ONSOZ

Tiroid bezi hormonlar1 [FT3 (Free-T3), FT4 (Free-T4)] tiim canlilarin hiicrelerinin
yasamlarin siirdiirebilmeleri i¢in gereklidir. Bu hormonlar bazal metabolizmay1 arttirdiklari
icin canlilarin gelismesi ile dogrudan iliskilidir. Tiroid bezi yetersizligi durumunda bazal
metabolizmada meydana gelen bozukluklara bagli olarak canlilarin yasamsal gelisimleri
tizerinde bir yavaslama goriiliir. Tiroid hormonlarinin sentezinde ilk agama iyot biriktirilmesi
olup, organizmaya disaridan alinmasi gereken en onemli maddelerden birisidir. Ozellikle
toprak, mineral maddeler ile deniz ve yeralti sularinda bulunmaktadir. Dolayisiyla iyot
canlilar i¢in besin zinciriyle alinmas1 gereken énemli bir maddedir.

Bu nedenle sunulan ¢alismada, kulugkadan ¢iktiktan sonra sularina iyot ilave edilen
farkli yas gruplarindaki civcivlerin canli agirliklari, kan FT3, FT4 ve TSH degerleri ile tiroid
bezinde folikiillerin epitel yiiksekligi, kolloid miktar1 ve ¢ap1 belirlenerek iyodun tiroid bezi
histolojisine etkilerinin incelenmesi amacglandi. Calismada civcivlerin kulugkadan ¢iktiktan
sonra eriskin doneme kadar igme sularina 2 ppm iyot ilavesinin tiroid bezi gelisimi {lizerine
etkisi incelenerek histolojik bir demonstrasyon c¢alismasi yapilmistir. Elde edilen verilerin
civcivlerde yapilacak olan ve endokrin sistem etkinliginin degerlendirildigi diger ¢aligmalara
referans olusturacag diisiiniilmektedir
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1.GIRIS

1.1. Tiroid Bezinin Anatomisi

Tiroid Italya’da Ronesans déneminde tanimlanmis endokrin bir organdir. Leonardo da
Vinci ¢izimlerinde tiroidi larinksin iki yaninda iki ayr1 bez olarak gostermistir. Tiroid bezi
adi, Bartholomeus Eustachius tarafindan kullanilmis olmasina ragmen Eustachius’un
caligmalar1 onsekizinci ylizyila kadar yayinlanmadigi i¢in, yazili kayitlarda tiroid bezinin adi
ilk kez Thomas Wharton’un 1656’da yayinlanan Adenographia adli eserinde ge¢mektedir
(Sadler ve Clark 1999, Clark ve Savi 2000). {1k kez Kendall, 1915 yilinda tiroksini kristalize
etmis, Harrington ise 1926 yilinda aktif hormon olan L-trityodotironin’i tanimlamistir (Sadler

ve Clark 1999, Clark ve Savi 2000).

Tiroid, hormon lireten bezlerin en biiyligiidiir. Agirlig1 2 kg olan bir tavukta 10-12 mm
uzunlugunda, 5-8 mm genisliginde, yaklasik 50 mg agirligindadir (Hodges 1974). Biiytikliigii
lizerine yas, cins, iklim ve hatta mevsim etkilidir. Genelde disilerde erkeklere gore daha

blyiiktiir (Yilmaz 1999).

Memelilerde trakenin hemen altinda, larinksin iki yaninda yer alirken kanatlilarda
kaudale kayar. Kuslarda bir ¢ift olan bu organ, A. subclavia ve A. carotis communis’in

olusturdugu vaskiiler aginin i¢inde kalir (Dursun 2002).

1.2. Tiroid Bezinin Embriyonal Kokeni ve Gelisimi

Insanda tiroid bezinin ilk taslagi 18 somitli ve 17 giinliik bir embriyoda belirir. Bu
taslak, agiz-yutak zarmin hemen arkasinda, dilin yan taslaklar1 (Tuberculum linguale laterale)
ile dilin kokiinii olusturan copula arasinda, yutak barsaginin tabaninda, endodermal bir hiicre
cogalmasindan olugsmustur. Bu hiicre ¢ogalmasi asagiya dogru bir ¢okiintli yaparak bir
cukurluk haline doniisiir. Gelisimin 19. giinlii bu ¢ukurcuk altindaki mezenkim dokusuna
gomiilmeye baglar ve yutak barsaginin 6niinden kaudale dogru gelisir. Gittik¢e uzanan dar bir
kanal durumunu alan bu taslagin dip kismi yan taraflara dogru genisleyerek iki loplu bir

durum alir. Bu gog¢ siiresince tiroid taslagi yutak barsaginin tabani ile bir kanal araciligiyla
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baglantili olarak kalir. Bu kanala tiroid-dil kanali (Ductus thyreoglossus) adi verilir.
Baslangicta bir liimeni bulunan bu kanal gelisim ilerledik¢e tikanir ve zamanla tamamen
ortadan kalkar. Sadece baslangi¢ noktasi dil sirtinda kor bir delik (Foramen caecum) halinde
kalir. Tiroid taslagi inis gociine devam ederek hyoid kemigi ile girtlak kikirdaklarinin
oniinden gecer, yedinci embriyonal haftada erigkindeki yerini alir. Bu gelisim déneminde

tiroid ufak bir birlestirici kisim (isthmus) ile iki yan lopcuktan olusmustur (Kayali 1992) .

Tiroid taslag ilk once bilesik tubuler bir bez gibi gelisir. Bez borucuklarinin etrafinda
mezenkim dokusu ve ¢ok miktarda kapilar bulunur. insanda intrauterin hayatin dérdiincii
ayinda, borucuklar bir¢ok parcaciklara ayrilip bir liimenin etrafinda tek sira seklinde dizilirler.
Bu sekilde tiroid folikiilleri olusur. Bu dénemde Ductus thyreoglossus da korelip ortadan

kalktigindan, tiroid bezi agiz boslugu ile olan baglantisini kaybeder (Kayali1 1992).

Tiroidin fonksiyonel duruma ge¢mesi insanda intrauterin yasamin ii¢lincii ay1 sonuna
dogru baslar, folikiillerin i¢cinde kolloidin toplanmaya baslamasiyla kendini belli eder (Kayali
1992). Oniigiincii haftadan itibaren hipofiz ve serumda tiroid uyaran hormon (Thyroid
Stimulating Hormone, TSH, thyrotropin) belirlenebilir. Onsekizinci haftadan itibaren TSH ve
serbest tetraiodotironin (free tetraiodotironin, FT4, Tiroksin) paralel olarak artmaya baglar ve
tiroiddeki iyot konsantrasyonu yiiksek diizeylere ulasir. Yaklagik 30-35. haftalardan itibaren
hipotalamus, hipofiz ve tiroid ekseni fonksiyonel olarak olgun hale gelir. TSH, serbest
triiodotironin (free triiodotironin, FT3) ve FT4 dogumdan sonra, birka¢ hafta iginde

eriskindeki normal diizeye ulasir (Henry 1997, Sanders ve Cady 1991, Isgér 2000b).

Tavuklarda tiroid bezi pharyngeal keselerin birinci ve ikinci ¢iftleri arasinda
sefalokaudal diizey goriiniisiinde bir meridyen divertikiilii gibi farinksin tabanindan dogar.
Doérdiincii giiniin sonuna dogru tiroid evaginasyonu seklini alir ve agzin daralmasiyla
tyroglossal kanal olarak bilinen dilin kdkiinden farinkse dar bir kanalla baglantilidir (Carslon

1981).

1.3. Tiroid Bezinin Histolojisi

Kanatlilarda tiroid bezinin histolojik yapis1t memelilerinkine benzemekle birlikte, farkl
olarak memeli hayvanlarda bulunan parafolikiil ya da C hiicreleri, baliklarda ve amfibilerde
oldugu gibi kanatlilarda da tiroid bezinden ayr1 olarak bulunur ve ultimobronsial bez adini alir

(Noyan 2000).



Tiroid bezi fibroz bir kapsiil ile sarilidir. Kapsiilden ayrilan ince bag doku uzantilar
bezin igerisine girer ve organt lopguklara ayirir. Birbiriyle baglantili olan lopguklarin i¢indeki
parankima folikiiler diizende organize olmus, yiikseklikleri fonksiyonel aktivite ve igerdigi
kolloid miktarina bagli olarak degisen tek katli kiibik epitelden olusur. Folikiil epitel
hiicrelerinin bazal ylizeyleri bazal lamina ile kaplidir (Atoji ve ark. 1999). Bu bolgede c¢ok
sayida fenestratali kapilar yer alir (Demir 2001). Birim zaman i¢inde bir gram doku agirlig
icin bezden akan kan miktari, viicuttaki diger dokulardan fazladir (4-6 ml/gr/dakika) (Noyan
2000). Epitel aktif olmayan dinlenme fazinda yassi, hatta endotel goriinlimiindedir. Aktif
hiicrelerde ise yiiksek prizmatige kadar degisir. Folikiildeki biitiin hiicreler ayni aktivitede
olmayabilir. Sitoplazma aktif hiicrelerde bazofili gosterir (Demir 2001). Folikiillerin ¢aplari
tiirlere gore 20 ile 250um arasinda degisiklik gosterir. Bu hiicreler liimene kolloid ad1 verilen

koyu kivaml1 yapiskan bir s1v1 salar ve folikiiliin i¢i bu kolloidle dolar (Yilmaz 1999).

Tiroidin innervasyonu; otonom sinir sisteminin sempatik ve parasempatik dallari
tarafindan saglanir. Sempatik lifler siiperior, orta ve inferior servikal gangliondan gelir ve
tiroidi besleyen damarlarla tiroide ulasirlar. Parasempatik lifler, vagus kaynakl olup kardiak

ve laringeal dallar ile tiroide ulagirlar (Isgor 2000a).

Abdel-Magied ve arkadaslart (2000) yaptiklart ¢alismada develerde tiroid bezi
folikiillerinin genellikle yazin genis (600-900 um ¢apinda) kisin ise kiiciik ¢apli (100-400pum
capinda) olduklarinmi gozlemlemislerdir. Biiylik folikiiller genelikle kiibik epitellidir, goze
carpan vakuolleri yoktur ve limenin tamami kolloidle doludur. Kiiciik folikiiller ise kisa
prizmatik epitel ile karakteristiktir ve kolloidleri soluktur. Ayni1 zamanda bir¢ok periferal
vakuol de gozlenmektedir. Her bir folikiilii, kan kapilarlar1 ve retikiiler iplikler sarar. Tiroid
loblar1 benzer miktarda folikiil kapsar fakat kolloidleri bazen fibrile benzer sekilde pargalidir.
Elektron mikroskobuyla yapilan c¢aligmalarda kiibik hiicrelerin organellerinin az oldugu ve
hipoaktif oldugu goézlenmistir. Kisa prizmatik folikiil hiicrelerinde ise organeller boldur.
Bunlar; mitokondri, graniillii endoplazmik retikulum sisternleri, salgi vezikiilleri, kolloid

damlaciklari, heterozomlar ve otofajik vakuollerdir (Abdel-Magied ve ark. 2000).

Folikiil epitel hiicrelerinin, ¢ok iyi gelismis olan graniillii endoplazmik retikulumlar
bazen vakuoller yapacak sekilde geniglemeler gosterir. Mitokondriler kisa cubuk sekilli ve
apikal sitoplazmada yayilmistir. Sentrik yerlesimli ve birka¢ nukleolus bulundurabilen bir
nukleusa sahiptir. Apikal sitoplazma lipid ve kolloid tanecikleriyle doludur. Apikal yiiz kisa
mikrovilluslar tasir. Folikiilii ¢evreleyen hiicreler lateral yiizlerinde baglanti kompleksleri

bulundurur (Demir 2001).
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Atoji ve arkadaglar1 (1999) develerde yaptiklar1 ¢alismada folikiil epitel hiicrelerinde
siklikla apokrin sekresyon goézlemislerdir. Folikiiler liimen i¢indeki bir¢ok diizgiin yiizeyli
apokrin ¢ikint1 kubbe ya da balon seklindedir. Yine ayni calismada (Atoji ve ark. 1999) tiroid
bezindeki apokrin ¢ikintilarin ince yapisinin memeli derisindeki apokrin ter bezlerine ¢ok
benzer oldugu, folikiil epitel hiicrelerinin kolloidin absorbsiyonu ig¢in yalanci ayaklar

cikardiklart goriilmiistir.

Kolloidin baslica ana maddesi, i¢inde tiroid hormonlar1 da (FT3 ve FT4) iceren ve
glikoprotein yapisinda olan tiroglobulindir. Tiroid hormonlari tiroglobulin molekiiliine bagl

olarak kolloid igerisinde depo edilir (Y1lmaz 1999).

1.4.Tiroid Bezinin Fizyolojisi

Tiroid hormonlari, hipotalamusdan salgilanan Tiroid Releasing Hormonun (TRH) etkisi
dogrultusunda yapilirlar. TRH, hipofiz 6n lobundan TSH’nin kana birakilisin1 uyarir. TSH
tiroid bezinin hiicreleri iizerindeki spesifik reseptorlere baglanarak folikiil epitel hiicrelerini
tiroid hormonlarinin {iretimi i¢in uyarir. Takiben tiroksin ve triiodotironin seri enzimatik
reaksiyonlarla sentez edilirler (Fidancit 2005). TSH, tiroidin morfolojisini ve fonksiyonunu
etkileyen bir hormondur. Bir yandan folikiil epitel hiicrelerinin gelismesini kontrol ederken;
diger yandan tiroid peroksidaz ve tiroglobulin yapimini, tiroglobulin proteolizisini, iyodun
tutulmasini ve organifikasyonunu, iyodotirozinlerin yapimini, FT3 ve FT4 hormonlarinin
yapim ve salinmasini kontrol eder. Tiim bu fonksiyonlar TSH nin folikiil epitel hiicrelerinin
membranindaki TSH reseptoriine baglanmasi sonucu ortaya c¢ikar (Bouknight 2003). Bu
hormonlar belirli bir diizeye geldikten sonra hipotalamus ve hipofiz iizerine baski yapar ve
TRH ile TSH' nin salgilanmasint durdurur. Kullanim sonucu hormonlar azalinca baski ortadan
kalkar TRH ve TSH tekrar salgilanir ve aymi sekilde tiroid hormonlar1 yeniden viicut

ihtiyacina gore iiretilir (Onsel 2004).

Tiroid Hormonunun Sentez Asamalari

1. Plazmadan inorganik iyodidin (iyodun viicuda alindiktan sonra indirgenmis formu)
tiroid hiicrelerine aktif transportu

2. Tirozin igeren tiroglobulin sentezi

3. Serbest iyodun iyodotirozine organifikasyonu

4. Monoiyodotirozin (MIT) ve diiyodotirozinlerin (DIT) birleserek T4 ve T3

olusturmasi
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5. Kolloid tiroglobulinin endositozu ve proteolizisi ile MIT, DIT, T3 ve T4
serbestlenmesi

6. Iyodun tekrar kullanin icin tiroid hiicrelerinde iyodotirozinlerin deiyodinizasyonu.

Iyodid, peroksidaz enzim sistemiyle tiroglobulinle iyodinasyon igin aktif hale gevrilir.
Tiroglobulin folikiiler hiicrelerin ribozomlarinda sentezlenen bir glikoproteindir (Rose 2002)
tiroid hormonlarinin sentez ve depolanmast icin iskeleti olusturur. Okside olmus
iyottiroglobulin iizerindeki bir tirozine, tiroid peroksidaz enzimi ile baglanarak MIT, MIT’in
bir iyot ile daha reaksiyona girmesiyle DIT olusur. Buna “organifikasyon” denir. Iki DIT
birleserek T4’#, bir molekiil MIT ile bir molekiil DIT birleserek de T3’ii olusturur. Bu
birlesme islemine “coupling” adi verilir. Tiim bu islemler oksidatif olup, peroksidaz enzimi
ile katalize edilir (Charles 1985). TSH birlesme siirecini hizlandirir. Iyodinasyon ve coupling
islemlerinden sonra tizerinde tiroid hormonlarin tagiyan tiroglobulin kolloid i¢inde depolanir

(Ergin 2005).

1.4.1. Tiroid Hormonlarimin Dolasima Verilmesi ve Yikim

Tiroid hormonlariin dolasima gecerek hedef dokulara ulasabilmesi i¢in tiroglobulinden
ayrilmasi gerekir. Hormonun dolasima verilmesi i¢in once tiroglobulin, TSH etkisiyle folikiil
hiicrelerine girer. Hiicre i¢ine alinan kolloid damlaciklarinin proteolitik enzim igceren
lizozomlarla birlesmesi ile fagolizozomlar olusur. Tiroglobulin fagolizozomlarin iginde
proteolize ugrar. Serbest duruma gegen T3 ve T4 hiicre sitoplazmasina birakilir ve buradan
kana geger. Fagolizozomlardan T3 ve T4 yaninda MIT ve DIT de serbestlenir. Ancak tiroid
dokusunun dis bolgelerinde bulunan Tip 1 5°- deiyodinaz enzimi etkisi ile MIT ve DIT’in
biiylik bir boliimii deiyodinize olur, agiga ¢ikan iyot intraseliiler iyot havuzuna girer ve tiroid
bezinde yeniden hormon sentezi i¢in kullanilir (intratiroidal siklus) (Charles 1985). Normalde
MIT ve DIT’in kiiciik bir béliimii dolasima gecer. Iyodotirozin deiyodinaz eksikligi
durumunda MIT ve DIT’ler dolasima gecerek idrarla atilirlar. Bu durum organizmadan

onemli oranda iyot kaybina yol acar (Giinéz 2002).



1.4.2. Tiroid Hormonlarinin Periferik EtKileri

Hedef hiicreye gelen tiroid hormonlari, genellikle pasif difiizyonla membrandan geger.
Ancak hiicre membraninda bulunan T3 reseptorleri aracigiyla aktif transportla da gectigi

gosterilmistir (Sadler ve Clark 1999).

Sitoplazmaya girdikten sonra niikleuslardaki tiroid hormon reseptorlerine baglanarak

etki gosterirler.

Tiroid hormon reseptorleri steroid hormon reseptorleri ile biiyiilk oranda homoloji

gosterdiginden, bunlara steroid-tiroid hormon reseptor siiper ailesi ad1 verilir.

Tiroid hormonlari, tiroid hormon reseptorlerine baglanarak hedef geni aktive eder.
Sonugta mRNA transkripsiyonu gergeklesir. mRNA, ribozomlarda kodladigi proteinin
yapimini saglar. Yapilan protein, ¢ogu zaman graniillii endoplazmik retikulum ve Golgi
aygitinda ¢esitli islemlerden gecerek aktif hale gelir ve gorev yapacagi bolgelere giderek
cesitli fizyolojik etkilerini baslatir (Gokhan ve Cavusoglu 1989).

Bazal Metabolik Hiz (Basal Metabolic Rate, BMR)

BMR, 12-18 saat siiresince besin almamis, tam istirahat halinde ve 1sis1 degisken
olmayan bir ortamda bulunan bir canlinin metabolik hizidir. Uyanik durumda hayati
fonksiyonlart devam ettirmek icin gerekli minimum enerji miktarina da BMR adi verilir.
Viicutta oksijen depo edilmediginden ve daima o andaki gereksinim i¢in tiiketildiginden birim
zamanda tiiketilen miktar, iiretilen enerji miktar1 ile orantilidir (Ganong 2002). Baska bir
deyisle viicuttaki enerji tliketiminin %95'1 besinlerle oksijen arasindaki reaksiyonlardan
kaynaklandigindan, viicudun metabolizma hizim1 oksijen kullanim hizindan hesaplamak
miimkiindiir. Bazal metabolizma hizinin insanlar arasindaki farkliligi esas olarak iskelet kasi
miktar1 ve viicut blyiikliigline baghdir (Guyton 2001). Ayrica canlilarda viicut agirligi
arttikca bazal metabolizma hizinin arttig1 bilinmektedir (Ganong 2002). Santral sinir
sisteminin bazal metabolizma hiz1 iizerindeki etkisi tam agiklanamamistir. BMR'nin %40

merkezi sinir sistemi %20-30'u iskelet kas kitlesi tarafindan kullanilir (Berne ve Levy 1998).

Bazal durumda meydana gelen enerjinin bir kismi, tam istirahat halindeki viicudun
gerekli fonksiyonlarinin yapilmasinda harcanir; diger kismi ise 1s1 haline c¢evrilir. Bu
metabolizma hiz1 viicuttaki maddelerin birbirine doniligmesini, biyolojik olaylarin devamin

saglar. Ornegin agizdan alinan sekerin karacigerde yaga déniistiiriiliip, cilt alt1 yag dokusunda



depolanmasi gibi. Bu metabolizmanin hizini ise, genler, cinsiyet, yas, viicut agirligi, viicut

1s1s1 ile egzersiz gibi pek ¢ok faktor etkiler (Noyan 2000).

Tiroid hormonlariin en bariz etkisi, dokularin metabolizma hizin1 ve oksijen kullanma
hizin1 arttirmasidir. Bu etkiler sonucu viicut 1s1 liretimi artar. Tiroid hormonu yetersizliginde
BMR normal degerinden %30-35 kadar azdir. Hipertiroidizmde BMR normal degerin %50-
100’t kadar artmis olabilir. Tiroid hormonu hemen biitiin dokularin oksijen kullanma
miktarini arttirir; fakat beyin, dalak, lenf yumrulari, testis, uterus ve hipofiz bezi 6n lobunun
oksijen kullanma miktarin1 arttirmaz. Tiroksin enjeksiyonundan birkag¢ saat sonra metabolik
hiz olclilebilecek kadar yiikselir ve alti giin kadar devam eder. Bu kalorijenik etkinin
yuksekligi, enjeksiyondan onceki metabolik hiza gore degisir. Uzunca bir siire tiroid hormonu
verilen deney hayvanlarinin doku homojenatlarindan ayrilan mitokondri fraksiyonunda
oksijen kullanma miktar1 artmaktadir. Bunun nedeni hiicrelerde mitokondri sayisinin
artmasidir. Ayrica mitokondri membrant permeabilitesini arttirdigit ve bu nedenle
mitokondrilerin sistigi sanilmaktadir. Tiroid hormonu verildikten birka¢ hafta sonra birgok
hiicre i¢i enzimin (6zellikle mitokondri enzimleri) miktar1 artar (Noyan 2000). T3 ratlara
kiiclik dozda damar i¢i verildiginde, 30 dakika sonra karaciger mitokondrilerinde ATP yapim
%114-217 artmistir. Bu sonug¢ gostermektedir ki protein sentezi olmadan hormon,
mitokondrileri dogrudan dogruya uyarmaktadir (Sterling ve ark 1980). Tiroid hormonlari
mitokondride ATP yapimi ve oksidatif fosforilasyonu dogrudan dogruya arttirdigina gore, bu
tiir bir etki i¢in mitokondride tiroid hormonu reseptorleri bulunmasi gerekir (Noyan 2000).
Sterling ve ark. (1980) yaptiklar1 ¢aligmada mitokondri i¢ membraninda tiroid hormonlarina
kars1 yiiksek affinitesi olan ve hormon baglayan bir bilesen bulmuslar fakat bu bilesenin
beyin, dalak ve testis dokusunda bulunmadigini1 bildirmislerdir. Tiroid hormonlar1 bazal
metabolik hiz1 ve spesifik mitokondri enzimlerini indiikleyerek oksidatif sistemi artirmakta ve

sonug olarak serbest radikal olusumuna neden olmaktadir (Sundaram ve ark. 1997).

BMR oksijen harcamasini yansitan dnemli bir degiskendir. Viicutta elde edilen enerjinin
%401, ATP seklinde mitokondrilerde depo edilir. Harcanan her molekiil oksijen icin belirli
sayida ATP yapilir. Tiroid hormonu fazlaliginda; ATP seklinde depo edilemeyen enerji, 1s1
seklinde aciga ¢ikar. Ayrica iiretilen ATP’lerin %25-40’1n1 kullanan membran Na-K pompasi
da aktif hale gelir (Isgdr 2000 c).

Hipertiroidizmde membran Na-K pompasinin asir1 ¢aligmasi ile BMR’de artma, yag
dokusu ve kas kitlesinde azalma meydana gelir. Deneysel tirotoksikozda bu etkiler testis,

dalak ve beyin hari¢ tiim dokularda gdsterilmistir (Ede 2006).



Karbonhidrat Metabolizmasi

T3 karacigerde fosforilaz kinaz ve lizozomal o oksidaz aktivitesini arttirarak,
karacigerde glikojen depolarinin mobilizasyonuna neden olur. Diger yandan glikozun
absorbsiyonu, kullanilmasi ve yapimi artar. Hipertiroidizm, latent diyabeti ortaya cikarabildigi
gibi, hipertiroidizmi olan diyabetlilerde insiilin gereksinimi artabilmektedir (Gokhan ve

Cavusoglu 1989).

Yag Metabolizmasi

Tiroid hormonlari, lipidlerin yapimini, mobilizasyonunu ve yikimini uyarir.
Hipertiroidzmde; viicut lipid depolar1 azalir ve serum lipidlerinde anlamli diistigler goriiliir.
Kollosterol yapimi artmasina karsin, kullanimi ve safra ile atilimi arttigindan serum degerleri

diisiik bulunur (Gokhan ve Cavusoglu 1989).

Protein Metabolizmasi

Tiroid hormonlar1 protein yapimi, aktivasyonu ve yikiminda aktif rol oynar.
Hipertiroidli insanlarda; yikim yapimdan fazla oldugundan negatif azot dengesi ve kas

kitlesinde kayip ortaya ¢ikar (Gokhan ve Cavusoglu 1989).

Kalsiyum ve Fosfor Metabolizmasi

Tiroid hormonlari, kalsiyumun intestinal absorbsiyonunu azaltirken, idrar ve fegesle
atilmint hizlandirir. Kemikte bir taraftan osteoblastik aktiviteyi arttirirken, diger yandan
kemik rezorbsiyonunda artisa neden olur. Ancak osteoblastik aktivite, rezorbsiyon hizini
gecemez. Bu nedenle, uzun siire tiroid hormon fazlalig1 ile seyreden durumlarda kemikte

demineralizasyon gelisir (G6khan ve Cavusoglu 1989).

T3’ln sertoli hiicre diferansiyasyonunu uyardigi ve bunun sonucunda sertoli
hiicrelerinin mitotik olarak aktif olduklar1 donemin belirgin olarak azaldig1 goriilmistiir (Van
Haaster ve ark. 1993). Testiste immatiir sertoli hiicrelerinin tiroid hormon reseptorii
icerdikleri ve fonksiyonlarinin tiroid hormonu tarafindan diizenlendigi gosterimistir (Palmero
1988). Neonatal donemde yliksek T3 seviyesinin si¢an testisinde tiibiiler liimen olusumunu
daha erken baslatif1 ve serum inhibin seviyesini yiikselttigi goriilmiistiir (Ozgiiner ve ark.

2004).



Daugeras ve ark. (1993) civeiv embriyosu iizerine yaptiklari ¢alismada inkiibasyonun 8
ile 18. giinleri arasinda tiroid fonksiyonu ve civciv embriyosuna iyot transferinin yumurta
sarisina etkilerini incelemislerdir. Yumurta sarisina 0,5 ya da 1 mg. iyot ilave edildiginde
embriyonik plazma iyot diizeyinin kontrol grubuna gore 6nemli sekilde arttigini ve bu artisin
yumurta sarisina eklenen iyot ile orantili oldugunu goézlemlemislerdir. Plazma ve allontois
stvisinin iyot seviyeleri arasinda oran sabittir. On giinden sonra, embriyonik tiroidin iyot
hacmi plazma iyot konsantrasyonu i¢in yakindan iligkilidir. On giinden sonra, hipotalamo-
adenohipofizyal-tiroid ekseninin kurulmasi ile tiroid iyodundaki artis ile plazma iyodu
paralelligi uzun degildir, fakat kontrollerin iki katidir. Iyot artisi ne tiroidde iyot
organifikasyonunu ne de iyot dagilimmin modifikasyonunu durdurmaz (Daugeras ve ark.

1993).

Tiroid hormonlarmin yaklasik tiimii kanda spesifik proteinlere [Tiroid Baglayan
Globulin (TBG), Tiroid Baglayan Prealbumin (TBPA) ve albumin] bagl olarak bulunur.
Hormonlar bagl olduklarinda aktif degildirler. Baglayic1 proteinler hormonlar1 yikilmaktan
koruyarak ve bobreklerden atilmalarini 6nleyerek plazmada kalma siirelerini uzatirlar. Tiroid
hormonlar1 da steroid hormonlar gibi sadece serbest forma gegctiklerinde aktiftirler ve
hipotalamo-hipofizer aks iizerine feed-back etki ile sabit bir konsantrasyonda tutulurlar

(Fidanc1 2005).

Tiroid hormonlar tiim hayvan hiicrelerinin yasamlarini siirdiirebilmeleri i¢in gereklidir.
Esas etkili olan FT3’tir. FT4 ise bir prohormondur (Fidanci 2005). Her iki hormonun
fonksiyonu kantitatif olarak ayni olmakla beraber etki hizlari ve siddetleri bakimindan
farklilik gosterirler. FT3, FT4> den yaklasik 4 kat daha giicliidiir, fakat miktar1 daha az
oldugundan kanda FT4’den daha az siire kalir (Celik ve ark 2000). Hormonlar hedef hiicreye
alindiklarinda sitoplazmada depolanirlar, hiicre kendi istegi ve gereksinimi dogrultusunda T4
den T3 elde eder. Bunu i¢inde hiicre deiyodinaz enzimleri kullanir. Deiyodinazlar ii¢ tiptir
(Polk 1988). Tip 1, Tip 2 ve Tip 3 deiyonidaz, bunlarin etki yerleri, etki tercihleri, organ ve
dokularda dagilma oranlar1 oldukca farklilik gosterir. Tip 1 ve Tip 2 deiyodinazlar T4’ T3’e
cevirir, buna karsin Tip 3 deiyodinaz T4’i etkisiz bir T3 sekli olan rT3’e (reverse T3)

doniistiiriir.

Intrauterin yasamda ilk planda aciliyet gerektiren iki organ kalp ve beyindir. Her
ikisinde de T4 den T3 doniisiimiine Tip 2 deiyodinaz gerekir (Bianco ve Silva 1987). Tip 1
deiyodinaz Ozellikle karaciger, bobrek ve kasta; Tip 2 deiyodenaz beyin, hipofiz ve yag
dokuda bulunur. Tip 1 deiyodinaz selenyum igerir (Stockman 1993). Memeli ve daha bir¢ok
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omurgalida oldugu gibi kuslarda da 3 tip iyodotironin deiyodinaz vardir. Bir¢ok kus tiiriinde
biyokimyasal karakterizasyonlar1 incelendiginde bunlarin hemen hemen memelilerdekilerin
kopyast gibi oldugu goriilmiistiir. Ayrica deiyodinasyonu beslenme, sicaklik, 151k ve cevre

kirliligine yol acan maddeler gibi bir¢ok dis etken de etki etmektedir (Darras ve ark 2006).

Tiroid bezi hormonlart (FT3, FT4) bazal metabolizmay1 arttirdiklar1 i¢in hayvanlarin
gelismesi ile dogrudan iligkilidir. Tiroid bezinin az c¢alismasi durumunda bazal
metabolizmada meydana gelen aksakliga bagli olarak hayvanlarin gelismesinde bir yavaslama
gbzlenmektedir. Tiroid hormonlarindaki artis oksijen yakilmasi, viicut 1s1s1, nabiz, sistolik kan
basinci, hassasiyet, lipolizis ve kilo kaybindaki artis ile ilgilidir. Kandaki kolesterol diizeyi de
azalir (Fidanci 2005). Tiroid hormonlarinin artis1 kanatlilarda tiily dokiimii ve yeni tiiylerin
biiylimesini de hizlandirmaktadir (King ve Mclelcand 1984). Bowen ve arkadaslar1 (1984)
tavuklarla yaptiklar1 ¢alismada 50°C sicak stresi uygulanmadan 12, 18 ve 24 saat 6nce yapilan
FT4 enjeksiyonunun sicaklik stresini dnemli derecede azaltirken, FT3 enjeksiyonunun ise 12
ve 24 saat Oonce uygulandiginda stresi azalttigini, 6 saat onceki enjeksiyonda hicbir etki

olmadigin1 gézlemlemislerdir.

Tiroid fonksiyonlarinin devam edebilmesi i¢in iyot, organizmaya disaridan alinmasi
gerekli olan en 6nemli madde olarak belirtilmektedir (vitamin ve mineraller 2005, Nutrifarma
powered by horizon 2006). Iyot “I” sembolii ile gdsterilen atom numarasi 53, atom agirlig
126,90447 g/mol olan oda kosullarinda (25°C) parlak menekse-siyah renkli kat1 bir ametaldir.
Erime noktas1 113,7 ° C (386,85 K), kaynama noktas1 184,3 °C, dzgiil 1s1s1 0,145 J/gK’dur. 11k
kez Barnard Courtois tarafindan 1811 yilinda kesfedilmistir. Yer kabugunda oldukga nadir
bulunan bir elementtir. Kaya, toprak, mineral, deniz suyu ve yeralti su kaynaklarinda
bulunmaktadir. Iyodiiriin klor gazi ile yiikseltgenmesi ile elde edilir (De Lange 1989). Diger
bir elde edilisi ise, kat1 sodyum iyodiiriin siilfiirik asit ile reaksiyonu sonucunda elde edilen
gaz formdaki hidrojen iyodiir’iin yine siilfiirik asit ile yilikseltgenmesi ile gergeklesir. En

onemli inorganik iyot, hidrojen iyodiir olup renksizdir (De Lange 1989).

FT3 ve FT4 hormonlarinin yapimi i¢in gerekli olan iyot, bazal metabolizma denilen
insan bedeninin higbir fiziksel eylemde bulunmadig1 halde normal 36,5 derece 1s1y1 korumasi,
kan dolasimi, solunum, barsaklarin ¢aligmasi gibi hayati fonksiyonlarin devam i¢in gereken
enerjinin olugsmasini saglar. Biiylime ve gelisme icin gereklidir. Hiicre solunumuna ve
oksijenin tutulmasina etkilidir. Karbonhidratlarin barsaklardan emilmesine ve kolesterol
sentezine yardimci olur. Protein sentezi igin gereklidir. Sinir ve kemik yapisi ve

yenilenmesinde dnemli bir rol oynar, ayrica deri, sa¢ ve tirnaklarin saglikli olmasini saglar.
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Iyot asir1 yag1 metabolize etmekte yardimecidir. Ayrica zihinsel fonksiyonlarda, enerji ve kilo
almada 6nemli bir rol oynar (Vitamin ve mineraller 2005, Nutrifarma powered by horizon

2006).

Normal miktarda tiroksin olusumu i¢in yilda yaklasik 50 mg, haftada 1 mg ya da giinliik
150-200 pg iyoda gerek vardir. Oral alinan iyodiirler, gastrointestinal kanaldan kana absorbe
edilir fakat dolasimda uzun siire kalmaz. Ilk birkag giin i¢inde sindirilen iyodiiriin beste dordii
normal olarak idrarla atilir, kalan beste biri ise secici olarak tiroid bezi hiicreleri tarafindan

kandan alinarak tiroid hormonlarinin sentezi i¢in kullanilir (Gékhan ve Cavusoglu 1989).

Akut olarak yiiksek doz iyodiir verilen ratlarda, serum iyodiir diizeyi 20-30 pg/dl
lizerine ¢iktiginda, tiroidin iyodiir almas1 ve organifiye etmesi artar ancak; ¢ok kisa bir siire
sonra organifikasyonda inhibisyon olur. Buna Wolf-Chaikoff etkisi denir. Bu deneklere,
stirekli yliksek doz iyodiir verilirse inhibitdr etki ortadan kalkar ve iyodun organifikasyonu

artar. Buna Wolf-Chaikoff etkiden kacis denir (Isgor 2000c).

Kiimes hayvanlarinin diyetleri 1-2 mg iyot igerir, bunun yiiksek konsantrasyonda olmasi
yumurtada iyot bilesimini etkiler. Yumurta sarisinda iyot depolanmasinda artis gdzlenir.
Yumurta {iretiminin devami kilogramda 2500 mg iyoda kadar siirer. Iyot bu degerin iistiine
¢iktiginda yumurtlama inhibisyona ugrar, yumurta {iretimi aksar. Yumurtlama yiizdesinin
diismesiyle ayni anda besin alimi1 azalir. Yumurta saris1 agirligi, kolesterol bilesenleri diiser ve
viicut agirhgr artis1 gozlenir. Iyot yiiksekliginde dollenme disilerde etkilenmez, ddllenebilir
yumurtalar {retilir ama embriyonik oliim artmistir. Erkeklerde dolleyebilme orami azalir
ciinkii 6lii spermatozoon sayisi artar. Iyot artis1 etlik piliclerde bilyiimeyi destekler yem
alimin1 etkilemez. Degisik iyot kaynaklarinin ayni etkide olmasi kaynagin 6nemsiz oldugunu

kanitlar (Lewis 2004).

Tiroid hormonlarin dokulardaki goérevi bittikten sonra en ¢ok karacigerde olmak iizere
bobrekler ve iskelet kaslarinda [iyot yitirme (deiyodinasyon), amin gruplarinin ayrilmasi
(deaminasyon), konjugasyon suretiyle] yikima ugrayarak etkinliklerini yitirirler ve yikim
tirtinleri olusur. Olusan iyodiiriin biiyiik bir kesimi kan yoluyla yeniden hormon olusumu i¢in
tiroide gelir. Bu yeniden degerlendirme iyot saglanmasma baghdir. Iyot yetersizliginde
Oonemli bir bolimi yeniden degerlendirilebilir. Bu sirada serbest kalan iyot idrarla disar1 atilir

(Y1lmaz 1999).

Tiroid bezinin hastaliklar1 sik goriilen endokrin bozukluklardir. Tiroid hormonunun

fazlalig1 tirotoksikoz veya hipertiroidizm, eksikliginde ise hipotiroidizm ortaya ¢ikar. Her iki



durumda da sorun tiroid bezindedir (Fidanci 2005). Hipertiroidli hastalarda tiroid
hormonlarinin plazma diizeyleri ylikselmistir. Normalde 100 ml plazmada 4-7.5 pg iyot
bulunur. Hipertiroidi durumunda 15-20 pg’a kadar ¢ikabilir (Bilge 1975, Ganong 1977,
Marley ve ark. 1978). TSH diizeyleri, FT4 ve FT3’ iin hipofizi baskilamasi sonucu diisiiktiir
(Fidanc1 2005). Hipotiroidi de ise 100 ml plazmada 2pg’a kadar diisebilir (Bilge 1975,
Ganong 1977, Marley ve ark. 1978). Hipotiroidizm genellikle otoimmun bir hastalik sonucu
ortaya ¢ikmaktadir. Hiicresel immun sistem tiroidin folikiil hiicrelerini tahrip eder. Hastaligin
erken devrelerinde tiroid hormonundaki azalmaya bagli olarak TSH diizeyi yiikselir. Yiiksek
TSH tiroid bezini uyararak normale yakin bir hormon diizeyini saglar. Ancak daha ileri
asamalarda tiroid bezi tamamen durur. Metabolik hiz azalir, viicut soguktur. istahsiz olduklar1
halde kilo alirlar ve metabolik hizdaki yavaslama, ila¢g metabolizmasini da azalttig1 i¢in ilag

yan etkileri ortaya ¢ikar (Fidanci 2005).

Tiroid bezinin inflamasyon gdstermeksizin 40 g’in istiinde biiylimesine neden olan
fiziksel bulguya “guatr” denir. Guatrdan baska tiroid kanserleri, tiroiditler seklinde cesitli

patolojik durumlarda mevcuttur (Celik ve ark. 2000).

BIT (iyot radyoizotopu) insanda tiroid hastaliklarinin teshisinde ise yarar. Sodyum
iyodid halinde ve mikrokiiri miktarinda agiz yoluyla verildiginde % 2 kadar1 diski ile atilir.
Verilisinden 48 saat sonra % 80’1 ya tiroid bezinde tutulur ya da idrarla ¢ikarilir. Geri kalani
(%18) viicudun ¢esitli yerlerine dagilmistir. Bez hiperaktif durumda ise, normal bezden daha
cok iyot tutar; bu fark ya bez iizerine konan bir radyoaktivite sayaci ile tespit edilir, ya da 48

saat i¢inde idrarla ¢ikarilan miktarin tayini ile tespit edilir (Noyan 2000).

Kiikiirtlii organikler, polifenoller, polihidroksifenoller ve fenol tiirevleri, pridinler,
fetalat esterleri ve metabolik iiriinleri, poliklorine ve polibromine bifeniller, organoklorinlerin
hemen hepsi, polisiklik aromatik hidrokarbonlar ve inorganik maddelerden asir1 iyot ve
lityum alimi, guatrojenik veya antitiroid etkisi olan maddeler olarak bilinmektedir. Cevrede
bulunan bir¢ok etmen tiroid islevini olumsuz yonde etkileyebilmektedir. Antitiroid etmenler
hava, su ve yiyeceklerle viicuda girebilmektedir. Cevresel guatrojenikler dogrudan tiroid
bezini etkileyebildikleri gibi dolayli olarak diizenleyici mekanizmayi, periferal metabolizmay1
veya tiroid hormon atilimini da etkileyebilmektedirler

(http://www.hm.saglik.gov.tr/default.asp?sayfa=detay&id=1303 2005).

Bu calismada, kuluckadan ciktiktan sonra alti hafta boyunca sularina 2 mg/It oraninda

iyot ilave edilen civcivlerde; iyodun bir haftaliktan alt1 haftalik yasa kadar, canli agirlik, TSH,
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FT3, FT4, tiroid folikiil c¢api, kolloid miktar1 ve folikiil epitel yiiksekligine etkilerinin

arastirilmasi amaclanmustir.



2.GEREC ve YONTEM

2.1 Hayvanlarin Bakimi, Beslenmesi ve Iyot Uygulanmasi

Calismada, 50 adet kontrol ve 50 adet deneme grubunda olmak iizere toplam 100 adet
broyler civciv kullamldi. Materyal Erbeyli Incir Arstirma Enstitiisiiniin tavuk {initesinden
saglandi. Arastirma Adnan Menderes Universitesi Veteriner Fakiiltesi Kanatli Unitesi’nde
yuritildi.

Kulugkadan ¢ikisin birinci giiniinden itibaren deneme grubunun, igme suyuna % 98-99
saflikta 2 mg/It oraninda iyot katkis1 yapilirken, kontrol grubuna herhangi bir katki yapilmada.
Yer kafeslerinde barindirilan civcivlerde altlik olarak odun talasi kullanildi. Calisma siiresince
ortam 24 saat siirekli olarak aydimlatildi. Ortamin 1sitilmasi elektrikli 1siticilarla saglandi. 11k
hafta ortam sicakliginin 2442°C, civciv diizeyindeki sicakligin 33+2°C olmasi saglandi. Daha
sonraki haftalarda civciv diizeyindeki sicaklik azaltilarak 23+2 °C’ye kadar distirildi.
Arastirmada, plastik suluk ve yemin dokiilmesini en aza indiren tel 1zgarali yer tipi metal
civeiv yemlikleri kullanildi. Yemlikler ve suluklar hayvanlarin biiyiimesine paralel olarak
yiikseltildi. Ad libitum su ve yem ile beslenen civcivlere 1-20’inci giinler arasinda etlik civeiv
yemi, 20-42’inci giinler arasinda ise etlik pili¢ yemi verildi. Etlik civciv ve etlik pili¢ yeminin

bilesimi Cizelge 1 ve 2’de gosterildi.

2.2. Doku Orneklerinin Alinmasi ve Preparasyonu

Arastirmada civcivler 1, 2, 3, 4 ve 6 haftalik olduklarinda deneme ve kontrol
gruplarindan 10’ar adet hayvandan materyal alindi. Bir gece Oncesinden ag¢ birakilan
hayvanlar tek tek tartilarak canli agirliklar1 belirlendi. Serumda TSH, FT3 ve FT4
seviyelerinin belirlenmesi amaciyla kan 6rnekleri alindi. Daha sonra dekapite edilerek tiroid
bezleri ¢ikarildi ve % 10’luk tamponlu nétral formalin (neutral buffered formalin-NBF)’de 24
saat siireyle tespit edildi. Doku 6rneklerinden tespit soliisyonunun uzaklastirilmasi amaciyla
dokular akarsuda yikandi. Dereceli alkol serilerinden (%70, %80, %96, %100) gecirilerek

dehidre edilen dokular, ksilen ile seffaflandirilarak parafinde bloklandi. Hazirlanan



bloklardan, parafin mikrotomda 50 um arayla 5 pm kalinlhiginda ii¢ kesit alindi. Bu kesitler
genel histolojik inceleme i¢in ii¢lii boyama yontemi, kolloidin demonstrasyonu i¢in Periyodic
Acid Schiff metodu (PAS) ile boyandi.

Kesim sirasinda hayvanlardan alinan vendz kan orneklerindeki TSH, FT3 ve FT4
diizeyleri Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dalinda

belirlendi.

2.3 Folikiil Capi, Epitel Yiiksekligi ve Kolloid Miktarimin Olgiilmesi

Gorilintli analiz sistemi (Leica Q Win Standart) kullanilarak 1, 2 ve 3 haftalik
hayvanlarin iiclii boyama yontemi ile boyanan kesitlerinin her birinden rastgele 0.130 mm?*’lik
3 alan, 4 ve 6 haftalik hayvanlarin kesitlerinden 0.130 mm?’lik 5 alan secildi. Bu alan icine
tam olarak sigan folikiillerin ¢aplar1 ve bu folikiiller i¢inde goriilen kolloidin kapladig: alan
oOlgiilerek kolloid miktar1 belirlendi. Epitel yiiksekligi ise kesitlerin her birinde rastgele
secilmis 50 adet folikiilde 6l¢iildii. PAS reaksiyonu ile boyanan kesitlerde ise kolloiddeki
PAS pozitif tireoglobulinin kontrol ve deneme gruplart arasindaki yogunluk farkliliklar

subjektif olarak incelendi.

2.4. istatistiksel Analiz

Gruplar arasinda canli agirlik, TSH, FT3, FT4, folikiil ¢api, epitel yiiksekligi ve kolloid
miktarinda herhangi bir farkliligin olup olmadigini belirlemek i¢in Independent Samples T

testi yapildi. Farklili§in hangi gruptan kaynaklandig: ise Duncan testi ile belirlendi.



Cizelge 1. Etlik civciv yemi bilesimi

Temel Besin Maddeleri %

Ham Protein Enaz 22
Lysine Enaz 1,35
Methionine En az 0,50
Sistin En az 0,40
P En az 0,60
Ca En az — En ¢ok 0,90 - 1,00
Na En az —En ¢ok 0,15 -0,19
Ham kiil En ¢ok 7,00
Hcl’de Coziilmeyen kiil En ¢ok 1,00
Ham Seliiloz En ¢ok 6,00
NaCl En ¢ok 0,30
Su En ¢ok 12,00
M.E. Kcal/Kg En ¢ok 3060
Kullanilan Maddeler

Misir, bugday, aycicegi tohumu kiispesi, soya kiispesi, full-fat soya, balik unu, yag, kepek,
tuz, D.C.P. (Dikalsiyum Fosfat), kalsiyum, karbonat, sodyum bikarbonat, lysine, methionine,

vitaminler, mineral maddeler, koksidiostat.



Cizelge 2. Etlik pili¢ yemi bilesimi

Temel Besin Maddeleri %

Kuru madde Enaz 88
Ham protein Enaz 20
Lysine Enaz 1,00
Methionine Enaz 045
Sistin Enaz 0,40
Ham selliiloz En ¢ok 6,00
Ham kiil En ¢cok 7,00
HCI’de ¢oz. kiil En ¢ok 1,00
Kalsiyum Enaz - Enc¢ok 0,8-0,9
Fosfor En az 0,60
Sodyum En az — En ¢ok 0,15-0,19
NacCl (Tuz) En ¢ok 0,3
M.E. Kcal/Kg: Enaz 3200
Kullanilan Maddeler

Misir, bugday, arpa, sorgum, ay¢icek kiispesi, pamuk kiispesi, soya kiispesi, tam yagli soya
kiispesi, et kemik unu, balik unu, bitkisel yag, hayvansal yag, tuz, D.C.P. kire¢ tasi, melas,

sodyum bikarbonat, lysine, methionine, vitamin ve mineraller.



3. BULGULAR

3.1. Canh Agirhk

Kulugkadan c¢iktiktan sonra kontrol ve deneme gruplarindaki civeivlerin canl

agirliklarinin ortalama degerleri Cizelge 3” de verildi.

Cizelge 3: Deneme ve kontrol grubunda farkli yaslardaki civcivlerin canli agirliklari

(X£5-)
KONTROL DENEME
HAFTA X £5- (kg) X +S- (kg) t
1 0,150 + 0,003° 0,156 % 0,004 1,032 9P
2 0,429 + 0,015 0,426 +0,017¢ 0,143 °P-
3 0,851 +0,001° 0,832 +0,001° 0,824 P
4 1,376 + 0,050 1,360 + 0,030 0,246 P
6 2,542 + 0,060 2,428 + 0,004 1,432 9
F 542,232 % %% 1128,125%*%*

*k* . P< 0,001

O.D. : Onemli degil

a, b, ¢, d, e: Ayni siitunda farkli harf tagiyan ortalamalar arasindaki fark istatistiksel olarak
Onemlidir.

Civcivlerin canli agirliklarinin her iki grupta da yasa bagli olarak artig1 ve bu artigin
istatistiksel olarak onemli oldugu goriildii (P<0,001). Deneme ve kontrol grubu arasindaki

agirlik farkinin ise istatistiksel olarak 6nemli olmadig1 gozlendi.



3.2. TSH

Kontrol ve deneme gruplarinda, civcivlerin farkli yas gruplarina goére serum TSH

degerleri Cizelge 4’ de ve Grafik 1°de verildi.

Cizelge 4: Deneme ve kontrol grubunda farkli yaslardaki civcivlerin kan serumundaki TSH

degerleri (X + 5-)
KONTROL DENEME
HAFTA X £S- (mikrolU/L) | X +S- (mikrolU/L) t

1 0,016 + 0,0020 *° 0,015 £ 0,0008 0,5610 *"
2 0,022 +0,0070 * 0,014 +0,0010 0,9120 P
3 0,015+ 0,0010 * 0,014 + 0,0006 * 0,6180 -
4 0,017 + 0,0020 *° 0,0014 + 0,0008 * 1,3710 P
6 0,0072 + 0,0010 " 0,0086 + 0,0010 ® 0,6610 O
F 1,971 " 7,240%

*  :P<0,05

##%k  P< 0,001

O.D. : Onemli degil
a, b: Ayni siitunda farkli harf tagiyan ortalamalar arasindaki fark istatistiksel olarak onemlidir.

Kontrol grubunda yasa bagli degisim incelendiginde, 2. haftada TSH diizeyinde
yukselme oldugu, 3., 4. ve 6. haftalarda 2. haftaya gore diistiigii fakat bu diisiisiin 3 ve 4.
haftalarda 6nemsizken 6. haftada 2. haftaya gore 6nemli oldugu (P<0.01) tespit edildi.

Deneme grubu incelendiginde 1., 2., 3. ve 4. haftalarda TSH diizeyinde 6nemli bir

degisim olmadigi, 6. haftada ise meydana gelen artisin 6nemli oldugu (P<0,001) saptandi.

Kontrol ve deneme grubu degerleri karsilastirildiginda, deneme grubunda 1., 2., 3. ve 4.
haftalarda TSH diizeyinin kontrol grubuna gore bir miktar az oldugu, 6. haftada ise arttig
fakat farkliligin istatistiksel olarak anlamli olmadig1 (P>0,05) goriildii.



0,025

4

0,02
-
§ 0,015 ﬁ ¢
g ' 1 O ﬁ O & Kontrol
E 0.01 O Deneme
N 3
-

0,005
0
1 2 3 4 6 Haftalar

Grafik 1: Deneme ve kontrol grubunda farkl yaslardaki civcivlerin kan serumundaki TSH
degerleri

3.3.FT4

Kuluckadan ¢iktiktan sonra deneme ve kontrol gruplar1 arasinda FT4 ortalama degerleri

Cizelge 5’ de ve Grafik 2’ de verildi.

Kontrol grubu incelendiginde FT4 degerinde 2. haftada onemli bir artis goézlendi
(P<0,01). Uciincii haftada FT4 diizeyinde azalma meydana geldigi ve bunun 2. haftaya gore
anlamli oldugu (P< 0,01) gorildii.

Deneme grubunda en yiiksek deger 1. haftada belirlendi. ilk 4 haftadaki FT4
degerlerindeki dalgalanmalar arasindaki fark onemsizken (P>0,05), 6. haftada onemli bir

diisiis oldugu tespit edildi (P<0,001).

Kontrol ve deneme grubu degerleri karsilastirildiginda; 1., 2. ve 3. haftalarda degerler
arasinda onemsiz farkliliklar gozlenirken, 4. haftada FT4 seviyesinin deneme grubunda fazla
oldugu (P< 0,01) saptandi. Deneme grubunda 6. haftada diger haftalara gére 6nemli olan

azalmanin kontrol ile karsilastirildiginda da anlamli oldugu (P<0,01) dikkati ¢ekti.



Cizelge 5: Deneme ve kontrol grubunda farkli yaslardaki civcivlerin kan serumundaki FT4

degerleri (X + 5-)
KONTROL DENEME
HAFTA X £S- (ng/dl) X £S- (ng/dl) t

1 1,319+0,12 " 1,603 + 0,007 * 1,973 O
2 1,578 £ 0,07 * 1,325+0,170 * 1,370 0P
3 1,222 +0,05° 1,416 + 0,070 * 2,058 0P
4 1,188 +0,05" 1,392 £0,020 * 32237
6 1,20+0,04 " 0,822 + 0,090 ° 3,551
F 4,597%* 8,515%**

#* . P<0,01

#x%  P< 0,001

O.D. : Onemli degil
a, b: Ayni siitunda farkli harf tastyan ortalamalar arasindaki fark istatistiksel olarak dnemlidir.
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Grafik 2: Deneme ve kontrol grubunda farkli yaslardaki civcivlerin kan serumundaki FT4

degerleri



3.4.FT3

Kontrol ve deneme gruplarindaki civcivlerin farkli yas gruplarma gore FT3 ortalama

degerleri Cizelge 6’ da ve Grafik 3’ de verildi.

Kontrol grubu incelendiginde, 3. haftanin sonuna kadar FT3 diizeyinin yiikseldigi, bu
artisin 3. haftada 6nem kazandigi (P<0,01) goriildii. Dort ve 6. haftalarda FT3 seviyesinin

diistligii ve azalmanin 6. haftada 3 ve 4. haftalara gore 6nemli oldugu (P< 0,01) saptandi.

Deneme grubu incelendiginde FT3 seviyesinin 1. haftaya gore 2. haftada 6nemli oranda
(P<0,001) artt1ig1, daha sonra 3., 4. ve 6. haftalarda 2. haftaya gore onemli oranda azaldigi
(P<0,001) tespit edildi.

Kontrol ve deneme grubu degerleri karsilastirildiginda, deneme grubunda 1 ve 2.
haftalarda FT3 diizeyinin kontrol grubuna gore yiikseldigi (P<0,05), 3. ve 4. haftalarda ise
diistiigii fakat bu diisiisiin istatistiksel olarak anlamli olmadig1 goriildii. Bununla birlikte 6.

haftada FT3 diizeyindeki azalmanin anlamli oldugu tespit edildi ( P<0,05).

Cizelge 6: Deneme ve kontrol grubunda farkli yaslardaki civcivlerin kan serumundaki FT3

degerleri( X + 5-)
KONTROL DENEME
HAFTA X £S- (pg/ml) X £S- (pg/ml) t

1 1,174 £ 0,31°¢ 2,61 +£0,13" 2,50 "
2 2,46+0,15" 5,40+0,80° 3,50
3 4,00 +0,36 * 3.84+0,73" 0,19 9>
4 3,57+0,86 2,07 £0,26 1,65 O
6 1,70 £ 0,23 € 0,65+0,14 ¢ 3,80
F 5,221 %% 12,360%%*

* . P<0,05
** 1 P<0,01
**% . P<0,001

O.D. : Onemli degil
a, b, ¢, d: Ayni siitunda farkl harf tagiyan ortalamalar arasindaki fark istatistiksel olarak dnemlidir.
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Grafik 3: Deneme ve kontrol grubunda farkli yaglardaki civcivlerin kan serumundaki FT3
degerleri

3.5. Histolojik Goriiniim

Histolojik bakida kontrol ve deneme gruplarindaki civcivlerin tiroid bezinin her yasta ve
grupta distan bir kapsiil ile sarili oldugu goriildii (Sekil 1). Kapsiiliin bezin paransimine kollar
gondererek bezi lob ve lopguklara ayirdigi, lopguklar icinde tiroid folikiillerinin bulundugu
gozlendi. Dokunun parensim kismini tiroid folikiillerinin olusturdugu, her bir folikiiliinde ince
bir bag doku ile cevrili oldugu (Sekil 2) ve folikiillerin etrafinda irili ufakl kan kapilarlarinin
yer aldig1 goriildii (Sekil 3). Folikiillerin boyutlarinin birbirinden farklilik gosterdigi tespit
edildi (Sekil 4). Folikiiller oval, yuvarlak veya diizensiz sekilliydiler. Genel olarak biitiin
gruplarda kiiciik folikiillerin merkeze, biiyiik folikiillerin ise perifere yerlesmis oldugu

gbzlendi.



Sekil 1: Deneme grubuna ait 3 haftalik civeivin tiroid bezi kesiti, ok: Tiroid bezi kapsiilii,
Triple

Sekil 2: Deneme grubuna ait 6 haftalik pilicin tiroid bezi kesiti, oklar: interfolikiiler bag
doku, Triple



Sekil 3: Deneme grubun ait 3 haftalik civeivin tiroid bezi kesiti, oklar: Folikiil etrafindaki
kapilar damarlar, Triple



b.

Sekil 4: iki haftalik civcivin tiroid bezi kesiti, tiroid folikiillerinin biiyiikliikleri, a. kontrol
grubu b. deneme grubu, Triple



3.5.1. Tiroid Folikiil Caplar:
Deneme ve kontrol gruplarinda farkli yaslardaki civcivlerin tiroid folikiil g¢aplari
Cizelge 7 ve Grafik 4’de verildi.

Kontrol grubu incelendiginde folikiil ¢aplarinin 6. haftaya kadar siirekli artis gosterdigi
(P<0,001), sadece 3. ile 4. haftalar arasindaki farkin 6nemsiz (P>0,05) oldugu tespit edildi.

Deneme grubunda da folikiil ¢aplarmmin 6. haftaya kadar siirekli artis gosterdigi

(P<0,001) saptand.

Deneme grubunda 1. ve 2. haftalarda folikiil caplarinin kontrol grubuna gore fazla
oldugu (swrastyla P<0,01, P<0,001) saptandi. Kontrol ve deneme grubu arasindaki
farkliliklarin 3., 4. ve 6. haftalarda anlamli olmadig1 (P>0,05) gozlendi.

Cizelge 7: Deneme ve kontrol grubunda farkl yaslardaki civcivlerin folikiil ¢cap1

degerleri (X + 5-)
KONTROL DENEME
HAFTA X £S5 (um) X £S- (um) t

1 36,05+ 0,54 ¢ 39,00 £ 0,73 ¢ 32157
2 5147+ 1,15°¢ 57,39+ 0,94 ¢ 3,968
3 79,79 +4,61° 70,37 + 1,66 ¢ 1,920 °P
4 79,92 +2.21°" 80,89 + 1,40 " 0,369 O
6 91,24 +1,97* 92,75 +2,20 0,507 P
F 83,353 193,707

** . P<0,01

**%k . P<0,001

O.D. : Onemli degil

a, b, ¢, d, e: Ayni slitunda farkli harf tagiyan ortalamalar arasindaki fark istatistiksel olarak
Onemlidir.
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Grafik 4: Deneme ve kontrol grubunda farkli yaslardaki civcivlerin folikiil cap1 degerleri

3.5.2. Tiroid Folikiil Epiteli

Kontrol ve deneme grubundaki biitiin hayvanlarin tiroid kesitlerinin hepsinde kiibik

epitel hiicrelerine ve yassi epitel hiicrelerine sahip folikiiller bir arada goriildi (Sekil 5, 6).

Deneme ve kontrol gruplarma ait farkli yaslardaki hayvanlarin tiroid folikiillerini

cevreleyen epitel hiicrelerinin ortalama yiikseklikleri Cizelge 8 ve Grafik 5’de verildi.

Kontrol grubu incelendiginde 2. haftada epitel yiiksekliginde artis oldugu (P<0,001), 3.
haftada onemsiz bir diislis gozlenirken, 4. haftada 3. haftaya gore artis meydana geldigi
(P<0,001) tespit edildi. Altinc1 haftada ise tekrar 6nemsiz bir diisiis saptandi.

Deneme grubu incelendiginde 1. haftadan 6. haftaya kadar epitel yiiksekliginin 6nemli
oranda artti§1, 6. haftada ise 2., 3. ve 4. haftalara gore 6énemli oranda diistligli tespit edildi

(P<0,001).

Kontrol ve deneme grubu degerleri karsilagtirildiginda, deneme grubunda 1. ve 2.
haftalarda folikiil epitel yliksekliginin kontrol grubuna gore diisiik oldugu fakat farkin
onemsiz oldugu saptandi (P>0,05). Ugiincii ve 4. haftalarda deneme grubunda epitel
yiiksekliginin kontrol grubuna gore onemli sekilde arttigi (sirasiyla P<0,05, P<0,001), 6.

haftada ise azaldig1 fakat bu azalmanin anlamsiz oldugu tespit edildi.



Cizelge 8: Deneme ve kontrol grubunda farkli yaglardaki civcivlerin tiroid epitel hiicre

yiikseklikleri (X + S.)
KONTROL DENEME
HAFTA X+ S- (um) X+ S- (um) t

1 3,318 £ 0,007 3,27 +0,095 ¢ 0,3310 O
2 3,883 + 0,080 ™ 3,73+0,077 ¢ 1,3300 ©-
3 3,80 £ 0,080 " 4,05+ 0,085 2,0203 "
4 4,05 + 0,060 * 431+0,110* 1,9870
6 3,907 + 0,090 ** 3,38+ 0,080 ¢ 4,0130 P
F 11,781%%* 22,835% %%

* : P<0,05

#x%k 1 P<0,001

O.D. : Onemli degil
a, b, ¢, d: Ayni siitunda farkli harf tagiyan ortalamalar arasindaki fark istatistiksel olarak
Onemlidir.

*0

N

e

L |
¢

3,5 A 0

& Kontrol
O Deneme

25

Folikiil Epitel Yiiksekligi (um)

0,5 A

1 2 3 4 6 Haftalar

Grafik 5: Deneme ve kontrol grubunda farkli yaslardaki civcivlerin tiroid epitel hiicre
yiikseklikleri




b.
Sekil 5: Alt1 haftalik pilicin tiroid bezi kesiti, oklar: Tiroid folikiil epitelindeki kiibik hiicreler,
a. kontrol grubu b. deneme grubu, PAS



b.
Sekil 6: Alt1 haftalik pilicin tiroid bezi kesiti, oklar: Tiroid folikiil epitelindeki yassi hiicreler,
a. kontrol grubu, b. deneme grubu, PAS



3.5.3. Kolloidin Kapladig1 Alan

Folikiil limeninde bulunan kolloidin hem deneme hem de kontrol gruplarinda kuvvetli
bir bicimde PAS pozitif boyandigi goriildii (Sekil 7). Folikiillerin bir kisminin liimeni
tamamen kolloid ile doluyken bir kisminin sadece merkezinde az miktarda kolloid oldugu,
birka¢ folikiiliin limeninin ise hi¢ kolloid i¢cermedigi tespit edildi. Epitel hiicrelerinin bazal

laminasinin kolloide gore daha zayif PAS pozitif boyandigi tespit edildi.

Kontrol ve deneme gruplarinda farkli yaslardaki civcivlerin tiroid folikiillerinde

kolloidin kapladig: alanlar Cizelge 9 ve Grafik 6’da verildi.

Cizelge 9: Deneme ve kontrol grubunda farkli yaslardaki civcivlerin tiroid kesitlerinde birim
alanda kolloidin kapladigi alan (X £ §-)

KONTROL DENEME
HAFTA X £S- (um’) X £S5 (um’) t

1 842,10 £23,36 ¢ 1048,55 + 46,56 © 3,963
2 1979,29 + 67,04 2103,94 £ 66,76 1,317 O
3 3414,08 123,23 € 4129,83 + 177,61¢ 33117
4 4326,13 + 138,94 554532 + 168,57 " 5581
6 6660,91 + 243,61 * 7955,60 + 717,12 * 1,709 -
F 253,374% % 65,065%%*

#% 2 P<0,01

#xk 2 P<0,001

O.D. : Onemli degil
a, b, ¢, d, e: Ayni siitunda farkli harf tagiyan ortalamalar arasindaki fark istatistiksel olarak
Onemlidir.

Kontrol grubu incelendiginde her yas doneminde kolloid miktarinin arttig1 ve bu artisin

istatistiksel olarak dnemli oldugu tespit edildi (P<0,001).

Deneme grubu incelendiginde de her yag doneminde kolloid miktarinin arttigi ve bu

artigin istatistiksel olarak 6nemli oldugu saptandi (P<0,001).



Kontrol ve deneme grubu degerleri karsilastirildiginda, deneme grubunda kontrol
grubuna gore her yas doneminde kolloid miktarinin fazla oldugu, fazlaligin 1., 3. ve 4.

haftalarda anlamli oldugu belirlendi (P<0,001).
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Grafik 6: Deneme ve kontrol grubunda farkli yaglardaki civcivlerin tiroidinde birim alanda
kolloidin kapladig1 alan



b.
Sekil 7: Alt1 haftalik pilicin tiroid bezi kesiti, Tiroid folikiil limenindeki kolloid, a. kontrol
grubu b. deneme grubu, PAS



4. TARTISMA

4.1. Canh Agirhk

Albay ve ark (2002)’nin broyler pilicler iizerine yaptiklar1 ¢alismada, 42 giin siire ile
icme sularina 2 ppm iyot ilave edilen disi piliglerde, canli agirlik artiginin 6nemli olmadigi
tespit edilmistir. Sunulan ¢alismada da ayn1 miktarda iyot verilen civcivlerde kontrollere gore
canli agirlik artisinda 6nemli bir degisiklik gozlenmedi. Emeash ve ark. (1994) ise 10 ppm
iyot ile desteklenen broyler tavuklarda yiiksek canli agirlik artis1 saglandigini, 25 ppm iyot ile

desteklenenlerde ise canli agirlikta azalma oldugunu bildirmektedirler.

Stanley ve Bailey (1989) c¢aligmalarinda broyler tavuklara 2 ppm iyotla muamele
edilmis suyun, viicut agirhigma 900, 720, 540 ve 360 cm’lik alanlarda yetistirilen civcivlere
etkisini incelemislerdir. Arastirma sonunda suyla alinan iyodun Onemli bir agirlik artisi
sagladig, 360 cm’lik alanda yetistirilenlerde ise kalabaligin etkisinin sudaki iyodun etkisine
engel oldugu bildirilmistir. Egorov ve Okolelova (1980) ise broyler yemlerindeki iyot
diizeyinin 0,46-0,86 ppm araligindayken canli agirlik kazancin arttirdigini, dozun yiikselmesi

durumunda ise agirhigin azaldigini bildirmektedirler.

Bu ¢alismada Albay ve arkadaglarinin (2002) caligsmalarinda oldugu gibi 2 ppm iyodun

canli agirlikta meydana getirdigi degisikligin istatistiksel olarak 6nem tagimadigi tespit edildi.

4.2. Hormonlar

Stojevi¢ ve ark’nin (2000) 30 horozla yaptig1 ¢calismada, kan plazmasinda FT3 ve FT4
seviyesinin 28, 35 ve 42. giinlerde giderek arttigini, FT3 seviyesindeki artigin istatistiksel
olarak onemli oldugunu, FT4 seviyesindeki artisin ise onemsiz oldugunu tespit etmislerdir.
Sunulan ¢aligmada ise FT3 seviyesi kontrol grubunda 3. haftada yiiksek oranda artmis, daha
sonra yavas yavas azalmis ve son haftada 6nemli bir diisiis gdstermistir. Deneme grubunda ise
FT3 seviyesindeki artis bir hafta daha erken olmustur. Altinci haftadaki diisiis deneme

grubunda da 6nemlidir. FT4 seviyelerinde ise kontrol grubunda 2. haftada 6nemsiz bir artis



varken daha sonra 6nemsiz dalgalanmalar olmustur. Deneme grubunda ilk haftalarda 6nemsiz
dalgalanmalar olurken, 6. haftada onemli bir diisiis gerceklesmistir. Kontrol ve deneme
gruplar1 arasindaki farka bakildiginda ise 4. haftada deneme grubundaki artisin, 6. haftada ise
azalisin 6nemli oldugu tespit edilmistir (P<0,001).

Stojevic ve ark (2000) yaptiklar1 ¢alismadaki FT3 seviyesindeki artisin 6nemli olmasini

tiroid aktivitesine ve FT4’lin FT3’e ¢evrilmesine baglamislardir.

Sunulan ¢alismada FT3 diizeyinin iyot verilen grupta kontrol grubundan bir hafta 6nce
arttifi ve azalmasimin one alindigi belirlenmistir. Iyot ilavesinin aym zamanda FT4
diizeyindeki artis1 da 1 hafta one aldig1 ve azalmasini geciktirdigi belirlenmistir. Dolayisiyla
FT3 seviyesindeki bu degisimler yasam siirecindeki biiyiime ve gelismenin ilk iki hafta hizl
olmasina ve arastiricilarin (Stojevi¢ ve ark 2000) bildirdigi gibi FT4’tin FT3’e ¢evrilmesine

bagl olabilir. Iyot ilavesi bu degisimi bir hafta éne almustir.

Dawson ve Allen (1960) serceler iizerine yaptiklart calismada kuslarin tiroid
aktivitesinin yavrulara gore yetiskinlerde daha az oldugunu rapor etmislerdir. Buna karsin
Voitkevich (1966) karabataklarla yaptig:1 calismada tiroid aktivitesinin yetiskinlerde daha ¢ok
oldugunu tespit etmislerdir. Sunulan c¢alismada hem kontrol hem de deneme grubunda
hormon verilerinin ortalama degerleri dikkate alindiginda, tiroid aktivitesinin ilk haftalarda

daha yiiksek oldugu tespit edildi.

Erpino (1968), yaptig1 calismada disi saksaganlarda tiroid hormonlarinin artisiyla ilgili
iki doneme dikkati ¢ekmistir; ilki mart ayidir, soguktan sonra hormonlarin yeniden iiretilmesi
veya tiroidin aktifliginin artmasidir. Ikinci donem ise tiiy dokiimiinden 4 hafta sonra
hormonlarda meydana gelen ylikselmedir. Bu durum tiroid ve tiiy dokiimiiniin iligkisini isaret
etmektedir. Civcivlerin kulugkadan ¢ikistan sonraki 10-15. giine kadar viicut 1silar1 ¢evre
1s1sina bagimlidir ve viicut sicakliklari sabittir. Bu 6zellikleri ile poikiloterm canlilar olarak
tanimlanirlar (Boliikbasi 1989). Bu nedenle calismada da civciv diizeyindeki sicakliin
33+2°C olmas1 saglandi. Ikinci haftadan sonra ise civciv diizeyindeki sicaklik azaltilarak
23+2°C’ye distirtildii. Bu haftada civciv yeminden pili¢ yemine gecilirken, civcivlerin
tilylerinin dokiilerek yeni tiiylerin ¢iktig1 gézlendi. Hormon diizeylerinin 2. ve 3. haftalardaki
degisimi ortam sicakliginin degistirilmesi ve tily dokiimii gibi fizyolojik ihtiyag¢larin

farklilagmasina baglanabilir.



Nowak ve ark (2002) yaptiklar1 ¢alismada, kontrol ratlara kiyasla, leptinle tedavi edilen
hayvanlarin TSH konsantrasyonunun azaldigi, FT3 ve FT4 konsantrasyonlarinin yiikseldigi
ve FT4 deki degisimin onemlilik gosterdigini bulmuslardir. Sunulan ¢alismada iyot verilen
deneme grubunun FT3 degerleri sadece 1. ve 2. haftalarda kontrol grubundan yiiksek
bulunmustur, bu fark istatistiksel olarak da 6nemlidir (P<0,001). FT4 degerleri 1., 3. ve 4.
haftalarda deneme grubunda yiiksekken, TSH degeri sadece 6. haftada deneme grubunda
kontrol grubuna gore daha yiiksektir ama bu fark istatistiksel olarak O6nemli degildir

(P<0,001).

Doénmez ve ark.’nin (2001) broyler tavuklarin igme sularma 0, 125, 500 ve 1000 mg
Zn/L. ¢inko ilave ederek yaptiklar1 ¢alismada, ¢inko alis diizeyi yiiksekligi ile serum FT3 ve
FT4 diizeyleri ve tiroid bezi folikiillerinin ¢apindaki artis 6nemli bulunmustur. Serum FT3
diizeyleri 2. haftada ytlikselmis 6. haftaya kadar kontrol grubundan yiiksek kalmistir. Ayni
aragtirmada, 125 mg. Zn/L. destegi uygulanan piliglerde FT4 seviyesinin 6. haftaya kadar
yuksek kaldig1 fakat deney sonunda azaldigi bildirilmistir. Dean ve ark.’nin (1991) broyler
tavuklar {lizerine yaptiklar1 ¢alismada ise yiiksek ¢inko alimi sonunda serum T4 seviyesinin 2.
haftadan 4. haftaya dek azaldigi, FT3 seviyesinin ise 1., 2. ve 4. haftalarda diislise gectigi
bildirilmektedir. Sunulan c¢alismada FT3 seviyesinin deneme grubunun 1., 2. ve 6.
haftalarinda arttig1, FT4 seviyesinin ise 4. ve 6. haftalarda artis gosterdigi dikkat ¢ekmistir
(P<0,001).

Yapilan arastirmalarda viicuttaki tiroid hormon seviyeleri ile ¢inko konsantrasyonu
arasinda yakin bir iliski oldugu bulunmustur (Fujita 1975, Fujimato ve ark. 1986). Fujimato
ve ark. (1986) calismalarinda siganlarda ¢inko eksikliginde FT3 seviyesinin diisiik oldugunu
bildirmektedirler. Fusarium prorotrichioides (kiif) FT2 toksiniyle broyler civcivler lizerinde
yapilan incelemede 14 giin bu toksinle muamelenin bagimsiz tiroksin diizeyinde azalmaya
neden oldugu belirlenmistir (Rachid ve ark. 2001). Rasyonlarina % 0,002 ya da % 0,004
oraninda iyot ilaveli sentetik bir protein olan protamone eklenen broylerlerin % 0,002 lik
grupta viicut biiyiikliigl, tiroid agirhigt ve FT3, FT4 seviyelerinde diisiis gozlenmis fakat
besinden protamone uzaklastirildiginda degerlerin artigi goriilmiistir (Newcomer 1976).
Buffenstein ve ark. (2001) yaptiklar1 ¢aligmada soguk stresine karsi TSH konsatrasyonunun
kontrol grubuyla kesin bir fark gdstermedigi, fakat soguga maruz kalanlarin % 40 oraninda

yiiksek serbest FT4 seviyesine sahip oldugunu bulmuslardir.



4.3.Tiroid Bezi Histolojisi

Baryla ve ark (2003) tavuklarla yaptiklar1 ¢calismada tiroid bezinde folikiillerin etrafinda
kan damarlarinin oldugunu ve yakinlarinda salgr vezikiillerinin bulundugunu tespit
etmiglerdir. Sunulan calismada da tiroid folikiillerinin etrafinda yapilan salginin kana

verilebilmesi i¢in ¢ok sayida kapillarin oldugu gozlenmistir.

Devenin tiroid bezi lizerinde yapilan ¢calismada (Abdel-Magied ve ark. 2000) bezin yaz
ve kis mevsimlerinde ¢esitli biiyiikliikklerde folikiil icerdigi gdzlenmistir. Biiyiik folikiiller
kiibik ya da yasst hiicrelerden olusmustur, oysaki kiigiik folikiiller yiiksek kiibik ya da kisa
prizmatik epitel hiicrelerden meydana gelmistir. Biiyiik folikiillerin gbze carpan vakuolleri
yoktur ve liimenin tamami kolloidle doludur. Kiigiik folikiillerde ise kolloid soluktur ve
birgok periferal kenar vakuolii gdzlenir. Interfolikiiler alanlar ¢ok ince kollogen fibriller ve
kan kapillarlar1 bulundurur. Parafolikiiler hiicreler gozlenmemistir. Ayn1 arastirmada (Abdel-
Magied ve ark. 2000) tiroid folikiiliiniin boyutlarinda ve epitel yiiksekliginde degismeler
gbzlenmistir. Sunulan ¢alismada da ¢esitli biiyiikliikte folikiillere, farkli yiikseklikte epitel
hiicrelerine rastlanmistir. Yagil ve ark. (1978) ile Etzion ve ark. (1987) devede yaptiklari
calismada, kisin kiiclik, yazin biiyiik tiroid folikiillerinin ¢ok oldugunu bildirmislerdir. Bu yaz
ve ki arasinda deve tiroid bezinin fizyolojik yapisinda degisikliklerin bulunmasina sebep
olur. Atoji ve ark. ise (1999) yaptiklar1 ¢alismada tiroid bezindeki liiminal kolloidi PAS
pozitif bulmusglardir. Ayni ¢alismada (Atoji ve ark 1999) hiicrelerin yiiksekligi ile fonksiyonu
arasinda bir iligki olmadig tespit edilmistir. Sunulan ¢alismada da kolloid PAS pozitif olarak
gdzlenmistir. Ayrica ¢aligmada kolloid miktar ile epitel yiiksekligi arasinda ters oranti oldugu

bulundugu saptanmistir (Atoji ve ark 1999).

Poutsy (1977) ile Atoji ve ark’da (1999) folikiil boyutlariyla epitel yiiksekligi arasindaki
iligkiyi incelemislerdir. Kopek, domuz, insan ve ratlarda goriilmiis yiiksek folikiiler hiicreler
yiiksek aktivitededirler, oysaki yassi folikiiler hiicreler hipoaktiftir. Sunulan ¢alismada da
yiiksek folikiil epitel hiicrelerinden meydana gelen folikiillerde kolloid miktarinin arttig1, yani

bu folikiillerin yiiksek aktivitede oldugu goriildii.

Tek horgiiclii deve lizerine yapilan ¢aligmada (Atoji ve ark. 1999) folikiiler epitelin tek
katmanli oldugu ve yiksekligin folikiilden folikiile degistigi, parafolikiiler hiicrelerin
bulunmadigi ve folikiillerin bazal ylizeylerinin bazal lamina ile kapli oldugunu

gozlemlemisglerdir. Sunulan ¢aligmada da ayn1 bulgular elde edilmistir.



Parker ve ark. (1980) domuzlar ile yaptiklar1 ¢alismada tiroid folikiillerinin capinin
dogumdan sonra bir azalma gosterdigini fakat 72 saat sonrakilerde caplarin dogarken 6lmiis
domuzlarin tiroid bezindekilere benzedigini gozlemlemislerdir. Bu arastirmacilara gore tiroid
folikiilleri biitiin gelisme evrelerinde kolloid igerir. Sunulan calismada da biitiin yas
gruplarinda folikiillerin kolloid igerdigi ve caplarinin arttigi gozlenmistir. Ayni ¢alismada
biitiin gelisme evrelerinde folikiillerin ¢ogunun etrafi kiibik-prizmatik epitel ile sarili oldugu

rapor edilmistir (Parker ve ark 1980).

Her yas donemindeki kontrol ve deneme grubu arasindaki tiroid folikiillerinin boyutlar
ve epitel yliksekliklerindeki degisiklik, yapilan arastirmada da goriilmiistir. Epitel
yukseklikleri 6zellikle 3. ve 4. haftalarda kontrol grubuna goére deneme grubunda onemli

oranda artmustir.

Gerard ve ark. (2000) yash fareler iizerine yaptiklar1 aragtirmada aktif folikiillerin (sicak
folikiil) yuvarlak cekirdekli kiibik veya silindirik epitele sahip oldugunu, hipofonksiyonel
folikiillerin (soguk folikiil) ise yass1 epitel hiicreleri ile ¢evrili oldugunu gézlemlemislerdir.
Soguk folikiillerde liimen koyu yogun kolloidle doluyken, sicak folikiillerin liimeni daha agik
boyanan kolloide sahiptir. Yapilan bu arastirmada kontrol hayvanlarinda kiibik epitel
hiicrelere ve yassi epitel hiicrelere sahip folikiiller bir arada gézlenmistir ve folikiiler liimenin
alan1 sicak folikiillerde soguk folikiillere gére 6nemsiz bulunmustur. Yine Gerard ve ark.
(2000), tiroid bezinin merkezindeki hiicrelerin kiiciik ve daha az aktifken, periferdekilerin
bliylik oldugunu gozlemislerdir. Sunulan c¢alismada da aynmi sekilde kiigiik folikiillere

merkezde, biiyiik folikiillere ise periferde rastlanmaistir.

Broyler tavuklarin tiroid epitel hiicre yiiksekliklerinin yasa bagli olarak degisimini
inceleyen bir kaynaga rastlanamamustir. Little ve ark. (1991) 2, 6, 24, 48, 120, 240 ve 480
saatlik gliney fil foklar1 {izerine yaptiklart arastirmada tiroid epitel hiicrelerinin
yiiksekliklerinin arasindaki farki 6nemli bulmuglardir. Ayni arastirmada yas gruplar1 arasinda
tiroid epitel hiicrelerinin c¢ekirdeklerinin durumlarinin da farkli oldugu goézlenmistir.
Dogumda ¢ekirdekler hiicrenin bazalindedir fakat 6 saatte supapikal pozisyona gelir. Cekirdek
24 saat ve 2 giinliiklerde hiicrenin merkezindedir. Bes giinliiklerde ¢ekirdek genellikle bazale
oturmus, 10 ve 20 giinliiklerde ise 24 saatlik ve 2 giinliiklerde oldugu gibi hiicrenin
merkezindedir. Sunulan c¢alismada her iki tipteki c¢ekirdege de ayni kesit {izerinde
rastlanmistir. Ayni aragtirmada (Little ve ark. 1991) genis vakuollerin miktar1 6 saatliklerde

azalmis goriliir, 24 saatlik ve 2 giinliiklerde daha az genis vakuoller, 5 giinliiklerde apikal



sitoplazmada bulunan daha kii¢iik vakuoller goriiliir. On ve 20 giinliiklerde genis vakuollerin

azalma egilimi vardir fakat bu egilim ilk 2 giinden daha azdir.

Erpino (1968) saksaganlar iizerinde 1965 ve 1966 yilinda yaptig1 ¢alismada, epitel
hiicre sayisinin, sicakligin 9°C yiiksek oldugu 1966 yilinda daha az oldugunu tespit etmistir.
Ayrica ayni c¢alismada (Erpino 1968) farkli yas ve cinsteki kuslar1 incelemis ve farkli
mevsimlerde tiroid dokusunun toplam miktari, epitel ve kolloid miktarindaki degisimlerin
onemsiz oldugunu bildirmistir. Sunulan calismada ise her iki grupta da kolloid miktarinin
yasa bagl olarak arttig1 ancak deneme grubunda bu artigin kontrole gore daha yiiksek oldugu

tespit edildi.



5. SONUC

5.1. Kontrol Grubu Sonuglari:

N

Canli agirligin yasa bagl olarak arttig1 goriildi (P<0,001).

1
2. TSH diizeyinin 2. haftada artt1g1, 6. haftada ise diistiigii tespit edildi.

3.

4. FT3 diizeyinin 3. haftanin sonuna kadar arttig1, 6. haftada diistiigii dikkati ¢ekti

FT4 diizeyinin 2. haftada arttig1, 3. haftadan itibaren azaldigi saptandi ((P<0,01).

(P<0,01).

Folikiil ¢apinin 6. haftaya kadar yasa bagl olarak artti1 gozlendi (P<0,001).
Epitel yiiksekliginin 2. haftada arttig1, 3. haftada diistiigii belirlendi (P<0,001).
Kolloidin folikiilde kapladig1 alanin yasa bagli olarak arttig1 goriildi ((P<0,001).

5.2. Deneme Grubu Sonugclari:

Canli agirligin yasa bagl olarak arttig1 saptandi (P<0,001).

TSH diizeyinin 1. ve 4. haftalar arasinda sabit iken, 6. haftada arttig1 gozlendi
(P<0,001).

FT4 diizeyinin 1. haftada en yiiksek seviyede iken 6. haftada diistigl tespit
edildi (P<0,001).

FT3 diizeyinin 2. haftanin sonunda arttig1, sonra da gittikce azaldig1 belirlendi
(P<0,001).

Folikiil ¢apinin 6. haftaya kadar arttig1 goriildii (P<0,001).

Epitel yiiksekliginin 6. haftaya kadar yiliksek kaldigi, 6. haftada diistiigii saptandi
(P<0,001).

Kolloidin folikiilde kapladig: alanin yasa bagli olarak arttig1 goriildi ((P<0,001).



Sonucta, kontrol grubunda TSH seviyesi ikinci haftada arttiktan sonra, 6nce FT4
diizeyini artirmistir. Daha sonra FT4 diizeyi 3. haftadan itibaren azalirken, FT3 diizeyi
artmistir. FT4 azalmaya devam ederken altinct haftada TSH seviyesinin azalmasiyla beraber

FT3 diizeyi de azalmustir.

Iyot ilavesi TSH, FT4 ve FT3’iin olusma diizenini etkilemistir. TSH seviyesinin 2.
haftadaki artisina ve 6. haftadaki diisiisiine engel olmustur. Bununla beraber kontrol ve
deneme grubu arasindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. FT3 diizeyi
kontrol grubundan bir hafta dnce artmis ve azalmasi da éne almmustir. Iyot ilavesi aym
zamanda FT4 diizeyindeki artig1 da bir hafta 6ne almis, azalmasini geciktirmis ve 6. haftada

da fazla diismesine neden olmustur.

Iyot ilavesi 1. ve 2. haftalarda folikiil capini artirmistir. Iyot alan grupta tiroid epiteli
daha fazla siire yiiksek kalmis, kolloidin folikiilde kapladig: alan da artmustir.

Her iki grupta da canli agirlik, folikiil ¢ap1 ve kolloidin kapladigi alanin yasa bagh
olarak arttig1 belirlenmistir. Bununla beraber iyot, canli agirlik artisinda farka neden
olmanustir. Iyot alan grupta tiroid epiteli daha fazla siire yiiksek kalmus; folikiil cap1 1 ve 2.

haftalarda, kolloidin folikiil igerisinde kapladig1 alan 1., 3. ve 4. haftalarda artmistir.

Elde edilen sonuglar, iyodun bazal metabolizmaya etkisi konusundaki bilimsel birikime
katki olusturacak ve bu konuda yapilacak olan calismalar i¢in veri olarak kullanilacaktir.
Sonraki donemde; ilave edilen iyot miktart ve deneme siiresindeki degisimlerin
incelenmesinin, iyot ve bazal metabolizma arasindaki iliskiye dair bilgi birikimini

zenginlestirecegi diistiniilmektedir.



OZET

Bu calismada, kulugkadan ¢iktiktan sonra alt1 hafta boyunca sularina 2 mg/L. oraninda
iyot ilave edilen civcivlerde; iyodun bir haftaliktan alt1 haftalik yasa kadar, canli agirlik, TSH,
FT3, FT4, tiroid folikiil capi, kolloid miktar1 ve folikiil epitel yliksekligine etkilerinin

arastirilmasi amaglanda.

Calismada, 50 adet kontrol ve 50 adet deneme grubunda olmak iizere toplam 100 adet
broyler civciv kullanildi. Kulugkadan ¢ikisin birinci giiniinden itibaren deneme grubunun,
icme suyuna % 98-99 saflikta 2 mg/L oraninda iyot katkis1 yapilirken, kontrol grubuna
herhangi bir katki yapilmadi. Hayvanlar ad libitum su ve yem ile beslendi. Arastirmada
civcivler 1, 2, 3, 4 ve 6 haftalik olduklarinda deneme ve kontrol gruplarindan 10’ar adet
hayvanin canli agirliklar1 belirlendi. Serumda TSH, FT3 ve FT4 seviyelerinin belirlenmesi

amaciyla kan 6rnekleri alindi. Daha sonra dekapite edilerek tiroid bezleri ¢ikarildi.

Tiroid bezinden hazirlanan parafin bloklardan 50 pm ara ile 5 pm kalinliginda seri {i¢
kesit alindi. Kesitlere genel histolojik inceleme igin iicli boyama yontemi, kolloid
demonstrasyonu i¢in Periyodic Acid Shiff reaksiyonu (PAS) uygulandi. Goriintii analiz
sistemi (Leica Q Win Standart) kullanilarak tiroid folikiillerinin ¢api, kolloid miktar1 ve epitel
yiikseklikleri 6l¢iildii.

Elde edilen veriler incelendiginde, kontrol ve deneme grubunda canli agirligin yasa

bagl olarak artt1g1, fakat artisin gruplar arasinda istatistiksel olarak 6nem tasimadig1 gézlendi.

TSH seviyesinin kontrol grubunda ikinci haftada arttiktan sonra, dnce FT4 diizeyini
artirdigl, 3. haftadan itibaren FT4 diizeyi azalirken, FT3 diizeyinin arttif1 belirlendi. FT4
azalmaya devam ederken altinc1 haftada TSH seviyesinin azalmasiyla beraber FT3 diizeyinin

de azaldig1 gozlendi.

Iyot ilavesinin TSH, FT4 ve FT3’{in olusma diizenini etkiledigi, TSH seviyesinin 2.
haftadaki artisina ve 6. haftadaki diisiisiine engel oldugu belirlendi fakat olusan farkliligin
istatistiksel olarak anlamli olmadig: tespit edildi. Deneme grubunda FT3 diizeyinin kontrol

grubundan bir hafta dnce artti1 ve azalmasmnin da dne alindigi belirlendi. Iyot ilavesiyle aym



zamanda FT4 diizeyindeki artisin da bir hafta 6ne alindigi, azalmasimin geciktirildigi ve 6.

haftada da fazla diismesine neden olundugu dikkati ¢ekti.

Tiroid folikiil hiicreleri incelendiginde kiibik ve yass1 hiicrelerin her iki grupta da bir
arada oldugu gozlendi. Her iki grupta da folikiil ¢cap1 ve kolloidin kapladig: alanin yasa baglh
olarak arttig1 belirlendi. Iyot alan grupta tiroid epitelinin daha fazla siire yiiksek kaldigi;
folikiil ¢apinin 1 ve 2. haftalarda, kolloidin folikiil icerisinde kapladigi alanin 1., 3. ve 4.
haftalarda arttig1 saptandi.

Anahtar kelimeler: Tiroid, FT3, FT4, TSH, folikiil, kolloid, iyot, broyler civciv



SUMMARY

The Effect of Iodine on Thyroid Gland Histology of Chick at Post-Hatching
Period

This study aimed to investigate the effects of the iodine on the body weight, TSH, FT3,
FT4, thyroid follicular diameter, amount of colloid and epithelium height of the follicular
epithelium on chickens from first week to sixth week of age which were given 2 mg/L iodine

in their water throughout the six weeks beginning at the hatching.

A sum of 100 broiler chicken, 50 as controls and 50 as experimental animals, were used
in this study. lodine with 98-99% purity was added in amounts of 2 mg/L to the drinking
water of animals in experimental group from hatching day up while controls received no
supplementation. Food and water were given to the animals ad libitum. Ten chickens from
each control and supplement groups were weighted at the days 1, 2, 3, 4 and 6 of the
experiment. Blood samples were collected to determine the concentrations of the serum TSH,

FT3 and FT4. Thereafter, animals were decapitated and thyroid glands were taken.

From prepared paraffin blocks of the thyroid gland 3 serial sections of 5 um thickness
were taken with 5 pm distances. For evaluation of the general histology of the sections triple
staining method, and for colloid demonstration the Periodic Acid Shiff (PAS) reaction were
applied. The diameter of the thyroid follicles, their colloid content and epithelium height were

measured by using the image analyzer system (Leica Q Win Standard).

The evaluation of the gathered data suggested that the body weights of animals in
control and supplemental groups increased with the age, and there was no confirmed

difference between these groups.

In control group TSH concentration increased at the second week and caused primarily
an increase an increase in FT4 concentrations, but from the third week up FT3 concentrations
were increased while FT4 concentrations showed a decrease. While FT4 concentrations
continued to decrease the FT3 concentrations showed a decrease at the sixth week related to a

decrease in TSH.



It was seen that the supplementation of the iodine affected the production order of the
TSH, FT4 and FT3, prevented the increase of the TSH concentrations at the second week and
its decrease at the sixth week. However, no statistically confirmed difference occurred
between both groups at all. It was determined that the FT3 concentration increased one week
earlier in the supplemented group and its decrease was also earlier in this group than the
controls. It was remarkable that with iodine supplementation the increase in FT4
concentration was seen also one week earlier, its decrease delayed and its decrease was more

profound at the sixth week of the experiment.

When the thyroid follicles were investigated it was seen that the cubic and flat cells
were assembled in both groups. Follicle diameters and the area covered by the colloid
increased with age in both groups. Epithelium height of the thyroid continued to be higher for
a longer time period in iodine supplemented group, and it was seen that follicle diameters
increased at the 1st and 2nd weeks and the area colloid cover within the follicles increased at

the 1st, 3rd and 4th weeks.

Key words: Thyroid, FT3, FT4, TSH, follicle, colloid, iodine, broiler chicken.
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