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KOPEKLERDE ALLOKSANIN BAZI KAN
PARAMETRELERI UZERINE ETKISI

Ali Muhtar Tiftik

Effects of Alloxan on Some Blood Parameters in Dogs

Summary : The effect of alloxan on some blood pa-
rameters of six alloxan diabetic dogs was investigated.

Alloxan was given to the each dog at the rate of 0.60
mmol/kg and plasma glucose, aspartat amino transferase
(AST), total protein (TP), Na and K values were determined
in the collected blood samples in'the different days before
and after alloxan injection.

At the begining of the study these values were found
tobe 4.18 £ 0.22 mmol/, 13.89+ 3.19 U/, 43.7 + 3.09 g/,
153,40+ 4.74 mEqg/land 4.64 + 0.6 mEq/l respectively whereas
they found as 15.31 + 1.22 mmol/, 20.20 + 2.21 U/, 51.3
+3.01g/, 151.46 + 11.2 mEq/l and 4.08 £ 0.43 mEq/| at
the end of the study respectively. Only the differences of
glucose values were statistically significant (P < 0.01) in
the analysed parameters.

Ozet : Deneysel diabet meydana getirmek amaci ile
kullanilan alloksanin bazi kan parametreleri Uzerindeki
etkilerinin aragtirildigi bu ¢alismada hayvan materyali olarak
6 kdpek Kkullanildi. Her bir képege 0.60 mmol/kg oraninda
alloksan uygulandi. Alloksan enjeksiyonu éncesi ile son-
rasindaki dedisik giinlerde alinan kan numunelerinde, plazma
glikoz, aspartat aminotransferaz (AST), Total protein (TP)
sodyum (Na) ve potasyum (K) seviyeleri dlgildi. Deneme
baslangicinda sirast ile 4.18 + 0.22 mmol/l, 13.89 + 3.19
U/, 43.7 + 3.09 g/l, 153.40 + 4.74 mEq/l ve 4.64 + 0.6
mEq/l olan bu degerler deneme sonunda sirasi ile 15.31
+ 1.22 mmol/l, 20.20 + 2.21 U/, 51.3 £ 3.01 g/l, 151,46 +
11.2 mEq/l ve 4.08 + 0.43 mEq/l olarak bulundu. élgilen
parametreler icerisinde sadece glikoz diizeylerindeki de-
gisiklikler istatistiksel yénden P < 0.01 dizeyinde énemli
bulunurken digerlerinin gbstermis olduklari degisiklikler
6nemsiz bulunmustur.

Girig
Kalitsal olarak insilin noksanligina bagh sekillenen
tip 1 diabete ilaveten yagllik ve yaglanma gibi faktérlerin
etkisi ile de diabet gekillenmektedir.

Kirgat Turgut 2

Firuze Ozeren 3
L,

Kedi ve képekler basta olmak tizere hayvanlarda
da varligi bilinen diabetin deneysel olarak meydana ;
getirilmesi amaciyla alloksan veya streptozotocin gibi *
etkenler damar igi yolla kullaniimaktadir }
(1,2,3,4,5,6,10,11). Alloksanin pankreas (izerine olan '
spesifik etkilerinin yanisira karaciger gibi diger dokulara
da etkili olabilecegi bildirilmektedir (2). -

Bu galismada, képeklerde diabet olugturmak amaci ’."%
ile uygulanan alloksanin bazi kan parametreleri Gizerine
olan etkilerinin incelenmesi planlanmigtir. ]

Materyal ve Metot ‘H

Denemede, sadlikh 6 bag képek kullanildi. Képekler
calisma boyunca bireysel tel kafeslerde tutuldular.
24 saat aghg takiben aghk kan érnekleri toplanan
képeklere 0.60 mmol/kg oraninda alloksan i.v. yolla
enjekte edildi. Enjeksiyondansonra2.,3.,5.,7.ve 10. |
glnlerde tekrar kan numuneleri toplandi. Heparinize 5
tuplere alinan kaniar bekletiimeksizin santrifiij edildi, :
plazmalari gikarildi ve bu plazmalarda glikoz analizleri !
yapildi. Artan plazmalar diger analizlerin yapilacagt
glne kadar derin dondurucuda muhafaza edildi.

Plazma glikoz ve aspartat aminotransferaz (AST)
analizleri Bio clinica test kitleri (Bio bak Laboratory
Supplies Trade and Industries Inc.), Total Protein (TP)
seviyeleri Bilret reaktifi ile spektrofotometrik olarak, -
Na ve K analizleri de fleym fotometre ile yapildi.

&
. Bulgular y

Képeklerde alloksan uygulama éncesi ve sonrasinda -
alinan kan numunelerindeki glikoz, AST, TP, Na ve &
K ortalamalari ile varyans analiz sonuglari Tablo 1'de f
gosterilmistir. ‘

Alloksan enjeksiyonlarini takiben kdpeklerde belirgin
glikozuri ile hafif proteinuri gekillendi.
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Tablo-1 Alloksan uygulanan kopeklerde uygulama dncesi ve
sonrasindaki farkll zamanlarda plazma glikoz, AST,
TP, Na ve K ortalamalari.

Olgilen Parametreler

Zaman  Glkommoll ASTUL TPgL  Nambgl KmEgL
Bagngc 41660203 13801319 43704300 153404474 4641060
agin 127622607 10374365 49764303 145106358  4.69:0.66
s.gin 154061040 10204324 52356323 153044108 4204072
5.g0n 162912460 20101270 43404366 150.85829 4254069
Tgin  1a4207d 22231041 4880r212 165.004435  411H0.44
10.g0n 153141220 20208221 5130301 151464112 4082043

F 847 079 093 062 021
P <0.01

Ayni sutunda farkh harf tagiyan degerler birbirinden farkli
bulunmustur.

Tartisma ve Sonug

Alloksan diabeti meydana getirmek i¢in yapilan
galismalarda (3, 4, 6, 10) Alloksan enjeksiyonlarin
takiben hiperglisemi ve glikozuri gekillendidi bil-
dirilmektedir. Diabetik képeklerde plazma glikoz
diizeylerinin 17-25 mmol/l (1), diabetik kedilerde de
11 ile 30 mmol/l arasinda degistidi (8) bildirilmektedir.
Alloksan uygulanan diabetik kdpeklerde Caruso ve
ark (4), 16.3 + 2.8, Takasa ve ark (10)'da 16
mmol/l'ye varan hiperglisemilerin sekillendigini tespit
etmiglerdir. Bu galismada da képekler igin normal
sinirlarda kalan (7) 4.18 £ 0.22 mmol/I'lik baglangig

plazma glikoz ortalamasi, alloksan enjeksiyonunu .

takiben hizla yikselerek aragtiricilarin (1,4,10) bildirmig
olduklan seviyelere ulasmig ve bu artiglar P < 0.01
diizeyinde 6nemli bulunmustur.

Yazarlar (1,7), diabetik kdpeklerde proteinuri
bulunabilecegini bildirmekte olup Kaneko (7), sekillenen
proteinurinin renal sebeblerden de kaynaklanabilme
ihtimalinden bahsetmektedir. Yapilan denemede,
glikozuriye ilaveten tespit edilen proteinurinin, al-
loksan'in bébrekleri etkilemesi ile ortaya ¢ikan renal
kaynakli bir proteinuri olabilme ihtimali distintimektedir.
GuUnkd, her ne kadar pankreas lizerinde spesifik bir
etkiye sahip olsa da, allokasan'in pankreas haricinde
diger dokular Gizerinde de etkilere sahip olabllecegl
bildirilmektedir (2).

Atkins ve ark (1), diabetik képeklerde GPT ve ALT
seviyelerinde, Kramek ve ark (8) ise diabetik kedilerden
bazilarinin ALT seviyelerinde artiglar tespit edildigini
bildirmektedirler. Sunulan galismada da istatistiksel

yénden 6nemsiz olmakla birlikte baslangigda 13.89
+ 3.19 U/l olarak bulunan aspartat aminotransferaz .
(AST) ortalamasi 2. giinde % 39'luk bir artigla 19.37
+3.65 U/l ve 7. glinde de yaklasik % 60'lik bir artigla
22.23 + 0.41 U/l'ye ulagmigtir (Tablo 1).

Kaneko (7), diabetik képeklerde plazma protein
ve sodyum seviyelerinin azalirken potasyum se-
viyelerinin ise artacagdini bildirmektedir. Atkins ve ark
(1), ise; diabetik képeklerde 134-147 mEg/l arasinda
Na've 3.5-6.3 mEq/l arasinda K ve 57-60 gr/l arasinda
da protein seviyeleri tespit edildigini belitmektedir.
Sunulan ¢aligmada ise Atkins ve ark (1)'a gére daha
digik oldugu gdzlenen baglangig plazma protein
ortalamasi (43.7 £ 3.09 g/l), Kaneko'nun (7) bildirdiginin
aksine ylUkselme gostererek 3. giinde 52.35 g/l ile
en ylksek seviyesine ulagti ve deneme sonuna kadar
baslangig seviyesinden daha ylksek kaldi. Ancak total
protein seviyelerindeki bu artiglar da AST de oldugu
gibi istatistiksel ydnden énemsiz olarak bulundu (Tablo
1).

Kan sodyum seviyeleri ise ilk glinlerde azalma
gdstermesine ragmen akabinde hizli bir artig gésterip
sonra baslangica yakin diizeye digmustur. Alloksan
enjeksiyonunu takiben 2. glinde plazma Na diizeyindeki
azalma ile K diizeyindeki kliguk bir artis Kaneko (7)'nun
bildirdiklerine benzerlik gdstermig olmasina ragmen
daha sonra tam aksi yonlerde hareket ederek Na
seviyeleri artarken K seviyeleri azalmigtir.

Alloksan enjeksiyonlarini takiben kdpeklerde belirgin
bir hiperglisemi, glikozuri ve poliuri gekillenmesi ve
aynca plazma insilin diizeylerindeki belirgin diigigler
(insulin duizeylerine ait veriler kullaniimadi) alloksanin
spesifik olarak pankreasi etkiledigini (2,5) g&s-
termektedir. Buna mukabil istatistiksel yénden 6nemsiz
olmakla beraber AST seviyelerinde de belirgin artiglar
elde edilmigtir. Ancak, bu artiglarin diger dokularin
etkilenmesinden kaynaklandiini sdyleyebilmek bu
veriler ile oldukca zordur. Fakat alloksan en-
jeksiyonundan sonra rat karacigerindeki asetil ko A
karboksilaz enzim miktarinda degisiklik olmaksizin
enzim aktivitesinde bozukluklar meydana geldiginin
bildirilmis olmas: (9) ve alioksanin diger dokulan da
etkileyebilecegine dair bilgilerin bulunmasi (2) bu ihtimali
kuvvetlendirmektedir.

Sonug olarak, alloksanin diger dokular Gzerinde
ne gibi etkilere sahip oldugunun tam olarak an-
lagilabilmesi igin izoenzimler bagta olmak izere birgok
kan metabolitleri tizerinde galigiimasi gerekliligi kanisina
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varimistir,
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