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1. GIRIS

Canlilarda hiicrelerin ¢ogalmasi, yenilenmesi ve organizmanin biiyiiyiip
gelismesi i¢in aminoasitler, glikoz, yag asitleri ve vitaminlerin yani sira minerallere de

ihtiya¢ vardir (Hadrzynski, 1999; Belgemen ve ark., 2004).

Mineraller dogada yaygin olarak bulunurlar. Biiylime, gelisme ve yasamin
stirdiiriilmesi icin mineral maddelere ihtiya¢ vardir. Canlilarda %4 gibi cok kiiciik bir

miktar bulunmasina ragmen, viicudun yapiminda gereklidirler (Alcock, 1996).

Cinko, saglikli bir yasam icin her giin belirli bir miktar alinmasi gereken
biyolojik Oneme sahip bir iz elementtir. Organizmada tiim doku, organ ve viicut
sivilarinda bulunur (Hadrzynski, 1999; Belgemen ve ark., 2004). Ozellikle prostat,
semen, karaciger, bobrek, kemik, kas, retina, sac, pankreas, dalak ¢inkodan zengin doku
ve sivilardir (Milne, 1994; Alcock, 1996). Cinko, tiim hiicrelerde bulunan esansiyel bir
mineraldir. Viicudumuzdaki biyokimyasal olaylar1 tesvik eden 300’den fazla enzimin
yapisinda bulunur (Anon, 2006). Cinko, DNA ve RNA sentezinde, normal biiylimede,
beyin gelisiminde, davranigsal cevapta, iiremede, fetal gelisimde, kemik formasyonunda
ve yara iyilesmesinde gorevli enzimlerin katalizlenmesinde gereklidir (Barceloux,
1999). Cinko antioksidan etkili bir enzim olan siiperoksitdismutaz ve dokular1 serbest
radikallerin zararl etkilerinden koruyan metallotiyoneinlerin yapisinda yer alir (Rotsan

ve ark., 2002).

Bakir, pek ¢ok enzim sisteminde kofaktordiir. Bakir; sitokrom oksidaz (aeorobik
solunumda), lisil ve thiol oksidaz (hiicrelerin yapisal biitiinliigiinde), siiper oksit
dismutaz (oksijen metabolitlerinin toksik etkilerinin azalmasinda) ve hemoglobin
sentezi i¢in demirin absorbsiyon ve transferinde gereklidir (Mc Dowell, 1992; Haris ve
ark., 1994; Alkan, 1998; Artington, 2002; Tomlinson ve ark., 2004). Bakir ve cinko
emilim, transport ve reseptorlere baglanma acisindan, biyolojik olarak antagonisttirler

(Jhonson, 1989; Keen ve ark., 1998).

Manganez; bir¢cok enzimin (hidraz, dekarboksilaz ve transferaz) aktivatoriidiir.
Metaloenzimlerin (Mn siiperoksit dismutaz) bir ogesidir (McDowell, 1992; Haris ve

ark., 1994; Artington, 2002). Manganez; hayvanlarda kemik dokusu organik matriksinin
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olgunlagmasi ve kemik yapisinin gelisimi ve fonksiyonlar1 i¢in 6nemli bir iz elementtir

(Underwood, 1977; Akin, 2004).

Magnezyum insan viicudunda kalsiyum, sodyum, potasyumdan sonra en cok
bulunan hiicre i¢i katyondur. Glikoz kullanimi1 yag, protein ve niikleik asit sentezi,
adenozin trifosfat (ATP) metabolizmasi, kas kasilmasi ve bazi membran tasima
sistemleri gibi 300'den fazla enzimatik reaksiyon ile yakindan iliskilidir (Siiriiciioglu,

1992; White ve Campbell, 1993).

Kalsiyum viicutta ¢ok miktarda bulunan bir elementtir. Yetiskin bir insanda
yaklasik 1 kg (24.95 mol) kalsiyum bulunur. Total kalsiyumun %99'u kemiklerde
hidroksi apatit (Ca;o(PO4)s(OH),) seklinde bulunurken, %11 yumusak doku veya

ekstraselliiler s1ivida bulunur (Kalaycioglu ve ark., 2000).

Demir, basta hemoglobin olmak iizere viicutta oksidasyon-rediiksiyon, H,O,
kullanilmasi, oksijen tasima-depolama, enzim aktivasyonu gibi bircok metabolik

olaylarda rol oynayan bir elementtir (Ustdal ve ark., 1991).

Potasyum, hiicre i¢inin ana katyonu olup; sinir ve kas dokusunun
fonksiyonlarinda rol oynar (Ustdal ve ark., 1991). Baslica fonksiyonlarindan biri kas
aktivitesi, oOzellikle kalp kasi iizerine etkisidir (Ustdal ve ark., 1991; Rajurkar ve

Pardeshi, 1997).

Bu calismada, ¢inko iceren diyetle beslenen ratlarda, detoksifikasyon ve immun
sistemde onemli gorevleri olan dalak dokusunun mineral madde (Zn, Cu, Mn, Mg, Ca,
Fe, K) profili incelenerek, bunlarin katildigr enzimlerin aktivitesi ve reaksiyonlarin

cinkoya verdikleri cevap ortaya konulmaya c¢alisilacaktir.



2. GENEL BiLGIiLER

2.1. Cinko

Cinko, atom agirligr 65.37 gr/mol, atom numarast 30 olan bir metaldir. Cinko
dogada daima bilesikleri halinde bulunur. Bunlardan en 6nemlileri ZnS ve ZnCO; dir.
Biyolojik sistemlerde ¢inko yalmz +2 degerlikli olarak bulunur (Underwood, 1977;
Usdal ve ark., 1991; Atkins ve Jones, 1997).

Cinko dogada, bitki ve hayvan kaynakli besinlerde yaygindir. Biiyiime ve {ireme
gosteren her biyolojik materyalde bulunur. Cinko; alkol dehidrojenaz, {irikaz,
karboksipeptitaz ve karbonik anhidraz gibi enzimlerin yap: tasidir. Karbonik anhidraz
yasam i¢in Onemi olan bir enzimdir. Bu enzim organizmada pH degerini belirli

stnirlarda tutulmasini saglayan reaksiyonu kataliz eder (Asi, 1996).

2.1.1. Cinkonun viicutta dagilimm

Organizmada ¢inko; prostat, sag, karaciger, bobrek, kemik, kas, kalp, pankreas
ve dalak gibi organlarda bulunur. Ayrica pankreas ve duodenum salgilar1 da ¢inko igerir

(Asi, 1996). Doku ve sivilardaki ¢cinko konsantrasyonlar1 Tablo 1°de gosterilmistir.

Tablo 1. Doku ve sivilardaki ¢inko konsantrasyonu*

Doku/S1v1 Cinko Diizeyi Doku/S1v1 Cinko Diizeyi
Sag 175 mg/gr Dalak 17 mg/gr
Tirnak 150 mg/gr Testis 15 mg/gr
Semen 125 mg/gr Akciger 14 mg/gr
Prostat 102 mg/gr Adrenal 14 mg/gr
Kemik 101 mg/gr Beyin 12 mg/gr
Karaciger 55 mg/gr Eritrosit 0.90 mg/gr
Bobrek 54 mg/gr Kan plazmasi 0.3 mg/gr
Kas 33 mg/gr Idrar 0.05 mg/gr
Kalp 29 mg/gr Tiikiirtik 0 mg/gr
Pankreas 21 mg/gr

*(Hambidge, 1981)




Normal eriskin bir insanda ¢inko miktar1 1.4 — 2.3 g’dir (Leary ve ark., 1983).
Bunun biiyiik kismi kemik ve deride bulunur. Kandaki ¢inkonun %75 - 88’1
eritrositlerde, %12 — 22’si plazmada, %3’ 1okositlerde, az bir kismida trombositlerde
bulunur. Cinko serum konsantrasyonu, plazma konsantrasyonundan 5-15 pg/dl daha

yiiksektir. Bunun nedeni, pihti olusumu sirasinda trombositlerden salinan cinkodur

(Ulger ve Coskun, 2003).

2.1.2. Cinko metabolizmasi

Cinko metabolizmasinda rol oynayan baslica organ karacigerdir. Besinlerle
alian cinkonun az bir kismi barsaklardan emilir. Emilen ¢inko organ ve dokulara
tasinir. Buralarda da yapilarini olusturan enzimlere katilirlar (Asi, 1996). Cinko kanda,
cogunlukla albiimin (%60 — 70), makroglobiilin (%30 — 40) ve diisiik oranda da

transferin ve aminoasitlerle tasinmaktadirlar (David, 1999).

Barsaklardan emilen ¢inko, transferine bagli olarak karacigere taginir. Cinkonun
en hizli birikimi ve doniisiimii pankreas, karaciger, bobrek ve dalakta gerceklesir.
Ratlarda radyoaktif ¢inko hizli bir sekilde pankreas ve dorsolateral prostatta birikir. Bu
dokulardaki ve daha yavas degisebilen kas ve eritrositlerdeki cinko; farkli degisim
oranlarinda kompartmanlarin bulundugu bir ‘yumusak doku ¢inko havuzu’ olusturur
(Ulger ve Coskun, 2003). Cinkonun emilimi bagirsaklardan olmaktadir. Jejenum, ileum
ve duodenumdan ¢inko emilimi gerceklesir. Alinan ¢inkonun %15-40’1 duodenumdan
emilmektedir (Kayakirilmaz ve ark., 1989; Bhagavan ve ark., 1992). Cinko emilimi
ortamda bulunan glikoz, pikolinik asit, sitrik asit, laktaz ve kazein ile kolaylasmaktadir.
Ote yandan ise tahil ve baklagillerde ¢ok bulunan fitik asit, fiber (lif), fosfat, bakur,
demir, selenyum, toprak ve kil ile azaldig: belirtilmistir (Kayakirilmaz ve ark ., 1989).
Emilim hem pasif difiizyonla hem de bilinmeyen bir tasiyic1i aracilifiyla aktif
transportla olur (Bhagavan ve ark., 1992; Vallee ve ark., 1993). Viicut ihtiyaca gore
cinko diizeyini ayarlar. Bu iki sekilde yapilir: Birincisinde c¢inkonun organizmaya
girmesi engellenir, ikincisinde ise ¢inko bagirsak hiicrelerinde tutulur (Whithey ve ark.,

1990; Vallee ve ark., 1993).

Viicuda gerek oral, gerekse parenteral yoldan giren ¢inko, baslica feces ile atilir

(%70). Karacigerden safraya ekskresyon, onemsiz miktarlardadir. idrar ve ter ile de bir
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miktar ¢inko kaybi1 olmaktadir. Sicak iklimlerde terle olan kayip onemli boyutlara
ulasabilir (Saner, 1999). Idrarla bir giinde atilan cinko miktar1 0.3- 0.5 mg kadardur.
Cinkonun idrarla atithm mekanizmas1 tam olarak agiga kavusturulamamistir. Idrar
cinkosu nefroz, diyabet, post alkolik hepatik siroz, total starvasyon ve obezite
durumlarinda artmaktadir. Idrar ¢inkosu, aym zamanda kas katabolizmasini gosteren iyi

bir indekstir (Spencer ve ark., 1996; Halsted ve ark., 1997).

Giinlik c¢inko gereksinimi, biiylime-gelisme, hamilelik, siit verme gibi
donemlerde artmaktadir. Amerikan verilerine gore giinliik cinko gereksinimi, siit
cocuklarinda 1.1 -1.25 mg, 1 -10 yasta bu gereksinim 1.55 -1.60 mg’a yiikselmekte,
gebelikte Cinko ihtiyact son haftalarda 3 mg’a kadar yiikselmekte (1 mg ¢inko=15.3
mikromole esdegerdir), bu ihtiya¢ laktasyonda daha da artmakta 5.45 mg’a
yiikselmektedir (Tuckerman ve ark., 1993).

Bir diyetin ¢inko icerigi, biiyiikk oranda o diyetin protein icerigine baghdir. Bir
eriskinde, yaklasik 1 mg/kg protein iceren bir diyet ortalama 12.5 mg c¢inko igerir.
Kaloriden zengin, ancak proteinden fakir bir diyet ise bu miktarin yaris1 kadar ¢inko
icerigine sahiptir. Besinlerle alinan ¢inkonun ana kaynagi etlerdir (Spencer ve ark.,

1996).

Fakat degisik et tipleri farkli oranlarda c¢inko icermektedir. Etler igerisinde ise
kirmiz1 et en yiiksek konsantrasyonda c¢inko bulundurur. Cinko igerigi en yiiksek olan
hayvansal gida ise istiridyedir. Tahillardan ozellikle bugdayda, kuru bakliyatlarda,
kuruyemiste cinko miktar1 fazla olmakla beraber, siit, siit iirlinleri, yumurta, balik, beyaz
et ( tavuk eti), sebze ve meyvelerde bu oran azdir (Paul ve Southgte, 1998 ). Tablo 2’de

baz1 gidalarin ¢inko diizeyleri gosterilmistir.



Tablo 2. Bazi1 gidalarin ¢inko icerikleri*

Gidalar mg/100gr Gidalar mg/100gr
Cavdar Ekmegi 2.2 Bugday Ekmegi 2.4-3.5
Patates 0.2 Misir 2.5
Piring 1.5 Ispanak 0.3-0.9
Bezelye 3-5 Biftek 2-5
Pancar 2.8 Arpa 2.7
Yumurta Sarisi 2.6-4 Inek Siitii 0.4-3
Portakal 0.1 Karaciger (S1g1r) 3-8.5
Havug 0.5-3.6 Kuru Maya 8
Istiridye 160 Yulaf 14
Midye 2 Domuz karacigeri 3-15
Fistik Ezmesi 2 Tereyagi 0.3

*(Ozhan, 2007)
2.1.3. Cinkonun fonksiyonlari

Cinko, insanlardan baska hayvan ve mikroorganizmalarda da protein sentezi ile
iliskili bir eser elementtir. Yapilan ¢alismalarda protein sentezi sinirlamalarinda ¢inko
eksikliginin yol actigi niikleik asit metabolizmasindaki degisiklikler sorumlu
tutulmustur. Cinko tiim canlilarda DNA ve RNA sentezi i¢in gereklidir. DNA sentezi,
DNA’ dan RNA sentezlenmesi ve RNA ‘nin yikilmasi gibi progeslerde duraklamalar

goriilmektedir.

Cinko, metalloenzim denilen bir grup enzim i¢inde bulunmaktadir ve onlarin
fonksiyonlar1 i¢in gereklidir (Halsted ve ark., 1997). Metalloenzimler, metal ve
proteinin bir arada oldugu yapilardir. Her protein molekiiliinde sabit sayida metal atomu
bulunmaktadir. Metal proteine sikica baghdir ve enzimin piirifikasyonu sirasinda bu
ozeliginden dolay1 metal kaybi olmamaktadir. Yapisinda c¢inko bulunduran
metalloezimleri soyle siralayabiliriz; Deoksi timidin kinaz, DNA polimeraz,
Riboniikleaz (Tanriverdi, 2008). Yapisinda ¢inko bulunduran bazi metallo enzimler ve

yer aldiklar reaksiyonlar Tablo 3’te gosterilmistir.



Tablo 3. Yapisinda ¢inko bulunduran bazi metallo enzimler ve yer aldiklari

reaksiyonlar®
Metallo enzimler Yer aldiklar1 reaksiyonlar
Karbonik anhidraz CO, ve HCO3; metabolizmasi
Timidin kinaz Niikleik asit ve protein sentezi
DNA polimeraz Niikleik asit ve protein sentezi
RNA polimeraz Niikleik asit ve protein sentezi
Karboksipeptidaz Protein sindirimi, folat absorbsiyonu
Siiperoksit dismutaz Siiperoksitlerin O, ve H,O;’e doniisiimii
Aminopeptidaz Protein sindirimi, folat absorbsiyonu

*(Tanriverdi, 2008)

Cinko DNA ve RNA polimeraz enzimlerinin temel birlesenidir (Goziikara,
1989). DNA sentezi icin onemli fonksiyonlart olan iki enzim; DNA polimeraz ve
Timidin kinaz’dir. DNA polimeraz aktivitesi i¢in ¢inko esansiyeldir. Cinko eksikligi
olan rat embriyolarinda DNA polimeraz aktivitesi kontrollere gore diisiik bulunmustur.
Timidin kinaz ise DNA sentez yolunda, DNA prekiirsorii olarak gorev yapar. Cinko
eksikligi gosteren ratlarda timidin kinaz aktivitesinin azaldig1 ancak ¢inko verildiginde

diizeldigi goriilmiistiir (Arcasoy, 2002).

Cinko, 300’den fazla enzimatik reaksiyonda ve 2000’den fazla proteinin

yapisinda bulundugu bilinmektedir (Beyersmann, 2002).

Cinko, hiicre membrani ve damar endotelinin stabilizasyonunda, DNA, RNA ve
protein sentezinde, biiyiimede, deri ve yara iyilesmesinde, iiremede, immun sistemde,
A vitamininin plazma konsantrasyonunun ayarlanmasinda da Onemli bir rolii vardir

(Underwood, 1977; Prasad, 1985; Underwood ve Suttle, 1999; Patrica ve ark., 2005).

Cinko, antioksidan 6zelige sahiptir (Dexter ve ark., 1991). Aynm1 zamanda Zn/Cu
SOD’in bilesiminde bulunmaktadir (Marttila ve ark., 1988; Saggu ve ark., 1989).
Cinkonun serbest radikal olusumu ve oksidatif stresten koruyucu rolu vardir. Oksidatif
hasarlarin neden oldugu hastaliklarin (alkolizim, karaciger sirozu ve kardiyovaskiiler

rahatsizlik) patogenezinde rol alir (Rotsan ve ark., 2002).



Beyindeki cinko konsantrasyonu, cocukluk doneminde artis gostermekte iken
yetiskin donemde diizeyini koruyan beyin ¢inko diizeyi, yaslilikta ise ciddi azalma
gostermektedir. Beyin cinko konsantrasyonu, c¢ocukluk doneminde -cerebellumda
yiiksek iken, yetiskin donemde hipokampusta daha yiiksektir. Yetersiz ¢inko alimina
bagili olarak mental fonksiyonlarin ve Ogrenme yeteneginin azaldigi bildirilmistir

(Takeda, 2000).

Cinkonun normal embriogenezde, fetiis biiylimesinde, amniyotik sivinin
antibakterial aktivitesi, uterus kasinin kontraktilitesi ve travayin baslamasi icin gerekli
oldugu bilinmektedir. Gobek kordonundaki ¢inko diizeyinin annenin serum diizeyinden
%50 oraninda daha fazla olmasi plasentanin cinkoyu aktif sekilde transfer ettigini

diistindiirmiistiir (Keen ve ark., 1998).

Fareler iizerinde yapilan caligmalarda, diisiik cinko iceren diyetle beslenen anne
farelerin yavrularinda mikroftalmi, anoftalmi, hidrosefali, fetal derinin belirgin frajilitesi
ve diisik dogum tartis1 siklig1 gosterilmistir. Ayrica ¢inko eksikligi olan farelerde

davranis degisikliklerinin oldugu saptanmistir (Mills ve ark., 1999).

Pretermlerde c¢inko suplemantasyonu ile retinol degerlerinin arttifi, ¢inko
eksikligi olan hayvanlarda diisiik serum A vitamini degerlerinin bulundugu (Lockitch ve
ark., 1998) ve kronik karaciger hastaligi olup diisiik 16kosit cinkosu olanlarda

fotoreseptor duyarliliginin bozuldugu gosterilmistir (Keeling ve ark., 1992).

2.1.4. Cinko eksikligi

Cinko eksikligi istahsizlik, biiylime geriligi, kilo kaybi gibi nonspesifik
bulgularin yani sira hafif, orta ve agir eksiklik bulgular ile kendini gosterir (Arcasoy,

2002).

a) Hafif eksiklik bulgulari: Tanis1 zordur ve en sik goriilen seklidir. Viicut
kitlesinde azalma, oligospermi, duygusal ve norolojik degisiklikler ortaya cikar. Okul
oncesi cocuklarda gelismede duraklama goriiliir. Hafif eksiklik bulgular1 daha siklikla

okul dncesi ¢ocuklar, hamileler ve yashilarda goriiliir (Arcasoy, 2002).



b) Orta eksiklik bulgulari: Hipogonadizm, kaba deri, istahta azalma, karanliga
adaptasyon bozuklugu, tat duyusunda azalma, yara iyilesmesinde gecikme ile kendisini
gosterir. Yetersiz ¢inko alimi, GIS hastaliklari, karaciger hastaliklari, kronik bobrek

hastaliklar1 ve orak hiicre anemisinde bildirilmistir (Arcasoy, 2002).

¢) Agir eksiklik bulgular: Biilloz piistiiler dermatit, alopesi, tekrarlayan
enfeksiyonlar, hipogonadizm, mental bozukluklar, yara iyilesmesinde bozukluk ortaya
cikar. Ayrica asirt alkol alimi ve penisilamin tedavisi sonrasi ¢inko kaybinin derecesine

gore agir eksiklik bulgular goriilebilir (Arcasoy, 2002).

Sicanlarda deneysel olarak meydana getirilen ¢inko yetersizliginde, kil
dokiilmesi, biiyiime geriligi, zayiflama, deri lezyonlar yara iyilesmesinde gecikme ve

fotal oliimler goriilmektedir (Asi, 1996).

Cinko eksikliginin tedavisinde oral yoldan 0.2-3 mg/kg/giin c¢inko siilfat
kullanilmaktadir. Cogu durumda 1 mg/kg/giin yeterli olmaktadir (Hambidge ve ark.,
1981).

2.1.5. Cinko toksisitesi

Anoreksi, kusma, bulanti, diyare, letarji, ates, bas donmesi, gastrik erozyona
bagl kanama gibi semptomlar goriiliir. Eriskinde 2 gr veya daha fazla alindiginda bu tiir
toksisite bulgular1 ortaya c¢ikar. Akut cinko zehirlenmesi galvanize konteynerlerde
saklanan icecek ve sularin i¢ilmesinden veya bu gibi sularla renal diyaliz yapildiktan
sonra goriilebilir. Uzun siire yiiksek doz (75-300 mg) kullanilmas1 mikrositik anemi ve
notropeni yaparken, kisa siireli giinde 50 mg cinko alinmasi bakir metabolizmasini

etkiler. Bu iki element biyolojik olarak antagonisttir (Arcasoy, 2002).

Cinko zehirlenmesi olan ratlarda mikrositik hipokromik aneminin olusmasi,
cinkonun yiiksek diizeyleri ve demir, bakir, sitokrom oksidaz ve katalazin normalin
altindaki degerleri ile birlesmesiyle olusur. Anemi ve beraberindeki bu biyokimyasal
degisiklikler biiyiik ol¢iide, bakir+demir ilavesi ile tamamen giderilebilir (Browning,

1969; Underwood, 1977).



2.2. Bakir

Bakir, atom numarasi 29, atom agirligi 63,55 gr/mol olan bir metaldir (Atkins
and Jones, 1997). Dogada yaygin olarak bulunan bakir elementinin, bitkisel kaynakli
besinlerde bol miktarda bulundugu, bitki tohumlarinin bakirdan zengin olmasina
ragmen, saplarinda az miktarda bakir bulundugu bilinmektedir. Nohut, ceviz, findik ve
yaprakli sebzelerde yeteri miktarda bakir bulunur (Asi, 1996; Kalaycioglu ve ark.,
2000). Bunun disinda karaciger ve siit bakir yoniinden zengindir (Baysal, 2002).

2.2.1. Bakirin viicutta dagilin

Eriskin bir insanda 80-120 mg bakir bulunmaktadir. Yeni doganlarda bu miktar
daha biiyiiktiir. Yaklasik olarak erigkin bir insanin giinliilk bakir ihtiyact 2.5 mg’dir
(Sandstead ve ark., 1970; Burch ve ark., 1975; Reinhold, 1975). Organizmada bakir, en
fazla karaciger, bobrek, kalp, beyin, kas ve sacta bulunur (Asi, 1996). Total bakirin
%10’u karacigerde bulunmaktadir (Burch ve ark., 1975; Reinhold, 1975; Schneeman ve
ark., 1983). Kemik ve kasda az miktarda bakir bulunmasina ragmen, hacimlerinin
biiylilk olmasindan dolay1 totalin yaris1 kadar bakir icerirler (Reinhold, 1975;

Schneeman ve ark., 1983).

2.2.2. Bakirin metabolizmasi

Bakir, insanlarda genellikle duodenumda emilir. Ust gastrointestinal sistemde
bakir iki mekanizma ile emilmektedir. Birincisi enerjiye bagimli olup, aminoasitlerle
yapilmaktadir. Bakir aminoasitlerle kompleks kurarak absorbe edilir ve L — amino
asitler bu absorpsiyonu kolaylastirirlar. ikinci mekanizma ise bakir emiliminde daha ¢ok
rol oynar. Bu mekanizmada, mukozanin liimen tarafinda yiiksek molekiil agirlikli bakir
baglayan bir protein (bunun siiperoksit dismutaz oldugu ileri siiriilmektedir) ve mukoza
icinde metallothionein karakterindeki diger proteinler, bakirin depolanmasinda ve
mukozanin diger tarafina gecisinde gorev yapmaktadir (Underwood, 1977; Ustdal ve

ark., 1991).

Bakirin emilimi, diyetteki diger mineraller, organik yapilarin miktart (siilfat,

askorbik asit, fiber ve fitat) ve barsak iceriginin asidine baghidir (Usdal ve ark., 1991).
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Insan kamindaki bakir genellikle eritrosit ve plazma arasinda dagilmistir.
Eritrosit, 70-90 pg /100 ml bakir icerir (Underwood, 1977, Ustdal ve ark., 1991).
Eritrositte, bakirin cogu (%60) bakir cinko metaloenzimi olan siiperoksit dismutazda
bulunur. Kalan (%40) diger kismi ise proteinler ve aminoasitlere gevsek olarak baghdir

(WHO, 1996).

Bakir, %801 safra, %16's1 bagirsak duvarindan ve %4't ise idrarla atilir. Ter
ve menstriiel kanama ile de, ¢cok az miktarda bakir atilimi gozlenir (Plunkett, 1966;

Browning, 1969; Ustdal ve ark., 1991).

2.2.3. Bakirin fonksiyonlari

Eritrosit olusumunda, kemik,  merkezi sinir sistemi ve bag dokunun

gelismesinde bakir 6nemli role sahiptir (Grace ve Lee, 1990).

Bakir; Karaciger, bobrek ve dalak gibi dokularda birikir (Jenkins, 1989). Bakir
metabolizmasinda karacigerin anahtar rolii oynadig1 ancak, bakirin fazlaliginda 6nemli
riskler olusturdugu bildirilmistir. Bakir, miyelin olusumunda, melanin pigmentinin

sentezinde ve bagisiklik sistemi fonksiyonlarinda da gorev alir (Fuhrman ve ark.,

2000).

Bakir, yaklasik 30 enzim sisteminde kofaktordiir. Bakir; sitokrom oksidaz
(aeorobik solunumda), lisil ve thiol oksidaz (hiicrelerin yapisal biitiinliigiinde),
siiperoksit dismutaz (oksijen metabolitlerinin toksik etkilerinin azalmasinda) ve
hemoglobin sentezi icin demirin absorbsiyon ve transferinde gereklidir (Mc Dowell,

1992; Haris ve ark., 1994; Alkan, 1998; Artington, 2002; Tomlinson ve ark., 2004).

2.2.4. Bakir eksikligi

Bakir, cesitli canli tiirlerinin dokularinda iz element olarak bulunmasi
bakimindan biiyiik oneme sahiptir (Malcok, 2009). Eksikliginde; anemi, biiylimede
gecikme, agirlik kaybi, diyare, diizensiz kil ortiisii ve killarda depigmentasyon goriiliir.
Bakir yetersizliginde karakteristik bulgu bukagiligin iizerindeki kemiklerde olusan
siskinliklerdir (Mc Dowell, 1992; Haris ve ark., 1994; Alkan, 1998; Artington, 2002).
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2.2.5. Bakir toksisitesi

Bakir, dogada yaygin bulunmasi ve giinliikk yasamda fazla kulanilan bir metal
olmasi nedeni ile basta insanlar olmak {izere hayvanlarda da sik sik zehirlenmelere
sebep olmaktadir (Malgok, 2009). Bakir toksisitesinin en énemli bulgusu; seruplazminin
beyin ve karacigerde yigilmasi, kanda azalmasi ve idrarla dikarboksili peptit ve
aminoasitlerin atilmas1 ile karekterize olan hepatolentikiiler dejenerasyon (Wilson
sirozu)’dur (Asi, 1996). Bakirin fazla alinmasi halinde bulanti, kusma, salivasyon ve

bobrek hastaliklar goriiliir (Ustdal ve ark., 1991).

2.3. Manganez

Manganez; atom numaras1 25, atom agirligr 54,94 gr/mol olan bir metaldir. En
kararli hali +2’dir.Fakat bilesiklerinin ¢ogunda +4, +7 ve bir dereceye kadar +3

hallerinde bulunur. En 6nemli bilesigi manganez (IV) oksittir (Atkins ve Jones, 1997).

Manganez; bir ¢cok enzimin aktivatoriidiir ve metalloenzimlerin (arginaz, Mn
SOD ve piruvat karboksilaz) bir 6gesidir (Mc Dowell, 1992; Haris ve ark., 1994;
Artington, 2002).

2.3.1. Manganezin viicutta dagilimm

Manganez; dogada bitkilerde ve bitkilerle beslenen canlilarda yeteri kadar

bulunur. Viicutta baslica karacigerde bulunur (Baysal, 2002).

Beyin ve plazmadaki manganez konsantrasyonlari karsilastirildiginda; beyindeki
birikimin daha fazla oldugu goriilmiistiir. Bu durum kan-beyin bariyerlerinden aktif
tasinma ile manganezin tasindigin1 gostermektedir. Bunun da sebebi olarak glutamin
sentetaz enziminin beyine yerlesmesi ve manganez diizenleyici olarak davranmasi

gosterilmektedir (Michalke, 2004).

Hayvanlarda kemik dokusunun olgunlagmasi, kemik yapisinin gelisimi ve
fertilizasyonun diizenlenmesi i¢in gerekli bir iz elementtir (McDowell, 1992; Haris ve

ark., 1994; Artington, 2002).
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2.3.2. Manganezin metabolizmasi

Besinlerle alinan manganez bir¢ok enzimin aktivitesi icin gerekli bir iz

elementtir (Michalke, 2004).

Manganez, Piruvat karboksilaz gibi bir¢ok enzimin aktivasyonunda gorev alir;
bu enzim karbonhidrat metabolizmasinin birinci basamagin1  katalizler, bu asama

selliiler enerji tiretimi ve glukogenezis icin gereklidir (Tomlinson ve ark., 2004).

Manganez, organizmada en fazla karacigerde bulunur. Manganezin emilimi
barsaklardan gerceklesir. Dokularda uzun siire tutulmaz. Yapilan izotop ¢alismalarinda
manganezin karacigerin mitokondri fraksiyonunda toplandig: goriilmiistiir (Marttila ve

ark., 1988; Saggu ve ark., 1989).

Organizmada manganez, ¢cogunlukla feces, daha az olarak da safra ve idrarla

atilir (Asi, 1996).

2.3.3. Manganezin fonksiyonlari

Manganez, hayvanlarda kemik dokusunun organik matriksinin olgunlasmasi,
kemigin gelisimi ve fonksiyonlar1 icin gereklidir. Normal kikirdak ve kemik
formasyonunun yapisinda bulunan proteoglikan molekiillerinin sentezine katilan

enzimlerin kofaktoriidiir (Underwood, 1977; Akin, 2004).

Manganez, bagisiklik sistemi ve beyin fonksiyonlarini etkiler (Asi, 1996).
Manganez, keratinizasyon asamasinda da rol oynar. Ana bacak formasyonunu

etkileyerek ayak problemlerini onler (Tomlison ve ark., 2004).

Manganez “hiicre koruyucu” olarak da adlandirilir. Mn siiperoksit dismutaz (Mn
SOD) aktivasyonunda rol alarak, antioksidan etkisi ile serbest radikalleri ortadan

kaldirir (Asi, 1996).

2.3.4. Manganez eksikligi

Manganez eksikliginde, kemik anomalileri, fertilitede diisiis, biiyiime geriligi,

iskelet sistemi anomalileri, reprodiiktif fonksiyonlarda bozulma, yenidoganda sinirsel
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bozukluklar ve karbonhidrat metabolizmasinda bozukluklar ortaya ¢ikar (McDowell,

1992; Haris ve ark., 1994; Artington, 2002).

2.3.5. Manganez toksisitesi

Manganez, endiistride genis capta kulanilan bir elementir. Toksisitesinin diigiik
olmasina ragmen, yiiksek oranda kullanilmasi veya uzun siireli maruz kalinmasi
durumunda sinir sistemi rahatsizliklar1 ortaya c¢ikar (Cornelies, 2003; Pearson ve
Greenway, 2005). Manganez diizeyinin artmasi; hemoglobin ve doku demir diizeyinin
azalmasina neden olur. Manganez ve demir antagonisttirler (Mc Dowell, 1992; Haris ve

ark., 1994; Artington, 2002).

2.4. Magnezyum

Magnezyum atom numarast 12, atom agirhig 24.305 amu olan toprak alkali
metaller siifinda, hayati énem tasiyan 11 mineralden (kalsiyum, fosfor, sodyum,
potasyum, demir, cinko, bakir, krom, iyot, selenyum, magnezyum) birisidir (Elin,
1988). Magnezyum hiicre ici sivida potasyumdan sonra en sik bulunan ikinci, viicutta

en sik bulunan dordiincii katyondur (Elin, 1987).

2.4.1. Magnezyumun viicutta dagilinm

Magnezyum organizmada kalsiyum, fosfor ve potasyumdan sonra en Onemli
dordiincii hiicre i¢i katyondur. Toplam viicut magnezyumunun sadece %1’lik diizeyi
hiicre dist sivida bulunur. Magnezyum biitiin dokularda bulunmakta 6zelikle
kemiklerde, kaslarda ve sinir dokusunda bulunur (Fawcett ve ark., 1999; Maguire ve

Cowan, 2002).

Hayvan viicudundaki magnezyumun %60’1 kemiklerde, %20’si iskelet
kaslarinda, %19’u diger hiicrelerde ve %1’1 de hiicre dis1 sivilarda bulunur.Viicuttaki
toplam magnezyumun %50-70’1 kemiklerin yapisinda kalsiyumla birlikte bulunur

(Fawcett ve ark., 1999).
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2.4.2. Magnezyumun metabolizmasi

Eriskin bir insanin giinlik magnezyum ihtiyaci 20-40 mEq'dir. Cocuklarda

giinliik ihtiyac 12.5 mEq'dir (Prasad, 1978).

Oral alinan magnezyum ince bagirsakta absorbe olur. Kalsiyum emiliminde
vitamin-D'nin rolii oldugu gibi, magnezyumun emiliminde ise bircok faktorler etkendir.
Absorbe edilen magnezyumun biiyiik kismi bobrek yoluyla atilir. Ancak absorbe

olamayan magnezyum fekal yolla atilir (Pasad, 1976; David, 1996).

2.4.3. Magnezyumun fonksiyonlari

Magnezyum bircok enzim sisteminin temel tasidir. Kandaki magnezyum kritik
diizeye dustiiginde disaridan magnezyum verilmesi sarttir. Magnezyum inorganik
tuzlarla birlikte hiicre ve viicut sivilarinin ozmotik basincinin saglanmasinda gorev alir

(Maguire ve Cowan, 2002).

Magnezyum, klorofil molekiiliinde bulunur ve fotosentez olay: i¢in esas olan
Oonemli bir maddedir. Bitkilerde magnezyum bol miktarda bulundugundan, besinlerle
yeterli miktarda alinir ve disaridan alinmasi icin 6zel bir caba gerekli degildir (Yilmaz,

2000).

Magnezyum, kalsiyum iyonlarinin varliginda motor sinir uclarindaki asetilkolin
miktarmi artirir. Serbest hale ge¢mis asetilkoline karsi sinir uglarinin hassasiyetini
saglar. Kas1 gevseten faktorii inhibe eder (6zellikle kalsiyum iyonlarinin varliginda)

(Guyton ve Hall, 1998; Fawcett ve ark., 1999).

2.4.4. Magnezyum eksikligi

Magnezyum kaybmmin onemli bir kismi gastrointestinal sistem yolu ile
olmaktadir. Magnezyumun fazla alinmasi halinde de kalsiyum atiliminin daha ¢ok

arttigini bildirmektedir (Boliikbasi, 1989; Noyan, 1998; Schweigel ve Martens, 2000).
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Magnezyum yetersizliginde, sinirlerde duyarlilik, ileti ve sinir kavsaginda
uyarilma artar. Tremor, tetani, ¢cevresel damarlarda genisleme ve kalp atimlarinda ritim

bozukluklar1 ortaya ¢ikar (Kiipliilii, 1996; Imren ve Sahal, 1997).

2.4.5. Magnezyum toksisitesi

Magnezyum fazla alindiginda uyusukluk, istahsizlik goriiliir. Hareketler bozulur,
kalbin atim sayis1 azalir, kan basinct diiser, kalp diyastol halinde durur ve oliim

meydana gelebilir (Yilmaz, 2000).

2.5. Kalsiyum

Kalsiyum, atom numarasi 20, atom agirlig1 40.078 amu olan toprak alkali metaller
smifinda yer alan mineralden biridir. Total kalsiyumun %99'u kemiklerde bulunurken,
%1'1 yumusak doku veya ekstraselliiler sivida bulunur. Viicutta kalsiyum, fosfat ve

magnezyum dagilimi Tablo 4’te gosterilmistir.

Tablo 4. Viicutta kalsiyum, fosfat ve magnezyum dagilimr*

Nisbi dagilim (%)

Doku Kalsiyum Fosfat Magnezyum
Iskelet 99 85 55
Yumusak dokular 1 15 45
Ekstaselliiler s1v1 <0.2 <0.1 1

*(Kalaycioglu ve ark., 2000)
2.5.1. Kalsiyumun viicutta dagilimi

Kalsiyum viicutta cok miktarda bulunan bir elementtir. Giindelik yasantimizda
kalsiyum ihtiyac1 bu iyon bakimindan zengin siit ve siit lirlinlerinden karsilanmaktadir. Kan
kalsiyum diizeyi saglikli bir insanda 8.5-10.2 mg/dl seviyesindedir. Yetiskin bir insanda
kalsiyumun %99’u mineralize olmus dokularda (kemikler ve disler) bulunur. Geriye kalan
% 1’lik kisim ise kan, hiicre dis1 sivilar ve farkli dokularda bulunmaktadir (Cashman, 2002;

Cui ve ark., 2006).
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Kan plazmasindaki kalsiyumun %350'si serbest veya iyonize formda, %401
plazma proteinlerine (cogunlukla albumine) baglh olarak bulunur. Plazmada kalsiyum,

fosfat ve magnezyumun bulunus sekli Tablo 5’te gosterilmistir.

Tablo 5. Plazmada kalsiyum, fosfat ve magnezyumun bulunus sekli*

Bulunus sekli Totalin ylizdesi

Kalsiyum | Fosfat Magnezyum
Serbest (iyonize) 50 55 55
Proteine bagl 40 10 30
Kompleks halinde 10 35 15
Total (mg/dl) 8.6-10.3 2.5-4.5 1.7-2.4

* (Kalaycioglu ve ark., 2000)

2.5.2. Kalsiyumun metabolizmasi

Kalsiyum, ince bagirsaklardan emilir. Emilimi, diisiik pH, sitrat ve vitamin D
varligr artirir. Vitamin D, Ca’un jejinum’dan emilimini, CaBP (Kalsiyum Baglayan

Protein) teskil ederek artirir (Baysu ve Camas, 1995).

Besinlerle viicuda giren giinliik 800 mg kadar kalsiyumun 700 mg kadar1 diski
ile disar1 atilir. Viicutta net olarak 100 mg kadar kalsiyum kalir. Viicuda alinan
kalsiyumun atilmasi gereken kismin %70 kadar1 diski, kalan %30 kadar ise idrar ile
atilir. Yag asitlerinin bagirsaklardaki miktar: artarsa gida ile alinan kalsiyumu erimeyen
sabunlar halinde baglayarak kalsiyum emilimini azaltir, dolayisiyla digk: ile kalsiyum

atilimi da artar (Baysu, 1970).

2.5.3. Kalsiyumun fonksiyonlari

Kalsiyum  cesitli  enzimatik  reaksiyonlarda, uyarilabilir  hiicrelerin
aktivasyonunda, hiicresel sekresyonlarda elektriksel aktivitenin olusturulmasinda,
hemostaz ve kemik metabolizmasini iceren temel biyolojik siireclerde hayati rolleri olan

bir iyondur (Berridge, 1993).
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2.5.4. Kalsiyum eksikligi

Hipokalsemi durumunda paratroid bezi uyarilarak parathormon salinimi artar.
Bu salinnmin etkisiyle kemiklerden hiicre dis1 siviya kalsiyum ve fosfat gecisi artar.
Parathormon ayni1 zamanda bobrek tubuluslarindan kalsiyumun geri emilimini artirir,
fosfatin geri emilimini ise durdurur. Bagirsaklardan kalsiyum ve fosfat emilimini artirir
ve bu mekanizma kalsiyum seviyesi normal diizeye erisene kadar devam eder (Yilmaz,

2000).

2.5.5. Kalsiyum toksisitesi

Kan kalsiyum diizeyinin yiikselmesi (hiperkalsemi) halinde sinir sisteminin
duyarlhiligr azalir, uyarimlar yavaslar, bunun sonucu kaslar tembellesir. Sonucta
istahsizlik ve halsizlik olusabilir. Bununla birlikte kalsiyum birikiminin asil nedeni
hiperparatiroidi durumudur. Bobrek islevindeki bozukluklar da kalsiyum diizeyinde
degisikliklere neden olabilir (Yilmaz, 2000). Kalsiyuam ve magnezyum kaslar iizerinde
fizyolojik antagonist olarak calisirlar. Hipomagnezemi kasilmalar1 uyarirken hipokalsemi

gevsemelere neden olur (Dube ve ark., 2003).

2.6. Demir

Demir, insan icin esansiyel olan bir elementtir. Hemoglobin vasitasiyla oksijen
tasimak gorevi olan demir, ferroz (Fe +2) ve ferrik (Fe +3) formlar1 arasinda birbirine
doniisme 6zelligi nedeniyle oksijenizasyon, hidroksilasyon ve benzeri bir¢cok metabolik

olay1 katalize eder (Camitta, 1996; Nancy ve ark., 1998).

2.6.1. Demirin viicutta dagilinu

Viicutta demirin en yiiksek miktarda bulundugu organlar arasinda karaciger,
dalak ve kemik iligi sayilir. Daha sonra bobrek, kalp, iskelet kaslari, pankreas ve beyin
gelir. Karacigerin demir depolama kapasitesi oldukca fazladir (Underwood, 1977;

WHO, 1996).
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Yumurta sarisi, kakao, midye, maydanoz, balik, findik, yesil sebzeler, siit ve siit
iiriinleri, seker, un, piring, patates ve tiim taze meyveler demir acisindan zengin

kaynaklardir (Ustdal ve ark., 1991).

2.6.2. Demirin metabolizmasi

Viicuttaki demirin %65’i hemoglobinde, %?22’si hemosiderin ve ferritinde,
%10’u miyoglobinde ve %3’ii de sitokrom, katalaz gibi enzimlerde ve transferrinde

bulunmaktadir (Camitta, 1996; Nancy ve ark., 1998).

Ferritin, tiim hiicrelerde bulunan ¢oziiniir demir-depo proteinidir. Hemosiderin
ise ¢oziinmeyen demir-depo proteinidir. Hemosiderin amorf yapidir. Doku icinde
kahverengi graniillidir ve 1s1k mikroskobu ile goriilebilir (Browning, 1969;

Underwood, 1977; Ustdal ve ark., 1991).

Bagirsak epitel hiicrelerinde ferritin artisi, demir emilimini yavaslatir, depolarda
yeterli demirin bulundugunu gosterir ve viicuda asirt demir alinmasimi engeller,
hiicreleri toksik etkiden korur. Bagirsak mukozasindan baska karaciger, dalak ve kemik

iliginde bulunan ferritin suda ¢oziinen bir proteindir (Aggett, 1985; Yilmaz, 2000).

Ferritin  konsantrasyonunun 10-15 ng/ml degerinin altina diismesi,
komplikasyonsuz demir eksikligi anemisi igin tipiktir (Underwood, 1977; Ustdal ve

ark., 1991).

Transferrin temel olarak kan icindeki demirin tasinmasina yardim eder.
Transferrinin ikinci ©nemli fonksiyonu da infeksiyona karsi viicudun savunma

mekanizmasina katilmasidir (Underwood, 1977; Mert, 1984).

Demir duedonum ve jejenum proksimalinden emilir (Onat, 1997; Nancy ve ark.,
1998). Fitatlar demir emilimini azaltirken, askorbik asit, balik, et ve yumurta gibi
hayvansal besinler emilimi arttirirlar (Onat, 1997). Yiiksek seviyede fosfat, demir
absorpsiyonunu azaltir. Fazla alinmis Zn, Cu, Mn elementleri demir emilimini onler. Bu
durumu intestinal mukozadan emilme sirasinda gerceklesir. Yeterli miktarda diyet
kalsiyumu da, demirin yerine fosfat ve fitat gibi yapilara baglama, demirin daha cok

emilmesini saglar (Underwood, 1977).
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Total demir kayb1 yetiskin bir erkekte giinde 0.6-1 mg kadardir. Bu kayip,
dengeli bir diyetten alinan giinde 1.0-1.5 mg demirle karsilanir. Kadinlarda menapoza
kadar giinliik ortalama 0.5-0.8 mg demir, menstruasyonla kaybolur. Ayrica gelisme
caginda, siit veren annelerde, hamilelerde ihtiya¢ daha ¢oktur. Annede laktasyonda siit

ile giinde 0,4 mg demir disar1 atilir (Ustdal ve ark., 1991).

Yetigkin bir insanda feges 616 mg/giin demir icerir. Bunun ¢ogu emilmemis
yiyeceklerdeki demiridir. Bu yolla gercek atilma giinde 0.2—0.5 mg’ dir. Normal kaybin
yarist intestinal yolla olurken, az bir kisminin da idrar ve ter yoluyla oldugu

saptanmistir (Underwood, 1977; Ustdal ve ark., 1991).

2.6.3. Demirin fonksiyonlari

Demir, basta hemoglobin olmak iizere viicutta oksidasyon-rediiksiyon, H,O,
kullanilmasi, oksijen tasima-depolama, enzim aktivasyonu gibi bircok metabolik

olaylarda rol oynayan bir elementtir (Ustdal ve ark., 1991).

2.6.4. Demir eksikligi

Demir insan beslenmesinde esansiyel bir elementtir. Demir i¢in giinliik tahmini
minimum ihtiya¢ yas, psikolojik durum, demir bioyararlanimina bagh olarak yaklasik

10-50 mg/giin arasindadir (WHO, 1996).

Demir yetersizligi, fizyolojik viicut demir deposunun yok olmasi veya azalmasi
olarak tamimlanir. Bu azalmaya anemi eslik eder. Serum ferritinin Ol¢limii demir
deposunun boyutunu yansitir ve marjinal yetersizliklerin bulunmasinda yol gosterir
(Mertz, 1980). Anemi; total eritrosit kitlesinin veya kan hemoglobin yogunlugunun
azalmasi olarak tanimlanir. Anemi ¢ok sik goriilen bir sorun olmasina karsin, bir
tanidan cok eslik eden hastaligin bulgusudur (Dogru ve ark., 1995; Nancy ve ark.,
1998).
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2.6.5. Demir toksisitesi

Asirt demir yiiklenmesi artmis deri pigmentasyonu, karaciger hastaligi, kalp
yetmezligi, diyabetes mellitus, gonadal yetersizlik ve diger endokrin bozukluklar ve

nadir olarakta norolojik ve psikolojik bozukluklara neden olur (Brittenham, 2000).

2.7. Potasyum

Potasyum; atom numarasit 19, atom agirligit 39.10 gr/mol olan alkali bir

metaldir.Potasyum +1 degerlik alir (Erdik ve Sarikaya., 2002).

Yetiskin bir insanda 40-50 mEqg/kg bulunan potasyum, hiicre i¢inin ana

katyonudur (Ustdal ve ark., 1991).

2.7.1. Potasyumun viicutta dagilim

Hiicre icinin ana katyonu olan potasyum; sinir ve kas dokusunun
fonksiyonlarinda rol oynar. Doku hiicrelerinde ortalama 150 mmol/L potasyum
bulunurken, yetiskin bir insanda ise 40-50 mEq/kg potasyum bulunur. Potasyum basta
et ve meyveler de olmak iizere, hayvansal besinlerde oldukca yaygimdir (Ustdal ve ark.,

1991).

2.7.2. Potasyumun metabolizmasi

Potasyum, viicudun protein ve karbonhidrat metabolizmasinda etkili rol alan

onemli bir mineraldir (Rajurkar ve Pardeshi, 1997).

Potasyum gastrointestinal sistemden cogunlukla pasif mekanizmayla emilir.
Emilmeyen kisim fegesle atilir. Potasyum viicuttan 3 yolla atilir; bunlardan birincisi
bobrekten atilim, ikincisi ter yoluyla atilimdir. Bu durum sicak bolgelerde onem tagir.

Uciinciisii ise fegestir, yiyeceklerle alinan potasyum fecesle atilir (Ustdal ve ark., 1991).
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2.7.3. Potasyumun fonksiyonlari

Potasyum iyonlari hiicre i¢i ozmolariteyi saglayan en onemli katyondur. Hiicre
icinde su tutulmasi, asit-baz dengesinin siirdiiriilmesi etkilerinin yan1 sira piruvat kinaz,
karbomil fosfat sentetaz gibi bazi enzim reaksiyonlarinda aktivator rolii oynar. Diiiretik

etkisi de 6nemlidir.

Baslica fonksiyonlarindan biri kas aktivitesi, 6zellikle kalp kasi iizerine etkisidir
(Ustdal ve ark., 1991; Rajurkar ve Pardeshi, 1997). Potasyum iyonunun azalmasi ya da
artmasit uyarim ile iletimi azaltmaktadir. Ayrica potasyum iyonunun fazla olmasi kalbi

aniden durdurabilmektedir (Siiriiciioglu, 1992).

Biiylime, boliinme ve hiicrelerin ¢esitli metabolik islevleri i¢in kritik Gneme
sahip olan potasyumun intraselliiler ve ekstraselliller ortamlardaki dagilimi, hiicre
membraninda elektriksel bir potansiyel olusturur. Boylece noromuskiiler hiicrelerin

uyarilmasin ve kasilmasini etkilediginden dolay: olduk¢a onemlidir (Cogan, 1991).

2.7.4. Potasyum eksikligi

Serum potasyum konsantrasyonunun 3.5 mEgq/lI’den daha diisiik oldugu durumlar
hipokalemi olarak adlandirilir (Cogan, 1991). Hipokalemi, bazal damar tonusunun,
periferik damar direncinin azalmasina ve kan basincinin diismesine yol acar. Bobrekte
ise kan akiminda azalmaya neden olur. Potasyum eksikligi, NaCl geri emilimini uyarir

ve 6dem ortaya ¢ikabilir (Cogan, 1991).

2.7.5. Potasyum toksisitesi

Serum potasyum konsantrasyonunun 5 mEg/l’den daha yiiksek bulunmasi
hiperkalemi olarak adlandirilir (Cogan, 1991). Hiperkalemi, kronik renal yetmezligi
olan hastalarda o6liimciil kardiyak komplikasyonlarin sebeplerinden biridir.Bu nedenle
serum potasyum konsantrasyonlarinin dl¢iimleri olduk¢a onemlidir (Ozawa ve ark.,
2004). Potasyum bobrekler yoluyla yeterince atilamadiginda diyalize bagvurulmalidir.

Ancak diyaliz sivisinda potasyum bulunmamalidir (Cogan, 1991).
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2.8. Dalak

Dalak, lenfoid bir organdir. Insanda, sol hipokondriumda ve kismen arka ucu
epigastrik bolgede bulunan dalak; mide fundusu, sol bobrek, pankreas, diyafragma ve
kolonun sol fleksurasi ile komsudur. Eriskinlerde 12 cm uzunlugunda, 7 cm
gemisliginde ve 3—4 cm kalinligindadir. Yetigkinde ortalama agirligr 150 gr’dir (Savalgi
ve ark., 1998; Engin, 2000).

2.8.1. Dalagin embriyolojisi

Dalak, mezodermal kokenli bir organ olup, ilk taslagi intrauterin hayatin 5.
haftasinda dorsal mezogastriumun sol tarafinda olusan mezenkimal tomurcuklarinin,
zamanla kaynagmasiyla olusur. Intrauterin hayatin 3. aymdan sonra dalak makrofajlart
fagositoz yetenegi kazanirlar. Intrauterin hayatin 5. ayindan sonra ise kirmizi ve beyaz

pulpanin anatomik ayirimi yapilabilir (Biiyiikiinal ve ark., 1987; Erdem, 1992).
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Falciform lig y periton Gastrolienal lig.

Sekil 1. intrauterin gelisimin 5. haftasinda dalak (A), Gelisimin ileri evresi (B)
(Sadler, 1996).

2.8.2. Dalagin anotomisi

Dalak; mide fundusu, sol bobrek, pankreas, diyafragma ve kolonun sol
fleksurast ile komsuluk gosterir ve 9 ve 11. kaburgalar arasina yerlesmis, tamamen

intraperitonael bir organdir (Sekil 2).
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Sekil 2. Dalagin komsuluklar1 (Savalgi ve ark., 1998; Engin, 2000).

Dalak, lenfoit sistemin en biiyiik organi olup ovoid bir yapiya sahiptir.
Eriskinlerde 12 cm uzunlugunda, 7 cm gemisliginde ve 3-4 cm kalinligindadir.
Yetiskinde ortalama agirligi 150 gr’dir. 30 — 300 gr arasinda degisir (Savalgi ve ark.,
1998; Engin, 2000).

Dalagin beslenmesi ¢oliyak trunkusun en biiyiik dali olan splenik arterle olur.
Ayrica kisa gastrik arterlerden de beslenir. Buna dalagin kolleteral dolasimi denir

(Engin, 2000).

2.8.3. Dalagin histolojisi

Dalak, peritonun altinda fibroelastik yapida 1-2 mm bir kapsiille c¢evrilidir.
Kapsiil, organ i¢inde trabekiilalara ayrilir. Damar dallar1 ve trabekiilalar alt dallara

ayrilarak organin ¢atisini olustururlar. Olusan iskeletin icini dalak pulpasi doldurur.

Pulpanin biiyiik bir kismi kan damarlarindan zengin olusu nedeniyle kirmizi
olarak goriiliir ve kirmizi pulpa olarak adlandirilir. Kirmizi pulpa iki yapr olarak

goriilmektedir.
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1- Dalak siniisleri; biiyiik dallara ayrilan ince duvarl kan damarlaridir.

2- Splenik kordlar; siniisler arasinda yer alan ve hiicresel dokular1 bir birinden

ayiran yapilardir.

Yaslanan ve sekesterasyona ugrayacak kan hiicreleri, dolasimdan kordonlarla

fagosite edilerek uzaklastirilir.

Dalak icinde etrafi kirmizi pulpa ile c¢evirili lenfosit gruplart gri — beyaz
gorliniimleri nedeniyle beyaz pulpa adimi alirlar. Beyaz pulpanin bir kismi dalakta
silindirik bicimde yerlermislerdir. Buna Periarteriyel lenfatik kiliflar adin1 alir. Icerdigi

lenfositlerin cogu T- hiicreleridir.

Periarteriyel lenfatik kiliflarin i¢inde yer alan kiiresel ve oval lenfosit kiimelerine

Lenfatik nodiiller ad1 verilir. Lenfatik nodiillerde B lenfositleri yogundur.

Dalaktaki immiin cevap beyaz pulpadaki hiicreler tarafindan baslatilmaktadir

(Sayek, 1994; Russel ve ark., 2000).

2.8.4. Dalagin fonksiyonlar:

Dalak, lenfoit bir organdir. Bilinen en 6nemli fonksiyonlari; lenfosit yapimi,

eritrosit yikimi, depolama gorevi ve immunolojik fonksiyonlardir.

1- Lenfosit yapmm: Lenfositler dalagin beyaz pulpasinda yapilirlar. Kirmizi
pulpaya gecip siniizoidler ile kan dolasitmina katilirlar. Lodsemi gibi patolojik
durumlarda, dalak fetal donemdeki kan yapici fonksiyonlarimi baglatarak eritrosit ve

graniilosit olustururlar.

2- Eritrosit yikimi: Eritrositlerin yasam siireleri 120 giindiir. Yaslanan
eritrositler cogunlukla dalak ve bir miktar da kemik iligi ile ortadan kaldirilarak
dolasimdan temizlenilirler. Ekstraselliiler aralikta bulunan eritrosit artiklari, dalak

kordonlarindaki makrofajlar ile fagosite edilirler (Junqueira, 1998).

3- Depolama gorevi: Dalak; eritrosit, trombosit ve lenfositler icin depo gorevi

goriir. Kirmiz1 pulpa ve vendz siniizoidler i¢inde kan biriktirerek depolama gorevi
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gormektedir.  Dolasimdaki  trombositlerin ~ %30’u  dalakta  depolanmaktadir.
Trombositlerin %80’ni splenomegalide dalakta yerlesir. Trombosit harabiyeti artig1 i¢in

trombositopeni olugur (Williams, 1983).

4- Immunolojik fonksiyonlari: Beyaz pulpada T ve B lenfositlerin fazla
miktarda bulunmasi antijene karsi antikor olusumu ile immiin cevabin gelismesini
saglar. Dalakta bulunan makrofajlar fagositozla yabanci antijenleri ortamdan

uzaklastirirlar (Engin, 2000).

Farelerde yapilan calismalarda, splenektomi sonrasi T lenfositlerin sayisinin
azaldigl, immiin yanit 6zeliginin degistigi ve Humoral immiinitenin yam sira hiicresel
immiinitenin de bozuldugu goriilmiistiir (Biiyiikiinal ve ark., 1987; Kiiciikaydin ve ark.,

1992).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Gereg

3.1.1. Hayvan materyali

Bu ¢alismanin materyalini 200-250 g canli agirliga sahip 20 Wistar —Albino 1rki
rat olusturmaktadir. Ratlar, Firat Universitesi, Rat Uretim Unitesi’nden temin edildi.
Ratlar denemeye alinmadan ortama adaptasyonlart icin bir hafta siireyle bekletildiler.
Deneme oOncesi adaptasyon siiresince ad libitum beslenmeye tabi tutuldular ve 6nlerinde

siirekli igme suyu bulunduruldu.

3.1.2. Kullanilan alet ve malzemeler

* Derin dondurucu (-86 °C) (IlShin)

= Hassas Terazi (Bosch S 2000)

=  Sogutmal1 Santrifuj (Hettich 320R)

= Homojenizator (Heidolph Slient Crusher M)

= Vorteks (Falc)

= Otomatik Pipet (Socorex Micropipette)

= Otomatik Pipet (Socorex Macropipette)

= Siizgec kagidi No. 42 (Whatman)

= Atomik absorbsiyon spektrofotometresi (UNICAM 929)

3.1.3. Kimyasal maddeler

= (inko siilfat

= Siikroz

= EDTA

= Tris HCL
= NaCl
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3.2. Yontem

3.2.1. Hayvan gruplarinin olusturulmasi

Deneysel calismada kullanilan ratlar, her grupta 10 adet olacak sekilde 2 ayr1

gruba ayrilarak aragtirma yapildi.

1. Kontrol grubu: Bu gruptaki ratlar, ad libitum beslenmeye tabi tutuldular ve
Onlerinde siirekli icme suyu bulunduruldu.

2. Cinko fazlaligi olusturulan grup: Bu gruptaki ratlara, 4 hafta siireyle ¢inko
siilfat icme sularina 227 mg/l (Goel ve ark., 2005) oraninda karistirilarak verildi.

Caligma siiresince sulari ¢inko siilfatli olarak verildi.

3.2.2. Kan ve doku orneklerinin alinmasi

Deneme siiresinden sonra ratlar anestezi altinda masa iizerine karn1 yukariya
bakacak sekilde yatirilildi. Bir yardimcei tarafindan sag eli ratin ensesinden kavranip bas
ve isaret parmaklar ile 6n bacaklar1 ¢engellenerek sol el ile de aralarina isaret parmagi
kistirtlip arka bacaklarindan sikica tutulup ve hafifce gerilerek, kalp atim noktas: el ile
yoklanarak bulundu. Burasi cogu kez 2-3’iincii interkostal aralikta sternumun sol
kenarindan 2-3 mm agiktadir. Igne bu noktadan dik olarak batirilip yaklasik 1 cm
derinlikte kalbe girildi.

Ratlarin kalbinden antikoagulansiz tiiplere kan alindi. Alinan kan Ornekleri ise
3.000 rpm’de +4 °C’de sogutmali santrifiijde 15 dk santrifiij edilerek serumlari ¢ikarildi.
Bu serumlar ¢inko miktar tayini i¢in kullanildi.

Deneme sonunda deney hayvanlarindan usuliine uygun dalak dokusu ¢ikarildi.

3.2.3. Dokularin hazirlanmasi

Dalak dokular1 hizli bir sekilde NaCl ile yikanarak, 300 mg tartilip ayr1 saklama
posetlerinde etiketlenip doku ekstraksiyon zamanina kadar derin dondurucuda -85°C’de
muhafaza edildi. Dalak dokusunda mineral tayini icin doku ekstraksiyon islemi

asagidaki sekilde gerceklestirildi.
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Ekstraksiyon icin alinan dokularin (300 mg) iizerine 1.5 ml soguk tampon(0.32
mol/L siikroz, 1 mmol/LL EDTA, 10 nm/l Tris HCL pH 7.4) eklendi. Dokular cam
bagetle iyice ezilerek homojenizatérde 5 dakika homojenize edildi. Ekstrakt hemen
Hettich marka sogutmali santrifiij cihazinda +4°C’de 30 dakika 9500 rpm’de santrifiij
edildi. Berrak siipernatant elde edildi.

3.2.4. Mineral madde analizleri

Doku siipernatantlart 1:5 oraninda distile su ile seyreltilerek, Atomik
Absorbsiyon Spektrofotometresine bagli bilgisayardan direkt olarak mg/dl cinsinden
okundu. Mineral madde analizleri Tablo 6’da bildirilen sartlar saglanarak atomik

absorbsiyon spektrofotometrik yontemle yapilmistir.

Tablo 6. Atomik Absorbsiyon Spektrofotometresinde ayarlanan analitik sartlar™®

Element I;zlgj Lamba Akimi | Bandpas | Yakit Akis Yakit tiirii Hava Hiz1
y (mA) s (nm) | Hiz1 (I/dk) (1/dk)
(nm)

Zn 213.9 4 0.5 1.2 Hava-C,H, 4.5
Cu 324.8 3 0.5 1.1 Hava-C,H, 4.5

Mn 279.5 6 0.2 1.0 Hava-Asetilen 4.5

Mg 285.2 4 0.5 1.6 Hava-C,H, 4.5
Ca | 4227 6 0.5 4441 |Nitrousokside |,

Acetylene

Fe 248.3 8 0.5 0.9 Hava-C,H, 4.5
K 766.5 100 0.5 1.1 Hava-Asetilen 4.5

*(Morton ve Roberts, 1993)
Bu calismada UNICAM 929 Atomik absorbsiyon Spektrofotometresi kullanildi.

Bu model gaz kontrol {initesi ile bilgisayardan olusur.

3.3. istatistiksel Analizler

Elde edilen sonuglar paired samples T- testi uygulanarak, istatistiksel olarak

yorumlandi.
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4. BULGULAR

Bu calismada, cinko ilaveli yemle beslenen ratlarda, detoksifikasyon ve immun

sistemde Oonemli gorevleri olan dalak dokusunun mineral (Zn, Cu, Mn, Mg, Ca, Fe, K)

profili, bunlarin katildigr enzimlerin aktivitesi ve reaksiyonlarin ¢inkoya verdikleri

cevap ortaya konulmaya calisildi. Kontrol grubu ve cinko fazlaligi olusturulan gruptaki

serum ¢inko diizeyleri sirasiyla 0.92+0.22 ve 1.03+£0.21 mg/1 olarak verildi. Caligmadan

elde edilen degerler ve istatistiksel sonuclar Tablo 7 ile Sekil 3, 4, 5, 6, 7, 8 ve 9’da

verildi.

Tablo 7. Ratlarin dalak dokusunda bazi mineral madde diizeyleri (p>0.05).

Kontrol Deneme
Parametreler X + SEM N X = SEM p
Cinko (mg/l) 10 0.30£0.12 10 | 0.2840.16 |>0.05
Bakir (mg/1) 10 0.03+0.03 10 | 0.03+£0.002 [>0.05
Manganez (mg/1) 10 0.032+0.003 10 | 0.025+0.004 {>0.05
Magnezyum (mg/1) 10 2.3940.13 10 | 2.42+0.43 |>0.05
Kalsiyum (mg/l) 10 1.83+0.50 10 | 1.78+0.75 |>0.05
Demir (mg/1) 10 11.01+0.55 10 | 9.67+0.62 |[>0.05
Potasyum (mg/1) 10 20.44+0.16 10 | 19.26+0.28 | <0.001
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Cinko (mg/I)
0,305

0,3 -

0,295 -

0,29 -

M Cinko (mg/l)

0,285 -
0,28 -

0,275 -

0,27 -
kontrol deneme

Sekil 3. Cinko ilaveli yemle beslenen ratlarda ¢inko diizeyi (mg/1)

Sekil 3’te goriildiigii gibi Kontrol Grubu’nda c¢inko diizeyi, 0.301£0.12 mg/I
olarak bulunurken, Deneme Grubu’nda ise 0.28%0.16 mg/I olarak saptand1 (P>0.05).

Bakir (mg/I)
0,035

0,03 -

0,025 -

0,02 -

mBakir (mg/l)

0,015 -

0,01 -

0,005 -

kontrol deneme

Sekil 4. Cinko ilaveli yemle beslenen ratlarda bakir diizeyi (mg/1)

Bakir diizeyi Kontrol Grubu’nda, 0.03+0.03 mg/l olarak bulunurken Deneme
Grubu’nda 0.03+£0.002 mg/l olarak bulundu. Her iki grup arasinda fark istatistiksel

acidan onem arz etmemektedir (Sekil 4).
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Manganez (mg/l)
0,035

0,03 -

0,025 -
0,02 -
0,015 - ® Manganez (mg/l)
0,01 -

0,005 -

kontrol deneme

Sekil 5. Cinko ilaveli yemle beslenen ratlarda manganez diizeyi (mg/1)

Manganez diizeyi Kontrol Grubu'nda, 0.032+0.003 mg/l iken, Deneme
Grubu’nda 0.025+£0.004 mg/1 olarak bulundu (P>0.05) (Sekil 5).

Magnezyum (mg/l)

2,425
2,42
2,415
2,41
2,405
2,4
2,395
2,39 -
2,385 -
2,38 -
2,375 -

m Magnezyum (mg/l)

kontrol deneme

Sekil 6. Cinko ilaveli yemle beslenen ratlarda magnezyum diizeyi (mg/1)

Serum magnezyum diizeyi, Kontrol Grubu’'nda 2.3910.13 mg/l olarak

bulunurken, Deneme Grubu’nda 2.421+0.43 mg/] olarak saptandi (P>0.05) (Sekil 6).
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Kalsiyum (mg/1)
1,84 -
1,83 -
1,82 -
1,81 -
1,8 -
1,79 -
1,78 -

W Kalsiyum (mg/1)

1,77 A
1,76
1,75

kontrol deneme

Sekil 7. Cinko ilaveli yemle beslenen ratlarda kalsiyum diizeyi (mg/1)

Kalsiyum diizeyi Kontrol Grubu’nda, 1.83+0.50 mg/l olarak bulunurken
Deneme Grubu’nda 1.78+0.75 mg/l olarak bulundu. Her iki grup arasinda fark

istatistiksel agidan 6nemli bulunamadi (Sekil 7).

Demir (mg/l)

11,5

10,5 -

W Demir (mg/1)
10

9,5 -

kontrol deneme

Sekil 8. Cinko ilaveli yemle beslenen ratlarda demir diizeyi (mg/1)

Serum demir diizeyi, Kontrol Grubu’nda 11.01+0.55 mg/l olarak bulunurken,

Deneme Grubu’nda 9.67+0.62 mg/1 olarak saptandi (P>0.05) (Sekil 8).
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Potasyum (mg/l)
20,6
20,4 -
20,2 -
20 -
19,8 -
19,6 -
19,4 -
19,2 -
19 -
18,8 -
18,6

M Potasyum (mg/l)

kontrol deneme

Sekil 9. Cinko ilaveli yemle beslenen ratlarda potasyum diizeyi (mg/l)

Serum Potasyum diizeyi, Kontrol Grubu’nda 20.44+0.16 mg/I olarak bulunurken
Deneme Grubu’nda saptanan deger (19.26+0.28 mg/l), istatistiksel bakimdan p<0.01
diizeyinde 6nemli bulundu (Sekil 9).
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S. TARTISMA VE SONUC

Bu calismada, fazla miktarda cinko igeren diyetle beslenen ratlarin dalak

dokusundaki mineral madde (Zn, Cu, Mn, Mg, Ca, Fe, K) profili aragtirilmistir.

Calismada rat yemlerine fazla miktarda c¢inko ilave edilmesinin dalak dokusu
tizerine etkisi arastirilmistir. Kontrol grubu ile c¢inko ilaveli gruplarin dalak ¢inko
diizeyleri karsilagtirnnldiginda, ¢inko ilave edilen grupta (0.30 mg/l) kontrol grubuna
(0.28 mg/l) gore rakamsal bir artisin oldugu ancak istatistiksel olarak herhangi bir
farkliligin olmadigi tespit edilmistir. Nitekim Settlemire ve Matrone (2011) tarafindan
bildirildigine gore, %0.75 ¢inko katkisi ile dalak dokusundaki ¢inko diizeyinin 502 pg/g
oldugu, bu degerin kontrol grubunda 609 pg/g’a yiikseldigi, ancak cinko katkisinin
dalak dokusu {iizerine herhangi bir etkisinin olmadig1 belirtilmis olup bu sonuglarin

yapilan ¢alisma ile uyum gosterdigi saptanmistir.

Organizmada ¢inko ve bakir elementinin emilimi arasinda antogonist bir
iliskinin oldugu arastiricilar tarafindan bildirilmektedir. Bunun yaninda diyette
kullanilan gidalarin ¢inko-bakir oraninin diyetisyenler acisindan 6nemli oldugu, fazla
diizeyde c¢inkonun, bakir absorbsiyonunu ve alimim1 olumsuz yonde etkiledigi

belirtilmektedir (Underwood, 1977; Eaton ve Eaton 2000).

Bakir ve c¢inkonun gastrointestinal absorbsiyonlart yarisma halinde olup
aralarinda kalsiyum ve fosfor gibi bir iliski vardir. Cinkonun aliminin artmasi, bakirin
gastrointestinal absorbsiyonunu azalttig1 gibi, bobreklerden ¢inkonun ekskresyonunun

artmast, bakir ekskresyonunun azalmasi ile sonu¢lanmaktadir (Alarcon, 1997).

Bakir elementi ¢inko gibi oldukga kritik bir eser elementtir. Siiperoksit dismutaz
gibi enzimlerin yapisinda ¢inko ile birlikte bulunmaktadir. Antioksidant savunmada ve
katalitik degismede oldukca 6nemli gorevler iistlendigi bildirilmektedir (Young ve ark.,

1988; Kapaki ve ark., 1989; Yorbik, 1999).

Cinko ilave edilen ratlarin dalak dokusundaki bakir diizeyleri incelenmis olup
kontrol grubu (0.03 mg/l) ile deneme grubu (0.03 mg/l) arasinda istatistiksel olarak

onemli bir farkliligin olmadig tespit edilmistir. Bu konu ile ilgili bir literatiir bilgisine
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raslanilmamis olmakla birlikte, Vayenas ve ark. (1998) rat yemlerine demir ilavesinin
karaciger dokusundaki bakir diizeyini 6nemli oranda arttirdigimi bildirmektedirler.
Ratlarin dalak dokusundaki manganez diizeyleri kontrol grubunda 0.032 mg/l iken
deneme grubunda ise 0.025 mg/l olarak belirlenmis olup gruplar arasinda farkliligin
olmadig1 belirlenmistir. Yine Vayenas ve ark. (1998), demir ilaveli yemle beslenen
ratlarin  karacigerindeki manganez diizeyinin etkilenmedigini bildirmektedirler.
Magnezyum; organizmada 6zellikle enzimlerin aktivasyonunda rol oynayan énemli bir
mineral olup organizmada kalsiyum ve fosfor emilimini artirarak kemiklerin yapisinin
korunmasini  saglamakta ve sinir sisteminin iletilmesi ve kas kasilmasim

kolaylastirmaktadir (Gilingor, 2003).

Cinko ilaveli yemle beslenen ratlarin dalak dokusundaki magnezyum diizeyleri
kontrol grubunda 239 mg/l iken deneme grubunda 242 mg/l olarak bulunmus olup

farklilik saptanmamustir.

Kalsiyum ve magnezyum kaslar iizerinde fizyolojik antagonist olarak calisirlar.
Hipomagnezemi kasilmalar1 uyarirken hipokalsemi gevsemelere neden olur (Dube ve

ark., 2003).

Fazla miktarda c¢inko ilavesinin ratlarin dalak dokusu mineral madde
metabolizmai iizerindeki etkilerinin arastirildigi bu calismada, kalsiyum diizeyleri
kontrol grubunda 1.83 mg/l, deneme grubunda 1.78 mg/l olarak belirlenmistir.
Calismada c¢inko katkisinin ratlarin dalak dokusu iizerindeki kalsiyum diizeylerine
onemli bir etkisinin olmadig1 belirlenmistir. Dalaktaki kalsiyum diizeyleri {iizerine
cinkonun etkisinin arastirildigr bu caligma literatiirde ilk olmakla beraber, rat yemlerine
%0.4 diizeyinde c¢inko ilavesinin karaciger dokusu iizerine etkisinin arastirildigi bir
calisma mevcuttur. Karaciger dokusundaki toplam kalsiyum diizeyinin kontrol
grubunda 0.4 pg, deneme grubunda ise 1.0 pg olarak tespit edilmis ve farklilik 6nemli

bulunmamustir (Cox ve ark., 2011).

Literatiirde kalsiyumun c¢inko absorbsiyonunu azalttigina (0zellikle fitatlarin
varliginda) iliskin cok sayida calisma vardir. Protein kayna@i olarak, bitkisel
proteinlerin kullanildig1 diyetlerde bu antagonizm daha da belirgindir. Boylece diyetteki

kalsiyum oraninin artmasi ¢inko eksikligi ve daha sonra bu durumun devam etmesiyle
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de cinko eksikligi semptomlarinin ¢ikmasina sebep olabilmektedir (Halsted ve ark.,

1997).

Yiiksek demir konsantrasyonu, c¢inkonun absorpsiyonunu olumsuz yonde
etkilemektedir. Yiiksek dozda ¢inkonun demir metabolizmasimi etkiledigi ve toksik
dozlardaki ¢inkonun karacigerin demir igerigini azalttig: bildirilmektedir (Halsted ve

ark., 1997).

Infeksiyon sekillendikten sonra yapilan demir ilavesinin, karacier ve dalak
makrofajlarinin bakterisidal aktivitesini artirarak, mikroorganizmay1 tahrip etmek

suretiyle immiin sistemi uyardig1 aciklanmistir (Berger, 1996; Ergiin ve ark., 1999).

Viicutta demirin en yiiksek miktarda bulundugu organlar arasinda karaciger,
dalak ve kemik iligi sayilir. Daha sonra bobrek, kalp, iskelet kaslari, pankreas ve beyin
gelir. Karacigerin demir depolama kapasitesi oldukca fazladir (Underwood, 1977;

WHO, 1996).

Bu calismada, kontrol grubu dalak dokusunda demir diizeyi 11.01 mg/l olarak
bulunurken, deneme grubunda 9.67 mg/l bulunmustur. Dalak dokusu demir diizeyleri
izerine ¢inko ilavesinin etkisinin énemsiz oldugu saptanmistir. Mary ve ark. (2011)
tarafindan yapilan bir calismada; %75 ¢inko verilen ratlarda pg/g cinsinden ferritin
demir igerigi 332 pg/g olarak bulunurken, kontrol grubunda ise 332 pg/g olup gruplar
arasindaki farkin onemli olmadigi belirtilmistir. Ayn1 calismada dalak dokusundaki
toplam demir igeriginin kontrol grubunda 78 pg/g iken, %75 cinko ilave edilen grupta
54 ug/g oldugu ve bir miktar azaldigi bildirilmistir.

Baglica elektrolitler arasinda yer alan serum potasyum konsantrasyonlarinin
Olciimleri olduk¢ca Onemlidir (Ozawa ve ark.,, 2004). Serum potasyum
konsantrasyonunun 5 mEq/l’den daha yiiksek bulunmasi hiperkalemi olarak adlandirilir

(Cogan, 1991).

Jeanne ve ark. (1984) tarafindan yapilan bir calismada ratlarda potasyum
elementinin dalak dokusundaki miktarinin karaciger, bobrek, duodenum ve femur

dokularina gore daha yiiksek diizeyde bulundugu bildirilmistir.
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Yapilan bu calismada ¢inko ilavesinin dalak dokusu potasyum konsantrsayonu
tizerine etkisi incelenmistir. Kontrol grubunda 20.44 mg/l olan potasyum diizeyi,
deneme grubunda 19.26 mg/I’ye kadar azalmistir. Bu azalma istatistiksel olarak
onemlidir. Cinko ilavesinin dalak potasyum diizeyi iizerinde azaltic1 etkisinin, her iki
element  arasindaki  antagonist  Ozelliklerinden  kaynaklanmis  olabilecegi

diistiniilmektedir.

Sonu¢ olarak; ¢inko uygulamasinin rat dalak dokusunda bakir, manganez,
magnezyum, kalsiyum, demir ve potasyum element diizeyi iizerine -etkilerinin
arastirlldigl bu calismada, ratlarin igcme sularina ¢inko siilfat katilmasinin rat dalak
dokusu mineral metabolizmas iizerinde potasyum hari¢ herhangi bir etkisinin olmadigi
sonucuna varilmustir. Ileriki calismalarda ¢inko uygulamasinin potasyumun genel
metabolizmasi iizerine etkisinin, kan diizeyleri ve idrar atimi incelenerek ortaya

konulmasinin yararli olacag diisiiniilebilinir.
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OZET

Akyiiz O, Cinko ilaveli yemle beslenen ratlarin dalak dokusunda mineral madde profilinin
arastirilmasi, YYU Saghk Bilimleri Enstitiisii Fizyoloji Anabilim Dah Yiiksek Lisans Tezi, Van,
2012. Bu caligmada, fazla miktarda ¢inko igeren diyetle beslenen ratlarin dalak dokusunda bazi
elementlerin (Zn, Cu, Mn, Mg, Ca, Fe, K) diizeyleri ve antioksidan etkileri ile ¢inkonun yetersizligi ve
fazlaliginda meydana gelen degisiklikler arastirilmistir. Arastirmada hayvan materyali olarak rat
kullanilmustir. Ratlar, her grupta 10 adet olacak sekilde 2 ayr1 gruba ayrilmistir. Kontrol grubundaki ratlar
ad libitum beslenmeye tabi tutulmus olup icme suyu olarak deiyonize su verilmistir. Deneme gurubuna
ise 4 hafta siireyle ¢inko siilfat icme sularma 227 mg/l oraninda karistirilarak verilmistir. Kan ve doku
ornekleri alindiktan sonra yapilan analizler sonucunda kontrol grubu ve deney grubunun ¢inko diizeyleri
0.30+0.12, 0.284+0.16 mg/l; bakir diizeyi 0.03+0.03, 0.03£0.002 mg/l; manganez diizeyi 0.32+0.003,
0.025+0.004 mg/l; Magnezyum diizeyleri 2.39+0.13, 2.42+0.43 mg/l; Kalsiyum diizeyi 1.83+0.50,
1.78+0.75 mg/l; demir diizeyi 11.01+0.55, 9.67+0.62 mg/l ve potasyum diizeyleri 20.44+0.16,
19.26+0.28 mg/1 olarak sirasiyla bulundu. Sonu¢ olarak, rat igcme suyuna 227 mg/l ¢inko ilavesinin rat
dalak dokusu iizerine herhangi bir olumsuz etkisinin olmadigi belirlenmistir. Potasyum fazlaliginda Zn
takviyesi faydali olabilir.

Anahtar kelimeler: Cinko, dalak, mineraller, rat.
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SUMMARY

Akyiiz O, Investigation of Mineral Profile in Spleen Tissue of Rats Fed with Zinc Supplement Diet,
Yuzuncu Y1l University, Institute of Health Sciences Master Thesis in Department of Physiology,
Van, 2012. In this study, the spleen tissue of rats fed diets containing large amounts of certain elements
zinc (Zn, Cu, Mn, Mg, Ca, Fe, K) levels and the antioxidant effects of zinc deficiency and overdose what
changes will be known; investigated. Rats in each group, so that 10 units were divided into two separate.
And deionized water were subjected to the control group rats were fed ad libitum. Zinc sulfate group, the
rats generated excess zinc in their drinking water for 4 weeks 227 mg / 1 were mixed in a ratio. After
obtaining blood and tissue samples as a result of the analysis of zinc levels in the control group and
experimental group was 0.30 £ 0.12, 0.28 +0.16 mg / 1; copper level was 0.03 +0.03, 0.03 +0.002 mg / [;
manganese level of 0.32 + 0.003, 0025 + 0004 mg / 1; Magnesium levels 2.39 £ 0.13,2.42 £ 0.43 mg / [;
calcium level was 1.83 £ 0.50, 1.78 £ 0.75 mg / 1; iron level 11.01 £ 0.55, 9.67 + 0.62 mg / I, and
potassium levels, 20.44 + 0.16, 19.26 + 0.28 mg / 1, respectively, as found. Consequently, the rats were
drinking water, 227 mg / | zinc, the addition of any negative effect on rat splenic tissue were not.
Concluded that Zn supplementation may be beneficial in excess of potassium.

Key Words: Zinc, spleen, minerals, rat
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