlarin

serum trigliserid diizeyleri Tablo 4.3-3de gosterilmistir.

Gruplar aras1 yapilan karsilastirmada, serum trigliserid diizeyleri, tim gruplar
arasinda, tiim Ol¢iim zamanlarinda istatistiki olarak anlamli bir farklilik gdstermistir

(P<0,05).

Grup ici yapilan karsilagtirmada, K1 ve D1 gruplar1 (P>0,05) disindaki tiim
gruplarda istatistiki olarak anlamli bir farklilik saptanmistir (P<0,05).

4.1.4. Serum HDL Diizeyleri
Kontrol (K1, K2, K3) ve deneme (D1, D2, D3) gruplarinda bulunan hayvanlarin
serum HDL diizeyleri Tablo 4.3-4’de gosterilmistir.

Gruplar arasi yapilan karsilastirmada, serum HDL diizeyleri, tim gruplar
arasinda, tiim Ol¢lim zamanlarinda istatistiki olarak anlamli bir farklilik gdstermistir

(P<0,05).

Grup i¢i yapilan karsilastirmada, sadece D3 grubunda istatistiki olarak anlamli
bir farklilik tespit edilmistir (P<0,05).

4.1.5. Serum LDL Diizeyleri
Kontrol (K1, K2, K3) ve deneme (D1, D2, D3) gruplarinda bulunan hayvanlarin
serum LDL diizeyleri Tablo 4.3-5’de gosterilmistir.

Gruplar arasi yapilan karsilastirmada, serum LDL diizeylerinde, gebelik ve
laktasyon doneminde yapilan tim Ol¢iimlerde istatistiki olarak anlamli bir farklilik
tespit edilmistir (P<0,05).

Grup i¢i yapilan karsilastirmada K1 ve D1 (P>0,05) gruplart disindaki tiim
gruplarda (P<0,05) diizeyinde istatistiki bir farklilik saptanmustir.

4.1.6. Serum VLDL Diizeyleri
Kontrol (K1, K2, K3) ve deneme (D1, D2, D3) gruplarinda bulunan hayvanlarin
serum VLDL diizeyleri Tablo 4.3-6’da gosterilmistir.
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Gruplar arasi yapilan karsilastirmada, serum VLDL diizeyleri, tiim gruplar
arasinda, tiim Ol¢iim zamanlarinda istatistiki olarak anlamli bir farklilik gdstermistir

(P<0,05).

Grup ici yapilan karsilagtirmada, K1 ve D1 gruplari (P>0,05) disindaki tiim
gruplarda (P<0,05) diizeyinde istatistiki bir farklilik saptanmustir.

4.1.7. Serum Leptin Diizeyleri
Kontrol (K1, K2, K3) ve deneme (D1, D2, D3) gruplarinda bulunan hayvanlarin

serum leptin diizeyleri Tablo 4.3-7’de gosterilmistir.

Gruplar arasi yapilan karsilastirmada, serum leptin diizeyleri, tim gruplar
arasinda, tiim Olglim zamanlarinda istatistiki olarak anlamli bir farklilik gostermistir

(P<0,05).

Grup i¢i yapilan karsilastirmada, K1 grubu (P>0,05) disindaki tiim gruplarda
istatistiki olarak anlamli bir farklilik saptanmistir (P<0,05).

4.1.8. Serum Karnitin Diizeyleri

Kontrol grubunda bulunan hayvanlarin haftalik ortalama karnitin diizeyleri
Grafik 1°de gosterilmistir Arastirma siiresince kontrol (K1)’e ait haftalik karnitin
ortalama diizeyleri sirasiyla (33,42- 34,48- 34,15- 33,67 ng/ml) olarak; K2’ye ait
haftalik karnitin ortalama diizeyleri sirasiyla (30,50- 35,44- 35,14- 34,92 ng/ml) olarak
ve K3’e ait haftalik karnitin ortalama diizeyleri sirasiyla (30,29- 34,75- 34,46- 33,96

ng/ml) olarak saptanmistir.

Kontrol (K1) grubunda haftalik karnitin ortalama diizeylerinde degisim
gorilmemigtir (P>0,05). K2 ve K3 gruplarinda haftalik karnitin ortalama diizeyleri
gebelik doneminde yapilan Ol¢limlerde kontrol (K1) grubundan diisiik, laktasyon
doneminde yapilan oOlgiimde yiiksek bulunmustur (P<0,05). Standart rat yemi ile
beslenen K2 grubu haftalik karnitin ortalama diizeyleri yiiksek enerjili rat yemi ile
beslenen K3 grubundan yiiksek bulunmustur (P<0,05).

Deneme grubunda bulunan hayvanlarin karnitin diizeyleri Grafik 1’de

gosterilmistir. Arastirma siiresince D1’e ait ortalama haftalik karnitin diizeyleri sirasiyla

(35,48- 35,56- 34,94- 35,84 ng/ml) olarak; D2’ye ait haftalik karnitin diizeyleri sirasiyla
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(31,42- 38,48- 37,12- 36,28 ng/ml) olarak ve D3’e ait haftalik karnitin diizeyleri
sirasiyla (30,96- 36,62- 36,42- 36,20 ng/ml) olarak saptanmuistir.

D1 grubunda haftalik karnitin ortalama diizeyinde tiim Ol¢lim zamanlarinda
degisiklik gézlenmemistir (P>0,05).

D2 ve D3 gruplarinda haftalik karnitin ortalama diizeyleri gebelikte yapilan
Olgiimlerde D1 grubundan diisiik, laktasyon doneminde yapilan Ol¢limlerde yiiksek
olarak saptanmistir (P<0,05).

Grafik 1. Calisma Siiresince Kontrol ve Deneme Grubu L-Karnitin Diizeyleri
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4.2. Canh Agirhk Tartim Sonuglari

Kontrol grubunda bulunan hayvanlarin canli agirlik diizeyleri Grafik 2’de
gosterilmistir. Arastirma siiresince kontrol (K1)’e ait haftalik canli agirlik ortalama
diizeyleri sirasiyla (184,0 g, 184,6 g, 185,7 g, 185,0 g) olarak; K2’ye ait haftalik canli
agirlik ortalama diizeyleri sirasiyla (210,5 g, 200,6 g, 199,6 g, 199,0 g) olarak ve K3’e
ait haftalik canli agirlik ortalama diizeyleri sirasiyla (253,0 g, 246,6 g, 245,7 g, 245,0 g)
olarak saptanmistir. Kontrol (K1) grubunda haftalik canli agirlik ortalama diizeylerinde

tiim Gl¢lim zamanlarinda degisiklik goriillmemistir.

K2 ve K3 gruplarinda haftalik canli agirlik ortalama diizeyleri gebelik ve
laktasyon donemlerinde yapilan Ol¢limlerde kontrol (K1) grubundan yliksek

bulunmustur. Yiiksek enerjili rat yemi ile beslenen K3 grubu haftalik canli agirlik
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ortalama sonuglari, standart yemle beslenen K2 grubu sonuglarindan yiiksek

bulunmustur.

Deneme grubunda bulunan hayvanlarin canli agirhik diizeyleri Grafik 2’de
gosterilmistir. Arastirma siiresince D1’e ait ortalama haftalik canli agirlik diizeyleri
sirastyla (184,5 g, 1834 g, 184,3 g, 183,9 g) olarak; D2’ye ait haftalik canli agirlik
diizeyleri sirastyla (211,9 g, 199,5 g, 197,4 g, 196,6 g) olarak ve D3’e ait haftalik canli
agirlik diizeyleri sirastyla (253,3 g, 249,9 g, 248,0 g, 247,4 g) olarak saptanmistir.

Yemlerine 30 mg/kgyem L-Karnitin katilan deneme gruplarinda, D1 grubunda
haftalik canli agirlik ortalama diizeylerinde degisiklik gozlenmemistir. D2 ve D3
gruplarinda haftalik canli agirlik ortalama diizeyleri laktasyon ve gebelikte yapilan
Olciimlerde gebe olmayan D1 grubundan yiiksek bulunmustur. Yiiksek enerjili rat yemi
ile beslenen D3 grubu haftalik canli agirlik ortalama sonuglari, standart yemle beslenen

D2 grubu sonuglarindan yiiksek bulunmustur.

Grafik 2. Calisma Siiresince Kontrol ve Deneme Grubu Canh Agirhik Diizeyleri
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4.3. Yem Tiiketimi Sonuclari

Kontrol grubunda bulunan hayvanlarin yem tliketim diizeyleri Grafik 3’de
gosterilmistir. Arastirma siiresince kontrol (K1)’e ait ortalama haftalik yem tiiketim
diizeyleri sirasiyla (92,1 g, 93,7 g, 95,4 g, 94,2 g) olarak; K2’ye ait haftalik yem tiiketim
diizeyleri sirasiyla (164,3 g, 228,0 g, 232,0 g, 230,8 g) olarak ve K3’e ait haftalik yem
tiketim diizeyleri sirasiyla (167,2 g, 232,1 g, 234,3 g, 231,4 g) olarak saptanmustir.
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Kontrol (K1) grubunda yem tiiketim diizeylerinde tiim Ol¢lim zamanlarinda anlaml
degisiklik goriilmemistir.

Deneme grubunda bulunan hayvanlarin yem tiiketim diizeyleri Grafik 3’de
gosterilmistir. Arastirma siiresince D1’e ait ortalama haftalik yem tiiketim diizeyleri
strastyla (90,8 g, 92,0 g, 93,8 g, 93,0 g) olarak; D2’ye ait haftalik yem tiiketim diizeyleri
sirastyla (162,7 g, 236,2 g, 238,7 g, 238,2 g) olarak ve D3’e ait haftalik yem tiiketim
diizeyleri sirasiyla (163,1 g, 233,2 g, 236,7 g, 235,2 g) olarak saptanmustir.

Grafik 3. Arastirma Siiresince Kontrol ve Deneme Gruplarinda Yem Tiiketim Diizeyi
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Tablo 4.3-1: Arastirma Siiresince Kontrol ve Deneme Gruplarinda Olciilen Serum Glukoz Diizeyleri (mg/dl) ve Ortalama +SH.
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Kontrol £SH Deneme £+SH
Parametre  Olgiim Zamam K1 K2 K3 D1 D2 D3
Gebelik son hafta 126,10+0,55 126,10+0,55" 125,80+0,55* 125,90+0,55 125,60+0,55* 126,30£0,55*
Glukoz Laktasyon 7. giin 125,80+1,04% 119,40+1,04°®  119,60+1,04"® 125,60+1,04% 116,60+1,04°8 118,50+1,04"8
Laktasyon 14. giin  125,80+1,42° 118,80+1,42°®  119,00+1,42"8 125,60+1,42° 115,50+1,42°8 117,40+1,42°B
Laktasyon 21. giin  125,40+0,95° 118,4040,95°  118,10+0,95°8 124,80+0,95° 115,60+0,95°8 117,00£0,95°8

Her bir parametre i¢in; *® % Ayni satirda farkl harf tagtyan gruplar arasindaki istatistiki fark énemlidir (P<0,05)

A B.C.D. Aym siitunda farkli harf tasiyan gruplar arasindaki istatistiki fark énemlidir (P<0,05)

Kontrol 1 (K1): Standart rat yemi ile beslenen, gebe olmayan grup.

Kontrol 2 (K2): Standart rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.

Kontrol 3 (K3): Yiiksek enerjili rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.
Deneme 1 (D1): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt ilave edilmis standart rat yemi ile beslenen, gebe olmayan grup.

Deneme 2 (D2): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt ilave edilmis standart rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.

Deneme 3 (D3): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt ilave edilmis yiiksek enerjili rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.



Tablo 4.3-2: Arastirma Siiresince Kontrol ve Deneme Gruplarinda Olgiilen Serum Total Kolesterol Diizeyleri (mg/dl) ve Ortalama +SH.
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Kontrol +SH Deneme +SH
Parametre Ol¢iim Zamam K1 K2 K3 D1 D2 D3
Gebelik son hafta  28,80+2,13" 49,60+3,37*" 52,70+3,37° 34,10+3,37° 47,50+3,37%4 51,60+3,37°
Total Laktasyon 7. giin ~ 28,50+1,42° 38,60+1,42°8 47,90+1,42° 35,40+1,42° 38,00+1,42°8 48,90+1,42°
Kolesterol Laktasyon 14. giin  30,50+1,46° 38,40+1,46°®  45,60+1,46° 33,70+1,46° 38,401,468 48,00+1,46°
Laktasyon 21. giin  30,10+1,91° 38,60+1,91°8 45,80+1,91° 34,50+1,91°¢ 38,90+1,91°8 47,80+1,91°

Her bir parametre icin; * ™ © % Ayni satirda farkli harf tasiyan gruplar arasindaki istatistiki fark énemlidir (P<0,05
p Yy yan grup

A B.C.D. Aymi siitunda farkli harf tasiyan gruplar arasindaki istatistiki fark nemlidir (P<0,05)

Kontrol 1 (K1): Standart rat yemi ile beslenen, gebe olmayan grup.

Kontrol 2 (K2): Standart rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.

Kontrol 3 (K3): Yiiksek enerjili rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.

Deneme 1 (D1): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt ilave edilmis standart rat yemi ile beslenen, gebe olmayan grup.

Deneme 2 (D2): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt ilave edilmis standart rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.

Deneme 3 (D3): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt ilave edilmis yiiksek enerjili rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.
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Tablo 4.3-3: Arastirma Siiresince Kontrol ve Deneme Gruplarinda Olgiilen Serum Trigliserid Diizeyleri (mg/dl) ve Ortalama +SH.

Kontrol +SH Deneme +SH
Parametre Ol¢iim Zamam K1 K2 K3 D1 D2 D3

Gebelik son hafta  101,80+11,13°  260,80+11,13°*  315,00£11,13**  133,20+11,13°  247,30+11,13°**  324,20+11,13**

Laktasyon 7. giin 102,408 46" 135,70+8,46° 154,80+8,46*° 131,20+8,46° 131,20+8,46*° 157,40+8,46*°

Trigliserid
Laktasyon 14. giin  102,50+8,34° 133,70+8,34"8 152,50+8,34*"8  132,60+8,34° 132,60+8,34>8 159,70+8,34%B

Laktasyon 21. giin  101,30+8,60° 132,70+8,60°8 152,80+8,60*"8  132,10+8,60° 132,10+8,60"8 159,808,602

Her bir parametre i¢in; * b.c.d, Ayni satirda farkl harf tagiyan gruplar arasindaki istatistiki fark dnemlidir (P<0,05)
AB.CD. Ayni siitunda farkli harf tagiyan gruplar arasindaki istatistiki fark énemlidir (P<0,05)

Kontrol 1 (K1): Standart rat yemi ile beslenen, gebe olmayan grup.

Kontrol 2 (K2): Standart rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.

Kontrol 3 (K3): Yiiksek enerjili rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.

Deneme 1 (D1): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt ilave edilmis standart rat yemi ile beslenen, gebe olmayan grup.

Deneme 2 (D2): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt ilave edilmis standart rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.

Deneme 3 (D3): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt ilave edilmis yiiksek enerjili rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.



Tablo 4.3-4: Arastirma Siiresince Kontrol ve Deneme Gruplarinda Olciilen Serum HDL Diizeyleri (mg/dl) ve Ortalama +SH.
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Kontrol £SH Deneme +SH
Parametre Ol¢iim Zamam K1 K2 K3 D1 D2 D3
Gebelik son hafta ~ 14,91+1,06° 20,57+1,06° 25,53+1,06° 15,43+1,06° 24,83+1,06% 27,65+1,06>
HDL Laktasyon 7. giin ~ 14,21+0,92° 20,39+0,92° 25,99+0,92° 14,7240,92° 22,7140,92° 26,87+0,92*48
Laktasyon 14. giin ~ 14,11+0,93" 21,44+0,93° 25,91+0,93° 16,88+0,93° 23,70+0,93%° 26,23+0,9348
Laktasyon 21. giin  14,21+0,93" 22,58+0,93" 22,45+0,93° 16,88+0,93° 23,60+0,93*° 25,87+0,93%8

Her bir parametre i¢in; * b.c.d, Aynt satirda farkl harf tastyan gruplar arasindaki istatistiki fark dnemlidir (P<0,05)

A B.C.D. Ayni siitunda farkli harf tagiyan gruplar arasindaki istatistiki fark 6nemlidir (P<0,05)

Kontrol 1 (K1): Standart rat yemi ile beslenen, gebe olmayan grup.

Kontrol 2 (K2): Standart rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.

Kontrol 3 (K3): Yiiksek enerjili rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.

Deneme 1 (D1): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt ilave edilmis standart rat yemi ile beslenen, gebe olmayan grup.

Deneme 2 (D2): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt ilave edilmis standart rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.

Deneme 3 (D3): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt ilave edilmis yiiksek enerjili rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.



Tablo 4.3-5: Arastirma Siiresince Kontrol ve Deneme Gruplarinda Olgiilen Serum LDL Diizeyleri (mg/dl) ve Ortalama +SH.
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Kontrol +SH Deneme £+SH
Parametre Ol¢iim Zamam K1 K2 K3 D1 D2 D3
Gebelik son hafta ~ 28,30+1,72° 33,30+1,72"¢A 44,30+1,72%4 31,30+1,72°¢  34,40+1,72°A 41,40+1,72%4
LDL Laktasyon 7. giin  28,00+£2,49%° 24,20+2,49"8 31,70+2,49*° 32,10+2,49° 22,70+2,49"8 31,90+2,49*°
Laktasyon 14. giin  27,90+2,22%° 23,50+2,22"8 31,10+2,22*° 31,70+2,22° 22,2042,22"8 30,30+2,22%°
Laktasyon 21. giin  27,50+2,42%° 23,40+2,42%8 30,90+2,42%8 30,90+2,42° 21,80+2,42"8 30,10+2,42%8

Her bir parametre i¢in; % Ayni satirda farkl harf tastyan gruplar arasindaki istatistiki fark énemlidir (P<0,05)

AB.C.D. Ayni siitunda farkli harf tasiyan gruplar arasindaki istatistiki fark énemlidir (P<0,05)

Kontrol 1 (K1): Standart rat yemi ile beslenen, gebe olmayan grup.

Kontrol 2 (K2): Standart rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.

Kontrol 3 (K3): Yiiksek enerjili rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.

Deneme 1 (D1): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt ilave edilmis standart rat yemi ile beslenen, gebe olmayan grup.

Deneme 2 (D2): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt ilave edilmis standart rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.

Deneme 3 (D3): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt ilave edilmis yiiksek enerjili rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.



Tablo 4.3-6: Arastirma Siiresince Kontrol ve Deneme Gruplarinda Olciilen Serum VLDL Diizeyleri (mg/dl) ve Ortalama +SH.
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Kontrol +SH Deneme £+SH
Parametre Ol¢iim Zamam K1 K2 K3 D1 D2 D3
Gebelik son hafta ~ 20,36+2,22° 52,16+2,22"4 63,00+2,22%4 26,64+2,22° 49,46+2,22°A 64,84+2,20%
Laktasyon 7. giin  20,48+1,69" 27,14+1,69*® 30,96+1,69*° 26,24+1,69° 26,24+1,69*F 31,48+1,69%°
VLDL
Laktasyon 14. giin ~ 20,50+1,66° 26,74+1,66"° 30,50+1,66*°8 26,52+1,66" 26,52+1,66"8 31,94+1,66*°
Laktasyon 21. giin  20,26%1,66° 26,54+1,66"° 30,56+1,66*"8 26,42+1,66° 26,42+1,66"° 31,96+1,66%°

Her bir parametre i¢in; % Ayni satirda farkl harf tagtyan gruplar arasindaki istatistiki fark énemlidir (P<0,05)

A B.C.D. Aym siitunda farkli harf tasiyan gruplar arasindaki istatistiki fark énemlidir (P<0,05)

Kontrol 1 (K1): Standart rat yemi ile beslenen, gebe olmayan grup.

Kontrol 2 (K2): Standart rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.

Kontrol 3 (K3): Yiiksek enerjili rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.

Deneme 1 (D1): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt ilave edilmis standart rat yemi ile beslenen, gebe olmayan grup.

Deneme 2 (D2): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt ilave edilmis standart rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.

Deneme 3 (D3): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt ilave edilmis yiiksek enerjili rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.



Tablo 4.3-7: Arastirma Siiresince Kontrol ve Deneme Gruplarinda Olgciilen Serum Leptin Diizeyleri (pg/ml) ve Ortalama +SH.
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Kontrol +SH Deneme £+SH
Parametre Ol¢iim Zamam K1 K2 K3 D1 D2 D3
Gebelik son hafta 300,955+2,054°  482,971+2,054°"  831,502+2,054°"  302,451+2,054*®  479,017+2,054°*  849,811+2,054*"
Leptin Laktasyon 7. giin 301,499+0,905°  292,100+0,905°°  529,600+0,905*°  303,570+0,905"*"  290,285+0,905°°  530,309+0,905%°
Laktasyon 14. giin 301,50140,833°  297,192+0,833%C  537,968+0,833*C  304,829+0,833""  298,445+0,833%C  536,037+0,833*C
Laktasyon 21. giin 301,8504+0,524%  301,538+0,524°®  589,013+0,524°®  304,829+0,524°*  301,803+0,524°®  590,637+0,524*2

Her bir parametre igin; * b.¢.d. Ayni satirda farkli harf tagtyan gruplar arasindaki istatistiki fark 6nemlidir (P<0,05)
p Y yan grup

A B.C.D. Ayni siitunda farkli harf tagiyan gruplar arasindaki istatistiki fark énemlidir (P<0,05)

Kontrol 1 (K1): Standart rat yemi ile beslenen, gebe olmayan grup.

Kontrol 2 (K2): Standart rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.

Kontrol 3 (K3): Yiiksek enerjili rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.

Deneme 1 (D1): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt ilave edilmis standart rat yemi ile beslenen, gebe olmayan grup.

Deneme 2 (D2): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt ilave edilmis standart rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.

Deneme 3 (D3): 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt ilave edilmis yiiksek enerjili rat yemi ile beslenen, laktasyonda olan grup.
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5. TARTISMA

Disilerin, enerji ihtiyaclarmin 6nemli diizeyde arttig1 laktasyon déneminde
dengeli beslenme, hem yavru i¢in hayati 6nemi olan siit salinimi ve igerigi agisindan
hem de annenin laktasyon ve laktasyon sonrasi periyodu en saglikli sekilde gegirmesi
acisindan oldukga 6nemlidir. Bu ¢aligmada, laktasyon siiresince standart rat yemiyle ve
yiiksek enerji igerikli yemle beslenen yeni dogum yapmis ratlarin yemine, enerji
metabolizmasiin diizenlenmesinde 6nemli role sahip L-Karnitin eklenerek enerji
metabolizmasi tizerine etkisi gozlemlenmistir. Bu amagcla kontrol ve deneme grubu
ratlarda elde edilen serumlarda glukoz, total kolesterol, trigliserid, HDL, LDL, VLDL,
leptin ve karnitin diizeylerine bakilarak karnitinin laktasyon doénemindeki etkisi

arastirilmaya calisilmistir.

5.1. L-Karnitinin incelenen Biyokimyasal Parametrelere Etkisi

Tim ¢alisgma boyunca, gebe olmayan ve standart rat yemi ile beslenen kontrol
(K1) grubuna ait ortalama glukoz degerleri (126,10- 125,80- 125,80- 125,40 mg/dl)
istatistiki olarak birbirinden farklilik gostermemektedir (P>0,05). Elde edilen sonuglar
rat glukoz referans (60-130 mg/dl) siirlari i¢indedir (Deneysel cerrahi kursu 6zetleri
2007).

Caligmada, gebelik donemi ortalama glukoz diizeyi tiim gruplarda gebe olmayan
kontrol (K1) grubuyla benzer bulunmustur (P>0,05). Bu sonuglar Kiihl (1991)
tarafindan gebe kadinlarin % 97-98’inin glukoz toleransinin normal oldugunu, yalnizca
% 2-3’linde gebelik diyabetinin gelistigini rapor ettigi, insiilin ve etkilerinin arastirildigi

calisma ile benzerlik tasimaktadir.

Laktasyon doneminde K2 ve K3 gruplarinda serum glukoz diizeyleri
laktasyonda olmayan kontrol (K1) grubundan diisiik (P<0,05) saptanmistir ve elde
edilen sonuglar Burnol ve ark. (1987)’nin laktasyondaki ratlarda yaptigi calisma ile

uyumlu bulunmustur.

Laktasyon doneminde yemlerine 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt katilan
deneme gruplarinda (D2, D3) glukoz diizeyinin (K2, K3) kontrol gruplar ile benzerlik
gosterdigi, laktasyon doneminde karnitin ilavesinin glukoz diizeyleri {izerine etkisinin

olmadigi saptanmigtir. Elde edilen sonuglar, Malaguernera ve ark. (2008)’nin diabetli
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hastalarda yaptiklar1 calismada karnitin ilavesinin glukoz diizeyinde oOnemli bir

degisiklige neden olmadig1 sonucuyla uygunluk gostermektedir.

Yapilan ¢alisma siiresince gebe olmayan ve standart rat yemi ile beslenen
kontrol (K1) grubuna ait total kolesterol degerleri ortalamalar1 (28,80- 28,50- 30,50-
30,10 mg/dl) tiim 6l¢tim donemlerinde istatistiki bir fark gostermemis (P>0,05) ve 4.
ulusal deneysel cerrahi kongresinde bildirilen rat kolesterol referans degeriyle

(mg/dl<100) benzer bulunmustur (Deneysel cerrahi kursu 6zetleri 2007).

Bu calismada, gebe olan gruplarda (K2, K3, D2, D3) haftalik ortalama total
kolesterol diizeyleri gebe olmayan (K1) ve (D1) gruplarina gore artig gostermistir ve bu
artig istatistiki olarak anlamli bulunmustur (P<0,05). Elde edilen sonuglar, gebe
kadinlarda lipid profilinde degisikliklerin arastirildig1 ¢alismalarla (Knoop ve ark. 1986;
Jimenez ve ark. 1988; Ahaneku ve ark. 1999; Belo ve ark. 2002) uyumlu bulunmustur.
Total kolesterol diizeyindeki bu artisin gebelikte meydana gelen hormonal

degisikliklerden kaynaklanabilecegi (Punnonen 1977) diisiiniilmektedir.

Laktasyon doneminde K2 ve K3 gruplarinda total kolesterol diizeyleri, Smith ve
ark. (1998)’nin laktasyondaki ratlarda yaptiklari ¢alisma sonuglarina paralel olarak
kontrol (K1) grubundan yiiksek (P<0,05) bulunmustur.

Calisma siiresince laktasyon déneminde yemine karnitin ilave edilen (D2, D3)
deneme gruplarinda elde edilen sonuglar, kontrol grubunda yer alan (K2, K3) gruplar
ile karsilastirildigi zaman benzer bulunmustur (P>0,05) ve ilave edilen karnitinin total
kolesterol diizeylerine etkisinin olmadig1 saptanmistir. Elde edilen sonuglar, ratlar ile
diabetik hastalarda yapilan yeme karnitin katilmasinin kolesterol diizeyini etkilemedigi
bildirilen (Meijer ve Beynen 1988; Liang ve ark.1998; Irat ve ark. 2003) caligmalar ile
uyumluluk gostermektedir. Aksine Mitwalli ve ark. (2005) hemodiyalizli hastalarda
yaptiklart ¢alismada karnitinin etkisiyle kolesterol diizeyinin distigint ileri
stirmektedirler. Farkli olarak Diaz ve ark. (2000) tavsanlarda yaptiklar1 ¢calismada yeme

karnitin ilavesinin kolesterol diizeyini yiikselttigini ifade etmektedirler.

Calisma siiresince, gebe olmayan ve standart rat yemi ile beslenen kontrol (K1)

grubuna ait trigliserid degerleri ortalamalar1 (101,80- 102,40- 102,50- 101,30 mg/dl)
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tim Ol¢lim donemlerinde istatistiki bir fark gostermemis (P>0,05) ve rat trigliserid

referans (26-145 mg/dl) sinirlar1 iginde bulunmustur (Nichols 2003).

Gebelik doneminde, Ostrojen diizeyinin yiiksek olmasinin ve insiilin direncinin
hipertrigliseridemiye neden olabilecegi Butte (2000) tarafindan ileri stirilmiistiir. Bu
calisgmada da gebelik doneminde ortalama trigliserid diizeyi tiim gruplarda gebe
olmayan kontrol (K1) grubuna gore artis gostermistir. Bu artis istatistiki olarak
anlamlhidir (P<0,05) ve gebe kadinlarda lipid profilinde degisikliklerin arastirildig: diger
calisma sonuglariyla uyumludur (Potter ve Nestel 1979; Knoop ve ark. 1986; Jimenez
ve ark. 1988; Belo ve ark. 2002).

Laktasyon doneminde K2 ve K3 gruplarinda trigliserid diizeyleri, gebe ve
laktasyondaki ratlarda yapilan ¢alismalarla (Hamosh ve ark. 1970; Smith ve Welch
1976; Smith ve ark. 1998) benzer sekilde gebelik doneminden disik (P<0,05)

bulunmustur.

Laktasyon doneminde yemlerine karnitin ilave edilen (D2, D3) deneme
gruplarinda trigliserid diizeyinin (K2, K3) kontrol gruplari degerleri ile
karsilastirildiginda benzer oldugu (P>0,05) ve ilave edilen karnitinin trigliserid
diizeyleri iizerine etkisinin olmadigi saptanmistir. Elde edilen sonuglar, Meijer ve
Beynen (1988) ve lIrat ve ark. (2003)’nin ratlarda yaptiklari calismada karnitin
ilavesinin serum trigliserid diizeyini etkilemedigi sonucuyla uyumluluk gostermektedir.
Bu caligmanin aksine Rahbar ve ark. (2005)’nin diabetli hastalarda karnitinin etkisini
degerlendirdikleri ¢aligmada karnitinin trigliserid diizeylerini  yiikselttigi One
stiriilmektedir. Tim bu ¢alismalardan farkli olarak bazi ¢alismalarda diabetli ve normal
hastalarda karnitinin trigiliserid diizeylerini diistirdiigii ifade edilmektedir (Rossi ve
Siliprandi 1982; Liang ve ark 1998; Malaguernera ve ark. 2008).

Calisma stiresince, gebe olmayan ve standart rat yemi ile beslenen kontrol (K1)
grubuna ait HDL degerleri ortalamalar1 (14,91- 14,21- 14,11- 14,21 mg/dl) tiim 6l¢iim
donemlerinde istatistiki bir fark gostermemis (P>0,05) ve Yardimci ve ark. (1996)’nin

ratlarda yaptiklar1 caligmada elde ettikleri degerlerle uyumlu bulunmustur.

Calismada, gebelik doneminde ortalama HDL diizeyi tiim gruplarda gebe
olmayan kontrol (K1) grubuna gore daha yiiksek bulunmustur. Bu artis istatistiki olarak
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anlamlidir (P<0,05). Bu sonuglar gebe kadinlarda HDL nin 6strojenin etkisiyle arttigini
ve tiim gebelikte yliksek bir seyir izledigini belirten Butte (2000)’nin yaptig1 calisma ve
gebe kadinlarda lipid profilinde degisikliklerin arastirildigi diger calismalarla paralellik
gostermektedir (Potter ve Nestel 1979; Knoop ve ark.1986; Belo ve ark. 2002). Jimenez
ve ark. (1988) bu c¢alismalarin aksine gebe kadinlarda HDL diizeyinin degismedigini
rapor etmektedirler. Ahaneku ve ark. (1999) ise gebe kadinlarda yaptiklar1 ¢alismada
HDL, HDL/total kolesterol oraninda diisme oldugunu bildirmektedirler.

Laktasyon doneminde K2 ve K3 gruplarinda HDL diizeyleri kontrol (K1)
grubundan daha yiiksek (P<0,05) bulunmustur. Bu sonuglar Watson ve ark. (1993)
tarafindan gebe ve laktasyondaki midillilerde, Knoop ve ark. (1985) tarafindan

kadinlarda yapilan ¢aligmalarla benzerlik gostermektedir.

Calismada, laktasyon déneminde yemlerine 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt
katilan (D2, D3) deneme gruplarinda HDL diizeyleri (K2, K3) kontrol gruplar ile
benzerlik gostermekte (P>0,05) ve yeme ilave edilen karnitinin HDL diizeylerini
etkilemedigi diistiniilmektedir. Elde edilen sonuglar, karnitinin HDL diizeyini
etkilemedigi bildirilen diabetli hastalarda yapilan calismalarla benzerlik gostermektedir
(Liang ve ark.1998; Rahbar ve ark. 2005). Yapilan bazi ¢aligmalarda normal ve diabetli
kadinlarda karnitinin etkisiyle HDL diizeylerinde artis oldugu (Rossi ve Siliprandi
1982; Malaguernera ve ark. 2008) bildirilmekteler. Maccari ve ark. (1987) nin ratlarda
yaptigi calismada ise HDL diizeyinin diistiigii bildirilmektedir.

Yapilan ¢alismada, gebe olmayan ve standart rat yemi ile beslenen kontrol (K1)
grubuna ait LDL degerleri ortalamalar1 (28,30- 28,00- 27,90- 27,50 mg/dl) tiim 6l¢iim

doénemlerinde istatistiki bir fark géstermemistir (P>0,05).

Gebelik doneminde ortalama LDL diizeyi, tiim gruplarda gebe olmayan kontrol
(K1) grubuna gore daha yiiksek bulunmustur ve bu farklilik istatistiki olarak anlamlidir
(P<0,05). Gebe kadinlarda LDL diizeylerinde artis oldugu Saptanan ¢alisma sonuglari
(Knoop ve ark.1986; Jimenez ve ark. 1988; Ahaneku ve ark. 1999; Belo ve ark. 2002)

ile de bu ¢alismanin sonuglari paralellik gostermektedir.

Ratlarda ve diabetli hastalarda yapilan bazi caligmalarda karnitinin etkisiyle

LDL diizeylerinde degisiklik olmadigi ifade edilmistir (Maccari ve ark. 1987; Rahbar ve
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ark. 2005). Yapilan ¢alismada elde edilen sonuglar bu ¢alismalar ile uyumlu bulunmus
ve laktasyon doneminde yemlerine karnitin katilan deneme gruplarinda LDL diizeyinin
ilave edilen karnitinden etkilenmedigi goézlenmis, (D2, D3) deneme gruplar ile (K2,
K3) kontrol gruplarinin LDL diizeyinin benzer oldugu saptanmistir (P>0,05). Diabetli
hastalarda yapilan bazi ¢aligmalarda ise yemlere L-Karnitin katilmasinin LDL diizeyini

diistirdiigii bildirilmektedir (Malaguernera ve ark. 2008).

Calisma boyunca, gebe olmayan ve standart rat yemi ile beslenen kontrol (K1)
grubuna ait VLDL degerleri ortalama diizeyleri (20,36- 20,48- 20,50- 20,26 mg/dl)
olarak saptanmis ve tim Ol¢iim donemlerinde istatistiki bir fark gostermemistir

(P>0,05).

Calismada, gebelik doneminde ortalama VLDL diizeyi gebe tiim gruplarda gebe
olmayan kontrol (K1) grubuna gore daha yiiksek bulunmustur. Bu artis istatistiki olarak
anlamlidir (P<0,05). Bu sonuc¢lar Smith ve ark. (1998) tarafindan ratlarda yapilan
calismayla uyumludur.

Laktasyon doneminde K2 ve K3 gruplarinda elde edilen sonuclar, Bosch ve
Camejo (1967) tarafindan ratlarda yapilan ¢alisma sonucuyla uyumlu olarak kontrol
(K1) grubundan yiiksek (P<0,05) tespit edilmistir. Aksine, Smith ve Welch (1975)’in
ratlarda, Watson ve ark. (1993)’nin midillilerde yaptiklar1 ¢alismalarda VLDL

diizeyinin kontrol grubundan daha diisiik oldugu ileri siiriilmektedir.

Caligma siiresince laktasyon doneminde yemine karnitin eklenen (D2, D3)
deneme gruplarindaki ratlarda VLDL diizeyleri (K2, K3) kontrol gruplar ile benzer
bulunmustur (P>0,05). Yeme ilave edilen karnitinin VLDL diizeylerini etkilemedigi

diistiniilmektedir.

Calisma siiresince elde edilen, gebe olmayan ve standart rat yemi ile beslenen
kontrol (K1) grubuna ait leptin degerleri ortalamalar1 (300,955- 301,499- 301,501-
301,850 pg/ml) tiim Slglimlerde istatistiki bir fark gostermemis (P>0,05) ve bu degerler
Isbilen ve ark. (2007)’nin ratlarda yaptiklari ¢alismada elde ettikleri sonuglar ile

benzerlik gostermektedir.
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Gebelik doneminde maternal enerji metabolizmasinda fotusun biiylimesi ve
laktasyonda siit iiretimi i¢in gerekli ihtiyacin karsilanmasi i¢in 6nemli degisiklikler
meydana gelmektedir. Gebelik ve laktasyon donemlerinde enerji metabolizmasinin
diizenlenmesinde gorev alan leptinin, maternal adaptasyonda rol oynadigi ileri
stirilmektedir (Sagawa ve ark. 2002). Yapilan calismalarda plazma leptin diizeyi rat,
insan ve farelerde gebelik siiresince yiiksek bulunmustur (Henson ve Castracane 2000;
Herera ve ark. 2000; Reitman 2001). Bu ¢alismada da gebelik doneminde ortalama
leptin diizeyi yapilan ¢alismalara benzer olarak tiim gruplarda gebe olmayan kontrol
(K1) grubuna gore daha yiiksek bulunmustur. Bu artis istatistiki olarak anlamlidir
(P<0,05).

Laktasyon doneminde tiim gruplarda leptin diizeyleri gebelik doneminden daha
diisiik bulunmustur (P<0,05) ve bu sonuglar rat, fare, kisrak ve insanlarda yapilan
caligmalarla paralellik gostermektedir (Herera ve ark. 2000; Reitman 2001; Heidler ve
ark. 2003)

Calismada, laktasyon déneminde yemlerine 30 mg/kgyem L-Karnitin innersalt
katilan deneme gruplarinda diizeylerdeki diisliste karnitinin direkt etkisinin olmadigi
distiniilmektedir. Elde edilen sonuglar, ratlarda diyete L-Karnitin ilavesinin serum
leptin diizeyleri ilizerine etkisinin olmadigi (Onbasilar ve Yalgin 2009) bildirilen
calismayla uyumluluk gostermektedir. Bu ¢alismanin aksine, Cha (2008) farelerde
karnitinin leptin diizeyinde diisiise neden oldugunu, Van Weyenberg ve ark. (2009)
midillilerde ve Woodworth ve ark.(2004) domuzlarda artisa neden oldugunu rapor

etmektedirler.

Calisma boyunca, kontrol grubunda gebe olmayan ve standart rat yemi ile
beslenen kontrol (K1) grubuna ait ortalama haftalik karnitin diizeyleri sirasiyla (33,42-
34,48- 34,15- 33,67 ng/ml) olarak, standart rat yemi ile beslenen ve gebe olan K2
grubuna ait haftalik karnitin ortalama diizeyleri sirasiyla (30,50- 35,44- 35,14- 34,92
ng/ml) olarak ve yiiksek enerjili rat yemi ile beslenen ve gebe olan K3 grubuna ait
haftalik karnitin ortalama diizeyleri sirasiyla (30,29- 34,75- 34,46- 33,96 ng/ml) olarak
saptanmistir (Grafik 1). Calisma siiresince kontrol (K1) grubuna ait haftalik karnitin
ortalama diizeylerinde tiim Olglim zamanlarinda istatistiki olarak bir degisim

goriilmemistir (P>0,05).
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Gebe olan K2 ve K3 gruplarinda haftalik karnitin ortalama diizeyleri gebelik
doneminde yapilan Olgiimlerde gebe olmayan kontrol (K1) grubundan disiik
bulunmustur (P<0,05). Elde edilen bu sonuglar, gebe ratlarda karnitin ortalama
diizeyinin gebe olmayan gruba gore daha diisiik oldugu bildirilen Keller ve ark.
(2009)’nin yaptig1 calisma ile benzerlik gostermektedir. Bu c¢alismada da gebelik
doneminde plazma karnitin diizeylerindeki diisiislerin, demir eksikligi (Bektas ve ark.
2005; Keller ve ark. 2009), hormonal degisimler (Escalada ve ark. 1997; Goodman ve
ark. 1988), hacim artisina bagli nisbi dilusyon (Nuwayhid 1979) ve karnitinin fetusa
plasenta araciligiyla tasinmasi (Hahn ve ark. 1981) gibi nedenlerden etkilendigini

distindiirmektedir.

Laktasyon doneminde K2 ve K3 gruplarinda haftalik karnitin ortalama diizeyleri
laktasyonda olmayan kontrol (K1) grubundan yiiksek bulunmustur (P<0,05) ve bu
sonuclar tavsanlarda laktasyon doneminde karnitin ortalama diizeyinin yiiksek oldugu

bildirilen Coskun ve ark. (2003)’nin ¢alismalariyla uyumluluk géstermektedir.

Calismada, deneme grubunda gebe olmayan ve standart rat yemi ile beslenen D1
grubuna ait ortalama haftalik karnitin diizeyleri sirasiyla (35,48- 35,56- 34,94- 35,84
ng/ml) olarak, standart rat yemi ile beslenen ve gebe olan D2 grubuna ait haftalik
karnitin ortalama diizeyleri sirasiyla (31,42- 38,48- 37,12- 36,28 ng/ml) olarak ve
yiiksek enerjili rat yemi ile beslenen ve gebe olan D3 grubuna ait haftalik karnitin
ortalama diizeyleri sirasiyla (30,96- 36,62- 36,42- 36,20 ng/ml) olarak saptanmistir
(Grafik 1).

Laktasyon doneminde yemine L-Karnitin ilave edilen (D2, D3) deneme
gruplarinda serum Karnitin diizeyleri ile yemine karnitin ilavesi olmayan (K2, K3)
kontrol gruplar1 arasinda yapilan kiyaslamada, deneme gruplarinda serum karnitin
diizeyi yiiksek bulunmustur (P<0,05) ve elde edilen sonuglar Keller ve ark. (2009)’nin
gebe kadinlarda yaptiklar1 calisma ile uyumluluk gostermektedir.

5.2. L-Karnitinin Canh Agirhk Tartim Sonugclarina Etkisi

Yapilan calisma stiresince, kontrol grubunda gebe olmayan ve standart rat yemi
ile beslenen kontrol (K1) grubuna ait ortalama haftalik canli agirlik diizeyleri sirasiyla
(184,0 g, 184,6 g, 185,7 g, 185,0 g) olarak, standart rat yemi ile beslenen ve gebe olan
K2 grubuna ait haftalik canli agirlik ortalama diizeyleri sirasiyla (210,5 g, 200,6 g,
199,6 g, 199,0 g) olarak ve yliksek enerjili rat yemi ile beslenen ve gebe olan K3
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grubuna ait haftalik canli agirlik ortalama diizeyleri sirasiyla (253,0 g, 246,6 g, 245,7 g,
245,0 g) olarak saptanmistir (Grafik 2).

Deneme grubunda gebe olmayan ve standart rat yemi ile beslenen D1 grubuna
ait ortalama haftalik canli agirlik diizeyleri sirasiyla (184,5 g, 183,4 g, 184,3 g, 183,9 g)
olarak, standart rat yemi ile beslenen ve gebe olan D2 grubuna ait haftalik canli agirlik
ortalama diizeyleri sirastyla (211,9 g, 199,5 g, 1974 g, 196,6 g) olarak ve yiiksek
enerjili rat yemi ile beslenen ve gebe olan D3 grubuna ait haftalik canli agirlik ortalama

diizeyleri sirastyla (253.3 g, 249.,9 g, 248,0 g, 247,4 g) olarak saptanmistir (Grafik 2).

Gebe olan gruplarda (K2, K3, D2, D3) haftalik canli agirlik ortalama diizeyleri
tiim 6l¢lim zamanlarinda gebe olmayan (K1) ve (D1) gruplarindan yiiksek bulunmustur
ve bu sonuglar gebe ratlarda canl agirlik artisinin gebe olmayan gruplara gore daha
fazla oldugu bildirilen Leturque ve ark. (1981)’nin yaptigi calisma ile benzerlik

gostermektedir.

Yiiksek enerjili rat yemi ile beslenen gruplarda (K3, D3) haftalik canli agirlik
ortalama diizeyleri standart rat yemi ile beslenen gruplardan (K2, D2) yiiksek
saptanmistir ve yiiksek enerjili yemle beslenen ratlarda canli agirlik artisinin standart
yemle beslenen ratlardan daha fazla oldugu bildirilen (Bahgeci ve ark. 1999; Ji ve
Friedman 2003; Morgan ve ark. 2004) calismalarla uyumluluk géstermektedir. Aksine,
Isbilen ve ark. (2007) tarafindan yiiksek enerjili yem ve standart yem ile beslenen

ratlarda canli agirlik 6lgiimlerinin benzer oldugu rapor edilmektedir.

Kontrol gruplarinda (K1, K2, K3) haftalik canli agirlik ortalama diizeyleri,
yemine 30 mg/kg L-Karnitin innersalt katilan deneme gruplarinda (D1, D2, D3) haftalik
canli agirlik ortalama diizeyleri ile benzerlik gostermektedir. Bu sonuglar, Liang ve ark.
(1998) ve Rahbar ve ark. (2005) tarafindan diyetine karnitin uygulanan insanlarda

yapilan caligmalar ile benzerlik gostermektedir.

5.3. L-Karnitinin Yem Tiiketimi Sonuclarina EtKkisi

Yapilan calismada kontrol grubunda, standart rat yemi ile beslenen ve gebe
olmayan kontrol (K1) grubuna ait ortalama haftalik yem tiiketim diizeyleri sirasiyla
(92,1 g, 93,7 g, 95,4 g, 94,2 g) olarak; standart rat yemi ile beslenen ve gebe olan K2
grubuna ait haftalik yem tiiketim diizeyleri sirasiyla (164,3 g, 228,0 g, 232,0 g, 230,8 g)

olarak ve yiiksek enerjili rat yemi ile beslenen ve gebe olan K3 grubuna ait haftalik yem
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tiketim diizeyleri sirasiyla (167,2 g, 232,1 g, 234,3 g, 231,4 g) olarak saptanmistir
(Grafik 3).

Deneme grubunda, standart rat yemi ile beslenen ve gebe olmayan D1 grubuna
ait ortalama haftalik yem tiikketim diizeyleri sirasiyla (90,8 g, 92,0 g, 93,8 g, 93,0 g)
olarak saptanmistir. D1 grubunda yem tiiketim diizeylerinde anlamli degisim
goriilmemistir. Standart rat yemi ile beslenen ve gebe olan D2 grubuna ait haftalik yem
tiikketim diizeyleri sirasiyla (162,7 g, 236,2 g, 238,7 g, 238,2 g) olarak ve yiiksek enerjili
rat yemi ile beslenen ve gebe olan D3 grubuna ait haftalik yem tiiketim diizeyleri
sirasiyla (163,1 g, 233,2 g, 236,7 g, 235,2 g) olarak saptanmistir (Grafik 3).

Bilindigi gibi gebelik ve laktasyonda gida ihtiyac1 biiyiikk oranda artis
gostermektedir ve bu ihtiyag daha fazla gida alimi ve lipid mobilizasyonu ile
karsilanmaktadir (Williamson 1986; Millican ve ark. 1987; Vernon 2005). Calismada
gebe olan gruplarda (K2, K3, D2, D3) haftalik yem tiikketim ortalamalari, gebe olmayan
(K1) ve (D1) gruplarina gore tiim 6l¢iim donemlerinde daha yiiksek olarak saptanmistir
ve bu da gebe fare, rat ve kadinlarda bildirilen yem-gida tiiketim oranlarina benzerlik

gostermektedir (Williamson 1986; Millican ve ark. 1987; Vernon 2005).

Sonug olarak, ratlarda laktasyon déneminde artan enerji ihtiyacini karsilamak
amaciyla yemlere katilan 30 mg/kgyem L-Karnitin, enerji metabolizmasi
gostergelerinden glukoz, total kolesterol, trigliserid, HDL, LDL, VLDL ve leptinin
serum diizeylerinde istatistiki olarak anlamli farkliliklar olusturmamistir. Bu nedenle
karnitinin laktasyon doneminde enerji metabolizmasma etkisini gozlemlemek i¢in,

farkli dozlarda L-Karnitin uygulamalar: yapilan ¢aligmalar planlanmalidir.
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