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Beyaz Kas Hastalıklı Kuzularda Hemoglobin Tipleri ile Lipid Peroksidasyonu ve 
Glutatyon Düzeylerinin Araştırılması 
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Investigation of Glutathione and Lipid Peroxidation Levels with Respect to 
Haemoglobin Types in Lambs with White Muscle Disease 

Summary: In this study, haemoglobin types were researched in lambs with White Muscle Disease. Effect of disease to plasma lipid 
peroxidation and glutathione levels was investigated. The GSH levels by Seutler Methods and Lipid peroxidation were analysed by 
using calarimetric technique, Haemoglobin types were aLsa determinated by electrophoresis technique. In lambs with White Muscle 
Disease, MDA (Malondialdehid) levels were 2 .245 ± 0.1 nmal/dl, GSH levels vıere 20.08 ± 3.6 mg/dı : in healthy lambs, these values 
were 2.25 ± 0.18 nmol/dl , 42.95 ± 4.4 mg/dı respectively. There was statistically significant difference between GSH (p<O.OS) levels 
two groups. Hb A gene was found high in all of lambs. .' 

Key words: White Muscle Disease, Glutathione, Lipid peroxidation, Haemoglobine type 

Özet: Bu çalışmada, Beyaz kas hastalıklı kuzularda hemoglobin tipleri araştırıldı. Hasta lığın plazma lipid peroksidasyon düzeyi ve tüm 
kan glutatyon konsantrasyonu üzerine etkisi incelendi. Tüm kan glutatyon miktarı Beutler metodu ile , lipid peroksidasyonu ise MDA 
(Malondialdehid) miktarı tayin edilerek kolorimetrik olarak, hemoglobin tipleri de Helena marka elektroforezde tayin edildi. Beyaz kas 
h astalıklı kuzularda MDA miktarları 2.245 ± 0.1 nma I/dı, Glutatyon 20.08 ± 3.6 mg/dı ; sa~lıkll kuzularda ise bu de~er ler sırasıyla 2.25 ± 
0.18 nmol/dl , 42.95 ± 4.4 mg/dı olarak bulundu. MDA miktarları arasında istatistiki açıdan bir önem yok iken (p>0.05), glutatyon 
konsantrasyonları arasında p<0.05 düzeyinde önem tesbit edildi. Hb A geni bütün kuzularda yüksek düzeyde bulundu. 
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Giriş 

Beyaz Kas Hastalığı, iskeıeı kasları, kalp 
kas i ve diaframada hyalin dejenerasyonu meydana 
getiren bir noksanlık hastalığıdır. Bütün evcil 
hayvanlarda rastlanır. Özellikle Orta Anadolu , Doğu 
ve Güneydoğu Anadolu Bölgelerinde yaygın şekilde 
görülmektedir (1,2,3). 

Beyaz Kas Hastalığının etiyolojisinde en 
önemli elken vitamin E ve selenyum noksanlığı olup, 
hastalık bunların antioksidatif etkilerindeki 
yetersizliğe bağlı olarak şekillenmektedir. Etiyolojide 
vitamin E ve selenyum noksanlığı dışında kükürt 
içeren amino asitlerin, doymamış yağ asitlerinin, 
diğer antioksioksidanların ve bazı iz elementlerin 
rolünden de bahsedilmektedir (1 ,4). 

Vitamin E'nin biyolojik önemi, lipofilik bir 
antioksidan olmasından ileri gelmektedir. Vitamin 
E'nin en etkili formu olan oc-tokoferol, fenolik hidroksil 
grubundaki hidrojen atomunu lipid türevii peroksit 
radikaline vererek lipid peroksidasyonunu önler ve 
membran lipidlerinin doymamış yağ asitlerini korur. 
Aksi halde doymamış yağ asillerinin yıkımından 
kaynaklanan lipoperoksitler membran yapısını 

bozarlar ve membranıarda fonksiyon bozukluğu 
oluştururlar (5,6,7). 

Selenyum, hidrojen peroksitin 
redüksiyonunda görevli olan Glutatyon peroksidaz' ın 

yapısında yer almaktadır. Selenyum bağ lı Glutatyon 
peroksidaz'ın daha önce oluşmuş peroksit ve 
hidroperoksitleri azaltacak bir yeteneğe sahip 
olduğu, vitamin E'nin ise mitokondria, endoplazmik 
retikulum ve plazma membranıarının fosfolipidlerinde 
lipid peroksidasyonunu önleyerek veya durdurarak 
peroksit radikallerinin oluşumunu önlediği 
bildirilmektedir (2). 

Biyolojik numunelerdeki serbest radikal 
aktivitesinin ve lipid peroksidasyonunun bir 
göstergesi olarak en yaygın ve kolay uygulanan bir 
metod liobarbitürik asit (TBA) metodudur. Bu metod 
lipid peroksidasyonunun aldehid ürünlerinden biri 
olan Malondialdehid (MDA) ile lBA'nın reaksiyonu 
temeline dayanır. MDA ölçümü lipid peroksidasyonu 
ve dolayısı ile oksidan stresin göstergesi olarak 
yaygın bir şekilde kullan ılmaktadı r (8). 

Glutatyon, ihtiva etliği,sisteinden dolayı, 
yüksek reaktif organik maddeler grubu olan tiyollere 
dahildir. Nitekim sisteinin SH grubu, molekülün 
alışveriş yapan kısmı olup, elektron aktarma rolüne 
sahiptir. Glutatyon, protein ve DNA sentezi, 
hidroperoksitlerin transportu, proteinlerin sülfidril 
gruplarının devamının temini, hücrelerin ve 
eritrositlerin, radyasyon ve serbest radikallerin yıkıcı 
etkilerine karşı korunması , enzim aktivitesinin 



Y,Y.O. Vet. Fak. ~rg. 1996. 7(1 -2): 95-98 

modoıasyonu, ksenobiotiklerin detoksifikasyonu gibi 
pek çok önemli biyolojik olayda rol alır (9,10,11,12). 

Hemoglabinler karmaşık yapıda olan protein 
molekQlleridir ve her molektil 4 polipeptid zincirinden 
Oluşur, Her zincirde de bir hem grubu vard ır. Alfa ve 
alfa olmayan bu zincirler, farklı amino asi! dizilerine 
sahiptir ve aJJellik olmayan ayrı genlerle denetlenir1er 
(13,14). 

Eleklroforetik incelemeler sonucunda 
k.oyunlarda en sık A ve B hemoglabin tipleri elde 
edilmi ştir. Bunlardan başka koyunlarda C ve D tipleri 
de bulunmuştur. Hb C anemik hemoglabin olarak 
bUinmektedir (13,14,15,16). 

Hb A tipli koyunlarda, Hb miktarı ile 
hematakril değerler yüksek bulunmuş, ayrıca Hb A 
tipli koyunların hipoksiye daha dirençli oldukları 

saplanmıştır (15). Deniz seviyesine yakın 
bölgelerdeki koyunlarda HbA geninin frekansı düşük, 
dağlık ve yüksek bölgelerde en yüksek bulunmuş, 
HbA geninin çevreye uyabilmede Onemli olabilece{ıi 
vurgulanmıştır (16). 

Bu araştırmada, Beyaz Kas Hastalıgı ile 
hemoglobin tipleri, lipid peroksidasyonu ve glutatyon 
düzeyleri arasındaki ilginin incelenmesi 
amaçlanmıştır. 

Materyal ve Metod 

Bu araştırmanın materyalini 1996 yııı Şubat 
ve Mart aylarında dogan, yaşları 15 gün-1 ay 
arasında degişen. Yüzüncü Yıl Üniversitesi, 
Veteriner FakUltesi Iç hastalıkları kliniklerinde Beyaz 
Kas Hastalığı teşhisi konulan 10 adet Akkaraman 
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kuzu ile, yine aynı dönemde do{jan ve aynı yaşlarda 
10 adet klinik olarak sağlıklı Akkaraman kuzu 
oluşturdu . 

Kuzuların V.jugularislerinden usulüne uygun 
olarak EDTA'lı toplere kanlar alındı. Glutatyon 
analizleri, tAm kanda Beutler metodu (17) ile, MDA 
tayini ise plazmada Tiobarbutirik asit metodu ile (5), 
Perkin Elmer Lambda lA spektrofotometresinde 
kolarimetrik olarak yapıldı. 

MDA tayini için 0.2 ml plazma üzerine O.Sml 
fosfat tamponu, 0.025ml BHT ve O.Sml %30'luk TCA 
eklendi. Topler vortekste kanştmldı ve iki saat buzda 
bekletiidi. Daha sonra 2000 devir/dk'de 15 dakika 
santrifüj edildi. Berrak kısımdan 1 ml alinarak 
üzerine O.075ml O.lM EDTA ve 0.25ml %1'lik TBA 
eklendi, karıştırılarak kaynar su hamamında 15 
dakika bekleti ldi. Oda ısısında so!)utulduktan sanra 
532 nm'de absorbanslar okundu. Standart ola(ak 
1,1 ,3,3 tetra-ethoxypropane çözeltisi kullanıldı. 

Hemoglobin tipleri ise YüzQncü Yı! 
Üniversitesi, Tıp Fak. Araştırma Hastanesi, 
Biyakimya laboratuvarında Helena marka 
etektrofarez cihazında seıaıoz asetat plaklarında 

(Titan III-H) tesbit edildi. 

Bulgular 

Beyaz kas hastalıklı ve saglıklı kuzulara ait 
bulgular ile bunların istatistiki deQerlendirilmesi ve 
Hemoglobin tiplerinin dagılımı Tablo l'de 
gosterilmiştir. Hb C tipi ya l nızca 1 tane beyaz kas 
hastalıklı kuzuda görüldü. 
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Şekil 2: Hb C tipinin elektroforetik piki 

Tablo 1: Beyaz kas hastalıklı ve sağlıklı kuzulara ait verilerin istatistiki değerlEındirmesi 

Beyaz Kas Hastalıklı n 
Kuzular 

Glutatyon(mgtdl) 20.08 ± 3.6 10 
MDA (nmoltdl) 2.245 + 0.1 10 
Hb Tipleri HbA 9 

HbC 1 

Tartışma ve Sonuç 

Beyaz Kas Hastalıklı kuzularda genelolarak 
başlangıçta hareket zorluğu gözlenmektedir. Daha 
sonra kaslardaki dejenerasyona bağlı olarak felç 
şekillenir . Semptomlar hyalin dejenerasyonunun 
kaslardaki şiddetine, yaygınlığına ve lokalize olduğu 
kaslara göre farklı olmaktadır (1 ,3,18). 

Serbest radikallerin kas hastalıklarının da 
patogenezisinde rol oynadıklarına inanılmaktad ı r. Bu 
konuda yap ı lan çal ı şmaların sonuçları birbirleriyle 
çok uyumlu olmamakla beraber, özellikle Duchenne 
tipi müsküler distroti li hastaların gerek kanlarında 
gerekse kasları nda, serbest radikal 
konsantrasyon ları oldukça yüksek bulunmuştur. 

Ancak antioksidan tedavisinde bir fayda 
sağ lanamamışt ı r (5,19). 

Çok güçlü bir antioksidan olan E vitamini, 
hücre membran fosfolipidlerinde bulunan çok sayıda 
doymamış bağ içeren yağ asitlerini serbest radikal 
etkisinden koruyan ilk savunma hattını o l uşturur. E 
vitamini, süperoksit ve hidroksil radikallerini, singlet 
oksijeni, lipid peroksit ve radikallerini ve diğer radikal 
örneklerini indirger (4,5,7,19). 

Sağlıklı Kuzular n p 

42.95 ± 4.4 10 p<0.05 
2.25 ± 0.18 10 p>0.05 

HbA 10 p>0.05 
- -

Glutatyon peroksidaz ile E vitamini serbest 
radikailere karşı birbirlerini tamamlayıcı etki 
gösterirler. Enzim, teşekkül etmiş olan peroksitleri 
ortadan kaldırırken E vitamini peroksitlerin sentezini 
engeller (5). 

Vitamin E ve selenyum eksikliği sonucu 
görülen beyaz kas hastalığında , bu antioksidan 
miktarlarındaki yetersizliğe bağlı olarak lipid 
peroksidasyonunun artmas ı ve dolayısı ile kan 
plazmasındaki MDA konsantrasyonlarının 
yükselmesi beklenmektedir. 

Buna karşılık yaptığımız araştırmada Beyaz 
Kas Hastalıklı kuzular ile sağlıklı kuzuların 
plazmasındaki MDA konsantrasyonları arasında bir 
fark bulunamamıştır (p>0.05). 

Stabilolmayan, şiddetli reaktifier olan 
serbest radikallerin, ksenobiotik ve oksidatif 
metabolizma, enzimatik ve nonenzimatik biyolojik 
reaksiyonlar sonucunda oluştukları ve antioksidan 
enzimler tarafından substrat olarak kullan ı ldıkları 
bilinmektedir (7 ,20,21 ).Glutatyonu oksitlenmiş 
glutatyona (GSSG) dönüştüren glutatyon peroksidaz 
enziminin H20 i nin indirgenmesinde ve lipid 
peroksidasyonunun sona ermesinde diğer enzimlerle 
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birlikte görev yapmakta oldu{ıu yapılan 

araştırmalarda tesbit edilmiştir (2 ,1 ı , 12,20,21,22). 
Peroksitlerin veya oksiIlenmiş sOlfidril gruplarının 
indirgenmesi sırasında glutatyonun. GSSG ve 
karışık d isı:ııfidlere dönOştOgO , oksijen toksisitesine 
karşı korunma sırasında sellCıler glutatyon 
konsantrasyonunun azaldığı , oksijen ihtiyacının 
artması ile oluşan oksidatif stres sonucu glutatyonun 
karaciğer ve diğer organlardaki konsantrasyonlarının 
azaldığı bir çok çalışmada gösterilmiştir (12,13,23). 

Novak ve ark. (24) alyuvar1arda H20 2'e 
cevap olarak. lipid peroksidasyonunun artt ığ ı nı, 
glutatyon ve sOperoksit dismutazın azalarak, 
hücrelerin membran lipidlerinin deforme olmasını 
önlediğini göstermişlerdir. 

Kanallı hayvanların Ascites hastalıgında 
yaygın oksidatif stres meydana geldigi ve karaciger 
ile akciğer glutatyon konsantrasyonunun azaldıgı, 
plazmada lipid peroksidasyonu artarken, eritrosit 
glutatyon seviyesinin dOştoğU gözlenmiştir 
(22,23,25). 

Tablo 1 incelendiğinde beyaz kas hastalıklı 
kuzuların tOm kanındaki glutatyon miktarları 20.08 ± 
3.6 mgfdl iken sağlıklı kuzularda 42.95 ± 4.4 mg/dı 
olarak görülmektedir. Beyaz kas hastalıklı kuzuların 
tOm kanındaki glutatyon miktarları sağlıklı kuzulara 
göre önemli derecede (p<0.05) düşük bulunmuştur. 
Bu düşüşOn vitamin E ve selenyum eksikliği sonucu 
oluşan sOperoksid ve hidroksil radikalleri, lipid 
peroksitleri radikalleri ile glutatyonun reaksiyona 
girmesi neticesinde şekillendigi dOşünülmektedir. 

Araştırmada saglıklı ve beyaz kas hastalıklı 
kuzuların hemoglobin tipleri Hb A geni taşımaktadır. 
Beyaz kas hastalıklı kuzuların yalnızca bir tanesinde 
Hb C geni tesbit edilmiştir. Hb C geninin koyunlarda 
anemik hemoglobin tipi olduğu bilinmektedir (13,14). 
Hb C geni tesbit edilen kuzuyu gen tesbitinden sonra 
takip etmek mOmkün olmadığından, bu kuzunun 
anemik olup olmadlQı anlaşllamamıştır.OaQlık ve 
yOksek bölgelerde Hb A geninin yOksek frekansa 
sahip oldugu bilinmektedir (14,15). Van yoresinin 
yOksek rakımı göz önüne alınırsa gerek saQlıkll 
gerekse hasta kuzularda Hb A geninin fazla 
bulunmasıliteratünere uyum göstermektedir. 

Sonuç olarak beyaz kas hastalığında lipid 
peroksidasyonun artmadlQı ve Hb tipleri ile bir ilgisi 
olmadlQı , buna karşılık tom kan glutatyon miktarında 
önemli bir düşüş olduQu tesbit edilmiştir. Yapılan bu 
çalışmanın kas dejenerasyonu ile ilgili yapılacak 
daha geniş çaptaki araştırmalara ışık tutacağ ı ve ÇQk 
sayıda hayvan materyali ile çalışıldı~ı takdirde daha 
kesin sonuçlar alınabileceği kanaatine varılm ı ştır. 
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