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Erkek perfiizyonlu, erkekperfiizyonsuz ve disi pcrfilzyonht siganlarda beynin sag ve sol hemisferlerinde ¢inko
(Ztt-.) konsantrasyonu atomik absorpsiyon spektrofotometresi ile 6l¢iildii. Sol hemisferdeki ¢inko konsant-
rasyonu sag hemisfvrdekinden biraz daha yiiksek bulundu. Fakat sag-sol fark: istatistik acidan onemli degildi
(p > 0.05). Perfiizyonlu sican gniplan ile perfiizyonsuz grup arasindaki ¢inko seviyesi farki da istatistik agidan

onemli  bulunmadh.

Sicanda sag ve sol hemisferler arasinda total ¢inko seviyeleri bakimindan onemli bir asimetri olmadig

sonucuna varudi. /Tiirk Tip Arastirma 1992, 10(1): 8-12J

Anahtar Kelimeler: Cinko, Asimetri, Sican beyni

Sercbral asimetri ile ilgili gozlemlerin tarihi
¢ok eskidir. Fakat son 10 yilda hemisferik dominant-
ligin biyolojik temellerini konu edinen arastirmala-
rin sayist oldukga artis gosterdi (1,2,3,4,5,6). Ozel-
likle zihni fonksiyonlarin anlasilmasi ve bazi hasta-
liklara ait mekanizmalarin i/ahi ag¢isindan sercbral
asimetri Oonem tasimakladir.

Memeli ve kuslarda beynin sol yarisinin ile-
tisimi saglayacak sekilde d6zellestigi; sag yarisinin ise
daha ¢ok emosyonel olaylar1 yonlendirdigi ileri sii-
riillmekledir (7). Fonksiyonel asimetrinin temelinde
morfolojik ve 6zellikle nérokimyasal asimetrinin yat-
t1ig1 sanilmakladir. Sicanlarda dopaminerjik yollar
farmakolojik olarak uyarildiginda molor fonksiyon-
larda asimetrik bir artis goriilmiis ve hayvanlar bir
¢ember cizerek donmeye baslamiglar (8). Glick ve
ark. (9) bir ¢alismalarinda sigan beyninin sol tarafin-
da metabolik aktivitenin saga gore daha yiiksek ol-
dugunu buldular. Glick ve ark. (3) diger bir ¢caligma-

Gelis Tarihi: 26.7.1991 Kabul Tarihi: 7.9.1991

Yazisma Adresi: Cafer MARANGOZ
Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi
Fizyoloji ABD, 55139 Kurupclit-SAMSUN

nin (10) sonuglarini yeniden analiz ederek insan bey-
ninin sol globuos pallidus bélgesinde saga gdore daha
fazla miktarda dopamin ve kolin ascliltransferaz en-
zimi bulundugunu gosterdiler. Sol taraftaki bazal
gangliyonlarda saga gore daha ¢ok dopamin termi-
nalinin oldugunu gdsteren ¢aligmalar da vardir (11).

Oke ve ark. (12) insan talamusunda noradrena-
linin asimetrik bir dagilim gosterdigini; talamusun
anterior kisminda sag talamusta, poslcrior kisminda
ise sol talamusta daha fazla noradrenalin bulun-
dugunu teshil ettiler. Oke ve ark. (13) noradrenali-
nin sican talamusunda da asimetrik bir dagilim gos-
terdigini buldular. Diger norotransmitterlerden GA -
BA'nin (3,14) triptofanin ve 5-hidroksitriptaminin
(15) asimetrik dagilim gosterdikleri bildirilmistir.
Starr ve Kilpatrick (14) siganlarda GABA-T'nin in-
hibisyonundan sonra substantia nigra, superior kol-
likiiliis ve nuklcus accumbens'in sag tarafinda sola
gore GABA konsantrasyonunun daha fazla oldugu-
nu; ventral legmantum, ventromcdyal talamus ve nu-
kleus kaudatus'un ise sol tarafinda saga gore daha
fazla G AB A bulundugunu gosterdiler.

Cinko vc diger bazi eser elementler ¢ok sayida
enzimin yapisina katilmakladir. Bu metallocnzimle-
rin bir kismi norotransmitter sentezinde de gorev
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almaktadir. Ayrica eser elementlerin hiicre ve beyin
fonksiyonlarinda Onemli goérevlere sahip olduklari
anlagilmaktadir (16,17). Beyinde iki degerlikli metal
iyon konsantrasyonunun artmasi ndrotransmitterle-
rin sentezini ve pargalanmasini katalizleyen bazi en-
zimlerin aktivitesini duraklatir. ki degerlikli iyonlar-
dan etkilenen enzimlerin basinda glutamin sentetaz
ve glutamat dekarboksilaz gelir (18). Boylece gluta-
mik asilin yikim1 ile GABA'nin yapimi azalir, tersine
glutamik asit sentezi ile G AB A yikimi hizlanir.

Stuoo ve ark. (19) biyojenik aminlerin sente-
zinde iki degerlikli katyonlarin roliinii arastirarak,
bu aminlerin sentezinde rol oynayan enzimlerden
tirozin hidroksilaz ve triptofan hidroksilazin kal-
siyum iyonlar: tarafindan diizenlendigini ileri siirdii-
ler. Cinko, kadmiyum ve civa'nin kalsiyum gibi se-
rebral kalmodulinc baglanarak tirozin hidroksilaz ile
triptofan hidroksilaz aktivitesini artirdiklar1 bildiril-
misti (20).

Yukarida 6zetlenen bulgular beyinde eser ele-
mentlerin ve 6zellikle ¢inkonun asimetrik bir dagilim
goOsterebilecegini  diisiindiirmektedir. Literatiirden
bildigimiz kadariyla eser elementlerin dagiliminda
hemisferik bir asimetrinin olup olmadigi simdiye ka-
dar calisilmamistir. Sunulan ¢alismanin amaci sigan
beyin hemisfcrlcrinde ¢inko dagilimin nasil oldugunu
atomik absorpsiyon spektrofotometresi ile arastir-
maktir.

MATERYAL VE METOD

Deneylerde 15 erkek, 15 disi perfiizyonlu ve 16
erkek perfiizyonsuz olmak iizere {i¢ grup ve toplam
46 tane albino sigan kullanildi. Perfiizyonlu erkek
sicanlarin yas ortalamasi 159.6+3.7 (SEM); disi
perfiizyonlu sicanlarin yas ortalamasi ise 169.7 £7.9
(SEM) giin idi. Perfiizyonsuz 16 erkek sicanin yas
ortalamasi tesbit edilmedi. Biitiin hayvanlar ayni
sartlarda tutuldu ve normal miktarda, ¢inko ihtiva
eden besinle beslendi. 11k iki gruptaki hayvanlar de-
rin anestezi altinda (45 mg/kg Nembutal) intrakar-
diyal yoldan perfiize edildi. Perfiizyona distile ve
deiyonize su ile devam edildi. Her hayvana 1 litre
perfiizyon sivisi verildikten sonra beyin ¢ikarildi. Bii-
tiin beyin bir hassas terazi ile tartildi. Ventral ylizeyi
alta gelmek iizere bir milimetrik kagidin {istiine
yerlestirilen beyinde once bulbus olfaktoriuslar yari-
kiirelerin tam ucundan horizontal diizleme dik ola-
rak kesildi. Daha sonra sag ve sol yarikiireler sagittal
fissur boyunca ve gene horizontal diizleme dik ola-
rak yapilan bir kesit ile birbirinden ayrildi. Yarikiire-
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ler Sartorius model bir hassas terazide tartilarak
agirliklart kaydedildi. Bu sekilde hazirlanan yarikii-
reler 24 saat siire ile 120°C'de bekletilerek kurutul-
du ve agirliklart 6lgiilerek kaydcdildi.Perfiizyonsuz
grup ayni islemlere tabi tutuldu. Sadece perfiizyon
uygulanmadi.

Deneylerde kullanilan plastik ve cam malzeme
distile ve deiyonize su ile {icer defa yikandi. Cam
malzeme yikanmadan Once siilfiirik asit soliis-
yonunda bekletildi.

Doku orneklerinin hazirlanmasinda yas yakma
metodu uygulandi (21,22). Bunun i¢in 6nce 40 birim
nitrik asit, 4 birim perklorik asit ve 1 birim siilfiirik
asit karigtirilarak B ¢ozeltisi elde edildi. Asitler su-
landirilmadan dogrudan dogruya firmanin (Fisher
Scientific Co.) verdigi siselerden alinarak kullanildi.
B ¢ozeltisinden her tiipe 25'er ml kondu ve beyin
yarikiireleri bu tiiplere yerlestirildi. 300°C'de 30 da-
kika bekletildi. Bdylece nitrik asit ve perklorik asit
buharlagsmis oldu. Daha sonra sogutulan tiiplerin
herbirine 15-20 ml distile ve deiyonize su ile 2 ml %
0.2'lik sodyum nitrat ¢dzeltisi ilave edildi. 10 dakika
sireyle kaynatildi ve tekrar sogutuldu. Boylece ilk
islemde erimeme ihtimali olan organik maddelerin
parcalanmasi saglandi. Daha sonra her tiipte bulu-
nan sivi, distile ve deiyonize su ilave edilerek 100 ml
'yve tamamlandi.

Zn’' icin gereken standart ¢ozeltiler stok so-
lisyonlardan deiyonize su ile sulandirilarak hazir-
land1.

Beyin dokusundaki iki degerlikli katyon seviye-
leri Perkin Elmer 2280 Model (Flame) atomik ab-
sorpsiyon spektrofotometresi ile ligcer defa okunarak
ortalama alindi. Asimetri katsayisini tesbit etmek
i¢in su formiil kullanildi:

t Yiiksek konsantrasyon

[ Diisiik konsantrasyon )

Istatististiki analizler icin Student's "t" testi uy-
gulandi.

SONUCLAR

Perfiizyonsuz 16 erkek, perflizyonlu 15 erkek
ve 15 disi siganda beynin sag ve sol yarikiirelerinde
Olgiilen ¢inko degerleri Sekil 1 ve Tablo 1'de goriil-
mektedir.

Asimetri katsayilarina gére perfiizyonlu 15 er-
kek sigcandan 10'unda sag beyin yarikiiresindeki ¢in-
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Sekil 1.  Sican beyin hemisferlerinde ¢inko dagilimi asimetrik
degildir.

ko seviyesi daha yiiksektir. Fakat 15 hayvandan elde
edilen degerlerin ortalamasina bakildiginda sol yari-
kiirelerdeki  ortalama ¢inko konsantrasyonu
(16.93+1.97; ortalama+SEM), sag yarikiirelerdeki
ortalama ¢inko konsantrasyonundan (16.37 +1.45)
biraz daha fazladir. Ancak aradaki fark istatistiki
acidan onemli degildir (P > 0.05).

15 disi sigana ait sag yarikiirede ortalama ¢inko
seviyesi 18.81 +2.14 (ortalama+SEM); sol yarikii-
redeki ortalama ¢inko seviyesi de 19.37£2.76 (orta-
lama +SEM) dir. Aradaki fark istatistik ag¢idan
onemli degildir (P >0.05). Asimetri katsayisina gore
15 hayvandan 7'sinde asimetrinin saga, 8'inde sola
yoneldigi tesbit edilmistir.

Perfiizyonsuz 16 erkek si¢canda sag yarikiireler-
deki ortalama ¢inko konsantrasyonu (14.76 £1.87)
perfiizyonlu grubun ortalamasindan 1.61 kadar; ve
sol yarikiiredeki ortalama ¢inko konsantrasyonu da
(15.75+£2.07) perfiizyonlu grubun ortalamasindan
1.18 kadar daha diisiiktiir. Diger taraftan perfiiz-
yonsuz grupta sol yarikiirelerdeki ¢inko konsant-
rasyonu sag yarikiirelerdekinden biraz daha yiiksek-
tir. Fakat aradaki fark istatistiki agidan 6nemli degil-
dir (P >0.05). Asimetri katsayilarina bakildiginda 16
hayvandan 6'sinda asimetrinin saga, 10unda sola y6-
nelmis oldugu goriildii.

MARANGOZ,AGAR,AYYILDIZ, BAYRAKLI

Ug grup birlikte degerlendirildiginde toplam 46
hayvandan 23'iinde asimetrinin saga, 23'iinde de sola
meyilli oldugu fakat, sag-sol farkinin 6nemli olmadig1
anlasildi (P>0.05).

TARTISMA

Biitiin gruplarda (erkek perfiizyonlu, erkek
perfiizyonsuz ve disi perfiizyonlu) sol hemisferdeki
¢inko konsantrasyonu (jxg/g yas doku) sag hemisfer-
dckinden ortalama olarak biraz daha yiiksektir. Bu-
nunla birlikte, sag-sol fark:i istatistik acidan Onemli
degildir. Yani, ¢inko dagilimi bakimindan sigan bey-
ninde hemisferik bir asimetri yoktur.

Diger taraftan digi siganlarda hem sag hem de
sol hemisferin ortalama ¢inko seviyeleri erkek-
lerinkinden biraz yiiksektir. Ancak, ¢inko seviyeleri
bakimindan erkek-disi farki istatistik agidan 6nemli
degildi.

Sicanlarda sag ve sol hemisferlerde yapilan lez-
yonlarin farkli ve ¢ok ¢esitli davranis bigimlerine yol
actigin1 gosteren bir ¢ok calisma vardir (23,24,25).
Davranisin lezyonun bulundugu yere ve hemisfere
gore farkli bigcimde etkilenmesinin morfolojik ve lo-
kal biyokimyasal temelleri olabilir. Cinko ve diger iki
degerlikli katyonlar ¢ok sayida enzimin yapisina gi-
rip (17), nérotransmitterlerin sentezinde (19,20,26)
ve diger hiicre olaylarinda rol aldiklarina gdre bunla-
rin da asimetrik bir dagilim géstermeleri beklenen
bir husustur.

Bu ¢alismada ¢inko i¢in beklenilen 6lgiide an-
lamli bir asimetri tesbit edemeyisimizin iki muhte-
mel sebebi olabilir:

1. Erkeklerin ve disilerin bir kisminda belli
gorevler igin sag hemisfer Ozellesmisken; diger bir
kisminda sol hemisferin bu isleri istlenmis olmasi.
Yani dominant bireye
degismesi. Sag elini kullanan insanlar ile sol elini
kullananlarda beyin hemisferinde boylesi bir gérev
farkliligiiyice bilinmektedir. Fakat sunulan ¢aligma-
da sicanlarin el tercihine bakilmamistir. Asimetri
incelendiginde bir gruptaki sicanlarin

hemisferin  bireyden

katsayilari

Tablo 1. Sican beyninin sagve sol yarikiiresinde ¢inko konsantrasyonu (u.g/g yas doku)

Hayvan Sag Yarikiire Sol Yarikiire

Sayist (n) (ort £ SFJv]) (ort = SEM) t p
Perfiizyonsuz erkek 16 1476 £1.87 1575 +2.07 035 >0.05
Perfiizyonlu erkek 15 1637 *1.45 1693 + 197 023 >0.05
Perfiizyonlu disi 15 1881 +2.14 1937 £+ 2.76 0.16 >0.05
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yaklagik {igte birinde asimetri yoniiniin ¢ogunlugun
zittina oldugu goriiliir.

2. Kortikal ve subkortikal yapilarin her bi-
rinde ve rostrokaudal eksenin belli bolgelerinde nd-
rokimyasal asimetrinin yonii farkli olmus olabilir.
Nitekim Oke ve ark. (12,13) insan ve sigan talamu-
sunda noradrenalinin rostrokaudal eksen boyunca
farkb asimetrik dagilimlar gosterdigini tesbit ettiler.
Daha Once yaptigimiz bir ¢alismada (27) erkek ve
disi siganlarda dorsal hipokampusun piramidal
hiicrelerini saymis ve asimetrinin rostrokaudal ek-
sen boyunca degistigini bulmustuk. Belirtilen bu ¢a-
ligsmada erkek si¢canlarda sol dorsal hipokampusun
anterior kisminda sagdakine gdére daha ¢ok hiicre
oldugu; fakat posterior kisminda sag tarafin daha
¢ok hiicre ihtiva ettigi tesbit edilmistir. O halde, iki
degerlikli katyonlar a¢isindan bir asimetri bulunup
bulunmadigini konu edinecek daha sonraki ca-
lismalarda:

a. Beynin farkli bolgeleri'ayr1 ayrt ele alinmali

b. Rostro-kaudal eksen boyunca farkli seviye-
lerden alinan doku dilimleri ayr1 ayri degerlendiril-
melidir.

Sunulan ¢alismada dlgiilen ¢inko degerleri da-
ha 6nce yapilan 6l¢iimlerle genel olarak uygunluk
i¢indedir (28). Hu ve Friede (29)'nin insan beyninde
yaptiklar1 Ol¢iimlere gore beyin dokusundaki ¢inko
miktart 129 ile 39 ug/g (yas doku)
degismektedir. Ayni arastiricilar sigan beyni igin
22.7 ji-g/g gibi bir ortalama deger bulmuslar ve per-
flizyonlu beyin ile perfiizyonsuz beyin arasinda Zn
kapsam1 bakimindan anlamli bir fark olmadigini gos-
termislerdir.  Sunulan c¢aligsmada
beyinlerde ¢inko miktari, perfiizyonlulara gore biraz
diisiik bulunmus ise de aradaki fark istatistik agidan
onemli degildir (P > 0.05).

arasinda

perfiizyonsuz

Chung ve Johnson (18) normal fare beyninde
¢inko miktarim iki ayr1 irkta 18.06 u.g/g ve 17.70 u.g/g
olarak buldular. Bu degerler bizim erkek ve disi s1-
canlarda tesbit ettigimiz degerlere oldukca yakindir.
Diger taraftan Kasarskis ve ark. (30) siganlarda epi-
lepsinin tutugsma modeline korteks ve hipokampu-
sun ¢inko seviyelerinin nasil degistigini tesbit etmek
i¢in yaptiklar1 ¢alismada kontrol olarak kullandikla-
r1 7 erkek si¢anda hipokampus ve korteksin sol tara-
finda ¢inko konsantrasyonunu sag tarafa gore biraz
daha yiiksek buldular. Ad1 gecen arastirmanin II.
Tablosundaki degerler kullanilarak gerekli islemler
yapildiginda sag-sol farkinin istatistik agidan 6nemli
olmadig1 goriilir. Bu da sunulan ¢alismanin sonug-
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lariyla tamaman uyusmaktadir. Ozetlenen bu c¢a-
lismalarda sag hemisfer ile sol hemisfer ¢inko kon-
santrasyonu acgisindan karsilastirilmamistir. Insan-
da yapilan bazi ¢aligsmalarda da eser elementlerin
asimetrik dagilmadigini destekleyecek isaretler var-
dir (31).

Bu ¢alismanin genel sonuglarina goére, siganda
beyin hemisferleri biitiin olarak degerlendirildikle-
rinde, cinko konsantrasyonu bakimindan &nemli ol-
¢lide bir asimetri gdstermezler. Bununla birlikte, er-
kek ve disi siganlarda sol beyin yarikiiresinin ¢inko
konsantrasyonu sagdakinden dnemsiz 6l¢iide daha
fazladir.

Is there hemispheric asymmetry of
zinc distribution in rat brain?

Using atomic absorbtion spectrophoto-
metry the total concentrations ofzinc (Zn’)
in the each cerebral hemisphere were measu-
red in the male-perfused, male-nonperfused
and female-perfused rats. The zinc content of
the left hemisphere was slightly higher than the
right, but the left-right difference was not signi-

ficant (p>0.05). Tlie differences in zinc
content between perfused and nonperfused rats
were also insignificant.

Itis concluded that there is no significant
difference between the zinc contents of the
whole right and left hemispheres in the rat.
[Turkl Med Res 1992, 10(1): 8-12]

Key Words:  Zinc, Asymmetry, Rat brain
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