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Florozisli koyunlarda serum lipid proﬁli*
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Ozet: Yiiksek miktarda flor almmasi sonucu sekillenen flor zehirlenmesi “Florozis™ olarak adlandiriimaktadir. Bu ¢alismada
yurdumuzda dogal florozis gozlenen Van ili Caldiran ilgesinde yetistirilen ve dogal florozisli Morkaraman 1rk1 koyunlarda trigliserid,
toplam kolesterol, ¢ok diisiik dansiteli lipoprotein-kolesterol (VLDL-C), diisiikk dansiteli lipoprotein-kolesterol (LDL-C) ile yiiksek
dansiteli lipoprotein-kolesterol (HDL-C) diizeylerinin gosterilmesi amaglanmistir. Bu amagla Van ili Caldiran Ilgesi Asag1 Yaniktas,
Yukart Yaniktas ve Kilavuz kdylerinde, iki yas civarinda, klinik muayenede florozis teshisi konulan 16 bag koyundan idrar ve kan
ornekleri almmustir. Idrar flor diizeyleri 5 ppm’in iizerinde 6lgiilen bu koyunlar ¢alismamin deneme (florozis) grubunu olusturmustur.
Yine Van ilinde florozis gdzlenmeyen merkez bolgeden, klinik olarak saglikli 13 bas koyundan da ayn1 &rnekler saglanmis ve kontrol
grubuna dahil edilmistir. Kontrol grubundaki koyunlarin idrar flor diizeyleri 5 ppm’in altindadir. Serum 6rneklerinde lipid profili
baslig1 altinda incelenen trigliserid, toplam kolesterol ve HDL-C diizeyleri dl¢iilmiistiir. LDL-C ve LDL-C diizeyleri ise hesaplanarak
calismaya dahil edilmistir. Sonug olarak, endemik florozis gézlenen koyunlarda serum lipid profilinin etkilendigi, trigliserid, toplam
kolesterol, VLDL-C ve LDL-C diizeylerinde artis gozlenirken (p < 0.05), HDL-C diizeylerinde 6nemli bir degisiklik olmadig1
saptanmistir (p > 0.05). Kronik florozis olgular ile kronik bobrek yetmezligi olgularinda lipid profiline iliskin olarak elde edilen
sonuglarin benzerligi, florun lipid metabolizmas iizerindeki etkilerinin bobrekler iizerindeki etkilerine bagli olabilecegi diisiincesini
ortaya koymustur.

Anahtar sozciikler : Dogal florozis, koyun, lipid profili, trigliserit, kolesterol

Serum lipid profile in sheep with fluorosis

Summary: Fluor poisoning due to receiving high amount of fluor is called Fluorosis. Fluorosis is endemic in Van and Agri
cities which are volcanic lands of Eastern Anatolia region. In our study triglyceride, total cholesterol, very low density lipoprotein
(VLDL-C), low density lipoprotein (LDL-C) and high density lipoprotein (HDL-C) levels were examined in Morkaraman sheep with
natural florosis raised in Van Caldiran. According to clinical investigation, samples were taken for the purpose of the study from the
16 sheep with florosis raised in the Yaniktas and Kilavuz towns of Van province Caldiran district. Sheeps mentioned above included
in the trial group with the urine fluor level more than 5 ppm. Thirteen control group animals were chosen from the cental district of
Van as there is not any evidence and history of fluorosis. Urine fluor level of control group was below 5 ppm. In sera of the animals’
triglyceride, total cholesterol and high density lipoprotein levels were determined. Very low density lipoprotein and low density
lipoprotein levels were calculated from an equation. In conclusion, as a consequnce of raise in triglyceride, total cholesterol, VLDL-
C and LDL-C fraction (p < 0.05) lipid profile was altered. In HDL-C levels no significant changes was observed (p > 0.05).
Similarity of altered lipid profile in both renal failure and chronical florosis made us think that these results were because of kidney
damage due to high floride levels.

Key words: Natural fluorosis, sheep, lipid profile, trigylyceride, cholesterol

Giris

Yiiksek miktarda flor alinmasi sonucu sekillenen
flor zehirlenmesi “Florozis” olarak adlandirilmaktadir.
Genellikle dogal flor bilesiklerinin uzun siire normalin
iizerindeki miktarlarda alinmasi sonucunda kronik
florozis ortaya ¢ikmaktadir. Kronik florozis olusumunda
toprak, su ve bitkilerin dogal olarak igerdikleri flor
konsantrasyonu &nemli rol oynamaktadir. Ayrica
endiistriyel faaliyetlerin bunlar {izerindeki etkileri de
iizerinde durulmasi gereken onemli bir diger faktordiir
(5,10,11,22,33).

Dogal faktorlere bagli olarak sekillenen kronik
florozis olgularina diinyada ve Tiirkiye’de bir ¢ok yorede
endemik olarak rastlanmaktadir (6,9,10,23,33). Tiirkiye’de
Dogu Anadolu Bélgesinde, volkanik arazi yapisina sahip
Van ve Agrn iline bagl ilgelerde florozis yaygin sekilde
goriilmektedir (3,6,23,27). Florit rezervlerinin bulundugu
bolgelerde de dogal florozise rastlanmakta olup, dogal
florozis ve florit rezervleri arasindaki iligki ilk kez
Fidanci ve Ark. (10) tarafindan aragtirilmistir. Fidanct ve
Ark. (10) I¢ Anadolu bélgesinde florit rezervlerinin
bulundugu Eskisehir-Beylikova/Kizilcadren koyi ile

. Ayni baslikl yiiksek lisans tezinden 6zetlenmistir. Tez ¢alismasinda etik kurallara uyulmustur.
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Kirsehir-Kaman/Bayindir kdyiinde su, toprak ve bitki
orneklerinde florozis olusturabilecek diizeyde flor,
koyunlarda florozis ve idrar orneklerinde yiiksek flor
iyon konsantrasyonu saptamiglardir. Kizilcaéren ve
Bayindir'da dogal florozisin, florit rezervlerine bagl
olarak su, toprak ve bitkilerin yiiksek flor iceriginden
kaynaklandigi kabul edilmistir. Eskisehir/Beylikova-
Kizilcadren koylinde gozlenen florozis olgularinda
bolgedeki florit rezervine bagli olarak topragin yapisinin
6nemli rol oynadig bildirilmektedir (9,10).

Dogal faktorler yaninda insan etkinliklerine bagh
olarak ¢evrenin siirekli florla bulagmasi sonucu endiistriyel
florozis de sekillenebilmektedir. Uretim asamalarinda
florlu bilesiklerin kullanimint gerektiren endiistriyel
faaliyetler de cevrenin florla kontaminasyonuna neden
olmakta ve buna bagl olarak gelisen kronik flor
zehirlenmesine de endiistriyel florozis adi verilmektedir.
Demir-¢elik ve dokiim, aluminyum, cam, seramik, tugla-
kiremit, petro-kimya sanayi iskollarinda faaliyet gosteren
fabrikalar, petrol rafinerileri, siiperfosfat fabrikalar1 ve
termik santraller endiistriyel florozis olgularinda 6nemli
rol oynamaktadir (10,11,21,25,33). Tiirkiye’de endiistriyel
florozis olgularmin belirlenmesi yoniindeki ilk veriler de
Fidanc1 ve Ark. (10) ve Fidanci ve Sel (11) tarafindan
ortaya konmustur. Arastiricilar Seydisehir’de aluminyum
fabrikast ve Mugla/Yatagan’da termo-elektrik santrali
cevresinde florozis gdzlemlediklerini bildirmislerdir.
Seydisehir ve Yatagan’da gozlenen florozisin hava yolu
ile g¢evreye yayilan gaz ve partikiill seklindeki flor
bilesiklerine bagli olarak gelistigi kaydedilmistir. Bu
verilere gore; Tiirkiye’de endiistriyel florozisin dniimiizdeki
yillarda ¢ok daha ciddi boyutlara ulasabilecegi ileri
stiriilmiistiir.

Yurdumuzda florozisli hayvanlarda lipid profilinin
biitiiniiyle ele alindigi ¢alismalar mevcut degildir. Bu
calismada toplam kolesterol, trigliserid, yiiksek dansiteli
lipoprotein-kolesterol (HDL-C), ¢ok diisiikk dansiteli
lipoprotein-kolesterol (VLDL-C) ve diisiikk dansiteli
lipoprotein-kolesterol (LDL-C) diizeylerinin florozis
olgularinda incelenmesi, yiiksek flor diizeylerinin lipid
profilindeki etkilerinin gdsterilmesi amaglanmaktadir.

Materyal ve Metod

Arastirmada hayvan materyali olarak Van ilinde
yetistirilen 2 yas civarindaki Morkaraman wrki 29 koyun
kullanilmigtir. Endemik florozis gozlenen Van ili
Caldiran Tlgesi Asag1 Yamktas, Yukar1 Yaniktas ve
Kilavuz koylerinde yetistirilen klinik olarak florozis
belirtileri gozlenen koyunlar ile Van ilinde florozis
gozlenmeyen merkez bdolgedeki klinik olarak saglikli
koyunlardan idrar ve kan 6rnekleri alinmstir. Idrar flor
diizeyleri 5 ppm’in iizerinde 6l¢iilen klinik florozisli 16
koyun deneme (florozis) grubunu, 5 ppm’in altinda
Olgiilen 13 saghkli koyun ise kontrol grubunu
olusturmustur. Kan drnekleri vakumlu tiiplere alinip oda

ws1sinda bekletilerek 2000-3000 ppm’de 3 dakika siireyle
+4 °C de santrifiij edilmis ve serum 6rnekleri analizler
gerceklestirilinceye kadar -80 °C’de derin dondurucuda
saklanmustir.

Analizlerin tiimii Ankara Universitesi Veteriner
Fakiiltesi, Biyokimya Anabilim Dali Klinik Biyokimya
Laboratuvarinda gerceklestirilmistir. Idrar 6rneklerinde
flor diizeyleri iyon selektif elektrot kullanilarak
potansiyometrik olarak belirlenmistir (8,26). Idrar
orneklerinde flor diizeyleri o6lglimiinde “Total Ionic
Strength Adjustment Buffer — TISAB” kullanilmistir.
Standart egri ¢izilmesi ve standart eklemelerde kullanilan
1000, 100 ve 10 ppm’lik standart flor soliisyonlari,
sodyum floriir (NaF) kullanilarak hazirlanmistir. Serum
orneklerinde lipid profili bashgr altinda incelenen
trigliserid, toplam kolesterol ve HDL-C diizeyleri ticari
kitler kullanilarak otoanalizérde Ol¢iilmiistiir. VLDL-C
ve LDL-C diizeyleri ise hesaplanarak bulunmustur (12).
Saglikli ve florozisli koyunlara ait sonuglarin istatistik
degerlendirilmesinde t-Testi kullanilmigtir (18).

Bulgular
Van ilindeki sagikli (Kontrol) ve florozisli
koyunlardan alman idrar 6rneklerindeki flor diizeyleri
Tablo 1 ve serum orneklerinde olgiilen/hesap edilen
trigliserid, toplam kolesterol, VLDL-C, LDL-C ve HDL-
C diizeyleri Tablo 2’de verilmistir.

Tablo 1: Saglikli ve florozisli koyunlarda idrar flor diizeyleri

(ppm)
Table 1: Urine fluoride levels of healthy sheep vs with fluorosis

(ppm)

Saglikli Florozisli
Testler n=13 n=16 t Sig.
x + Sx x + Sx

Flor (ppm) 1.65+0.34 48.70+10.60 -4.16 p<0.001

Tablo 2: Saglikli ve florozisli koyunlarda serum lipid diizeyleri
(mg/dl)
Table 2: Serum lipid levels of healthy sheep vs with fluorosis
(mg/dl)

Saglikli Florozisli
Testler n=13 n=16 t Sig.

X + Sx X + Sx
Trigliserid 3 o) 196 33504389 -2.04 P=<005
(mg/dl)
Kolesterol oo 1) 048 67814272 -333 P<001
(mg/dl)
VLDL-C 01036 6694077 -2.16 P<0.05
(mg/dl)
LDL-C

+ + -7, <0.

(mga) 1123097 271£169 765 p=0.001
HDL-C g 384054 3404154 188  P=0.05
(mg/dl)
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Florozisli koyunlarda serum trigliserid, toplam
kolesterol, LDL-C ve VLDL-C diizeyleri kontrol
grubundan daha yiiksek bulunmusgtur. Trigliserid ve
VLDL-C degerlerindeki farkliliklar p < 0.05 diizeyinde
istatistik onem gosterirken, toplam kolesterol degerinde
p < 0.01 ve LDL-C degerinde ise p < 0.001 diizeyinde
istatistik olarak dnemli bulunmustur. Florozisli koyunlarda
LDL-C diizeyi saglikli koyunlara ait degerin iki katindan
fazladir. HDL-C yoniinden gruplar arasinda gozlenen
fark istatistik olarak anlamli degildir.

Tartisma ve Sonuc¢

Dogal faktorlere bagli olarak sekillenen kronik
florozis olgularina diinyada ve Tiirkiye’de bir ¢ok yorede
endemik olarak rastlanmaktadir. Yurdumuzda Van ilinde,
volkanik arazi yapisina sahip Muradiye ve Caldiran
ilgelerinde insan ve hayvanlarda dogal florozis goriilmek-
tedir (6,22,23,27).

Florozisdeki belirtiler ve lezyonlar yaninda teshisde
kullanilan en kullanisl laboratuvar yontemi, idrarda flor
miktar1 analizidir. Insan ve hayvanlarda, alman flor ile
idrarla atilan flor miktarlar1 arasinda pozitif bir iligki
vardir ve normal olarak idrarla atilan flor miktar1 5
ppm’den azdir (9,33). Bu calismada da florozisin kesin
tanisi i¢in hayvanlarda idrar flor diizeyleri kullanilmustir.
Saglikli koyunlarda ortalama idrar flor diizeyi 1.65 =+
0.34 ppm ve klinik olarak florozisli gruba dahil olan
koyunlarda ise ortalama idrar flor diizeyi 48.70 + 10.60
ppm’dir. Saglikli ve florozisli koyunlarin idrar flor
diizeyleri arasindaki fark istatistik olarak p < 0.001
diizeyine 6nemlidir.

Giindiiz ve Mert (13) Bandirma Koyunculuk ve
Arastirma Enstitiisi’nde bulunan Dorset, Lincoln,
Hampshire, Siyah Bas Alman ve Border Irki etgi
koyunlarda trigliserid diizeylerini 22.3 £ 3.0 — 22.7 £ 2.1
% mg arasinda; toplam kolesterol diizeylerini 66.3 + 4.3
—94.6 £ 3.5 % mg ve HDL-kolesterol diizeylerini 42.6 +
59 — 60.7 £ 29 % mg arasinda bildirirken, ayni
koyunlarda lipoprotein elektroforezine goére VLDL’yi
yiizde 8.90 + 1.4-18.6 + 6.7 arasinda; LDL’yi yiizde 22.7
+ 1.6 - 29.6 £ 2.3 arasinda ve HDL’yi de yiizde 57.2
4.3 — 64.4 + 2.9 arasinda bulmuslardir. Kaneko ve Ark
(15) koyunlarda kolesterol diizeyini 52-76 mg/dL olarak
bildirmektedir. Kurt ve Ark. (17) Adiyaman bolgesinde
merada yetistirilen ve klinik olarak saglikli Morkaraman
koyunlarda ortalama trigliserid degerini 36.88 + 19.41
mg/dL, toplam kolesterol degerini 74.48 £+ 22.33 mg/dl,
VLDL diizeyini 7.68 + 4.39 mg/dl, LDL diizeyini ise
35.6 £ 15.15 mg/dl olarak dlgmiislerdir. Bu c¢alismadan
saglanan sonuglarla karsilastirildiginda sadece kontrol
grubundaki hayvanlarin kolesterol degerleri Giindiiz ve
Mert (13) ve Kaneko ve Ark. (15) bildirimleri ile
uyumludur.

Cesitli diizeylerde ve farkli siirelerle flora maruz
birakilan hayvanlarda lipid metabolizmasinin etkilendigi
goriilmektedir. Hillmann ve Ark. (14) florozisli sigirlarda
kolesterol seviyelerinde azalma tesbit etmislerdir. Buna
karsin Yur ve Ark (34), kontrol grubu ile florozili
koyunlarda lipoprotein
istatistik olarak onemli farklilik bulamamiglardir. Ancak
Maraghi (20) Van ili Caldiran ilgesindeki florozli
koyunlarda kolesterol diizeyinin 6nemli dlgiide arttigini
bildirmektedir. Marash (20) sonuglarina gore florozisli

serum seviyeleri yoOniinden

koyunlarda kolesterol degerleri 68.92 + 3.65 mg/dl ve
saglikli koyunlarda 55.23 + 2.78 mg/dl olarak olgiilmiistiir.
Ayn1 bolgede gergeklestirilen bu arastirmanin sonuglari
Marasli’nin (20) bildirimleri ile benzerlik gostermektedir.
Ayni aragtiriciya gore florozisde serum toplam lipid ve
serbest yag asitleri diizeyleri ise Onemli derecede
azalmaktadir.

Bu calismada trigliserid seviyesi klinik olarak
saglikli grupta 23.92 £ 1.96 mg/dl iken florozisli grupta
33,50 + 3,89 mg /dl ve kolesterol diizeyleri de sirasi ile
55.30 £ 2.48 ve 67.81 = 2.72 mg/dl olarak Ol¢iilmiistiir.
Florozisli hayvanlarda trigliserid ve kolesterol seviyelerinde
istatistik olarak onemli artiglar gdzlenmistir (p < 0.05 ve
p < 0.01). Ancak, arastirmadan saglanan sonuclar
Hillmann ve Ark. (14) ile Yur ve Ark. (34) bildirimleri
ile uyusmamaktadir. Kolesterol seviyeleri, kalitimsal
faktorler, gidalar, yasam tarzi, yas, diyabet, bazi bobrek
ve tiroid hastaliklart ve stres gibi bir ¢ok sebebe bagh
olarak yiikselebilir. Marasli’nin (20) bildirdigi {izere
florozisde kolesterol diizeyindeki yiikselme tiroid
metabolizmasininin etkilenme derecesi ile birlikte deger-
lendirilebilir.

Bu c¢alismada VLDL-C ve LDL-C seviyeleri
florozisli grupta bir artis gostermistir. VLDL-C kontrol
grubunda 4.69 mg/dl £ 0.36 mg/dl ve florozisli grupta
6.69 = 0.77 mg/dl ve LDL-C klinik olarak saglikli
koyunlarda 11.23 + 0.97 mg/dl ve florozisli grupta 27.10
+ 1.69 mg/dl olarak saptanmistir. HDL-C florozis
goriilmeyen koyunlarda 39.38 £+ 2.54 mg/dl ve florozisli
koyunlarda ise 34.0 £ 1.54 mg/dl olarak Ol¢iilmiistiir.
Ancak, kontrol grubu ile karsilagtirildiginda florozisli
Morkaraman koyunlarda VLDL-C (p < 0,05) ve LDL-C
(p < 0.001) istatistik olarak onemli derecede yiiksektir.
Florozisde HDL-C diizeyi azalmis olmasina ragmen
gruplar arasindaki fark énemli degildir (p > 0.05).

Bu durum koyunlarda diger arastiricilar tarafindan
bildirilen toplam lipoproteinlerinin  biiyiik
fraksiyonunun HDL oldugu verisi ile uyusmaktadir.
Giindiiz ve Mert (13)’in yaptiklar1 ¢aligmada da HDL
biiyiik oranda bulunmus, bunu LDL ve VLDL izlemistir.

Florozisde bobrekler dnemli bir hedef organ olup,
florun neredeyse tamami bobrek yoluyla atilmaktadir

serum
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(1,30,31). Hayvan modelleri ile iliskili caligmalarda
yilksek doz florun siganlarin karaciger ve bdbrek
dokularinda histopatolojik ve metabolik fonksiyonlarda
degisikliklere neden oldugu gésterilmistir (16). Idrar flor
diizeylerine ve florozisin tipine bagli olarak bdbrek
fonksiyonlar1 farkli derecelerde etkilenmektedir. Bireysel
olarak, florun bobrekle atilmasindaki diisiis de florozisin
klinik belirtilerinin ortaya ¢ikiginda etkili olabilir. Ciinkii,
bobrek fonksiyon bozuklugu florun plazmadaki yar
Oomriinii uzatmakta ve diisik konsantrasyonlarda flor
alinsa da kronik zehirlenme sekillenmektedir (3).

Diger taraftan endemik florozis gézlenen bolgelerde
yapilan ¢esitli calismalarda, bobrek fonksiyonlar ile flor
arasinda da iliski kurulmustur (19,24).
Deneysel akut ve kronik florozis ¢aligmalarinda bdbrek
fonksiyon bozukluklari, glomerular ve tubiiler fonksiyon
bozukluklar: rapor edilmistir (24,30,31).

Kronik bobrek yetmezlikli hastalar ile lipid profili
arasindaki iligkinin ortaya konuldugu c¢aligmalarda
toplam kolesterol, VLDL ve LDL-C’iin arttigi, HDL-
C’lin ise azaldigi, akut renal yetmezlik teshisi konan
hastalarda ise 6nemli bir degisikligin olmadig1 belirtil-
mistir (2,4,32). Uremik hastalarda da genellikle toplam
kolesterol seviyelerinin normal veya hafif arttigi, VLDL,
LDL seviyelerinin yiiksek ve HDL-C seviyesinin ise
azalmig oldugu bildirilmistir (7,29). Sentiirk ve Ark. (28)
da kronik renal yetmezlik tanis1 konmus kopeklerde, akut
renal yetmezlik tanili kopeklere gore serum toplam
kolesterolin ve LDL-C diizeylerinin 6nemli diizeyde
yiksek (p < 0.01) ve HDL-C degerinin de Onemli
diizeyde diisiik oldugunu saptamislardir (p < 0.05).
Cesitli tiirlerde florozis olgularinda ve kronik bobrek
yetmezligi olgularinda lipid profiline iliskin olarak elde
edilen sonuglar birbirine benzemekte ve bu g¢aligmadan
elde edilen sonuglar ile uyum gostermektedir. Arastirici-
larin bu parametrelere iligkin olarak bobrek fonksiyon-
larmnt ileri siirmeleri, florozisli koyunlarda benzer yondeki
degisimlerin florun bobrekler iizerindeki etkilerine bagh
olabilecegi diisiincesini ortaya koymustur (28).

Sonug olarak, endemik florozis gozlenen bolgelerde
dogal yollarla alinan yiiksek flor lipid profilini 6nemli
derecede etkilemekte, trigliserid, toplam kolesterol,
VLDL-C ve LDL-C diizeylerinde artisa neden olmaktadir.
HDL-Kolesterol degerlerinde o6nemli bir degisiklik
olmadig1 saptanmistir. Florozisli koyunlarda lipid
profilindeki degisikliklerin bobrek fonksiyonlar: ile
birlikte degerlendirilmesinin gerekli oldugu kanisina
varilmustir.
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