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ÖZET:  Bu  çalışmada,  biyolojik  olarak  aktif  bir  gıda  takviyesi  olan  Humilid'in  altı  değerli  kroma  maruz  bırakılan  sıçanların  kanındaki  
biyokimyasal  ve  hematolojik  parametreler  üzerine  etkisinin  araştırılması  amaçlanmıştır.  Deneylerde  Wistar  cinsi  erkek  ratlar  kullanıldı.  
Tüm  hayvanlar  4  gruba  ayrıldı.  Deney  grubu  D2  ve  D3'teki  hayvanlar,  28  gün  boyunca  2  ml/kg  vücut  ağırlığı  dozunda  %1'lik  bir  gıda  
takviyesi  Humilid  solüsyonu  aldı.  D1  ve  D2  gruplarındaki  sıçanlara ,  deneyin  14.  gününden  itibaren  2  mg  Cr  (VI)/kg  vücut  ağırlığı  dozunda  
potasyum  bikromat  (K2Cr2O7)  enjekte  edildi.  C  grubundaki  hayvanlara  14  gün  boyunca  %0.9'luk  NaCl  solüsyonu  verildi.  Veriler  ANOVA  
testi  kullanılarak  analiz  edildi.  Potasyum  bikromat  uygulamasının  sıçan  organizması  üzerinde  sitotoksik  etki,  karaciğerin  sentetik  
fonksiyonunun  inhibisyonu,  hipoglisemik  etki,  toksik  anemi  ve  lökositoza  neden  olduğu  bulunmuştur.

Geliş  Tarihi:  31  Ocak  2021 /  Kabul  Tarihi:  27  Mart  2021

Hümik  maddelerle  muamele,  kroma  maruz  kalan  hayvanların  kanındaki  biyokimyasal  ve  hematolojik  parametrelerin  belirgin  bir  şekilde  
normalleşmesini  sağlamıştır.  Biyolojik  aktif  katkı  maddesi  Humilid,  kromun  sıçan  vücudu  üzerindeki  toksik  etkisini  azaltır,  metabolizmayı  
normalleştirir  ve  hepatoprotektif  ve  adaptojenik  etkiler  gösterir.  Bulgularımız,  Humilid  takviyesinin  ağır  metal  toksisitesinin  ortadan  
kaldırılmasında  yardımcı  olabileceğini  göstermektedir.
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3  Hayvanların  biyokimya  adaptasyonu  ve  ontogenezi  laboratuvarı,  Hayvan  Biyolojisi  Enstitüsü,  Lviv,  Ukrayna.

Hümik  kökenli  gıda  takviyesinin  Cr  (VI)  maruz  kalan  sıçanlarda  hematolojik  ve  
biyokimyasal  parametreler  üzerine  etkisi
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Ağır  metallerin  toksik  etkilerine  karşı  vücudun  biyokimyasal  adaptasyonunu  arttırmak  için,  bileşikleri  
immobilize  edebilen,  şelatlayıcı  ligandların  özelliklerini  sergileyen  ve  karmaşık  oluşum  süreçlerine  katılan  
hümik  maddelerin  kullanılması  önemlidir  [5].  Turba  ekstraktlarının  temelini  oluşturan  hümik  maddelerin  
yüksek  çevresel  güvenliği,  metabolik  süreçleri  iyileştirme,  hücre  enerjisini  artırma  ve  immünomodülatör  
özellikler  sergileme  konusundaki  mükemmel  yeteneği  ile  birleştirilir.  Hümik  maddelerin  en  eşsiz  
özelliklerinden  biri,  normdaki  metabolik  süreçlere  karşı  göreceli  tarafsızlıkları  ve  vücutta  meydana  gelen  
herhangi  bir  anormallik  için  düzeltici  etkileri,  vücuttaki  fizyolojik  fonksiyonların  restorasyonuna  katkıda  bulunmalarıdır.

Oksana  BUÇKO  1

İnsan  teknolojik  faaliyeti,  kromun  yaygın  olarak  kullanılan  elementlerden  biri  olduğu  kimyasal  yapıdaki  zararlı  
maddelerle  çevrenin  kirlenmesine  yol  açar  [1].  Çevredeki  dolaşımları,  kararlılıkları,  biyoyararlanımları  ve  çok  küçük  
konsantrasyonlarda  tehlikeli  etkilere  neden  olma  olasılıkları  ile  belirlenir;  Öte  yandan,  krom  temel  bir  besindir.  Kromatlar,  
endüstriyel  aktivitenin  bir  sonucudur  ve  ciltte,  solunum  mukozasında,  pnömosklerozda,  gastrointestinal  sistem  
iltihabında,  karaciğer  ve  böbreklerde  distrofik  değişikliklerde  spesifik  lezyonlara  neden  olan  toksik,  alerjenik,  
hepatotoksik,  nefrotoksik  ve  kanserojen  etkilerle  karakterize  edilir  [2]. .  Vücuda  giriş  yollarından  bağımsız  olarak,  krom  
karaciğer,  böbrekler,  dalak,  kemikler,  kemik  iliği  ve  akciğerlerde  birikir.  Plasenta  bariyerini  geçebilir,  fetal  dokularda  
birikebilir  ve  anne  sütü  ile  bebeğin  organizmasına  girebilir  [3,  4].
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D2 D3D1

Tablo  1'den  görülebileceği  gibi  albümin,  γ-globulin  ve  2-globulin  fraksiyonları  sadece  Humilid  alan  sıçanlarda  kontrol  seviyesindeydi.  
Toplam  protein,  hem  kontrol  hem  de  D1  farelerinde  1.2  kat  ile  önemli  ölçüde  daha  yüksekti.  D3  hayvanlarının  kanında  D1  grubuna  göre  1-
globulinler  %18  artmış  ve  β-globulinler  %7  azalmıştır .  Hümik  takviyesinin  etkisi  sırasındaki  diğer  biyokimyasal  parametreler  (ALT  ve  aspartat  
aminotransferaz  (AST)  aktiviteleri,  de  Ritis  oranı  ve  glukoz  konsantrasyonu)  ve  A/G  oranı  kontrol  grubu  seviyesindeydi.  D3  grubundaki  
sıçanlarda  alkalen  fosfataz  (ALP)  aktivitesi,  D1  grubuna  kıyasla  1,7  kat  daha  düşüktü  ve  kontrole  ulaştı  (Tablo  1).

Çalışmalarımız,  14  gün  boyunca  potasyum  bikromat  uygulamasının  D1  grubu  sıçanların  kan  biyokimyasal  parametrelerinde  kontrole  
göre  değişikliklere  neden  olduğunu  göstermiştir.  Toplam  proteinde  %10'da  önemli  bir  azalma  ve  alanin  aminotransferaz  (ALT)  aktivitesinde  
%21'de  bir  artış  saptandı  (Tablo  1).

Albümin/globulin  oranı  D1  ve  D2  gruplarındaki  hayvanlarda  kontrol  ve  D3  sıçanlarına  göre  daha  düşüktü.  γ-globulinlerin  oranı  tüm  
hayvanlarda  aynıydı.  D1  grubundaki  sıçanlarda  kontrole  göre  glikoz  konsantrasyonunda  1,2  kat  önemli  bir  azalma  ve  alkalin  fosfataz  
aktivitesinde  1,7  kat  keskin  bir  artış  gözlendi .  D2  grubu  hayvanlarda  bu  enzimin  aktivitesi  1.8  kat  arttı.

Sonuçlarımız,  potasyum  bikromatın  etkisine  sıçanların  hematolojik  profilindeki  değişikliklerin  eşlik  ettiğini  göstermiştir.  D1  grubu  
sıçanlarda  kontrole  göre  hemoglobin  konsantrasyonunda  1,2  kat,  eritrosit  sayısında  1,3  kat  ve  lökosit  sayısında  1,2  kat  artış  anlamlı  olarak  
bulundu .  Aynı  zamanda  D2  grubundaki  hayvanlarda  kontrol  grubuna  göre  hemoglobin  içeriği  %12  daha  düşük  ve  lökosit  sayısı  %59  daha  
yüksekti.  D3  grubunun  hematolojik  parametreleri  kontrol  düzeyinde  olup,  Humilid  uygulamasından  sonra  eritrosit  sayısı  D1  ratlara  göre  1,5  
kat  anlamlı  olarak  artmıştır  (Tablo  2).
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patolojik  durumlar  ve  aşırı  durumlar  [6,  7].  Bu  çalışma,  hümik  takviyenin  altı  değerlikli  kromdan  etkilenen  sıçanların  biyokimyasal  ve  hematolojik  
parametreleri  üzerindeki  koruyucu  etkisini  belirlemeyi  amaçladı.

3.  TARTIŞMA

2.  SONUÇLAR

Protein  metabolizmasının  vücuttaki  çoğu  kimyasal  dönüşümün  koordinasyonunu,  düzenlenmesini  ve  entegrasyonunu  sağladığı  
literatürden  iyi  bilinmektedir.  Uyarma,  kas  kasılması,  oksijen  taşınması,  kan  özellikleri,  bağışıklık  koruması  ve  kalıtsal  geçiş  gibi  süreçler

6,62±0,33

1.461.18

Tablo  1.  Sıçan  kanının  biyokimyasal  parametreleri  (M  ±  SE,  n  =  7).

7,14±0,4

3,14±0,24  3,79±0,42*
4,49±0,48

Toplam  protein,  g/L  36,66±1,52  32,83±1,05*  37,51±2,40  42,77±1,38*  #  Albüminler,  %  
50,62±0,42  49,71±0,33  49,22±0,88  50,52±0,54  11,31±0,5  13,25±0,38#

1.02

HER  ŞEY,  U/L 3,21±0,21

7,45±0,28

C

A/G  oranı 1.01

7,5±0,18

Hayvan  grupları

1.38

7,13±0,34

3,65±0,19

  globulin  %   12,39  ±0,46  11,27±0,42  
2-globulin,  %  6,44±0,39  β-globulin,  %  19,58±0,35  

20,59±0,45  20,21±0,29  18,86±0,29#  3s  -globulin  γ  -0,29  #  11,17±0,58  11,98±0,42  
11,29±0,38  0,99  0,97

4,34±0,25  5,32±0,32

9,28±0,47  16,18±1,11***  17,35±0,82***  9,26±0,53###

1.48Ayin  sistemi

dizin

AST,  U/L 4,75±0,51

Glikoz,  mmol/L  8,22±0,11  7,06±0,13*  ALP,  U/L
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–  kontrol  ve  deney  fareleri  arasındaki  farklar  istatistiksel  olarak  anlamlıdır  (*  –  –  P  <  0.001);  #  –  
D1  grubu  ve  diğer  P  <  0.05  sıçanları  arasındaki  farklar  istatistiksel  olarak  anlamlıdır ;  **  –  P  <  0.01;  ***  gruplar  (#  –  P  <  0.05;  ##  –  P  <  0.001);  С  –  kontrol  grubu;  D1  –  2  mg  Cr  dozunda  K2Cr2O7'ye  maruz  kalan  sıçanlar  –  P  <  0.01;  14  gün  boyunca  günlük  ###  (VI)/kg  vücut  ağırlığı;  D2  –  28  gün  boyunca  Humilid  gıda  takviyesi  alan  ve  deneyin  14.  gününden  itibaren  günlük  2  mg  Cr  (VI)/kg  vücut  ağırlığı  dozunda  K2Cr2O7'ye  maruz  bırakılan  sıçanlar;  D3  

–  28  gün  boyunca  2  ml/kg  vücut  ağırlığı  dozunda  Humilid  gıda  takviyesi  alan  sıçanlar.

Not.  Bu  ve  sonraki  tablolarda:  *
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Sadece  hümik  takviyeli  sıçanların  kanındaki  β-globulin  fraksiyonunun  D1  grubu  sıçanlara  göre  azalması,  β-
globulinler  transferrin,  hemopeksin,  kompleman  bileşenleri  gibi  proteinleri  içerdiğinden,  fazla  immünkompetan  
moleküllerin  sentezlenmesine  gerek  olmadığını  gösterebilir.  ve  β-lipoprotein.

Potasyum  bikromat  etkisi  altında  alanin  aminotransferaz  ve  alkalin  fosfataz  aktivitelerindeki  artış,  ağır  metalin  
sıçanların  vücudundaki  sitotoksik  etkisini  gösterir.  Literatür  verilerine  göre,  karaciğer  ve  böbreklerdeki  enflamatuar  
süreçler  sırasında  ALP  aktivitesinde  keskin  bir  artış  gözlenmektedir  [12,  13].  Glikoz  konsantrasyonundaki  önemli  düşüş  
ve  albümini  düşürme  eğilimi,  karaciğerin  sentetik  fonksiyonunun  baskılandığını  ve  kromun  sıçanların  vücudu  üzerindeki  
hipoglisemik  etkisini  ortaya  çıkardı.  D1  grubu  kroma  maruz  kalan  sıçanlarda  saptanan  hipoglisemi ,  potasyum  bikromat  
etkisi  (“glikoz  tolerans  faktörü”)  nedeniyle  kandaki  insülin  seviyelerinde  mutlak  veya  göreceli  bir  artış  ile  de  
ilişkilendirilebilir  [1,  14].

Kroma  maruz  kalan  sıçanların  kanındaki  hemoglobin  konsantrasyonundaki  azalma,  nihai  olarak  eritropoezi  
etkileyen  kısmi  yıkımı  ile  açıklanabilir  (eritrosit  sayısında  ortaya  çıkan  azalma),

AST  ve  ALT,  protein,  karbonhidrat  ve  yağ  metabolizmasının  geçişinde  görev  yapan  enzimlerdir  [3].  Veterinerlik  ve  insan  
tıbbında,  kandaki  aminotransferaz  aktivitesinin  belirlenmesi,  eksojen  veya  endojen  toksinler  tarafından  karaciğer  ve  
kalp  hasarı  durumunda  hepatosit  ve  kardiyomiyosit  membranlarının  geçirgenliği  için  hassas  bir  belirteçtir.  Kroma  
maruz  kalan  sıçanlarda  AST  ve  ALT  aktivitelerinin  seviyesi,  kontrol  ve  Humilid  ile  desteklenmiş  hayvanlara  kıyasla  arttı.  
Her  iki  aminotransferazın  aktivitesindeki  küçük  bir  artışın,  krom  (VI)  maruziyetine  bağlı  olarak  kısmi  hepatik  ve  kalp  kası  
disfonksiyonunu  gösterebileceğine  dikkat  edilmelidir.  Bu  varsayım,  bu  enzim  aktivitelerinin  oranlarındaki  değişikliklerle  
desteklenmektedir.  De  Ritis  oranının,  çeşitli  faktörlerin  neden  olduğu  karaciğer  ve  kalp  hasarı  için  klinik  bir  test  olduğu  
iyi  bilinmektedir.  Böylece  de  Ritis  oranı,  potasyum  bikromat  uygulanan  sıçanlarda,  kontrol  (1.38)  ve  humik  takviyesi  
verilen  sıçan  grupları  (sırasıyla  1.46  ve  1.48)  ile  karşılaştırıldığında  en  düşüktü  (1.18)  (Tablo  1).

Hümik  maddelerin  protein  sentezi  üzerindeki  etkisinin,  donör  alıcı  özellikleri  ve  iyon  dağılmış  halde  hücrelere  
girme  ve  böylece  oksidatif  fosforilasyon  süreçlerinin  yoğunlaştırılmasını  etkileme  yetenekleri  nedeniyle  gerçekleştiği  
bilinmektedir.  Üretilen  ekstra  enerji  öncelikle  hücreler  tarafından  proteinlerin  sentezini  geliştirmek  için  kullanılır.  Bazı  
yazarlar,  hümik  maddelerin  etkisi  altında  hayvanların  ve  kuşların  karaciğerinde  hücre  içi  hidrolaz  sisteminin  aktive  
edildiğini  ve  bunun  da  kan  proteinlerinin  sentezinde  bir  artışa  yol  açtığını  belirtmektedir  [5,  11].

bilgiler  proteinlerle  ilişkilidir.  Bu  nedenle,  protein  metabolizmasının  yoğunluğunu  ve  onun  ayrılmaz  bileşenini  -  
aminotransferazlar  tarafından  sağlanan  transaminasyon  reaksiyonlarını  değerlendirmek  çok  önemlidir.

Albümin  ve  globulinler  arasındaki  oran,  vücuttaki  protein  metabolizmasının  bir  göstergesidir.  Düşük  albümin/
globulin  değerleri,  kroma  maruz  kalan  hayvanlarda  kolayca  bulunabilen  amino  asit  rezervinde  bir  azalmaya  ve  protein  
katabolizmasında  bir  artışa  işaret  edebilir  ve  belki  de  karaciğer  hastalığının  nedeni  olabilir  [1,  8].  Kroma  maruz  bırakılan  
sıçanlarda  A/G  oranı,  kontrol  ve  hümik  takviyeli  sıçanlara  kıyasla  biraz  azaldı  (0,99  ve  0,97),  ancak  bu  oranda  istatistiksel  
olarak  anlamlı  bir  fark  saptanmadı.

Mevcut  çalışmanın  sonuçları  hümik  madde  ile  tedavi  edilen  sıçanların  karaciğerinde  enflamatuar  sürecin  
bulunmadığını  göstermiştir.  Hümik  takviyesi  alan  kroma  maruz  kalan  sıçanlarda  kanın  β-globulinlerindeki  azalma,  
karaciğerlerinde  distrofik  süreçlerin  yokluğuna  da  tanıklık  edebilir  [10].  α1-  ve  α2-globulinlerin  %75-90'ının  hepatositlerde  
sentezlendiği  dikkate  alındığında ,  D3  sıçanlarının  kanındaki  toplam  proteinin  yanı  sıra  içeriklerindeki  artış,  kontrol  ve  
kroma  maruz  kalan  sıçanlara  kıyasla  hümik  takviyenin  karaciğer  ve  tüm  vücuttaki  metabolik  süreçler  ve  protein  sentezi  
üzerindeki  olumlu  etkisi  ile  açıklanabilir.

Bu  fraksiyonun  globulinlerinin  çoğu  karaciğerde  sentezlenir,  ancak  belirli  bir  miktarı  makrofaj-monosit  vb.  gibi  diğer  
sistemler  tarafından  sentezlenir  [9].
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Eritrositler,  1012/L  Lökositler,  109/L

9,19±0,26#
13,89±0,15*

8,74±0,28

Hayvan  
grupları

Tablo  2.  Sıçan  kanının  hematolojik  parametreleri  (M  ±  SE,  n  =  7).

6,26±0,23*

İb,  g/L

6,61±0,54
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10,36±0,34120,07±3,74

C 8,69±0,28129,21±1,78
10,62±0,14*110,05±1,64*

114,08±3,29*

Buchko  ve  ark.
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Humik  takviyesi  ile  tedaviden  sonra  kroma  maruz  kalan  hayvanların  kanında  ( D1  grubu  sıçanlar),  ağır  metalin  vücut  üzerindeki  toksik  

etkisinde  bir  azalmaya  işaret  eden  hematolojik  ve  biyokimyasal  profilin  normalleşmesi  gözlendi.  Elde  edilen  bulgular  hümik  asitlerin  güçlü  
kompleks  oluşturma  özellikleri  ile  açıklanabilir.  Ağır  metalleri  (kurşun,  bakır,  cıva,  kadmiyum,  kobalt,  çinko  vb.)  bağlayarak  vücuttan  

uzaklaştırırlar  ve  metabolizmaya  aktif  olarak  katılırlar,  şelatlayıcı  ligandların  özelliklerini  gösteren  bir  filtre  ve  sorbent  görevi  görürler  [16,  17].  

Hümik  maddeler  toksinleri  yakalar  ve  orada  etkisiz  hale  getirerek  hareketsizleştirir.  Bundan  sonra,  toksinler  vücuttan  kolayca  atılır.  Ayrıca  
Lavrik  ve  Ilyitcheva  hümik  asitlerin  eritrositlerin  oksijen  doygunluğunu  etkileyerek  hayvan  vücudunun  hematolojik  profilini  ve  genel  durumunu  

iyileştirdiğini  göstermiştir  [18].

5.  MATERYAL  VE  YÖNTEMLER

Literatür  verilerine  göre,  kronik  Cr  (VI)  alımı  vücutta  birikmesine  yol  açarken,  önemli  iz  elementlerin  -  bakır,  demir,  nikel  ve  çinko  -  bu  
iyonların  krom  tarafından  oksidasyona  uğramayacak  formlara  oksidasyonu  nedeniyle  seviyesini  düşürür.  bağırsakta  emilir  [2].  Cr(VI)'nın  

oksidatif  kapasitesi,  diğer  elementlere  kıyasla  daha  yüksek  redoks  potansiyeli  ile  açıklanmaktadır.  Sıçanların  kanında  metale  bağımlı  enzimler,  
hemoglobin  ve  eritrosit  sayısındaki  azalmanın  bir  diğer  nedeni  de,  metal  bağlama  merkezleri  için  transport  proteinleri  ile  rekabete  girerek  

mineral  elementlerin  (özellikle  Demir)  konsantrasyonundaki  azalma  ile  ilgilidir.  Bu  mineral  elementler  yüksek  dozda  Cr(VI)  varlığında  bağlanma  

merkezlerinden  uzaklaştırılır  [1].  Böylece,  bir  yandan  mineral  elementlerin  dengesizliğine  neden  olan  krom,  vücutta  tespit  edilen  hematolojik  
ve  biyokimyasal  değişikliklere  katkıda  bulunabilir.  Öte  yandan,  krom  serbest  radikal  oksidasyonunu  aktive  ederek  (Cr(VI)'nın  sitotoksik  etkisinin  

kanıtı),  böylece  kontrol  grubu  ve  hümik  katkılı  sıçanlara  kıyasla  sıçanlarda  kanın  hematolojik  ve  biyokimyasal  parametrelerinde  değişikliklere  
neden  olur.  Verilerimiz  diğer  yazarların  bulgularıyla  uyumludur  [13-15].  Kontrol  grubundaki  sıçanlar  ile  sadece  Humilid  alan  hayvanlar  arasında  

tespit  edilen  tüm  parametrelerin  aynı  seviyesi,  hümik  maddelerin  benzersiz  özelliklerinden  birini  doğrular  -  normda  meydana  gelen  süreçlere  

göreceli  tarafsızlık  ve  vücuttaki  rahatsızlık  sırasında  düzeltici  etki  ( D2  grubu  sıçanlar ).

Cr  (VI)  maruz  kalan  sıçanlara  hümik  gıda  takviyesi  uygulamasına,  biyokimyasal  (protein  ve  enerji  metabolizması  indeksleri)  ve  

hematolojik  (hemoglobin  konsantrasyonu,  eritrosit  ve  lökosit  sayıları)  parametrelerin  kontrol  seviyesine  normalleşmesi  eşlik  etti.  Bağlayıcı  Cr  
(VI)  Humilid,  sıçanların  vücudundaki  toksik  etkilerini  azaltır,  metabolizmayı  normalleştirir,  hepatoprotektif  ve  adaptojenik  etkiler  gösterir.

Tüm  hayvanlar  4  gruba  ayrıldı:  kontrol  (C)  ve  her  biri  7  hayvan  içeren  3  deney  (D1,  D2,  D3).  D2  ve  D3  deney  gruplarının  hayvanları,  28  

gün  boyunca  2  mL/kg  vücut  ağırlığı  dozunda  %1'lik  biyolojik  olarak  aktif  besin  takviyesi  Humilid  solüsyonu  (Ukrayna  Teknik  Spesifikasyonu  
15.7-00493675-004:2009)  aldı.  D1  ve  D2  grubundaki  sıçanlara ,  deneyin  14.  gününden  itibaren  günlük  2  mg  Cr  (VI)/kg  vücut  ağırlığı  dozunda  

potasyum  bikromat  (K2Cr2O7)  intraperitoneal  olarak  enjekte  edildi.  C  grubu  hayvanlara  gebeliğin  14.  gününden  itibaren  her  gün  intraperitoneal  

%0.9  NaCl  solüsyonu  verildi .

kanın  solunum  fonksiyonunu  bozar  ve  demir  eksikliği  anemisine  neden  olur.  Bulgularımız,  kırmızı  kan  hücrelerinin  sayısındaki  azalmanın  bir  
yandan  kromun  hücreler  üzerindeki  doğrudan  zarar  verici  etkisiyle,  diğer  yandan  da  beyaz  kan  hücrelerinin  hızlandırılmış  göçüyle  ilişkili  
olabileceğine  dair  diğer  yazarların  araştırmalarıyla  tutarlıdır.  bu  da  lenfoid  organların  tükenmesine  ve  lökositoza  yol  açar  [3,  4].

4.  SONUÇ

Tüm  deneyler,  vücut  ağırlıkları  170-190  g  olan  Wistar  erkek  sıçanlar  kullanılarak  yapıldı.  Hayvanlar,  suya  ve  standart  yeme  serbest  

erişimi  olan  standart  vivaryum  koşulları  altında  barındırıldı.  Bu  çalışma,  deneysel  ve  diğer  bilimsel  amaçlarla  kullanılan  omurgalı  hayvanların  
korunmasına  ilişkin  Avrupa  Sözleşmesi  (Strasbourg,  2005),  Ukrayna  “Hayvanları  Zalim  Muameleden  Koruma”  Yasası  (2006)  etik  ilkelerine  uygun  

olarak  yapılmıştır.

5.2.  Deneysel  tasarım
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Antikoagülan  olarak  %1'lik  heparin  solüsyonu  kullanıldı.  Kan  plazması,  700g'de  15  dakika  santrifüjleme  ile  ayrıldı.  Kanda  
hematolojik  parametreler  (Goriayev  odasındaki  eritrosit  ve  lökosit  sayısı)  belirlendi  ve  hemoglobin-siyanür  yöntemiyle  hemoglobin  
konsantrasyonu  çalışıldı.  Kan  plazmasındaki  toplam  protein ,  Lowry  yöntemi  (Lowry  ve  diğerleri,  1951),  alanin  aminotransferaz  (ALT,  
EC  2.6.1.2),  aspartat  aminotransferaz  (AST,  EC  2.6.1.1)  ve  alkalin  fosfataz  (ALP)  aktiviteleri  ile  belirlendi. ,  EC  1.11.1.7)  “Simko  LTD”  kitleri  
kullanılarak  değerlendirilmiştir.

5.4.  istatistiksel  analiz

Kontrol  ve  deney  gruplarındaki  değerler  arasındaki  farklar,  P  <  0.05'te  farklılıkların  anlamlı  kabul  edildiği  Tukey  testi  
kullanılarak  belirlendi.  Sonuçlar  ortalama  ±  standart  hata  olarak  tanımlandı.

5.3.  Hematolojik  ve  biyokimyasal  analiz

Kan  plazma  proteinlerinin  fraksiyonel  bileşimi,  %7.5  PAAG  içinde  elektroforez  ile  araştırıldı  [20].  Protein  fraksiyonlarının  nispi  
içeriği,  TotalLab  TL120  (Nonlinear  Dynamics  Limited,  UK)  kullanılarak  belirlendi  ve  toplam  havuzun  yüzdesi  olarak  ifade  edildi.  Deneyin  
başında  ve  sonunda  sıçanlar  tartıldı.  Çalışma  sırasında  klinik  durum  ve  hayvan  sağlığı  izlendi.
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