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Öz

Amaç: Bu araştırmanın öncelikli amacı sağlıklı koçlara deksame-
tazon uygulamasının serum tiyobarbitürik asit reaktif ürünleri 
(TBARS) ve plazma 13,14-dihidro-15-keto-prostaglandin F2α (PGM) 
düzeyine etkisini belirlemektir. Ayrıca deksametazonun hemogram 
ve serum biyokimyasal parametrelere etkisini değerlendirmektir. 

Gereç ve Yöntem: Araştırmada 10 adet koça derialtı yolla tek sefer 
0.5 mg/kg dozda deksametazon uygulandı. Hayvanlardan uygula-
ma öncesi (0. saat, Kontrol grup) ve sonrası 0.25, 0.5, 1, 2, 4, 8, 12 
ve 24. saatlerde kan örnekleri alındı. Serum TBARS ve plazma PGM 
düzeyleri ELISA okuyucusunda belirlendi. Hemogram değerleri kan 
hücresi sayım cihazında ölçülürken, biyokimyasal parametreler oto-
analizörde ölçüldü.

Bulgular: Deksametazonun serum TBARS düzeyinde istatistiki ol-
mayan dalgalanmalara neden olduğu belirlenirken, plazma PGM 
düzeyine etkisinin olmadığı tespit edildi. Akyuvar ve serum glikoz 
düzeylerinde ise yükselmelere (P<0.05) neden olduğu gözlendi. 

Öneri: Deksametazonun sağlıklı koçlarda belirgin düzeyde antioksi-
dan ve anti-PGM etki göstermediği, ancak hastalık durumunda daha 
farklı etkiler gösterebileceği ifade edilebilir.      

Anahtar kelimeler: Koç, deksametazon, TBARS, PGM 

Abstract

Aim: The first aim of this research was to determine the effects of 
dexamethasone on serum thiobarbituric acid reactive substances 
(TBARS) and plasma 13,14-dihydro-15-keto-prostaglandin-F2α 
(PGM) levels in healthy rams. In addition, effects of dexamethasone 
on the hemogram and biochemical parameters were evaluated. 

Materials and Methods: Single dose dexamethasone (0.5 mg/kg, 
SC) was administered to 10 rams. Blood samples were collected be-
fore (0. hour, Control group) and after drug treatment at 0.25, 0.5, 1, 
2, 4, 8, 12 and 24 hours. Serum TBARS and plasma PGM levels were 
measured with ELISA reader. Hemogram values were determined 
with hemacell counter, whereas biochemical values were measured 
with auto-analyzer. 

Results: Dexamethasone caused statistically not significant fluctu-
ations in the serum TBARS levels while it did no effect plasma PGM 
levels. Dexamethasone increased (P<0.05) the white blood cell and 
serum glucose levels. 

Conclusion: It may be stated that dexamethasone has no distinctive 
antioxidant and anti-PGM effects in healthy rams; however, different 
effects of dexamethasone may be observed in the sick situation.              
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Giriş

Glikokortikoidler böbrek üstü bezi korteksinden salgılanır 
ve canlılarda fiziksel ve duygusal stresle ilişkili durumlar-
da hemostazisin regülasyonunda rol alırlar. Memelilerde 
salgılanan glikokortikoidler kortizol ve kortikosterondur. 
Canlıdaki düzeyleri ise türden türe farklılık göstermektedir. 
İnsanlarda kortizol dominant olarak bulunurken, koyunlar-
da her ikisi de dominant olarak salgılanır.  Canlıda hemen 
hemen bütün organ ve doku üzerinde etkileri bulunmaktadır 
(Buckingham 2006, Srinivasan ve ark 2013). Kan basıncı, sı-
vı-elektrolit denge, hücresel enerji metabolizması ve immun 
fonksiyon üzerine etkisi bulunur (Macfarlane ve ark 2008, 
Gensler 2012). Glikokortikoidler kan akyuvar sayısını artırır-
lar (Kaya 2002) ve protein ile lipidlerin glikoza dönüşümünü 
sağlar (Gross ve Cidlowski 2008), glikoz kullanımını azaltır 
ve hepatik glikoz üretimini artırırlar. Böylece canlıda hiperg-
lisemi oluşur (Moghadam-Kia ve Werth 2010).

Glikokortikoidlerin organizmada gelişen oksidatif stres üze-
rine etkileri belirgin değildir. Canlı hücreleri sürekli olarak 
endojen ve eksojen kaynaklarca oksidatif strese maruz kalır-
lar. Gelişen oksidatif stres ise antioksidan savunma sistemin-
ce önlenmeye çalışılır. Hücrede oksidanlarla antioksidanlar 
arasındaki denge bozulduğunda oksidatif stres gelişir. Geli-
şen stres sonucunda detoksifiye edilemeyen serbest oksijen 
radikalleri hücrelerde lipid yapı, nükleik asit ve protein ya-
pılara saldırır ve hasarlara neden olurlar. Lipidlerde yaptığı 
hasar ise lipid peroksidasyonu olarak tanımlanır ve canlıda 
en çok oluşan hasar tipidir. Gelişen lipid peroksidasyon hasa-
rını belirlemek için bazı biyolojik belirteçlerin ölçümünden 
faydalanılır. Tiyobarbitürik asit reaktif ürünleri (TBARS) ve 
malondialdehid (MDA) en fazla ölçülen lipid peroksidasyon 
belirteçleridir (Yazar ve Traş 2002, Mayne 2003). Deksame-
tazonun oksidatif stres üzerine etkisi ile ilgili fikir birlikteliği 
bulunmamaktadır (Gokce ve ark 2012, Deng ve ark 2014).

Glikokortikoidler canlılarda siklooksijenaz-2’nin sentezini 
engelleyerek prostaglandinler ile tromboksanların üretimi-
ni azaltır (van der Velden 1998). Prostaglandin F2α canlıda 
öncelikli olarak üreme ile ilgili fonksiyonların (Ovaryum 
fonksiyonları, embriyo gelişimi, vs) düzenlenmesinde rol alır. 
Ancak prostaglandin F2α’nın akut ve kronik yangısal durum-
larda da rol alabildiği bildirilmiştir (Basu 2007). Prostag-
landin F2α’nın ana metaboliti olan 13,14-dihidro-15-keto-
prostaglandin F2α (PGM)’nın septik durumlarda yükseldiği 
(Basu 2007, Er ve Yazar 2012) ve siklooksijenazın katalizle-
diği lipid peroksidasyonunun bir biomarkırı olduğu bildiril-
miştir (Basu 1998, Basu ve Eriksson 2000). Deneysel endo-
toksemi araştırmalarında deksametazon uygulamasının kan 
PGM düzeyini düşürebildiği belirtilmiştir (Er ve ark 2010, 
Yazar ve ark 2010).

Ticari olarak satışa sunulan sentetik glikokortikoidler sepsis, 
septik şok, otoimmun bozukluklar (romatoid artrit, vs), nö-

rolojik hastalıklar ve bazı kanser türlerinin tedavisinde kul-
lanılmaktadır (Buckingham 2006, Gross ve Cidlowski 2008, 
Gensler 2012, Kuşkonmaz ve Tütüncü 2013). Sentetik bir gli-
kokortikoid ilaç olan deksametazon gebelik toksemisi, keto-
zis, septik şok gibi durumların tedavisinde kullanılmaktadır 
(Traş ve Elmas 2012, Er ve Dik 2013) 

Mevcut araştırmada sentetik bir glikokortikoid olan deksa-
metazonun sağlıklı koçlarda uygulama sonrasında ilk 24 saat 
içinde ratlarda olduğu gibi antioksidan etkinlik göstererek 
(Gokce ve ark 2012) serum TBARS düzeyini ve prostaglandin 
sentezini engelleyerek (van der Velden 1998, Yazar ve ark 
2010) plazma PGM düzeyini düşürebileceği hipoteze edildi. 

Bu araştırmanın amacı koçlara tek doz deksametazon (0.5 
mg/kg, SC) uygulamasının ilk 24 saat içinde serum TBARS, 
plazma PGM, hemogram [Akyuvar (WBC), alyuvar (RBC), 
platelet, hematokrit, hemoglobin] ve serum biyokimyasal 
[Glikoz, alkalen fosfotaz (ALP), alanin aminotransferaz (ALT), 
aspartat aminotransferaz (AST), gamma glutamiltransferaz 
(GGT), kan üre nitrojen (BUN), kreatinin, kolesterol, trigli-
serit, yüksek dansiteli lipoprotein (HDL) ve düşük dansiteli 
lipoprotein (LDL)] parametrelere etkisini belirlemektir. 

Gereç ve Yöntem 

Araştırmada 10 adet koça (58.1±1.37 kg, >1 yaş) derialtı 
yolla tek sefer 0.5 mg/kg dozunda (Er ve Dik 2013) deksa-
metazon (Dekort® Amp, Deva İlaç, İstanbul) uygulaması 
yapıldı. Araştırma Selçuk Üniversitesi Veteriner Fakültesi 
Etik Kurulunca onandı (2015/98). Hayvanlardan uygulama 
öncesi (0. saat, Kontrol grup) ve sonrası 0.25, 0.5, 1, 2, 4, 8, 
12 ve 24. saatlerde kan örnekleri alındı. Serum TBARS (Cay-
man Chemical, AnnArbor, MI, ABD) ve plazma PGM (Cayman 
Chemical, AnnArbor, MI, ABD) düzeyleri ELISA okuyucusun-
da (MWGt Lambda Scan 200, Bio-Tec Instruments, Winooski, 
VT, ABD), hemogram değerleri (WBC, RBC, platelet, hemog-
lobin, hematokrit) kan hücresi sayım cihazında (BC-2800 
Auto Hematology Analyzer, Mindray Bio-Medical Electronics, 
Shenzen, China) belirlendi. Serum glikoz, ALP, ALT, AST, GGT, 
BUN, kreatinin, kolesterol, trigliserit, HDL  ve LDL düzeyleri 
otoanalizörde (ILab-300 plus, Instrumentation Laboratory, 
Milano, Italy) ölçüldü. 

Araştırmada elde edilen değerler ANOVA ve posthoc test ola-
rak scheffe ile değerlendirildi ve P<0.05 değeri istatistiki açı-
dan önemli kabul edildi.   

Bulgular
	
Deksametazonun TBARS ve PGM düzeylerine etkisi sırası 
ile Grafik 1 ve 2‘de sunuldu. TBARS düzeylerinde istatistiki 
düzeyde olmayan dalgalanmalara neden olduğu belirlenir-
ken (P>0.05), PGM düzeyine etkisinin olmadığı tespit edil-
di. Deksametazon uygulamasının WBC ve glikoz düzeyine 
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etkisi Grafik 3 ve 4’de sunuldu. Deksametazon uygulaması 
sonrasında WBC düzeyinin 8. saat ve serum glikoz düze-
yinin 4. saat yükseldiği (P<0.05) ve bu yüksek düzeylerin 
araştırma sonuna kadar sürdüğü belirlendi. Analizi yapılan 
diğer hemogram (RBC, platelet, hemoglobin, hematokrit) ve 
biyokimyasal (ALP, ALT, AST, GGT, BUN, kreatinin, kolesterol, 
trigliserit, HDL ve LDL) parametrelerde istatistiki değişimler 
belirlenmedi (Veriler sunulmadı).    

Tartışma 

Sentetik bir glikokortikoid ilaç olan deksametazon veteriner 
hekimlikte şok, gebelik toksemisi, ketozis ve alerjik reaksi-
yonların tedavisinde kullanılmaktadır (Traş ve Elmas 2012, 
Er ve Dik 2013).  

Mevcut araştırmada deksametazon uygulamasının serum 
TBARS (Grafik 1) düzeylerinde istatistiki düzeyde olmayan 
dalgalanmalara neden olduğu belirlendi (P>0.05). Deksame-
tazonun oksidatif stres üzerine etkisi ile ilgili araştırmalar 
incelendiğinde fikir birliği olmadığı gözlenmektedir. Deksa-
metazonun deneysel meningitis oluşturulan ratlarda TBARS 
düzeyinde istatistiki olmayan yükselmelere neden olduğu 
belirtilmiştir (Barichello ve ark 2011). İlacın ratlarda bir di-
ğer oksidatif stres parametresi olan MDA düzeyini düşürücü 
etkisi olduğu bildirilmesine (Gokce ve ark 2012) rağmen, in 
vitro şartlarda gelişen oksidatif stresi engelleyemediği (Deng 
ve ark 2014), kontrol grubu ile karşılaştırıldığında rat kara-
ciğer (Jin ve ark 2013) ve serum (Er ve ark 2010, Yazar ve 
ark 2010) MDA düzeylerine belirgin etkisinin bulunmadığı 
ve mide dokusu MDA düzeyini artırdığı (Swamy ve ark 2011) 
bildirilmiştir. Araştırma sonuçları birlikte değerlendirildi-
ğinde deksametazonun oksidatif stres üzerine etkisinin uy-
gulama dozuna, gelişen oksidatif stresin şiddetine, hayvan 
türüne ve seçilen oksidatif stres parametre türüne göre de-
ğişiklik gösterebileceği ifade edilebilir.    

Mevcut araştırmada deksametazon uygulamasının plazma 
PGM (Grafik 2) düzeylerine etkisinin olmadığı belirlendi 
(P>0.05). Glikokortikoidler fosfolipaz A2 aktivitesini ve/
veya ekspresyonunu azaltarak siklooksijenaz-2’nin sentezini 
engelleyerek tromboksan ve prostaglandin sentezini inhibe 
ederler (van der Velden 1998, Michael ve Papageorghiou 
2008). Deneysel enfeksiyon modellerinde kan PGM düzeyi-
nin yükseldiği (Jana ve ark 2004, Er ve Yazar 2012) ve ratlara 
deksametazon uygulamasının plazma PGM düzeyini düşü-
rebildiği bildirilmiştir (Er ve ark 2010, Yazar ve ark 2010). 
Ancak PGM’nin siklooksijenazın katalizlediği lipid peroksi-
dasyonun biomarkırı olduğu belirtilmiştir (Basu 1998, Basu 
ve ark 2000). Mevcut araştırmada sonuçlarına göre deksa-
metazonun TBARS üzerine etkisinin olmadığı, böylece anti-
oksidan etkinlik göstermediği dikkate alındığında, bir lipid 
peroksidasyon ürünü olarak da kabul edilen PGM düzeyine 
etkisinin olmaması beklenen bir sonuç olabilir. Ayrıca dek-
sametazonun PGM düzeyinde etkisini canlı türü farklılığı ve/

veya deneklerin sağlıklı olması da etkileyebilir. Bu nedenle 
deksametazonun prostaglandin F2α sentezi üzerine etkisi 
enfekte koçlarda daha belirgin gözlenebilir.     

Bu araştırmada deksametazon uygulaması sonrasında WBC 
(8. saat) düzeylerinin yükseldiği (P<0.05), bu yüksek dü-
zeylerin deney sonuna kadar sürdüğü ve istatistiki fark elde 
edilmemekle birlikte elde edilen WBC düzeyleri 1. saatten 
(13.1 x109/L) itibaren koyunlar için bildirilen referans de-
ğerlerin (WBC: 2.5-12 x109/L, Bülbül 2013) üzerinde olduğu 
belirlendi (Grafik 3). Glikokortikoidlerin immun fonksiyon 
üzerine etkisi bilinmektedir (Buckingham 2006, Macfarlane 
ve ark 2008). Koyun (Sekin ve ark 1994), sığır (Thanasak ve 
ark 2004) ve dişi hindilere (Huff ve ark 2015) deksametazon 
uygulamasının WBC düzeyini yükselttiği, koyunlarda hema-
tokrit ile hemoglobin (Sekin ve ark 1994) ve erkek hindilerde 
WBC (Huff ve ark 2015) düzeyini etkilemediği belirtilmiştir. 
Araştırma sonuçları değerlendirildiğinde sentetik bir gliko-
kortikoid olan deksametazonun genel olarak kan WBC dü-
zeyini yükseltici etkisini koçlarda da gösterebileceği ifade 
edilebilir. 

Mevcut araştırmada deksametazon uygulaması sonrasında 
serum glikoz (4. saat) düzeylerinin yükseldiği (P<0.05) ve bu 
yüksek düzeylerin deney sonuna kadar devam ettiği belir-
lendi (Grafik 4). Bu araştırmada elde edilen glikoz düzeyleri 
0.25. saatten (81.4 mg/dL) itibaren koyunlar için bildirilen 
referans değerlerin (Glikoz: 40-80 mg/dL, Bülbül 2013) 
üzerinde tespit edildi ve bu artış kontrol saate (0. saat) göre 
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%58 oranında yüksek belirlendi. Glikokortikoidlerin canlıda 
protein ile lipidlerin glikoza dönüşümünü sağladığı, glikozun 
kullanımını azalttığı ve hepatik glikoz üretimini artırarak hi-
perglisemiye neden olduğu bilinmektedir (Gross ve Cidlows-
ki 2008, Moghadam-Kia ve Werth 2010). Sentetik bir gliko-
kortikoid olan deksametazonun koçlara tek doz (0.5 mg/kg, 
SC) uygulamasının yüksek kan glikoz düzeylerine neden ola-
bileceği ifade edilebilir. 
 
Öneriler 

Sonuç olarak deksametazonun sağlıklı koçlarda antioksidan 
ve anti-PGM etkisinin olmadığı, ancak kan WBC ve glikoz dü-
zeyini hızlı bir şekilde artırdığı ifade edilebilir. Enfekte koç-
larda ise deksametazonun oksidatif durum ve prostaglandin 
F2α üzerine etkileri daha farklı olarak gözlenebilir.      
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