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1. GIRIS

Aspergillus flavus ve Aspergillus parasiticus tarafindan sentezlenen aflatoksin
(AF), yemde dogal olarak bulunabilen 6nemli bir toksindir. AF ile zehirlenmelerde
yemden yararlanmanin diigmesi, bliylime ve gelismenin durmasi, hastaliklara karg
direncin azalmas: sonucu 6nemli ekonomik kayiplar ortaya gikmaktadir. Hayvansal
firiinlerle insanlara yansiyan AF, basta karacifer tlimoérii olmak iizere difer birgok
bozukluklarin nedenini olusturur.

Yemde bulunan AF'in etkisizlestirilmesi, hem insan saglif1 agisindan hem de
ekonomik agidan gerekli goriilmektedir. Etkisizlestirmede kullanilan yéntemlerin
baginda, yemde bulunan AF'in bazi kimyasal maddelerle baglanarak etkisiz hale
getirilmesi gelmektedir. Polivinilpolipirolidon (PVPP), bentonit (BNT) ve sentetik
zeolit (SZ) gibi adsorbanlar bu tiir kimyasal maddelerin en 6nemlilerindendir.

Bu calisma ile, et-tipi civcivlerde deneysel olarak olusturulan aflatoksikozise
kars1, yeme katilan PVPP'nin ve dier bazi adsorbanlarla (BNT ve SZ) karigimlarinin

koruyucu etkinliklerinin belirlenmesi amaglandi.



-2. LITERATUR BiLGi

2.1. Aflatoksin

2.1.1. Kaynag

Aflatoksinler (AF; AFB,, AFB,, AFG,, AFG,) Aspergillus flavus ve Aspergillus
parasiticus adli mantarlar tarafindan sentezlenen hepatotoksik metabolitlerdir. Bu
mantarlardan baska, Aspergillus'un diger baz tiirleri, Penicillium ve Rhisophus tiirleri
tarafindan da hazirlanmaktadir. Ayrica siitle atilan sekli olan AFM; ve AFM;; kiiltiir
ortamlarindan izole edilen AFGM;, AFGM,, AFGM,,, AFGM;,, AFB,,, AFG»,da diger
AF cesitlerini olugturmaktadir (1, 44, 45, 118).

Kiiflenme, iiriinler heniiz tarlada iken baslar; tarlada saha mantar1 durumunda
olan tiirler depolama sirasinda uygun rutubet, 1s1, besin ¢esidi, oksijen ve pH varliginda
hizla depo suglarina donerek AF sentezlerler. Kuraklik, yagislann diizensizligi, bécek
invazyonlari, bitkilerdeki hastaliklar, iriinlerin daha tarlada iken mantar istilasina
ugramalarinin baglica nedenleridir. Mantar sporlarinin (conidia) yayilmasinda riizgar,
bocek ve kuglar etkili olurlar (82). Yeni teknolojilerin kullamilmadi: hasat y6éntemleri,
giftcilerin bilingsizligi ve ekonomik nedenler, tiriinlerin zamaninda ve usuliine uygun bir
sekilde fabrikalara teslimini giilestirir. Yem hammaddeleri ve karma yemlerin uygun
olmayan kogullarda depolanmasi da toksin tiretimini hizlandirir. Yagh tohum kiispeleri
basta olmak iizere yag ve karbonhidratca zengin yem hammaddeleri, yemler ve gidalar
kiiflenerek insan ve hayvan saghgim tehdit eder (24, 66, 111).

2.1.2. Fiziksel ve Kimyasal Ozellikleri

AF, 1s1ya kars1 dayanikli olup, erime noktalar1 (°C), By, B,, G ve G; igin sirast
ile 269, 288, 245 ve 239°dur. Uzun dalga U.V. 15181 altinda B serisinde bulunan AF
mavi, G serisindekiler ise yesil floresans yayarlar. AF'in yapisi, reaktif 6zellikteki
bifuran halka sistemi ile bir kumarin tiirevi olan pentanon (B serisi) veya lakton (G
serisi) halkasindan ibarettir. Furan halkasinda bulunan 8. ve 9. karbon atomlan
arasindaki ¢ift bag ve lakton halkasi toksik etkilerinin olusmasindan sorumlu esas
yapidir (80, 92, 101, 114, 117). Suda hi¢ ¢éziinmeyen bu bilesikler kloroform, benzen

ve aseton gibi organik ¢oziiciilerde kolayca ¢6ziinerek yapilarim uzun siire korur. Metil



selliloz ve propilende kolaylikla ¢oziiniir ancak, bu ¢oziiciilerle olan ¢bzeltileri gok
fazla dayamikli degildir (47). Benzoil peroksit, osmium tetroksit, fenolik asitler ve
amonyum siilfat, sodyum hipoklorid, potasyum permanganat ve sodyum borat gibi
antioksidanlarla temas halinde etkinliklerini kaybederler. % 5’lik hipoklorit ¢ozeltisi
AF'i kisa zamanda yikimlar; bundan dolay1 AF ile bulagik malzemenin temizlenmesinde

bu maddelerden yararlanilir (40, 96, 108).

2.1.3. Metabolizma

Agizdan alinan AF, barsaklardan emildikten sonra genellikle serum albumine
baglanir. Gevig getirenlerde emilmeden 6nce rumen mikroflorasi tarafindan konjugatlara
cevrilseler de asidik mide ortaminda yeniden 6zgiin gekillerine donerler. Kanda bulunan
AF’in c¢ofu Kkaraciferde tutulur ve bir kismi bu organdaki hepatositler, DNA,
endoplazmik steroidler ve enzimler gibi makromolekiillere baglanir; bir kismi da yagda
ve suda ¢oziinebilen metabolitlere (AFQ;, P, B2a, G2a, aflatoksikol, M;, M;) ¢evrilir.
Hayvanda siitte ve yenilebilir dokularda bulunabilen metabolitleri AFM; ve AFM,’dir.
AF, o6ncelikle karma iglevli oksidazlar (muhtemelen monoamin fosfataz) tarafindan
karacigerde metabolize edilir. Ana bilesigin zehirsizlestirilmesi, hidroksilasyon ile olur;
glukronik asit veya siilfatla konjuge edilir; bu konjuge tiirevleri idrar ve safra ile
atilirlar. Ayrica AFB,, hidroksilasyonla AFQ,; ve AFB,,’ya, O-demetilasyonla da AFP;'e
d6niigiir. Bu iiriinlerin tiimii kolayca konjuge olarak atilirlar. Aflatoksikol (AFRy),
¢oziinebilir karaciger homojenat foksiyonunda mevcut NADPH’a bagimli sitoplazmik
bir enzimle AFB;’in indirgenmesi sonucu olusur; yeniden AFB;’e doénebildigi gibi
AFM, ve AFH,’e de metabolize olabilir (115, 122). AF'in metabolizma tiriinlerinin gogu
safra ile atilirlar. Bir defada alinan AF’in %85-90°1 ilk 24 saatte digkiya gegerken %15 -
20°lik kism idrarla atilir. Alinan AFB;'in yaklagik olarak sifirda %0.18’i, koyunlarda
da %0.1°1 siite geger. Yumurta tavuklarinda agizdan alinan AFB,’in yaklagjik 1/2200'd
yumurtaya gegebilmektedir. Ozgiin bilesikler ve metabolitlerin tiimiiyle atilabilmesi igin
yaklagik bir haftaya yakin bir siirenin gegmesi gerekmektedir (2, 9, 18, 65, 109).

Yem ile alinan AF’in karacifere gecis oram sigirda 1/14.000, domuzda 1/800, et-
tipi civcivde 1/1200; sifirda siite gegis oram ise yaklagik 1/300 olarak tesbit edilmigtir
(99, 108). Siite gecisle ilgili diger caligmalarda (9, 77) hayvanlar arasinda ferdi farklilik
gériilmekle birlikte bu oranin 1/300-1/1600 arasinda oldugu bildirilmektedir. 3310 mcg



AF/kg yem ile beslenen tavuklarin karaciger, taglik ve bobreklerinde beslemenin 4.
haftasinda 3 mcg/kg organ diizeyinde AF’in tesbit edildigi kaydedilmektedir (122).
Giinde 500 mcg AFB;’in yedi giin siireyle yumurtaci tavuklara verilmesiyle kirmizi
kasta 0.14, karacigerde 0.23 ve bébrekte 0.32, ng/g organ diizeyinde AFB,'in saptandigi
belirtilmektedir (2). 2.5 mg AFB/kg yem ile 2 hafta siireyle beslenen et-tipi civcivlerin
serumlarinda  9.89 ng/ml, karacigerde 4.71 ve kasta 4.71, ng/gr organ diizeyinde
AFB’in belirlendigi bildirilmektedir (14). Mintzlaff ve ark. (84), 0.025 ve 15.0 mg
AF/kg yem ile beslenen civcivlerde; karacigere gegis orammi 1/330, kasa gegis oranim
ise 1/1000 olarak belirlemiglerdir. Isaretlenmis AF’in 14 giin siireyle civcivlere verildigi
bir ¢aligma (116)'da, %90.64’liniin digki ile atildifi, viicutta alikonan kisminin da
%11.04’linlin kanda, %9.83’{iniin karacigerde, %4.30’unun kalp kasinda, %12.52’sinin
kursakta, %31.66’simn gogiis kasinda, ve %30.63’iiniin de bacak kasinda tesbit edildigi
kaydedilmektedir.

2.1.4. Etki Sekli ve Zehirlenme

Kendisi etkisiz olan AF, karacigerde p-450’ye bagh (gevis getirenlerde p-448)
karma iglevli oksidaz (MFO) enzim sistemiyle metabolik degisiklige ugratilarak (okside
edilerek) epoksit tiirevlerine (AFB, 2,3 epoksit gibi) doniistiiriildiikten sonra sitotoksik,
karsinojenik, mutajenik ve teratojenik etkinlik kazamir. AF'in bu etkileri, 6ncelikle
hiicresel niikleoproteinler ve niikleik asitler gibi makromolekiillerle kolayca ve hizla
tepkimeye girerek, sonugta protein sentezi ve hiicresel biitiinliigiin bozulmasina neden
olmalarindan kaynaklanir. Sitotoksik ve karsinojenik 6zelliginin, AFB,’in metabolitleri
olan AFQ;, Py, M;, ve AFRy’1n 2,3 epoksit tiirevlerinden kaynaklandi@ bildirilmektedir
(48, 51, 86, 115).

AF'in epoksit sekilleri ara tiriin durumunda olup karacigerde glutasyon (GSH)-S-
transferaz enzimi tarafindan katalize edilen tepkimelerle GSH ile konjuge edilerek veya
epoksit hidrataz enzimi yardimiyla AFRy’a dontlistiiriilerek nispeten zehirsiz
metabolitleri olusturulur. Ancak uzun siire veya fazla miktarlarda AF alinmasi veya ayni
zehirsizlestirme mekanizmas: ile zararsiz hale getirilen besinsel kaynakli 6gelerin fazla
alinmasi durumunda AF'in toksik metabolitlerinin miktan artar. Bunun tersi olarak da,
karacigerde zehirsizlestirmede gérev alan GSH-S-transferaz, amilin hidroksilaz gibi



enzimlerin biitilli hidroksi toluen (BHA) ve biitilli hidroksi anisol (BHA), fenobarbital
ve indirgenmis glutation gibi maddelerle indiikklenmesiyle AF'in viicuttan atiliminin
hizlandi1g1 ve bundan dolay1 da zehirliliginin azaldig1 kaydedilmektedir (21, 29, 30, 33).
AF’in sitotoksik etkisinin, yapisinda bulunan bifuran halkasindan ileri geldigi ve bu
halkanin AF'in DNA (muhtemelen guanin N-7 niikleofilik kismina)’ya baglanarak
normal biyokimyasal iglevleri degistirdigi; RNA sentezi ve dolayisiyla da protein
sentezini engelledigi bildirilmektedir (14, 54, 101). AF hiicrede RNA sentezini
engelleyerek mitozu baskilar; protein, enzim ve endoplazmik steroidal ribozomlara
baglanarak ribozomlarin dagilimlarim bozar. AF metabolitleri hiicrelerdeki
makromolekiillere baglanarak sitotoksik, karsinojenik ve teratojenik etkinin olugmasini
saglarlar (20, 47). Karaciger hiicrelerinde timin ve urasil'in yapisim ve kromozom
translokasyonunu bozarak mitozu baskilar (14). Embriyolojik akciger fibroblastlarinda
da benzeri etkiler gosterir. Hiicrelerde diiz endoplazmik retikulum proliferasyonu,
glikojen kaybi, mitokondrial dejenerasyon, ribozomlarin sayisinda azalma ve diizensiz
dagilmalarina sebep olurlar (47, 121). Sitotoksik etkiye bagli olarak serum aspartat
aminotransferaz (AST), alanin amino transferaz (ALT), alkalen fosfataz (AP), asit
fosfataz, gama glutamil transferaz (GGT), izositrik dehidrogenaz, laktat dehidrogenaz
(LDH), ornitin karbamil transferaz (OCT), enzim aktiviteleri ve bilirubin diizeyi
artarken; serum total protein, lipid, kolesterol, albumin, amino asit, nonprotein azot, iire
ve vitamin A diizeyleri ile koagiilasyon faktérlerinin diizeyi ve serum proteinlerinin
demir baglama kapasiteleri diiser (32, 41, 43, 60, 63, 65, 67). Ayrica, serumda karaciger
enzim diizeylerinin yiikselmesi, karacifer hiicrelerindeki harabiyetin ve protein
diizeyinin azalmasinin ise endoplazmik retikulumun dejenerasyonu ve RNA sentezinin
bozulmasmmin sonucu olarak ortaya ¢iktigi kaydedilmektedir (80). AF'in rumende
mikrobiyel etkinligi azaltarak ugucu yag asitleri sentezi ve siit tiretimini diigtirdtigii (41);
hepatotoksik etkisinin yaninda nefrotoksik etkisinin de goriildiigi ve kalsiyum-fosfor
metabolizmasim bozdugu bildirilmektedir (37, 38). Kanda paratirod hormonun diizeyini
ve bobrek dokusunun bu hormona duyarhilifimi azaltarak karaciferde 25-hidroksi
vitamin D, bobrekte ise 1.25-dihidroksi vitamin D’nin sentezini engellemektedir. Tiim
bu olaylara bagli olarak kolekalsiferol metabolizmasinin bozuldugu, kanda kalsiyum ve

fosfor diizeyinin azaldif1 ve 6zellikle et-tipi civcivlerde kemiklerin kolayca kirlabilir



bir duruma geldigi ve yumurtada kabuk kalitesinin bozuldugu bildirilmektedir (37, 38,
41). Yine, magnezyum seviyesinin diistiigii, sodyum seviyesinin yiikseldigi (32, 54);
vitamin A’min karacigerden kana mobilizasyonunun engellenmesi ile yagh karaciger
sendromu'nun olustugu kaydedilmektedir (95). AF ile bulagik yem ile beslenen damizlik
anagdan elde edilen yumurtadaki AF kalintisinin embriyotoksik etki gosterebilecegi 6ne
siiriilmektedir (25, 120).

AF’in non-spesifik bagisiklik maddeleri (komponentler, interferonlar ve
interleukinler gibi)'nin yapimini bozmas: sonucu viicut direncinin azalmasi nedeniyle
kanatlilarda salmonelloz, aspergilloz, koksidiyoz ve marek gibi hastaliklara karsi
duyarhihigin artt11 bildirilmektedir (34, 36, 81, 89, 97, 107, 113). Bagisiklik sisteminde
goriilen bu eksikligin, bursa fabricius ve timusun atrofisi sebebiyle lenfositlerin sayica
ve islev yoniinden yetersizliginden ileri geldigi belirtilmektedirler (12, 16, 35, 41, 67,
85, 117). Giambrone ve ark. (34), AF'in civciv serumundaki Ig G ve Ig A diizeyini
azalttifini; Ig M diizeyi lizerinde bir etkisinin olmadigimi; T ve B lenfositlerin
kemotaktik islevlerini ve heterofillerin fagositik etkinligini azaltiim bildirmektedirler.
Lawlor ve ark (74) ise Salmonella typhimurium TA 100 susuyla yaptiklar1 Ames testi ile
0.005 mcg AFB;’in mutajenik etkili oldugunu gdstermislerdir.

2.1.5. Aflatoksikozis
AF'e kars1 en duyarli hayvan tiirii 6rdek palazlaridir. Bunu sirasiyla tavsan, kedi,
alabalik, hindi, siiliin, kaz, civciv, pili¢, bildiricin, tavuk, képek, domuz, at, sigir, koyun

ve keci izlemektedir (9, 21, 42, 71, 75, 96).

2.1.5.1. Et-tipi Civcivler

Et-tipi civcivlerin, kisa silirede belirli bir agirhfa ulagmasi istendigi igin
gelismeyi engelleyici her faktér bu yetigtiricilik kolunu ekonomik olmaktan ¢ikarir. Bu
bakimdan, AF'in hem zehirlenmeye sebep olmasi hem de hastaliklara karst duyarlilig:
arttirmasi 6nemli bir sorun olugturmaktadir. Yogun besleme geklinin bir sonucu olarak
AF, et-tipi pili¢lerde daha giiclii hepatotoksik etki meydana getirir. Bundan dolay: da
karaciger yag yikii artarken protein sentezi Onemli Olglide bozulur. Pihtilasma

mekanizmasinda bozulma ve anemi sekillenir. Karkas kalitesi bozulur, karkasta



kanama, ¢iirime ve esmerlesme gézlenir. Bu durum kesime iki hafta kala AF almaya
baglayan pili¢lerde bile goriilebilir (68, 112). Et-tipi civcivlerde gelisme engelleyici en
disik AF diizeyi (MGIC) laboratuvar ve saha sartlarina gore farklilik géstermektedir.
ideal laboratuvar kosullarinda bu diizeyin 2.5 mg AF/kg yem. saha kosullarinda ise bu
diizeyin g¢ok daha diisiik oldugu kaydedilmektedir. Toksinin yem igerisinde dagilim,
diger mikotoksinler, yemin bilesimi, kiimesteki diger saglik problemleri, asilamalar,
diger stres faktorleri ve maruz kalma siiresi AF'e olan duyarlili§i daha da arttirmaktadir
(41). Et-tipi civcivlerde laboratuvar kosullarinda 0.44 mg AF/kg yem'in etkisiz, 0.80 mg
AF/kg yem’in karaciger bozukluklarina sebep oldugu, 1.5 mg AF/kg yem’den itibaren
de bityltimede gerileme, 6liim ve karaciger harabiyeti yaptig1 kaydedilmektedir (50). AF
alimindan sonra solgun renk ve biiylime, mikroskobik bakida safra kanallarinda
hiperplazi, hepatositlerde genellikle hidropik dejenerasyon ve yaglanma ile birlikte
zaman zaman asiner diizenlenme, periportal fibrozis, heterofil ve follikiiler tarzda
lenfoid hiicre infiltrasyonlarinin goriildiigti bildirilmektedir (5, 6, 19, 31, 78, 87, 94).
Ayrica bazen kanamalar, fokal nekrozlar (5, 6, 19), sitomegali ve perihepatitis (6)
gozlendigi ifade edilmektedir. AF'in timus ve bursa fabricius gibi lenfoid organlarda
atrofiye sebep oldugu kaydedilmektedir (16, 19, 31, 35, 36, 70, 87, 94). Atrofiye bagl
olarak kan lenfosit diizeyinde 6nemli oranda diiiise neden oldugu tesbit edilmistir (67).
Bursa fabriciusta epitelde hiperplazi, intraepitelyal kistler, interfollikiiler 6dem (31, 87),
timus korteksinde atrofi, medullada genisleme (35, 36, 87, 94) ve dalakta follikiiler
yapmin kayboldugu (19, 31, 78, 87) kaydedilmektedir. B&brekte proksimal tubul
epitellerinde dejenerasyon ve bazen nekroz (5, 19, 31, 87) bildirilmektedir.
Aflatoksikozis ile ilgili gesitli aragtirmacilar tarafindan elde edilen bulgular

Tablo 1'de dzetlenmistir.

2.1.5.2. Diger Eveil Hayvanlar

At

Bu tiirde, aflatoksikozis yaygin gériilmez. Ciinkii, atlar kiiflenmis ve bozulmus
besinleri kolay kolay yemezler. Klinik belirti olarak istahsizhik, patolojik
bozukluklardan ensefalomalazi, hepatitis, hepatik fibrozis, safra kanali hiperplazisi,

hemorajik enteritis ve miyokardiyal dejenerasyonlar bildirilmistir (10, 15). Midilli



atlarinda giinliik 0.075 mg- AF/kg yem diizeyinde 37-39 giinde; 0.15 mg AF/kg yem
diizeyinde verildiginde ise 26-32 giinde 6ltimler goriilmiistiir (47).

Sigir

Bu tiirde, 3-6 ayhik buzagilar aflatoksikozise en duyarli olanlaridir. Haftalarca
devam eden AF alimindan sonra hizli bir sekilde klinik belirtiler baggdsterir. En ¢ok
dikkati ¢eken belirtiler korliik, mermede kuruma, tiiy kansikligi, kendi etrafinda dénme,
yikilma, dis gicirticisi, 1kinma hareketleri, rektum prolapsusu olup bazen 6liim meydana
gelebilir. AF rumende mikrobiyel etkinlifi azalttifi icin siit veriminde diisme
goriilmektedir. 0.7 ve 1 mg AF/kg yem ile beslenen danalarda canli agirlik kazanci, yem
tilketimi ve yemden yararlanmada Onemli derecede diigiis goériilmiistiir (9). Kronik
zehirlenmelerde ise yemden yararlanma ve yem tiiketiminde diisme, anoreksi, karin
sismesi ve bazen de gebelerde yavru atma gekillenebilir (47). Akut zehirlenmelerde
Olim 48-72 saat igerisinde meydana gelebilir. Yeni dogan buzagilarda goriilen tipik
karaciger lezyonlarina plesanta yoluyla gecen AF'in neden oldugu samlmaktadir (10,
28).

Koyun ve Kegi

Aflatoksikozise karsi direngli olduklann bildirilmekle beraber, &zellikle
biiylimekte olan kuzularin duyarli olduklan belirlenmistir. 2.5 ve 2.6 mg AF/kg yem
verilen kuzularda yem titketiminde ve canli agirlik artisinda 6nemli derecede azalmalar
kaydedilmigtir (27, 44). Kastre edilmis koglara 4 mg AF/kg yem'in verilmesini miiteakip
15-18 saat icerisinde akut karacier yetmezliginin goriildiigii bildirilmigtir (10). Yeni
dogan oglaklara 0.5, 1.0 ve 2.5 mg AF/kg yem'in 21 giin verilmesiyle 2.5 mg AF/kg yem
diizeyinde Onemli diizeyde oliimler g6zlenmis, ayrica serum Ig diizeylerinde diigiis
belirlenmistir (4).

Kedi ve Kopek

Bu tiirlerde, aflatoksikozis ile ilgili fazla veri mevcut degildir; siddetli
uyusukluk, sarilik, anemi, igtahsizlik ve 6liim bildirilmektedir (75).

Domuz

Duyarh bir tiirdiir; 6zellikle geng olanlarinda 6liimler goriiltir (7, 76, 103). 922
mcg AF/kg yem ile 6 hafta beslenen domuz yavrularinda canli agirlik artig1 ve yemden

yararlanmanin azaldii, fosfor ve sodyumun barsaklardan emiliminin engellendigi



bildirilmektedir (104). 0.2 mg AF/kg C.A."n birkag giin iginde klinik belirtilerin ortaya
¢ikmas igin yeterli oldugu One siiriilmektedir (9). Lindemann ve ark. (76), 420 ve 840
mcg AFBj/kg yem ile 42 giin siireyle beslenen domuz yavrularinda; canli agirlik
kazancinda gerileme ile her iki grupta karaciger lezyonlar: tesbit etmislerdir. Shell ve
Doerr (103), 500 ve 800 mcg AF/kg yem ile 5 hafta beslenen domuz yavrularinda
kontrol grubuna gére agirlik kazancinda azalma ve serum albumin, toplam protein, GGT
ve AP seviyelerinde diisme belirlemiglerdir.

Tavuk

AF'in etkisiyle yumurta veriminin diismesi, viicut direncinin azalmast, stres
faktorlerine dayamiksizlik, asilamadan istenilen sonucun alinamamast, kalitesiz ve kirik
yumurta oramnin artmasi, yumurtadan civciv ¢ikmasinin azalmasi gibi belirtilerle
birlikte yiiksek diizeyde AF'in alinmasi ile de anemi, sarilik, asites, kanh ishal ve 6liim
goriilebilir (32, 89, 90). Beyaz Leghorn horozlarda gelismeyi engelleyici diizeyindeki
AF'in sperma kalitesini bozdugu (41); embriyotoksik etkisiyle civciv ¢ikma oramim
diigiirebilecegi (25, 120) kaydedilmektedir. 1.5 mg AFB,kg yem’in yumurtaci tavuklara
3 hafta verilmesi sonucu karaciger ve bobrekte solgun renk ve biiyiime; karacigerde
petesiyal kanamalar bildirilmektedir (10). 2.5 mg AF/kg yem'in yumurta veriminde %3,
10 mg AF/kg yem’in %50, 20 mg AF/kg yem'in de %100 azalmaya neden oldugu 6ne
stiriilmektedir (32, 50).

2.5 ve 5.0 mg AF/kg yem ile 32 giin beslenen tavuklarda, yumurta veriminde
%3-13 oraninda azalma, yumurta agirliginda diigilg, karaciger ve bobrek agirliklarinda
Onemli derecede artig, karaciger hiicrelerinde vakuollerin artmasi ve yag infiltrasyonu
tesbit edilmigtir. Ayrica serum trigliserid, kalsiyum ve fosfor diizeyinde azalma, ALT
diizeyinde diisiis, LDH ve GGT diizeyinde artis saptanmigstir (32). 3310 mcg AFB/kg
ve 1680 mcg AFB,/kg yem ile 28 giin beslenen yumurtac: tavuklarin yumurta veriminde
%38 azalma, yumurta agirliginda ise 6nemli oranda diisiis kaydedilmistir (122).

Ordek (70, 106, 107), bildinicin (11), hindi (17, 35, 71) ve siiliin (56)’de yapilan
¢aligmalarda tesbit edilen bulgular civcivler ve tavuklarda belirlenen klinik belirtiler ve

patolojik bozukluklara benzerlik gostermektedir.
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2.2. Yemdeki Aflatoksinin Baglayic: Maddelerle Etkisizlestirilmesi

2.2.1. Polivinilpolipirolidon ve Diger Polimerler

Polivinilpolipirolidon (PVPP) ve divinil benzenstren polimerleri baz1 vitamin ve
aminoasitleri de yiizeyinde tutma 6zelligine sahiptir (8, 13, 57). %0.05 diizeyindeki
PVPP etken maddeli Mycofix® Plus'in in vitro olarak yemdeki AFB,'in %52-64"iinii
bagladigi, adsorban diizeyinin %0.5'e yiikseltilmesiyle de baglanmanin %79-91
seviyesine kadar ¢iktig1 bildirilmektedir (57). Zeolit ve bentonit gibi aluminyum silikat
bilesikleriyle birlikte kullamldiginda baglayici1 6zelligin daha da arttig1 (katalitik etki)
kaydedilmektedir (9, 57).

Celik ve ark (16), 2.5 mg AF/kg yeme 3.0 g/kg diizeyinde PVPP katarak 3 hafta
besledikleri et-tipi civcivlerde, peritoneal makrofaj fonksiyonlarinda (fagositik ve
candidasidal aktivite) AF nedeniyle meydana gelen baskilanmay:1 PVPP ilavesinin
Onemli 6lgiide azalttigin1 belirtmektedirler. 0.4 mg AFB /kg yem ve 1 mg AFB,/kg yem
gruplarina 2 g PVPP etken maddeli Mycofix® Plus katilarak 7 hafta siireyle beslenen et-
tipi civcivlerden sadece AF'li yem yiyen gruplarda yem tiiketimi sirasiyla %4 azalma ve
%3 artig; canli agirlik kazancinda %5 ve %10 azalma goriiliirken, mycofix igeren
gruplarda bu oranlar yem tiiketimlerinde %4 azalma; canli agirlik kazancinda ise
sirasiyla %4 ve %6 azalma seklinde tesbit edilmistir. Yine aym calismada, AF'in
etkisiyle bezsel mide, dalak, kalp ve bursa fabricius'ta meydana gelen makroskobik ve
histopatolojik  bozukluklarin mycofix ilavesiyle Onemli Ol¢iide azaldif
kaydedilmektedir (39). Demet ve ark. (23), 2.5 mg AF/kg yeme 3 g Mycofix® Plus
ilavesiyle 3 hafta siiren yedirme denemesinde, civcivlerde AF'in etkisiyle goriilen yem
tiiketimindeki diisiis ve canh agirhk kazancindaki azalmanin Mycofix® Plus ile normale
dondiiriilemedigini belirtmektedirler. 2.5 mg AF/ kg yeme 3.0 g/kg diizeyinde
MycoﬁxR Plus katilmasiyla AF etkisiyle baz1 hematolojik (alyuvar, akyuvar, trombosit
say1s1, hemoglobin miktari, hematokrit deger, lenfosit ve bazofil oranlar) ve serum
biyokimyasal (glikoz, total kolesterol, tirik asit ve toplam protein diizeyleri)
parametrelerde meydana gelen degisikliklerin 6nemli oranda diizeldigi (67) ; karaciger,
dalak, bobrek, bursa fabricius, timus barsak ve ¢izgili kaslarda AF'in neden oldugu
makroskobik ve histopatolojik bozukluklarin siddetinde ve etkilenen civcivierin

sayisinda 6nemli derecede azalmalar kaydedildigi (68) bildirilmektedir.
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2.2.2. Bentonit

Bentonitlerin (BNT) sivi gidalardaki AFB;’in tamamina yakin bir kismm
baglayabildigi, gida ve yemlerin partikiil biiyiikliigiiniin ve 1si isleminin adsorbsiyon
islemi {izerine etkili oldugu bildirilmektedir (8). BNT'in %2 diizeyinde yeme
katilmasinin domuzlarda yem tiiketimi ve canli agirlik kazancinda herhangi bir olumsuz
etki gostermedigi bildirilmistir (93). Ineklerde yemdeki AF'in siite gegisinin 6nlenmesi
amactyla 5 mcg AFB /kg yem'e %1 diizeyinde BNT katilarak 14 giin siiren denemede
yemdeki AF'in BNT tarafindan 6nemli dlgiide baglandigs ve AF'in siite gegisini %20
oraninda azalttig1 tesbit edilmistir (119). Shell ve ark. (103, 104)'min 922 mcg AFB,/kg
domuz yemine %1 diizeyinde sodyum bentonit ilavesiyle 6 hafta siiren yedirme
denemelerinde, yem tiiketimi, canli agirlik kazanci, serum enzim aktiviteleri, kan
parametreleri, oransal organ agirhiklari ve mineral maddelerin metabolizmalarinda
gériilen AF'e bagli bozukluklarin 6nemli oranda diizelttigini belirlemislerdir. Benzeri bir
calismada (103), 500 ve 800 mcg AF/kg yeme %0.25, 0.50, 1.0 ve 2.0 diizeyinde katilan
kalsiyum bentonit'in AF'in olumsuz etkilerini ortadan kaldirdig1 ve AF'e kars1 en iyi
etkinin % 0.5 diizeyinde goriildiigii bildirilmistir. 5 mg AF/kg yem'e %0.5 ve %l
oraninda sodyum bentonit katilarak 3 hafta siireyle beslenen et-tipi civcivlerden AF'li
yem yiyenlerde yem tiiketimi %19 ve canli agirhik artis1 %27 azalirken; %0.5 sodyum
bentonit igeren grupta bu oranlarn sirasiyla %6 ve %9'a; %1 sodyum bentonit igeren

grupta ise sirasiyla %0 ve %4'e diistiigii kaydedilmektedir (3).

2.2.3. Zeolitler

Kristal, sulu aluminyum silikat bilesikleridir. Dogal zeolitlerin yaninda sentetik
olarak da elde edilmektedir. Zeolitlerin iyon degistirme, katalitik etki, ayirma ve
antmada yararlanilan adsorban o6zellikleri, molekiiler elek etkileri, kristal yapisi
bozulmadan dehidrasyon ve rehidrasyona uygunlugu gibi 6zelliklerinden
yararlanilmaktadir (59, 83, 88). Et-tipi civciv yemlerindeki AF'in etkisizlestirilmesi
amaciyla lizerinde en ¢ok ¢alisilan zeolit tiirleri filosilikatlar, perlit, zeobrit, mordenit,
klinoptilolit’tir. 2.5 mg AF/kg yem'e %0.5 diizeyinde filosilikat katilarak 3 hafta
beslenen et-tipi civcivlerden sadece AF'li yem yiyenlerde canh agirlik artist %10
azalirken; %0.5 filosilikat igeren grupta bu oramin %] olarak gergeklestigi
bildirilmektedir (72). 3.5 mg AF/kg yem'e %0.5 oraninda filosilikat katilarak 3 hafta



stireyle beslenen et-tipi civcivlerden sadece AF'li yem yiyenlerde yem tiiketimi %30 ve
canlt agirhik artis1 %29 azalirken; %0.5 filosilikat igeren grupta bu oranlar sirasiyla %18
ve %16 olarak tesbit edilmistir (70). 2.5 mg AFB/kg yem'e %1 oraninda perlit katilarak
3 hafta siireyle beslenen civcivlerden sadece AF'li yem yiyenlerde yem tiikketiminde %6
artis ve canh agirlik kazancinda %15 azalma olurken; perlitli grupta bu oranlar %7 artig

ve %10 azalma seklinde tesbit edilmistir (102).
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Tablo 1. Cesitli Arastirmacilar Tarafindan Bir Giinliik Et-tipi Civeiv Kullanilarak AF ile Yapilan
Yedirme Cahismalarindan Eide Edilen Bulgular

Arastirmaci Lit. No. Yemdeki AF Diizeyi

Siire

Bulgular

Thaxton ve ark., 113
1974

0.625 mg/kg
1.25 mg/kg
2.5 mg/kg
5.0 mg/kg
10.0 mg/kg

3 hafta

- 10 mg/kg dilzeyde bursa fabricius ve timusta ve
kiigiilme,

- Biitiin diizeylerde hemaglitiinin baskilanmas,

- 5 ve 10 mg/kg diizeylerde antikor seviyesinde
azalma.

Huff ve ark., 52
1983

2.5 mg/kg

3 hafta

- Canli agirlik kazancinda % 15 azalma,
- Protrombin siiresinde uzama.

Campbell ve ark., 12
1983

2.5 mg/kg

3 hafta

- Canlh agirhik kazancinda % 12 azalma,

- Bursa fabriciusta kigiilme,

- Toplam kan hiicresi ve hemoglobinde azalma,
heterofil oraninda artma,

- Plazma protein diizeyinde % 54 azalma.

Dalvi ve 21
McGowan, 1984

2.5 mg/kg
5.0 mg/kg
10 mg/kg

8 hafta

- Yem tiiketeminde sirasiyla %21, %27 ve %48
azalma,

- Canli agirhik kazancinda sirasiyla %32, %42 ve
%64 azalma,

Giambrone ve 36
ark., 1985

0.2 mg/kg
0.5 mg/kg
1.0 mg/kg

5 hafta

- Canl1 agirlik kazancinda diizeylere gore sirasiyla
%6, %8 ve %0 diizeyinde azalma.

- Hiicresel bagisiklikta azalma,

-Biiyiimiis ve solgun karaciger, safra kanallarinda
genisleme, hepatositlerde vakuollerin artmasi.

- 10 mg/kg ditizeyde AST diizeyinde %100 artma.

Chattopadhyay 14
ve ark., 1985

0.5 mg/kg
2.5 mg/kg

10 hafta - Yem titketiminde sirasiyla %5 ve %10 azalma,

- Canli agirlik kazancinda %36 ve %38 azalma,

- Dehidrasyon,

- Sari, bliylimiis, kismi kanamali karaciger,

- Bursa fabriciusta kiiglilme ve kanama,

- Serum protein, LDH ve AST diizeyinde azalma,

- Serum AP ve kreatin diizeyinde artig,

-Hemoglobin, eritrosit ve toplam kan hiicrelerinde
yaklasik %4 diizeyinde azalma,

- Serumda 9.89 ng/ml, karaciger ve kasta 4.71
ng/gr diizeyinde AFB, tesbit edilmistir.

Huff ve ark., 53
1986

2.5 mg/kg

3 hafta

- Yem tiikketiminde %22 azalma,

- Canli agirlik kazancinda %19 azalma,

- Dalak, karaciger, bobrek, n mide, taghkta
bilylime,

- Serum LDH, tirik asit, glikoz, kolestrol,
kalsiyum, fosfor, protein, albumin ve trigliserid
seviyelerinde diigme.

Richardson ve ark., 98
1987

4 mg/kg

3 hafta

- Canli agirlik kazancinda %22 azalma,

- Pankreatik kimotripsin, amilaz, lipaz diizeyinde
artma,

- Yemdeki protein oraninin %12.75°den %10°a
dustirildiigtinde AF’in etkilerinde artma.

Huff ve ark., 54
1988

2.5 mg/kg

3 hafta

- Canli agirhk kazancinda azalma,

- Kirmizi kan hiicrelerinde azalma,

- Serum protein , albumin, glikoz ve kolesterol,
Ca, Mg, LDH ve AP diizeyinde azalma,

- Sodyum diizeyinde artig,

- Karaciger, bobrek, dalak, kalp, pankreas, 6n
mide ve taglikta bilylime.
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Reddy ve ark., 95
1989

0.5 mg/kg
2.0 mg/kg

7 hafta

- Yem tliketiminde % 3.27 azalma,

- Canli agirhk kazancinda % 6.22 azalma,

- 0.5 ve 2.0 mg/kg diizeylerinde karaciger, bobrek
ve dalakta bilylime,

- Serum lipid diizeyinde diisme, karaciger lipid
diizeyinde artma.

Sakhawat ve ark., 100
1989

0.5 mg/kg

8 hafta

- Oliim oraninda degisme yok,

- Yem tiiketiminde % 3 artma,

- Canh agirlik kazancinda % 18 azalma,

- Kalp ve karacigerde bilyiime,

- Kan parametrelerinde (Hb, eritrosit, 16kosit)
dnemli bir degisme yok.

Johrive ark., 64
1989

0.2 mg/kg
0.3 mg/kg
0.5 mg/kg
0.75 mg/kg

7 hafta

- Dilzeylere gore sirastyla %3.3, 6.6, 8.3 ve 12.0
oraninda 6liim,

- Biitiin dilzeylerde solgun ve biiylimiis karaciger,

- 0.5 mg/kg ve 0.75 mg/kg diizeylerde kiigiilmiig
bursa fabricius ve 0.75 mg/kg’da nefritis,

- Serum protein, kalsiyum ve fosfor dilzeyinde
diisme, AST ve ALT diizeyinde yiikselme.

Doerr, 1989 26

3.0 mg/kg
4.0 mg/kg

3 hafta

- Canh agirlik kazancinda sirastyla % 9 ve % 20
azalma,

Kubena ve ark., 70
1990

7.5 mg/kg

3 hafta

- Olim oram % 30,
- Yem tiiketiminde % 39 azalma,
- Canh agirlik kazancinda % 38 azalma,
- Her iki diizeyde karaciger, bobrek, 6n mide ve
taglikta bitylime bursa fabriciusta kii¢iilme,
- Serum GGT diizeyinde artig, albumin ve toplam
protein dlizeyinde azaima.

Kubena ve ark., 69
1990

3.5 mg/kg

3 hafta

- Yem titketiminde % 30 azalma,

- Canli agirlik kazancinda % 29 azalma,

- Karaciger, bébrek, dalak, 6n mide, taglik,
kalp,pankreasta biiytime,

- Bursa fabriciusta kiigiilme,

- Hemoglobin, hematokrit ve toplam kan hiicresi
degerlerinde azalma,

- Karacigerde diffiiz hepatoselliller lipidozis,
safra kanallarinda hiperplazi ve periportal fibroz

- Serum GGT diizeyinde artis,

Glahn ve ark., 37
1990

2.0 mg/kg

11 giin

- Canli agiriik kazancinda azalma,

- Karaciger ve bébrekte harabiyet,

-Kan kalsiyum diizeyinde azalma (paratiroid
hormona baglh olarak).

Glahn ve ark., 38
1991

2.0 mg/kg

3 hafta

- Canli agirlik kazancinda % 16 azalma

- Plazma protein 25(OH) vit D ve 1,25(OH),vit D
ve kalsiyum diizeyinde diigme.

- Idrar akigi, kismi Na ve K itrahinda azalma,

~ Kismi kalsiyum itrahinda artig (Vit D ve
paratiroid hormon metabolizmalarinda
bozulmalara bagh olarak).

Araba ve Wyatt, 3
1991

5 mg/kg

3 hafta

- Yem tiiketiminde % 17 azalma,

- Canh agirlik kazancinda % 27 azalma,

- Karaciger de bilyiime ve karaciger lipidlerinde
% 71 artma.

Huff ve ark., 56
1992

3.5 mg/kg

3 hafta

- Canli agirlik kazancinda azalma

- Karaciger, bsbrek, kalp ve 5n midede bilylime,

- Serum protein, albumin ve kolesterol,irik asit
ve AST diizeyinde azalma.
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Espada ve ark., 31 3.0 mcg/kg C.A. 4.5 hafta - Canli agirhik kazancinda % 43 azalma,
1992 - - Solgun ve sarims1 karaciger, safra kesesinde
genisleme,
- Karaciger hiicrelerinde vakuollesme ve yag
infiltrasyonu,
- Bursa fabricius hiicrelerinde harabiyet (piknoz
ve karyoleksis),
- Bobrek proksimal tubul hilcrelerinde dilatasyon,
- Dalak lenfoid hiicrelerinde azalma,
- Timusta hiperemi ve fokal kanama,
- AF uygulamasi sona erdiginde lezyonlarda

gerileme.
Fernandez 32 2.5 mg/kg 4.5 hafta - Canl agirlik kazancinda % 4 ve % 1 azalma,
ve ark., 1992 5.0 mg/kg - Karacigerde biiylime, karaciger hiicrelerinde

vakuollesme ve yap infiltrasyonu,
- Serum sodyum diizeyinde diigme.

Jayaprakash 61 1.0 mg/kg 6 hafta - Canl1 agirlik kazancinda %31 azalma,
ve ark., 1992 - Plazma protein, serum glikoz diizeyinde azalma,
- Serum ALT, AST, GGT, Kolesterol, trigliserid
diizeyinde artma,
- Karaciger ve bobrekte biiylime ve karaciger yag

__yiikiinde artma,
Harvey ve ark., 46 3.5mgkg 3 hafta - Canh agirlik kazancinda % 17 azalma,
1993 - Karaciger, bobrek ve 6n midede biyiime,

- Serum inorganik fosfor, total protein, tirik asit,
albumin, kalsiyum ve kolesterol diizeyinde

azalma.
Jindal ve ark., 62 0.5 mg/kg 6 hafta - Yem titketiminde degisme yok,
1993 - Canh agirhik kazancinda % 12 azalma,
- Karacigerde 3.8 ppb AF tesbit edilmistir.
Jassar ve Singh, 60 3.0 mg/kg 6 hafta - Serum protein diizeyinde azalma, kolesterol
1993 6.0 mg/kg diizeyinde artig,

- Karacigerde hiicre dejenerasyonu,
- Serum AST ve ALTdiizeyinde artis.

Mani ve ark., 79 1.0 mg/kg 8 hafta - Serum protein, kolesterol ve hemoglobin
1993 diizeyinde azalma, AST ve ALT diizeyinde artis.
Kubena ve ark., 72 2.5 mg/kg 3 hafta - Canli agirlik kazancinda %10 ve %31 azalma,
1993 5.0 mg/kg - Karaciger, bobrek ve 6n midede biiyiime,
- Serum protein, albumin, kolesterol ve AST
diizeyinde artma.
Kubena ve ark., 73 3.5 mg/kg 3 hafta - Yem titketiminde % 8 azalma,
1993 - Canli agirlik kazacinda % 17 azalma,
- Karaciger, bobrek, dalak, kalp, taslik,
pankreasta biiylime,
- Toplam kan hiicresi ve hemoglobin diizeyinde
azalma,

- Serum trigliserid, kolesterol, glikoz, total
protein ve albumin , LDH ve AST diizeyinde
diisme,

- Kreatin kinaz aktivitesinde artma.

Scheideler, 1993 102 2.5 mg/kg 3 hafta - Yem titketiminde % 7 artma,
- Canli agirlik kazancinda % 15 azalma,
- Serum kalsiyum ve fosfor diizeyinde ve kemik
kil oraninda ditsme,

Celik ve ark., 16 2.5mgkg 3 hafta - Peritoneal makrofajlarin fagositik ve
1995 kandidasidal aktivitelerinde azalma.
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Kegeci ve ark.,

1995

- Serum kolestrol ve ilrik asit seviyelerinde

azalma,

- Trombosit, lenfosit, bazofil, hemoglobin ve

hematokrit ditzeyinde azalma.

Demet ve ark.,

1996

- Yem tiiketiminde %28 azalma,
- Canh agirhk kazancinda %32 azalma,

Kiran ve ark.,
1996

- Karaciger soluk renkli ve kenarlari kiitlesmis,
- Karacigerde hidropik dejenerasyon ve/veya

yaglanma, safra kanallarinda proliferasyon,
periportal fibrozis,

- Bursa fabricius ve timusta kii¢tilme,

- Dalakta follikillerde bogalma,

- Bacak kaslarinda kanamalar,

- Bobrek tubulus epitellerinde dejenerasyon,

- Kalp ve iskelet kasinda hyalin dejenerasyonu,
- Kassel mide erozyonu,




3. MATERYAL ve METOT

3.1. Materyal
3.1.1. Hayvan Materyali

210 adet asis1z, giinliik et-tipi civciv (4vian).
\

3.1.2. Arag¢ Materyali

Otomatik Leke Uygulayicisi-Spotter (Desega), Floresans Spektrofotometre
(Perkin Elmer MPF 43-A), Ince Tabaka Kromatografisi (ITK) Ekipmanlari, Seppak
Silika Kartij Minikolonu (Millipore).

3.1.3. Cozeltiler ve Kimyasal Maddeler
3.1.3.1 Cozeltiler
- Triton X-100 Cézeltisi (% 0.005): Steril bidistile suda hazirland1.
- Stok AF (B, B,, G}, ve G3) Cozeltileri (20 mcg/ml): Bir mg AF (B, B, Gi, ve G2) 50
ml benzende ¢dzdiiriilerek hazirland:.
- Standart AF Calisma Cozeltileri (0.2 mcg/ml ve 0.4 mcg/ml): Stok ¢ozeltiden 0.5 ml
alinarak 50 ml ve 25 ml hacimde benzen-asetonitril (98+2) ile hazirlandi.
- 1. Developman Cézeltisi : 50 ml dietileter 10 g susuz sodyum siilfattan gegirilerek
hazirlands.
- 2. Developman (Cozeltisi: Kloroform-Aseton-Su (88+12+1.2).
- Siilfiirik Asit Cozeltisi (% 25): Distile suda hazirlandi.
- Sitrik Asit Cézeltisi (% 20): Sitrik asit monohidrat ile distile suda hazirlandu.

3.1.3.2. Kimyasal Maddeler

Triton X-100 (Merck), Patates Dekstroz Agar (Merck), Kloroform (Merck),
Sodyum Siilfat Anhidr (Merck), Benzen (Merck), Asetonitril (Merck), Aseton (Merck),
Dietileter (Merck), Aflatoksin (B;, B,, G, G2) Standartlar1 (Alltech firmasi aracilif ile
”Macor Chemical Ltd., Box 6570 Kudiis, Isracl” den saglandi). Sitrik Asit Monohidrat
(Merck), Celite-545 (Merck), Diklormetan (Merck), Toluen (Merck), Asetik Asit
(Merck), n-Hekzan (Merck), Sentetik Zeolit (SZ; Z-3125 Sigma), Bentonit (BNT; B-
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3378 Sigma), Polivinilpolipirolidon (PVPP; P-6755 Sigma), Metilen Mavisi- (Merck),
Metanol (Merck).

3.1.4. Kiiltiir
Liyofilize Aspergillus parasiticus NRRL 2999 susu, “USDA, Agricultural Res.
Service, National Center for Agri. Util. Res., USA”dan saglandi.

3.1.5. Yem
Broyler baglangi¢ yemi.

3.2. Metotlar

3.2.1. Aflatoksin Uretimi

Yeme katilacak AF, Shotwell ve ark. (105)’nin  y6ntemini esas alan Demet ve
ark. (22)mn bildirdikleri sekilde Aspergillus parasiticus NRRL 2999 susu kullamlarak

piringte fermentasyon yoluyla iiretildi.

3.2.1.1. Besiyerinin Hazirlanmasi ve Inokiilasyon

Patates Dekstroz Agar (PDA)'dan 3.9 g tartilarak 300 ml’lik erlenmayere kondu.
Uzerine 100 ml distile su ilave edilerek hafif 1sida eritildi. Agzi pamukla sikica
kapatilarak otoklavda sterilize edildikten sonra 15 x 1.5 cm’lik steril cam tiiplere
aktarildi ve egik konuma getirilerek agarin katilagmasi saglandi.

Liyofilize A. parasiticus NRRL 2999 susu steril sartlarda 1 ml steril su ile
sulandirilarak 6ze yardimiyla iginde donmus agar bulunan tiiplere ekimler yapildiktan

sonra sporlarin gelismesi igin 28 °C’ye ayarlanmis etiive kondu.

3.2.1.2. Sporlarin Alinmasi ve Sayim

Etiivde bekletilen vasatta bir hafta igerisinde gelisen koyu yesil renkli sporlar
%0.005°1ik Triton X-100 ¢ozeltisi ile S0 ml’lik steril bir balon jojeye alindi. Bundan
1/10, 1/100 ve 1/100°lik diltie ¢ozeltiler hazirlandiktan sonra Thoma lami yardimiyla
mikroskopta sayild: ve 1 ml’de 1.07 x 107 spor hiicresi oldugu belirlendi.
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3.2.1.3. Piringte Fermentasyon

Otuz adet 500 mlI’lik erlenmayerin herbirine 100°er g baldo pirinci ve lizerine
50’ser ml musluk suyu ilave edildi. iki saat siireyle kanigtirildiktan sonra agizlart pamuk
tampon ile kapatilarak otoklavda sterilize edildi. Bir siire sogutulduktan sonra
kuvvetlice ¢alkalanarak lapalagmalar 6nlendi. Herbirine 1’er ml spor siispansiyonu ilave
edildikten sonra yeniden galkalanarak 28 °C’ye ayarlanmus etiive fermente olmak iizere
kondu. Geceleri hari¢c her saat basi elle kangstirmak suretiyle piring danelerinin
birbirlerine yapigmasi onlendi. 24. saatte 5’er ml steril su ilave edildi. 5. giine kadar
siirdiiriilen fermentasyonda glinlere gore renk degisiklikleri gbzlendi. Fermentasyondan
sonra erlenmayerler yeniden otoklave edilerek mantarlarin yikimlanmas: saglandi ve
sterilizatére alinarak 70 °C’de yaklagik 2 giin siireyle kurutulduktan sonra &giitiilerek un

haline getirildi.

3.2.2. Besleme

3.2.2.1. Gruplandirma ve Besleme Programi

Yedirme ¢ahigmalann S.U. Veteriner Fakiiltesi Arastirma ve Uygulama
Unitesi'nde yapildi. Civcivler 0.01 g'a hassas elektronik terazi ile tek tek tartilarak canli
agirliklan birbirine esit olacak sekilde herbiri 21 civcivden olusan 10 esit gruba ayrldi.
Gruplar bélmelere kura ile yerlestirildi. ilk 4-5 saat igin % 5°lik sekerli su, daha sonra
21 glin sireyle ad libitum yem ve temiz su verildi. Yemlere Tablo 2'deki diizeyleri
saglayacak sekilde AF'li piring unundan ve baglayicilardan (Polivinilpolipirolidon:
PVPP, Sentetik Zeolit: SZ, Bentonit: BNT) katildi.

Tablo 2. Gruplandirma ve Deneme Diizeni

Uygulama .
Gruplar AF (mg/lkgyem)  PVPP (glkgyem)  SZ (g/kgyem)  BNT (g/kg yem)
1 - - - -
2 2.5 - - -
3 - 3 - -
4 25 3 - -
5 - 3 5 -
6 25 3 5 -
7 - 3 - 5
8 2.5 3 - 5
9 2.5 - 5 -
10 2.5 - - 5




3.2.3. Verim Degerlerinin Tesbiti

Canli agirliklarin belirlenmesi amaciyla deneme gruplarindaki civcivler deneme
baslangicinda, 7., 14. ve 21. giinlerde tek tek tartildi; aym donemlerde gruplann yem
titketimleri belirlendi. Tartim sonuglarina gore giinliik canli agirhk artislani ve yemden

yararlanma degerleri hesap edildi. Olen hayvanlar giinliik olarak kaydedildi.

3.2.4. Otopsi
Her gruptan 10 hayvana otopsi yapild1 ve bulgular kaydedildi. Karaciger, dalak,

bébrek, bursa fabricius ve timus’un oransal (canli agirlifa oranla) agirliklar: belirlendi.

3.2.5. Patolojik Analizler
Karaciger, dalak, bébrek, timus ve bursa fabricius makroskobik ve histopatolojik

bulgular yéniinden incelendi.

3.2.6. Toksikolojik Analiz

3.2.6.1. Pirin¢ Ununda Aflatoksin Analizi

AF'li piring unundan AF'in ekstraksiyonu Shotwell ve ark. (105)’a gore yapild:.
10 g fermente piring unu {izerine 100 ml distile su ilave edilerek 5 dk siireyle karistiriidi.
Uzerine 100 ml kloroform eklenerek 5 dk daha kangtirildi. 3000 devir/dk’da 15 dk
santrifiij edildikten sonra ayirma hunisi yardimiyla kloroform fazi alindi. Kloroform fazi
15 g susuz sodyum stilfat konﬁlan bir huniden siizlildii. Ugurma balonuna alinan
kloroform rotatif evaporatdrde kurutulduktan sonra kalan ekstrakt 10 ml kloroform ile
¢ozdiiriilerek dibi konik kii¢iik siselere alindi.

AF standardi ve numune ekstraktindan plakaya farkli yogunluklarda uygulandi.
Susuz dietileter ile yapilan 1. developmandan sonra kirliligin ayrilmis oldugu kismu
kesilen plaka, 2. developman tankina konarak AF tlirlerinin iyice ayrilmasi saglandi.
Plaka tanktan alinarak U.V. lambas altinda 365 nm dalga boyunda incelendi. Lekelerin
koordinatlar1 belirlendikten sonra Floresans Spektrofotometre (emisyon, 425;
eksitasyon, 365 nm) ile AF diizeyi belirlendi. 10 g normal piring ununa 10 mcg ve 100

mcg diizeyinde AFB, katilarak geriye kazang yiizdesi belirlendi.



3.2.6.2. Yemde Aflatoksin Analizi

Howel ve Taylor (49)a gore yapildi. 50 g yem numunesi 500 ml’lik bir
erlenmayere konduktan sonra 25 ml distile su ve 250 ml kloroform eklenerek manyetik
kanistincida hizli devirde 30 dk kanstilidi. Uzerine stizge¢ kagidi (Whatman No:1),
cam pamugu ve Celite-545 konmus huniden siiziildiikten sonra rotatif evaporatérde
ucuruldu.

Ekstrakt, 2 x 0.5 ml toluen ile, 10 ml enjektor takili bulunan seppak silika kartije
aktarildi. 10 ml toluenle yikandiktan sonra 10 ml kloroform - metanol (97+3) ile eliie
edilerek uguruldu. Ekstrakt 1 ml kloroformda ¢6zdiiriilerek dibi konik kiigiik siselere

alind1 ve ITK-Floresans Spektrofotometre ile analiz edildi.

3.2.6.3. Doku Analizi

Otopsi yapilan civcivlerden alinan karaciger Orneklerinde Stubblefield ve
Shotwell (110)’e gore AF analizi yapildi. 50 g karaciger numunesi 500 mI’lik behere
alindiktan sonra tizerine 5 ml % 20°lik sitrik asit ¢ozeltisi ilave edildi ve cam ¢ubukla
iyice kanstirildi. 5 dk bekletildikten sonra tizerine 10 gr Celite-545 ilave edilerek Ultra
turraks ile homojen hale getirildi. Uzerine 100 ml diklormetan konduktan sonra
manyetik karistirici ile 30 dk kanistinldi. Stizgeg kagidi (Whatman No:1) ve 10 g susuz
sodyum siilfat konmus huniden ugurma balonlar1 igerisine siiziildii ve rotatif
evaporatdrde uguruldu.

Ekstrakt, 2 ml diklormetan ile seppak silika kartije aktarildi. Kartij, 5 ml toluen-
asetik asit (9+1) ve 5 ml hekzan-dietil eter-asetonitril (6+3+1) kansimlan ile
yikandiktan sonra, 8 ml diklormetan-aseton (4+1) ile eliisyon yapildi. Ugurma
isleminden sonra kalint1 2 ml diklormetan ile dibi konik kiigiik siselere alinarak yeniden
uguruldu. Kalinti 50 mcl benzen-asetonitril (98+2)'de ¢ozdiiriilerek ITK-Floresans

Spektrofotometre'de analiz edildi.

3.2.7. Istatistiki Analizler
Bu denemede kullanilan 10 farkli uygulama grubunda elde edilen deneme
baslangici, 7., 14. ve 21. giin canl agirlik ortalamalari arasindaki farkhiliklarin énemi F

festi ile belirlendi. Onemli oldugu tesbit edilen dénemlerdeki canh agirhk



ortalamalarinin birbirleriyle karsilastiriimasi amac1yia Duncan testi uygulandi. Oranla
ifade edilen ozellikler (6lim oram, makroskobik ve histopatolojik bulgular)'in
incelenmesinde Khi-kare testi kullanild: ve yine 6nemlilik tesbit edilen dzellikler igin,
gruplarin birbirlerine olan farkliliklar1 "iki oran arasindaki farkin 6nem kontrolii, ¢ festi"

ile belirlendi (58).



4. BULGULAR

4.1. Aflatoksin Uretimi

Aspergillus parasiticus NRRL 2999 susu kullanilarak piringte fermentasyon yolu
ile 63.64 mg AF/kg piring (B;: %83.06, By: %12.98, G;: %2.84, G;: %1.12) diizeyinde
AF tretildi. Aspergillus parasiticus sporlari Resim 1 ve 2'de; piringte fermentasyon

Resim 3, 4 ve 5'de; iiretilen AF'in ITK'daki gériiniimleri Resim 6'da goriilmektedir.

4.2. Verim Degerleri

Yem tiiketimi ve 6liim oran1 Tablo 3’de, haftalara gére canli agirlik ortalamalan
Tablo 4'de, haftalik canli agirhik kazanci ve yemden yararlanma diizeyleri Tablo 5'de
goriilmektedir.

Tablo 3'de goriildiigii gibi 21 giinliik besleme siiresi igerisinde belirlenen yem
tilketimi (g), normal yem yiyen 1. grupta (kontrol) 484.59; 2. grupta 361.88 (%25
azalma); 3. grupta 671.40 (%38 artma); 4. grupta 390.45 (%19 azalma); 5. grupta
490.45 (%1 artma); 6. grupta 317.99 (%34 azalma); 7. grupta 519.56 (%7 artma); 8.
grupta 513.29 (%6 artma), 9. grupta 343.56 (%29 azalma) ve 10 grupta 492.04 (%2
artma) belirlendi. Buna gére PVPP tek basina yeme katildiginda (3. grup) yem
tilketimini 6nemli oranda arttirmaktadir. Ancak AF ile birlikte yeme katildiginda (4.
grup) yem tiiketimi yine %19 azalmaktadir. SZ katilan gruplarda (4., 6., 9.) yem
tiiketiminde 6nemli azalmalar; BNT'li gruplarda (7., 8., 10.) yem tiiketiminde artiglar
kaydedildi. Yemden yararlanma; kontrol ve AF'li grupta birbirine yakin, diger gruplarda
kontrol grubuna gore oldukea diisiik tesbit edildi (Tablo 5).

Tablo 4'de gorildiigii gibi, 21 giinliikk besleme siiresi sonunda elde edilen
ortalama canli agirhklara gore; kontrol grubu (1. grup) ile AF grubu (2. grup) arasindaki
fark istatistiki agidan 6nemli bulundu. Diger bir ifadeyle, elde edilen canh adirhk;
kontrol grubunda 234.03 g iken AF grubunda 183.13 g olarak tesbit edildi. Kontrol
grubu ile adsorbanh gruplar (3., 5., 7) arasindaki fark istatistiki agidan 6nemsiz
bulundu. AF grubu ile 6. ve 9. gruplar arasindaki fark oénemli bulundu. SZ katilan
gruplarda, canl: agirhiklar daha diisiik tesbit edildi.

Oliim oranlan, 2., 3., 4. ve 5. gruplarda %0; kontrol, 6., 7. ve 10. gruplarda
%4.7; 8. grupta %9.5 ve 9. grupta ise %23.8 olarak bulundu.



Tablo 3. Ug Hafta Siireyle Yeme Katilan AF* (2.5 mg/kg yem), PVPP* (3 g/kg yem), SZ* (5 g/kg
yem) ve BNT* (5 g/kg yem)'in Et-tipi Civcivlerde Yem Tiiketimi ve Oliim Orani Uzerine

Etkileri

Uygulama . Yem Tiiketimi, g .
AF PVPP SZ BNT 1-7giin  8-14 giin  15-21 giin 1-21 giin Oliim**
- - - - 80.94 93.66 309.99 484.59 121a
2.5 - - - 78.56 102.37 180.95 361.88 021a
- 3 - - 121.42  226.18 323.80 671.40 021a
2.5 3 - - 85.70 128.56 176.19 390.45 021a
- 3 5 - 126.18 107.14 257.13 490.45 021a
2.5 3 5 - 102.37 78.56 137.06 317.99 121a
- 3 - 5 112.58 159.99 246.99 519.56 121a
2.5 3 - 5 130.94 153.41 228.94 513.29 221a
2.5 - 5 - 86.29 98.00 159.36 343.65 5121b
2.5 - - 5 128.56 128.56 234.92 492.04 121a

* . AF: Karigik aflatoksin; PVPP: Polivinilpolipirolidon; SZ: Sentetik zeolit; BNT: Bentonit.

: Olen /Toplam.
ab

: Ayni kolonda farkh harf tagtyan gruplar arasindaki fark énemlidir (p<0.05).

Tablo 4. Ug Hafta Siireyle Yem ile AF* (2.5 mg/kg yem), PVPP* (3 g/kg yem), SZ* (5 g/kg yem) ve
BNT* (5 g/kg yem) Verilen Et-tipi Civcivlere ait Canli Agirlik Ortalamalari, x+Sx

Uygulama Canli Agwlik Ortalamasi, g
AF  PVPP SZ BNT Deneme Basl. 7. glin 14, giin 21. giin
- - - 39.92+0.61 67.46+3.46¢ 144.96+9.77b 234.03+16.09ab
2.5 - - 40.02+0.77 68.3612.82¢  119.79+6.65cd 183.13+10.73cde
- 3 - 39.19+0.56 75.34+2.5b 149.3616.55a 251.63%12.34a

25 3 - 38.63+0.81 72.09+2.4 ¢ 112.841+4.984 162.31+7.38e

- 3 5 39.3340.60 68.5142.60c  122.89+7.29¢cd 197.32+12.92bcd
2.5 3 5 - 38.93+0.79 73.73+1.95¢  90.48+4.58¢ 124.00+8.14f
- 3 - 5 39.40+0.74 84.51+1.98a  132.34+5.14bc 203.47+7.34bc
2.5 3 - 5 40.14+0.66 80.49+2.09ab 122.97+4.71bed  169.69+8.21de
2.5 - 5 39.85+0.74 75.3312.06c  98.99+4.60¢ 138.24+7.02f
2.5 - - 5 40.46+0.81 82.34+1.59a 122.6313.89¢cd 176.99+5.81de

*  : AF: Karigik aflatoksin; PVPP: Polivinilpolipirolidon; SZ: Sentetik zeolit; BNT: Bentonit.

a - f: Ayni kolonda farkl harf tagiyan gruplar arasindaki fark énemlidir (p<0.05).
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Tablo 5. Ug Hafta Siireyle Yem ile AF* (2.5 mg/kg yem), PVPP* (3 g/kg yem), SZ* (5 g/kg
yem) ve BNT* (5 g/kg yem) Verilen Et-tipi Civcivlerde Haftalik Canli Agirlik
Kazanci ve Deneme Sonu Yemden Yararlanma (Yem/Canli Agirlik Kazanci)

Verileri
Uygulama Canli Agirhik Kazanci (g) . Y. Yararlanma
AF PVPP SZ BNT 1-7 giin  8-14 giin 15-21 giin 1-21 giin (kg/kg)
- - - - 27.53 77.18 89.06 193.77 2.50
2.5 - - - 28.33 51.42 63.34 143.09 2.52
- 3 - - 36.14 74.01 102.27 212.42 3.16
2.5 3 - - 33.45 40.74 49.47 123.66 3.15
- 3 5 - 29.17 54.38 74.42 157.97 3.10
2.5 3 5 - 34.79 16.98 33.44 85.21 3.73
- 3 - 5 45.10 47.83 71.12 164.05 3.16
2.5 3 - 5 40.35 42.47 46.71 129.53 3.96
2.5 - 5 - 35.47 23.66 39.24 98.37 3.49
2.5 - - 5 41.87 40.29 54.35 136.51 3.60

* . AF: Kangik aflatoksin; PVPP: Polivinilpolipirolidon; SZ: Sentetik zeolit; BNT: Bentonit

Tablo 6. Ug Hafta Siireyle Yem ile AF* (2.5 mg/kg yem), PVPP* (3 g/kg yem), SZ* (5 g/kg
yem) ve BNT* (5 g/kg yem) Verilen Et-tipi Civcivlerde Oransal Organ Agirliklar:

Uygulama Oransal Organ Agwhiklar: (g/100 g Canli Agwlik)
AF PVPP SZ BNT Karaciger Bdébrek Dalak Timus B. fabricius
- - - - 4.47 1.69 0.18 0.56 0.30
2.5 - - - 5.00 1.74 0.20 0.36 0.19
- 3 - - 4.34 1.61 0.18 0.61 0.26
2.5 3 - - 5.93 1.76 0.22 0.45 0.26
- 3 5 - 5.08 1.58 0.17 0.65 0.32
2.5 3 5 - 6.24 2.00 0.18 0.46 0.26
- 3 - 5 4,22 1.48 0.16 0.54 0.31
2.5 3 - 5 6.28 2.01 0.25 0.45 0.27
2.5 - 5 - 5.72 1.99 0.22 0.51 0.27
2.5 - - 5 5.38 1.72 0.20 0.52 0.35
* : AF: Karigik aflatoksin; PVPP: Polivinilpolipirolidon; SZ: Sentetik zeolit;

BNT: Bentonit.
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4.3. Patolojik Bulgular

4.3.1. Oransal Organ Agirhklan

Tablo 6'da goriildiigii gibi, kontrol grubuna gére AF grubu (2. grup)'nda
karaciger, bobrek ve dalakta biiyiime; timus ve bursa fabriciusta kiigiilme tesbit edildi. 4,
6, 8, 9 ve 10. gruplarda karaciger, bobrek ve dalakta oransal agirliklar AF grubuna yakin

iken; timus ve bursa fabricius oransal agirliklarinda 6nemli diizelmeler belirlendi.

4.3.2. Makroskobik ve Histopatolojik Bulgular

Karaciger, bobrek, dalak, timus ve bursa fabricius'ta tesbit edilen makroskobik
ve histopatolojik bulgular Tablo 7'de &zetlenmistir. Buna gore; AF grubunda (2. grup)
karacigerde biiyiime, solgun renk ve kenarlarinda kiitlesme (Resim 7.b), hidropik
dejenerasyon, safra kanallarinda proliferasyon; dalak follikiillerinde bosalma ve nekroz;
timus ve bursa fabriciusta kii¢ciilme (Resim 10 ve 11 ), timus lenfoid hiicrelerinde
nekroz, bursa fabricius follikiillerinde bosalma ve nekroz tesbit edildi. Yeme yalmz
adsorbanmin katildigi gruplarda (3., 5. ve 7. gruplar) 6nemli bir bozukluk gézlenmedi.
AF'li yeme PVPP ve BNT katilan gruplarda (4., 8. ve 10. gruplar) gerek AF'den
etkilenen civcivlerin sayisinda gerekse lezyonlarin siddetinde ©6nemli azalmalar

kaydedildi (Resim 8.a, b ve 9).

4.4. Toksikoloji Bulgulan

Normal yemde AF tesbit edilemedi. AF'li piring ununda 63.64 mg/kg (ppm)
diizeyinde AF (B;:%83.06, B>:%12.98, G:%2.84, G,:%1.12) bulundu. Karaciger
orneklerinde ise AF tesbit edilemedi.

Geriye kazang yiizdeleri piring ununda %92; yemde %95; dokuda %55 olarak
belirlendi. Analiz yontemlerinin duyarliliklar1 piring unu ve yemde 0.1 ppb, dokuda ise
5 ppb olarak tesbit edildi.
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Tablo 7. Ug Hafla Siireyle Yem ile AF* (2.5 mg/kg yem), PVPP* (3 g/kg yem), SZ* (5 g/kg yem) ve
BNT* (5 g/kg yem) Verilen Et-tipi Civcivlerin Karaciger, Bobrek, Dalak, Timus ve Bursa
fabricius'unda Saptanan Makroskobik ve Histopatolojik Bulgular

GRUPLAR** .

LEZYONLAR I 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Karacifier
- Biiyiime ve solgun renk 0/10***cd 10/10a 0/10d 2/10bcd 0/10d 2/10bcd 0/10d 3/10bc 1/10cd  4/10b

- Hidropik dejenerasyon 0/10d 10/10a  1/10d  8/10abc 5/10¢c 9/10ab  0/10d 7/10abc 8/10abc 6/10bc

(hafif)............. 0 2 1 2 4 4 0 0 3 1
(orta).............. 0 2 0 3 ] 4 0 5 5 4
(siddetli)......... 0 6 0 3 0 1 0 2 0 1
- Safra kanallarinda
proliferasyon .............. 0/10d 4/10b 1/10cd 0/10d 4/10b 1/10cd 3/10bc 1/10cd 7/10a  1/10cd
Bobrek
- Bilylime.........cccenuecne. 0/106  2/10ab 0/105 1/10b 0/10b 2/10ab  0/10b6 1/10b 0/106  3/10a
Dalak

- Follikiillerde bogalma 0/10b  5/10a  0/10b 4/10ab 2/10b 4/10ab 1/106 2/10b  2/10b 1/10b

Timus

- Atrofleceecniccicienienee, 0/10c 10/10a 0/10c " 1/10bc 0/10c 1/10bc  0/10c  3/10b 3/105 1/10bc
- Lenfoid hiicrelerde

nekroz ........ocoeeevevnn... 0/10c  8/10a 0/10¢ 7/10a 3/10bc 7/10a 2/10bc 8/10a 8/10a 5/10ab
Bursa fabricius

= Aol 0/10c  4/10ab 0/10c 1/10bc 0/10c 5/10a 0/10c  0/10c  2/10bc 1/10bc

- Follikiillerde bosalma

ve/veya nekroz . ........ 0/10c  7/10a 1/10bc  3/106 2/10bc 3/106 0/10c  2/10bc 8/10a 2/10bc

* : AF: Karigik aflatoksin; PVPP: Polivinilpolipirolidon; SZ: Sentetik zeolit; BNT: Bentonit.

** 1 1. KONT; 2: AF; 3: PVPP, 4: AF+PVPP; 5: PVPP+SZ; 6: AF+PVPP+SZ; 7: PVPP+BNT;
8: AF+PVPP+BNT; 9: AF+SZ:; 10: AF+BNT.

**% 1 Lezyonlu civciv sayisi/Incelenen civciv sayisi.

a, b, ¢, d : Aym satirda farkh harf tagtyan gruplar arasindaki fark $nemlidir (p<0.05).



Resim 2. 4. parasiticus NRRL 2999 sporlarinin 1g1k mikroskobundaki gériintimii,
Metilen mavisi boyamasi, x 440.
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Resim 4. Piringte basarih fermentasyon, 5. giin.



PIRINGTE PERMENTASYON
72, ssat (3. gin).

Resim 5. Piringte basarisiz fermentasyon, 3. giin.

Resim 6. Solda 4. parasiticus NRRL 2999 tarafindan sentezlenen AFB,, B,, G, ve G,
sagda ise AFB), By, G, ve G; standard: lekelerinin ITK’da gériintimleri.



Resim 7. a. Kontrol grubu (1. grup): b. Aflatoksin grubu (2. grup)'ndaki bir civcivin
karacigerinin makroskobik gortiniimii. AF grubunda karaciger soluk renkli,
biiytimiig ve kenarlar: kiitlesmis.

Resim 8. a. AF+PVPP grubu (4. grup); b. AF+BNT grubu (10 grup)'ndaki
bir civcivin karacigerinin makroskobik goriintimleri.
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Resim 9. AF+PVPP+BNT grubu (8. grup)'ndaki bir civeivin karacigerinin makroskobik
gOriiniimi.

Resim 10. Ustte normal (kontrol grubu), altta ise siddetli atrofik (AF grubu) timus.



Resim 11. Solda normal (kontrol grubu), sagda ise siddetli atrofik (AF grubu) bursa
fabricius.

30
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S. TARTISMA ve SONUC

Tablo 3'deki yem tiiketimleri ve Tablo 5'deki yemden yararlanma ile ilgili veriler
incelendiginde, AF'in yem tiiketimini %25 diistirdiigti (484.59 g yerine 361.88 g) ve
yemden yararlanmay1 %1 diizeyinde etkiledigi (2.50 kg yerine 2.52 kg) goriilmektedir.
Baz aragtirmacilar (3, 14, 23, 69, 70) da 2.5 mg AF/kg yem ve buna yakin diizeylerdeki
AF'in yem tiiketimini %22-39 arasinda azalttifimi tesbit etmislerdir. Bu calismada,
kontrol ve AF grubunda tesbit edilen yemden yararlanma oranlarinin hemen hemen aym
olduklan dikkati gekmektedir. Benzeri ¢aligmalarda (69, 70, 73) elde edilen bulgulara
gore; bu iki grup arasindaki yemden yararlanmamin birbirlerine yakin oldugu
goriilmektedir. Gerek bu ¢alismada gerekse diger baz1 galigmalarda (23, 62, 63, 70, 73,
102) adsorban gruplarindaki yemden yararlanmanin daha digiik gergeklestidi tesbit
edilmigtir.

Sadece AF'li yem yiyen civciv grubunda goriilen yem tiiketimindeki %25'lik
azalma; aym yeme PVPP'nin katilmasi ile %19 olarak gergeklesmistir. Diger bir ifadeyle
21 giinliik besleme siiresi igerisinde AF'li grupta bir civciv 361.88 g yem tiiketirken;
AF+PVPP'li grupta 39045 g yem tiikketmistir. AF+PVPP'li yeme BNT de ilave
edildiginde (AF+PVPP+BNT) ise yem tiiketimi %6 diizeyinde artmigtir. AF+PVPP'li
yeme SZ ilave edildiginde (AF+PVPP+SZ) ise yem tiiketimindeki azalma %34 olarak
gerceklesmistir. Ancak, bu adsorbanlar yalmz ve birlikte yeme katildiginda yem
tiiketimi ne olursa olsun, yemden yararlanmanin kontrol grubuna gore daha az oldugu;
dolayistyla, bu adsorbanlarin yemden yararlanma iizerine olumlu etkilerinin
goriilmedigi; aksine, yemden yararlanmay: daha da ¢ok diisiirdiikleri
goézlenmigtir. Yemlerine sadece adsorban katilan gruplar (3., 5. ve 7. gruplar)'da yem
tilketiminin yiiksek bulunmasi adsorbanlarin yemde bazi besin maddelerini baglamis
olmasindan kaynaklanabilir.

Tablo 4 ve 5'de goriilebilecegi gibi AF grubundaki bir civcivin 21 giinliik siire
sonunda elde edilen ortalama canli agirligi, kontrol grubuna gére 6nemli oranda diisiik
bulunmustur (p<0.05). Ayn1 kosullar altinda AF'siz yem ile beslenen kontrol grubunda
bir adet pilicin agirh$ 234.03 g iken; 2.5 mg AF/kg yem yiyen bir pilicin airhg ise
183.13 g olarak tesbit edilmistir. Diger bir ifade ile, AF'li gruptaki canli agirlik kazanci
kontrole gore %22 daha azdir. Bu bulgu, 2-3.5 mg AF/kg yem diizeyinin et-tipi



civcivlerin canlt agirhk kazancinda %12-38 oraninda bir diisiise -neden oldugunu
bildiren pek ¢ok ¢alisma (14, 23, 26, 38, 53, 55, 69, 72, 73, 102) ile uygunluk
gostermektedir. Yemlerine sadece adsorban katilan gruplar (3., 5. ve 7. gruplar) ile
kontrol grubunun 21 giinde elde edilen canli agirlik ortalamalar arasindaki fark
6nemsiz (p>0.05) bulunmustur.

AF'li yeme PVPP ve BNT katildiginda (4., 8. ve 10. gruplar) elde edilen canli
agirhik kazanci AF grubundan farkh ¢ikmazken (p>0.05); SZ'li gruplar (6. ve 8.
grup)'daki canli afirlik kazanci1 AF'li gruptan bile diisiik (p<0.05) oldugu g6zlenmistir.
Demet ve ark. (23)'mn benzeri bir ¢alismalarinda PVPP etken maddeli Mycofix® Plus'in
AF grubuna goére %3'liik bir arisa neden oldufunu tesbit etmiglerdir. Diger bir
¢alismada (39) da, degisik diizeylerde AF ve Mycofix® Plus ile yapilan etkinlik
denemelerinde Mycofix® Plus'in canli agirhik kazancim %2-5 diizeylerinde arttirdid
saptanmigtir. Ayrica dogal zeolitler ve sodyum bentonitle yapilan ¢alismalarda (3, 46,
63, 69, 70, 72, 91, 92, 102) %10 oraninda artilarin saglandig1 kaydedilmektedir.

Olim oranlar, 2., 3., 4. ve 5. gruplarda %0; kontrol, 6., 7. ve 10. gruplarda
%4.7; 8. grupta %9.5 ve 9. grupta ise %23.8 olarak tesbit edilmistir. 0.2-7.5 mg AF/kg
yem ile yapilan baz1 ¢aligmalarda (64, 69, 70, 73) bu oranin %3 ila %12 arasinda oldugu
bildirilmektedir.

Tablo 6 ve 7'de goriildiigti gibi AF grubunda karaciger, dalak ve bobrekte
biiylime (oransal agirliklarinda sirasiyla %12, %3 ve %llartig); timus ve bursa
fabriciusta kii¢tilme (oransal agirhiklarinda %36 ve %37 azalma) belirlenmistir. Elde
edilen bu sonuglarin, diger birgok ¢alismada (12, 14, 31, 54, 68, 69, 70, 73, 113)
bildirilen bulgulara yakin degerler olduklan goriilmiistiir.

Kiran ve ark. (68), bir ¢alismalarinda 2.5 mg AF/kg yem ile 3 hafta besledikleri
et-tipi civcivlerde karacigerde biiylime ve solgun renk, dejenerasyon ve periportal
fibrozis; bobrekte biiylime ile birlikte solgun renk; timus ve bursa fabriciusta atrofi ile
timus lenfoid hiicrelerinde azalma ve bursa fabricius follikiillerinde nekroz tesbit
etmislerdir.

AF'den ileri gelen timus ve bursa fabriciustaki atrofinin adsorbanlar (PVPP, SZ
ve BNT) tarafindan 6nemli 6l¢tide azaltildig1 dikkati gekmektedir (Tablo 6 ve 7). Yine
Tablo 7'de goriildiigii gibi, PVPP ve BNT'in incelenen organlardaki makroskobik ve
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histopatolojik bozukluklar1 6nemli oranda azalttig1 (p<0.05) goriilmektedir. Tablolarda
da goriilebilecegi gibi bu organlar tizerindeki AF'in olumsuz etkisini 6nlemede BNT'in
diger adsorbanlardan daha etkili oldugu gériilmektedir. Ote yandan, Kiran ve ark. (68),
2.5 mg AF/kg yeme 3 g Mycofix® Plus ilave ederek 3 hafta siireyle yaptiklari
calismalarinda, karaciger, bobrek, dalak, timus ve bursa fabriciusda AF grubunda olugan
lezyonlarin 6nemli oranda azaldigim bildirmektedirler.

Karacigerde AF tesbit edilememesinin sebebi organdaki toksin diizeyinin analiz
metodunun duyarlilik limitinin altinda olmasindan kaynaklanabilir. Toksinin karacigere
gecig oran1 (%0.1-0.5), giinliik alinan-atilan toksin miktar1 ve besleme siiresi dikkate
alindiginda bu kaniya varilabilir.

Sonug olarak, 2.5 mg AF/kg yem ile 3 hafta siireyle beslenen bir giinliik et-tipi
civcivierde kontrole gore yem tiiketimi ve canli agirhk kazancinda énemli oranda
azalmalar (p<0.05) tesbit edilmistir. Ayrica AF grubundaki civcivlerde, karacigerde
biiylime ve solgun renk, hidropik dejenerasyon ve safra kanallarinda proliferasyon;
dalak follikiillerinde bosalma; timusta atrofi ve lenfoid hiicrelerde nekroz; bursa
fabriciusta atrofi ve follikiillerinde bosalma ve nekroz gibi patolojik lezyonlarin énemli
(p<0.05) oldugu belirlenmistir. Yeme katilan PVPP ve BNT'in hem AF’den etkilenen
civcivlerin sayisinda, hem de karaciger, timus ve bursa fabriciusta olusan makroskobik
ve histopatolojik lezyonlarin siddetinde 6nemli azalmalar (p<0.05) sagladigi; buna
karsin PVPP'nin ve diger adsorbanlarla karisimlarinin, aflatoksikozisin verim degerleri
(yemden yararlanma ve canh agirbk kazanci) iizerindeki olumsuz etkisini dnlemede

yetersiz kaldig1 (p>0.05) tesbit edilmistir.



34

6. OZET

Bu ¢alismada, yeme katilan polivinilpolipirolidon (PVPP)un ve diger bazi
adsorbanlarla (sentetik zeolit, SZ; bentonit, BNT) kansimlarimin et-tipi civcivlerde
deneysel olarak olusturulan aflatoksikozise kars1 koruyucu etkinlikleri aragtirildi.

Bu amagla, 210 adet asisiz giinliik et-tipi civciv (4vian) kullanildi. Herbirisinde
21 adet civciv olmak {izere, 10 grup (Kontrol, AF, PVPP, AF+PVPP, PVPP+SZ,
AF+PVPP+SZ, PVPP+BNT, AF+PVPP+BNT, AF+SZ ve AF+BNT) olusturuldu.
Gruplarda 1 kg yeme 2.5 mg AF (karisik aflatoksin; %83.06 By, %12.98 B,, %2.84 G,
ve %1.12 G3), 3 g PVPP, 5 g SZ ve 5 g BNT katildi. Civcivlere 21 giin siireyle ad
libitum yem ve temiz su verildi.

Elde edilen bulgulara goére; sadece AF katilan grupta kontrole gére yem tiiketimi
ve canli agirlik kazancinda 6nemli oranda azalma (p<0.05) kaydedildi. Ayrica AF
grubundaki civcivlerde, karacigerde bilylime ve solgun renk, hidropik dejenerasyon ve
safra kanallarinda proliferasyon; dalak follikiillerinde bosalma; timusta atrofi ve lenfoid
hiicrelerde nekroz; bursa fabriciusta atrofi ve follikiillerinde bosalma ve nekroz gibi
patolojik lezyonlarin 6nemli (p<0.05) oldugu belirlendi. Yeme katilan PVPP ve BNT'in
hem AF’den etkilenen civcivlerin sayisinda, hem de karaciger, timus ve bursa
fabriciusta olusan makroskobik ve histopatolojik lezyonlarin siddetinde 6nemli
azalmalar (p<0.05) sagladigi;; buna karsin PVPP'nin ve diger adsorbanlarla
kanigimlarimin, aflatoksikozisin verim degerleri (yemden yararlanma ve canli aglrhk»

kazanc1) tizerindeki olumsuz etkisini 6nlemede yetersiz kaldig1 (p>0.05) tesbit edildi.
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7. SUMMARY

This study was carried out to investigate the preventive effect of
polyviniylpolypyrrolidone (PVPP), synthetic zeolite (SZ), and bentonite (BNT) as a feed
additive on experimental aflatoxicosis in broiler chicks.

A total of 210 day-old unvaccinated chicks (4vian) were divided into 10 groups
(control, AF, PVPP, AF+PVPP, PVPP+SZ, AF+PVPP+SZ, PVPP+BNT,
AF+PVPP+BNT, AF+SZ, and AF+BNT) each consist of 21 chickens. 2.5 mg of AF
(total aflatoxin; 83.06% B, 12.98% B,, 2.84% G; and 1.12% G3), 3 g of PVPP, 5 g of
SZ, and 5 g of BNT were incorporated into per kg of feed. Feed and water were
provided ad libitum from 1 to 21 days.

The results suggested that, AF caused significant (p<0.05) reduction in feed
consumption and body weight gain. The relative weight of the liver were increased
whereas the relative weight of the thymus and bursa of Fabricius were reduced (p<0.05).
There were significant (p<0.05) histopathologic lesions which were consisted of
hydropic degeneration and bile duct proliferation in the liver; depletion in follicles of
spleen; necrosis of lymphoid cells of thymus; depletion and/or necrosis in follicles of
the bursa of Fabricius. On the basis of pathologic lesions the examination of chicks fed
PVPP and BNT (both alone and in combination) revealed that these adsorbents were
significantly (p<0.05) diminished the adverse effects of AF on the liver, bursa of
Fabricius and thymus of broiler chicks. However, no significant improvement on
performance parameters (p>0.05) in chicks fed the diet containing PVPP alone and its

combination with the other sorbents were observed.
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