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Beyaz Kas Hastalikli Kuzularda Hemoglobin Tipleri ile Lipid Peroksidasyonu ve
Glutatyon Diizeylerinin Arastiriimasi
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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 Beutler Methods and Lipid peroxidation were analysed by
using colorimetric technique, Haemoglobin types were also determinated by electrophoresis technique. In lambs with White Muscle
Disease, MDA (Malondialdehid) levels were 2.245 + 0.1 nmol/dl, GSH levels were 20.08 + 3.6 mg/dl; in healthy lambs, these values
were 2.25 = 0.18 nmol/dl, 42.95 + 4.4 mg/dl respectively. There was statistically significant difference between GSH (p<0.05) levels
two groups. Hb A gene was found high in all of lambs. ’
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Ozet: Bu calismada, Beyaz kas hastalikli kuzularda hemoglobin tipleri arastirildi. Hastaligin plazma lipid peroksidasyon dizeyi ve tim
kan glutatyon konsantrasyonu izerine etkisi incelendi. Tim kan glutatyon miktan Beutler metodu ile, lipid peroksidasyonu ise MDA
(Malondialdehid) miktar tayin edilerek kolorimetrik olarak, hemoglobin tipleri de Helena marka elektroforezde tayin edildi. Beyaz kas
hastalkli kuzularda MDA miktarlan 2.245 + 0.1 nmol/dl, Glutatyon 20.08 + 3.6 mg/dl; sadlikh kuzularda ise bu de§erler sirasiyla 2.25 +
0.18 nmol/dl, 42.95 + 4.4 mg/dl olarak bulundu. MDA miktarlari arasinda istatistiki agidan bir énem yok iken (p>0.05), glutatyon

konsantrasyonlan arasinda p<0.05 diizeyinde 6nem tesbit edildi. Hb A geni biitin kuzularda yilksek dizeyde bulundu.

Anahtar Kelimeler:Beyaz Kas Hastaligi, Lipid Peroksidasyonu,Glutatyon, Hemoglobin Tipleri

Giris

Beyaz Kas Hastaligl, iskelet kaslari, kalp
kasi ve diaframada hyalin dejenerasyonu meydana
getiren bir noksanlk hastaligidir. Bitin evcil
hayvanlarda rastlanir. Ozellikle Orta Anadolu, Dogu
ve Guneydogu Anadolu Bélgelerinde yaygin sekilde
gorilmektedir (1,2,3).

Beyaz Kas Hastaliginin etiyolojisinde en
6nemli etken vitamin E ve selenyum noksanligi olup,
hastalik bunlarin antioksidatif  etkilerindeki
yetersizlige bagl olarak sekillenmektedir. Etiyolojide
vitamin E ve selenyum noksanhg disinda kukart
iceren amino asitlerin, doymamis yagd asitlerinin,
diger antioksioksidanlarin ve bazi iz elementlerin
rolinden de bahsedilmektedir (1,4).

Vitamin E'nin biyolojik 6nemi, lipofilik bir
antioksidan olmasindan ileri gelmektedir. Vitamin
E'nin en etkili formu olan oc-tokoferol, fenolik hidroksil
grubundaki  hidrojen atomunu lipid tarevli peroksit
radikaline vererek lipid peroksidasyonunu &nler ve
membran lipidierinin doymamis yag asitlerini korur.
Aksi halde doymamig yag asitlerinin yikimindan
kaynaklanan lipoperoksitler membran yapisini
bozarlar ve membranlarda fonksiyon bozuklugu
olustururlar (5,6,7).

Selenyum, hidrojen peroksitin
rediksiyonunda gérevli olan Glutatyon peroksidaz’in
yapisinda yer almaktadir. Selenyum bagh Glutatyon
peroksidaz'in daha o&nce olusmus peroksit ve
hidroperoksitleri azaltacak bir yetenede sahip
oldugu, vitamin E'nin ise mitokondria, endoplazmik
retikulum ve plazma membranlarinin fosfolipidlerinde
lipid peroksidasyonunu onleyerek veya durdurarak

peroksit radikallerinin olusumunu onledigi
bildiriimektedir (2).
Biyolojik numunelerdeki serbest radikal

aktivitesinin  ve lipid peroksidasyonunun bir
gostergesi olarak en yaygin ve kolay uygulanan bir
metod Tiobarbitlrik asit (TBA) metodudur. Bu metod
lipid peroksidasyonunun aldehid wUrinlerinden biri
olan Malondialdehid (MDA) ile TBA'nin reaksiyonu
temeline dayanir. MDA o6lctimi lipid peroksidasyonu
ve dolayisi ile oksidan stresin gdstergesi olarak
yaygin bir sekilde kullaniimaktadir (8).

Glutatyon, ihtiva ettidi,sisteinden dolayi,
yiksek reaktif organik maddeler grubu olan tiyollere
dahildir. Nitekim sisteinin SH grubu, molekilin
alisveris yapan kismi olup, elektron aktarma roline

sahiptir.  Glutatyon, protein ve DNA sentezi,
hidroperoksitlerin  transportu, proteinlerin ~ stlfidril
gruplarinin  devaminin  temini, hicrelerin  ve

eritrositlerin, radyasyon ve serbest radikallerin yikici
etkilerine kargi korunmasi, enzim aktivitesinin
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modilasyonu, ksenobiotiklerin detoksifikasyonu gibi
pek gok énemli biyolojik olayda rol alir (8,10,11,12).

Hemoglobinler karmasik yapida olan protein
moleklleridir ve her molekil 4 polipeptid zincirinden
olugur. Her zincirde de bir hem grubu vardir. Alia ve
alfa olmayan bu zincirler, farkli amino asit dizilerine
sahiptir ve allellik olmayan ayn genlerle denetlenirler
(13,14).

Elektroforetik incelemeler sonucunda
koyunlarda en sik A ve B hemoglobin tipleri elde
edilmistir. Bunlardan baska koyunlarda C ve D fipleri
de bulunmustur, Hb C anemik hemoglobin olarak
bilinmektedir (13,14,15,18).

Hb A tipli koyunlarda, Hb miktan ile
hematokrit degerler yuksek bulunmus, ayrica Hb A
tipli koyunlarin hipoksiye daha direncgli olduklan
saptanmistir  (15). Deniz  seviyesine  yakin
bolgelerdeki koyunlarda HbA geninin frekansi dis(k,
daglik ve yiuksek bélgelerde en yiiksek bulunmus,
HbA geninin gevreye uyabilmede énemli olabilecedi
vurgulanmistir (16).

Bu arastirmada, Beyaz Kas Hastald ile
hemoglobin tipleri, lipid peroksidasyonu ve glutatyon
dizeyleri arasindaki ilginin incelenmesi
amagclanmishir.

Materyal ve Metod

Bu arastirmanin materyalini 1996 yili Subat
ve Mart aylarinda dogan, yaslan 15 gin-1 ay
arasinda degisen, Yuzinci Yil Universitesi,
Veteriner Fakultesi Ig hastaliklari kliniklerinde Beyaz
Kas Hastaldi teghisi konulan 10 adet Akkaraman

Sekil 1:Hb A tipinin elektroforetik piki
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kuzu ile, yine ayni dénemde dodan ve ayni yaslarda
10 adet klinik olarak sagliki Akkaraman kuzu
olusturdu.

Kuzularin V.jugularislerinden usuliine uygun
olarak EDTA'lW tiplere kanlar alindi. Glutatyon
analizleri, tam kanda Beutler metodu (17) ile, MDA
tayini ise plazmada Tiobarbutirik asit metodu ile (5),
Perkin Elmer Lambda 1A spektrofotometresinde
kolorimetrik olarak yapildi.

MDA tayini igin 0.2 ml plazma tzerine 0.8ml
fosfat tamponu, 0.025ml BHT ve 0.5ml %30'luk TCA
eklendi. Tapler vortekste kanigtirildi ve iki saat buzda
bekletildi. Daha sonra 2000 devir/dk'de 15 dakika
santrifj edildi. Berrak kisimdan 1 ml alinarak
tizerine 0.075ml 0.1M EDTA ve 0.25ml %1'lik TBA
eklendi, kanstinlarak kaynar su hamaminda 15
dakika bekletildi. Oda isisinda sogutulduktan sonra
532 nm'de absorbanslar okundu. Standart olarak
1,1,3,3 tetra-ethoxypropane ¢ozeltisi kullanildi.

) Hemoglobin  tipleri ise Yazinci Yl
Universitesi, Tip Fak. Arastirma Hastanesi,
Biyokimya laboratuvarinda Helena marka

elektroforez cihazinda sellloz asetat plakiarinda
(Titan 11I-H) tesbit edildi.

Bulgular

Beyaz kas hastalikl ve saghkh kuzulara ait
bulgular ile bunlarin istatistiki dederlendirilmesi ve
Hemoglobin  tiplerinin  dagiimi Tablo 1'de
gosterilmistir. Hb C tipi yalnizca 1 tane beyaz kas
hastalikli kuzuda géralda.
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Sekil 2: Hb C tipinin elektroforetik piki

Tablo 1: Beyaz kas hastalikli ve sadlikli kuzulara ait verilerin istatistiki degerlendirmesi

Beyaz Kas Hastalikli n Saglikl Kuzular n p
Kuzular
Glutatyon(mg/dl) 20.08+ 36 10 4295+4.4 10 p<0.05
MDA (nmol/dl) 2245+ 0.1 10 2.25+0.18 10 p>0.05
Hb Tipleri Hb A Hb A 10 p>0.05
Hb C 1 - -

Tartisma ve Sonug

Beyaz Kas Hastalikli kuzularda genel olarak
baslangi¢ta hareket zorlugu goézlenmektedir. Daha
sonra kaslardaki dejenerasyona bagl olarak felg
sekillenir. Semptomlar hyalin dejenerasyonunun
kaslardaki siddetine, yayginlijina ve lokalize oldugu
kaslara gore farkli olmaktadir (1,3,18).

Serbest radikallerin kas hastaliklarinin da
patogenezisinde rol oynadiklarina inanilmaktadir. Bu
konuda yapilan c¢alismalarin sonuglar birbirleriyle
cok uyumlu olmamakla beraber, 6zellikle Duchenne
tipi maskuler distrofili hastalarin gerek kanlarinda

gerekse kaslarinda, serbest radikal
konsantrasyonlari olduk¢a yiksek bulunmustur.
Ancak  antioksidan tedavisinde bir fayda

saglanamamistir (5,19).

Cok gucli bir anticksidan olan E vitamini,
htcre membran fosfolipidlerinde bulunan ¢ok sayida
doymamis bag iceren yag asitlerini serbest radikal
etkisinden koruyan ilk savunma hattini olusturur. E
vitamini, stperoksit ve hidroksil radikallerini, singlet
oksijeni, lipid peroksit ve radikallerini ve diger radikal
orneklerini indirger (4,5,7,19).

Glutatyon peroksidaz ile E vitamini serbest
radikallere kargl birbirlerini tamamlayici  etki
gosterirler. Enzim, tesekkill etmis olan peroksitleri
ortadan kaldirirken E vitamini peroksitlerin sentezini
engeller (5).

Vitamin E ve selenyum eksikligi sonucu
goriilen beyaz kas hastaliinda, bu antioksidan
miktarlarindaki  yetersizlige bagl olarak lipid
peroksidasyonunun artmasi ve dolayisi ile kan
plazmasindaki MDA konsantrasyonlarinin
yukselmesi beklenmektedir.

Buna karsilik yaptidimiz arastirmada Beyaz
Kas Hastaliki kuzular ile saglhkh kuzularin
plazmasindaki MDA konsantrasyonlari arasinda bir
fark bulunamamistir (p>0.05).

Stabil olmayan, siddetli reaktifler olan
serbest radikallerin, ksenobiotik ve oksidatif
metabolizma, enzimatik ve nonenzimatik biyolajik
reaksiyonlar sonucunda olustuklari ve antioksidan
enzimler tarafindan substrat olarak kullanildiklari
bilinmektedir ~ (7,20,21).Glutatyonu  oksitlenmis
glutatyona (GSSG) dénusturen glutatyon peroksidaz
enziminin  H,O2'nin  indirgenmesinde ve lipid
peroksidasyonunun sona ermesinde diger enzimlerle

97



Y.Y.U, Vet. Fak. Derg. 1996, 7(1-2): 95-98

birlikte gbrev yapmakta oldugu yapilan
arastirmalarda tesbit edilmistir (2,11,12,20,21,22).
Peroksitlerin veya oksitlenmis suifidril gruplarinin
indirgenmesi sirasinda glutatyonun, GSSG ve
kansik distlfidlere doénlstudu, oksijen toksisitesine
kargi korunma sirasinda  selliler glutatyon
konsantrasyonunun azaldifi, oksijen ihtiyacinin
artmasi ile olusan oksidatif stres sonucu glutatyonun
karaciger ve diger organlardaki konsantrasyonlarinin
azaldigi bir cok galismada gosterilmigtir (12,13,23).

Novak ve ark. (24) alyuvarlarda H;O'e
cevap olarak, lipid peroksidasyonunun arthigini,
glutatyon ve slperoksit dismutazin azalarak,
hiicrelerin - membran lipidlerinin deforme olmasini
dnledidini gostermislerdir.

Kanatl hayvanlarin Ascites hastalidinda
yaygin oksidatif stres meydana geldigi ve karaciger
ile akciger glutatyon konsantrasyonunun azaldidi,
plazmada lipid peroksidasyonu artarken, eritrosit
glutatyon seviyesinin dastuga gozlenmistir
(22,23,25).

Tablo 1 incelendiginde beyaz kas hastalikh
kuzularin tum kanindaki glutatyon miktarlar 20.08 +
3.6 mg/dl iken saglikh kuzularda 42.95 + 4.4 mg/dl
olarak gérulmektedir. Beyaz kas hastalikll kuzularin
tum kanindaki glutatyon miktarlari saglikh kuzulara
gore onemli derecede (p<0.05) distk bulunmustur.
Bu diststn vitamin E ve selenyum eksikligi sonucu
olusan slperoksid ve hidroksil radikalleri, lipid
peroksitleri radikalleri ile glutatyonun reaksiyona
girmesi neticesinde sekillendigi digtnilmektedir.

Arastirmada saglikli ve beyaz kas hastalikh
kuzularin hemoglobin tipleri Hb A geni tagimaktadir.
Beyaz kas hastalikli kuzularin yalnizca bir tanesinde
Hb C geni tesbit edilmigtir. Hb C geninin koyunlarda
anemik hemoglobin tipi oldugu bilinmektedir (13,14).
Hb C geni tesbit edilen kuzuyu gen tesbitinden sonra
takip etmek mlmkGn olmadidindan, bu Kkuzunun
anemik olup olmadidi anlagilamamistir.Daghk ve
yiksek bolgelerde Hb A geninin yiksek frekansa
sahip oldugu bilinmektedir (14,15). Van yoresinin
yiksek rakimi gdz onGine alinirsa gerek saghkh
gerekse hasta kuzularda Hb A geninin fazla
bulunmasi literattirlere uyum gostermektedir.

Sonug olarak beyaz kas hastaliinda lipid
peroksidasyonun artmadigi ve Hb tipleri ile bir ilgisi
olmadidi, buna karsilik tim kan glutatyon miktarinda
agnemli bir disiis oldugu tesbit edilmistir. Yapilan bu
calismanin kas dejenerasyonu ile ilgili yapilacak
daha genis ¢aptaki arastirmalara 1sik tutacadi ve gok
sayida hayvan materyali ile ¢alisildigi takdirde daha
kesin sonuglar alinabilecedi kanaatine varilmistir.
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