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FARFLERDFE DENEYSEL LUPINOSIS VE i¢C ORGANLARDA
SEKILLENEN MORFOLOJIK DEGISIKLIKLER

Nursal Metin* Harun Ozer** " Erkan Karadas***

Hatice Bostarcioglu***

Experimental Lupinosis in Mice and Morphologic Changes in Its Viscera

Semmary: Lupinosis was conduced to the seeds of L. albus in mice
experimentally. The mice feeded grinded seed of I.. albus in different ratio
were divided into five groups (1. group-20 %, 11. group -40 %, I1I. group-
60 %, IV. group- 80 %, V. group -control group ). Experimentation con-
tirued 120 days. The mice from group one. group two and control group
were killed at the end of the experiment time. The mice i the other gro-
ups died between seven and fourty two days. The typical pathologic lesi-
ons were observed in liver. These findings were discussed macroscopically
and microscopically.

Gzet: Lupinosis, L. albus tohumlar: ile deneysel olarak farelerde
olusturuldu. Yemlerine ¢esitli oranlarda ogitilmis L. albus tohumlar:
karisurilan fareler 5 gruba ayrildi (1. grup -20 9, 1. grup -%, 40,
1. grup -5, 60, 1V. grup -, 8C, V. grup-kontrol grubu). Deneme 120
guin siire ile devam etti. Kontrol grubu ile . ve I1. grup fareler bu siire
sonunda éldiiriildiiler. 111. ve 1V. grup fareler ise 7-42 giin i¢erisinde 6l-
diiler. Karacigerde dikkati ¢eken belirgin lezyonlar makroskopik ve
mikroskopik olarak incelendi.

Giris

Lupinosis, lupinus (Act baklagiller) familyasindan bitkilerin
saman veya tohumlarini fazla miktarda yiyen basta koyun, sigir ve do-
muz olmak iizere evcil hayvanlarda olusan bir toksikasyondur. Bu tok-
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sikasyondan hepatotoksik olan alkoloidler sorumlu tutulurlar (1, 2,
3,4,6,7, 8, 10, 11, 12, 13, 15).

Lupinosis, akut veya kronik seyirli olabildigi gibi gebe ineklere
uzun stire yedirilmeleri halinde bazi anomalilerle karakterize olan (croo-
ked calf disease-garptk dana hastaligi) buzagilarin dogmasina da sebeb
olabilmektedir (1, 4, 12, 13, 15, 16, 17). Tohumlarimn. uzun siire yedi-
rildigi hayvanlarda karacigerde yag dcjenerasyonu, safra kanallarin-
da proliferasyon ve fibrosis, boreklerde yag metamorfouzisi, fibrosis,
tubulus epitel hiicrelerinde desquamation ve nekroz, tubulus lumenle-
rinde ve cavum glomerulide genisleme ile birlikte hyalin silindirleri
sekillenir (7, 8, 9, 10, 12, 13, 15).

Ulkemizde ve bolgemizde lupinus familyasindan L. albus yetisti-
rilmekte ve oOzellikle tohumlar1 hayvan yemi olarak kullanilmaktadir.
L. albus tohumlarmm yedirildigi koyunlarda lupinosis’i diisiindiiren
olaylar tarafimizdan gézlenmis olup hayvanlara ne miktarda ve ne
sekilde verilmesi konusunu agikhifa kavusturabilmek amaciyle bir 6n
¢aligma olarak farelerde bu arastirma yapilmistir. Ayrica inceleyebildi- .-
gimiz kadariyla literatiirde farelerde deneysel lupinosis olaylarina da
rastlanmamustir.

Materyal ve Metot

Galsmada, dorderli bes grup olmak iizere 20 adet beyaz fare kul-
lanilmistir. Bu farelere ogiitiilmiis L. albus tohumlan ile, dgiitiilmiis
fare yemi tablo I’de gosterilen oranlarda geregi gibi kanstirilarak pelet
haline getirildikten sonra verilmistir.

Tablo |. Fare guruplari ve yem oranlarini gosteren tabl o.

Aci bakla mik. Fare yemi mik. Yemlemeden sonra olime ka-

Grup (780) (%, gr) dar gegen siire
I 80 20 7-27
I 60 : 40 12-4_2
TIL 40 60 120
v 20 80 120
\% — 100 120
Kontrol
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Deneme 120 giin siire ile devam etmis, yem ve su devaml: bir se-
kilde hayvanlarin 6niinde bulundurulmustu. Olen veya 120. giinde
oldiiriilen farelerin sistemik nekropsileri yapumistir. Biitiin organlar-
dan (karaciger, akciger, dalak, bobrek, sidik kesesi, mide, barsaklar,
beyin, beyincik) alman ornekler %} 10'luk formalin solusyonunda tes-
bit edilmis. bilinen klasik islemlerden gegirildikten sonra 5 mikron ka-
Iimliginda kesilmistir. Ornckler H.E. Van Gieson, PAS, Gomori-Iron
Reaction, Sudan Black B boyama metodlart ile boyanmis isik mikros-
kobunda incelenmistir (14).

Bulgular

Cahgmamnn devam ettigi 120 giinlik siire igerisinde sadece 1. ve
I1. gruptaki farelerde 6limler gozlendi. 1. grupta oliimler 7. giinden
itibaren basladi ve 27. giin sonunda bu gruptaki farelerin tamami 6ldd.
I1. grupta ise dliimler 12. giinde basladi ve 42. giiniin sonunda tiim fa-
reler oldii. Farelerde 6liimden 6nce tiiylerde karisiklik, istahsizlik, dur-
gunluk, uyusukluk, dyspnea, titreme ve koma hali dikkati ¢ekti. Ca-
lisma siiresince kontrol grubu dahil diger gruplarda dlimler goriilmedi.
Bu hayvanlar dencme siiresi sonunda &ldirilduler.

Makroskopik Bulgular: Bashca makroskopik lezyonlar sadece I.

- ve 11. gruptaki farelerin karacigerinde dikkati gekti. Bu lezyonlar ka-

racigerde biiyiime, kenarlarinda kiitlesme, donuk grimsi kahverenginde

bir goriinim ile karekterize idi. Gerek bu gruptaki farelerin diger or-

ganlarinda, gerekse diger gruplardaki farelerin incelenen bitin organ-
larmda dikkati ¢eken makroskopik lezyonlar gozlenmedi.

Mikroskopik Bulgular: Gozlenen mikroskopik bulgular makros-
kopik bulgularda oldugu gibi oncelikle karacigerde lokalize olmuslardt.

1. grup farelerde; igleri kanla dolu, genislemis siniisoidlerle bir-
likte yaygin hemoraji, karacigerde gozlenen baslica mikroskopik bulgu-
lardi (Resim 1). Bu bulgulara ilaveten sadece bir olayda karaciger pa-
rankiminde mononukleer hiicrelerden ibaret fokal nodiiler yapidaki
hiicre kimelenmeleri de dikkati ¢ekti.

I1. grup farelerde; hemoraji, megalocytosis, kupfer hiicre aktivas-
yonu ile siniisoidlerde hafif bir genisleme belirgindi. Bir olayda da
hemorajinin yaygin olarak sekillendigi bolgelerin gevresindeki bazi hiic-
relerde nekrobiose gézlendi.
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moraji (Haemorrhagic and Sinusoida
dilatation in liver) H.E, 33 % 20.

I11. ve 1V, grup farelerde ise; karacigerde sekillenen mikroskopik
lezyonlar birbirlerinin benzerleri idi. Bunlar; yaygin megalositasis ve
kupfer hiicre aktivasyonu ile birlikte periportal bélgelerde bagdokuda
hafif bir artistan ibaretti (Resim 2). Bunlara ilaveten I. grupta bir olay-
da sekillenen nodiiler yapidaki hiicre kiimelenmeleri 111. grupta da
bir olayda gozlendi.

Kontrol grubu hari¢ diger grup farelerde akcigerlerde kanamalar
karaciger disinda diger organlarda dikkati ¢eken baslica mikroskopik
bulgulardi.

Sonug ve Tartisma

Lupinosis, lupinlerin saman veya tohumlarini yiyen koyun, siir,
domuz ve at gibi evcil hayvanlarda igerdikleri alkaloidler nedeniyle
sekillenen bir toksikasyondur (4, 6, 7, 11, 12, 13, 15).

Lupinler protein yoniinden zengin olduklan i¢in hayvanlara bol
miktarda yedirilmektedir (7, 8, 9, 10, 11, 12, 13). Bolgemizde yetis-
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T *® o B T
Resim 2. Karaciferde Megalocytosis ve Kupfer Hiicre Aktivasyonu (Megalocytose and
activated kupffer cells in liver) H.E. 3.3 x40.

tirilen ve mahalli olarak *“culbant” diye bilinen L. albus’un tohumla-.

rinda lupinin, lupanin ve glikoalkaloid vernin adh alkaloidler 9§ 1-1,5
oraninda bulunmaktadir (11). Elazig cevresinde hayvan yetistiricileri-
nin uyguladiklari yonteme gdre; bu bitkinin tohumlari aksamdan suya
birakilarak yumusatildiktan sonra hayvanlara verilmektedir. Yine Bay-
top (3) suya konulan tohumlarin suyu atildiktan sonra yenmeleri so-
nucu toksikasyonu meydana gelmedigini bildirmektedir. Boylece to-
humlarda bulunan alkaloidlerin bir kismmnin suya gegtigi, yemlere ila-
ve edilen tohumlardaki alkalokid miktarlarinin da azalmis olabilece-
i disiiniilebilir. Ancak gegen alkaloid miktarinin ne oldugu ve alka-
loidlerin bir¢cogunun suda erimemeleri sorusu tartigmaya agiktir.

Hepatotoksik alkaloidler akut toksikasyon olaylarinda direkt ola-
rak siniisoid endotel hiicrelerine etkiyerek sinusoidal bosluklarda bir
eksudasyonun sekillenmesine, kronik olaylarda ise karaciger epitel
hiicrelerine etki ederek onlarda megalositosis’in sekillenmesine neden
olurlar (5). Caliymamizda 1. gruptaki farelerin karacigerinde hemora-
ji ve sinusoidal genisleme, 1I. gruptaki farelerin karacigerlerinde ise
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sinusoidal genisleme yaninda megalositosis ve kupfer hiicre aktivasyo-
nu, I11. ve IV. grup farelerin karacigerlerinde ise megalositosis ve kup-
fer hiicre aktivasyonu 6nde gelen mikroskopik bulgulardir. Ayrica
oliimin L. grupta 7-27. giin, 11. grupta ise 1242, giinler arasinda olus-
tugu, 11I. ve IV. grupta ise deneme sonuna kadar goriilmemis olmasi
yukaridaki verileri destekler nitelikte gorilmiistiir. Boylece I. ve II.
gruptaki olaylarm akut, ITl. ve 1V. gruptaki olaylarin kronik lupino-
sis olarak degerlendirilebilecegi kanisina varilmistir. Portal bolgedeki
hafif bagdoku artist ile 1. ve 11. guplarda birer olayda gézlenen lokal
nodiiler yapidaki hiicre kiimelenmeleri fibrosis’i diisiindiiren mikros-
kopik bulgular olarak degerlendirilebilirler.

Kimi arastiricilar, ozellikle yaz yagmurundan sonra bu bitkilerin
saplarinda yasayan Phomopsis leptostromiformis ve Phomapsis rossi-
ona gibi mantarlarin da lupinosis’e neden olabileceklerini bildirmigler-
dir (4, 7, 8, 12, 13). Buna ilaveten lupinosis’in sekillenmesinde karaciger
ve kanda bakir diizeyleri ile birlikte toprak ve lupinlerdeki bakir mik-
tarinm yiiksek olusunun etkili olabilecegi de bildiriimistir (9, 10).

Evcil hayvanlarin yemlerine ¢, 20-30 oraninda lupin tohumunun
ilave edilmesinin uygun olacagini bazi arastiricilar bildirmislerdir (15).
Bu durum ise kronik toksikasyondan kaginmak, ¢evremizdeki uygula-
malara agiklik getirmek, yliksek oranda protein igeren bu bitkinin hay-
vanlara ne kadar siire ile verilmesinin uygun olacagi konusunu agikliga
kavusturmak amaciyla L. albus’un hayvanlara tohum veya saman sek-
linde verilisi, tohumlarm verilmeden 6nce suya konulmasi gibi faktor-
lert de igeren ¢alismalarin yapilmasini zorunlu kilar.
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