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Ratlarda cinko eksikliginin bazi hormonlar
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OZET

Bu galigmada, ginko eksikliginin ratlarda bazi hormonal parametreleri nasil etkiledigi arastirild. Arastirma 3 hafta
sureyle ginko eksik diyetle beslenen deney grubu (n=10) ve normal diyetle beslenen kontrol grubu (n=9) olmak
uzere toplam 19 adet Spraque Dawley cinsi 6 haftalik erkek ratlar (izerinde gergeklestirildi. Ug haftanin sonunda
deney hayvanlarindan alinan kan 6meklerinde serum ginko, biiyime hormonu, serbest ve total T3 ile T4, TSH,
serbest ve total testosteron tayinleri yapildi. Aragtirmanin sonunda genel olarak elde edilen bulgular 3 haftalik
ginko eksikliginin ratlarda, bdyime hormonu ve total T4 seviyeleri (izerinde anlamii bir degisiklige yol agmazken,
serbest ve total T3, serbest T4, TSH, serbest ve total testosteron diizeylerini Gnemii Olglde azalttigini ortaya koy-
makitadir.

Anahtar Kelimeler: Cinko, hormon, biytime hormonu, tiroid hormoniari, testosteron.

SUMMARY
Effect of zinc deficiency on some hormones in rats

In this study, we aimed to determine the effects of zinc deficiency on some hormonal parameters in rats. The in-
vestigation was carried out on subjects which were 6-week-old Spraque Dawley rats. The first group of rats (n=9)
were fed with a diet lack of zinc for 3 weeks (n=10). The second group got a normal diet as controls (n=10). At
the end of three weeks, zinc, growth hormone, free and total T3 and T4, TSH, free and total testosterone levels
were determined in sera. On the whole, the data evaluated in the study indicated that zinc deficiency for 3 weeks
did not cause to any significant alteration in growth hormone and total T4 levels.. However, there was significant
decline in free and total T3, free T4, TSH, free and total testosterone .

Key Words: Zinc, hormones, thyroid hormons, growth hormone, testosterone.

Vicudun hemen her hiicresinde bulunan ginko Bu noktadan yola ¢ikarak gergeklestirilen
buglin igin 300'den fazla enzimin aktivitesinde ve/ calismada, erkek ratlarda ginko eksikliginin bazi hor-
veya yapisinda rol oynamaktadir. Bu etkilerinden monal parametreleri (Blylime hormonu, T3, T4,
dolay nukleik asit sentezi, protein, karbonhidrat ve TSH, Testosteron) nasil etkilediginin ortaya ko-
lipit metabolizmasiyla ilgili pek gok reaksiyon igin nuimasi amaglanmigtir.

esansiyel olarak bulunmasi gerekmektedir (1). GEREG VE YONTEM

Immiin fonksiyonlarda temel bir rolii oldugu bilinen

ginko (1,2), bityiime ve cinsel fonksiyonlar tizerinde Aragtirma, cinko eksik diyetle beslenen deney grubu
de dnemli bir etkiye sahip bulunmakta, kronik olarak (n=10) ve normal diyetle beslenen kontrol grubu
eksikliginde ise biyiime gerili§i ile hipogonadizme (n=9) olmak Gzere toplam 19 adet Spraque Dawley
neden olmaktadir (3). Ancak ginkonun blyiime ve cinsi 6 haftalik erkeuk ratlar Gzerinde gergeklestirildi.
gonadal fonksiyonlarla iligkisi oldukga karmasik bir Caligma Selguk Universitesi Deneysel Tip ve
goriniim arz etmekte (3,4) ve konuyla ilgili yeni Aragtirma Merkezinde yapild.

aragtirmalarin yapilmasini gerekli kilmaktadir.
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Deney grubunu olugturan hayvanlar, 6zel olarak
hazirlanmig 0.650 ppm/g ginko iceren diyet ve bi-
distile su, kontrol grubunu olusturan ratlar ise 96.9
mg/kg ginko igeren normal yem ve gesme suyu ile Ug
hafta slreyle beslendi.

Caligmanin bitiminde, deney hayvanlarindan
alinan kan érnekleri 2500 devirde 10 dk sireyle sant-
rifij edildi. Elde edilen serum érneklerinde, total ve
serbest triiodotronin (T3), total ve serbest tiroksin
(T4), TSH (Tiroid Stimilan Hormon) ile total tes-
tosteron tayinleri ACS-180 ile, serbest testosteron ve
GH (Biyime hormonu) tayinleri DSL-RIA ile
gerceklestirildi. Serum ¢inko diizeyleri Randoks kit-
leri kullanilarak, spektrofotometrede 560 nm dalga
boyunda okundu.

Bulgular ortalama ve standart sapma olarak ifade
edildi. Ortalamalar arasindaki farklar "student t" testi
ile karsilagtinidi.

BULGULAR

Deney ve kontrol grubundaki ratlarin hormonal
degerleri  tabloda  sunulmustur.  Galigmanin
baslangicinda, deney grubunu olugturan hayvanlarnn
agirhk ortalamalan 182.0+20.3, kontrol grubununki
ise 188.3+19.7 g olarak tespit edilirken aradaki

C.S.Bediz, A.K.Baitaci, A.M.Tiftik, H.Vatansev, M.Gokgen

farklilk anlamh degildi (t=-0.69). Caligmanin bi-
timinde deney grubundaki ratlarin agirlik ortalamalari
209.0+9.7 g, kontrol grubununki ise 276.1x13.4 g,
olarak belirlenirken aradaki farkhiik kontrol grubu le-
hine anlamli bulundu (P<0.001, t=-12.39), (Tablo 1 ).

Cinko eksik diyetle beslenen ratlanin serum ginko
dizeyleri 68.8£21.9 pg/dl iken, kontrol grubunda
123.8+11.5 pg/dl dizeyinde tespit edildi. Deney gru-
bunun ginko dulzeyleri kontrol grubuna gére onemli
blgiide (P<0.001, t=-6.89) daha digukti (Tablo 1).

Buyime Hormonu (GH) seviyeleri deney gru-
bunda 0.4+0.1 miU/ml, kontrol grubunda 0.4:0.04
mlU/ml olarak tespit edilirken aradaki farklilik anlamli
degildi (t=-0.23).

Deney grubunun serbest T4 degerleri 1.9+0.1 ng/
dl, kontrol grubunun ayni degerleri 2.34+0.3 ng/dl idi.
Aradaki farklihgin P<0.01 (1=3.37) seviyesinde deney
grubunda daha digsik oldugu gdzlendi (Tablo 1).
Total T4 degerleri deney ve kontrol grubunda
sirastyla 3.4x0.4 pg/dl, 3.9+0.7 pg/dl olarak be-
lirlenirken gruplar arasindaki farkliidin  Gnemli
olmadig tespit edildi (t=-1.66).

Serbest T3 deney ve kontrol gruplarinda sirasiyla
3.6+0.4 pg/ml, 4.7+1.1 pg/ml olarak belirlendi. Deney

Tablo 1: Deney ve kontrol grubundaki rantlarda ginko ve hormon diizeyleri.

Deney Grubu (n:10) Kontrol Grubu (n:9)
Baslangigdaki Agirlik (g) 182.0+20.3 188.3+£19.7
Bitigteki Agirlik (g) 209.0+9.7*** 276.1:13.4
Serum Ginko (pg/dl) 68.8+21.9*** 123.3+11.5
Blytime Hormonu (miU/ml) 04+0.1 04+0.04
Serbest T4 (ng/dl) 1.9+0.1™ 2.3+0.3
Total T4 (ug/di) 3.4+0.4 3.9+0.7
Serbest T3(pg/ml) 3.6+£0.4" 4711
Total T3 (pg/ml) 0.5+0.1* 0.8+01
TSH (1U/ml) 6.0£2.7** 9.3x1.6
Serbest Teosteron (pg/ml) 3.0+£0.6*** 15.5+4.
Total Testosteron (ng/dl) 182.0£35.9"** 445+91.1

*P<0.05 *"P<0.01, *** P< 0.001
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grubunun bu degerleri kontrol grubundan P<0.05 (t=-
2.99) seviyesinde digik bulundu. Total T3 dizeyleri
deney grubunda 0.5+0.1 ng/ml, kontrol grubunda ise
0.8+0.1 ng/ml olarak tespit edilirken, benzer sekilde
deney grubunun bu degerleri kontrol grubundan
onemli oranda daha digtktld (P<0.01, t=-4.96).

Deney grubunun TSH dizeyleri 6.0+£2.7 plU/ml,
kontrol grubunun ayni parametresi 9.3+1.6 plU/ml
olarak bulunurken, deney grubunun bu degerleri
kontrol grubundan P<0.01 (i=-3.26) seviyesinde
daha disukti.

Serbest testosteron degerleri deney grubunda
3.0£0.6 pg/ml, kontrol grubunda 15.5+4.1 pg/ml ola-
rak belirlenirken, bahsedilen parametre kontrol gru-
buna oranla deney grubunda P<0.001 (i=-9.08)
diizeyinde disik bulundu. Total testosteron se-
viyeleri deney ve kontrol gruplarinda sirasiyla
182.0+35.9 ng/dl, 445.8+91.1 ng/dl idi. Bu degerler
deney grubunda énemli diglde dulsiktl (P<0.001,
t=-8.07).

TARTISMA

Calismanin baslangicinda, deney ve kontrol grup-
lanini  olusturan hayvanlanin agirhk ortalamalan
arasinda anlamh bir farkliik gézlenmezken, 3 haf-
talik arastirmanin bitiminde deney grubunu olusturan
ratlarin agirhk ortalamalarn kontrol grubuna oranla
6nemli diglde disik bulundu. Gergeklestirilen
Onceki ¢alismalarda ginko eksik diyetle beslenen rat-
larda, kontrollerine goére agirlik artiginda azalma
oldugunun bildirimesi elde ettigimiz bulgulan des-
teklemektedir (5,6). Yine, cinko eksik diyetle bes-
lenen ratlarin serum ginko diizeyleri, beklenildigi gibi
kontrol grubuna goére daha disUkti. Bu sonuglar,
diger parametrelere ait tartigmanin daha glvenilir bir
sekilde yapiimasini saglayabilecektir.

Cinko eksikliginin blylime hormonu ve IGF-1
(insdlin benzeri blylime faktor(l) diizeylerini azalttigi
yapllan aragtirmalarla gdsterilmistir (5-8). Blylime
donemindeki ratlar Gzerinde gergeklestirilen bir
¢alismada, ¢inko eksikliginin blyime hormonunun
uzun kemik Uzerindeki buylime etkisini baskiladigi
ortaya konulmustur (9). Diyette ¢inko eksikliginin rat
karaciger hiicre kilttrlerinde biyimeyi yavaslattigi,
dolagimda IGF-1 dizeyini azalttigi, ayrica ka-
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racigerde hem blyime hormonunu hem de blyime
hormon reseptorlerini azalttigr bildirilmigtir  (10).
Blyime hormonu eksikligi olan gocuklar (zerinde
gergeklestirilen bir arastirmada, c¢inko ile IGF-1
dlzeyleri arasinda pozitif korelasyon bulundugunun
tespit edilmesi ¢inko ile buylime arasindaki iliskiye
carpici bir misal tegkil etmektedir (11). Bu ¢alismada
agirhk artiginda fark olmasina ragmen buyime hor-
monu seviyeleri yoniinden gruplar arasinda anlamli
bir farklilik ortaya konulamadi. Ug¢ haftalik deney
suresinin blyime hormonundaki degisiklikler igin ye-
terli bir zaman dilimi olugturmamis olabilecegi veya
deney hayvanlarinin blyime dénemi baslangicinda
olmamasi nedeniyle hormonal degisikliklerin sap-
tanamadidi digtnilmektedir.

Arastirmamizda, ¢inko eksik diyetle beslenen
deney grubunun serum serbest ve total T3 ile ser-
best T4 seviyeleri kontrol grubuna oranla daha diigiik

bulunurken, serum total T4 degerleri gruplar
arasinda farklihk gdstermedi. Gergeklestirilen
caligmalar, tiroid hormonlan ile serum ginko

dlzeyleri arasindaki pozitif bir iligkinin varh@ini or-
taya koymaktadir (12,13). Cinko eksikligi olan
kisilerde disiik dederlerde bulunan serbest ve total
T3 seviyelerinin gergekiestirilen ginko takviyesinden
sonra normale déndigl, ginko takviyesi oncesi
yiuksek bulunan serum T3 dizevierinin de
azaldiginin ileri strdlmesi (14), ¢inkonun tiroid hor-
mon metabolizmasinda rol oynadigini géstermektedir.
Cinko eksikliginde karacigerdeki tip 1 5'-deiyodinaz
enzim aktivitesinin %67 oraninda azalmis oldugunun
tespit edilmesi (15), ¢inko eksiklidinin tiroid hormon
metabolizmasi (zerindeki etkisinin T4'ln T3'e
dénustiminin azalmasiyla gerceklestiginin bir delili
olarak kabul edilebilir. Otuz giin slreyle ginko eksik
diyetle beslenen hayvanlarda tiroid bezinde gézlenen
mikroskobik ve makroskobik degisikliklerin yani sira,
serum T4 ve T3 dizeylerinde de bir azalmanin mey-
dana geldidinin bildirilmesi (16) ve daha 6nce bah-
sedilen arastirmalarin sonuglarn g¢alismamizdaki bul-
gularla uyumludur.

Aragtirmamizda deney grubunun TSH
dizeylerinin kontrol grubundan énemli oranda dusik
bulunmas: dikkat gekicidir. Zira, ginko eksikliginde
6zellikle T4'in T3'e dénisiminde bir azalmanin
meydana geldiginin bildirilmesine karsin (15), elde
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ettiimiz disik TSH dizeyleri ¢inko eksikliginin ayni
zamanda TSH (zerinde de etkili olabilecegini
digtndirmektedir. Bu sebeple, ¢inko eksikliginde ti-
roid hormonlarinda goézlenen azalmanin tek bir me-
kanizmayla degil, bir c¢ok faktérin etkisi altinda
gerceklestigi sdylenebilir. Bundan sonra yapilabilecek
aragtirmalarda ginko eksikliginin TSH (zerindeki et-
kilerinin yani sira TRH (TSH uyarnci hormon) ile
iligkisinin arastinimasi bir 6neri olarak ileri stirtilebilir.

Cinkonun testislerde ve aksesuar seks gland-
larinda yilksek konsantrasyonda bulunmasi, lreme
fizyolojisinde 6nemli roller oynadigini gostermektedir
(17). Cinkonun sperm membran bGtlnlGgini
safladiyi, sperm motilitesini artirdil;, sperm
kuyrugunun helezonik hareketini dizenledigi ve ATP
sentezini artirdif bildiriimektedir (18,19). Erigkin
erkek testisinde ¢inko konsantrasyonu yiksek oran-
da bulunmakta ve ¢inkonun ejekulattaki sper-
matozoanin yasam siresini uzatti§i distniimektedir
(20,21). Gergeklestirilen bir aragtirmada saghkh geng
erkeklerde ¢inko eksikliginin serum testosteron se-
viyesinde onemli bir oranda azalmaya sebep oldugu
gozlenirken, sinirda ¢inko eksikligi olan yash er-
keklere 6 aylik ginko takviyesinin serum testosteron
seviyesini artirdigi ileri striimektedir (22). Bliyime
doénemindeki ratlarda 6 haftalik ginko eksik diyet uy-
gulamasinin testis fonksiyonlarini olumsuz olarak et-
kiledigi ortaya konulmustur (23). Geng¢ erkek ko-
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yunlar Uzerinde yapilan bir bagka caligmada, 96
gunlik ¢inko eksik diyetin testiste testosteron tUretme
kapasitesini azalttigi gosterilmistir (24). Bir ¢ok
arastinci benzer sekilde ginko eksikliginin serum tes-
bir azalmaya yol
agtigini yaptiklan galigmalarla ortaya koymusglardir
(25-27). Gergeklestirdigimiz arastirmada ginko eksik
diyetle beslenen deney grubunda elde ettigimiz
dislk serum testosteron degerleri literatur bilgilerle
uyumludur. Calismamizda dider arastiricilarin aksine
daha kisa sureli (3 haftalik) g¢inko eksik diyet uy-
gulamamiza ragmen serum testosteron seviyelerindeki
6nemli azalma, ginkonun Ureme fizyolojisi Uzerindeki
etkisini géstermek agisindan garpici bir érmek olarak
kabul edilebilir. Sonuglanmiz ¢inkonun serum tes-
tosteron seviyelerinin diizenlenmesinde 6nemli bir rol
oynadi§ini gbstermektedir.

tosteron seviyelerinde Gnemli

Arastirmanin sonunda genel olarak elde ettigimiz
bulgular, 3 haftalik ¢inko eksikliginin ratlarda bek-
lenenin aksine blylime hormonu ve total T4 se-
viyeleri (zerinde anlamli bir degigiklige yol
agmazken, serbest ve total T3, serbest T4, TSH, ser-
best ve total testosteron dizeylerini énemli digtide
azalthgini  ortaya koymaktadir.
Ozellikle blyUumeye etkili hormonlar ile ilgili ileri
gcalismalarda sitten yeni kesilmis ratlann  kul-
laniimasi buayameyle ilgili de§isikliklerin daha belirgin
ortaya konmasina yardimci olacaktir.
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