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Ozet: Calismada 41 adet yaklasik 2.5 aylik erkek Wistar rati (Rattus rattus norvegicus) kullanld.
Hayvanlar rat yetistirme yemi (n=7, kontrol), jelatin iceren (n=17) ve protein icermeyen (n=17) yemlerle
35 giin beslendiler. Deney sonunda hayvanlar 6tenazi edilerek yaklasik 1 g kadar iskelet kast 6rnegi alind:
ve gram kas dokusu icin malondialdehit (MDA) dizeyleri belirlendi. Jelatinle beslenen gruptaiskelet kasi
MDA degerleri kontrol grubu ve N-free diyetle beslenen hayvanlarinkinden daha dusukti. Ancak gruplar
arasinda fark istatistiksel olarak onaylanmadi. Bu durumun organizmamn ileri dizeydeki protein

yetmezliklerine gosterdigi metabolik uyuma bagli oldugu distnil mektedir.

Anahtar Sozclkler: Wistar rat1, protein malnutrisyonu, iskelet kasi, antioksidan, malondial dehit.

Summary: In this study 41 male Wistar rats (Rattus rattus norvegicus) were used. Animals were
divided into three groups and were fed eather with a rat chow diet (n=7, controlgroup) or with a
semisynthetic diet containing %20 gelatine as protein source (n=17, gelatin group) and no protein (=17,
N-free group). At the end of experiment animals were euthanized, approximately 1 g skeletal muscle
samples were taken and MDA levels per gram of muscle tissue were determined. Tissue MDA levels of
the rats fed gelatin-containing diet were lower than the controls and animals fed with N-free diet.

However, the differences in mean MDA levels among groups were not confirmed statisticcaly. It was

! Bu calisma kismen TUBITAK tarafindan desteklenmistir (VHAG — 1498).



concluded that this may be the result of metabolic adaptation processes of organismus to severely protein
mal nutrition conditions.
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Giris

Vicut proteinlerinin 6nemli bir bolimunt iskelet kasi proteinleri olusturur ve
iskelet kasi beslenme yetersizliklerinden en ¢ok etkilenen dokular arasinda yer alir.
Protein ve amino asit yetmezliklerinin en dnemli sonuclarindan biri viicut proteinlerinin,
Ozellikle iskelet kasi proteinlerinin net kaybidir [1,2] Yaslanma ve akolizm iskelet
kasim etkileyen diger onemli faktorlerdendir [3,4]. Diyeter protein yetersizliklerinde
plazma serbest amino asit konsantrasyonlari ile Ure, kreatin ve urik asit gibi
metabolitlerin konsantrasyonlar1 6nemli Olglide azalmaktadir [5-7]. Amino asitler
antioksidan enzimleri de iceren proteinlerin yap tasidirlar. Bazi amino asitler (or.
arjinin, glisin, sitrulin, taurin ve histidin), kicik peptidler (GSH ve karnozin) ve azot
iceren metabolitler (Urik asit ve kreatin) direkt olarak oksijen icermeyen radikalleri
temizlerler. Kantitatif protein yetersizliklerinde tim amino asitler diyeter protein
kisittamasi oramina bagli olarak azalirken, kalitatif protein yetersizlikleri belirli bazi
amino asit yetersizlikleri ile karakterizedirler. Bir baska deyisle, kalitatif protein
yetersizlikleri amino asit imbalans: olusturmaktadirlar.

Diyeter protein veya kalori kisittamalarinin antioksidan enzimlerin sentezini,
doku antioksidan diizeylerini ve bazi1 antioksidan savunma sistemlerini modifiye ettigi
bilinmektedir [8-13]. Diyet protein dizeylerinin hiicre glutation konsantrasyonunu
etkiledigi rapor edilmistir [14,15]. Ratlarda %3 kazein iceren diyetle besleme akciger
stiperoksit dismutaz (SOD) aktivitesinde azalmaya neden olmustur [14]. Benzer sekilde
Peuchant ve ark. [16], kronik renal yetmezligi olan insanlarda esansiyel amino asitler ve
vitamin A, C ve E ile desteklenmis cok disik oranda bitkisel protein iceren diyetle 6 ay
beslemenin eritrositlerin serbest ve toplan MDA dizeylerinde azalmaya neden
oldugunu bildirmiglerdir. Doku antioksidan dizeyleri azaldiginda bireyler serbest
radikallerin neden oldugu doku yikimina olduk¢a duyarli hale gelirler.

Protein malnitrisyonlar1 insan ve hayvanlarda oldukca yaygin gorilen bir
problem olmasina karsin, kalitatif ve kantitatif malnutrisyonun antioksidan savunma

sistemi Uzerine etkileri konusunda ayrintili bilgiler bulunmamaktadir. Bu calisma ile



deneysel olusturulan ileri dizeydeki kalitatif ve kantitatif protein yetersizliklerinin
Wistar ratlarimin iskelet kast MDA dizeylerine etkisinin arastirilmas: amaglanmustir.

Materyal ve Y 6ntem

Calismada 41 adet yaklasik 2.5 aylik erkek Wistar rat1 (Rattus rattus norvegicus)
kullanildi. Hayvanlar yetistirme stirecinde %23 ham protein iceren ticari bir yetistirme
yemi ile ad libitum beslendiler (Best Yem, Gebze). Yetistirme ortam %45-70 neme
sahipti ve 1siklandirma giin 15181 ile yapildi. Deney slresince hayvanlar semi-klimatize
bir deney odasinda bireysel kafeslerde tutuldular. Deney odasi 28 + 1 °C sicaklik, 12/12
saat 1s1k/karanlik ve %50-70 nem kosullarina sahipti. Yem ve su ad libitum uygulanch

Hayvanlar ¢ gruba aynldi. Grup | (n=7) rat yetistirme yemi ile, grup Il (n=17)
pratik olarak protein icermedigi kabul edilen (toplam azot icerigi <1 g/kg kuru madde)
ve grup Il (n=17) protein tasiyicisi olarak %20 jelatin iceren semisentetik yemlerle 35
gun streyle bedendi [17,18] Deneyin 35. gininde saat 18:00' de hayvanlarin yemleri
uzaklastirildh ve ertesi gun saat 8:30-11:30 arasinda hayvanlar 6tenazi edilerek yaklasik
1 gr iskelet kasi 6rnegi (M. biceps femoris, M. semitendinosus, M. semimebranosus ve
quadriceps) soguk TrissHCI tampon c¢ozeltisine alindi (pH 7.4). Soguk zincirde
laboratuara tasinan drnekler IKA-Ultraturrax homojenizatérde 5 dakika stireyle 15.000
devir/dk ve 4 °C’de homojenize edildi. Homojenatta malondialdehit (MDA) duizeyleri
Y oshika ve arkadaslarimin metoduna gore saptanch [19]. Elde edilen sonucglar gram doku
olarak hesaplandi. Sonuclarin istatistiksel degerlendirmesinde Kruskal Wallis tek yon

varyans analizi kullanildi ve degerler aritmetik ortalama+ 1 SD olarak verildi.

Bulgular

Iskelet kast MDA degerleri Tablo 1’ de 6zetlenmistir.
Tablo 1. Wistar ratlarindaiskelet kasi ortalama MDA degerleri.

MDA/g kas
Gruplar N
[X £ SD]
Grup | (Kontrol) 7 11.61+£6.04
Grup Il (N-free) 17 10.65+8.15
Grup 1 (%20 Jelatin) 17 8.81+4.52




Tabloda da goruldugi gibi gram doku bazinda hesaplanmis olan ortalama MDA
degerleri %20 jelatin iceren diyetle beslenen grupta kontrol grubu ve protein icermeyen
diyetle beslenen gruplardakinden daha disUktir. Ancak, gruplar arasindaki fark
istatistiksel olarak 6Gnemsiz bulunmustur (p>0.05).

Tartisma

MDA lipid peroksidasyonunun 6énemli gostergelerinden biridir. Peuchant ve ark.
[16] protein oram az diyetle beslenmenin eritrosit MDA dizeylerinde artisa neden
oldugunu rapor etmislerdir. Yashlarda veya akol bagimlilarinda etanole bagli kas
erimesi olaylarinda da doku lipid peroksidasyonunun belirgin artislar gosterdigi
bilinmektedir [20]. Golden ve Ramdath [21] kwashiorkorun patogenezisinde serbest
radikallerin ise katildigint saptamislardir. Arastirmacilar yaptiklar: calismalarda diyette
protein, antioksidan mineral veya vitaminlerin orammin belirli bir dizeyin atina
dismesi durumunda antioksidan savunmada bozulmalar oldugunu gozlemlemislerdir.

Calismamizdan elde edilen bulgular, protein veya kaori kisittamasina bagl
olarak lipid peroksidasyonu ve antioksidan savunma sistemlerinde azalmalar oldugunu
bildiren literatirle uyumlu degildir. Jelatinle beslenen grupta MDA diizeylerinde
gorilen azalma egilimi istatistiksel olarak onaylanmamustir. Onceki calismalarda
genelde kantitatif protein malnitrisyonlar: (diyet protein oram %3-14) veya protein-
kalori kisittamalarimin antioksidan savunma sistemi Uzerine etkileri incelenmistir
[8,10,12,13,16]. Bu calismalarda degisik organ veya dokularin diyeter kisittamalara
bagli olarak lipid peroksidasyonu ve antioksidan savunma diizeylerininde 6zgun, farkl:
etkilenimlerin olabildigidir. Bir baska deyisle etkiler organ ve enzim spesifik 6zellikler
tasimaktadir [8,9,10,22,23]. Ayrica, klinik calismalarda kullamlan subjeler genellikle
protein malnitrisyonu yaninda parazitozis, organ yetmezlikleri, enfeksiyonlar, mineral
ve vitamin yetmezlikleri ile genotip, yas ve cinsiyet heterojenitesi gibi problemlere de
sahip olduklarindan, elde edilen bilgiler her zaman sadece protein yetmezligini
yansitmayabilir.

LiteratUrde kalitatif ve kantitatif protein yetmezliklerinin antioksidan savunma
mekanizmalart Uzerine etkileri konusunda karsilastirmaya rastlanmamistir. Bu
calismada teorik olarak protein icermeyen veya protein tasiyicisi olarak jelatin iceren

diyet kullanilmistir. Proteinsiz beslenmede organizma kisa siirede uyum mekanizmal ar



gelistirerek yasamu srdirmeye calisir. Bu mekanizmalardan biri metabolizmamn bazal
diizeye indirilmesidir [24]. Bir baska deyisle organizma anabolik konuma gecer. Jelatin
hayvansal bir protein olmasina karsin bilinen proteinler icinde biyolojik degerliligi en
disUk olamdir. Zira jelatinin toplam amino asit iceriginin dnemli bir bolumUnd prolin
ve hidroksiprolin olustururken, esansiyel amino asitlerden 6zellikle triptofan yok
denecek kadar az, treonin, metiyonin vb. gibi amino asitler ise cok dusuk
konsantrasyonlarda bulunmaktadir. Bu nedenle protein tasiyicisi olarak jelatin iceren
diyetle besdemenin proteinsiz beslenmeden daha olumsuz etkileri gorulebilir [17]
Pamplona ve ark. [12] 4 aylik kalori restriksiyonunun ratlarda kalp mitokondriyal
proteinlerinin oksidatif strese bagli yikimim azalttigini saptamislardir. MDA’ min
proteinleri modifiye ve okside edici etkileri bilinmektedir [25,26]. Calismada deney
gruplarimin MDA dlzeylerinde kontrol grubuna gore onemli farklilik ortaya cikmanus
olmasi, organizmamn ileri dizeydeki protein yetersizligi kosullarina metabolik
adaptasyonunun bir sonucu oldugunu dusindurtyor. Bu konunun tam olarak
aciklanabilmesi icin degisik hicre, doku ve organlarin ve cesitli antioksidanlarin

incelenecegi baska calismalara gerek vardr.
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