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OZET: Bu calismada, biyolojik olarak aktif bir gida takviyesi olan Humilid'in alti degerli kroma maruz birakilan sicanlarin kanindaki
biyokimyasal ve hematolojik parametreler tzerine etkisinin arastiriimasi amaglanmistir. Deneylerde Wistar cinsi erkek ratlar kullanildi.
Tum hayvanlar 4 gruba ayrildi. Deney grubu D2 ve D3'teki hayvanlar, 28 giin boyunca 2 ml/kg vicut agirhgi dozunda %1'lik bir gida
takviyesi Humilid solUsyonu aldi. D1 ve D2 gruplarindaki sicanlara, deneyin 14. ginunden itibaren 2 mg Cr (VI)/kg vicut agirhgi dozunda
potasyum bikromat (K2Cr207) enjekte edildi. C grubundaki hayvanlara 14 giin boyunca %0.9'luk NaCl soltsyonu verildi. Veriler ANOVA
testi kullanilarak analiz edildi. Potasyum bikromat uygulamasinin sigan organizmasi tzerinde sitotoksik etki, karacigerin sentetik
fonksiyonunun inhibisyonu, hipoglisemik etki, toksik anemi ve I6kositoza neden oldugu bulunmustur.

Himik maddelerle muamele, kroma maruz kalan hayvanlarin kanindaki biyokimyasal ve hematolojik parametrelerin belirgin bir sekilde
normallesmesini saglamstir. Biyolojik aktif katki maddesi Humilid, kromun sican viicudu Uzerindeki toksik etkisini azaltir, metabolizmayi
normallestirir ve hepatoprotektif ve adaptojenik etkiler gosterir. Bulgularimiz, Humilid takviyesinin agir metal toksisitesinin ortadan
kaldirimasinda yardimci olabileceg@ini gdstermektedir.

ANAHTAR KELIMELER: Alcakgén(illii; Krom; fareler; hematoloji; biyokimyasal parametreler.

1. GIRIS

insan teknolojik faaliyeti, kromun yaygin olarak kullanilan elementlerden biri oldugu kimyasal yapidaki zararli
maddelerle ¢evrenin kirlenmesine yol acar [1]. Cevredeki dolasimlari, kararhliklari, biyoyararlanimlari ve ¢ok ktigik
konsantrasyonlarda tehlikeli etkilere neden olma olasiliklari ile belirlenir; Ote yandan, krom temel bir besindir. Kromatlar,
endustriyel aktivitenin bir sonucudur ve ciltte, solunum mukozasinda, pndmosklerozda, gastrointestinal sistem
iltihabinda, karaciger ve bobreklerde distrofik degisikliklerde spesifik lezyonlara neden olan toksik, alerjenik,
hepatotoksik, nefrotoksik ve kanserojen etkilerle karakterize edilir [2]. . Vicuda giris yollarindan bagimsiz olarak, krom
karaciger, bobrekler, dalak, kemikler, kemik iligi ve akcigerlerde birikir. Plasenta bariyerini gegebilir, fetal dokularda
birikebilir ve anne siti ile bebegdin organizmasina girebilir [3, 41.

Agir metallerin toksik etkilerine karsi viicudun biyokimyasal adaptasyonunu arttirmak igin, bilesikleri
immobilize edebilen, selatlayici ligandlarin 6zelliklerini sergileyen ve karmasik olusum sureclerine katilan
himik maddelerin kullanilmasi 6nemlidir [5]. Turba ekstraktlarinin temelini olusturan himik maddelerin
yuksek cevresel guvenligi, metabolik sirecleri iyilestirme, hiicre enerjisini artirma ve immunomodulatér
Ozellikler sergileme konusundaki mikemmel yetenedi ile birlestirilir. HUmik maddelerin en essiz
ozelliklerinden biri, normdaki metabolik stireclere karsi géreceli tarafsizliklari ve viicutta meydana gelen
herhangi bir anormallik icin duzeltici etkileri, vicuttaki fizyolojik fonksiyonlarin restorasyonuna katkida bulunmalaridir.

Bu makaleden nasil alinti yapilir: Buchko O, Havryliak V, Pylypets A, Buchko T. Himik kaynakli gida takviyesinin Cr (VI)'ya maruz kalan sicanlarda hematolojik ve biyokimyasal
arametreler Gzerindeki etkisi. ] Res Ecz. 2021; 25(3): 271-276.
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patolojik durumlar ve asiri durumlar [6, 71. Bu ¢alisma, hiimik takviyenin alti degerlikli kromdan etkilenen siganlarin biyokimyasal ve hematolojik

parametreleri Gzerindeki koruyucu etkisini belirlemeyi amagladi.

2. SONUCLAR

Calismalarimiz, 14 glin boyunca potasyum bikromat uygulamasinin D1 grubu siganlarin kan biyokimyasal parametrelerinde kontrole
gore degisikliklere neden oldugunu gdstermistir. Toplam proteinde %10'da 6nemli bir azalma ve alanin aminotransferaz (ALT) aktivitesinde
%21'de bir artis saptandi (Tablo 1).

Tablo 1. Sican kaninin biyokimyasal parametreleri (M + SE, n = 7).

Hayvan gruplari
C D1 D2 D3
Toplam protein, g/L 36,66+1,52 32,83+1,05* 37,51+2,40 42,77+1,38* # Albuminler, %
50,62+0,42 49,71+0,33 49,22+0,88 50,52+0,54 11,31+0,5 13,25+0,38#
globulin % 12,39 0,46 11,27+0,42
2-globulin, % 6,44+0,39 B-globulin, % 43%88,35  7,13%0,34 6,62+0,33
20,59+0,45 20,21+0,29 18,86+0,294# 3s -globulin y -0,29 # 11,17+0,58 11,98+0,42
11,29+0,38 0,99 0,97

dizin

A/G orani 1.02 1.01
AST, U/L 4,34+0,25 5,32+0,32 4,49+0,48 4,75+0,51
HER SEY, U/L 3,14+0,24 3,79+0,42%* 3,65+0,19 3,21£0,21

Ayin sistemi 1.38 1.18 1.46 1.48
Glikoz, mmol/L 8,22+0,11 7,06+0,13* ALP, U/L 7,5+0,18 7,45+0,28

9,2840,47 16,18+1,11*** 17,35+0,82*** 9,26+0,53###

Not. Bu ve sonraki tablolarda: * - kontrol ve deney fareleri arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamlidir (* - - P < 0.001); #

maruz kalan\secdareey P14 0giling e BMWWMQWQWWWWD%

- 28 glin boyunca 2 ml/kg viicut ag|rI|g| dozunda Humilid gida takviyesi alan sicanlar.

Albimin/globulin orani D1 ve D2 gruplarindaki hayvanlarda kontrol ve D3 si¢anlarina gére daha dusuktd. y-globulinlerin orani tim
hayvanlarda ayniydi. D1 grubundaki sicanlarda kontrole gére glikoz konsantrasyonunda 1,2 kat dnemli bir azalma ve alkalin fosfataz

aktivitesinde 1,7 kat keskin bir artis gézlendi . D2 grubu hayvanlarda bu enzimin aktivitesi 1.8 kat artti.

Tablo 1'den gérilebilecegi gibi albimin, y-globulin ve  2-globulin fraksiyonlari sadece Humilid alan sicanlarda kontrol seviyesindeydi.
Toplam protein, hem kontrol hem de D1 farelerinde 1.2 kat ile dnemli 6I¢lide daha yuksekti. D3 hayvanlarinin kaninda D1 grubuna gére  1-
globulinler %18 artmis ve B-globulinler %7 azalmistir . Himik takviyesinin etkisi sirasindaki diger biyokimyasal parametreler (ALT ve aspartat
aminotransferaz (AST) aktiviteleri, de Ritis orani ve glukoz konsantrasyonu) ve A/G orani kontrol grubu seviyesindeydi. D3 grubundaki
sicanlarda alkalen fosfataz (ALP) aktivitesi, D1 grubuna kiyasla 1,7 kat daha dusuktl ve kontrole ulasti (Tablo 1).

Sonuglarimiz, potasyum bikromatin etkisine sicanlarin hematolojik profilindeki degisikliklerin eslik ettigini gdstermistir. D1 grubu
siganlarda kontrole gére hemoglobin konsantrasyonunda 1,2 kat, eritrosit sayisinda 1,3 kat ve l6kosit sayisinda 1,2 kat artis anlamh olarak
bulundu . Ayni zamanda D2 grubundaki hayvanlarda kontrol grubuna gére hemoglobin icerigi %12 daha disuk ve l6kosit sayisi %59 daha
yuksekti. D3 grubunun hematolojik parametreleri kontrol diizeyinde olup, Humilid uygulamasindan sonra eritrosit sayisi D1 ratlara gére 1,5
kat anlamli olarak artmistir (Tablo 2).

3. TARTISMA

Protein metabolizmasinin vicuttaki ¢ogu kimyasal donisimuin koordinasyonunu, diizenlenmesini ve entegrasyonunu sagladigi

literattrden iyi bilinmektedir. Uyarma, kas kasilmasi, oksijen tasinmasi, kan 6zellikleri, bagisiklik korumasi ve kalitsal gegis gibi stregler
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bilgiler proteinlerle iligkilidir. Bu nedenle, protein metabolizmasinin yogunlugunu ve onun ayrilmaz bilesenini -
aminotransferazlar tarafindan saglanan transaminasyon reaksiyonlarini degerlendirmek ¢ok énemlidir.

AST ve ALT, protein, karbonhidrat ve yag metabolizmasinin gecisinde gorev yapan enzimlerdir [3]. Veterinerlik ve insan
tibbinda, kandaki aminotransferaz aktivitesinin belirlenmesi, eksojen veya endojen toksinler tarafindan karaciger ve
kalp hasari durumunda hepatosit ve kardiyomiyosit membranlarinin gecirgenligi icin hassas bir belirtectir. Kroma
maruz kalan sicanlarda AST ve ALT aktivitelerinin seviyesi, kontrol ve Humilid ile desteklenmis hayvanlara kiyasla artti.
Her iki aminotransferazin aktivitesindeki kictik bir artisin, krom (VI) maruziyetine bagh olarak kismi hepatik ve kalp kasi
disfonksiyonunu gosterebilecegine dikkat edilmelidir. Bu varsayim, bu enzim aktivitelerinin oranlarindaki degisikliklerle
desteklenmektedir. De Ritis oraninin, cesitli faktérlerin neden oldugu karaciger ve kalp hasarr icin klinik bir test oldugu
iyi bilinmektedir. Bdylece de Ritis orani, potasyum bikromat uygulanan sicanlarda, kontrol (1.38) ve humik takviyesi
verilen sican gruplari (sirasiyla 1.46 ve 1.48) ile karsilastirildiginda en dusuktd (1.18) (Tablo 1).

Tablo 2. Sican kaninin hematolojik parametreleri (M + SE, n = 7).

Hayvan ib, g/L Eritrositler, 1012/L Lokositler, 109/L
gruplarn
C 129,21+1,78 8,69+0,28 8,74+0,28
D1 110,05+1,64* 6,26+0,23* 10,62+0,14*
D2 114,08+3,29* 6,61+0,54 13,89+0,15*%
D3 120,07+3,74 9,1940,26# 10,36+0,34

Albimin ve globulinler arasindaki oran, viicuttaki protein metabolizmasinin bir géstergesidir. Disuk albamin/
globulin degerleri, kroma maruz kalan hayvanlarda kolayca bulunabilen amino asit rezervinde bir azalmaya ve protein
katabolizmasinda bir artisa isaret edebilir ve belki de karaciger hastaliginin nedeni olabilir [1, 8]. Kroma maruz birakilan
sicanlarda A/G orani, kontrol ve hiimik takviyeli sicanlara kiyasla biraz azaldi (0,99 ve 0,97), ancak bu oranda istatistiksel
olarak anlaml bir fark saptanmadi.

Sadece hamik takviyeli sicanlarin kanindaki B-globulin fraksiyonunun D1 grubu sigcanlara gére azalmasi, B-
globulinler transferrin, hemopeksin, kompleman bilesenleri gibi proteinleri icerdiginden, fazla immuinkompetan
molekullerin sentezlenmesine gerek olmadigini gosterebilir. ve B-lipoprotein.

Bu fraksiyonun globulinlerinin cogu karacigerde sentezlenir, ancak belirli bir miktari makrofaj-monosit vb. gibi diger
sistemler tarafindan sentezlenir [9].

Mevcut ¢calismanin sonuglari himik madde ile tedavi edilen sicanlarin karacigerinde enflamatuar strecin
bulunmadi§ini géstermistir. Himik takviyesi alan kroma maruz kalan sicanlarda kanin B-globulinlerindeki azalma,
karacigerlerinde distrofik stireclerin yokluguna da taniklik edebilir [10]. al1- ve a2-globulinlerin %75-90"inin hepatositlerde
sentezlendigi dikkate alindiginda , D3 sicanlarinin kanindaki toplam proteinin yani sira iceriklerindeki artis, kontrol ve
kroma maruz kalan sicanlara kiyasla humik takviyenin karaciger ve tim vicuttaki metabolik siiregler ve protein sentezi
Uzerindeki olumlu etkisi ile agiklanabilir.

Hamik maddelerin protein sentezi Gzerindeki etkisinin, donér alici 6zellikleri ve iyon dagilmis halde hiicrelere
girme ve bodylece oksidatif fosforilasyon siireclerinin yogunlastiriimasini etkileme yetenekleri nedeniyle gerceklestigi
bilinmektedir. Uretilen ekstra enerji dncelikle hiicreler tarafindan proteinlerin sentezini gelistirmek icin kullanilir. Baz

yazarlar, himik maddelerin etkisi altinda hayvanlarin ve kuslarin karacigerinde hicre i¢i hidrolaz sisteminin aktive
edildigini ve bunun da kan proteinlerinin sentezinde bir artisa yol actigini belirtmektedir [5, 11].

Potasyum bikromat etkisi altinda alanin aminotransferaz ve alkalin fosfataz aktivitelerindeki artis, agir metalin
sicanlarin viicudundaki sitotoksik etkisini gosterir. Literatir verilerine gore, karaciger ve bébreklerdeki enflamatuar
surecler sirasinda ALP aktivitesinde keskin bir artis gdzlenmektedir [12, 13]. Glikoz konsantrasyonundaki énemli disus
ve albimini dustrme egilimi, karacigerin sentetik fonksiyonunun baskilandigini ve kromun sicanlarin viicudu tzerindeki
hipoglisemik etkisini ortaya ¢ikardi. D1 grubu kroma maruz kalan sicanlarda saptanan hipoglisemi, potasyum bikromat
etkisi (“glikoz tolerans faktori”) nedeniyle kandaki instilin seviyelerinde mutlak veya goéreceli bir artis ile de
iliskilendirilebilir [1, 14].

Kroma maruz kalan sicanlarin kanindaki hemoglobin konsantrasyonundaki azalma, nihai olarak eritropoezi
etkileyen kismi yikimi ile agiklanabilir (eritrosit sayisinda ortaya cikan azalma),

https://dx.doi.org/10.29228/jrp.17 | Res
Ecz. 2021; 25(3): 271-276
273


https://dx.doi.org/10.29228/jrp.17

Machine Translated by Google

Buchko ve ark. Eczacilikta Arastirma Dergisi

Humilid ve Cr(VI)'nin sican metabolizmasi tizerine etkisi INERI I ERYELEIES]

kanin solunum fonksiyonunu bozar ve demir eksikligi anemisine neden olur. Bulgularimiz, kirmizi kan hucrelerinin sayisindaki azalmanin bir

yandan kromun hicreler Gzerindeki dogrudan zarar verici etkisiyle, diger yandan da beyaz kan hucrelerinin hizlandiriimig géguyle iliskili
olabilecegine dair diger yazarlarin arastirmalariyla tutarlidir. bu da lenfoid organlarin tikenmesine ve I6kositoza yol agar [3, 4].

Literatur verilerine gore, kronik Cr (VI) ahmi vicutta birikmesine yol acarken, 6nemli iz elementlerin - bakir, demir, nikel ve cinko - bu
iyonlarin krom tarafindan oksidasyona ugramayacak formlara oksidasyonu nedeniyle seviyesini disurur. bagirsakta emilir [2]. Cr(VI)'nin
oksidatif kapasitesi, diger elementlere kiyasla daha yuksek redoks potansiyeli ile agiklanmaktadir. Sicanlarin kaninda metale bagimli enzimler,
hemoglobin ve eritrosit sayisindaki azalmanin bir diger nedeni de, metal baglama merkezleri icin transport proteinleri ile rekabete girerek
mineral elementlerin (6zellikle Demir) konsantrasyonundaki azalma ile ilgilidir. Bu mineral elementler ylUksek dozda Cr(VI) varliginda baglanma
merkezlerinden uzaklastirilir [1]. Bylece, bir yandan mineral elementlerin dengesizligine neden olan krom, viicutta tespit edilen hematolojik
ve biyokimyasal degisikliklere katkida bulunabilir. Ote yandan, krom serbest radikal oksidasyonunu aktive ederek (Cr(VI)'nin sitotoksik etkisinin
kaniti), bdylece kontrol grubu ve hiimik katkili sicanlara kiyasla sicanlarda kanin hematolojik ve biyokimyasal parametrelerinde degisikliklere
neden olur. Verilerimiz diger yazarlarin bulgulariyla uyumludur [13-15]. Kontrol grubundaki sicanlar ile sadece Humilid alan hayvanlar arasinda
tespit edilen tum parametrelerin ayni seviyesi, himik maddelerin benzersiz 6zelliklerinden birini dogrular - normda meydana gelen sureglere

goreceli tarafsizlik ve vicuttaki rahatsizlik sirasinda dizeltici etki ( D2 grubu sicanlar ).

Humik takviyesi ile tedaviden sonra kroma maruz kalan hayvanlarin kaninda ( D1 grubu sicanlar), agir metalin vicut tzerindeki toksik
etkisinde bir azalmaya isaret eden hematolojik ve biyokimyasal profilin normallesmesi gézlendi. Elde edilen bulgular hiimik asitlerin glglu
kompleks olusturma 6zellikleri ile aciklanabilir. Agir metalleri (kursun, bakir, civa, kadmiyum, kobalt, ¢cinko vb.) baglayarak vicuttan
uzaklastirirlar ve metabolizmaya aktif olarak katilirlar, selatlayici ligandlarin 6zelliklerini gosteren bir filtre ve sorbent gorevi gérurler [16, 17].
HUmik maddeler toksinleri yakalar ve orada etkisiz hale getirerek hareketsizlestirir. Bundan sonra, toksinler viicuttan kolayca atilir. Ayrica
Lavrik ve Ilyitcheva hiimik asitlerin eritrositlerin oksijen doygunlugunu etkileyerek hayvan viicudunun hematolojik profilini ve genel durumunu

iyilestirdigini géstermistir [18].

4. SONUC

Cr (VI) maruz kalan sicanlara hiimik gida takviyesi uygulamasina, biyokimyasal (protein ve enerji metabolizmasi indeksleri) ve
hematolojik (hemoglobin konsantrasyonu, eritrosit ve l6kosit sayilari) parametrelerin kontrol seviyesine normallesmesi eslik etti. Baglayici Cr

(VI) Humilid, sicanlarin vicudundaki toksik etkilerini azaltir, metabolizmayi normallestirir, hepatoprotektif ve adaptojenik etkiler gosterir.

5. MATERYAL VE YONTEMLER

5.1. deney hayvanlari

TUm deneyler, vicut agirliklari 170-190 g olan Wistar erkek sicanlar kullanilarak yapildi. Hayvanlar, suya ve standart yeme serbest
erisimi olan standart vivaryum kosullari altinda barindirildi. Bu ¢alisma, deneysel ve diger bilimsel amaclarla kullanilan omurgali hayvanlarin
korunmasina iliskin Avrupa Soézlesmesi (Strasbourg, 2005), Ukrayna “Hayvanlari Zalim Muameleden Koruma" Yasasi (2006) etik ilkelerine uygun

olarak yapilmistir.

5.2. Deneysel tasarim

Tam hayvanlar 4 gruba ayrildi: kontrol (C) ve her biri 7 hayvan iceren 3 deney (D1, D2, D3). D2 ve D3 deney gruplarinin hayvanlari, 28
glin boyunca 2 mL/kg vicut agirhdi dozunda %1'lik biyolojik olarak aktif besin takviyesi Humilid sollisyonu (Ukrayna Teknik Spesifikasyonu
15.7-00493675-004:2009) aldi. D1 ve D2 grubundaki sicanlara, deneyin 14. giintinden itibaren gunlik 2 mg Cr (VI)/kg vicut agirhgr dozunda
potasyum bikromat (K2Cr207) intraperitoneal olarak enjekte edildi. C grubu hayvanlara gebeligin 14. glininden itibaren her gin intraperitoneal

%0.9 NaCl solusyonu verildi .
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deneyler. Deneylere baslama tarihinden itibaren 29. giinde kontrol ve deney gruplarindaki hayvanlar eter anestezisi altinda dekapite

edilerek kan ornekleri alind1.
5.3. Hematolojik ve biyokimyasal analiz

Antikoagulan olarak %1'lik heparin solisyonu kullanildi. Kan plazmasi, 700g'de 15 dakika santrifujleme ile ayrildi. Kanda
hematolojik parametreler (Goriayev odasindaki eritrosit ve l6kosit sayisi) belirlendi ve hemoglobin-siyanur ydntemiyle hemoglobin
konsantrasyonu calisildi. Kan plazmasindaki toplam protein, Lowry yontemi (Lowry ve digerleri, 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
kullanilarak degerlendirilmistir.

(Ukrayna). Glikoz konsantrasyonu, glikoz oksidaz yéntemiyle [19] élculdu.

Kan plazma proteinlerinin fraksiyonel bilesimi, %7.5 PAAG icinde elektroforez ile arastirildi [20]. Protein fraksiyonlarinin nispi
icerigi, TotalLab TL120 (Nonlinear Dynamics Limited, UK) kullanilarak belirlendi ve toplam havuzun yizdesi olarak ifade edildi. Deneyin
basinda ve sonunda siganlar tartildi. Calisma sirasinda klinik durum ve hayvan sagligi izlendi.

5.4. istatistiksel analiz

Kontrol ve deney gruplarindaki degerler arasindaki farklar, P < 0.05'te farkliliklarin anlamli kabul edildigi Tukey testi
kullanilarak belirlendi. Sonuglar ortalama + standart hata olarak tanimlandi.

Yazar Katkilari: Konsept - OB; Tasarim - OB, VH; Denetim - OB; Malzemeler - AP, TB; Veri Toplama ve/veya 1§Ieme - OB, AP, TB;
Analiz ve/veya Yorum - OB, AP; Literatir Taramasi - OB; Yazma - OB, VH; Elestirel incelemeler - OB, VH, AP, TB

Cikar catismasi beyani: Yazarlar herhangi bir ¢ikar catismasi beyan etmemistir.

Etik kurul onay:: Bu ¢alisma, Ukrayna Ulusal Tarim Bilimleri Akademisi Hayvan Biyolojisi Enstitiist Etik Kurulu tarafindan
onaylanmistir.
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