AYAK HASTALIKLI VE SAGLIKLI BROYLERLERDE
BAZI DOKULARIN ANTIOKSIDAN METABOLIZMA
VE AYAK KEMiK DOKUSUNUN HiSTOPATOLOJIK

YONDEN INCELENMESI

Sefa KOSEOGLU

Hayvan Besleme ve Beslenme Hastaliklar1 Anabilim Dah

Tez Danismani
Prof. Dr. Halit IMIiK

Yiiksek Lisans Tezi-2019



T.C.
ATATURK UNIVERSITESI
SAGLIK BIiLIMLERI ENSTITUSU

AYAK HASTALIKLI VE SAGLIKLI BROYLERLERDE
BAZI DOKULARIN ANTIOKSIDAN METABOLIZMA VE
AYAK KEMIK DOKUSUNUN HiSTOPATOLOJIK
YONDEN INCELENMESI

Sefa KOSEOGLU

Hayvan Besleme ve Beslenme Hastaliklar1 Anabilim Dah
Yiiksek Lisans Tezi

Tez Danismam
Prof. Dr. Halit IMiK

ERZURUM
2019



T.C.
ATATURK UNIVERSITESI
SAGLIK BILIMLERI ENSTITUSU
YVAN BESLEME VE BESLENME HASTALIKLARI ANABILIM DALI

AYAK HASTALIKLI VE SAGLIKLI BROYLERLERDE
BAZI DOKULARIN ANTiOKSiDAN METABOLIZMA VE
AYAK KEMIK DOKUSUNUN HiSTOPATOLOJIK
YONDEN iNCELENMESI

Sefa KOSEOGLU

Tez Savunma Tarihi : 26.08.2019 (
Tez Danismam : Prof. Dr. Halit IMIK (Atatiirk Universitesi) l(%&@%

Jiiri Uyesi : Prof. Dr. Mehmet GUL (Atatiirk Universitesi) M

Jiiri Uyesi : Dog. Dr. Recep GUMUS (Sivas Cumhuriyet ["Jniversi‘[esi)<M}(ﬁl‘&‘&l

Onay
Bu calisma yukaridaki Jiiri tarafindan Yiiksek Lisans Tezi olarak kabul edilmistir.

Prof. Dr. Duygu A
Enstiti M

Yiiksek Lisans Tezi
ERZURUM - 2019



ICINDEKILER

ICINDEKILER ..ottt I
TESEKKUR ......coooioiiiieeeeeeee ettt ettt ettt sn e I
OZET ...t r e e s v
AB ST R A CT et V
SIMGELER VE KISALTMALAR DIZINI ........ccccoooniiniiinsssenns VI
SEKILLER DIZINI ......cocoiiiiiiieeeeeee e VI
TABLOLAR DIZANI ..o IX
R 1 0 21 £ 1
2. GENEL BILGILER.........cocooiiiiiiiiiiii et 3
2.1. Kanatlilarda Beslenmeyle ilgili Ayak HastalIKIari.........c.ccccoooveuerereriecerererensceennns 3
2.1.1.Tibial DISKONArOPIAZI ...vecvveveeie et 4
2.1.2. RaSItiZM (RICKETS)...uviiiiiiiiiiiieiiiie ittt nnnee e 5
2.0.30 GUL et b e b R r e e e nnes 6
2.0, PEIOZIS ...ttt bbbt ns 7
2.2. Antioksidan SAVUNMA SISTEMI ........cuiiiiiiiiiiieist s 8
2.2.1. Stiperoksit Dismutaz (SOD) .....cccviiiiiiiiiieeece s 8
A G - | I v (©F N 1) TSSOSO 8
2.2.3. GIULALYON (GSH)....oiviiiicie ettt 8
2.2.4. Lipid Peroksidasyonu (LPO) .......ccccoioiiieiieie st 9
3. MATERYAL VE METOT ...t 10
3.1. Hayvan Materyali ve Deney Gruplari..........cccccvvveiiiiiiiiiiiiiiiesecc e 10
3.2. Ortam Kosullart ve Hayvan Barinagi ...........ccocovvviiiiiiiiiiciieeceesee e 10
3.3, YEM VE BESIEBNIME ... 10
3.4. Doku OrnekIerinin AINMAST .......ccveveveeevereieieisieeie ettt seseseas 11



3.5. Biyokimyasal ANGIZIEr .........c.oovviiiiiee s 12

3.5.1. Antioksidan Parametrelerinin TeSPIti ........cccvivieiieriiiiese e 12
3.5.1.1. Katalaz (CAT) Enzim Aktivitesinin OlgHM .......cceveveveveveieieeeeeeeee e, 12
3.5.1.2. Siiperoksit Dismutaz (SOD) Enzim Aktivitesinin Olglimi..........cococeveveveveenee, 13
3.5.1.3. Total Glutatyon (GSH) Miktarinin Olglmii ........c.cceveveveveeiereee e, 13
3.5.1.4. Lipid Peroksidasyon (LPO) Miktarinin OIgimii ........c.coceevererereereeeeeeieeenen, 14
3.6. Histopatlojik ANANIZIEr..........couveieiiecece e 14
3.7. IStatistik ANALZIET.......ccvevveeeieeieieieeeeeie ettt ettt eeae s 14
4, BULGULAR ...t ettt bbbttt b e nne s 15
4.1. Histopatlojik BUIGUIAK...........cceoiiicie e 15
4.2. Dokularin Katalaz (CAT) Enzim Aktivitesi Degerleri........cccooovvveeiiiniiciiiiiiennn, 18
4.3. Dokularin Siiperoksit Dismutaz (SOD) Enzim Aktivitesi Degerleri.............ccoc...... 19
4.4. Dokularin Total Glutatyon (GSH) Miktar1 Degerleri..........cccoovviiiivniiiiiiiiiinnee, 20
4.5. Dokularin Lipid Peroksidasyon (LPO) Miktart Degerleri.........ccocevviiiiiiiiiiieeninnn, 21
S.TARTISMA ...ttt be et et e nn e e nreeebeeanee s 23
6. SONUC VE ONERILER.............cocoooiiiiitiieeeeeeeeee et 29
KAYNAKLAR .ottt ettt et s 30
ERLER ot 38
EK-1. OZGECMIS ......ooovioeieeeeeeeeee ettt ne st 38
EK-2. ETIK BILDIRIM VE INTIHAL BEYAN FORMU.........cccocovininrincirninnnns 39
EK-3. ETIK KURUL ONAY FORMU ..........cccocovoiitiiiiinsiiseesseesesese s 40
EK-4. DIGER FORMLAR..........ccoiuiiiiiiniinsineissinsesesss s ssssssssssssessesseens 41



TESEKKUR

Yiiksek lisans tezi olarak sundugum bu ¢alismayi, degerli bilgi ve katkilari ile
yoneten, tezin her asamasinda yardim ve desteklerini esirgemeyen hocam Sayin Prof. Dr.
Halit IMIK e en icten sayg1, muhabbet ve siikranlarimi sunarim.

Tez kapsaminda, biyokimyasal analizlerde yardime1 olan Dr. Ogr. Uyesi Hiiseyin
Serkan EROL’a (Kastamonu Universitesi Veteriner Fakiiltesi), histopatolojik
incelemelerde yardimeir olan Prof. Dr. Kiibra Asena TERIM KAPAKIN’e (Atatiirk
Universitesi Veteriner Fakiiltesi), hayvan beslemesi ve materyal temini kisminda
yardimer olan c¢iftlik personeli Nabi CENGIZ’e (Atatiirk Universitesi, Gida ve
Hayvancilik Uygulama ve Arastirma Merkezi), destegini, anlayisini esirgemeyen is
arkadaslarim ve yoneticilerim (Aktifbank Yatirim A.S - N Kolay Odeme Kurulusu A.S.),
yogun egitim dénemim boyunca sabr1 ve bu siirecin her asamasinda yanimda olan esime

ve aileme tesekkiir ederim.

Sefa KOSEOGLU



OZET

Ayak Hastalikh ve Saghkh Broylerlerde Bazi Dokularin Antioksidan Metabolizma
ve Ayak kemik Dokusunun Histopatolojik Yéonden incelenmesi

Amacg: Bu caligmada saglikli ve ayak hastalikli broylerlerden alinan bobrek, but,
gogls, kalp ve karaciger dokular1 biyokimyasal olarak antioksidan metabolizma
yoniinden ve ayak kemik dokusu da histopatolojik olarak incelerek meydana gelen

degisikliklerin saptanmasi amaglanmistir.

Materyal ve Metot: Calisma, Ayak Hastalikli Grup (AHG) ve Saglikli Grup (SG)
olmak tizere iki grup halinde yiiriitiilmistiir. Aragtirmanin her grubunda 10 adet olmak
tizere toplam 20 hayvan kullanilmigtir. Uygun ortamda kesilen hayvanlardan alinan
bobrek, but, gogiis, kalp ve karaciger dokularinda siiperoksit dismutaz (SOD) ve katalaz
(CAT) aktiviteleri ile glutatyon (GSH) ve lipid peroksidasyon (LPO) miktarlar1 uygun
yontemler kullanilarak belirlenmistir. Ayrica ayak kemik dokusunda histopatolojik

incelemeler yapilmstir.

Bulgular: Ayak hastalikli grubun bobrek dokusunda CAT aktivisi (p<0,01), GSH
(p<0,05) ve LPO miktarlarmin arttig1 tespit edilmistir (p<0,01). Yine AHG’nin but
dokusunda CAT aktivitesi ve LPO miktarinin arttigi (p<0,01), SOD aktivitesinin azaldig
(p<0,05) ve GSH miktarinin ise degismegi belirlenmistir (p>0,05). G6giis dokusunda ise
AHG’nin SOD aktivitesi, GSH ve LPO miktarlarinin arttig1 (p<0,01), CAT aktivitesinin
ise azaldigr gorilmiistiir (p<0,01). Ayak Hastalikli Grubun kalp dokusunda CAT
aktivitesi ile GSH miktarinin arttig1 (p<0,01), SOD aktivitesinin azaldig1 (p<0,01) ve
LPO miktarmin degismedigi belirlenmistir (p>0,05). Ayrica AHG’nin karaciger
dokusunda SOD aktivitesi (p<0,05) ile GSH miktarinin azaldigir (p<0,05) ve LPO
miktarlarinin arttig1 (p<0,01), CAT aktivitesinin ise degismedigi goriilmiistiir (p>0,05).

Sonu¢: Ayak hastalikli hayvanlarin tibial-tarsal kemik dokusunun tam olarak
sekillenmedigi, bobrek, kalp, karaciger, but ve gogiis eti dokularinda antioksidan

aktivitelerin onemli oranda degistigi, dikkat ceken en Onemli bulgularin basinda ise

ozellikle but ve gogiis eti dokularinda LPO’nun ¢ok yiiksek oldugu belirlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Antioksidan, Ayak hastaligi, Broyler



ABSTRACT

Investigation of Antioxidant Metabolism Some in Tissues and
Histopathological Changes of Leg Bone Tissue Obtained from Leg Disease and
Healthy Broilers

Aim: The aim of this study was to determine the changes in kidney, thigh, chest,
heart and liver tissues taken from healthy and leg disease broilers in terms of biochemical

antioxidant metabolism and histopathological examination of foot bone tissue.

Material and method: The study was conducted in two groups: Leg Disease Group
(AHG) and Healthy Group (SG). A total of 20 animals (10 animals) were used in each
group. The amount of superoxide dismutase (SOD) and catalase (CAT) activities,
glutathione (GSH) and lipid peroxidation (LPO) in kidney, thigh, chest, heart and liver
tissues from animals slaughtered in the appropriate medium were determined using
appropriate methods. Histopathological investigation of the leg bone tissue was also

performed.

Results: The CAT activity, GSH and LPO levels were found to be increased in
kidney tissue of the leg diseased group (p <0.01). SOD activity (p <0,05) and LPO level
decreased (p <0,01), CAT activity increased (p <0,01) and GSH level did not change (p>
0,05) in drumstick tissue of AHG group. SOD activity, GSH and LPO levels increased (p
<0.01), CAT activity decreased (p <0.01) in breast tissue of AHG group. CAT activity
and GSH level increased (p <0,01), SOD activity decreased (p <0,01) and LPO level did
not change (p> 0,05) in heart tissue of AHG group. When liver tissue was investigation,
SOD activity (p <0,05) and GSH level decreased (p <0,05), and LPO level increased (p
<0,01), CAT activity did not change (p> 0,05).

Conclusion: It was determined that the tibial-tarsal bone tissue of the leg diseased
animals was not fully formed, antioxidant activities were significantly changed in kidney,
heart, liver, thigh and chest meat tissues, and LPO was very high especially in thigh and

breast meat tissues.

Key Words: Antioxidant, Leg Disease, Broilers
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1. GIRIS

Hayvansal iriinler toplumun saglikli ve dengeli beslenmesi agisindan biiylik 6nem
tasimaktadir. Ozellikle beyaz etin kirmizi ete gore maliyeti daha az olmas1 nedeniyle daha
cok tercih edilmektedir. Talepteki bu artis gida alaninda kanatli eti ve yumurta liretiminde
onemli gelismeler olmasina sebep olmustur. Giiniimiizde yetistirilen broylerler daha
onceki yillarda yetistirilen broylerlerle karsilastirildiginda hizla gelismeleri ve yemden
yararlanma oranlarinin yiikselmesi nedeniyle ortalama 2,5 kg kesim agirliklarina
ortalama olarak 40 giinliik yasta gelmektedir.! Ancak bu hedefe ulasma siirecinde hizl
iiretim ve gelisim verim acgisindan olumlu olurken kanatli hayvanlarda strese neden olarak
cesitli sorunlar1 beraberinde getirmistir. Bu sorunlardan biride kanatl sektoriinde goriilen
ayak hastaliklaridir ve ayak hastaliklar1 kanath endiistrisinde 6nemli Slgiide ekonomik
kayiplara neden olmaktadir. Kanatlilarda goriilen ayak hastaliklarinin ortaya ¢ikmasinda
bir¢ok faktoriin etkili oldugu bilinmektedir. Ayak hastaliklarina bazen viriis, parazit,
bakteriler neden olurken bazen de olumsuz ¢evre sartlari, yanlis veya yetersiz beslenme
neden olmaktadir. Ancak yapilan arastirmalarda bu etkenler arasinda en 6nemlisinin
yanlis veya yetersiz beslenmenin oldugu bildirilmistir.2

Kanatli sektoriinde 6zellikle broyler yetistiriciliginde yillar i¢erisinde meydana
gelen yukarida saydigimiz hizli biiylime orani, iyilesen yemden yararlanma orani ve
kisalan besi siiresi ig¢in ticari hibritler kullanilmaktadir. Kullanilan bu hibiritlerde
yiiriitiilen 1slah ¢aligmalar ile bahsedilen 6zellikler her gecen giin gelistirilmektedir.® Bu
ozelliklerde meydana gelen olumlu o6zellikler maalesef hayvan sagligi yoniinden
olumsuzluklar1 da beraberinde getirmistir. Hayvanlardan elde edilen verim yiikseldik¢e
hayvanlarinda besin ihtiyaglar1 arttig1 gibi duyarliliklar1 da degismistir. Bu yiizden verim

yoniinden yiiksek 6zelliklere sahip bu hayvanlarin daha 6zel beslenmeleri gerektigi gibi



barindiklar1 alanlarinda hem hijyen hem de fiziki sartlar agisindan iyilestirilmesi
gerekir.4®

Kanatli sektoriinde hem genetik 1slah alaninda hem de bakim besleme alaninda
gelistirilen yeni teknikler iiretimi ve verimi olumlu etkilerken hayvanlar {izerinde
fizyolojik stres olusturmaktadir. Bu nedenle hayvanlarda hizli bliylimenin neden oldugu
bu olumsuzluklarin etkilerini 6nlemek veya azaltmak icin 6zellikle beslenme yoniinden
hayvanlara daha fazla 6zen gosterilmesi gerekmektedir.®’

Bu c¢alisma, saglikli ve ayak hastalikli broylerlerin gesitli dokularindaki
antioksidan metabolizmasi ve histopatolojik yapisinin belirlenmesi amaciyla yapilmastir.
Ayrica elde edilecek bilgiler dogrultusunda beslenme yoniinden bazi tedbirler alinarak
meydana gelecek ekonomik kayiplarin azaltilmasina yonelik Onerilerde bulunulmasi

amagclanmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Kanathlarda Beslenmeyle Ilgili Ayak Hastahklari

Kanatlilarda goriilen ayak problemleri énemli ekonomik kayiplara ve refah
bozukluklarina yol agmaktadir. Kanatlilarda ayak hastaliklarinin ortaya ¢ikmasina neden
olan ¢ok sayida faktor vardir. Bu faktorler igerisinde, genetik®, mikrobiyal etkenler (viriis,
parazit ve bakteri)?, hijyen®, toksinler, yem, yas, cinsiyet, fiziksel aktivite® anti
nutrisyonel faktorler?, endokrin sistem®®, cevre sartlari, tirnak kirilmas: gibi fizyolojik
nedenlerin yan1 sira yanlis veya yetersiz beslenmenin etkili oldugu bilinmektedir.® Ancak
simdiye kadar ortaya cikan ayak hastaliklarinin c¢ogunun etiyolojisi tam olarak
aciklanamamakla birlikte? 6zellikle basta broylerler olmak iizere tiim kanatlilarda hizl
biiyiimeye bagli olarak ortaya ¢iktigi belirtilmistir.®'*!? Yine bu nedenlerin yaninda
beslenmenin de ayak hastaliklarinin olusmasinda 6nemli rol oynadigi sdylenebilir.®
Yapilan bazi arastirmalarda kanatlarda goriilen ayak hastaliklarinin beslenme ile
azaltildig1 ve kismen tedavi edildigi belirtilmistir.81314

Ayak hastaliklar1 verim kaybina neden oldugu gibi bircogu Oliimle de
sonuglanabilir. ABD’de iskelet problemlerinin yilda 120 milyon dolar zarara neden

151617 ve bunun igerisinde ayak hastalilarmin sebep oldugu ekonomik kayiplarin

oldugu
80 milyon dolara mal oldugu tahmin edilmektedir.®'® Yine Tiirkiye’de yapilan bir
arastirmada bir broyler siiriisiiniin %15’inde bacak anormalliklerine rastlanilmigtir.’3
Ayak hastaliklar1 biiyiik ekonomik kayiplara neden oldugu i¢in tizerinde bir¢ok aragtirma
yapilmis ve kanatlilarda beslenme ile iligkili olarak ortaya ¢ikan hastaliklarin basinda
Tibial diskondroplazi (TD), Perosiz, Gut, Rasitizm (Rikets) hastaliklarin oldugu

belirtilmistir.1%%



2.1.1.Tibial Diskondroplazi
Tibial diskondroplazi ilk olarak 1965 yilinda Leach ve Nesheim tarafindan
tibiatarsus ve tarsometatarsus’un proksimal metafizlerinde anormal kikirdak gelisimi

1 Etiyolojisi kesin olarak bilinmemekle birlikte genetik

olarak tanimlanmustir.
bozukluklar, beslenme yontemi®?2?3, beslenme hatalar1 ve eksikleri® gibi nedenleri icine
alan karmasik ve birbirine bagli faktdrler sonucu ortaya ¢iktigi belirtilmistir.? Yine
minerallerin, vitaminlerin ve amino asitlerin dogrudan ve dolayli yonden etkilerinin
oldugu, minerallerin emilimi, kullanim miktarlar1 ve birbirleriyle etkilesimlerinin
hastaligin ortaya ¢ikmasinda rol oynadigi sdylenebilir.824

Daha ¢ok hizli biiyiiyen tiirlerde goriilen TD?° yaygin olarak broylerlerde,
hindilerde!! ve 6rdeklerde goriilen bir biiyiime plag hastaligidir.?#? Anormal kikirdak
gelisiminin en dnemli sebebinin hizli biiylime sonucu kikirdak dokusunun bu biiylimeye
ayak uyduramamasinin oldugu belirtilmistir.?® Tavuklarda %30, hindilerde %90 oraninda
TD goriiliirken®®, leghorn gibi yavas biiyiiyen tiirlerde bu hastaligim sekillenmedigi
bildirilmistir.®® Hastaligin daha cok ilk haftalik yaslarda sekillendigi ve erkeklerin
disilere gore daha ¢ok etkilendigi de belirtilmistir.?!

Bu hastaligin tanisinda semptom olarak hayvanlarda durgunluk, tavuklarda 4
haftalik yasin sonunda hindilerde ise 10 haftalik yasin sonunda yiiriimede isteksizlik
goriiliirken?, hayvanlarin genellikle gdgiisleri iizerinde yatti§1®® ve hareket ettiklerinde
anormal yiiriiyiis gosterdigi goriiliir.? Yine topallik, bacaklarda sisme ve eklemlerde
yumusama da goriilmektedir.?> Hayvanlar da bu semptomlar ortaya ciktiginda yem
tilketimi azalir ve verimin diiserek ekonomik kayiplar ortaya cikar. Broylerde ayak
problemleri igerisinde yalnmizca TD’nin sebep oldugu ekonomik kayiplar %30’a

cikmaktadir.?2?® ABD’de her yil broylerlerde %27 oraninda TD goriildiigi®® ve 1983



yilinda ABD kanatl endiistrisine yalnizca TD’nin sebep oldugu zarar yaklasik olarak 200
milyon dolara ulastig1 bildirilmistir.?

Tibial diskondroplazi yakalan hayvanlarda lezyonlar kemik igerisindeki epifiz ve
metafiz bolgelerini baglayan bolim olan biiyiime plakalarinda goriilmektedir.??3
Biiylime plakalarindaki endokondral kemiklesmenin temel fizyolojik olaylari; kondrosit
cogalmasi, hiicre dis1 matriks {iretimi, vaskiilerizasyon, matriks yikimi, matriks
kalsifikasyonu ve primer kemik olusumudur.?® Lezyonlar genellikle bir ile iigiincii

15

haftalarda sekillenir.™> Makroskobik olarak tarsal kemikigin epifiz tabakasindan

metafizin ig¢ine dogru uzanan, metafizin proksimal bolgesinin saginda veya solunda yada
her iki tarafinda anormal opak bir kikirdak kiitlesinin olustugu goriilmektedir.?>21:22
Lezyonlar normal kikirdak dokusundan kolayca ayirt edilebilir yapidadir.'? Lezyonlar
normal hipertofik kondrositlere gore morfolojik ve histokimyasal farklilik
gostermektedir.?> Histopatolojik bulgularda lezyonlarda bulunan kondrositlerin normal
hipertofik kondrositler gibi tam olgunlagsmadigi??, beklenilen boyutlara gore %40
oraninda gelismis prehipertofik (gecis) kondrositleri oldugu goériilmektir.23% Lezyonlar
icerisindeki kondrositlerde Ca ve P oraninin, alkalin fosfataz, karbon anhidraz, bazik
fibroblast biiyiime faktorii, ostenektin, ostepontin, beta biiyiime faktorii de dahil olmak
lizere bir dizi proteinin normale nazaran TD lezyonlarinda daha az bulundugu
bildirilmistir.?®

2.1.2. Rasitizm (Rickets)

Rasitizim, gen¢ ve gelismekte olan kanatlilarda kemik kalinlagsmasi ve kemik
biiyiime plaklarindaki kotii minerilazasyon ile karekterize bir metabolizma hastaligidir.?”-
29 Ragsitizm, genel olarak diyetlerdeki vitamin D3, kalsiyum (Ca), Fosor (P) oranlarmin

yetersiz olmasi veya Ca/P oranimin dengesiz olmasi sonucu ortaya c¢ikmaktadir.?’%



Bazen uygun olmayan yemlerin tiiketilmesi rasitizmi tetikleyebilirken genellikle epifiz
alanmin genislemesine bazen de yumusak kemigin deformesine neden olur.?’

Semptom olarak rasitizm sekillenen kanatlilarda yiirlimekte zorluk, dengesiz
yiirime, ayakta dururken bacaklarda biikiilme, ayak bileklerinde zayiflik ve hareket
ederken kanatlarindan destek alma gibi durumlar goriilmektedir. Ayrica bu olgular
sonucu besin kaynaklarina ulasamayan kanatlilarda aclik sonucu oliim sekillendigi
bildirilmistir.?” Patolojik lezyonlara dayanarak hipokalsemik ve hipofosfatemik iki farkli
rasitizim tipi gdzlemlenmistir.?”*° Hipokalsemik rasitizmde kemik uglarmdaki biiyiime
plakalar kalinlasirak siingerimsi hal alirken kondrosit hiiclerinde de anormalliklerler
meydana gelmektedir.?3° Hipofosfatemik rasitizimde ise kemik ugclarindaki bu
anormallikler hipokalsemiye gore daha az belirgindir.® Hipokalsemik tipi diyetlerde
vitamin D3 ve Ca eksikliginden veya P fazlaligindan kaynaklanirken hipofostemik tipi
daha ¢ok diyetlerdeki P eksikligi veya orantisizligindan kaynaklanmaktadir.?”

2.1.3. Gut

Gut, dokularda iirik asit ve anormal iirat birikmesi ile sonu¢lanan metabolik bir
bozukluktur.3%? Kuslarda en sik gériilen 6liimciil hastaliklardan olan gut visseral ve
artikiiler olarak iki ayr1 formda ortaya ¢ikmaktadir ve her iki formda da tofi adi verilen
kiregli beyaz yapilar mevcuttur.®? Bu yapilarin bacak ve kanat eklemlerinde, subkutan
dokularda ve ayak tabaninda 6demlerle seyreden sislikler olusturan formu artikiiler gut,
plazmada artan iirik asidin perikartta, i¢ organlarin serozalarin da ve bobreklerin iizerinde
birikmesi ile karakterize olan formu ise visseral guttur.®® Viseral gut artikiiler guta oranla
daha 6liimciil ve daha yaygindir.313? Viseral gut akut olarak kabul edilirken, sinsi ve erken
evrelerde tespit edilmesi oldukca zordur.3>% Multifonksiyonel bir hastalik olan gut daha
cok enfeksiyoz, beslenme, toksik veya muhtemelen bu etkilerin hepsinin ortak bir sonucu

olup bobrek hasarma bagl olarak ortaya ¢ikmaktadir.3>3*



Gutun besinsel veya metabolik nedenleri arasinda yemde protein, kalsiyum ve
tuzun fazla olmasi, fosfor seviyesinin diisiik, Ca-P diizeyleri arasindaki dengesizlik, asir1
ire kullanimi ile yemin A ve D vitaminleri yoniinden eksik olmasi sayilabilir. Yine uzun
siireli yetersiz su alimi ve ardindan bazi ilaglarin (antibiyotik) asir1 dozda uygulanmasi
genellikle guta neden olur. Ayrica mikotoksinler ve fitotoksinler ile kontamine olan
yemlerin tiiketilmeside bu hastalikta etkilidir. Kiimeslerde sicakligin ve amonyak
konsantrasyonunun yiiksek olmasi da guta yol agarak mortaliteyi artirmaktadir. Ayrica
primer infeksiy6z nefrit, bronsit viriisii, influenza viriisii ve kriptosporidiumunda guta
neden oldugu literatiirde bildirilmistir.3>%*

2.1.4. Perozis

Perozis, bacak kemiklerinin kisalmasi, diz eklemlerinin genislemesi, tibianin
distal ucunun veya metatarsalin proksimal ucunun biikiilmesi sonucu koronerlerden
gastrokinemius tendonunun kaymasi1 ile karakterize edilen bir hastalik olarak
tanimlanir.®® Perozisin yaygin olarak kullanilan diger ad1 ise kaymis tendon hastaligidir.®
Kanatlilarda kemik deformeleri ile karekterize olan perozis, inorganik fosfat, kalsiyum
fosfat veya diger kalsiyum tuzlarinin yiiksek tiiketimi, diisiik manganez alimi ve kolin
veya cesitli besinlerin eksikligi ile iliskili bir hastaliktir.®>%

Peroziste genellikle ilk goriilen semptom hayvanin ¢démelme pozisyonunda uzun
stireler boyunca dinlenmesidir. Tibia kemikleri incelendiginde hafif bir sislik oldugu
gorilebilir ve birkag giin i¢erisinde eklemlerin kayda deger bir bi¢imde biiytidiigii, bazen
ciltte mavimsi-yesilimsi dokiintiilerin olustugu gériiliir.3” Perozisli kuslarin kemikleri

fark edilir derecede daha kisa ve normalden daha kalindir.%®

Ayrica, radyolojik olarak
incelendiginde tarsometatarsus ve tibia kemiklerinde ilk zamanlar hafif kavisin oldugu

(deforme bacak kemikleri) goriiliir.” Bu hastalikta sekillenen deformiteler bes giin veya

daha erken evrelerde goriilebilirken, bir ila dort haftalikken oldukga net olarak goriiliir.



Iki bacakta biikiilmiis olabilir veya tek bacakta da asimetrik biikiilebilir, bazen iki bacak
ayn1 yone bazen de zit yone biikiilebilir. Kemiklerin mikroskobik incelemesinde eklem
kikirdaginda veya biiyiime plaklarinda lezyonlar goriillmemistir.®®

2.2. Antioksidan Savunma Sistemi

Antioksidan savunma sistemi ya da antioksidanlar, organizmada oksidasyon
islemleri sonucunda ortaya ¢ikan serbest radikalleri ve bunlarin zararlarini azaltan veya
onleyen maddeler olarak bilinirler.®® Antioksidanlar, genel olarak endojen ve eksojen
olarak simiflandirildigi gibi dogal ve dogal olmayan yada enzimatik veya enzimatik
olmayan seklinde de siniflandiriimaktadirlar,3%-4?

2.2.1. Siiperoksit Dismutaz (SOD)

Organizmay1 serbest radikallere kars1 ilk koruyan savunma hattin1 olusturur.4>#3
Endojen ve enzimatik antioksidanlar sinifina giren siiperoksit dismutaz (SOD), siiperoksit
radikalini (O2 7) hidrojen peroksit (H202) ve molekiiler oksijene (O2) katalizler.**4
Siiperoksit dismutazin bes farkli formu olmak ile birlikte viicutta en fazla bulunani bakir
(Cu) ve ¢inko (Zn) igceren CuZn-SOD formudur.*®

2.2.2. Katalaz (CAT)

Hidrojen peroksiti su ve oksijene indirgeyen katalaz (CAT), her alt birimi bir hem
grubu ve bir Nikotinamid Adenin Diniikleotit Fosfat (NADPH) molekiilii iceren dort
protein alt biriminden olusur.**#’ Endojen ve enzimatik antioksidanlar sinifindan olan
CAT enzimi, biiyiik oranda peroksizomda ve daha az miktarda sitoplazmada bulunur.*8
Yine karaciger ve eritrositler yiiksek miktarda, beyin, kalp ve iskelet kaslar1 ise diistik
miktarlarda katalaz icerir.*°
2.2.3. Glutatyon (GSH)

Endojen ve enzimatik olmayan antioksidanlar sinifindan olan glutatyon (GSH), biiyiik

cogunlugu karacigerde olmak iizere viicutta sistein, glisin ve glutamattan sentezlen bir



tripeptitdir.®  Yaklasik olarak % 85-90’1 sitoplazmada bulunan GSH, bazen
sitoplazmada sentezlendikten sonra mitokondri, peroksizomlar ve endoplazmik
retikulumda da bulunabilir.®? Glutatyon dogrudan serbest radikalleri temizlemesinin
yaninda glutatyon peroksidaz (GPx) ile birlikte enzimatik etki gdstererek lipit peroksitleri
ve hidrojen peroksitleri detoksifiye eder ya da singlet oksijen ve hidroksi radikallerini
temizler.*3>!

2.2.4. Lipid Peroksidasyonu (LPO)

Organizmada meydana gelen oksidatif stresin gostergesi olarak kabul edilen lipid
peroksidasyonu (LPO), serbest radikallerin membranlardaki doymamis yag asitlerine
saldirmasi1 sonucu olusur ve membran proteinlerinin zarar gérmesine neden olur.*
Membran proteinlerine verilen hasar, membran gecirgenligini, enzimlerin ve

reseptorlerin aktiviteleri ile hiicrelerin aktivasyonunu azaltir.>*



3. MATERYAL VE METOT

Calisma T.C. Atatiitk Universitesi Rektorliigii Veteriner Fakiiltesi Bilim Etik
Kurulu tarafindan onaylanmistir (Karar Sayisi: 2019 / 10).

3.1. Hayvan Materyali ve Deney Gruplari

Calismada hayvan materyali olarak giinliik yasta 500 adet ticari broylerler (Ross
308) kullanildi. Bir haftalik yastan itibaren ortaya ¢ikmaya baslayan ve farkli giinliik
yaslarda farkedilen ayak hastalikli hayvanlar farkedildikleri andan itibaren mortaliteyi
onlemek amaciya aymi ortamda farkli kafeslere alinarak yem ve suya erisimleri
etkilenmeyecek sekilde beslendi.

Ortalama 28 giinliik yasa ulastiklarinda 10 adet ayak hastalikli ve 10 adet saglikli
olmak tizere toplam 20 adet ticari broyler rastgele secilerek deney gruplari olusturuldu.
Denemede, ayak hastalikli broyler grubu (AHG) ve saglikli broyler grubu (SG) olmak
tizere 2 grup olusturuldu.

3.2. Ortam Kosullar1 ve Hayvan Barinagi

Bu ¢aligma ve Atatiirk Universitesi Gida ve Hayvancilik Uygulama ve Arastirma
Merkezi’nde yapildi.

Broylerler 10’arli gruplar halinde 120x105x90 cm &lgiilerinde olan yer
kafeslerinde barindirildi. Ortam sicakligi 14. giine kadar 33 °C’de sonrasinda ise 22 °C
sabit tutuldu. Hayvanlara giinliik 23 saat 151k, 1 saat karanlik olacak seklinde aydinlatma
programi uygulandi. Suluk olarak nipel sistem (3 nipel/kafes), yemlik olarak ise plastik
askili yemlikler kullanildi.

3.3. Yem ve Beslenme

Calisma boyunca hayvanlara diizenli olarak her giin 07:30 ve 17:00 saatlerinde
giinde iki kez yemleme yapildi (tiiketilmeyen yemler alinarak yerine yenisi tartilarak

verildi). Yem ve su hayvanlara ad libitum olarak uygulandi. Hayvanlara ¢aligmanin 1-
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21. giinleri aras1 baslangi¢ rasyonu, 22-28. giinler arasi ise biiylitme-bitirme rasyonu
verildi (Tablo 3.1.). Uygulanan rasyonlar NRC &nerisine gore (1994)%° formiile edildi ve

besinsel bilesimi AOAC’a gore (2005)°° belirlendi.

Tablo 3.1. Yemin kimyasal bilesimi ve icerigi

Baslangic Rasyonu Biiyiitme-Bitirme
(1-21. giinler) Rasyonu (22-28. giinler)

Malzemeler g / kg

Misir 514.,6 562
Bugday kepegi 15 15
Soya kiispesi (%44) 393,5 316,5
Soya yagi 31,8 66
Tuz 2,7 2,8
Kalsiyum karbonat 9,6 8,6
Sodyum bikarbonat 2,8 2,7
Dicalcium fosfat 21,1 17,3
L-lisin HCL 0,8 0,6
L-treonin 0,7 0,9
Vit-min. premix * 5 5
DL-metiyonin 2,4 2,6
Hesaplanan degerler

Metabolize edilebilir enerji,

MI/kg J 12,22 13,4
Ham protein, % 22,21 19,21
Lizin % 1,19 1,02
Metiyonin % 0,57 0,52
Kalsiyum % 0,96 0,81
Fosfor % 0,64 0,56
Eter ekstresi% 3,48 5,65
Ham seliiloz % 2,8 2,65

3.4. Doku Orneklerinin Alinmasi

Ortalama 28 giinliik yasa ulasan saglikli ve ayak hastalikl1 broylerler arasindan
rastgele secilen 10’ar adet broyler uygun ortamda kesilerek karaciger, kalp, bobrek, but
ve gogiis eti dokularindan yeterli miktarda 6rnekler alindi. Alinan doku ornekleri steril
petri kaplarina konularak biyokimyasal analizler yapilana kadar —80 °C de muhafaza

edildi.
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3.5. Biyokimyasal Analizler

3.5.1. Antioksidan Parametrelerinin Tespiti

Her bir hayvanin bdbrek, but, gogis, kalp ve karaciger dokularindan 25mg
tartilarak alindi. Her bir analiz i¢in tampon ¢ozeltiden lizerine 2,5 ml eklendi ve 1/100
oraninda seyreltildi. Dokularin enzim aktivitelerini belirlemek i¢in 72 saat icerisinde
doku homojenatlar1 ve doku homojenatlarindan alinan siipernatantlarda Total glutatyon
diizeyi (GSH), Katalaz (CAT), Lipid peroksidasyon diizeyi (LPO) ve Siiperoksit
dismutaz (SOD) tespit edildi. Tiim analizlerde 6l¢timler oda sicakliginda yapildi.

Doku Homojenatlarimin Bilesimi

Bobrek, but, gogiis, kalp ve karaciger doku homojenatlar1 asagidaki sekilde
hazirlandi;

GSH: 50 mM, pH 7.4, Tris — HCL

CAT: 50 mM, pH 7.8, %1 Triton X-100 iceren Fosfat Tamponu

LPO: %10 KCI

SOD: 50 mM, pH 7.8, 10 mM EDTA igeren Fosfat Tamponu

Hazirlanan bu homojenatlar sonra homojenizatorde 10 dakika siireyle buz
tizerinde homojen hale getirildi. Homojenatlar bir siizge¢ kagidindan siiziilip sonra
sogutmal1 santrifiijde her enzim i¢in belirtilen hizla 4°C de santrifiij edildi. Elde edilen
bu siipernatanlarda gerekli biokimyasal dlgiimler gerceklestirildi. 578

3.5.1.1. Katalaz (CAT) Enzim Aktivitesinin Ol¢iimii

Bobrek, but, gogiis, kalp ve karaciger dokularinda Katalaz (CAT) aktivitesi
Aebi®"nin belirttigi kurallara gore analiz edilmistir.

Dokularin her birinden 25mg alinarak {izerlerine 2,5 ml 50 mM K-fosfat tamponu
(pH 7.8) eklendi ve sonra homojenize edildi. Olusan homojenat 18000g’de 4°C’de 60

dakika santrifiij edilerek siipernatantlar CAT aktivitesi 6l¢limiinde enzim kaynagi olarak
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kullanildi. Kuvartz spektrofotometre kiiveti igerisine son konsantrasyonu 20 mM olacak
sekilde H20> ¢ozeltisinden 1.5 ml konularak numune ¢ozeltisinden 1.5 ml ilave edildigi
anda kronometre ¢alistirildi. Kuartz kiivet alt {ist etme sonrasi1 spektrofotometrede 240
nm dalga boyunda 15 saniye aralikla 3 dakika siireyle oOlgiilerek absorbans azalmasi
kaydedildi.

3.5.1.2. Siiperoksit Dismutaz (SOD) Enzim Aktivitesinin Ol¢iimii

Bobrek, but, gogis, kalp ve karaciger dokularinda Siiperoksit dismutaz (SOD)
aktivitesi dl¢iimii Sun ve ark.® kullandig1 yonteme gore yapilmustir.

Dokular homojenize edildikten sonra 18.000 devirde 1 saat santrifiij edildi. Cam
bir spektrofotometre kiivetine 2450 ul 6lgtim karisimi (0,3 mM ksantin, 0,6 mM EDTA,
150 uM NBT, 0.4 M Na2COg, 1.2 g/LL BSA), 500 pl supernatant, 50 pl ksantin oksidaz
eklendikten sonra karistirilarak yaklasik 20 dakika inkubasyona birakildi ve 100 pl 0.8
mM CuCl; ilave edilerek reaksiyon sonlandirildi ve sonra her bir dokunun 6lgtimleri
alind1.

3.5.1.3. Total Glutatyon (GSH) Miktarimin Olciimii

Bobrek, but, gogiis, kalp ve karaciger dokularinda Total glutatyon (GSH)
analizleri Sedlak ve ark.®® belirttigi kurallara gore yapilda.

Bu analiz i¢in doku 6rneklerinden 25 mg alinarak tizerlerine 2,5 ml 50 mM Tris-
HCI (pH 7,4) eklenerek homojenize edildi. Elde edilen homojenatlar 12000g 4°C de 10
dk santrifiijlendi ve siipernatantlar GSH miktarlarinin belirlenmesinde kullanildi. Kapakli
deney tiiplerinin igerisine 1500 pl tampon ¢ozeltisinden (0,2 mM EDTA ihtiva eden 200
mM Tris-HCl, pH:8,2), 500 pl siipernatant, 100 ul DTNB ve 7900 pl metanol eklenerek
ornekler vortekste calkalandi. Daha sonra hazirlanan bilesimler 37°C’de 30 dakika

bekletildikten sonra 6l¢iim analizleri yapildi.
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3.5.1.4. Lipid Peroksidasyon (LPO) Miktarmin Ol¢iimii

Bobrek, but, gogiis, kalp ve karaciger dokularinda Lipid peroksidasyon (LPO)
analizi Ohkawa ve ark.®! belirttigi yontemlere gore gore gerceklestirilmistir.

Analiz i¢in bobrek, but, gogiis, kalp ve karaciger dokularindan alinan 25 mg doku
orneklerin her birinin iizerine 2,5 ml %10 KCI eklenerek homojenize edildi. Elde edilen
homojenatlar, 5009 4°C’de 20 dakika santrifiijlendi ve elde edilen siipernatantlar LPO
miktariin belirlenmesinde kullanildi. Kapakli deney tiiplerine 250 pl homojenat, 100 pl
%8 sodyum lauryl siilfat (SLS), 750 pl %20 asetik asit, 750 pl %0,08 TBA ve 150 pl saf
su ilave edilerek vortekslendi. Bu ¢ozeltiler 100°C’de 1 saat siireyle bekletildikten sonra
izerine 2,5 ml n-biitanol eklendikten sonra 6l¢iim analizi gerceklestirildi.

3.6. Histopatlojik Analizler

Calismada 28 giinliik yasta kesilen saglikli ve ayak hastalikli broylerlerin
ayaklarindaki kemik dokusunun histopatolojik olarak degerlendirilebilmesi igin
hayvanlarinin ayaklarinin proksimal ve tibiotarsal eklemlerinden doku 6rnekleri alindi.
Alman doku onekleri dnce %10’luk nétr tamponlu formalin ile sabitlendi. Daha sonra
ornekler %36’lik formik asit ve %6,8’lik sodyum formatta dekalsifikasyona ugratildi.
Numuneler sabitlenerek (post-fix) parafine gomiildii. Sonra numunelerden 5pm kalinlikta
kesitler alinarak rutin olarak hematoksilen eozin (HE) ile boyandi. Son olarak hazirlanan
bu numuneler 151k mikroskobu altinda incelendi.

3.7. Istatistik Analizler

Calismada biyokimyasal analizler sonucu elde edilen veriler SPSS 22% yazilimi
kullanilarak degerlendirme yapildi. Veriler tek yonlii varyans analizi T-Testi testi
kullanilarak analiz edildi. Veri sonuclar1 ortalamalar1 + standart hatalar ile ifade edildi.

Istatistiksel anlamlilik degerlendirmeler igin P<0,05 ve P<0,01 degerleri secilmistir.
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4. BULGULAR

Calismada ilk haftadan itibaren ortaya ¢ikmaya baglayan ayak hastalikli grup
(AHG) ile saglikli gruptaki (SG) hayvanlardan alinan doku 6rneklerinde histopatolojik
tespitler yapildi. Yine bobrek, but, gogiis, kalp ve karaciger dokularinda yapilan Total
glutatyon diizeyi (GSH), Katalaz (CAT), Lipid peroksidasyon diizeyi (LPO) ve
Stiperoksit dismutaz (SOD) degerleri tespit edildi.

4.1. Histopatlojik Bulgular

Makroskobik incelemelerde ayak hastalikli broylerlerin ilk bakista normal ayakta
durus pozisyonunu koruyamama yiriirken zorlanma bir ya da iki ayagim hig
kullanamama veya tamamen yerde gogsii lizerinde yatma egiliminde oldugu
belirlenmistir. Daha dikkatli bakildiginda ise tibiotarsal eklemlerde kalinlagma, sislik ve
dokunuldugunda yumusama oldugu izlenildi (Sekil 4.1.). Kesimden sonra ise hayvanlarin
tibiotarsal kemigin epifiz tabakasindan metafiz tabakasinin i¢ine dogru uzanan opak

beyaz veya donuk beyaz denilecek renkte anormal kikirdak tabakalarina da rastlanildi.
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a: Ayakta durus pozisyonunu koruyamama kalinlagmis tibiotarsal eklemler
b: Her iki ayagimda kullanamayan ayak hastalikli broyler

Sekil 4.1. Ayak hastalikli broylerler

Mikroskobik incelemede ise, saglikli broylerlerde histopatolojik bulgulara
rastlanmaz iken (Sekil 4.2.) ayak hastalikli broylerlerde tibiotarsal kemiklerin epifizyal
biiyiime tabakalarindaki belirgin bir sekilde seyreden bulgular; asir1 hipertofisi artmis
kondrositler, olgunlagmamig kondrositler oldugu tespit edildi, ayrica ayni bolgede kan
damar1 bakimindan fakir nekrotik kondrosit yamalarinin oldugu da tespit edildi (Sekil

4.2).
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" oK 4 -i O%% -
a: Saglikli broylerlerin ayak kemik dokusunun kondrosit gériiniimii. HE., Bar: 20 um
b: Ayak Hastalili broylerlerin ayak kemik dokusunun kondrosit gériinimii HE., Bar: 20 um

c: Ayak Hastalili broylerlerin ayak kemik dokusunun kondrosit goriiniimii HE., Bar: 50 um

Sekil 4.2. Ayak kemik dokularinin mikroskobik histopatolojik goriintiileri.
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4.2. Dokularin Katalaz (CAT) Enzim Aktivitesi Degerleri

Bobrek, but, gogiis, kalp ve karaciger dokularinin CAT aktivitesi Tablo 4.1 ve

Sekil 4.3’de verilmistir. Ayak hastalikli grubun bobrek, but ve kalp dokularindaki CAT

aktivitesinin saglikli gruba gére onemli miktarda arttig1 (p<0,01), fakat ayak hastalikli

grubun gbgiis dokusunun CAT aktivitesi saglikli gruba gore dnemli oranda diistik oldugu

belirlendi (p<0,01). Karaciger dokusunda CAT aktivitesi bakimindan AHG ile SG’de

elde edilen bulgularinin benzer oldugu belirlenmistir (p>0,05).

Tablo 4.1. Gruplar arasindaki CAT enzim aktivitesinin degerleri

Gruplar
AHG SG

Dokular X £ SH X +SH p
Bobrek 195,229+15,841 66,396+4,796 **
Kalp 78,680+9,495 34,721+7,589 **
Karaciger 264,366+19,458 270,660+22,370 OD
But 66,019+6,829 49,442+8,540 **
Gogiis 36,345+3,566 65,990+8,349 ke

* = p<0.05, ** = p<0.01, OD = Onemli Degil, n=10

X : Ortalama, SH: Standart hata

Dokulardaki ortalama CAT aktivitesi
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Sekil 4.3. Dokulardaki ortalama CAT aktivitesi
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4.3. Dokularin Siiperoksit Dismutaz (SOD) Enzim Aktivitesi Degerleri

Arastirmada incelenen bobrek, but, gogiis, kalp ve karaciger dokularinin SOD
aktiviteleri Tablo 4.2 ve Sekil 4.4’de verilmistir. Ayak hastalikli hayvanlarin bobrek, but,
kalp ve karaciger dokularmin SOD aktiviteleri saglikli hayvanlarin dokularina gore

onemli oranda diistiigii (p<0,05), gogiis dokusunda ise yiikseldigi gortilmistiir (p<0,01).

Tablo 4.2. Gruplar arasindaki SOD enzim aktivitesinin degerleri

Gruplar
AHG SG

Dokular X = SH X £ SH p
Bobrek 14,885+0,515 22,857+1,503 **
Kalp 7,179+1,295 26,473+0,496 il
Karaciger 7,150+0,899 11,312+3,409 *
But 21,360+3,290 25,754+1,290 *
Gogiis 23,545+0,379 15,624+1,843 *x

* = p<0.05, ** = p<0.01, OD = Onemli Degil, n=10
X : Ortalama, SH: Standart hata

Dokulardaki ortalama SOD aktivitesi
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Sekil 4.4. Dokulardaki ortalama SOD aktivitesi
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4.4. Dokularin Total Glutatyon (GSH) Miktar: Degerleri

Ayak hastalikli ve saglikli hayvanlardan alinan bobrek, but, gogiis, kalp ve
karaciger dokularin GSH miktar1 Tablo 4.3 ve Sekil 4.5’de verilmistir. Yapilan analizde
AHG ve SG but dokusunun GSH oranlarinin benzer oldugu belirlenmistir (p>0,05).
Aayak hastalikli ve saglikli hayvanlarin bobrek, gogiis ve kalp dokularinda GSH
miktarinin énemli oranda farkli oldugu tespit edildi (p<0,01). Buna gore ayak hastalikli
grubun bobrek, gogiis ve kalp dokusun GSH miktarlar1 saglikli gruptan, saglikli grubun
karaciger dokularindaki GSH miktarinin ise ayak hastalikli gruptan 6nemli oranda ytiksek

oldugu belirlenmistir (p<0,05).

Tablo 4.3. Gruplar arasindaki GSH miktarinin degerleri

Gruplar
AHG SG

Dokular X = SH X £ SH p

Bobrek 3,068+0,240 2,477+0,077 *
Kalp 1,936+0,173 1,667+0,074 **

Karaciger 2,639+0,161 3,015+0,394 *
But 2,236+0,134 2,165+0,093 OD
Gogiis 3,044+0,220 2,560+0,138 **

* = p<0.05, ** = p<0.01, OD = Onemli Degil, n=10

X : Ortalama, SH: Standart hata

20



Dokulardaki ortalama GSH miktari
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Sekil 4.5. Dokulardaki ortalama GSH miktar1

4.5. Dokularin Lipid Peroksidasyon (LPO) Miktar1 Degerleri

Arastirmada gruplarin bobrek, but, gogiis, kalp ve karaciger dokularmin LPO
miktar1 Tablo 4.4. ve Sekil 4.6.’de verilmistir. Yapilan analizlerde gruplarin kalp
dokularindaki LPO miktarlart benzer bulunmustur. Ancak bobrek, but, gogiis ve
karaciger dokulari arasinda 6nemli farklar oldugu belirlenmistir. Buna gore ayak
hastalikli grubun but, gdgiis, karaciger ve bobrek dokularindaki LPO oranlar saglikli

gruptan 6nemli derecede yiiksek oldugu tespit edilmistir. (p<<0,01).

Tablo 4.4. Gruplar arasindaki LPO miktarinin degerleri

Gruplar
AHG SG

Dokular X = SH X £ SH p
Bobrek 21,467+1,359 15,467+0,985 e
Kalp 24,853+2,242 24,587+1,832 OD
Karaciger 21,067+2,005 16,667+1,270 **
But 43,440+1,139 21,493+2.276 **
Gogiis 31,680+4,035 14,080+0,694 e

= p<0.05, ** = p<0.01, OD = Onemli Degil, n=10

X : Ortalama, SH: Standart hata
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5. TARTISMA

Diinya genelinde niifus artisina paralel olarak besin ihtiyaci ve dolayisiyla ete olan
ihtiyagta artmistir. Bu alanda yapilan genetik ve beslenme ile ilgili calismalar broylerlerin
kesim agirligina ulagsma siiresini kisaltmis ve yemden yararlanma oranlari iyilestirilmistir.
Ancak bu hizli tiretim ve gelisim ¢esitli sorunlar1 da beraberinde getirmistir. Bu sorunlarin
en Onemlilerinden biride ayak ile ilgili ortaya ¢ikan problemlerdir. Broyler
yetistiriciliginde goriilen ayak hastaliklar1 kanatli endiistrisinde 6nemli 6l¢lide ekonomik
kayiplara neden olmaktadir. Yapilan aragtirmalarda ABD’de sadece ayak hastaliklarinin
sebep oldugu ekonomik kayiplarm 80 milyon dolara ulastig1*®*®, Tiirkiye’de ise broyler
siiriilerinin %15’inde bacak anormalliklerine rastlamldig: bildirilmistir.’® Broylerler de
ortaya ¢ikan ayak hastaliklarinin bir¢ok faktore bagli oldugu bilinmektedir. Bu faktorlerin
basinda hizli gelisen 1tk olarak bilinen genetik faktorler, beslenmelerinde kullanilan
rasyonun besin madde bilesiminin yetersiz veya dengesiz olmasi, hastaliklar, toksinler,
antibesinsel faktorler, yas, cinsiyet, fiziksel aktiviteler, endokrin sistem ve gevre sartlar
ile ilgili faktorler gelmektedir. Ayak problemlerinin genel olarak hizli gelisen et tipi
kanathilarda goriilmesi genetik faktorleri 6n plana ¢ikarmaktadir. Ayak hastaliklarinin
goriilmesi i¢in genetik faktorlerin disinda diger faktorlerden en az birin daha olmasi
gerekir. Bugiine kadar yapilan caligmalarda ayak hastaliklarinin &zellikle kemik
dokusunun histolojik olarak tam gelismemesi sonunda oldugu bildirilmistir. Ayrica
kemik dokusun gelisme i¢in en basta kalsiyum ve fosfor olmak {iizere mineral
metabolizmasi {izerine durulmustur. Bu ¢alismada bugiine kadar yeteri kadar {izerinde
durulmayan but ve gogiis kaslari ile karaciger, bobrek ve kalp dokularindaki antioksidan
metabolizmalar1 ayrintili olarak incelenerek etiyolojisinin belirlenmesine katkida

bulunmaya ¢aligilmistir.
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Broyler yetistiriciliginde irklarin hizli gelismesi bir¢cok hassasiyeti de yaninda
getirmistir. Bu hassasiyet 6zellikle dokularin gelisme ve metabolizmalarinin farkl
olmasindan dolay1r 6nemlidir. Kas dokusu hizli gelisirken, kemik dokusu bu hizli
gelismeye her zaman uyum saglayamaz. Diger deyimle kemik dokusu tam olarak
gelisimini saglayamaz. Buradan kas dokusunun ve kemik dokusunun metabolizmalarinin
farkli oldugu anlasilmaktadir. Ayrica kemik dokusunun yetistirme esnasinda olusan
herhangi bir olumsuz faktérden daha kolay etkilendigi ve bununda ayak problemlerine
neden olabilecegi bilinmektedir. Bu ¢aligmada ayni sartlarda yetistirilen ve beslenen ayak
hastalikli ve saglik hayvanlarin kemik dokular1 histopatolojik olarak incelendi (Sekil 4.2).
Ayak hastalikli gruptaki hayvanlarin tibiotarsal kemiklerin epifizyal biiylime
tabakalarinda goriilen asir1 hipertofisi artmis kondrositler, olgunlasmamis kondrositlerin
olugmasi, ayrica ayni bdlgede kan damari bakimindan fakir nekrotik kondrosit
yamalarinin olmasi, ayni bulgularin saglikli hayvanlarda goriilmemesi literatiir bulgularla
desteklenmektedir. 2?2 Hayvanlarin ayaklarinda degisik derecelerde olusan problemler
verim kayiplarina neden olmaktadir. Bu ¢alismada kullanilan hayvanlardan iki adetinin
resimleri Sekil 4.1.” de verilmistir.

Ayak hastaliklart olustugunda ozellikle TD vakalarinda bacak kemiklerinde
histopatolojik olarak degisimler sekillenmektedir. Yapilan bir ¢alismada tibia kemiginde
yapilan incelemede TD’li hayvan gruplarinda kan damarlarinin genisledigi, hiicrelerde
apoptozis ve daralma ile diizensiz kondrosit kolonlarmin goriildiigii bildirilmistir.%® Yine
Imik ve ark. (2012)? yaptig1 calismada TD’li hayvanlarm tibiotarsal eklem dokusunda
histopatolojik olarak dejeneratif degisiklikler, kondrositlerde hipertrofinin baskin oldugu,
tirat kristalleri ve kalsifikasyonun ise olmadigini belirtmislerdir. Bu calismada da

hastaligin hayvanlarin tek bacaginda veya her iki bacaginda da oldugu, hayvanlarin
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ayakta duramamasi veya glicliikle durdugu goriilmektedir. AHG grubundaki hayvanlarin
kemik dokularinda yapilan histopatolojik inceleme sonucunda tibiotarsal kemigin epifiz
tabakasindan metafiz tabakasinin i¢ine dogru uzanan opak beyaz veya donuk beyaz
denilecek renkte anormal kikirdak tabakalar1 TD’li hayvanlarin literatiirdeki
makroskobik lezyonlarma uygun niteliktedir.?2??> Mikroskobik olarak ise tibiotarsal
kemiklerin epifizyal biiyiime tabakalarinda kan damarindan fakir bolgeler, hipertofisi
artmis kondrositler ve olgunlasmamis kondrositlerin olusuda TD’yi ilk olarak kesfeden
ve anormal kikirdak gelisimi olarak tanimlayan Leach ve Nesheim (1965)? bahsettikleri
lezyonlarla benzerlik gostermektedir. Calismadaki histopatolojik bulgulara bakildiginda
literatiirde genelde beslenme ile iliskilendirilmis ayak hastaliklarinin etiyolojisi ile bir¢ok
noktada benzerlik gosterdigi goriilmektedir.??> Bu durum da makroskobik ve
mikroskobik incelemeler sonucunda elde ettigimiz bulgular amacimiza uygun bir ¢alisma
yaptigimizi gostermektedir.

Kanatlilarda en ¢ok goriilen ayak hastaliklardan biri olan TD’nin etiyolojisini
aciklamak igin ¢ogunlugu mineral metabolizmasi ile ilgili birgok arastirma yapilmustir.
Ancak antioksidan metabolizma {izerine yapilan ¢alismalar yok denecek kadar az veya
yoktur. Praul ve ark. (2000)%®’nin yapmis oldugu calismada 3 farkli tiire 21giin boyunca
diisiik kalsiyumlu diyet uygulanmis ve degerlendirme sonucunda epifizyal biiyiime
plagindaki genlerin mutasyonu sonucu paratiroit hormonu ve paratiroit hormon
reseptorlerinin etkilenmesi ile kikirdak dokudaki kondrosit aktivitesini degistirdigi ve
degisimin kismen de TD baslatabildigi ileri siiriilmiistiir. Yine Shim ve ark. (2012)% hizl
ve yavas biiyiiyen tavuk irklar1 arasinda yaptigi ¢alismada hizli biiyiiyen irklarda TD
insidansinin daha yiiksek oldugunu rapor etmislerdir. Yine TD ile ilgili yapilan birgok
caligmada rasyonun anyon-katyon dengesi, vitamin ve mineral dengesinin bu hastalik

tizerine etkileri arastirilmistir. Bu yonde yapilan bir ¢calismada rasyondaki Na/K oraninin
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4.9-3.6 arasinda oldugunda TD olusumunun etkilenmedigi, ancak rasyondaki Cl seviyesi
2.4 gr/kg’1 gectiginde TD lezyonlarmin sekillendigi bildirilmistir.%® Yine Rondon ve ark.
(1999)% broylerlerde yaptiklar1 ¢alismada 1-21. giinlerde rasyonda Na diizeyinin
artirilmasinin TD olusumunu azalttigini belirtmislerdir. Bir diger arastirmada TD tanis1
konan hayvanlarda saglikli hayvanlara gore serum kalsiyum ve fosfor seviyelerinin
onemli oranda azaldig1 ancak, serum Mg, Fe, Na, K ve Cl diizeylerinin her iki grupta da
benzer oldugu bildirilmistir.??

Broyler irki hayvanlarda goriilen ayak hastaliklarinin olusmasinda etkili olan
faktoriin (hangi faktdr olursa olsun) strese neden oldugu ve bu durum ise ayak
hastaliklarinin olusum veya siddetini artirarak hastaligin olusum mekanizmasini
hizlandirdigin1 sdyleyebiliriz. Bu nedenle bu calismada stres ile ayak hastaliklar:
iliskilendirilerek; stres iizerinden antioksidan metabolizma etiyolojisi agiklanmaya
calisilmistir. Herhangi bir nedene bagli olarak ortaya cikan stres faktorleri hayvanlarda
oksidan-antioksidan arasindaki dengeyi bozabilmektedir. Broylerlerde meydana gelen
ayak hastaliklar1 da hayvanlarda strese neden olarak bu denge ilizerinde olumsuz etkiler
olusturmaktadir. Nitekim yapilan ¢aligmalarda broylerler strese girdiklerinde ve yiiriiylis
bozukluklar arttikca kan kortikosteron konsantrasyonunun yiikseldigi belirtilmistir.57-5°
Kanda kortikosteron konsantrasyonunun artmasi strese karsi verilen hormonal yanit
olarak kabul edilebilir.”® Hayvanlar strese maruz kaldiklarinda iiretilen reaktif oksijen
tirleri (ROS) CAT, SOD ve glutatyon peroksidaz (GSH-Px) gibi antioksidan enzimler
tarafindan uzaklastirilmaktadir.”* Nitekim yapilan bu c¢aligmada ayak hastalikli
hayvanlarda organizmada olusan stresin etkilerini azaltmada gorevli antioksidan
enzimlerden CAT aktivitesinin bobrek, but ve kalp dokularinda yiiksek bulunmasi bu
bilgiler tarafindan desteklenmektedir. Fakat gogiis dokusunda CAT aktivitesinin diistik

bulunmasi muhtemelen hayvanin durus pozisyonu ile ilgili olabilecegi seklinde
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yorumlanabilir. Karaciger dokusunda CAT aktivitesinin benzer bulunmasi ise
muhtemelen metabolik olarak uyum sagladigini gostermektedir. Calismada elde edilen
SOD bulgularina bakildiginda AHG’de goglis dokusu hari¢ diger dokularda diisiik
olmasimi1 hayvanlarin strese metabolik olarak uyum saglayabilmek i¢in bu enzimi
kullandiginin gostergesidir diye belirtebiliriz. G6glis dokusunda yiiksek olmasini ise
muhtemelen hayvanin durus pozisyonu ile ilgili olabilecegi diisiincesindeyiz. GSH
miktarina baktigimiz zaman but dokusunda benzer bulunurken, bébrek, kalp ve gogiis
dokularinda ytiksek olmasi ilgi ¢ekicidir. Bunun nedeni ise organizmada oksidadif stresin
artmasi1 lizerine bobrek, kalp ve go6glis dokularindaki GSH miktarlarini uyarmasi
sonucunda yiikselmistir. Kalp dokusunun LPO seviyesi her iki grupta benzer olmasina
ragmen, AHG’nin bobrek, karaciger, but ve gogiis eti dokularinda LPO’nun yiiksek
bulunmas1 bu dokularda oksidatif stresin oldugunu gostermektedir. Bu bilgiler literatiir
bilgiler ile dogrulanmaktadir.®® Mehmood ve ark. (2018)%® broylerde yaptiklar:
calismalarinda 7 giinliik yastaki hayvanlarin karaciger dokusunda kontrol grubu ile TD’li
grup arasinda total antioksidan kapasite (T-AOC) seviyesi bakimindan fark olmadig:
ancak 10, 14 ve 18 giinliik yastaki hayvanlarda T-AOC seviyesinin TD’li grupta dnemli
oranda azaldigini bildirmislerdir. Yine ayn1 ¢calismada TD’li grupta 7, 10, 14 ve 18 giinliik
yastaki broylerlerin karaciger dokusunda SOD ve GSH-Px aktivilerinin 6nemli oranda
azaldigini, malondialdehit (MDA) miktarinin ise arttigini belirtmiglerdir. Bu sonuglara
benzer olarak yapilan bu calismada 28 giinliik yastaki ayak hastalikli broylerlerin
karaciger dokusunda SOD aktivitesi ile GSH miktarinin azaldig goriilmiistiir. Yine LPO
miktar1 Mehmood ve ark.(2018)% yaptig1 calismaya benzer bu ¢alismada ayak hastalikli
broyler grubunda bdobrek, karaciger, but ve gogiis dokularinda arttigi, fakat kalp
dokusunda benzer oldugu goriilmiistiir. Yapilan literatiir taramasinda ayak hastaliklarinin

broylerlerde antioksidan metabolizma {tizerine etkilerini gdsteren ¢alisma sayisinin
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oldukca kisith sayida olmasindan dolay1 elde edilen bulgularin karsilastirilmasi tam

olarak yapilamamustir.

28



6. SONUC VE ONERILER

Ayak hastalikli ve saglikli broylerlerin bobrek, but, gogiis, kalp ve karaciger
dokularindaki antioksidan metabolizmadaki farkliliklar ile kemik dokusunda
histopatolojik degisiklikleri belirlemek amaciyla yapilan bu tez calismasinda elden edilen
sonuglar1 su sekilde siralayabiliriz;

Ayak hastalikli ve saglikli hayvanlarin kemik dokularinin histopatolojik olarak
yapilari incelenmis ve degisiklikler goriilmiistiir.

Ayak hastalikli grubun antioksidan metabolizmasi saglikli gruba gore olumsuz
etkilendigi belirlenmistir.

Yine AHG grubunun but dokusunda SOD aktivitesinin azaldigi, CAT aktivitesi
ve LPO miktarinin arttig1, GSH miktarinin ise degismegi belirlendi.

Gogiis dokusu incelendiginde ayak hastalikli grubun SOD aktivitesi, LPO ve
GSH miktarlarmin arttig1 (p<0,01), CAT aktivitesinin ise azaldigi tespit edildi.

Ayak hastalikli grubun kalp dokusunda CAT aktivitesi ile GSH miktarinin arttigi,
SOD aktivitesinin azaldigi ve LPO miktarinin ise degismedigi belirlendi.

Karaciger dokusu incelendiginde SOD aktivitesi ve GSH miktarinin azaldigi, LPO
miktarinin artti@i ve CAT aktivitesinin ise degismedigi goriildii.

Bobrek dokusunda ise SOD aktivesi azalirken, CAT aktivesi, LPO ve GHS miktari
artig1 tespit edilmistir.

Bu caligmanin sonucunda broyler yetistiriciliginde ayak hastaliklarini azaltmak
i¢cin rasyona mineral dengesi yaninda antioksidanlar ilave edilmesi durumunda ayak
hastaliklarinin olusum mekanizmalarina etkisini belirlemek amaciyla yeni calismalar

yapilmalidir.
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EK-2. ETIK BILDIRIiM VE INTIHAL BEYAN FORMU

¢ i Bk
ATATURK UNIVERSITESI REKTORLUGU
SAGLIK BILIMLERI ENSTITUSU MUDURLUGU

ETiK BiLDiRiM VE iINTIHAL BEYAN FORMU

Yiiksel LisansTezi olarak Prof. Dr. Halit IMIK danigmanhginda sunulan “Ayak
Hastalikli ve Saglikli Broilerlerden Alinan Karaciger, But,Gogiis, Bobrek ve Kalp Dokularinda
Antioksidan Metabolizma ve Ayak KemikDokusunun Histopatolojik Degisimler Yoniinden
incelenmesi” baslikli ¢alismanin tarafimizdan bilimsel etik ilkelere uyularak yazildigini,
yararlanilan eserlerin kaynakgada gosterildigini, Saghk Bilimleri Enstitisii tarafindan
belirlenmis olan Turnitin Programi benzerlik oranlarinin agilmadigini ve asagidaki oranlarda
oldugunu beyan ederiz.

Tez Boliimleri Tezin Benzerlik Oram (%) Maksimum Oran (%)
Giris 0 15
Genel Bilgiler 3 30
Materyal ve Metod 7 35
Bulgular 7 10
Tartisma o 18

Beyan edilen bilgilerin dogru oldugunu, aksi halde dogacak hukuki sorumluluklari
kabul ve beyan ederiz. 07/ 08/ 2019

Sefa KOSEOGLU Prof. alit IMIK

* Tez ile ilgili YOKTEZ’de yayinlamasina ilisikin bir engelleme var ise asagidaki alani doldurunuz.
[J Tezle ilgili patent bagvurusu yapilmasi / patent alma siirecinin devam etmesi sebebiyle Enstitii

Yoénetim Kurulunun ..../.../.... tarih ve ............. sayili karari ile teze erigim 2 (iki) yil siireyle
engellenmistir.

[ Enstitii Yonetim Kurulunun ..../.../.... tarih ve ............. sayih karari ile teze erisim 6 (alt1) ay
siireyle engellenmistir.
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VETERINER FAKULTESI
Birim Etik Kurul Karan

®

Karar Sayisi: 2019/ 10

Karar Tarihi: 02 / 07 /2019

Atatiirk Universitesi Veteriner Fakiiltesi Hayvan Besleme ve Beslenme Hastaliklan
| Anabilim Dali Ogretim Uyesi Prof.Dr. Halit IMIK’in tarafindan 01.07.2019 tarihli yazisi
ckinde sunulan (Ayak Hastahkh ve Saghkh Broilerlerden Ahnan Karaciger, But,
Gogiis, Bobrek ve Kalp Dokularinda Antioksidan Metabolizma ve Ayak Kemik
Dokusunun Histopatolojik Degisimler Yéniinden incelenmesi.) adli bagvuru formu
birim etik kurulumuz tarafindan degerlendirilmistir.

Yapilan degerlendirme sonucunda; sunulan ¢aliymanin, Atatiirk Universitesi Bilimsel
| Aragtirma ve Yayin Etigi Yonergesi ilkesine UYGUN olduguna karar verilmistir

Prof. Dr. Hamza AVCIOGLU  (Bagskan)

Prof.Dr.Mustafa ATASEVER (Uye)

Prof.Dr.Yavuz Selim SAGLAM (Uye)

Prof.Dr.Biilent POLAT (Uye)

Prof.Dr.Ibrahim BALKAYA (Uye)

(IZINLI)
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EK-4. DIGER FORMLAR

T.C o\ * SAGy,
oe picie 2 % a %
ATATURK UNIVERSITESI & p /"f:
SAGLIK BiLIMLERI ENSTITUSU 2 { 2
YUKSEK LISANS TEZ SAVUNMA SINAVI TUTANAGI L el
(Tez bashg degisiklik onerisi olanlar icin)
(FORM: 08)
OGRENCI BILGILERI
Adi ve Soyads : Sefa KOSEOGLU Damsmani : Prof Dr.Halit IMik
Programi (Fakiilte/Y.Okul) : Veteriner Fakiiltesi Ortak Damgman : .
Hayvan Besleme ve Beslenme Hastaliklar:
Anabilim Dah :
Anabilim Dali

Atatiirk Universitesi Saglhk Bilimleri Enstitiisii Yénetim Kurulu’nun 09.08.2019 ve
20369917-050.02.04-E.1900231849 (Karar 4) sayili karariyla olusturulan tez savunma sinavi
jurisi, Ayak Hastalikli ve Saglikli Broilerlerden Alinan Karaciger, But, Gogis, Bobrek ve Kalp
Dokularinda Antioksidan Metabolizma ve Ayak Kemik Dokusunun Histopatolojik Degisimler
Yéniinden incelenmesi.

baslikli yiiksek lisans tezini incelemis ve adayi1 26.08.2019 tarihinde, saat 13: 00’da tez

savunma sinavina tabi tutmustur.

DEGERLENDIRME VE SONUC:

(X Jiiri raporlarinim tartistimasi sonucunda basariyla savunulan tezin KABUL EDILMESINE,
[ Jiiri raporlarinin tartigiimasi sonucunda, ........ ay ek siire verilerek tezin DUZELTILMESINE,

(] Jiiri raporlariin tartigiimasi sonucunda tezin REDDEDILMESINE,

(X ancak konu ve igerigi degismeksizin tez baghgmin . Ayak Hastalikli ve Saglikh Broylerlerde

Bazi Dokularin Antioksidan Metabolizma ve Ayak Kemik Dokusunun Histopatolojik
Yonden Incelenmesi

olarak diizenienmesine,

X oY BIRLIGI [0 OY COKLUGU ile karar verilmistir.
Tez Sinav Jiirisi  Unvani, Ad1 Soyad: P Imza
Baskan :Prof. Dr. Mehmet GUL ,'//‘./M VZV L
Uye :Prof. Dr. Halit IMIK @}\
Uye :Dog. Dr. Recep GUMUS
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