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ONSOZ

Gun gectikge Turkiye’de hobi ve sportif at yetistirilicigi ilerleme
gostermektedir. At yetistiriciliginin ekonomik yapilabilmesi i¢in kisraklardan yilda bir
yavru almak amaglanmistir. 18 aylikken pubertasa ulagan kisraklar agim i¢in 5 yaginda
tam bir olgunluga erismektedir. Mevsime bagli poliostrik olan kisraklari, az sayida
dizenli oztriis gostermektedirler. Toplam seksiiel sikluslart 22 giin sirer. 5-7 giin
ostriis donemi, 15-17 giin luteal evredir. Bu donemdeki siireler iyi takip edilmeli ve
yavru alimi ile sonuglandirmaya caligilmalidir. Atlarda gebelik 6ncesi donem, gebelik
sireci ve gebelik sonrasi donem yavru alimi i¢in ¢ok onemlidir. 315 ile 360 gln
arasinda siiren gebelik arap atlarinda ortama 334-340 glin arasinda olmaktadir. Atlarda
gebelikte fetiis, plesanta, hipofiz bezi, uterus ve ovaryumlarin etkisiyle kanda baz
biyokimyasal parametreler tizerinde fizyolojik olarak degisimler meydana
gelmektedir. Bu sebeplerden dolayr atlarin bu dénemlerinde biyokimyasal olarak

incelenmesi, izerlerinde ¢aligmalarin yapilmast gerekmektedir.

Ulkemizde at yetistirilicigi artmasina ragmen yapilan galismalarin sayica az
olmasit verimli bir yetistiriciligin yapilmasina engel olmaktadir. Bu sebeple
caligmamizda 8’1 5 aylik gebe, 8’1 gebe olmayan Sanliurfa bolgesinde yetistirilen
toplam 16 safkan arap atindan serum ornekleri alinarak gebe kisraklarda meydana

gelen fizyolojik degisikler sonucu iz element seviyelerindeki farkliliklara bakilmistir.

Tezli yiksek lisans egitimim boyunca benden hi¢ bir zaman destegini
esirgemeyen canim aileme ve esim Sayin Dr. Ogr. Uyesi Burcu Menekse BALKAN’a,
tiniversite arkadasim Sayin Dog. Dr. Siikrii GUNGOR’e, bana her tiirlii destegi
saglayan Sayin Prof. Dr. Tevhide SEL’e, Sanlurfa ilinde Arap atlarindan kan
orneklerinin toplanmasindaki ilgi ve yardimlarindan dolayr Sayin Dog¢. Dr. Giizin
CAMKERTEN’e, tez yazim asamasinda katkilarini esirgemeyen Sayin Dog. Dr.
Ogiing MERAL’e, Sayin Aras. Gor. Dr. Ufuk KAYA’ya, danismanim Sayin Dog. Dr.
Mert PEKCAN’a, ve diger Ankara Universitesi Biyokimya Anabilim Dali Ogretim

Uyelerine tesekkiir ederim.
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1. GIRIS

1.1 Arap Atlar1

Binlerce yildir insanoglunun hizmetinde kullanilan at, teknolojik ilerleme ve
makinelesme sonrasi spor ve yariglarda kullanilan bir hayvan olarak farkli bir misyon
ustlenmistir. Sicakkanli at irklari arasinda 6nemli bir yeri olan Satkan Arap ati, sahip
oldugu saglam bir beden yapisi, canli mizaci ve yiiksek bir kalitsal giicti ile ¢eki, binek

ve yaris amagl kullanilmaktadir (Ozbeyaz ve Akgapinar, 2010).

Diinyada bulunan mevcut at irklarinin en eskisi arap atlart olup; ¢ogu at irkinin
olusmasinda 6nemli rol almistir. Arap atlaninin Arap Yanmadasi ve g¢evresinde
taninmasi ve yetistirilmesi M.O 2000’li yillara dayanmaktadir. Tiirkiye’de Giiney
Dogu illeri basta olmak tizere birgok bolgede yetistirilmektedir (Ozbeyaz ve
Akgapinar, 2010).

Cekim, binek ve yarig kabiliyeti yontinden yetistirmeye elverigli olan Arap ati,
1950°den sonra yaris kabiliyeti one ¢ikartilarak bu verim yontnde yetistiricilige agirlik
verilmistir (Aksiiyek, 1990). Ulkemizde birgok ozel yetistirici yaninda kamuya ait
olan Anadolu, Karacabey ve Sultansuyu Tarim Isletmelerinin tarafindan da arap ati
yetistirilmektedir (Ozbeyaz ve Akgapinar, 2010). Halen, Sanlurfa yoresi ilkemizde
arap ati yetistiriciliginin en yogun olarak yapildigr yerlerden biridir (Yaralioglu
Guzgoze ve Cetin, 2004).

Yarig at1 olarak arap atin1 kullanan tlkeler arasinda ilk sirada Tirkiye, daha
sonra Orta Dogu ve Kuzey Afrika iilkeleri gelmektedir. Turkiye’de ise kamuya ait olan
Anadolu, Karacabey ve Sultansuyu Tarim Isletmeleri ve 6zel haralarda da Arap ati
yetistirilmektedir (Guciiyener Hacan, 2011). Uzun mesafe yariglarindaki (endurance
racing) performanslart ¢ok iyidir. Ciinki sirt yapisi daha kisa ve daha giiglidiir, bu da
tizerindeki agirligi rahat bir sekilde uzun siire tasimasina imkan verir. Arap atlar

morfolojik olarak harmonik bir viicut yapisina ve bunun yaninda dikkat ¢eken kiigiik



basg, iri goz yapist ve canli bakiglara sahiptir. Gelismesini 4 yasina kadar tamamlar

(Evans ve ark., 1977; Ozbeyaz ve Akgapinar, 2010).

Atlar, ilkbahar, yaz ve sonbaharda yogun seksuel aktivite ile mevsimsel tireme
gosterirler. Evcil hayvanlar iginde en biiyiik varyasyonu kisraklarin tireme sikluslart

gosterir. Buna bagl olarakta, iireme sezonuna gore kisraklar 3 tipe ayrilir.

1.Tip mevsimsel treme gosterenler; Bir¢ok vahsi irklarin 6strus siklusu yilin

uzun giinlerine rastlar ve dogum sezonu sinirlidir.

2.Tip gecici mevsimsel Greme gosterenler; Bazi irklar yil boyu 6strus siklusu

gosterirler. Fakat ovulasyon sadece tireme sezonunda gorilur.

3. Tip yil boyu ureme gosterenler; Bazi evcil kisraklar yil boyu
ovulasyonun oldugu 6Ostrus siklusu gosterirler. Ancak kisraklarin biyiikk ¢ogunlugu
mevsimsel poliostrus gosterirler ve bunlarin birgogunda Subat, Mart ve Nisan
aylarinda ovulasyonun eslik etmedigi 6strus davraniglart gosterirler (Akgapinar ve

Ozbeyaz, 1999).

At yetistiriciliginde butiin hayvancilik alanlarinda oldugu gibi dol verimi ¢ok
onemlidir. Dol verimi terimi anaglarin bulundugu siriden alinan bir yetigtirme
donemindeki yavru sayisini anlatmaktadir. Bazi at irklart mevsime bagli olmayan
(asezonal) poliostrik, bazilari ise mevsime bagli (sezonal) poliostriktir (Akgapinar ve

Ozbeyaz, 1999).

Gebelik atlatda yaklasik olarak 315 ile 360 giin arasinda stirmektedir. Gebelik
suresine fotal genotip, ireme sezonu evresi, maternal buyiklik, kisrak yasi, yavrunun
disi yada erkek olmasi, bakim-besleme, tohumlama ay1r ve aygirin etkili oldugu

disunilmektedir (Hafez, 2000).



1.2.Mineral Maddeler

Mineraller, vicudun yapisal bilesenleri olarak enzimlerin ve hormonlarin
aktivitelerinde 6nemli bir rol oynar. Ayrica viicut sivilart ve dokularinin 6nemli
bilesenleri; hiicre ¢ogalmasinin ve farklilagmasinin diizenleyicileri olarak kabul

edilirler (Balamurugan ve ark., 2017).

Mineraller, biiyiime, treme ve laktasyon gibi hayvan yasaminin belirli
asamalarinda 6zel 6nem kazanmaktadir (Cunha, 1980). Bu asamalarda, canlinin 6zel
gereksinimi kargilayabilmesi i¢in diyetinde tim mineralleri dengeli bir sekilde

almalidir (Lewis, 1995).

Peripartum doénemde artan mineral ihtiyaci mineral metabolizmasindaki
onemli dengesizliklere, ilgili mineral eksikligine bagli olarak patolojik durumlarin
olugmasina yol agabilir (Filipovic ve ark., 2010). Az sayida ¢aligmalarda peripartum
donemde kisrak fizyolojisinde (Bazzano ve ark., 2014a), hematolojik (Bazzano ve
ark., 2014b; Bazzano ve ark., 2015) ve biyokimyasal parametrelerde (Harvey ve ark.,
2005; Aoki ve Ishii, 2012; Satué ve Montesinos, 2013; Mariella ve ark., 2014 ve

Bazzano ve ark., 2014c) meydana gelen degisiklikler ele alinmigtir.

Maternal enerji ve besin maddelerinin plasental yapidan gegisin saglanmasi
icin bir dizi hormonal ve metabolik degisimin meydana geldigi gosterilmistir (Larsson
ve ark., 2008). Gebelik ilerledik¢e, maternal organizmadaki bu degisikliklerin yonii ve
buyukligu temel olarak fetalmetabolik gereksinimlerin artmasina baglidir (Satué ve
Montesinos, 2013). Kisrak metabolizmasindaki degisiklikler, dogum sonrast
donemde, siit iretimi sirasinda belirli miktarda mineral kayboldugunda devam eder
(Filipovic ve ark., 2010) ¢unki at suti, laktasyon sirasinda 6nemli olgiide degisen

miktarda makro mineral igerir (Salimei ve Fantuz, 2012).

Peripartum dénemdeki kisraklar i¢in serum mikro mineralleri ile ilgili ¢ok az

bilgt bulundugundan son birka¢ yilda, gebe ve emziren kisraklarda mineral



takviyelerinin uygulanmasiyla ilgili girisimler artmistir (Rook ve ark., 1997; Harvey

ve ark., 2005).

1.2.1. iz Elementler

Baglica mikro veya eser mineraller bakir (Cu), krom (Cr), demir (Fe),
manganez (mangan,Mn), selenyum (Se) ve ¢inko (Zn)’dur (Balamurugan ve ark.,
2017). 1z elementler viicutta dusik konsantrasyonlarda bulundugundan,
konsantrasyonlarindaki herhangi bir artis veya disiis zararli olabilmektedir. Ancak,
bazen iz element eksiklikleri herhangi bir klinik belirti olmadan ortaya c¢ikabilir
(Topczewska, 2012). Son yillarda, farkli hastaliklarin teshisinde iz elementlerin
belirlenmesine yonelik ¢alismalar artmistir. Iz element diizeylerinin belirlenmesinde
plazma veya serum kullanilmasi fark olusturmadigi bildirilmigtir (Laven ve ark.,

2006).

Mikro elementler hayvanlar tarafindan ¢ok diisiik miktarlarda ihtiyag duyulan
maddelerdir. Bu mineraller atlarda hemen hemen her metabolik iglevi etkileyen ¢ok
cesitli biyokimyasal sistemlerde onemli bir rol oynamaktadir. Se digindaki mikro
elementlere, 1989°daki National Research Council (NRC)’de Atlarin Besin
gereksinimlerinin yayinlanmasindan kisa bir sire oncesine kadar ¢ok az ilgi
gormustir. Bu suregten sonra, oOzellikle buyiyen atlarda iskelet gelisimini
etkilediginden, mikro minerallere yonelik ¢ok sayida arastirma yapilmigtir. Mikro
mineralin kullanimiyla ilgili birgok soru cevapsiz kalmistir. Hayvanlarda metabolizma
reaksiyonlarinin normal bir sekilde devami, bir veya daha fazla mineral elementin

yeterli diizeyde bulunmasina baglidir.

Mikro elementler periyodik cetvelin gegis elementleridir. Mikro elementler
i¢inde dansiteleri 5 gr/cm> den ve atom numaralar1 20°den biiyiik olan elementler agir
metallerdir. Cevre kirliliginin etkisinde agir metal terimi literatiire girmistir. Toksisite
ve de kirlenme agisindan bir diger anlam olarak bilinmektedir. Metallerin biyolojik

etkileri ile yogunluk degerleri arasinda bir ilgi yoktur. Yetmis kadar element olmakla



birlikte yirmi element ¢evre agisindan one ¢ikmaktadir (Zn, Cu, Mn, Fe, V, Be, Hg,
Tl, Sb, Se, Cd, Ag, Ni, As, Co, Cr, Pb, Sn, Al). Fe, Mo, Ni, Zn, Mn, Cu gibi mikro
elementler bitki ve hayvanlar i¢in mikro besin maddesidir ve tiiketilebilir miktar

icerisinde toksik degildirler (Yildiz, 2004).

1.2.2. Cinko (Zn)

Yerytiziinde diger elementlere gore yiiksek oranda bulunan Zn otuz atom sayist
65,37g/mol agithiginda oldugu belirtilmektedir. Periyodik tabloda dérdincii Periyot
2B grubunda yer almaktadir. Biyolojik reaksiyonlarda kompleks iyonlar olusturabilen,
okside ve redikte olmayan Zn (Riordan, 1976), tavuklarin proventrikulusundan ve
ratlarin midesinden de belirli olgiide emilirken, monogastrik hayvanlarda ince
bagirsaktan ¢zellikle duodenumdan emilir. Sigirlarda ince bagirsak ve abomazumdan
emilir. Zn emilimi koyunlarda ince bagirsaklara gére rumende daha fazladir. Zn’ nin
bagirsak limeninden ge¢isi muhtemelen selat formda olmaktadir (Smart ve ark., 1981;

Mc Dowel, 1992).

Zn transferi mukozal hiicreler igerisinde karaciger tarafindan uretilen metal
baglayicit protein (metallothionein) tarafindan dizenlenir (Keen ve Graham, 1989;

Crea ve ark., 1990).

Emilim sonucunda Zn’nin biyik bolimii plazmadaki albumine baglanarak

zorlanmadan dokulara gegebilmektedir (Mc Dowel, 1992).

Zn yoniinden kemik, bobrek, yin, tikrik bezleri, dalak, timus, sa¢, pankreas,
karaciger ve erkek cinsiyet organlan zengindir. Eritrositler, plazma, kan pulcuklarinda
ve lokositlerde de Zn bulunmaktadir (Underwood, 1977; Crea ve ark., 1990). Vicuttan
attlim1 diski ile olur. Idrarla da az miktarda atilmaktadir (Mengi, 1998).

Zn igeren 300'den fazla protein molekiili bilinmektedir. Zn hem aktivatori,

hem de molekdllerin bir pargasi olarak enzimlerle iliskilidir. Zn enzimlerin doérdincul



yapisint kararli kilmaktadir. Zn karbonhidrat metabolizmasini, protein sentezi ve
niikleik asit metabolizmasi igeren enzim sistemlerinde gorev alir (Mills, 1982;
Kalaycioglu ve ark., 2000 ve Keen ve Graham, 1989). Karbonik anhidraz enziminin
yapisinda Zn bulunmaktadir. Kalsifikasyon, keratinizasyon, yaralarin iyilesmesini
hizlandirir ve respiratorik karbondioksitin transferinde rol oynar (Grace ve Clark,
1991). DNA, RNA ve ribozomlarm yapilarini Zn kararli hale getirmektedir ve
eksikliginde ise protein sentezi yavagladigindan hiicre boliinmesi, geligsimi ve tamiri
aksamaktadir (Grace ve Clark, 1991; Mills, 1982; Keen ve Graham, 1989 ve
Underwood, 1977). Cogu hormonla Zn’nin o6nemli etkilesimleri olmaktadir.
Hormonlarin tiretimi, depolanmasi ve salinmasinin yaninda reseptor bolgeleri ve hedef
organlarin etkinliginde de rol oynamaktadir (Georgievski, 1982; Keen ve Graham,

1989).

Disilerde reprodiiktif olaylarin tiim agsamalari, erkeklerde spermatogenezis ve
sekonder cinsiyet organlarinin gelisimi Zn yetersizliginde olumsuz etkilenmektedir
(Jimenez, 1979). Gebelikte Zn yoniinden eksik beslenme, iskelet gelisme bozuklugu
gibi embriyonik anormalliklere neden olabilmektedir (Ustdal ve ark., 1991).

1.2.3. Demir (Fe)

Yerytiziinde ¢ok bulunan, latince de ferrum da denen, Fe elementinin atom
numarast yirmialttdir. Yogunlugu 7,874gr/cm®, agirh@ 55,85 gr/mol’dir (MTA,
2017). Canlilar i¢in Fe ¢nemli bir elementtir. Hiicrelerde DNA, RNA ve protein
uretiminde gorev almasinin yaninda, elektron degistirme 6zelligiyle metabolizmada
oksijen taginmast ve enerji Uretimi ile bir¢ok enzimin yapisinda bulunarak birgok

hiicresel fonksiyon gergeklesmesinde etkindir (Uysal, 2007).

Tium canlilarda mevcut olan Fe’nin hayvansal dokulardaki diizeyi biiyimeye
bagli olarak degismektedir ve Fe organizmada genellikle, ya porfirin veya hem
bilesikleri, ozellikle de hemoglobin ve myoglobinle ya da transferrin, ferritin ve

hemosiderin gibi hem yapisinda olmayan proteinlerle kompleks halde bulunmaktadir



(Mc Dowel, 1992). Kompleks halde bulunan Fe, midede HCl ile hidroliz edilemedigi
icin kullanilamazken, iyonlasabilen Fe, FeCls'e gevrilerek ince bagirsaklarin baglangi¢
bolimlerinden emilir (Onat ve Emerk, 1997). Fe bagirsaklarda glutatyon, stlfidril
bilesikleri ve askorbik asit benzeri indirgeyiciler ile ferroz formuna indirgenir. Ferroz
Fe duodenumda apoferritin adli proteinle bag kurduktan sonra emilimi gerceklesir
(Kalaycioglu ve ark., 2000; Mc Dowel, 1992). Organizmadaki Fe homeostaz1 biytk
olgiide emilimle kontrol edilmektedir. Fe emilimi yas, Fe durumu ve saglik durumu,
sindirim sisteminin durumu, gidayla alinan Fe’nin kimyasal formu ve miktari,
yemdeki diger inorganik ve organik bilegiklerin miktar1 ve oranlar gibi faktorlerden
etkilenmektedir. Ancak Fe emilimini belirleyen en o6nemli etken hayvamin Fe

ithtiyacidir (Mc Dowel, 1992).

Kana gecen ferroz Fe hemen ferrik duruma donitisiir ve ferrik form spesifik bir
globulinle birleserek tim viicuda dagilir. Pozitif Fe dengesi oldugunda, apoferritin
sentezi artmakta ve apoferritin ferrik hidroksit ve ferrik fosfat baglamak suretiyle
ferritine dontismektedir. Bagirsak mukozasi, kemik iligi, karaciger ve dalakta bulunan
ferritin suda ¢oziinen bir proteindir, gerektiginde iyonize olarak plazmaya Fe veren bu
bilesige organizmanin Fe deposu goziiyle bakilmaktadir (Kalaycioglu ve ark., 2000).
Retikiiloendotelyal sistem hiicrelerinde farkli olarak eritrositler canliligini yitirince
parcalanarak hemoglobin yapisindaki Fe agiga ¢ikarir. Bir miktar dalak ve karaciger
depolanirken, geriye kalan1 kismi1 hemoglobin sentezinde kullanilmak tizere kemik

iligine tagindigindan normal kosullarda organizmanin Fe kayb1 azdir (Mengi, 1998).

Fe hemoglobinin bilesiminde olup; atmosferik oksijeni gevsek sekilde
baglayarak dokulara iletilmesini saglamaktadir. Kaslardaki myoglobindeki Fe ise
hemoglobin ile alinan oksijeni depolamaktadir. Bir¢ok koenzimde olan Fe redoks

aracist olarak gorev yapmaktadir (Mengi, 1998).

Fe yetersizligi, hemoglobin konsantrasyonunun azalmast sonucu dokularin
oksijenasyonundaki azalmaya bagli olarak pek ¢ok sistemi etkilemektedir.
Hemoglobin olusumu ig¢in gerekli Fe’yi karsilayacak Fe bulunmadiginda anemi

sekillenmektedir. Ayrica, yetersizlik durumunda canli agirlik kazancinda gerileme,



solunum giiclugu, istah kayb1 ve enfeksiyonlara karst direngte azalma gorilmektedir.
Fe’nin fazlalig gibi yetersizligi de immiin sistemi etkilemektedir. Bakteriyel ve viral
enfeksiyonlarin baglangi¢ déneminde serum Fe dizeyinin distigi sonra tekrar
yikseldigi belirlenmig ve sekillenen hipoferreminin enfeksiyonlarin akut fazina
yanitta 6nemli bir koruyucu mekanizma oldugu ileri surilmustir. Ancak, Fe
yetersizligi sonucu gelisen aneminin immuniteyi arttirmadigi, aksine anemik

hayvanlarin enfeksiyonlara daha duyarli oldugu bildirilmektedir (Berger, 1996).

Atlarda sekillenen anemi, stres faktorlerine ve hastaliklara karst bu hayvanlar
daha duyarli hale getirmektedir (Mc Dowel, 1992). Fazla miktarda Fe aliminda da
antijenin taninmast ve antijene karsi antikor iiretiminin baglatilmast i¢in gerekli kilit

proteinlerin sentezi baskilanmaktadir (Berger, 1996).

1.2.4. Selenyum (Se)

Gidasal toksik bir element olan Se’nin laboratuvar hayvanlarinda kansere
neden oldugu ileri sirilmekteyken, giinimuzde insanlar ve hayvanlar i¢in gerekli bir
element oldugu bilinmekte ve kanser riskini azalttigina inanilmaktadir (Mc Dowel,

1992).

Monogastrik hayvanlara gore ruminantlarda daha az Se emilimi olmaktadir.
Ince bagirsaklardan ve sekumdan emilen Se, karaciger, dalak, bobrekler, bobrek
korteksi, pankreas, hipofiz gibi yag ve fibroz dokularda toplanmaktadir. Se esas olarak
idrar, digki ve solunumla atilmaktadir. Toksik dizeylerde tiiketildiginde ise Se’nin

temel atilim yolu solunumdur (Mc Dowel, 1992).

Se vitamin E ile yakin iligkilidir. Her ikisi de biyolojik membranlar oksidatif
dejenerasyondan korur. Bu iki maddenin yoklugu doku yikimi ile sonuglanir. Se
glutatyon peroksidazin esansiyel bir bilesenidir. Hidrojen peroksitin, diger serbest
hidrojen peroksitlerin ve fosfolipid hidrojen peroksitlerin yikimlanmasini katalizleyen

Glutatyon peroksidaz’dir. Devamli Se eksikliginde biittin viicut dokularinda glutatyon



peroksidaz aktivitesi azalir (Kalaycioglu ve ark., 2000). Vitamin E de antioksidan
ozelliginden dolayr hiicre zarini ve organelleri lipid peroksidasyonuna kargt korur
(Camas ve ark., 1976; Esminger, 1988). Yeterli miktarda Se verilen kuzularin kalp ve
adalelerinden sitokrom c'ye benzeyen bir selenoprotein izole edilmis ve bu bilesigin
Se’den yetersiz hayvanlarin dokularinda bulunmadigr gosterilmistir. Se purin ve
pirimidin bazlarina katildigindan RNA yapisinda rol oynamaktadir. Prostaglandin
sentezi ve esansiyel yag asidi metabolizmasinda da spesifik bir role sahip olabilecegi
bildirilmektedir. Se, yapisal bir protein olarak ya da bir enzim olarak ¢alisan spesifik
bir spermatozoa selenoproteininin yapisinda bulunmaktadir (Mc Dowel, 1992; Aytug

ve ark., 1990).

Se gereksinimi, Se’nin kimyasal formuna, hayvanin Se agisindan daha 6nceki
beslenme diizeyine ve rasyondaki Se etkinligini arttiran ya da engelleyen faktorlere
baglidir (Mc Dowel, 1992). Tum tiirlerde Se ve vitamin E yetersizliginde ortak bir
semptom olarak muskiler distrofi gorulmektedir (Aytug ve ark., 1990; Kokuuslu ve

ark., 1986).

Se, toksisite tehlikesi yaratacak miktarlarda yem ve mera bitkileri tarafindan
absorbe edildigi bilinen birkag elementten birisidir. Alkali hastaligi veya sallantili
yurtime olarak isimlendirilen Se toksisitesi, hayvanlarda oliimlere neden olur. Akut Se
zehirlenmesi, selenifer bitkilerin tiiketilmesi sonucu sekillenmektedir. Hayvanlarin
Se’ye toleransi, Se’nin kimyasal formuna, alim stresine ve strekli alinip alinmadigina,
tolerans limitine ve rasyonun yapisma baglidir (Mc Dowel, 1992; Aytug ve ark.,

1990).

Se’nin ¢esitli hayvan tirlerinde bagisikligr uyardigi belirlenmistir. Vitamin E
ve Se fagositoz sirasinda 16kosit ve makrofajlar1 korumanin yanisira bu htcrelerin,
bakterilerin sindirimini saglamalari i¢in bakterilere kargi1 toksik maddeler tiretmelerini
saglamaktadirlar (Ergiin ve Sehu, 1999; Mc Dowel, 1992). Vitamin E ve Se’nin

birbirlerinin etkilerini arttirdiklart belirlenmigtir (Larsen, 1958).



1.2.5. Manganez (Mangan, Mn)

Mn yirmi bes atom numarasina sahip, periyodik tabloda ise dérdinci Periyot
7B grubunda bulunmaktadir. En ¢ok bulunan elementler arasinda onikinci siradadir
(De Vos ve ark., 2006). Mn, hayvanlar ve insanlar i¢in zorunlu bir mikro elementtir.
Cok sayida enzimin (transferazlar, hidrazlar, dekarboksilazlar ve kinazlar)
katalizorudur ve  metalloenzimlerin  (arginaz, Mn-siiperoksitdismutaz ~ ve
piruvatkarboksilaz) yapisinda bulunmaktadir. Arginaz tizerinden doku solunumuna
istirak eder, bu durum Mn’nin karaciger mitokondrilerinde hizli birikimiyle saglanir.
Mn viicutta karaciger ve bobreklerde saklanmaktadir. Karbonhidrat ve yag
metabolizmasina, hiicre fonksiyonlarina ve de hiicre zarinin yapimina katilmaktadir.
Vitamin K, arginaz ve protrombin olusumu ve yag metabolizmasi bozukluklariyla
iligkilidir. Ureme, biiyiime ve uygun kemik olusumu igin gerekli bir iz elementtir
(McDowell, 1992; Harris ve ark., 1994 ve Karagiil ve ark., 2000). Mn yetersizliginde;
kemik anomalileri, bilyimede yavaglama, iskelet sistemi bozukluklari, fertilitede
disis gibi gelisim bozukluklari, depresyon veya tireme fonksiyonlarinda bozulma,
sinir sistemi bozukluklari, yag ve karbonhidrat metabolizmasinda bozukluklar
gorilmektedir. Fe ile Mn arasinda antagonist bir iliski bulunmaktadir. Diyette Mn
diizeyinin yiikselmesi, hemoglobin seviyesinin diismesine, dokulardaki Fe diizeyinin
dismesine ve karacigerdeki Cu seviyesinin artmasina neden olmaktadir. Mn
yetersizliginde K vitamininin tegvik ettigi pihtilasma azalmaktadir (Harris ve ark.,
1994; McDowell, 1992). Mn, bazt metaloenzimlerin katalizori, enerji metabolizmast,
immiinolojik sistem fonksiyonu, sinir sistemi fonksiyonu gibi ¢esitli metabolik
fonksiyonlar igin gerekli olan 6nemli bir elementtir. Hiicrede antioksidatif enzim
aktivasyonu rolii bulanan Mn, serbest radikallerin elemine edilmesi bakimindan

gerekli duyulmaktadir(ATSDR, 2000; IOM, 2011).

Mn, karbonhidratlar ve yaglari metabolize etmede ve ayrica kikirdak olusumu
icin gerekli olan sentezleyen kondroitin stlfatta hayati bir rol oynar. Serbest
radikallerin neden oldugu hasari azaltmaya yardimci olan bir antioksidan olan

stperoksit dismutazin bir parcasidir (Liburt, 2017).
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Ulusal Aragtirma Konseyi'nin Atlarin Besin Gereksinimleri (NRC 2007), 1.100
kg canli agirliga sahip olgun bir atin giinde en az 400-500 miligram Mn ihtiyag
duydugunu gostermektedir. Yem ve rafine edilmemis tahillar, atlar ve diger
hayvancilik i¢in ana dogal Mn kaynaklaridir. NRC, ¢ogu yemin, bir kilogram kuru
madde basina yaklagik 40-140 miligram Mn igerdigini bildirmektedir. Yulaf ve arpa
gibi tahillar tipik olarak yemlerden daha az Mn igerir(Liburt, 2017).

Bazi bolgelerde, su kaynaklar diyet ihtiyacini etkileyebilecek 6nemli miktarda
Mn igerebilir. Ancak, hayvanlarn tikettigi suda hangi minerallerin bulundugunu
bilmenin tek yolu 6rneklerin analiz edilmesidir. Atlarda Mn eksikligi hakkinda ¢ok az
sey bilinmektedir. Ruminantlarda, domuzlarda ve kiimes hayvanlarinda eksiklik,
anormal kikirdak gelisimine, geniglemis eklemlere, egri bacaklara ve treme
sorunlarina neden olabilir. Atlarda Mn eksikligi ve ekstremite anormallikleri arasinda

bir baglanti oldugu, ancak kanitlanmadigr gosterilmigtir (Liburt, 2017).

Mn toksisitesi hakkinda bilinen bir rapor yoktur, ancak diyetteki ¢cok fazla Mg,
uygun kemik biiyiimesi ve kemik sagligt i¢in gerekli olan bir makromineral fosforun

uygun sekilde emilimini engelleyebilir (Liburt, 2017).

Tim minerallerde oldugu gibi denge 6nemlidir. Her ne kadar atin diyetinde
nispeten az miktarda Mn gerekli olsa da, diger 6nemli minerallerin emilimini

engelleyebilir (Liburt, 2017).

1.2.6. Krom (Cr)

Cr, Mn gibi d orbitali bolimiinde ve dordincii Periyot 6B grubunda
bulunmaktadir. Atom agirligt 51.9961 g/mol, sayist ise yirmidorttir (De Vos ve ark.,
2006; Lunk, 2015). Esansiyel bir iz element olan Cr, 0, +2, +3, +6 oksidasyon

durumlarinda bulunan bir elementtir. Hekzavalent Cr toksiktir. Ancak, trivalent
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Cr’nin, emilimi digik oldugundan dolay1 toksik etkisi yiiksek dozlarda goriilmektedir,
bundan dolay1 giivenlik sinir1 yiksektir (Mc Dowel, 1992; Menz, 1969).

Glukoz Tolerans Faktor (GTF)'in yapisint Cr nikotinik asit, glutamik asit,
glisin ve sistein olugturmaktadir. Cr’nin, htcre yuzeyindeki instlin igin spesifik
reseptorlerin sayisini veya insilinin reseptorlere affinitesini arttirarak etki ettigi
bildirilmektedir (Anderson, 1998; Mc Donald ve ark., 1987). Organizmadaki roli
hentliz tam olarak anlagilamamig olmakla birlikte Cr’nin normal karbonhidrat, protein
ve lipid metabolizmasinin dizenlenmesinde gorevleri oldugu ¢esitli caligmalarla

gosterilmistir (Kitchalong ve ark., 1993; Uyanik, 1999).

Gerek insanlar gerekse hayvanlarin besin maddelerinde Cr duzeyi disik
oldugundan genellikle optimum diizeyin altinda Cr alim1 s6z konusudur (Anderson,
1998). Yorucu egzersizler, karbonhidrat yiklemesi, hastaliklar ve travma gibi ¢esitli
stres faktorleri glukoz metabolizmasint artirmak suretiyle Cr’nin viicut depolarindan
mobilize olmasina ve dolayisiyla idrarla Cr atilimina neden olarak Cr yetersizligine
yol agabilmektedirler. Cr yetersizligi diyabet benzeri semptomlarin ortaya ¢ikmasina
neden olmaktadir. llave Cr verilmesinin bu semptomlar diizelttigi agiklanmistir. Ilave
Cr’nin yararli etkileri, genel olarak instlin duyarlili§inda ve periferal dokularda glukoz
toleransinin iyilesmesine baglanmaktadir. Uzun sireli Cr ilavesinin, yas ilerledik¢e
beyinin instline diren¢ gosterme egilimini tersine cevirerek, hipotalamus-hipofiz
fonksiyonu ve bununla iligkili olan ve istahin kontrolii, ara metabolizma ve
termoregiilasyon dahil olmak tzere glukoz homeostazinin néroendokrinal
regilasyonunu 1iyilestirdigi ileri sturimektedir. Cr’nin immiin fonksiyonlart ve
dolayisiyla infeksiyoz hastaliklara karst direnci arttirarak yasam stiresini uzattigl ve

yaslanmay1 geciktirdigi bildirilmektedir (Burton ve ark., 1996).

Bir glukokortikoid olan kortizol sitokinleri, antikorlari, lenfosit fonksiyonunu
baskiladigindan immiinsupresiftir. Cr, kan kortizol diizeyini digirmek suretiyle
immiiniteyi artirmaktadir (Anderson ve ark., 1988). Yiiksek siit verimi nedeniyle strese
giren ineklerin Cr yetersizligine duyarli hale geldikleri, transport stresine maruz kalan

besi sigirlarina organik Cr bilesikleri verildiginde, ilave Cr verilmeyenlere oranla,
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canlit agirlik kazanct ve yemden yararlanmanmin arttigi, morbiditenin azaldigi ve
bagisiklik durumunun daha iyi hale geldigi bildirilmektedir (Monnsie-Shageer ve
Mowat, 1993; Burton ve ark., 1995).

1.2.7. Kobalt (Co)

Co ruminantlarda iyi absorbe edilmez. Fazla Fe Co emilimini azaltirken,
yetersizligin de arttirmaktadir (Kalaycioglu ve ark., 2000). Hayvan organizmasinda
basta karaciger, kemik ve bobreklerde bulunmaktadir (Mc Dowel, 1992; Kalaycioglu
ve ark., 2000).

Vitamin B12 yaklagik %4,5 oraninda Co igerir. Vitamin B12, kolin, metiyonin,
folasin gibi diger esansiyel besin maddeleriyle metabolik olarak iligkilidir ve labil
metil gruplarinin transmetilasyonunda ve biyosentezinde gorev almaktadir. Folasin
yetersizliginde nukleik asitlerin biyosentezinde azalma meydana gelmektedir. B12
vitamini yetersizligi de folasin tiirevlerinin metabolizmada kullanimint bloke ederek
folasin yetersizligine neden olmaktadir. B12 vitamini i¢eren enzim metilfolat'tan metil
gruplarint kopararak tetrahidrofolat (THF) olusumunu saglamaktadir. Labil metil
gruplart homosisteinden metiyoninin biyosentezinde oénemli bir rol Gstlenmektedir.
B12'ye ihtiya¢ duyan S5-metil tetrahidrofolat hemosistein metil transferaz enzimi,
homosisteinin metiyonine doniigimini katalizlemektedir. B12 vitamini yetersizligi
olan koyunlarin karacigerinde bu enzimin aktivitesinin baskilanmasina bagli olarak
meydana gelen metiyonin yetersizliginin, azot metabolizmasinin bozulmasina yol
acabilecegi bildirilmistir. B12 vitamini yetersizliginde protein sentezinin aksamasi
sonucu buyume geriligi sekillenmektedir. Ayrica, B12 vitamini yetersizliginde
ruminantlarin beslenmesinde 6zel bir 6nem tagiyan gidasal veya metabolik kokenli
propiyonik asidin TCA siklusuna katilmasinda aksama meydana gelmektedir.
Ruminantlarin Co ihtiyaci, rumenlerindeki bakterilerin Co ihtiyacindan kaynaklanir.
Rumen bakterileri, hem hayvanin hem de kendilerinin B12 vitamini ihtiyacin
karsilamak i¢in Co’yu B12 vitamini sentezinde kullanirlar. Monogastrik hayvanlarin

besinlerinde yeterli dizeyde BI12 vitamini bulundugunda Co’ya ihtiyag
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duyulmamaktadir. Monogastrik hayvanlarda esansiyel olan BI12 vitamini
yetersizliginde anemi tipik bir bulgu iken domuzlarda hafif bir anemi
sekillenebilmektedir. Rat, kobay, domuz ve kanatlilarda B12 vitamini bir biyiitme
faktoradur. Co ve dolayist ile B12 vitamini yetersizligi ruminantlarda istah kaybi ve

zayiflamaya neden olur (Mc Dowel, 1992).

Co yetersizliginin belirflenmesinde karacigerin B12 vitamini ve Co diizeyi ile
kan pirivik asit dizeyindeki artis ve plazma ve idrarda metilmalonik asit
konsantrasyonu kriter olarak kabul edilmektedir. Koyunlarda plazma B12 vitamini
konsantrasyonundaki diisiis belirgin hale gelmeden once nétrofil aktivitesinde azalma
meydana geldiginden, immun fonksiyonun gostergesi olan nétrofil aktivitesindeki
azalma da hayvanin Co durumunun belirlenmesinde kullanilabilmektedir. Co
yetersizliginin sigir ve koyunlarda yasama giiciini azalttigl, paraziter ve bakteriyel

infeksiyonlara karst duyarlilig arttirdigr bildirilmistir (Berger, 1996; Mc Dowel, 1992)

1.2.8. Nikel (Ni)

1751°de kesfedilen Ni yirmisekiz atom numarasina sahiptir ve periyodik
tabloda dérdiincii Periyot 8B grubu d orbitalin de bulunur. Iki degerlik elektrona sahip
olmakla birlikte Ni*3, Ni** veya Ni*! oksidasyon durumlarinda da bulunabilir (Caner,

1970). Dogada bes izotopu bulunan Ni, parlak ve sert bir yapiya sahiptir (WHO, 2000).

IARC (1997), degerlendirmesine gore insanlarda Ni oksit ve stlfit kombinasyonunun
kanserojenik 6zelliginin oldugu bilinmekle birlikte, metalik Ni’nin ise kanserojen
olabilecegi diigunilmektedir (Sivulka, 2005). Metaller hiicrelerde gen ekspresyonunda
degisikliklerine neden olabilir (Salnikow ve ark., 1994). Bunun yaninda kalsiyum
kanal blokori olmasi nedeniyle kalsiyum metabolizmasindaki etkileri ile ilgili
caligmalar yapilmaktadir (Zamponi ve ark., 1996). Ni insanlar tzerindeki bu
etkilerinin yaninda, yiiksek Ni konsantrasyonlarinin bitkilere zarar verebilecegi ve
yizey sularindaki yogun Ni miktarinin alglerin bilyiime hizlarini azaltacag

bildirilmektedir (Lenntech, 2019). Kopeklerde ve siganlarda meydana gelen akciger
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hastaliklarinin nedenlerinden biri de gida maddelerinin igerdigi normal degerlerinden
cok daha yiikksek Ni’dir. Farelerde de bagisiklik sistemi, mide, kan, karaciger ve
bobregi etkiledigi bildirilmistir (ATSDR, 2005).

1.2.9. Bakir (Cu)

Bol miktarda yer kabugunda bulunan yirmialtincit elementtir. Cu, periyodik
tabloda dordiincii Periyot 1B grubunda yer almaktadir. Atom sayist yirmidokuz ve
agirhi@l 63,546 g/mol’diir (Collins ve Klevay, 2011; MTA, 2016). Ince bagirsagin
proksimal boliimiinden emilen Cu toksik bir madde olmasinin yanisira esansiyel bir
besin maddesidir (Mc Dowel, 1992; Mengi, 1998 ve Ustdal ve ark., 1991). Cu
emilimini mide ve bagirsagin pH dizeyi, rasyondaki Cu’nun kimyasal formu ve
rasyonda bulunan diger besin maddeleri, yas, irk ve fizyolojik durum gibi pek ¢ok
taktor etkilemektedir. Emilen Cu tiim viicuda amino asitlere ve serum albuminine zayif
bir sekilde baglanarak dagilir. Cu karacigere Cu- histidin, Cu-albumin kompleksleri
halinde gelmekte ve seiloplazmin sentezi i¢in parankim hucrelerinde
kullanilmaktadir. Memeli plazmasinda Cu’nun %90'a yakini seriiloplazmin ve Cu
metalloproteini formunda bulunmaktadir. Bagta diski olmak tizere safra ve daha az

oranda idrar ve terle Cu vicuttan atilmaktadir (Kischgessner, 1985; Mc Dowel, 1992).

Cu noksanlig1 Fe emilimini azalttigindan Cu, Fe metabolizmasinda da 6nemli
rol oynar. Ferroksidaz aktivitesine sahip olan ve Cu igeren bir enzim olan
seriiloplazmin, transferrine baglanmadan 6nce iki degerlikli Fe’nin ¢ degerlikli Fe’ye
oksitlenmesini sagladigindan Fe’nin hemoglobin yapisina katilabilmesi ig¢in
gereklidir. Cu igeren sitokrom oksidaz solunum zincirinde terminal oksidazdir ve

oksijenin suya indirgenmesini katalize eder (Kalaycioglu ve ark., 2000).

Organlardaki Cu konsantrasyonlarinin karaciger, dalak ve timus gibi immiin
sistem organlar i¢in 6nemli oldugu bildirilmigtir. Viral ve bakteriyel etkenlere maruz
kalindiginda serum sertiloplazmin ve plazma Cu diizeyinde meydana gelen gegici

yikselmeye bagli olarak Cu’nun infeksiyoz hastaliklara karst koruyucu roli oldugu
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aciklanmistir. Ayrica, T ve B hiicrelerini, nétrofil ve makrofajlan etkileyen Cu ile
immiin sistem arasindaki iligkinin Zn, Cu ve Mn bagimli bir enzim olan siiperoksit
dismutaz aracilig: ile saglandig: bildirilmektedir (Grace ve Clark, 1991; Mc Dowel,
1992).

1.2.10. Rubidyum (Rb)

Alkali metal olan Rb; Periyodik tabloda besinci Periyot 1A grubunda yer
almaktadir. Rb karakteristik olarak metalik 6zellik gostermektedir (LANL, 2001).
Rb’nin viicut i¢in gerekli oldugu dusinilmemekle birlikte; ¢ogunlukla tiim hayvan
dokularinda bulunur. Ortalama bir yetigkin insanda (80 kg), 37 mg yakin Rb
bulunmaktadir. Kirmizi kan hiicrelerinde, kas dokusunda ve i¢ organlarda potasyum
gibi yer almaktadir (Relman, 1956). Rb’nin bilinen fonsiyonu olmamasina karsin
muhtemelen htcresel taginim mekanizmalarinda potasyumun yerine kullanildig
farelerle yapilan caligmalarda belirtilmistir. Bunun yaninda kanser hiicresi zarlarina
tutunarak timorlerin gelismesini inhibe ettigi dusuntlmektedir (Brewer, 1984).
Insanlar ve bazi hayvanlarda Rb’nin, lityuma benzeyen sakinlestirici veya hipnotik

etki gosterdigi tespit edilmigtir (Fieve ve ark.,1971; Chuang ve ark., 2002).

1.2.11. Kursun (Pb)

Agir elementler i¢inde yeryiiziinde en yaygin bulunan metal olan Pb’nin atom
numarasi sekseniki, atom agirligt 207,19 g/mol’dur (LANL, 2001). Pb toksisitesi
vicutta cesitli mekanizmalarla meydana gelmektedir. Merkezi sinir sitemi, reme
sistemi, dolagim sistemi, ve bosaltim sistemi Pb’nin en ¢ok etkiledigi sistemlerdir.
Hem ferroselataz enzimlerinin inhibe ajani olan ve uretimi i¢in lazzim olan
porfobilinojen (PBG) sentaz ve Pb; hemoglobin itretilmesini onlemektedir.
Eritrositlerde protoporfirin birikiminin goriilmesi Pb’ye maruz kalindiginin en temel
gostergesidir. Pb zehirlenmesinde dikkat eksikligi, davranis bozukluklari ve algilama

zorluklart gibi etkiler meydana gelmektedir. Farelerle yapilan calismalarda Pb
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maruziyeti sonucunda cinsel olgunlasmada gecikmeler oldugu bildirilmistir (Ozkan ve

ark., 2018).

1.2.12. Sitronsiyum (Sr)

Sr’nin atom numarast otuz sekiz, atom agirligr 87,62 g/mol olup; periyodik
cetvelde besinci Periyot 2A grubunda bulunmaktadir (LANL, 2001). Insan viicudunda
en ¢ok kemiklerde ve dislerde biriken Sr’nin toksisitesi digiik oldugu bilinmektedir.
Ozellikle gozlerde, deride ve mukozada tahrislere Sr oksit ve Sr hidroksitin bilesikleri
neden olmaktadir. Sr laktat bilesiginin etkisi ise buyumeyi durdurma ve kemik
mineralizasyonunu azaltma oldugu bilinmektedir (Cetinkaya, 2006). Sr kromat
birlesigi ise Sr’li bilesiklerin en zararli olamidir (°°Sr kararsiz izotopu radyoaktif
olmasindan dolay1 toksik ve tehlikeli etkiler meydana getirir.) Cr bileseni toksisitenin

temel nedenidir (Guler ve Cobanoglu, 1994; HSDB, 2016).

1.2.13. Kadmiyum (Cd)

Periyodik cetvelde besinci Periyot 2B grubunda bulunan ve atom agirlig
112,40 g/mol, atom sayist kirksekizdir. Cd elementi dogada tek basina
bulunmamaktadir (LANL, 2001). Cd; Diinya Saglik Orgiitii (WHO) tarafinca insan
sagligini tehdit eden 6nemli elementlerden biri olarak bildirilmektedir (Soisungwan ve
Moore, 2002). Yeryuzinde ortalama 0.1 mg/kg, topraklarda ise 0.53 mg/kg Cd
bulunan ve suda kolayca ¢oziinen Cd bilesikleri bitkiler tarafindan kolayca emilerek
besin zincirine katilmaktadir(Sarwar ve ark., 2010). Tarim ve endustriyel bakimindan
bir¢ok etmen dogal kaynaklar haricinde Cd’nin ¢evreye sacilimina sebep olmaktadir.
Toprakta Cd kontrasyonun 3 mg/kg’dan yiksek olmasi toksik etkilerin goriilmesine
neden olmaktadir Ozbek ve ark., 1995). Diinya Saglik Orgiiti (WHO, 2010) niin
belirttigi iizere Cd nin tolere edilebilir aylik dozu solunum yolu ile 5 pg/m? olarak
belirtilmigtir. Endistriyel faaliyetler ve fosforlu giibre kullanimi da toprakta Cd

birikmesine neden olmaktadir. Toprakta biriken Cd’nin %39-41’1 atmosferden, %54-
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58’1 fosfor iceren gubrelerden, %2-51 ise ¢iftlik gubrelerinin kullanimindan ve atik
camurlardan kaynaklanmaktadir (Yost ve Miles, 1979). Cd, canlilarda, organlar
tizerinde oksidatif stres olugturmakta, sonucunda da doku tahribiyatina yol agmaktadir

(Marian ve ark., 2007).

Cd bilesikleri pvc urinlerinde, renklendiricilerde, c¢esitli alasimlarda ve
ginimiizde en yaygin olarak sarj edilebilir Ni-Cd pillerinde stabilizatér olarak
kullanilmaktadir. Ayrica korozyon 6nleyici bir ajan olarak, fosfatli giibrelerde yaygin
olarak kullanilmaktadir. Avrupa birligi Cd kullanimini Ni-Cd pilleri diginda Cd
triinlerinin kullanimini 6nemli 6l¢iide kisitlasa da Cd tretimi ve titketimi ciddi sekilde
artmigtir (Lars Jarup ve Hazards, 2003). Endustriyel emisyonlar ve ¢iftlik arazilerine
giibre uygulamalari topraklarin kirlenmesine, insan ve hayvanlarin tiketimine sunulan

urinlere Cd gecisine neden olmaktadir (Jarup ve ark., 1998).

1.2.14. Vanadyum (V)

V’nin atom numarast yirmit¢ olup periyodik tablodaki yeri ise dordiinct
Periyot 5B grubudur (Bauer ve ark., 2002). Ik kesfi vanadinit madeninde 1801 yilidir.
Korozyona dayanikli ve kolay yiikseltgenmeyen bir elementtir. Farkli oksidasyon
durumlarinda olup; 0’dan +5 degerlikler arasinda bulunabilmektedir. V pentoksit
formu en yaygin kullanilan V*'teki formudur (V20s) (Costigan ve ark., 2001). V veya
V bilesikleri sahip olduklan 6zelliklerle seramik sanayisi, ¢elik tretimi, yar iletken
uretimi gibi bir¢ok farkli endustriyel faaliyet alanlarinda degerlendirilmektedir. Mide
ve bagirsakta V tuzlart emilimi kolay degildir; fakat hava yoluyla alinan V bilesikleri
akcigerlerde absorbe edilebilir. Vicut sivilarinda VOs! ve VO™ formlarinda
bulunmaktadir. Hiicre dist viicut stvilarinda VO3™!, hiicre i¢i viicut sivilarinda ise VO™

formunda gorilmektedir (Cevik, 2014).

V’nin eser element olmast muhtemeldir; fakat insanlarda V eksikligine
dayanan hastalik oldugu bilinmemektedir (Cevik, 2014). V insanlar ve hayvanlar

tarafindan ¢ogunlukla solunum yolu ile viicuduna alinmaktadir. V konsantrasyonlari
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dogal yollar disinda kirlenmemis atmosfer igerisinde 1 ng/m*’te bulunmaktadir
(Habashi, 1997). V bilesiklerinin toksik halleri farkli etkenlere dayanir. Cogunlukla V
bilesiklerinin toksitesi oral sekilde viicuda alindiysa dustk, solunum yoluyla viicuda
alindiysa orta diizeydedir. V bilesiklerinin toksisitesi, oksidasyon diizeyinin artmasina
baglidir. Ozellikle en toksik olanlar1 V*° yiikseltgenme basamagindakilerdir (Goyer ve
ark., 1996).

1.2.15. Uranyum (U)

U atom numarast doksaniki, atom agirligr 238.029 g/mol olan ve periyodik
tabloda da aktinit serisinin dordincii elementi olup 3B grubunda bulunmaktadir
(Cothern ve Lappenbusch, 1983; Lide, 1993 ve LANL, 2001). Pitchblend, uraninit,
koffinit, autinit ve tobernit baglica U mineralleri olup; bu mineralleri dogada bulunun
U cesitli elementlerle birleserek meydana getirmektedir (Merian, 1991; MTA, 2017).
U ve onun tuzlar insanlar ve hayvanlar i¢in son derece toksik etkilidir. Kemigin
mineral matrisini igeren fosfatla uranil bilesikleri kolayca kompleks meydana
getirmektedirler. U tozu; radyasyon ve kimyasal toksik etkisi sebebiyle viicuda
girdiginde kronik solunum rahatsizliklarina, ciltte ve bobreklerde hasara veya kanser

gibi saglik sorunlarina sebebiyet vermektedir (Cam ve ark., 2007).

1.2.16. Molibden (Mo)

Dogada bitkilerde yeterli miktarda bulunan Mo bitkiler i¢in son derece
onemlidir. Viicuttaysa kemiklerde ve nadir olarak da karaciger ve bobreklerde bulunur.
Hayvanlarda en hayati iglevi ksantinin trik asit halinde oksitlenmesini katalizleyen
ksantinoksidaz enziminin yapisinda yer almasidir. Bagirsaklardan rahat bir sekilde
emilen Mo’nun emilim tzerinde Cu ile karsitlhigr vardir. Viicuda ¢ok miktarda Mo

alinmast Cu emilimini, ¢ok miktarda Cu alinmast ise Mo emilimini bozar (Ast, 1995).
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1.2.17. Aliiminyum (Al)

Yiiksek oranda su ile taginan Al, sindirim sistemi ile canli viicuduna alinir.
Ancak sindirim sistemi ile alinan Al’1n, yaklasik %1°1 kana karisir. Serumda bulunma
miktart ise 1-2 pg/L civarindadir. Saglikli bireylerde kandaki Al bobrekler vasitasiyla
vicut digina atilmaktadir ancak kronik bobrek yetmezligi durumunda atilim
azalacagindan serum Al degeri 30 pg/L. dizeylerine ulasabilmektedir. Fazla
miktardaki Al kemik ve akciger gibi ¢esitli dokularda birikebilir. Al ile ilgili bildirilen
en oOnemli toksik etkiler sinir sistemi bozukluklaridir. Tavsanlarda yapilan
caligmalarda Al ile Alzheimer demansi (AD) arasinda iligki olabilecegi bildirilmistir.
Bagka bir ¢aligmada AD hastalarinin beyin dokularinda Al seviyesinin yiikseldigi
bildirilmistir. Bununla birlikte kronik bobrek yetmezligi sekillenen hastalarda
ensefalopati goriilmesi, yiiksek diizeyde Al igeren sularin tikketilmesi ve AD olusumu
arasindaki iligkinin belirflenmesi Al’in sinir sistemi Uzerinde toksik etkilerinin
oldugunu gostermektedir (Ganrot, 1986; Flaten, 2001; Dokmeci ve Dokmeci, 2005 ve
Krewski ve ark., 2007).

Al agilarda adjuvan olarak yaygin olarak kullanilmaktadir. Asilarda Al’in
givenli oldugu dusiiniilerek uzun yillardir bu amagla kullanilmakla birlikte deneysel
caligmalar Al katki maddelerinin insanlarda ciddi immiinolojik bozukluklara neden

olabilecegini gostermektedir (Tomljenovic ve Shaw 2011).

Vitamin ve iz elementlerin eksiklikleri ve fazla birikiminde hayvanlarda
fertilite problemleri, gebelik doneminde yasanan problemler, gebe ineklerde fotusta
gelisme anomalileri, postpartum komplikasyonlar basta olmak iizere bir¢ok probleme
sebep olurlar. Bitiin iz elementler ve vitaminler yeterli miktarda alinmadiginda, ilk
olarak yavru ¢aginda olduk¢a dramatik sonuglar ortaya ¢ikmaktadir (Novakim, erigim

tarthi 10.07.2020).

Bu sebeple, yapilan tez ¢aligmasinda gebe olan ve gebe olmayan arap atlarinda

serum iz element diizeylerinin arastirllmast hedeflenmistir.

20



2. GEREC VE YONTEM

2.1. Gerecler

2.1.1. Orneklerin Toplanmasi ve Hazirlanmasi

Yapilan bu tez calismasi, Ankara Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik
Kurul Yonergesi uyarinca alinan Etik Kurul Karan (Karar no: 35383 ) esaslarina

uygun olarak yurttilmustur.

Yapilan tez caligmasinda, 5-8 yasli Arap yarig atindan alinan kan ornekleri
caligma materyali olarak kullanilmistir. Bu amagla Sanliurfa’da 6zel bir ¢iftlikte (Ak
Ziyaret Ciftligi-Sanliurfa) veteriner hizmetleri kapsaminda, gebe olmayan
kisraklardan (n=8) ve gebeliginin 5.ayindaki kisraklardan (n=8) olmak tizere toplam
16 adet Arap atindan kan numuneleri alinmistir. Calisma gruplan Kontrol grubu (gebe

olmayan kisraklar) ve Gebe grup olmak tizere iki gruba ayrilmisgtir.

Kan ornekleri Vena jugularisden vakumlu kan alma tipleri kullanilarak
alinmigtir. Alinan kan 6rnekleri, 10 dakika 2500 devirde santrifiij edilerek kan serumu
elde edilmig ve analizlerde kullanilmistir. Elde edilen serum ornekleri analizler
gerceklestirilinceye kadar -80°C saklanmig. Tim analizler hizmet alim1 yapilarak 6zel

bir laboratuvarda gergeklestirilmisgtir.

2.1.2. Kullanilan Kimyasal Malzemeler

Nitrik asit (HNO3 ) (Merck)

Multi element kalibrasyon standart1 (Agilent Teknolojileri)
ICP-MS internal standart mix (Agilent Teknolojiler1)

Tunning solusyon ICP-MS (Agilent Teknolojileri) kullanilmistir.
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2.1.3.Kullanilan Cihazlar ve Ilgili Ekipmanlar

Mikro-dalga yakma cihazi: BERGHOF Speedwave

Teflon Tiipler: Yiksek basing ve sicakliga dayanikli tiipler

Su Aritma Cihazi: Elga Purlab Utra Saf Su Cihaz (18,2 MQ)

Kanstiricr: Daigger Vortex Genie 2

Otomatik Ornekleyici: ASX-500 serisi ICP-MS cihazi ile uyumlu otomatik
ornekleyici

Inductively Coupled Plasma Mass Spectrometry Cihazi (ICP-MS): Agilent
Teknolojilerine ait 7700 seri ICP-MS cihazi

2.2. Yontem

2.2.1.Mikro-dalga Yontemi ile Ornek Coziiniirlestirme

Diger yontemlere gore mikro-dalga yakma yonteminde asit, sicaklik ve
basincin etkisi bir arada kullanildigindan numune hazirlama siiresi ¢ok daha kisadir.
Numuneler berrak ve tortusuz bir ¢ozelti halini alir. Bilimsel ¢aligmalarda tim bu
avantajlarindan dolay1 (performans, siire, giivenilirlik vs.) kapali sistem mikro-dalga
yontemleri diger yontemlere gore daha ¢ok tercih edilir hale gelmigtir (Anastas ve

Kirchhoff, 2002).

Calismamizda kullanilan kan serumlan mikro-dalga yakma teknigiyle
hazirlandi. Analiz i¢in 6ncelikle 6rneklere ¢oziunirlestirme islemi yapilmigtir. Diger
yag ve kuru yakma yontemlerine gore mikro-dalga yontemi ile ¢ozinurlestirme

kolaylik ve fayda saglamaktadir. Bu faydalar:

* Hizl1 reaksiyon verme
* Cevre etkilerine bagimli olmayan reaksiyon

* Cozicii malzemelerin daha az kullanim1 (0,5-5 ml)
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* Az enerji kullanimidir (Anastas ve Kirchhoff, 2002).

Biyolojik ornekler mikro-dalga yonteminde asitlerle hizli sekilde isitilarak
cozunirlestirme gerceklestirilmektedir (Matuslewicz, 1994). Bu ¢oziindirtlen
biyolojik maddelere 6rnek olarak; kan ornekleri, g¢esitli gidalar, hayvan ve bitki
dokularina ait ornekler verilebilir. Mikro-dalga enerjisini, dogrudan ¢ozelti
molekiillerine aktarma islemi kullanimdaki en buyik kolayligidir. Cozeltinin
tamaminda aym sirede kaynama saglanarak hizli sekilde ¢oziiniirlestirme meydana
getirilmektedir (Kuslu ve Cavus, 2008). Bu islem artan basing ile hizli bir gekilde
¢ozeltinin yuksek sicaklara ¢ikmasini saglamaktadir. Boylelikle buharlagmanin sebep
olacagi kayiplar da engellemektedir. Mikro-dalga yontemi ile reaktif madde kaynakli
bozucu etkenlerden korunulmaktadir. Biyolojik maddelerin mikro-dalga yontemi ile
¢cozundurilmesinde kullanilan kaplarin kimyasal etkilere karsi dayanikli olmast ve

mikro-dalga frekanslarint gecirme 6zellikleri bulunmaktadir (Skoog ve ark., 1992).

2.2.2. Indiiktif Eslesmis Plazma Kiitle Spektroskopisi (ICP-MS)

Bir ya da ¢ok sayida elementin kalitatif, yari kantitatif veya kantitatif
olgiimlerinde ICP-MS cihazi kullanilmaktadir (Bohlke ve ark., 2005). Sivi ve kati
numunelerde bulunan elementlerin dogru, hassas, hizli ve ucuz sekilde ICP-MS cihazi
kullanilarak ol¢iimii yapilmaktadir. Bu analiz yonteminde 10,000 °K sicakligindaki
argon plazmast ile numunelerin elektromanyetik indiksiyonla iyonize edilmesi;
iyonize elementlerin kiitle spektrometresi vasitasiyla ayristirilmast ve ayrigtirilan
elementlerin derisimleri ¢oklayici dedektor ile olgiilmesi basamaklart ile meydana
gelmektedir. Numune igerisindeki 6l¢iilmek istenen elementlerin konsantrasyonlari 60
ile 120 saniye gibi kisa siire igerisinde degerlendirilmektedir. ICP-MS cihazi kullanimi
fazla sayida elementin 6l¢iimii, aynt anda 6l¢im gergeklestirmesi, numune verimliligi,
spektral sessin az olusu ve c¢alisma araliginin genis olmast gibi avantajlar

saglamaktadir (Mokgalaka ve Gardea-Torresday, 2010; Sener, 2010).
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2.2.3. Ornek Céziiniirlestirme ve ICP-MS ile analiz

Kan serumlarindan 250 pl (mikrolitre) teflon yakma tiipiine konuldu; iizerine
1,25 ml (mililitre) %65°1lik nitrik asit ilave edildikten sonra karigtiriciyla ¢alkalandi.
Calkalanan karigim1 mikro-dalga yakma cihazina koymadan once teflon tiplerin agzi
acik sekilde 20 dakika beklenildi ve tiplerin agz1 kapatilarak mikro-dalga yakma

cihazina konuldu ve yakma islemi uygulanilmistir.

Yakma iglemi bitip teflon tiipler oda sicakligina ulastiginda (yaklagik 10
dakika) teflon tiiptin agz1 agildi ve yakma islemi prosediire uygun olarak tamamlandi.
Teflon tiipteki serum bir kaba aktarildi ve toplam hacim ultra pure su ile 6,5 ml’ye
tamamlandi. Daha sonra elde edilen 6rneklerde, Agilent Teknolojileri 7700 ICP-MS

cihazi kullanilarak analizler yapildi.

Kantitatif analizlerde (Mn, Fe, Zn, Se) ilgili elementlerin standartlar
kullanilarak cihazin kalibrasyonu yapildi. Semikantitative olarak yapilan analizlerde
(Al, Mo, U, V, Cd, Sr, Pb, Rb, Cu, Ni, Co, Cr ) ilgili elementlerde cihazin modu,
internal standarti ve siiresi ayarlanarak kalibrasyon iglemi tamamlandi. Standart
ayarlamalart multi element kalibrasyon standarti (Agilent Teknolojileri) ve ICP-MS

internal standart mix (Agilent Teknolojileri) kullanilarak yapilmistir.

2.2.4. istatistik Analiz

Elde edilen tim degiskenler énemlilik testlerine ge¢ilmeden 6nce normallik
yoniinden parametrik test varsayimlarindan Shapiro Wilk ile varyanslarin homojenligi
yoniinden ise Levene testi ile incelendi. Parametrik varsayimlarin saglandigr durumda
gruplar arasi farkliligin istatistiksel agidan belirlenmesi Student t test ile varsayimlarin
saglanmadigi durumda ise Mann-Whitney U testinden yararlanildi. Tiim istatistiksel
analizler minimum %35 hata payi ile incelendi. SPSS 14.01 paket programindan

yararlanildi.
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3.BULGULAR

Calismada kullanilan 5-8 yag arasindaki 16 safkan Arap kisraklarindan alinan

kan orneklerinde serum iz element degerleri ¢izelge 3.1 de verilmistir.

Cizelge 3.1. Kontrol ve Gebe Grubu Kisraklarda Serum Iz Element Diizeyleri

KONTROL GRUP GEBE GRUP
n X+SD n X+ SD p
Zn (ng/dL) | 8 218,26 + 7,24 8 184,46 + 9,76 0,015%
Fe (ng/dL) | 8 329,35+ 9,73 8 273,25 + 16,17 0,010%
Se (ug/dL) | 8 48,80 + 1,45 8 31,70 £ 2,65 0,000*
Mn (ug/dL) | 8 33,54 + 2,73 8 23,91 + 1,07 0,005*
Cr (ng/dL) | 8 88,88 + 10,01 8 91,64 + 10,74 0,600
Co (ng/dL)| 8 1,23 +0,12 8 1,05+0,11 0,308
Ni (ug/dL) | 8 8,89+ 0,91 8 8,18+ 1,34 0,667
Cu (ug/dL) | 8 133,86+ 3,50 8 194,81 £ 79,70 0,600
Rb (ng/dL) | 8 68,09 + 4,22 8 38,96 + 3,74 0,001*
Pb (ng/dL) | 8 9,51+2,18 8 11,56 3,14 0,674
Sr (ng/dL) | 8 214,84 + 12,41 8 170,38 + 13,58 0,030*
Cd (ug/dL) | 8 250,05 + 105,45 8 282,43 +£110,10 0,728
V (ng/dL) | 8 70,45 + 68,36 8 224,18 = 146,34 0,461
U (ng/dL) | 8 76,76 £ 17,55 8 67,86 + 12,80 0,874
Mo (ug/dL) | 8 82,80 + 8,01 8 96,85+ 12,62 0,994
Al (ug/dL) | 8 318,58 + 61,46 8 156,28 + 24,52 0,028*

* Belirtilen satirlardaki degisiklikler istatistik olarak anlamlidir (p<0,05).
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Sekil 3.1. Kontrol Grubuna Gére Gebe Grupta Serum Diizeyleri Azalan 1z Elementler

Kontrol ve Gebe Grubu Kisraklarda serum Zn degerleri sirasiyla 218,26 + 7,24
ug/dL ve 184,46 + 9,76 pg/dL olarak olgiilmistir. Serum Zn degerleri gebe grupta

kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir azalma gortalmistiir (p<0,05).

Kontrol ve Gebe Grubu Kisraklarda serum Fe degerleri sirastyla 329,35+ 9,73
ng/dL ve 273,25 + 16,17 ng/dL olarak ol¢ulmustir. Serum Fe degerleri gebe grupta

kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir azalma gortalmistir (p<0,05).

Kontrol ve Gebe Grubu Kisraklarda serum Se degerleri sirasiyla 48,80 + 1,45
ug/dL ve 31,70 + 2,65 pg/dL olarak olgilmistir. Serum Se degerleri gebe grupta

kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir azalma gortalmistir (p<0,05).

Kontrol ve Gebe Grubu Kisraklarda serum Mn degerleri sirastyla 33,54 + 2,73
ug/dL ve 23,91 + 1,07 pg/dL, olarak ol¢iilmustir. Serum Mn degerleri gebe grupta

kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir azalma gortalmistir (p<0,05).
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Kontrol ve Gebe Grubu Kisraklarda serum Rb degerleri sirasiyla 68,09 + 4,22
ug/dL ve 38,96 + 3,74 ug/dL olarak olgulmustir. Serum Rb degerleri gebe grupta

kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir azalma goralmistiir (p<0,05).

Kontrol ve Gebe Grubu Kisraklarda serum Sr degerleri sirasiyla 214,84 + 12,41
ug/dL ve 170,38 + 13,58 ng/dL olarak olgiilmiistiir. Serum Sr degerleri gebe grupta

kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir azalma gortulmistiir (p<0,05).

Kontrol ve Gebe Grubu Kisraklarda serum Al degerleri sirasiyla 318,58 +
61,46 ng/dL ve 156,28 + 24,52 pg/dL olarak ol¢iilmustir. Serum Al degerleri gebe
grupta kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir azalma gorilmistir

(p<0,05).

Kontrol ve Gebe Grubu Kisraklarda serum Co degerleri sirasiyla 1,23 + 0,12
ug/dL. ve 1,05 0,11 pg/dL, olarak ol¢ilmustir. Serum Co degerlerinin gebelik
doneminde kontrol grubuna gore belirlenen degisim istatistik olarak anlamli

bulunmamustir (p>0,05).

Kontrol ve Gebe Grubu Kisraklarda serum Ni degerleri sirasiyla 8,89 +0,91
ug/dL. ve 8,18 £1,34 ug/dL, olarak ol¢uilmustir. Serum Ni degerlerinin gebelik
doneminde kontrol grubuna gore belirlenen degisim istatistik olarak anlamli

bulunmamustir (p>0,05).
Kontrol ve Gebe Grubu Kisraklarda serum U 76,76 + 17,55ug/dL - 67,86 +

12,80 ng/dL, olarak dlgulmiistiir. Serum U degerlerinin gebelik doneminde kontrol

grubuna gore belirlenen degisim istatistik olarak anlamli bulunmamigtir (p>0,05).
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Kontrol ve Gebe Grubu Kisraklarda serum Cr degerleri sirasiyla 88,88 £10,01
ug/dL. ve 91,64 £10,74 ug/dL olarak olgilmiistir. Serum Cr degerlerinin gebelik
doneminde kontrol grubuna gore artig saptanmistir. Ancak belirlenen bu artig istatistik

olarak anlamli bulunmamustir (p>0,05).

Kontrol ve Gebe Grubu Kisraklarda serum Cu degerleri sirasiyla 133,86 +
3,50ug/dL ve, 194,81 + 79,70ug/dL, olarak olgulmustir. Serum Cu degerlerinin
gebelik doneminde kontrol grubuna gore artig saptanmigtir. Ancak belirlenen bu artig

istatistik olarak anlamli bulunmamigtir (p>0,05).

Kontrol ve Gebe Grubu Kisraklarda serum Pb degerleri sirasiyla 9,51
+2,18ug/dL ve 11,56 + 3,14ug/dL, olarak dlgilmiistiir. Serum Pb degerlerinin gebelik
doneminde kontrol grubuna gore artis saptanmistir. Ancak belirlenen bu artig istatistik

olarak anlamli bulunmamaistir (p>0,05).

Kontrol ve Gebe Grubu Kisraklarda serum Cd degerleri sirastyla 250,05 +
105,45ug/dL ve 282,43 + 110,10ug/dL. olarak ol¢ulmustir. Serum Cd degerlerinin
gebelik doneminde kontrol grubuna gore artig saptanmigtir. Ancak belirlenen bu artig

istatistik olarak anlamli bulunmamuistir (p>0,05).
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Kontrol ve Gebe Grubu Kisraklarda serum V degerleri sirasiyla 70,45 +
68,36ug/dL ve 224,18 + 146,34 ug/dL, olarak olgulmustir. Serum V degerlerinin
gebelik doneminde kontrol grubuna gore artig saptanmigtir. Ancak belirlenen bu artig

istatistik olarak anlamli bulunmamustir (p>0,05).

Kontrol ve Gebe Grubu Kisraklarda serum Mo degerleri sirasiyla 82,80 + 8,01
ug/dL ve 96,85 + 12,62 nug/dL olarak ol¢iilmustir. Serum Mo degerlerinin gebelik
doneminde kontrol grubuna gore artig saptanmistir. Ancak belirlenen bu artig istatistik

olarak anlamli bulunmamaistir (p>0,05).
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4. TARTISMA

Mineraller, viicudun yapisal bilesenleri olarak ve enzimlerin ve hormonlarin
aktivitelerinde 6nemli bir rol oynar. Ayrica viicut sivilart ve dokularinin 6nemli
bilesenleri ve hiicre replikasyonu ve farklilagmasinin diizenleyicileri olarak kabul

edilirler (Balamurugan ve ark., 2017).

Kanin biyokimyasal igerigindeki degisimler hayvanlarin fizyolojik
durumlarinin  6nemli bir gostergesidir. Kan serumdaki metabolik degisimler
gebelikteki biyokimyasal degisimlerin bir gostergesi olabilir. Atlarin gebelikte serum
biyokimyasi bilgileri klinik ve bilimsel amaglar i¢in gereklidir. Gebelikte kisraklarin
serum biyokimyast ile ilgili bilgiler sinirlidir ve kisraklarin serum biyokimyasal igerigi

hala c¢alistilmaktadir (Abo-EIl maaty ve Shahat, 2012).

Arap atlarinda yapilan ¢alismada yas ve cinsiyete bagli olarak kan degerlerinin
degisim gosterdigi bildirilmigtir. Kan parametreleri 1rk, yas, cinsiyet, lreme ve
egzersiz sartlarindan etkilendigi gibi kan alma sekli ve kisitlamalardan da etkilenebilir

(Altinsaat, 2008).

Serum biyokimyasal parametrelerinin analizi, atlarin saglik durumlarinin
degerlendirilmesine ve bazi hastaliklarin teshisine yardimci olmaktadir. Ayrica

klinisyenler i¢in hastaligin takibinde yardime1 bir aragtir (Altinsaat, 2008).

Atlarda mineral diizeyleri, rasyonlarindaki mineral konsantrasyonlart ile
yakindan ilgilidir. Yemlerin mineral igerikleri bolgeye, toprak ve bitki tirlerine,
vejetasyon evresine ve bitkinin hasat zamanina gore degisiklik gosterebilir (Cunha,
1991). Bu sebeple, rasyonda yeterli miktarda mineral bulunmamasi bazi sorunlara
neden olabilir. Ulusal Aragtirma Konseyi (National Research Council, 1989), atlarin
mineral maddelerin asgari gereksinimlerini saglamasi i¢in yag ve agirlik ihtiyacina
gore beslenmesi gerektigini bildirmektedir. Atlar i¢in optimal iz mineral alimi ve

mineral etkilesimleri konusunda ¢ok az bilgi bulunmaktadir (Hoskin ve Gee., 2004).
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Calisma sonuglarina gore serum Cu diizeylerinde gebe kisraklarda, gebe
olmayanlara gore anlamli olmayan bir artis gorilmistir. Ali ve ark. (2013), yaptigt
caligmada Saha kosullarindaki gebe kisraklarda, sub-fertil kisraklardan 6énemli 6l¢iide
(P <0.05) daha yiiksek, ostrus donemindeki ve fertil kisraklara gore ise istatiksel
anlamli olmayan yuksek Cu seviyeleri tespit edilmigtir. Ancak, ayni ¢aligmada, ¢iftlik
kosullarinda barindirilan ve farkli treme dongiisii evrelerine sahip kisrak gruplar
arasinda serum Cu seviyeleri agisindan énemli ol¢tide farklilik goriilmemigtir (Ali ve

ark., 2013).

De Auer ve ark. (1988), plazma Cu ve Zn diizeylerini gebe atlarda 0.64pg/ml,
0.52 ng/ml; laktasyondaki atlarda 0.49 pg/ml, 0.44 pg/ml 6lgmiislerdir. Calismamizda
ise daha yiksek degerler ol¢iilmustir. Caligmalar arasindaki Cu ve Zn diizeyleri
arasindaki farkliliklar bu element dizeylerinin beslenme, besinsel farkliliklar ve

mevsimsel degisikliklere bagli sekillenmisg olabilir (De Auer ve ark., 1988).

Yapilan calisma sonuglarina gore gebe kisraklarda elde edilen serum Cu
seviyeleri, Inoue ve ark. (2002), Biricik ve ark. (2005), Abou-Zeina ve ark. (2008), ve
de Ali ve ark. (2013), tarafindan bildirilenden degerlerden daha yiiksek bulunmustur.

Zn, nikleik asit ve protein metabolizmasinin yaninda, birgok enzim
aktivasyonunun diizenlenmesinde gorevli esansiyel bir mikro elementtir. Ayni
zamanda fotal gelisim, buyiime, doku tamiri, ossifikasyon, Gireme sistemi, istah ve
bagisiklik sistemi gibi bir¢ok fonksiyonla iligkilidir (Sandstead, 1994; Murase ve ark.,
2013).

Zn, Cu, Mn ve Se igeren protein ve enzimlerin ¢esitliligi nedeniyle, bu eser
mineraller biiyiime, Uiretim, Gireme ve sagligl diizenleyen ¢ok ¢esitli fizyolojik stregler

i¢in gereklidir (Tanya, 2009).

Serum Zn degerleri gebe grupta, gebe olmayan kontrol grubuna gore

istatistiksel olarak daha dugiik bulunmustur (p<0.05). Zn fétusun biyiime ve gelisimi
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icin ¢cok dnemlidir. Ayrica embriyogenez ve protein sentezi i¢inde gereklidir (Schoetal
ve ark., 1979). Gebe grupta tespit edilen dusiklugin sebebi, gebelik siiresince Zn

gereksiniminin artmasina bagli sekillenmig olabilir (Raimi ve ark., 2012).

Serum Zn seviyelerinin 6l¢uldugn bir diger ¢alismada Ali ve ark. (2013), ise,
ciftlik kosullarinda barindirilan kisraklarda farkli tireme kosullarinda bulunan gruplar
arasinda 6nemli bir farklilik gostermemektedir. Saha kosulu altindaki 6strusdaki
kisraklarda, fertil sub-fertil ve gebe kisraklarka kargilastirildiginda 6énemli olgiide (P
<0.05) daha dustk serum Zn seviyelerine sahip oldugu belirlenmis. Ayni ¢aligmada
ciddi Zn yetersizligi gorinen sub-fertil ¢iftlik kisraklart disinda, her iki kogsul altindaki

tim kisraklarda, serum Zn seviyeleri normal tespit edilmistir (Ali ve ark., 2013).

Yapilan tez ¢alismasinda elde edilen serum Zn seviyeleri hem gebe hem de
kontrol grubundaki kisraklarda daha once bildirilenden degerlerden daha yiiksektir

(Abou-Zeina ve ark., 2008; Ali ve ark., 2013). ,

Gebeligin ilk ve son periyodundaki Arap kisraklarinda metabolik hizin tayin
edildigi caligmada, gebeligin ilk periyodunda son periyoda serum kalsiyum, fosfor,
magnezyum, Cu ve Zn dizeyleri ise gebelik boyunca degisim gostermedigi

bildirilmistir (Unanian ve ark., 1999).

Serum Se degerleri gebe grupta, gebe olmayan kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak daha diigtik bulunmustur (p<0.05). Kontrol grubuna gore gebelik
sirasinda kandaki Se konsantrasyonundaki distisiin olast nedeni, plazma hacmi artigt
yamisira, muhtemelen Se'nin plasental dokularda ifade edilen selenoproteinler

araciligiyla fetise taginmast olabilir (Burk ve Hill, 2015).

Ali ve ark. (2013), yaptig1 ¢alismada, sub-fertil ve gebe kisraklar serum Se
diizeyleri arasindaki anlamli bir fark (P <0.05) bulunmustur. Ostrus donemindeki ve
fertil gruplardaki kisraklarda serum Se dizeyleri, sub fertil ve gebe kisraklardan

onemli Olgiide daha yiikksek bulunmustur. Sub fertil ve gebe kisraklarda serum Se
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seviyeleri ise birbirinden 6nemli 6l¢iide farkli bulunmustur (P <0.05). Her iki yonetim
kosulu altindaki tim gruplardaki kisraklarda serum Se seviyelerinde bu elementin
eksikligi gorilmemistir (Ali ve ark., 2013). Calismada kisraklarda Se’nin daha dugsuk
olmasi, silaj merast ve verilen otlarin Se konsantrasyonlarindaki farkliliklardan
kaynaklaniyor olabilecegi wvurgulanmigtir. Gebeligin seyri boyunca, kan Se
konsantrasyonlarinin  6nemli o6lgide distigi farkli g¢alismalarla gosterilmistir

(Rayman ve ark., 2014; Butler ve ark., 1982; Zachara ve ark., 1993).

Saha ve ¢iftlik kosullarinda barindirilan kisraklarda serum Fe seviyeleri énemli
olgiide farkli tespit edilmemistir. Benzer sekilde, hem ¢iftlik hem de saha sartlarinda
bulunan kisraklarda, Greme dongusiiniin ¢esitli asamalarinda serum Fe degerleri
onemli oOl¢ude fark tespit edilmemistir (Ali ve ark., 2013). Bu caligmada serum
seviyeleri daha o6nce yapilan ¢alismalardan daha yuksek bulunmustur (Biricik ve ark,,
2005; Kavazis, 2002). Yapilan tez g¢alismasinda ise gebe kisraklarda serum Fe
diizeyleri Ali ve ark. (2013), yaptig1 ¢alismadan dusiik; Biricik ve ark. (2005), yaptigt
caligmada elde edilen Fe degerlerinden daha yiiksek bulunmustur. Gebelik ilerledikge,
maternal eritrosit kiitlesi artar ve plasental ve fetal buylime hizlanir, bu da t¢lncu
trimesterde fizyolojik Fe gereksiniminin 3.0-7.5 mg / giin'e yukselmesine neden
olmaktadir (Bothwell, 2000). Bu da ¢alisgmamizda gebe hayvanlarda bulunan Fe
diizeylerindeki dusuklugi aciklamaktadir.

Ciddi diizeylerdeki Mn’nin eksikligi fetiisiin rahimde resorbe olmasina veya
ol dogumlara neden olabilir. Ayrica, Mn eksikligi kisraklarda ostrus dongiisinde

diizensizlige de neden olabilir (Harper ve Gill, 2006).

Corah ve Ives'e (1991), gore Mn eksikligi 6strusun baskilanmasi, sessiz ostrus,
diizensiz 6strus dongusii, ovaryum kisti, gecikmis ovulasyon baglantili zayif folikiler

gelisimi, embriyonik 6lumlerde artig ve azalmis gebe kalma oram ile iliskili olabilir.

Serum Mn degerleri gebe grupta, gebe olmayan kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak daha dusiik bulunmustur (p<0.05). Caligma sonuglarimizdan farkli

olarak, bagka bir ¢aligmada ¢iftlik kosullarinda barindirilan gebe kisraklarda serum Mn
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diizeylerinin, sub-fertil ve fertil kisraklardan 6énemli olgiide (p <0.05) daha yuksek
oldugunu ortaya c¢ikarmistir. Ayni c¢alismada saha kosullarinda bulunan gebe
kisraklarda serum Mn diizeyleri sub-fertil, fertil ve Ostrustaki kisraklara gore daha
yiksek ol¢ulmugtir (p <0.05). Ayrica tez ¢aligmasinda elde edilen veriler daha 6nceki
caligmalarda elde edilen verilerden daha diusik bulunmustur (Ali ve ark., 2013;
Naheed, 2004). Mn, fetal gelisimde o6nemli bir rol oynadig bilinmektedir, ancak
cevresel maruziyetlerin gelismekte olan fetiise olumsuz saglik etkileri de neden

olabilecegi belirtilmektedir (Mora ve ark., 2014).

Serum Rb degerleri gebe grupta, gebe olmayan kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak daha dugstk bulunmustur (p<0.05). Atlarda gebelik dénemi Rb
degerlerinin  arastirildigt  ¢aligmalara rastlanmamistir. Bunun yanminda Rb,
potasyumunkilere benzer biyokimyasal oOzelliklere sahip olan, alkali metaller
grubundan bir kimyasal elementtir. Bu nedenle, Rb’nin radyoizotopu olan Rb-86,
genellikle potasyum metabolizmasinin izlenmesinde kullanilir. Rb, bir dereceye kadar
potasyumun yerini tutabilir, ancak biyime ve uzun omur Uzerinde bazi etkilere

sahiptir (Lomberck, 1980).

V, Cr, Co, Ni ve Mo gibi diger temel eser elementler daha once aragtirmacilar
tarafindan az ilgi gormustir. Yapilan literatir taramasinda gebe kisraklarda bu
elementlerin dizeylerinin arastirildigr caligmaya rastlanmamigtir. Saglikli hamile
kadinlarda serum eser elementlerin diizelerinin arastirildig1 prospektif bir ¢aligsmada,
gebelerde serum Co konsantrasyonlarinin ii¢ trimester boyunca artma egiliminde
oldugunu gosterilmistir (Choi ve ark., 2016); ve bagka bir ¢alismada, maternal serum
Co seviyelerinin kordon serumunda daha yiiksek oldugu bildirilmistir (Bermudez ve

ark., 2015).

Bermudez ve ark. (2015) ve Zhou ve ark. (2017), kordon plazma Cr seviyesinin
maternal plazmadakinden daha yiksek oldugunu bildirmistir. Liang ve ark. (2019),
yaptigl calisma sonuglart ise bu bulgularla uyugsmamaktadir. Bu farkin serum
orneklerinin  farklt  zamanlar toplanmasindan  kaynaklamiyor  olabilecegi

bildirilmistir(Liang ve ark., 2019).
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Al-Saleh ve ark. (2004), gebeligin son donemindeki gebe kadinlarin kanindaki
Mo duzeyinin, kordon kanindakinden daha yiiksek oldugunu, maternal serum Mo
seviyelerinin kordon serumu Mo diizeyleri ile kiyaslandiginda, tam tersi bir durum
oldugu bulunmustur. Ek olarak, Liang ve ark. (2019), yaptig1 ¢calismada da serumdaki
Mo'nun kanda oldugundan ¢ok daha diisiik oldugunu bulmuslardir.

Yapilan tez caligmasinda ise gebe kisraklarda kontrol gruba gére hem Co hem

de Cr ve Mo diizeyleri agisindan istatistiksel fark bulunamamistir (p>0,05).

Kalashnicov ve ark. (2018), yarig atlarinda esansiyel ve toksik element
diizeylerini aragtirmiglar ve bu element diizeylerinin hayvanlarda yarig performansina
bagli degistigini bildirmiglerdir. Daha hizli kogan atlarin yelelerinde daha az kimyasal
elemente rastlamislardir. Ozellikle I, Cr, Co, Ni, V, Al, Pb ve Cd diizeyleri yiiksek
performansli hayvanlarda diisik performanslara gore daha distk tespit edilmistir.
Ozellikle toksik element ( Al, Sr, Pb, Sn, Cd, Hg) diizeyleri ve performans arasinda
negatif bir iligki saptanmistir. Toksik elementler mikro elementlerin sindirimi ve
taginmast sirasinda rol oynayan onemli antagonistlerdir (Ranganathan ve ark., 2011;

Kalashnikov ve ark., 2018).

Yuruttigumiiz tez ¢aligmasinda kan Sr dizeyleri gebe hayvanlarda kontrol
grubuna oranla daha digik bulunmustur (p<0,05). Sr beseri hekimlikte, kemik
tizerindeki etkileri nedeniyle imit vaad etmektedir. Sr ranelat ilacinin gelistirilmesi ve
osteoporoz tedavisinde etkinligi nedeniyle ilgi son on yilda buyuk 6lgiide artmigtir
(Querido ve ark., 2016). Tolstykh ve ark. (2014), tarafindan yapilan baska bir
caligmada ise kemik stronsiyum diizeylerinin gebelik ve laktasyonda olan kadinlarda
daha yuksek bulunmustur. Tez caligmasindaki yer alan gebe hayvan kan Sr
dizeylerinin dusik olmasi bu elementin gebe kisraklarda da kemiklerde

birikebilecegini diisiindirmektedir.
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5. SONUC VE ONERILER

Evcil hayvanlarda tireme, biiyiime, gelisme ve verimliligin saglikli bir sekilde
devam ettirilebilmesi igin iz elementlere ihtiyag duyulur. Iz elementler organizmada
sentezlenemediklerinden, su veya besinlerle disaridan alinmalari gereklidir. Alinan
besinlerin mineral igerigi bu besin maddesinin yetistigi topraga, toprakta bulunma
miktarina, bitki ¢esidine ve bitkinin biyiime dénemindeki dis faktorlere baglidir. Bu
yuzden hayvan yetistiriciliginde bolgesel otlatma alanlar ve bu alanlardan elde edilen
tarimsal triinlerin mineral igeriine bagli olarak hayvanlarda belirli mineral madde
eksiklikleri gorilebilir. Ayrica hayvan beslenmesinde tek yonli beslenmede mineral
madde eksikliklerine neden olabilir. Yeterli diizeyde iz element ve mineral
alinamamasi gebelik doneminde problemler, fertilite problemleri, gebe hayvanlarda
fotusta gelisme bozukluklari, dogum sonrasi komplikasyonlar, diivelerde geg
pubertaya girig, deri ve tity problemleri, buyime geriligi, et ve stt tretiminde disus,
dol tutma ve suni tohumlama problemleri, ayak hastaliklari, enfeksiyonlara karst
dusuk vicut direnci, immun yanitta azalma gibi problemlere sebep olabilir. Yetersiz
iz element ve mineral alimina bagl olusabilecek bu problemler arasinda gebelik
doneminde ve yavru ile ilgili olusabilecek problemler 6zellikle dikkat ¢gekmektedir.
Kolostrum kalitesi de iz element ve mineral eksikliklerinden etkilenir. Bu ise yeni
dogan yavrularin ileride sahip olacaklart verim durumunu ilgilendiren énemli bir
etkendir. Bu nedenle sadece gebelikte degil farkli saglik kosullarinda da mineral ve iz

element diizeylerinin incelenmesi 6nem tagimaktadir.

Yapilan bu tez ¢alismadan elde edilen sonuglarin gebe kisraklarda olugabilecek
element diizey degisimlerini hakkinda bilgt birikimi saglayabilecegi bunun yanisira
elde edilen verilerin gebelik oncesi ile de karsilagtirilarak gebelikte ihtiya¢ duyulan
rasyonun ve diger ikame edicilerin hazirlanarak hem yavru hem de kisraklarda
sekillenebilecek postpartum komplikasyonlarin  ontine  gegilebilme imkant

saglayabilecegi digunilmektedir.
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Genel kapsamda bakildiginda, evcil hayvanlarda element diizeyleri agisindan
yapilan g¢aligmalar olduk¢a sinirlidir. Bu kapsamda caligmalarin artmast verilerin

degerlendirilebilmesi ve yorumlanmasi agisindan énem tagimaktadir.

Yapilan tez caligmamizda ifade edildigi iizere elde edilen sonuglar, diger
caligmalarin sonuglari ile karsilagtirildiginda farklilar gostermektedir. Bu nedenle her
laboratuvar tiir, yas, cinsiyet vb. faktorleri goz ontine alarak referans araliklarini

belirlemelidir.

Ustiin bir 1rk olarak elde tutulmus ve birgok at irkinin elde edilmesinde tercih
edilmis olan arap at1 izerinde yapilan bilimsel ¢aligmalarin yayginlagmasi tilkemize

azimsanamayacak katkilar saglayacaktir.
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OZET

Gebe Olan ve Gebe Olmayan Arap Atlarinda Serum iz Element Diizeylerinin
Arastirilmasi

Cekim, binek ve yaris kabiliyeti yoniinden yetistirmeye elverigli olan Arap ati, Tirkiye’de
yaygin olarak yetistirilmektedir. At yetistiriciliginde biitiin hayvancilik alanlarinda oldugu gibi
dol verimi 6nemli bir yer tutmaktadir. Mineraller, evcil hayvanlarda tireme, bityiime, gelisme
ve verimliligin saglikli bir sekilde devam ettirilebilmesi igin ¢ok diigiik miktarlarda ihtiyag
duyulur. Yeterli diizeyde iz element ve mineral alinamamasi gebelik déneminde problemler,
fertilite problemleri, gebe hayvanlarda fotusta gelisme bozukluklari, dogum sonrasi
komplikasyonlar, diivelerde ge¢ pubertaya giris gibi problemlere sebep olabilir. Ancak Iz
elementler organizmada sentezlenemedikleri igin su veya besinlerle disaridan almmalari
gereklidir. Yapilan tez caligmasinda, 5-8 yasl toplam 16 adet Arap atindan kan numuneleri
almmigtir. Calisma gruplar kontrol grubu (gebe olmayan kisraklar, n=38) ve gebe grup (n=38)
olmak tizere iki gruba ayrilmistir. Kontrol ve Gebe Grubu Kisraklarda sirasiyla serum Zn
degerleri 218,26 = 7.24 ng/dL ve 184,46 + 9,76 pg/dl; serum Fe degerleri 329,35 +9,73 ng/dL
ve 273,25+ 16,17 pg/dL, serum Se degerleri 48,80 = 1,45 pg/dL ve 31,70 = 2,65 pg/dL, serum
Mn degerleri 33,54 + 2,73 nug/dL ve 23,91 = 1,07 pg/dL, serum Rb degerleri 68,09 + 4,22
ug/dL ve 38,96 + 3,74 pg/dL serum Sr degerleri 214,84 + 12,41 ug/dL ve 170,38 £ 13,58
pg/dL, serum Al degerleri 318,58 + 61,46 pg/dL ve 156,28 + 24,52 pg/dL, serum Co degerleri
1,23 £ 0,12 pg/dL ve 1,05 £0,11 pg/dL, serum Ni degerleri 8,89 +0,91 pg/dL ve 8,18 +1,34
pg/dl, serum U 76,76 + 17.55ug/dL - 67.86 + 12,80 pg/dL, serum Cr degerleri 88,88 £10,01
ug/dL ve 91,64 £10,74 pg/dL, serum Cu degerleri 133,86 + 3,50ug/dL. ve 194,81 +
79,70pg/dL, serum Pb degerleri 9,51 £2,18pg/dL ve 11,56 + 3,14pg/dL, serum Cd degerleri
250,05 + 105,45ug/dL ve 282,43 + 110,10pug/D1 serum V degerleri 70,45 + 68,36pug/dL ve
224,18 + 146,34 pg/dL, serum Mo degerleri 82,80 + 8,01 pg/dL ve 96,85 + 12,62 pg/dL olarak
Olgiilmiistiir. Serum Zn, Fe, Se, Mn, Rb, Sr, Al degerlerinde gebe grupta kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli bir azalma gorilmistir (p<0,05). Diger parametrelerdeki
degisimler istatistik olarak anlamli bulunmamaistir (p>0,05). Yapilan bu tez ¢aligmasindan elde
edilen sonuglarin gebe kisraklarda olugabilecek element diizey degisimlerini hakkinda bilgi
birikimi saglayabilecegi bunun vanisira elde edilen verilerin gebelik 6ncesi ile de
karsilagtinlarak gebelikte ihtiyag duyulan rasyonun ve diger ikame edicilerin hazirlanarak hem
vavru hem de kisraklarda sekillenebilecek postpartum komplikasyonlarin éniine gegilebilme
imkan1 saglayabilecegi diisiiniilmektedir.

Anahtar kelimeler: Arap at1, Gebelik, Iz elementler
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SUMMARY

Investigation of Serum Trace Element Levels in Pregnant and Non-Pregnant
Arabian Horses

The Arabian horse, which is suitable for breeding in terms of shooting, riding and racing
ability, is widely bred in Tirkey. In horse breeding, fertility has an important place as in all
livestock areas. Minerals are needed in very low quantities to maintain healthy reproduction,
growth, development and productivity in domestic animals. Insufficient levels of trace element
and minerals may cause problems during pregnancy, fertility problems, fetal development
disorders in pregnant animals, postnatal complications, late puberty in heifers. However, since
trace elements cannot be synthesized in the organism, they must be taken from outside with
water or nutrients. In the thesis study, blood samples were taken from a total of 16 Arabian
horses aged between 5-8 years old. Study groups were divided into two groups as control
group (non-pregnant mares, n = 8) and pregnant group (n = 8). Serum Zn values were 218.26
+7.24 ng / dL and 184.46 £ 9.76 pg / dl, serum Fe values 329.35 £ 9.73 pg / dL and 273.25
+16.17 pg / dL, serum Se values 48.80 = 1.45 ug /dL and 31.70 = 2.65 ug / dL, serum Mn
values 33.54 £ 2.73 pug / dL and 23.91 £ 1.07 pg / dL, serum Rb values 68.09 =4.22 png / dL
and 38.96 = 3.74 ug / dL serum Sr values 214.84 £ 12.41 pg/dL and 170.38 £ 13.58 ug / dL,
serum Al values 318.58 + 61.46 pg / dL and 156.28 +£24.52 ng / dL, serum Co values 1.23 £
0.12 pg/dL and 1.05+0.11 pg /dL, serum Ni values 8.89+ 0.91 pg/dL and 8.18 = 1.34 pg
/dl, serum U 76.76 £ 17.55 pug / dL - 67.86 £ 12.80 pg / dL, serum Cr values 88.88 + 10.01
ug / dL and 91.64 + 10.74 ng / dL, serum Cu values 133.86 = 3.50ug / dL and, 194.81 +
79.70ug / dL, serum Pb values 9.51 + 2.18ug /dL and 11.56 £ 3.14pg / dL, serum Cd values
250.05+105.45pg / dL and 282.43 + 110.10pg / DI serum V values 70.45 + 68.36pug / dL and
224.18 +£146.34 png / dL, serum Mo values 82.80 + 8.01. It was measured as pg / dL and 96.85
+ 12.62 ug / dL in the control and pregnant mares, respectively. There was a statistically
significant decrease in serum Zn, Fe, Se, Mn, Rb, Sr, Al values in the pregnant group compared
to the control group (p <0.05). The changes in other parameters were not found to be
statistically significant (p>0.05). The results obtained from this thesis study may provide
information about the changes in elemental levels that may occur in pregnant mares, besides,
the obtained data can be compared with pre-pregnancy, and the ration and other substitutes
needed during pregnancy can be prepared to prevent postpartum complications that may occur
in both broods and mares.

Keywords: Arabian horse, Pregnancy, Trace elements
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