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HiPOTIROIDIZMIN KAN URE AZOTU, TOTAL PROTEIN, GLIKOZ
VE TOTAL KOLESTEROL DUZEYLERI UZERINDEKI ETKIiSi

Tufan Kegeci |

Mehmet Kocabatmaz 2

Effect of Hypothyroidism on The Blood Urea Nitrogen,
Total Protein, Glucose and Total Cholesterol Levels

Summary: In this study, the male merino lambs which
were clinically healthy, at the same age and similar body
weight were used. The animals were divided into 5 groups
as Control, Group 1-A, Group 1-B, Group 2-A and Group
2-B.

During the first 3.5 month, hypothyroidism was in-
duced except the control animals all the other by ad-
ministration of thiourea at the different dose levels. Then,
thiourea administration was lasted and potassium iodide
(KI) was given to the animals in the Group 1-B and Group
2-B for 3.5 month.

In the animals which were given thiourea, because of
hypothyroidism, urea-N and total cholesterol levels in the
blood serum increased (25.58 mg/dl and 83.78 mg/dl
respectively). However, glucose levels in the blood serum
decreased (40.34 mg/dl). While the parameters of the
animals those were given Kl, reached at the levels of
control ones (mean blood serum urea-N 17.40 mg/dl, total
cholesterol 55.84 mg/dl, glucose 59.00 mg/dl), it was de-
termined that, in the lams not given KI, the levels of those
parameters were different valués in proportion to the
control ones (mean blood serum urea-N 23.57 mg/d, total
cholesterol 78.48 mg/dl, glucose 41.25 mg/dl). During the
experiment, no statistically important differences were
found among total protein levels of all groups.

Key words: Hypothyraidism, Blood Urea Nitrogen,
Total Protein, Glucose, Total Cholesterol.

Ozet: Bu galismada, klinik olarak sagiikl, ayni yagta
ve canli agirliklan egit olan, erkek merinos kuzular kul-
lanildh. Hayvaniar; Kontrol, Grup 1-A, Grup 1-B, Grup 2-
A ve Grup 2-B geklinde 5 gruba ayrildi.

Ik 3.5 ayhk sire boyunca, kontrol hayvanlar digindaki
kuzulara farkli dozlarla thiourea uygulanmasi ile hi-
potiroidizm olugturuldu. Daha sonra thiourea uygulanmasi
sona erdi ve Grup 1-B ile Grup 2-B'deki hayvanlara 3.5 ay
slireyle potasyum iyodur (KI) verild.

Thiourea verilen hayvanlarda, hipotiroidizm nedeniyle,
kan serumu ure-N'i ve total kolesterol duzeyleri artt! (si-

raslyla 25.58 mg/dl ve 83.78 mg/dl). Ancak, kan serumu
glikoz dizeyi azaldi (40.34 mg/dl). Kl verilen hayvanlarin
parametreleri kontrol grubundakilerin dizeyine ulagirken
(ortalama kan serumu tre-N'i 17.40 mg/dl, total kolestero!
55.84 mg/di, glikoz 59.00 mg/dl), KI verimeyen hay-
vanlarda, bu parametre dizeylerinin kontrol ku-
zularinkinden farkli oldugu belirlendi (ortalama kan se-
rumu Gre-N'i 23.57 mg/dl, total kolesterol 78.48 mg/dl,
glikoz 41.25 mg/dl). Deneme boyunca, gruplarin total
protein duzeyleri arasinda istatistiki olarak énemli bir fark
bulunamadi.

Anahtar kelimeler: Hipotiroidizm, Kan Ure Nitrojeni,
Total Protein, Glikoz, Total Kolesterol.

Giris

Larynx'in sonu ve trachea'nin baglangicinin iki
tarafinda sagda ve solda loblar halinde bulunan ti-
roid bezinin basglica hormonlari; tiroksin (T4) ve tri-
iyodotironin (T3)'dir. Tiroid hormonlari, dokularin
metabolizma hizini ve oksijen kullanma hizini ar-
tinrlar. Tiroid hormonlarinin  yetersizliginde (hi-
potiroidizm) bazal metabolizma hizi % 35-40 kadar
azalr. Fazla hormon salgilandiginda ise (hi-

pertiroidizm) bazal metabolik hiz normalin % 50-
100'0 kadar artabilmektedir (6).

Proteinlerin hem anabolizmasi hem de ka-
tabolizmasi tiroid hormonlari ile artinlir. Tiroid hor-
monlari; hicrelerin  yapisal proteinlerini  ge-
ligtirmeleri, dolayisiyla bayime igin gereklidir (6,
15). Hayese ve ark. (7), deneysel olarak hi-
potiroidizm olusturduklan ratlarda protein sentez
hizinin azalmasi ile birlikte, plazma ve karacigerde
ozellikle . ornithine aminoasidi miktarinin  yik-
selmesine bagh olarak (re sentezinin arttigim bil-
direrek, deneme yaptiklan hayvanlardaki plazma
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are-N'i duzeyini sirasiyla; kontrol grubunda 27.9
mg/dl, hipotiroidizm olusturulan grupta 35,7 mg/dl
ve hipertiroidizm olusturulan grupta ise 19.6 mg/dl
olarak kaydetmektedirler.

Tiroid hormonlarn bagirsaklardan glikoz emi-
limini, glikozun kullanilma oranini, kalp, karaciger ve
iskelet kasinda glikogenolizi artirirlar ve kan glikoz
dizeyini ylkseltirler (5, 18). Nitekim, Zdelar ve ark.
(18), buzagilarda yaptiklan bir arastirmada kan se-
rumu T4 ve glikoz duzeylerini sirasiyla; 5.12 mcg/dl
ve 51.65 mg/dl olarak bildirirlerken, ayni degerleri
tiroidektomi yapilan buzagilarda; 1.79 mcg/dl ve
37.87 mg/dl olarak kaydetmektedirler.

Tiroid hormonlari, yag dokularindan lipidleri mo-
bilize ederler ve plazma serbest yag asitleri dizeyi
ile serbest yag asitlerinin hicrelerdeki oksidasyon
oranini artinrlar (3,8). Tiroid hormonlarinin lipid
metabolizmasina olan klasik etkileri; kolesterol(n
kan plazmasindaki miktarini dastrmeleridir.  Hi-
potiroidizm, hem insanlarda hem de hayvanlarda
hiperlipideminin en dnemli sebeplerinden biri olarak
kaydedilmekte ve hipotiroidizmde lipid me-
tabolizmasinda meydana gelen anormalliklerin en
énemlisinin  hiperkolesterolemi  oldugu  bil-
dirilmektedir (11). Nitekim, buzagilarda (17), ke-
cilerde (8), kopeklerde (3) ve ratlarda (11) yapilan
calismalarda; kan serumu T4 dizeyi ile kolesterol
dizeyi arasinda ters bir iliskinin bulundugu vur-
gulanmakta, hipertiroidizm meydana getirilen ko-
yunlarda kan serumu kolesterol diizeyinin; 51 mg/
dli'den 41 mg/dl'ye distaga (5), hipotiroidizm olug-
turulan kopeklerde ise 152 mg/dl'den 218 mg/dl'ye
yakseldigi kaydedilmektedir (3).

Hipotiroidizmin olugsmasinda; gebelik, yas, lak-
tasyon (13), stress (4), guatrojen madde kapsayan
yiyeceklerin alinmasi (9), yetersiz beslenme (2) gibi
¢ok cesitli faktorler sorumlu tutulmasina-ragmen,
Tarkiye'de ve diger ilkelerde endemik hi-
potiroidizmin en 6nemli nedeni iyot yetersizligi ola-
rak kaydedilmektedir (15). Bu durumun, gerek fiz-
yolojik gerekse ekonomik agidan gesitli sorunlara
neden olmasi ve hipotiroidizmin etkileri ile ilgili ga-
higmalarin yetersiz dizeyde oldugunun bildiriimesi
(15,16) nedeni ile; bu arastirmada, deneysel olarak

hipotiroidizm olusturulan koyunlarda ve kontrol
grubu hayvanlarda: kan (re azotu, total protein, gli-
koz ve total kolesterol dlzeylerinde meydana ge-
lebilecek degisikliklerin incelenmesi yaninda, po-
tasyum iyodlr (KI) verilerek hipotiroidizmin ne
olgide tedavi edilebilecedi ve buna bagli olarak
analizleri yapilan parametre degerlerinin ne de-
recede etkileneceginin belirenmesi amaglandi.

Materyal ve Metot

Hayvan Materyali: Arastirmada; saglikl, yaklagik
4 aylik ve esit agirlikli, 15 erkek merinos kuzu kul-
lanildi. Hayvanlar; Kontrol, Grup 1-A, Grup 1-B,
Grup 2-A ve Grup 2-B seklinde 5 gruba aynildi. Canli
agirhklannin % 4'0 oraninda kuruyonca (% 25) ve
kuzu blyitme yemi (% 75) ile beslenen her grup,
Tanm ve Koy Isleri Bakanh@ina bagh Hayvancilik
Merkez Arastirma Enstitdst Koyunculuk Unitesinde
ayr padoklara yerlestirildi.

Grup 1-A ile Grup 1-B'ye 60 mg/kg ve Grup 2-A
ile Grup 2-B'ye 120 mg/kg vicut agirhg: oraninda
thiourea, 3.5 ay sure ile her giin agiz yoluyla verildi.
Bu sirenin sonunda, thiourea uygulamasina son
verilerek, 3.5 ay sireyle her giin Grup 1-B ile Grup
2-B'ye 250 mcg/kg vicut agirhigi oraninda Kl ve-
rildi.

Metotlar: Esas denemelerin baglangicindan iti-
baren 15 gun aralklarla kan o&rnekleri, her 6r-
nekleme glniinde sabah saat 8.30'da hayvanlarin
yemlenmesinden énce alindi ve serumlan ayrildi.
Kan serumu total tiroksin (TT4) ve trilyodotironin
(TT3) dazeyleri RIA (Radioimmunassay) yontemiyle
(15) zaman zaman kontrol edilerek hipotiroidizmin
devamhligindan emin olundu. Serum (re azotu,
total protein, glikoz ve total kolesterol diizeyleri au-
toanalyser (1, 10, 12) ile rutin olarak Sl¢alda.

Bulgular

Denemeye alinan kuzularda; baslangigta ve thi-
ourea uygulanmasindan sonraki ilk érnekleme za-
manina kadar olan strede hipotiroidizm meydana
gelmedi (1. Dénem). Ancak, kontrol hayvanlarn di-
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Tablo 1. Aragtirma dénemlerine gore, kuzulann kan serumu, iire-N'i, total protein, glikoz ve total kolesterol diizeyleri.

Dénem Grup n Ure-N'i (mg/dl) |Total Protein (g/dl) | Glikoz (mg/dl) | Total Kolesterol
(mg/dl)
Kontrol 68 17.33+1.54 6.03+0.06 58,20+1,03 62.17+0.87
Grup 1-A b 19.0041.37 6.0810.04 60.4040.57 51.670.61
1.Dénem | Grup 1-B &b 16.83+1,35 6.1440,08 59.1740.69 52.0040.58
Grup 2-A 6¢ 17.33:0.42 6.05:0.06 59.27+1.28 52.1740.70
Grup 2-B 6° 18.8341.14 6.12+0.09 58.57+0.97 50.50+0.76
Kontrol 152 17.4740.74 5.9510.04 58.61+0.58 §2.1340.60
2. Dénem | Grup 1-A 150 25.6741.19 5.8410.02 40.34%1.20 81.47+1.47
Grup 1-B 15b 25.3311.33 5.86+0.03 40.1641.20 85.6542.46
Grup 2-A 15¢ 22.3311.35 5.85+0,02 41.57+1.00 83.4742.12
Grup 2-B 15¢ 29.0040.98 5.87+0.03 39.2740.68 84.53+1.49
Kontrol 122 17.7640.52 6.00+0.05 68.8410.44 56,7510.82
Grup 1-A 12d 24.75+1.02 5.9610.03 41.4140.26 78.08£0,36
3.D6nem | Grp1-8 120 16.6741,08 6.010.03 57.81£0.60 56.1740.89
Grup 2-A ad 22.3840.71 5.90+0.03 41.0840.55 78.8840,61
Grup 2-B ge 18.1311.11 5.99+0.05 60.19+0.44 55.50+0.11

a- Kontrol, b-60 mg/kg thiourea verildi, c- 120 mg/kg thiourea verildi, d- Kl verilmedi, e- KI verildi.

Tablo 2. Kuzularda incelenen 6zelliklerin, aragtirma donemlerine gore, gruplar arasi farkliliklan (t degerleri).

incelenen Dén Kontrol | Kontrol | Kontrol | Kontrol | Grup1-A | Grup 1-A | Grup 1-A | Grup 1-B | Grup 1-B | Grup 2-A
Ozellikler eM | Grup1-A | Grup 1-B | Grup 2-A | Grup 2-B | Grup 1-B | Grup 2-A | Grup 2-B | Grup 2-A Grup 2-B | Grup 2-B
1. Dénem | 0.96- 0.29- 0.01- 0.86- 1.25- 0.96- 0.10- 0,29 1.15- 0.86-
Ure-N 2.Dénem | 5.08xx | 4.87xx | 3.01xx | 7.14xx" | 0.21- 207x | 2.06x | 1.86- 227x | 4.13xx
3. bﬁ!‘lﬁm 5.30xx 0.82- 3.51xx | 0.29- 6.12xx 1.80- 5.02xx | 4.33xx 1.11- 3.22x
1. Dénem | 0.50- 1.10- 0.20- 0.90- 0.60- 0.30- 0.40- 0.90- 0.20- 0.70-
Total
Protein 2. Dénem | 0.11- 0.09- 0.10- 0.08- 0.02- 0.01- 0.03- 0.01- 0.01- 0.02-
3. Dénem | 0.08- 0.02- 0.21- 0.02- 0.10- 0.12- 0.06- 0.23- 0.04- 0.19-
1. Dénem | 1.65- 0.73- 0.80- 0.28- 0.92- 0.85- 1.38- 0.08- 0.45- 0.53-
Glikoz :
2. Dénem | 13.34xx | 13.47xx | 12.44xx | 19.34xx | 0.13- 0,90- 0.78- 1.03- 0.65- 1.68-
3. Dénem | 26.01xx | 1.54- 26510 | 2.01- 24.48xx | 0.49- 28.03xx | 24.97xx | 3.55xx 2352)0(
1. Dénem | 0.23- 0.08- 0.01- 0.78- 0.15- 0.23- 0.55- 0.08: 0.70- 0.78-
Kolesterol | 5 psnem | 11.88xx | 13.58xx | 1269 | 13.05x¢ | 170- | 0.81- | 124- |oso- | 046 | 043
3. Dénem | 20.12xx | 0.98- 20.84xx | 0.23- 19.74xx | 0.72- 20.34xx | 20.46xx | 0.60- 21.06xx
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sindaki deneme gruplanna thiourea verilmesine
devam edilen 6rnekleme zamanlarini kapsayan doé-
nemde (2. Dénem) hipotiroidizm olusturuldu (Hi-
potiroidizmin gdstergesi olarak; TT3: 4.37-15.71
ng/dl, TT4: 0.32-0.67 mcg/dl minumum dd-
zeylerindeydi). Arastirmanin daha sonraki do-
neminde ise (3. Dénem), Kl verilen gruplardaki tiroid
hormon dazeylerinin kontrol grubundaki degerlere
yakin oldugu bulunurken, Kl verilmeyen gruplardaki
hormon dzeylerinin daha disik miktarlarda kaldigi
belirlendi. ;

Arastirma dénemlerine gore, kuzularin kan se-
rumu Gre-N'i, total protein, glikoz ve total kolesterol
diazeyleri ile standart hatalari Tablo 1'de, incelenen
ozelliklerin gruplar arasindaki farkliliklari (t de-
gerleri) da Tablo 2'de verilmigtir.

Tartigma ve Sonug

Koyunlarda, RIA metodu ile olgulen normal
serum TT4 dazeylerinin 3 ile 6 mcg/dl arasinda, TT3
dizeylerinin ise 60 ile 150 ng/dl arasinda degistigi
bildiriimektedir (14). Bu galismada da, 1. Dénemde
tim gruplarda ve deneme stlresince kontrol gru-
bunda kan serumu TT4 ve TT3 dazeylerinin yu-
kanda bildirilen literatir (14) degerlerinin sinirlan
icerisinde oldugu tespit edildi (TT4: 2.98-5.02 mcg/
dl, TT3: 74.38-118.38 ng/dl). Buna karsilik, 2. D6-
nemde; thiourea verilen gruplardaki TT4 ve TT3
dazeylerinin minimum degerlere (sirasiyla 0.32-
0.67 mcg/dl ve 4.37-15.71 ng/dl) inmesiyle ka-
rakterize hipotiroidizm meydana geldigi anlasiidi.

Tiroid hormonlarinin protein metabolizmasina
etkilerini konu alan bir calismada, Hayese ve ark. (7)
hipotiroidizmli ratlarda protein sentezinin azaldigini
ve kan serumu Ure-N'i dlzeyinin artigini bil-
dirmiglerdir. Bu aragtirmada da, 2. Dénemde hi-
potiroidizm olusturulan hayvanlarin kan serumu
are'-N'i dlzeylerinde bariz bir artig gozlenmistir
(Tablo 1). Ancak, deneme hayvanlarinin total pro-
tein dazeylerinde onemli bir farkliik (P>0.05) be-
lirenememistir (Tablo 1, 2).

Tiroid hormonlari, karbonhidrat metabolizmasina
olan etkileri dolayisiyla, kan glikoz diizeyini yuk-

seltmektedirler (5,18). Nitekim, Zdelar ve ark. (18),
buzagilarda yapilan bir aragtirmada, kan serumu
glikoz dizeyini; kontrol grubunda 51.65 mg/dl ol-
dugunu bildirirlerken, hipotiroidizm olusturulan
grupta 37.87 mg/dl dazeyinde kaldigini kay-
detmektedirler. Arastiricilarin elde ettikleri veriler ile,
bu aragtirmada elde edilen veriler arasinda oldukga
yakin bir benzerlik oldugu dikkati ¢ekmektedir
(Tablo 1, 2).

Tiroid hormonlan lipid metabolizmasinin da
hemen her evresini etkilemekte ve hipotiroidizmli
hayvanlarda meydana gelen lipid dizeylerindeki
anormalliklerin en 6énemlisinin hiperkolesterolemi
oldugu bildirilmektedir (11). Bu ¢alismada da, 2.
Dénemde hipotiroidizm olusturulan hayvanlarin kan
serumu total kolesterol diizeylerinde bariz bir artig
oldugu gbézlenmekte ve literatir (4, 12) bildirimleri
ile tamamen uyum igerisinde oldugu anlagiimaktadir
(Tablo 1).

Hipotiroidizm olugumundaki en énemli etken iyot
yetersizligi oldugundan (15), hipotiroidizmin tedavi
edilmesindeki en etkili yolun da iyot tuzlarninin kul-
lamimasi olacag bildirimektedir (16). Bu arasg-
tirmada da, Kl verilen hipotiroidizmli gruplanin kan
serumu hormon dazeylerinin normal degerlere
(TT4: 3.20 - 3.60 mcg/dl, TT3: 93.99-100.36 ng/dl)
ulastigi, Kl verilmeyen gruplarda ise daha digik
seviyede (TT4: 1.28-1.39 mcg/dl, TT3: 45.31-49.90
ng/dl) kaldigi tespit edilmigtir. 2. Dénemde; deneme
gruplarindaki hipotiroidizmli hayvanlarda, kan se-
rumu Gre-N'i ve total kolesterol dazeylerinde artma,
glikoz dizeyinde ise azalma belirlenirken, 3. Do&-
nemde; Kl verilen gruplarda, ayni parametre de-
gerlerinin kontrol grubu dizeyleri ile es deger ol-
dugu gézlenmis, Kl verilmeyen gruplardaki séz
konusu parametre degerlerinin gerek kontrol gru-
bununkinden gerekse KI verilen gruplarinkinden
yuksek dizeyde farkli (P<0.01) oldugu bulunmusgtur
(Tablo 1, 2).

Sonug olarak; hipotiroidizm hayvanlarda fiz-
yolojik fonksiyonlari olumsuz yonde etkileyerek,
metabolizma olaylanni  6nemli Olgide ak-
satmaktadir. Bu. nedenle; kan glikoz dizeyinde
azalma, kolesterol ve (re-N'i dizeylerinde ise artig
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kaydedildi. Bu durumun, gerek saglik gerekse eko-
nomik yonden istenmeyen sonuglara neden ola-
bilecegi ve hipotiroidizm nedeni ile etkilenen pa-
rametre degerleriin dizeltimesinde KI'Gn etkili bir
madde oldugu kanaatine vanlmistir.
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