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1. OZET

MONOSODYUM GLUTAMAT’IN SICANLARDA BESLENME
DURUMUNA, VOCUTTAKI YAGLANMA ORANLARINA, UREME
SISTEMINE, BILISSEL HAFIZA VE BEYIN FONKSIYONLARINA

ETKIiSININ INCELENMESI

Monosodyum glutamat (MSG); giinliik hayatta sik¢a tliketilen ve birgok besinde lezzet
artirici olarak kullanilan gida katki maddesidir. MSG nin agirlik artisi, istah, lireme ve
beyin fonksiyonlari tizerine etkileri ¢esitli calismalarda incelenmekle birlikte sonuglar
tartismalidir. Bu ¢alisma, oral yolla MSG verilen siganlarin besin ve su tiiketimi ile
viicut agirligi degisimlerini, bilissel hafiza ve beyin fonksiyonlari, iireme durumlari ve
kan lipid seviyeleri lizerine etkilerini incelemek, ayrica anne si¢anlarin gebelik ve
laktasyon donemlerinde MSG aliminin yavru siganlarin dogum agirliklart ve sayilari
ile bilissel hafiza ve beyin fonksiyonlarini ne sekilde etkiledigini belirlemek amaciyla
planlanmistir. Calismada 30 adet Spraque Dawley tiirii disi sigan kullanilmis ve
randomize olarak {i¢ gruba ayrilmistir. Birinci grup (kontrol grubu) deney siiresince
sadece standart pelet yem ile beslenmistir. Ikinci (Deney A grubu) ve ii¢iincii grupta
(Deney B grubu) yer alan siganlara, 4 hafta boyunca pelet yemin yaninda oral olarak
suda ¢oziilmiis MSG (giin asir1, 4 mg/g.viicut agirligi) verilmistir. Bu siire sonunda
tim deney hayvanlan c¢iftlestirilmeye alinmistir; ciftlesmenin ardindan, gebelik ve
laktasyon donemleri boyunca A grubuna MSG verilmesi kesilmis ve B grubuna ayni
sekilde MSG verilmeye devam edilmistir. Dogumdan sonra her 3 grubun yavru
sayilari, dogum agirliklar1 kaydedilmistir. Yavrularin 21 giin boyunca anne siitii ile
beslenmesi saglanmistir. Anne ve yavru siganlarin deney siiresince viicut agirliklari,
yem ve su tikketimleri giin asir1 kaydedilmistir Deney siirecinde anne siganlarin kan
ornekleri baslangicta, gebelik oncesinde ve laktasyon sonrasinda 1mL olarak alinmis
ve toplam kolesterol, HDL kolesterol, LDL kolesterol ve trigliserid seviyeleri analiz
edilmistir. Anne siganlarin ve yavrularmin biligsel hafiza ve beyin fonksiyonlari
Barnes maze testi ile degerlendirilmistir. Verilerin istatistik analizleri SPSS 18.0
programi ile gerceklestirilmistir. Yetiskin sicanlarda, dort hafta boyunca giin asir1 4
mg/g MSG aliminin viicut agirliginda, besin ve su tiiketimlerinde artisa neden oldugu,

bilissel hafiza ve beyin fonksiyonlari tizerine olumsuz etkileri oldugu tespit edilmistir.



Her bir gruptaki yavrular karsilastirildiginda, viicut agirliklarinda, besin ve su
titkketimlerinde anlamli bir farklilik olmadigi, ancak Barnes maze testi uygulamasinda
O0grenme yeteneginin kontrol grubunun yavrularinda en fazla, gebelik ve laktasyon

donemlerinde MSG alan annelerin yavrularinda ise en az oldugu gozlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Bilissel Hafiza, Monosodyum Glutamat, Sigan, Ureme



2. ABSTRACT

MONOSODIUM GLUTAMATE RESEARCH AND EXAMINATION OF
EFFECT OF ON NUTRITIONAL STATUS, BODY LIPOIDOSIS RATIOS,
REPORODUCTIVE SYSTEM, COGNITIVE MEMORY AND BRAIN
FUNCTIONS OF RATS

Monosodium glutamate (MSG) is a food additive that is consumed frequently in daily
life and used as flavor enhancer in many foods. The effects of MSG on weight increase,
appetite, fertility and brain functions have been analyzed by different studies.
However, the results obtained are questionable. This study has been planned for the
purpose of analyzing the effects of MSG, which was given to the rats through oral
route, on food and water consumption and body-weight changes, cognitive memory
and brain functions, fertility conditions and blood lipid levels, and for the purpose of
determining the effects on birth weights and numbers, cognitive memory and brain
functions of the offspring of the mother rats received MSG in the periods of pregnancy
and lactation. In this study; 30 female rats from the type of Spraque Dawley were used
and were separated into three groups, randomly. The rats of the first group (control
group) were fed by only standard pellet feed during the testing period. The rats of the
second group (experimental group A) and the third group (experimental group B) were
fed orally by water-soluble MSG (4 mg/g-bodyweight, every other day) in addition to
the pellet feed during four weeks. In the end of this period, all experimental animals
were bred; after the period of breeding, giving of MSG was ended for the rats of the
group A but MSG was given for the group B in the same way, during the periods of
pregnancy and lactation. After the birth period, body weights and numbers of the
offspring of every three groups were recorded. During 21 days, the neonatal rats were
fed by breast milk. During this period; body weights, food and water consumption of
neonatal and mother rats were recorded every other day. In the period of experiment;
blood samples of the mother rats were taken as 1mL in the beginning (the first
measurement), before the pregnancy (the second measurement) and after the lactation
(the third measurement), and total levels of cholesterol, HDL cholesterol, LDL
cholesterol and triglyceride levels were analyzed. Moreover, cognitive memory and
brain functions of the neonatal and the mother rats were examined through Barnes

Maze test. Statistical analyses of the results were made by SPSS 18.0 (a software



package used for statistical analysis). It has been detected that MSG intake (4 mg/g,
every other day during four weeks) has caused to increase in body weights, food and
water consumption and to negative effects on cognitive memory and brain functions
of the mature rats. When the neonatal rats of each group were compared, any
significant difference has not been observed in body weights, food and water
consumption. However; when Barnes Maze test was applied, learning ability has been
detected at the most in rats of the control group but it has been observed at the least in
the offspring of the mother rats received MSG during the periods of pregnancy and

lactation.

Keywords: Cognitive Memory, Monosodium Glutamate, Rat, Reproduction



3. GIRIS VE AMAC

Yirminci yiizyilin baslarinda Tokyo Universitesi'nden Profesér Kikunae lkeda
domates, peynir, kuskonmaz ve ette tatli, ac1, eksi ve tuzlunun diginda bir tad oldugunu
kesfetmis ve bu besinci tada Japonca'da lezzetli anlamima gelen"umami™ adini

vermistir Sisk and Kuwabara (1).

Gilinimiizde MSG, gida sanayisinde onemli bir yere sahiptir. Giinliik hayatta sik¢a
tiiketilen hazir ¢orbalarda, cipslerde, kofte harglarinda, et suyu tabletlerinde, hizli
tiketim Uriinleri ve benzeri tiim {riinlerde lezzet artirmak i¢in kullanilmaktadir.
Boylece tiiketicinin MSG igeren besine duydugu haz ve begeni normalin ¢ok daha
tistiine ¢ikmaktadir. Bunun sonucu olarak da MSG igeren besinlerin tiiketim miktarlar
artmaktadir. Amerika, Avrupa Birligi ve Tiirk Gida mevzuatlarina gére kullanimi yasal
bir gida katk1 maddesi olan glutamik asit veya tuzlarmin kullanim limiti 10 g/kg, ¢esni
maddelerinde ise QS (belirlenmemis miktar, quantum satis) olarak verilmistir Sisk and
Kuwabara (1).

Gegmisten giiniimiize diyet yoluyla alinan MSG’nin etkileri genis olarak incelenmekle
birlikte, son yillarda istah artis1 ve buna bagh gelisen obezite, iireme bozukluklari,
diyabet ve Alzheimer gibi bir takim hastaliklarin ortaya ¢ikma olasiligini artirmast,
yenidogan hayvanlarda hipotalamik arkuat niikleusta noronal nekroza neden olmasi,
korliik olusturmasi gibi ¢esitli olumsuz sonuglar da literatiirde yer almaktadir. Astim,
migren, epilepsi gibi baz1 hastaliklarin duyarli olan insanlarda MSG kullanimina bagl
tetiklenme ortaya ¢ikabildigi de belirtilmektedir Chiaki (2).

MSG’nin, degisik organ ve sistemlerde artan oksidatif stres ve sitotoksisite seklinde
goriilen, Cin Restoran1 Sendromu olarak da bilinen toksik etkileri oldugu yapilan
arastirmalarda gosterilmistir. Bunun yaninda MSG’nin apoptoz, nekroz, 6grenme ve
hafiza mekanizmasinda bozukluklara yol agtigi saptanmistir. Farelerde yapilan
deneylerde ise MSG, segici nérodejenerasyona neden olmakla birlikte hipotalamusta
yer alan arkuat ¢ekirdekte ileri seviyede nekroza sebep olmustur Reif-Lehrer et al (3),
Regan et al (4). MSG goz hiicrelerindeki birgok yapida hasara neden olmustur. In vitro



yapilan bir ¢alismada, 12 giinliik tavuk embriyo retinasina eklenen MSG, morfolojik

hasara yol agmistir Sisk and Kuwabara (1).

Bu c¢alismada, oral yolla verilen monosodyum glutamatin (MSG) yetiskin disi
siganlarda, besin tiketimi ve viicut agirhi@i degisimine, bilissel hafiza ve beyin
fonksiyonlarina, tireme durumlarina ve kan lipid seviyelerine; gebelik ve laktasyon
donemlerinde MSG verilen sicanlarin, normal diyetle beslenen yavrularinda, besin
tilketimi ve viicut agirhi@ degisimi, bilissel hafiza ve beyin fonksiyonlarina etkisinin

arastirilmasi amaglanmistir.



4. GENEL BILGILER

4.1. Monosodyum glutamat

MSG, ilk defa 1866'da Alman kimyager Karl Heinrich Leopold Ritthausen tarafindan
kesfedilmis ve tanimlanmistir. Cin tuzu olarak bilinmekle birlikte, ilk kez 1908 yilinda
Japon Kimyager Ikeda Kikune tarafindan bir deniz yosunundan izole edilmistir. ikeda
bu yeni tadi Japonya’da lezzetli anlamina gelen “umami” tad olarak adlandirmistir.
MSG tiiketimi zaman igerisinde, Tayvan ve Cin tizerinden ABD’ye, ve buradan tiim
diinyaya yayilmistir Sand (5). ikeda’nin laboratuvarindan ¢ikan MSG igin, Japonya,
ABD, Ingiltere ve Fransa’da patent alinarak endiistriyel iiretimi ve evlerde kullanimi
yayginlagsmigtir. Ancak 1968 yilinda yayimlanan bir makalede (Robert Ho Man Kwok,
New England Journal of Medicine) ilk kez Cin restoraninda yemek yiyenlerin

karsilastiklari rahatsizliklar “Cin restaurani sendromu” olarak tanimlanmustir.

MSG, 100 yildan daha uzun bir siiredir yiyeceklere lezzet vermek igin
kullanilmaktadir. Bu siiregte MSG'nin 6nemi, sagladigi avantajlar ve giivenligini agiga
kavusturmak i¢in kapsamli calismalar yapilmistir. Yiyecek katki maddelerinin
giivenligiyle ilgili olan ulusal ve uluslararasi kuruluglar MSG'nin bir aroma artirict
olarak insanlar tarafindan tiiketilmesinin giivenli kabul etmektedir Walker and Lupien
(6). "MSG belirtisi kompleksi®; adin1 bir Amerikan-Cin yemegi yedikten sonra
belirtiler hissettigini 6ne siiren Robert Ho Man Kwok'tan alan "Cin Restorani
Sendromu” olarak adlandirilmistir. Kwok, bu belirtilerin arkasinda pisirme sirasinda
kullanilan sarap, sodyum igerigi veya MSG cesnisinin de iginde bulundugu bazi
sebepler sunmustur. Ancak MSG'nin asil neden oldugu iizerinde durulmus ve o

zamandan baglayarak bu belirtiler MSG ile iliskilendirilmistir Freeman (7).

MSG, Amerika, Avrupa Birligi ve Tiirk Gida mevzuatlarina gore kullanim1 yasal olan
bir gida katki maddesidir. Gida {iriinlerinde lezzet artirici olarak kullanim miktar
binde 1-8 arasindadir. Giiniimiizde, umami tat, tatl, tuzlu, eksi ve aci tatlara ek besinci

tat olarak kabul edilmistir Niijima et al (8).



4.2. Yapisi, kimyasal ve fiziksel 6zellikleri

Monosodyum glutamat, glutamik asitin sodyum tuzudur. Iceriginde %78 oraninda
glutamik asit bulunurken, %22 oraninda sodyum ve su igerir Eweka (20), Samuels
(21).

0O
HO I 0" Na’
NH,

Monasodvum Crfutamal

Sekil 4.1. Monosodyum glutamatin molekiil yapisi

Molekiil formiili CsHgNNaO4 olan MSG’nin molekiil agirligi 169,11 g/mol olup
beyaz kristal toz goriiniimiine sahiptir. Erime noktas1 232 °C olup, suda ¢oziintirligii
73,9 /100 mL’dir.

MSG, esansiyel olmayan asidik bir amino asit olan glutamatin y karbon atomuna, bir
hidrojen atomu yerine bir sodyum atomunun baglanmasiyla olusur ve sadece L-
formunda aktiftir. MSG, agiz yoluyla viicuda girdiginde sindirim kanalindan ilk
gecisinde glutamat ve sodyum iyonuna ayrisir. Biiyiik bir kismi bagirsak limeninden
emilir. Metabolizmada, yiyeceklerde dogal olarak bulunan glutamat ve MSG’de
bulunan glutamat ayni sekilde kullanilir Rogers and Blundell (9). MSG nin sindirimi
sonrasinda, intestinal absorbsiyon siiresince alanine transaminasyonu ile a-
ketoglutarat’in yanisira, az miktarda olusan ancak fizyolojik 6nemi olan glutamin, -
aminobiitirat ve glutatyon ortaya ¢ikar. Glutamatin asirisi, deaminasyon sonrasinda,

glukoneojenez yolunda kullanilabilir.

MSG, ilk kez piyasaya siiriildiigii zamandan bu yana ii¢ yontem kullanilarak

uretilmektedir:

a) Peptit baglar1 ayirmak i¢in bitkisel proteinlerin hidroklorik asitle hidrolizi (1909 -
1962)



b) Akrilonitril kullanilarak dogrudan kimyasal sentez (1962 — 1973)
) Yaygin kullanilan yontem olan bakteriyel fermentasyon Hu et al (10).

Baslangigta bugday gluteninin hidrolizde kullanilmasinin nedeni; 100 gr proteinde 30
gr'dan fazla glutamat ve glutamin olmasiydi. Giderek fazlalasan MSG iiretim talebini
karsilamak igin yeni tretim siiregleri lizerinde calisilmistir: kimyasal sentez ve
fermantasyon. Poliakrilik elyaf sanayi Japonya'da 1950'li yillarin ortalarinda
baslamistir ve akrilonitril MSG'yi sentetik hale getirmeyi amaglayan bir baslangig
materyali olarak kullanilmistir Yoshida (11). Su anda diinyada MSG iiretimi; sarap,
sirke, yogurt ve hatta ¢ikolataya benzer bir siirecten gecerek bakteriyel fermentasyonla
gerceklestirilmektedir.  Sodyum  daha sonraki  notrallestirme  asamasinda
eklenmektedir. Fermentasyon sirasinda, se¢ilmis bakteri (korniform bakteriler) L-
glutamatinin izole oldugu kiiltiir suyuna amino asit birakan, seker pancari, seker
kamisi tapyaka veya melastan elde edilen amonyak ve karbonhidrat ile kiiltiirlenir. L-
glutamati ortaya ¢ikaran ilk endiistriyel fermentasyonu Kyowa Hakko Kogyo Co Ltd
sirketi gergeklestirmistir Knoshita et al (12). Giinlimiizde seker tiriinlerinden glutamata
donlisme egilimi ve {iretim oran1 MSG'nin endiistriyel alandaki itiretiminde artis
olmasimi saglamaya devam etmektedir ve bu durum da mevcut talebin karsilanmasini
saglamaktadir Hu et al (10). Filtreleme, yogunlastirma, asitlestirme ve kristallestirme
sonrasinda ortaya c¢ikan son iriin saf glutamat, sodyum ve sudur. Cozelti iginde
ayrigarak glutamat ve sodyum olan beyaz ve kokusuz bir kristal toz gériiniimiindedir.
Su iginde serbestce ¢oziilebilir ancak higroskopik olmayip eter gibi genel organik
¢oziiclilerin iginde ¢oziinmez Win (13). MSG, genel olarak diizenli gida isleme
kosullar1 altinda kararlidir. Pisirme sirasinda MSG bozunmaz, ancak diger amino
asitlerde oldugu gibi ¢ok yiiksek 1silarda sekerin varliginda esmerlesme veya Maillard

reaksiyonlari ortaya ¢ikar Yamaguchi and Ninomiya (14).

4.3. Islevleri

Glutamat, dogada bulunan aminoasitlerden en ¢ok karsilagilanidir ve ¢ogu dokularda
peptit ve proteinlerin temel bilesenidir. Glutamat ayrica viicutta da tretilir ve insan

metabolizmasinda 6nemli rol oynar. Domates ve mantar gibi sebze kaynakli ve siit,



balik, et, peynir gibi hayvansal kaynakli proteinden zengin besinlerin temel bilesenidir
IFIC (15).

MSG ve tuz (sodyum kloriir) ile niikleotidler gibi diger umami maddeleri arasinda bir
etkilesim vardir. Tek basina hos bir tada sahip olmayan MSG, maksimum lezzet i¢in
optimum bir konsantrasyonda kullanilmalidir. MSG kullanimiyla hipertansiyon, kalp
hastaliklar1 ve Kkalp krizine neden olan tuz aliminin (sodyum) azaltilmasi
ongoriilmiistiir. Tuz oram diisiik olan gidalarin tadi, tuz %30 oraninda azaltilsa da
MSG ile iyilesir. MSG'deki sodyum igerigi (kiitle yiizdesi olarak) sodyum kloriire
(%39) oranla yaklasik olarak 1/3"idiir (%12) Yamaguchi and Takahashi (17).

4.4. Beslenmede MSG’nin yeri ve 6nemi

Glutamat, elzem olmayan bir aminoasit olarak et, balik, peynir ve sebze gibi biiyiik
miktarlarda protein igeren besinlerde bulunur. Tat alicilar1 tarafindan kesfedildigi
zaman, o diyette protein varligina isaret olunur Taylor-Burds et al (18), Diniz et al
(19).

MSG, yapay olarak eklendigi besinlerin tatlarini artirir ve gelistirir. Bunu tat alicilarina

yerlesmis reseptorleri uyararak yapar Taylor-Burds et al (18), Diniz et al (19).

MSG, endiistriyel besinlerde yaygin olarak kullanilan bir katki maddesidir. MSG’nin
tiretimi 1969 yilinda yilda 200000 tondan, 2001 yilinda yilda 800000 tona artmis ve
giinimiizde de 3 milyon tona ulagmistir Hermanussen et al (22), Fernandez-

Tresguerres (23).

Glutamik asit; MSG’nin ara tiriiniidiir, viicudun tiim hiicrelerinde proteinlerin bileseni
olarak matabolizma arasinda rol oynar. Ayrica bir nérotransmitter uyarict olarak
beyinde gorev alir. Glutamik asit biiyiik oranda diyetlerin proteinlerinden alinir. Az
miktarda besinlerde serbest glutamat olarak ya da monosodyum glutamat olarak

bulunur Von Diemen et al (24).

MSG; ya bazi besinlerin dogal bileseni olarak bulunur, ya da tat verici bir gida katki
maddesi olarak yapay sekilde eklenir Fernstrom (25).
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4.5. MSG ve agirhik degisimi

Deney hayvanlarinda MSG, asir1 sismanliga neden olabilen enerji aliminda bir artig
meydana getirmektedir. Siganlarin metabolizmalarindaki karbonhidrat, yag ve protein

seviyelerini degistirebilmektedir Mozes et al (26), Bergen et al (27), Diniz et al (28).

Kan basincini diizenleyici olarak kullanilan Diltizem (L-kalsiyum kanal blokeri) ile 6n
tedavinin, yumurtalik dokularinda ve Wistar siganlarinin asiri glutamat reseptor
faaliyetinin MSG’nin norotoksik potansiyelinin nedeni olabilecegini gosterdigi
ciftlesme siirecinde MSG toksisitesinin 6nlenmesinde etkili oldugu da belirlenmistir

Bojanic et al (29).

MSG’nin degisken kilo ve nazal-anal uzunluk ile iligkili sekilde doza bagiml
oldugunu belirtmistir. Bu da dogumdan sonraki yirmi birinci giine kadar kilo alimi
seklinde oldugu kadar gelisme seklinde de bir azalmaya neden olmustur VVon Diemen
et al (24).

4.6. MSG ve kan lipid degerleri

MSG verilen sigan ve fare gruplarda, kan lipid degerlerinde degisim gosteren
calismalar mevcuttur. Yiiksek kalorili besin tiiketen sicanlarin MSG verilenlerle
karsilastirildigi bir ¢calismada, MSG verilenlerin giinliik enerji alimlarinda ve viicut
agirliklarinda azalma ancak karin bolgesinde daha yiiksek oranda yaglanma tespit
edilmistir Afifi and Abbas (30). Yag miktari/viicut agirligi orani ile ilgili benzer
sonuglar, yasaminin ilk 10 giinii igerisinde 4 g/kg MSG enjekte edilen 30 giinliik
sicanlarda da gozlemlenmistir. Bir baska ¢alismada MSG verilen siganlarin kontrol
grubuna gore daha diisilk viicut agirhi§ina erigsmeleriyle biiylime ve obezitenin
durdurulmasina ragmen daha yiiksek derecede adiposit lipit igerigi, hiicre ¢api, yiizey
alan1 ve hacmi gozlenmistir. Viicutta meydana gelen adipoz dokudaki hacim artis1
beraberinde kan lipit degerlerinde de yiikseklik meydana getirmistir Dolnikoff et al
(312).
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4.7. MSG ve iireme sistemi

MSG ile iireme sistemi arasinda ¢ok yakin bir iliski tespit edilmistir. Hayvanlarda
yapilmis MSG’nin tireme Sistemine etkisini inceleyen bir¢ok c¢alisma mevcuttur.

Diisiik konsantrasyonlarda olsa bile olumsuz etkileri gériilmiistiir Egbuonu et al (32).

Yayimlanan bazi raporlar MSG’nin insanlar ve deney hayvanlari igin toksik oldugunu
gostermektedir Biodun and Biodun (33). MSG’nin iireme Sistemi {izerinde olasi
etkilerini degerlendirmek tizere yapilan c¢alismalarda dogrudan etkisi oldugu tam
olarak kanitlanamamakla birlikte, MSG toksititesinde Ca®" iyon gegirgenligindeki
degisikliklerin 6nemli rol oynadigi disiiniilmektedir. MSG’den Once Verilen
Diltiazem’in (Ca kanalini bloke edici), MSG’nin yumurtaliklara ve menstriiel dongiiye
olan etkilerinin arastirildig1 bir ¢alismada kalsiyum yiiklemesinin MSG’nin toksisite
mekanizmasi tizerinde etkili oldugu, menstrual dongii siiresinin arttigi, dongiilerin
daha sik goriildiigii bildirilmistir. Ayrica MSG kullanilan grupta fibrotik degisiklikler,
stromadaki arteriorlarda kistik dejenerasyon goriilmiistiir. Overlerinde ise ¢ok sayida
atrezik folikiil oldugu ve korpus luteum igermedigi belirlenmistir Bojanic et al (29).
Benzer sekilde, yenidogan siganlarda ilk 10 giin MSG verildiginde kisirlik ve tek doz
MSG (4 mg/g) verildiginde ge¢ donemde menstriiel dongiilerin bozuldugu, ancak
histolojik bulgularin normal oldugu goézlenmistir (Olney and Ho (34), Olney (35),
Burde et al (36), Burde et al (37), Takasaki (38). MSG’nin plesantay1 ge¢mesi ile
iliskili ¢eligkili sonuglar bulunmaktadir. Bir ¢alismada hamile sigana deri altindan
verilen MSG hem annede hem fetiiste nekroza neden olmustur. MSG’nin anneye
etkisinin aynisi fetiiste de goriilmiistiir. Ancak embriyonal hiicrelerin tepkisi daha
hassas olmustur Toth et al (39).

Yapilan bir ¢alismada MSG’nin erkek Winstar siganlarda normal olmayan sperm
morfolojisi artisina ve sperm sayisinda eksiklik olusumuna neden oldugu, dolayisiyla

testis tizerinde toksik etkiye sahip oldugu bulunmustur Onakewhor et al (40).

Sperm hiicrelerinin say1 ve sekillerinin degisimine ve bozulmasina, testislerin
kanamasina yol agmasi nedeniyle MSG, erkeklerde kisirliktan sorumlu tutulmaktadir

Oforofuo et al (41). MSG’nin testisler iizerine etkisini belirleyen gesitli ¢aligmalar
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bulunmaktadir Das and Ghosh (42), Igwebuike et al (43). Yapilan ¢aligmalar MSG’nin

sperm sayisinda azalmaya neden oldugunu gostermistir Nayanatara et al (44).

4.8. MSG ve bilissel gelisim

MSG’nin apoptoz ve 6grenme bozukluklariyla iliskisi ve buna karsi antioksidanlarin
roliinii degerlendiren g¢alismalarda MSG’nin uzamsal hafiza ve yer 6grenme gibi
mekanizmalarda da olumsuz etkilere yol a¢tig1 diistintilmektedir. Siganlarin 4 gruba
ayrildig1 bir calismada, ilk grup MSG, ikinci grup salin, tigtincti grup MSG ve yaninda
askorbik asit ile beslenmistir. Dordiincti grup ise normal kontrol grubu olarak
kullanilmistir. Siganlara dogumdan sonraki dordiincti ayda dokuz giinliik bir yer
O0grenme testi uygulanmistir. Test sonucuna gére MSG ile beslenen siganlarda
norodavranigsal performans goézle goriiliir bir sekilde degismistir. Bunun yaninda
MSG ile birlikte askorbik asitle beslenen grupta bu bozuklugun 6niine gegildigi
goriilmiistiir Narayanan et al (45). Yapilan baska bir calismada ise antioksidan ajanlar
olan C vitamini, E vitamini ve kuersetin’ in siganlarin karacigerinde, bobreklerinde ve
beyinlerinde meydana gelen MSG kaynakli oksidatif hasar aragtirilmistir.
Intraperitonal yolla verilen MSG’nin (4 mg/g.viicut agirhg1) karaciger, bobrek ve
beyinde malondialdehit artisina neden oldugu bildirilmistir. MSG uygulanan siganlara
daha sonra verilen C vitamini, E vitamini ve kuersetin artan malondialdehit oranini ve
E vitamini ise karacigerdeki lipid peroksidasyonunu diisiirmiistiir. C vitamini ile
birlikte verilen kuersetin ise beyni membran hasarindan korumada etkili olmustur

Farombi and Onyema (46).

4.9. Deney hayvanlarinda MSG’nin etkileri

MSG, karacigerde metabolize edilir ve bobrek sayesinde viicuttan atilir. Glutamik asit;
ince bagirsak mukozasi iginde alanin aminoasitine, karacigerde ise laktik asite doniisiir

Bhattacharya et al (47).

MSG ile ilgili tim diinyada yayimlanan olumlu veya olumsuz etkilerinin belirtildigi
yayinlar dikkate alarak, 1988 yilinda, Gida ve Tarim Orgiitii (FAO) ve Diinya Saglik
Orgiitii'ne (WHO) bagl Gida Katki Maddeleri Ortak Uzmanlar Komitesi (JECFA),

MSG-glutamik asit ve amonyum, kalsiyum, monosodyum ve potasyum tuzlarini
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degerlendirmeye almistir FAO/WHO (48). Memelilerin metabolik kapasitesinin
yiiksek dozda MSG’yi isleyebilecek durumda oldugunu ancak viicut agirligi basina
150 mg MSG gavaj yolu ile verildiginde metabolik glutamat seviyesinin yiikseldigi
ortaya ¢ikmustir. Hatta, prematiire doganlar dahil, bebeklerin bu dozda verilen

mamalari tolere ettikleri gosterilmistir Tung and Tung (49).

JECFA, literatiirde varolan bilgilerle birlikte, tavsan, si¢an, fare ve kopekler tizerinde
yapilan akut, subkronik ve kronik toksisite ¢alismalar1 degerlendirmis ve sonug olarak
MSG i¢in kabul edilebilir giinliik smir (ADI) belirlemeye gerek duymamustir.
Glutamatin, normal kosullarda toksisitesi ¢ok diisiik bulunmus ve %50 letal doz
(LD50) siganlarda ve farelerde 15000-18000 mg/kg viicut agirligi olarak tespit
edilmistir Walker and Lupien (6). Iki y1l boyunca fare ve siganlarda yapilan subkronik
ve kronik toksisite caligmalar, diyetle %4’e kadar MSG aliminin herhangi bir negatif
etki gostermedigini bildirmistir. Képeklerde bu oran %10 a kadar ¢ikarildiginda dahi
viicut agirhi@r artigi, organ agirligi artisi, Klinik sorunlar, mortalite veya genel davranis

bozukluklarina rastlanmadigi goriilmiistiir Walker and Lupien (6).

Oral yolla alimin tireme {izerine etkilerinin gosterilmesi agisindan, annelerin yiiksek
dozda glutamat ile beslenmeleri sonucunda anne siitii alan yenidoganlarin plasenta
gecisi yoluyla anne diyetinden etkilenmedikleri belirtilmistir. Bu gézlem, fetal kandaki
glutamat seviyesinin, maternal seviyeye paralel olarak yiikselmedigini gostermistir.
Ornegin, siganlara gebeligin son déneminde uygulanan 8000 mg/kg’lik tek oral dozun
plazma seviyesini 100 nmol/mL den 1650 nmol/mL’ye ¢ikardigi, ancak fetusun
plazmasinda herhangi bir artisa neden olmadigi gézlenmistir. Benzer sekilde gebe
Rhesus maymunlarinda 1 g MSG/saat infiizyonu maternal plazma seviyesinde 10-20
kat artisa neden olurken fetal plazma seviyesinde bir degisiklik tespit edilmemistir.
Sigan ve maymunlarda ayni1 dozun oral alimi anne siitiindeki seviyede herhangi bir

degisikligi neden olmamistir Newman et al (50).

Ancak biitiin bu ¢alismalarin sonuglar1 bebeklerde gozlenen norotoksisite ve Cin
yemekleri tiiketimi sonrasinda goriilen “Cin restaurani sendromu” olarak adlandirilan
belirtileri agiklamaya yeterli olmamaktadir Freeman (51). JECFA degerlendirme
komitesi, cesitli hayvanlar iizerinde gergeklestirilen 59 c¢alismayr norotoksisite

acisindan degerlendirmeye almiglardir. Rodent ve siganlarda, glutamatin parenteral
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intravenéz veya subkutan veya gavaj yoluyla yiiksek dozda verilmesi sonrasinda
hipatolomus arkuat niikleusta lezyonlar goriilmiistiir. Bu noral lezyonlar, alim takiben
birka¢ saat i¢inde gozlenebilir hale gelmistir. Yas ve olgunluga gére degismekle
birlikte fare en hassas tiirdiir. Primatlarda yapilan 21 ¢alismanin ikisi bu bolgelerde
duyarlilik tespit etmistir Olney and Sharpe (52), Olney et al (53). Eriskin hayvanlarda
glutamatin kandan beyine gecis hizi notral veya bazik amino asitlerden daha diisiik

bulunmustur.

Noral hasar igin kan seviyesinin esik degerleri, yenidogan yavrularda 100-130
umol/dL, siitten kesilenlerde 380 umol/dL ve erigkin farelerde >630 umol/dL olarak
tespit edilmistir. Insanlarda ise bebeklerin glutamati yetiskinler gibi metabolize
ettikleri belirtilmistir. 10 grama kadar alimda kanda glutamat+aspartat seviyelerinin
belirgin bir sekilde degismedigi ve bebeklerin yetiskinlere oranla daha fazla risk
altinda olmadiklart bildirilmistir. JECFA, neonatal farelerde hipotalamik lezyonlarin
olugsmasi i¢in oral ED50 degerini, gavaj yoluyla 500mg MSG/kg viicut agirligi,
insanlarda bulantiya neden olan en yiiksek paketlenmis dozun 60 mg/kg viicut agirlig:

oldugunu belirtmistir.

Glutamat, memelilerde merkezi sinir sisteminde fizyolojik ve patolojik proseslerde rol
alan uyarici nérotransmiterdir Mattson (54). Glutamat reseptorleri, canlilik igin gerekli
metabolik ve otonomik fonksiyonlarin diizenlendigi amigdala, hipokampiis ve
hipotalamus dahil merkezi sinir sitemi boyunca dagilmislardir Collison et al (55).
Yiiksek dozda MSG, yenidogan siganlarda hipotalamik arkuat niikleusta noéronal
nekroza neden olan bir ajan olarak kullanilmistir Pelaez et al (56). Ancak, MSG etkileri
sadece hipotalamik etki ile siirli degildir. Neonatal donemde yiiksek doz (1-4 mg/g
viicut agirligr) MSG verilen hayvanlarda preoptik ¢ekirdek, arkuat gekirdek ve
sirkimventrikiiler organlar ve retinada lezyonlara neden olabilecegi belirtilmistir
Gerber et al (57). Dogum sonras1 1., 3., 5. ve 7. giinlerde subkutan olarak 4 mg/g
verilen MSG’nin, noéron sayisinin azalmasi, daha kisa ve az dallanmis dendritik
stirecler dahil prefrontal serebral kortekste degisimlere yol agtigi ve kontrol grubu ile
karsilastirildiginda dogum sonrasi 8-14 giinlerinde kortikol hiicre sayisinda kayiplara
neden oldugu bildirilmistir Gonzalez-Burgos et al (58), Rivera-Cervantes et al (59).
Ayni doz MSG postnatal donemin 2., 4., 6., 8., ve 10. giinlerinde verildiginde 6. ve 12.
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aylarda hipofiz agirligi sirasiyla % 30 ve % 40 azalmistir Miskowiak ve Partyka (60).
Bunlarin disinda neonatal MSG aliminin fotoreseptor ve glial hiicreleri azaltarak
noronal hiicre 6liimiiyle sonuglandigi gosterilmistir Blanks et al (61), Reif-Lehrer et al
(62), Regan et al (63), Hyndman and Adler (64). MSG’nin diisiik dozlar1 si¢anlarda
epileptik ataklar1 tetiklemek icin kullanilmistir. Oliim orani ve ataklarin etkileri,
siganlarin yasi ile orantili olarak artmistir Arauz-Contreras and Feria-Velasco (65).
MSG g6z hiicrelerindeki birgok yapida hasara neden olmustur Szabadfi et al (66). Bu
hasar kemirgenlerde ileri derecede hiicre igi siskinligi, nekroz ve hiicre kayb1 seklinde
ortaya ¢ikmustir. /n Vitro ¢alisma sirasinda, 12 giinliik embriyo retinasina eklenen

MSG, morfolojik hasara yol agmistir (Sisk and Kuwabara (1).

MSG iirtinleri serbest radikallerin olugsmasina da yol agmaktadir Singh and Ahluwalia
(67). MSG’nin deney hayvanlarinda siirekli olarak uygulanmasinin (4mg/kg) oksidatif
strese neden oldugu bildirilmistir. MSG; retinal bozulmaya, endokrin bozukluguna,
bagimliliga, inmeye, epilepsiye, beyin travmasina, noropatik agrilara, sizofrene,
anksiyete (kaygi, endise), depresyona, Parkinson hastaligina, Alzeimer hastaligina,
Huntington hastaligina ve amyotrofik lateral skleroza (ALS) sebep olmaktadir Eweka
(20).

Fareler iizerinde yapilan bir ¢galismada MSG’nin, farelerin karaciger parankimasinin
etrafindaki merkezi toplardamarda degisime, sinusoidal genislemeye, iltihaph
hiicrelere ve ¢ekirdegin biiziismesine neden oldugu rapor edilmistir Bhattochorya et al
(47).

MSG,; testislerde 6nemli oranda sperm sayisinin azalmasina yol agacak sekilde toksik
bir etkiye sahip olmakla birlikte erkek Wistar siganlar iizerinde doza bagh olarak
anormal sperm morfolojisini arttirmaktadir Freeman (51). Bu durum da testikiiler
kanama, sperm hiicresi yogunlugu ve morfolojisinde bozulma ve degisiklige neden

olarak erkek infertilitesini ortaya ¢ikarmaktadir Eweka (20).

4.10. Bilissel hafiza ve beyin fonksiyon testleri

Deney hayvanlarinda 6grenme ve bellek testleri, ii¢ boliime ayrilir.
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OGRENME VE
BELLEK TESTLERI

Aktif Sakinma Ve Pasif Sakinma
Kagcma Testleri Testleri

Labirent(maze)

Testleri

Sekil 4.2. Ogrenme ve bellek testlerinin siniflandirilmasi

Labirent testleri igerisinde Barnes maze testi, Morris water maze testi, T, Y, + veya
radial seklinde yapilmis testler yer almaktadir. Deney hayvanlarinin biligsel hafiza ve
beyin fonksiyonlarinin, kayip yasamadan en giivenli sekilde degerlendirilebilmesi igin

calismamizda Barnes maze testi tercih edilmistir.

4.10.1. Barnes maze testi

Barnes’in labirenti, uzaysal 6grenme ve hafiza ¢alismalarina oldukga uygun bir testtir.
Carol Barnes ve ark. 1979 yilinda, kemirgenlerin etrafi agik, diiz yiizeyden kagip, daha
karanlik kiiglik kutulara yoneldiklerini farketmeleriyle birlikte bu testi dizayn

etmislerdir.

Barnes maze testinde deney hayvani test masasinin ilizerine birakilir, daha sonra

yiiksek ses, riizgar, 151k gibi bir uyar1 olusturulur.
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Resim 4.1. Barnez maze testi deney diizenegi

Deney hayvani, diizenegin altinda cekmece olan deligi bulup cekmeceye girdigi zaman
ses-riizgar-11k kesilir. Boylece girdigi ¢ekmecenin “gilivenli” oldugunu 6grenmesi

saglanir.

Test siirecinde ¢ekmece igindeki hayvan 1 dakika iginde bulundugu ¢ekmeceden
cikmaya calisirsa ses tekrar agilir. Deney hayvaninin 3 dakika igerisinde “giivenli”
¢cekmeceyi bulamamasi durumunda, ¢gekmecenin “giivenli” bir yer oldugunu hem de
“hedef noktay1” O6grenmesi i¢in hayvan, ¢ekmeceye disardan yardimla konarak

dgretilir.

Resim 4.2. Barnes maze testi deney masasi
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Barnes maze test diizeneginde 20 adet delik vardir. Bunlarin 19 tanesi bos olup sadece
1 tane deligin altinda ¢cekmece vardir. Deney hayvaninin bir uyaran araciligi ile altinda

¢ekmece olan deligi bulmasi, ¢ekmeceye saklanmasi ve burayr giivenli yer olarak

ogrenmesi seklinde ifade edilen bir testtir.

day 1 day 3 day S

Resim 4.3. Barnes maze testinde 6grenme konfigiirasyonu

Resim 4.3.’te gortldigii tizere Barnes maze deney diizeneginde siganlarin hedefi
bulma siiresi ve bulmada kullandig: yol yapilan deneme (trial) sayist ile ters orantilidir.
Yani birinci giin hedefi bulma siiresi, tiglincii giin hedefi bulma siiresinden daha
uzundur ve gidilen mesafe de daha uzundur. Deneme sayis1 ne kadar fazla olursa

deneyimi ve 6grenmesi 0 kadar yiiksek olur.

Barnes maze testine tabi tutulan bir deney grubu sicanin hedef kutuyu 6grenme
durumu, gruptaki tiim si¢anlarin hedefi bulma siirelerinin ortalamasinin 10 saniyenin
altina inmesi ile saglanmaktadir Harrison et al (69). Teste tabi tutulan grubun
ortalamasi 10 saniyenin altina indiginde, o deney grubunun hedef kutuyu 6grendigi
kabul edilir. Ardindan 7 giin hi¢bir deneme yapilmadan beklenir. Yedi giin sonunda o
deney grubu bir kez daha Barnes maze testine tabi tutulur. Bu sefer 7 giiniin sonunda

ogrendiginin ne kadarmi hatirlayacagr belirlenir.
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4.10.2. Barnes maze ekipman kurulumu

Labirent

Diizenek, yuvarlak 122 cm c¢apli bir platformdan olusmakta ve iizerinde ¢ap1 10
cm’den 20 adet esit aralikli delikler bulunmaktadir. Deney diizeneginin yerden
yiiksekligi 90 cm’dir. Labirentin rengi test edilecek olan hayvanin soyuna ve rengine
baghdir (siyah veya beyaz). Test edilecek hayvanin (si¢an, fare) rengi ile agik yiizey
arasinda yeterli renk zithg saglanmalidir. Bu sayede hayvanin labirent yiizeyi

tizerinde fark edilebilirliginin artmasi saglanacaktir Rosenfield and Ferguson (71).

Barnez labirentinde hayvanlar, agik platformdan “hedef kutusu” olarak adlandirilan
platformun altina gémiilii olarak yerlestirilmis koyu kiiciik bir odaya kagmak igin
uyarilir. Hedef deliginin altinda yer alan hedef kutusunun olgtileri 36x11,5x10 cm

olmalidir Sophisticated Life Science Research Instrumentation (70).
Uyaricilar

Barnes maze testinde kullanilan parlak 151k, giiriiltiilii ses ya da fan riizgar1 olmak iizere
birkag uyarici vardir. En ideal uyarici olarak sadece caydirici giiriiltii kullanimi tavsiye
edilmektedir. Fan riizgar1 kullanimi fareler i¢in asir1 stress olusturabileceginden tercih

edilmemektedir.

Buna ek olarak parlak 1sik kullanimi, yiizeyde yansimaya neden olabileceginden video
kamera, bilgisayar ve izleme bilgisayar programi performansini olumsuz
etkileyebilmektedir. Bu nedenle parlak 1g1k kullanimi1 da yaygmn degildir. Deneyler
icin, “vizildama” seklinde c¢alan ve 85 dB diizeyinde olan caydiric1 zil sesi uygun

goriilmistiir Rosenfield and Ferguson (71).
Oda yapilandirilmasi

Labirent ¢evresine farkli renkler ve sekiler kullanilarak yapilan tiggen, dikdortgen,
yuvarlak gorsel ipuglari hazirlanmalidir ve yerlestirilmelidir. Hayvanlar odadaki
endojen uzaysal gorsel ipuglarina sahip olacak sekilde 6rnegin; bir kapi, bir sira ya da
bir bilgisayar gibi ve bu deneyi gergeklestiren tarafindan kasitli olarak hazirlanmalidir
Rosenfield and Ferguson (71).

20



5. MATERYAL VE METOT

5.1. Orneklem

Orneklem igin, yapilan benzer calismalarda kullanilan hayvan sayilari referans
almmistir Colucci and Grovum (72). Her bir deney grubunda 10 adet olmak tizere

toplam 30 adet Sprague-Dawley soyu siganin ¢alismada yer almasi planlanmaistir.

Otuz adet Spraque Dawley cinsi disi siganlarin her grupta 10 adet hayvan bulunacak
sekilde gruplara ayrilma islemi tamamen randomize (rastgele) olarak yapilmustir.
Calismada yer alan gruplardan birincisi kontrol grubudur. Bu gruba ad libitum yem ve
suya ulagim yaninda deneyin baslangicindan sonuna kadar, diger gruplara verilen
MSG miktar1 oraninda, oral gavaj yoOntemiyle igme suyu plasebo olarak
verilmistir. Ikinci grup deney A grubudur. Bu gruba ¢iftlesme donemine kadar oral
gavaj yoluyla suda ¢ozdiiriilmiis MSG verilmistir. Verilen MSG miktar1 4mg/g/viicut
agirhigr’dir. Ciftlesme déneminden sonra igme suyu verilmeye baslanmistir. Ugiincii
grup deney B grubudur. Bu gruba da deneyin baslangicindan anne siganlarin 6liimiine

kadar MSG ¢ozeltisi verilmistir. Arastirma plani tablo 5.1°de yer almaktadir.

Tablo 5.1. Deney arastirma plant

Standart kosullar: Standart diyet ve su (ad libitum)

Saglama (2 Hafta) n=30 (6 haftalik disi sican)

Randomize _ MSG (+/-) MSG (+/+)
Gruplandirma Kontrol (n=10) Deney A (n=10) Deney B (n=10)

Diyet miidahalesi

Standart diyet Standart diyet

(3 Hafta) standartdiyet 4mg/§; MSG 4mg/; MSG
Davranis testleri n=30 disi sigan
(Ciljf-t_lgsggftg): n=30 disi sigan; n=10 erkek si¢an

Anne Yavru Anne Yavru Anne Yavru
Gebelik (3 Hafta) Standart
Dogum Standart Standart Standart Standart diZEt Standart
Laktasyon (3 Hafta) diyet diyet diyet diyet amglg diyet

MSG

Davranis testleri

Otanazi

8 Haftalik yavru sigan (n=20)

n= 30 anne si¢an (3 haftalik laktasyon sonrasinda)
n= 110 ( 8 hafta sonrasinda)
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5.2. Sicanlara uygulanan diyet miidahalesi

Tez ¢alismas1 kapsaminda 30 adet Spraque Dawley tiirii disi sigan kullanilmustir. IKi
hafta boyunca standart beslenme ve bakim sartlarinda (sicaklik- 20+2°C, 12 saat
doniisimlii aydinlik/karanlik ortam) tutulduktan sonra 8 haftalik olan siganlar
randomize olarak her grupta 10 tane olmak lizere 3 gruba ayrilarak kafeslere alinmistir.
Deneyde kullanilacak sigan sayist gegmis yillara ait literatiir verileri 1s1ginda anlaml
sonug vermesi sartrtyla minimal diizeyde tutulmustur. Kontrol grubunu olusturan 10
siganin beslenmesi standart pelet yem ile saglanmistir. Geriye kalan 20 adet deney
hayvani da 2 farkli grup olmak tizere (2. ve 3. grup) ayrilmis ve bu hayvanlarin 3 hafta
boyunca standart pelet yemin yaninda oral olarak monosodyum glutamat ile
beslenmesi saglanmistir (giin asir1 4mg/g/viicut agirligi). Siganlara verilen MSG
miktar1 bugiine kadar yapilmis ¢alismalara paralellik gostermekte olup toksik degerin
altinda tutulmustur Collison et al (55). MSG olarak, AJI-NO-MOTO firmasinin %99
saflikta yemeklerde kullanim igin irettigi triin kullanilmistir. MSG, distile suda
¢ozdiiriiliip oral olarak gavaj yoluyla verilmistir. Ug haftalik siire sonunda deney
hayvanlar1 3 disiye 1 erkek olmak tizere ¢iftlestirilmistir ve ¢iftlesmenin ardindan 1.
grup standart beslenmesine devam edilmistir. Standart+MSG beslenme diizeniyle
beslenen 2. gruba MSG verilmesi kesilmis ve sadece standart beslenmesi (pelet yem)
saglanmigtir. Standart+MSG seklinde beslenen 3. grubun beslenmesi ise yine
standart+MSG olarak devam etmistir. Deney hayvanlarinin 21-23 giin boyunca bu
sekilde beslenmesi saglandiktan sonra dogum gergeklesmistir. Dogumdan sonra her 3
grubun da dogan yavru sayisi, ortalama dogum agirliklar1 hesaplanip kaydedilmistir.
Yavrularin 21 giin boyunca anne siitii ile beslenmesi saglanmistir. Her 3 grupta
bulunan anne siganlarin dogum sonrasi beslenme sekilleri gebelik siirecindeki

beslenmeleri ile ayni sekilde stirdiirilmistiir.
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5.3. Hayvanlarin ayirt edilmesi

Her grupta bulunan 10 adet sicanin bireysel bazda agirlik artisinin tespiti, kan alimi
islemlerinin  gergeklesmesi, Barnes maze testinin ve gavaj islemlerinin

uygulanabilmesi agisindan birbirlerinden ayirt edilebilmesi i¢in isaretleme yapilmustir.

Calismada yer alan deney hayvanlarin birbirinden ayirt edilmesi i¢in, hayvanlarin
kuyruklar1 1,0 mm ¢izgi kalinliginda (Medium) asetat kalemler ile ¢esitli renklere

boyanmustir. Hayvanlar, kuyruklarindaki renk isareti ile birbirlerinden ayirt edilmistir.

Deneyde yer alan hayvanlarin kuyruklarinin boyanmasinda siyah, mavi, yesil ve

kirmizi renkler kullanilmistir. Hayvanlarin kodlanmasi su sekilde gergeklestirilmistir.
1S: 1 adet siyah ¢izgi vardir.

2S: 2 adet siyah ¢izgi vardir.

3S: 3 adet siyah ¢izgi vardir.

4S: 4 adet siyah ¢izgi vardir.

5K: 1 adet kirmiz1 ¢izgi vardir.

6M: 1 adet mavi ¢izgi vardir.

7KM: 1’er adet kirmiz1 ve mavi ¢izgi vardir.

8KMS: 1’er adet kirmizi, mavi ve siyah ¢izgi vardir.

9SY: I’er adet siyah ve yesil ¢izgi vardir.

10YK: 1’er adet yesil ve kirmizi ¢izgi vardir.
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5.4. MSG c¢ozelti hazirlanmasi

MSG’nin sudaki ¢oziinirligi 73,9 g/100 mL’dir Win (13). 4 mg/g/viicut agirlig
oraninda MSG ¢ozeltisi hazirlamak i¢in hayvanin gram viicut agirlig1 basina verilmesi
gerecken MSG ¢oOzeltisini  hesaplama iglemi 00,0133  faktorii  kullanilarak
gerceklestirilmistir. Her bir hayvan i¢in hesaplanan miktar gavaj yoluyla verilmistir.
Bu formiile gére 150 g MSG kullanilarak 500 mL sulu ¢6zelti hazirlanmistir. Kontrol
grubuna verilen igme suyu degerleri de yine bu sabit kullanilarak hesaplanmustir.
Hesaplama yapilirken hayvan agirligi ile sabit degeri ¢arpilmis ve ¢ikan sonug
verilmesi gereken ¢ozeltinin mililitre degeri olarak kaydedilmistir. Ornegin; 160 g
agirhga sahip sigana verilmesi gereken MSG ¢o6zelti miktari: 160x0,0133=2,12
mL’dir.

5.5. Su tiiketimlerinin izlenmesi

Sicanlarin su tiiketim durumlarmin tespiti iki giinde bir yapilmigtir. Hayvan
kafeslerinin iizerinde yer alan su kaplart mL cinsinden derecelidir. icerisinde bulunan
su miktarmin hacmi bu sayede belirlenmistir. ilk olarak siganlarin kafeslerine konulan
su kaplar1 750 mL diizeyine kadar su ile doldurulup 2 giin sonra kalan su seviyesine
bakilarak ne kadar su tiiketimi gerceklestirildigi belirlenmistir. Olgiim sonugclar1 kayit

altina alinmistir.
3.6. Viicut agirh@ degisimlerinin izlenmesi

Deney hayvanlarinin viicut agirliklari ve degisimleri; MSG’nin siganlar {izerinde besin
tiiketimi ve agirlik artisinin belirlenebilmesi, siganlarin viicut agirligi basina verilecek

MSG ¢ozelti miktarinin hesaplanabilmesi i¢in dnemlidir.

Calismada yer alan siganlara iki giinde bir gavaj islemi uygulanmis ve agirliklari ayni
giinlerde Slciilmiistiir. Ol¢iim islemleri, dijital terazi kullanilarak hassas bir bicimde

gerceklestirilmistir. Olciim sonuglari kayit altina alinmistir.
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5.7. Ureme durumlarinin degerlendirilmesi

MSG’nin si¢anlarin lireme durumlaria etkisinin belirlenmesi doért asamada

gerceklestirilmistir. Bunlar;

a) Deney ve kontrol gruplarinda, ¢iftlesme haftasi sonrasi gebe kalma sayisinin

belirlenmesi,

b) Hamile olan sicanlardan gebelik siirecini diisiik yapmadan basar1 ile

tamamlayanlarin sayisinin belirlenmesi,
c) Gebe siganlarin dogurdugu yavru sayisinin tespit edilmesi,

d) Dogan yavrularin dogum agirligmin tespit edilmesidir.

5.8. Kan plazma orneklerinin alinmasi, analize hazirlanmasi ve analizi

Deney siirecinde anne siganlarin kan ornekleri, baslangigta, gebelik oncesinde ve
laktasyon sonrasinda 1mL (21 giin) olacak sekilde jugular ven damarindan alinmustir.
Kan alma islemleri veteriner hekim tarafindan gergeklestirilmistir. Kan alma isleminde

ilk olarak, siganlar rompun ve ketasol kullanilarak genel anesteziye alinmistir.

Rompun % 2; berrak, renksiz, enjeksiyonluk ¢o6zelti halinde olup bir mL’sinde 23,32

mg ksilazin hidrokloriir igermektedir.

Ketasol % 10; berrak, renksiz enjeksiyonluk ¢ozelti olup her 1 mL’sinde 100 mg

ketamine (hidrokloriir olarak) ve 0,1 mg benzetonyum kloriir igermektedir.

Anestezi islemi igin siganlara verilmesi gereken rompun ve ketasol miktarlari,
hayvanlarin ortalama agirliklar1 temel alinarak hesaplanmistir. Hayvanlarin sag
kalimmin saglanmasi ve ayni zamanda genel anestezinin gerceklestirilmesi icin
rompun maddesinden 0,1 mL, ketasol maddesinden 0,2 mL verilmesi uygun
goriilmistiir. Bu iki madde, insulin enjektorii kullanilarak intraperitoneal yolla

verilmistir.

Hayvanlar anestejiye alindiktan sonra kan alma islemi insiilin ignesiyle

gerceklestirilmistir. Kan alma islemi, insulin ignesi ile gerceklestirilmistir. Kanlarin
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hemoliz olmamasi i¢in kan alma isleminin ¢ok dikkatli yapilmas1 ve alyuvar
hiicrelerinin  parcalanmamasi gerekmektedir. Bu nedenle asagidaki islemler

uygulanmustir.

a) Kan alinan si¢anda jugular ven bulunduktan sonra, enjektor pistonu ¢ok yavas

¢ekilmek suretiyle kan alim1 yavas bigimde gergeklestirilmistir.

b) Kan damardan alindiktan sonra, enjektoriin ucundaki igne ¢ikarilmig ve kan
sart kapakli EDTA’l1 tliplere enjektoriin ajuntaj (ignenin takildigi yer)
kismindan aktarilmistir. Kan EDTA’l tiiplere aktarilirken, enjektor pistonu

cok yavasg bir bigimde ileri dogru bastirilmig ve kan bosaltilmustir.

Kan alma islemleri tamamlandiktan sonra kan ornekleri, 30 dak. i¢inde, 2-8°C de 15
dak. 1000xg hizda santrifiijlenmis, santrifiij islemi sonrasi kanin plazmasi ayrilarak

1,5 mL hacimli Eppendorf tiiplere aktarilmis ve -20°C’de muhafaza edilmistir.

Kan plazma 6rnekleri, Medipolitan Saglik ve Egitim Hizmetleri A.S.’ye ait Biyokimya
laboratuarinda standart metodlar uygulanarak analiz edilerek toplam kolesterol, HDL
kolesterol, LDL kolesterol ve trigliserid seviyeleri belirlenmistir. Deney hayvanlarinin
kan orneklerinde glukoz degeri enzimatik metotla, kolesterol degeri enzimatik
metodla, trigliserit degeri kolorimetrik metodla, HDL degeri kolorimetrik metodla,
LDL hesaplama yontemiyle Cobas 6000 (Roche, Tokyo, Japonya) biyokimya

otoanalizoriinde gergeklestirilmistir.
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5.9. Pelet yem icerigi

Anne ve  yavru  sicanlarin  beslenmesinde  Bil-Yem  (BILYEM
GIDA.SAN.TIC.LTD.STI.) firmasindan temin edilen standart pelet yemler
kullanilmistir. Kulanilan pelet yemlerin igerigi ve analitik bilesenleri Tablo 5.2.’de

gosterilmistir.

Bilesenler listesi: Misir, tam yagh soya (gebetik yapis1 degistirilmis soyadan elde
edilmistir), kepek tohumu kiispesi, bugday razmolu, bugday unu, yonca unu, scker
pancar1 melasi, sigir et-kemik unu, tavuk unu, dikalsiyum fosfat (inorganik), kalsiyum

karbonat, vitamin premiks, mineral premiks.

Katki Maddeleri (Kg’da): Baglayicilar, topraklasmayir onleyici maddeler ve

koagiilanlardir.
Sepiolit (E562): 10.000,00 mg/kg

Tablo 5.2. Pelet yem igeriginin analitik bilesenleri

Analitik Bilesenler %

Ham Protein 23,00
Ham Kiil 8,00
Ham Seliiloz 7,00
Ham Yag 3,00

5.10. Bilissel hafiza testi (maze testi)

Anne siganlar gebelik 6ncesinde, yavru sicanlar 8 haftalik oldugunda Barnez maze

testine tabi tutulmustur.

Barnes maze testi, protokoliine uygun olarak gergeklestirilmis olup, sonuglari
istatistiksel olarak degerlendirilmistir. Test i¢inde yer alan bazi terimler asagida

aciklanmustir.

Target Box: Barnes maze testinde hayvanlara ulasmasi i¢in 6gretilen giivenli hedef

kutusudur.

27



Deneme (Trial): Barnes maze testinde, hayvanlara 6gretilen olguyu 6grenene kadar

gecen denemelerdir.

Probe: Barnes maze testinde; olguyu ogrenen hayvanlarin, 1 hafta sonra

ogrendiklerinin ne kadarinin hatirlandiginin tespiti i¢in yapilan denemedir.
Testin Uygulanisi:

Barmes maze testi giinde 4 deneme seklinde uygulanmistir. Denemeler, her giin ayni
saatte yapilmis olup tiim hayvanlar igin esit ortam sartlar1 saglanmistir. Hayvanlari
strese sokma ihtimalinden ve dolayisiyla deneyin sonucunu olumsuz etkileme
nedeninden, deneyi gergeklestiren arastirmacinin parfiim kullanmamasina dikkat
edilmistir. Tim hayvanlarin esit muamele gormiis olmasma ve ortam sartlari
bakimindan birbirleri arasinda higbir fark bulunmamasina dikkat edilmistir. Deney A,
deney B ve kontrol gruplarinin denemeleri her grubun 1. hayvan olan 1S: siyah 1
(kuyrugunda 1 adet siyah ¢izgi olan hayvan) ile baslanmis olup, sonuncu hayvan
10YK: yesil ve kirmizi (kuyrugunda 1’er adet yesil ve kirmizi ¢izgi bulunan) ile

bitirilmistir.

Deney giinii 1. denemeye baslanirken ilk 6nce deney diizeneginde yer alan labirent
masasi % 70°’lik alkol ¢ozeltisi ile temizlenmis, yiizey kuruduktan sonra birinci grubun
1. hayvani alinarak deney masasinin ortasina konulmustur. Hayvanin deneye masanin
merkezinden baslamasi igin, gevresi kapali ve tizeri agik sistem kullanilmistir. Hersey
hazir oldugunda sistem kaldirilip, uyarici zil sesi agilmig, kronometre ¢alistirilarak
hayvanin deneye baglamasi saglanmistir. Tim bu uygulamalar aymi anda
gerceklestirilmistir. Deney basladiginda hayvan ilk olarak ¢evreyi tanimaya
calismaktadir. Sigan, kendisine giivenli bir yer aramak igin deliklere bakmaya
baglamaktadir fakat, deliklerin altinin bos oldugunu ve dolayisiyla oranin kendisi i¢in
giivenli bir yer olmadiginm1 farketmesiyle o deliklere girmekten vazmegmektedir.
Duvarda yer alan sekillere bakip ve etrafi hafizasina kaydetmeye devam etmektedir.
Deliklerin kontrol edilme isleminin ardindan, iglerinden farkli olan hedef nokta
goriilmiis olup, oranin gilivenli yer olabilecegini diisiiniilmektedir. Cilinkii o noktanin
alt1 bos degildir. Sigan delikten iceri girdiginde kendini kapali bir odada bulacaktir.

Hayvan tarafindan giivenli oldugu diisiiniilen deligin tizerindeki duvarda bulunan
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geometrik seklin hafizaya kaydindan sonra, hayvan delige girmistir. Siganin hedef
deligine girmesinden sonra uyarici zil sesi kesilip, kronometre durdurulur. Tim bu
islemler ayn1 anda gergeklestirilir. Hayvan delige girdigi anda zil sesi kesildigi ve
igerisi karanlik oldugu i¢in oranin gilivenli nokta oldugu anlasilir. Hayvanin kag
saniyede hedefi buldugu ve yaptig1 hata sayis1 kayit altina alinmistir. Siganin birinci
denemede hedef noktayr bulmasi uzun siirmekte olup, daha sonraki denemelerde
stirenin kisaldig1 ve yapilan hatalarin azaldigi goriilmektedir. Deneme bittikten sonra
deney masas1 %70’lik alkol ¢ozeltisi ve pamuklu bez ile silinmekte ve hayvanin
masanin iizerine biraktig1 ipuglar yok edilmektedir. Hayvanin bir sonraki denemede
duvardaki gorsellere bakarak ve hafizasin1 yoklayarak hedef noktayr bulmasi
istenmektedir. Tiim hayvanlar i¢in sirasiyla ayni islemler uygulanmaktadir. Tiim bu
islemler ile hayvanlarin giivenli noktay1r 6grenmesi amaglanmaktadir. Ogrenme grup
bazinda saglanmis olup, grubun hedefi bulma siiresi grup ortalamasinin 10 saniyenin
altina indigi anda, o grubun 6grendigi kabul edilmistir. Ogrenen gruba 7 giin boyunca
higbir iglem yapilmamis olup, 7 giin sonra prob islemi yapilmistir. Burada, 6grenilerek
hafizaya kaydedilen bilgilerin 7 giin sonunda ne kadarinin hatirlandigimin tespiti
amaglanmistir. Prob islemi bittikten sonra Barnes maze testi sona ermistir. Barnes

maze testinin asamalar1 Resim 5.1.’de gosterilmistir.

3 3 :‘:""j ,

Deney bagladi Guvenli noktayr bulmaya galisiyor Guvenli noktanin yerini buldu

o‘

Givenli odaya giriyor Uyarici ses kapatiliyor
0 artik glivende

Resim 5.1. Barnes maze testi uygulamasi
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5.11. Deneyin sonlandirilmasi

Deneyin sonlandirilma isleminde ilk olarak intraperitoneal rompun ve Kketasol
enjeksiyonu yapildi. Anestezi islemi i¢in siganlara verilmesi gereken rompun ve
ketasol miktarlari, hayvanlarin ortalama agirliklar1 temel alinarak hesaplanmuistir.
Anne sicanlarda 6lmeden once son kan alimi gercekleseceginden ozellikle anne
sicanlarin 6lmemesinin saglanmasi ve ayni zamanda hem anne sicanlarda hem de
yavru siganlarda genel anestezinin saglanmasi i¢in rompun maddesinden 0,1 mL,
ketasol maddesinden 0,2 mL (intraperitoneal yolla) verilmistir. Anesteziye alinan
hayvanlara uygun 6tenazi yontemi uygulanarak deneye son verilmistir. Anne siganlar
3 haftalik laktasyon sonrasinda, yavru siganlar ise dogumundan 9 hafta sonra 6tenazi

islemine tabi tutulmustur.

5.12. istatistiksel analiz

Istatistik analizler icin SPSS 18.0 paket programi kullanilmis olup, uygulanan farkli
diyetlerin biyokimyasal parametreler iizerine etkileri bagimsiz 6rneklem Student-t
Testi kullanilarak — gergeklestirilmistir. Sayisal olgtimlerin  normal dagilima
uygunluguna bakilarak ¢oklu bagimsiz karsilagtirmalarda varyans analiz veya
Kruskall-Wallis testi, ikili karsiklastirmalarda bagimsiz Orneklem t-testi veya
MannWhitney-U testi, ikili bagimli gruplarda ise bagimli 6rneklem t-testi veya Mc-

Nemar testi uygulanmistir. Sonuglar %5 anlamlilik seviyesinde degerlendirilmistir.
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6. BULGULAR

6.1. Besin tiikketim durumlari

6.1.1. Anne sicanlarda besin tiiketim durumlari

Anne siganlarin besin tiiketimlerinin degerlendirilmesinde, ayn1 beslenme programi
uygulanmasi ve MSG almalarindan dolay1 deney A ve deney B gruplar1 tek grup olarak
ele alinmiglardir. Sonug olarak igerisinde 10 adet sigan bulunan kontrol grubu ile 20

adet sigan bulunan deney grubu, besin tiikketimi bakimindan iliskilendirilmistir.

Asagida yer alan Tablo 6.1.’de deneyin baslangicindan 28. giine kadar anne siganlar

tarafindan tiiketilen toplam pelet yem miktarlar: verilmistir.

Tablo 6.1. Anne siganlarda tiiketilen pellet yem miktari

Kontrol Grubu Deney Grubu

(n=10) (n=20)
0-28 Giin Arast
Toplam Yem Tiiketimi (Q) 2213 4864
Sican Bagina Yem Tiiketimi (g/giin) 7,90 8,69
Sican Basina Yem Tiiketimi Farki

. 0,79

(g/giin)
Si¢an Basina Giinliik Yem Tiiketimi
Farki (%)

10,0

Anne sicanlarda besin tiiketim durumu incelendiginde 28 giin boyunca, giin asiri,
viicut agirhigr basina 4 mg/kg MSG verilen deney grubunun daha fazla pelet yem
tilkettigi belirlenmistir. 0-28 giin araliginda deney grubunun kontrol grubuna oranla,
sican bagina giinliik besin tiiketimi farki 0,79 g olup, bu deger %10 oraninda artisa

denk gelmektedir.

Tablo 6.2.’de 0-28 giin araliginda kontrol grubunun ve deney grubunun hayvan basina
giin agirt tiikettigi pelet yem miktarlar1 gésterilmistir. Hayvanlarin yem tiiketimleri,
her bir grubun bulundugu kafesler i¢in grup basina toplam olarak Sl¢iilmiis ve hayvan

basina diisen miktarlar1 hesaplanmistir.
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Tablo 6.2. Anne siganlarda hayvan basina giin asir1 tiikketilen pelet yem miktarlar:

Kontrol Grubu Deney Grubu
Giinler (g yem/sigan) (g yem/sigan)
Ortalama Ortalama
0 - -
2 15,50 15,90
4 15,00 16,20
6 15,20 16,30
8 14,10 16,35
10 13,90 15,40
12 14,90 15,60
14 15,30 17,25
16 14,30 16,25
18 14,00 16,10
20 14,60 16,35
22 14,50 16,35
24 14,70 15,90
26 15,00 16,45
28 15,20 16,55
Toplam Degisim -0,30 +0,65

Deney grubunun kontrol grubuna goére daha fazla yem tiikettigi goriilmektedir. 28 giin
boyunca MSG verilen grupta sigan basina baslangica gore 0,65g artis goriiliirken,

kontrol grubunda sigan bagina 0,30 g azalma belirlenmistir.

Sekil 6.1.”de anne si¢anlarin 28 giin boyunca giin asir1 hayvan basina tiikettigi ortalama

besin miktarlar1 gosterilmistir.
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Sekil 6.1. Anne siganlarda hayvan basina giin asir1 tiikketilen pelet yem miktarlari

Sekil 6.1.”e bakildiginda deney grubunun kontrol grubuna gore tiim 6lgiimlerde daha

fazla yem tiikettigi goriilmektedir.

6.1.2. Yavru sicanlarda besin tiikketim durumlari

Kontrol grubu, gebelik oncesi 28 giin boyunca MSG kullanan Deney A grubu ve
gebelik ve laktasyon siirecleri de dahil olmak {izere tiim siireglerde MSG kullanan
Deney B grubunda yer alan anne siganlarin yavrularinda besin tiiketim durumlari

acisindan herhangi bir fark gozlenmemistir. (Tablo 6.3.).

Tablo 6.3. Yavru siganlarda giinliik besin tikketim durumlart

Gru:)(l:)r(];r:ollm Deney A Grubu Deney B Grubu
Giinler @ (n=10) (g) (n=10) (g)
Ortalama Ortalama Ortalama
0 11,50 11,67 11,79
2 11,43 11,51 11,84
4 12,07 12,15 12,19
6 12,21 11,86 12,67
8 12,64 12,92 13,09
10 13,55 13,00 13,64
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Toplam

. . +2,05 +1,33 +1,85
Degisim

6.2. Su tiikketim durumlan

6.2.1. Anne siganlarda su tiiketim durumlarn

Gebelik 6ncesi 28 giin siireyle MSG verilen deney grubu anne siganlari ile
verilmeyen kontrol grubu anne siganlarinin tiikketikleri su miktarlar: Tablo 6.4.’de

gosterilmistir.

Tablo 6.4. Anne siganlarda su tiiketim miktar1

Kontrol Grubu Deney Grubu

(n=10) (n=20)
0-28 Giin Arasi
Toplam Su Tiiketimi (mL) 4728 11358
Sican Bagina Su Tiiketimi (mL/giin) 16,88 20,28
Sican Basina Su Tiiketimi Farki (mL/giin) 3,40
Sican Bagina Su Tiiketimi Farki (%) 20,1

Anne siganlarda su tiiketim durumu incelendiginde 28 giin boyunca, giin asiri, MSG
verilen deney grubunun, kontrol grubuna oranla daha fazla su tiikettigi, tiiketimin sican
basina %?20,1 oraninda artis gosterdigi belirlenmistir. 0-28 giin aralifinda deney
grubunun kontrol grubuna oranla, sigcan basina giinliik su tiiketimi farki 3,40 mL olarak

tespit edilmistir.

Deney ve kontrol gruplarinda yer alan anne si¢anlarin tiikettikleri su miktarlar1 giin

asir1 olarak Ol¢iilmiis ve sigan basina diisen tiiketim miktarlar1 Tablo 6.5.’te verilmistir.
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Tablo 6.5. Anne siganlarda hayvan basina giin asir1 tiikketilen su miktarlari

Giinler Kontrol Grubu Deney Grubu
(mL) (mL)

Ortalama Ortalama

0 - -

2 37,50 36,25
4 27,00 34,00
6 35,30 43,50
8 31,50 34,75
10 30,00 37,50
12 31,00 38,50
14 24,50 32,50
16 35,50 39,25
18 35,00 37,50
20 26,00 37,00
22 33,00 41,50
24 27,50 38,40
26 32,00 39,50
28 30,00 39,00
TOPLAM DEGISIM -7,50 +2,75

6.2.2. Yavru sicanlarda su tiikketim durumlar

Yavru siganlarin sigan basina diisen giin asir1 su tikketim durumlar1 Tablo 6.6.’da

gosterilmistir.
Tablo 6.6. Yavru si¢anlarin su tiiketim durumlari
Kontrol
Deney A Grubu Deney B Grubu
Grubu _ _
.. _ (n=10) (n=10)
Giinler (n=10)
@ (9) (@)
Ortalama Ortalama Ortalama
0 - - -
2 28,89 29,05 27,53
4 25,31 28,97 28,17
6 29,15 30,00 27,43
8 30,54 29,73 29,62
10 30,48 30,02 30,98
Toplam +1,59 +0,97 +3,45
Degisim

Yavru siganlarin Su tiiketimlerinde, gruplar arasinda herhangi bir fark tespit

edilmemistir.
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6.3. Viicut agirhk degisimleri

6.3.1. Anne sicanlarda viicut agirhk degisimleri

Anne siganlarda 0-28 giin arasi agirlik degisimi Tablo 6.7.’de gosterilmistir. Buna

gore, MSG verilen gruptaki agirlik artisi, kontrol grubuna gore daha yiiksektir.

Deney grubu ve kontrol grubu arasindaki agirlik artisi iliskilendirildiginde 24. ve 28.
giinlerdeki Ol¢timlerin anlamli derecede farkli oldugu belirlenmistir. Diger giinlerde

ise herhangi bir anlamli fark gériilmemistir.

Baslangig agirliklar1 olarak kontrol grubunun ortalama 163,40+£10,33 g agirliga, deney
grubunun ise 163,60+11,91g agirliga sahip oldugu goriilmektedir. Baslangigtan
sonraki 14 6l¢timde deney grubunun agirlik ortalamasiin kontrol grubuna gore daha
yiiksek oldugu belirlenmistir. Fakat bunlardan sadece 24. (p=0,039) ve 28. (p=0,050)
giinlerdeki ortalama degerler arasindaki iliski anlamli derecede farkli goriilmiistiir. Bu
iki glinin disindaki diger glinlere bakildiginda iki grup arasinda anlamli bir fark

bulunmamustir.

Anne siganlardaki agirlik degisiminin grafik olarak gosterimi Sekil 6.2de verilmistir.
Grafikte deney ve kontrol grubu degerlerini gosteren kadran cizgilerinin 18. giine
kadar birbirine ¢ok yakin oldugu, 18. giinden sonra ¢izgiler arasinda bir ayrilma
meydana geldigi ve bu ayrilmanin 24., 26., ve 28. giinlerde iyice belirginlestigi

gorilmektedir.
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Tablo 6.7. Anne siganlardaki sican basina agirlik degisimi

Kontrol Grubu (n=10)

Deney Grubu (n=20)

Giinler (9) (9) P
Ortalama=£SS Ortalama=SS
0 163,40+10,33 163,60+£11,91 0,963
2 166,90+12,34 168,45+11,13 0,742
4 167,80+10,66 171,65+11,13 0,370
6 172,40+11,84 172,85+13,17 0,926
8 175,50+11,53 178,10+12,18 0,575
10 176,50+11,50 180,45+13,64 0,415
12 179,60+12,19 182,20+12,33 0,590
14 180,90+10,79 182,65+13,58 0,705
16 183,60+12,79 186,95+12,86 0,508
18 184,40+10,96 188,00+12,47 0,428
20 182,50+13,12 190,10+13,61 0,156
22 187,40+13,07 194,70+13,05 0,166
24 186,60+9,82 195,65+12,17 *0,039
26 185,40+12,95 195,30+12,54 0,062
28 186,40+11,77 196,30+13,22 *0,050

*degerler p<0,05 oraninda anlamlidir
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6.3.2. Yavru sicanlarda viicut agirhk degisimleri

Yavru siganlarda agirlik degisimine bakildiginda deney A grubu, deney B grubu ve

kontrol grubu arasinda herhangi bir iligski gériilmemistir.

6.4. Kan lipit degerlerinin degisimi

Anne siganlarda baslangigta (1. 6l¢iim), gebelik dncesi (2. 6l¢iim) ve laktasyon sonrasi

(3. 6l¢lim) olmak {izere toplam 3 defa kan alinmustr.

Birinci ve 2. 6lgiimlerde deney A ve deney B gruplari esit oranda MSG almistir ve
aralarinda fark yoktur. Genel olarak deney grubu denmistir. Birinci ve 2. kan lgiim

degerlerinin analiz sonucu Tablo 6.8.’de verilmistir.

Tablo 6.8.’¢ bakildiginda, deney grubunda yani MSG verilen grupta trigliserit
degerlerinin  61,02+18,90’dan 78,76+25,02’ye yiikseldigi ve bu yiikselmenin
istatistiksel olarak anlamli oldugu goriilmektedir. (p=*0,006; p<0,05).

Deney grubunda HDL kolesterol degerinin 52,65+5,23ten 43,64+4,14 e diistiigii ve
bu diisiisiin de istatistiksel olarak anlamli oldugu goériilmektedir. (p=*0,000; p<0,05).

Total kolesterol degerinde anlamli derecede bir azalma goriilmektedir. Total kolesterol

degeri 59,75+5,69’dan 48,93+6,57’ye diismiistiir. (p=*0,000 , p<0,05).

Tablo 6.9.’da ise kontrol grubunun 1.ve 2. kan 6l¢iim degerlerinin analizi verilmistir.
Bu analize bakildiginda sadece total kolesterol degerinde anlamli bir diisiis oldugu
goriilmektedir. Total kolesterol degeri 59,46+7,37°den 48,99+7,32’ye diismiistiir. Bu
diistis istatistiksel olarak anlamlidir. (p=*0,003; p<0,05). Tablo 6.9.’da kontrol

grubunun diger degerlerinde anlamli bir fark gériilmemektedir.

Sekil 6.3.’te deney grubunun 1. ve 2. kan analizinin grafiksel olarak gdsterimi
verilmistir. Bu sekle bakildiginda gorsel olarak trigliserit degerinde artig oldugu, HDL

kolesterol ve total kolesterolde azalma oldugu goriilmektedir.
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Tablo 6.8. Deney grubunun baslangi¢ ve gebelik dncesi kan analizleri

Kan Lipitleri Total Kolesterol Trigliserit HDL LDL
Giinler 0 28 0 28 0 28 0 28
Ort£SS 59,75+5,69  48,93+6,57  61,02+18,90  78,76+25,02  52,65+5,23  43,64+4,14  0,35+0,87  0,00+0,00
P *0,000 *0,006 *0,000 0,090
*P<0,005 diizeyinde anlamli bir fark bulunmustur.
Tablo 6.9. Kontrol grubunun baslangi¢ ve gebelik 6ncesi kan analizleri
Kan Total Kolesterol Trigliserit HDL LDL
Lipitleri
Giinler 0 28 0 28 0 28 0 28
Ort£SS 59,46+7,37 48,99+7,32  70,47£16,34 78,64+£37,48  49,36+5,95  45,25+6,81 0,60+1,57 0,00+0,00
P *0,003 0,365 0,155 0,260

*P<0,005 diizeyinde anlamli bir fark bulunmustur.
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Tablo 6.10., Tablo 6.11., ve Tablo 6.12.’da sirasiyla deney B grubu, deney A grubu ve
kontrol grubunun gebelik oncesi ve laktasyon sonrasi kan Ol¢iim analiz degerleri
verilmistir. Deney siirecinde gebelik dncesi kan alim1 gerceklestikten sonra deney A
grubuna MSG verilmesi kesilmis, su verilmeye baslanmistir. Deney B grubuna ise
MSG verilmeye devam edilmistir. Bu nedenle gebelik 6ncesi ve laktasyon sonrast kan

analizinde deney A ve deney B grubu ayri1 ayr1 ele alinmistir.

Tablo 6.10.’a bakildiginda Deney B grubunda yani, ¢alisma sonuna kadar MSG verilen
grupta total kolesterol degeri 49,36+3,52’den 53,4342,24°¢ yiikselmistir. Bu yiikselis
istatistiksel olarak anlamlidir. (p=0,032; p<0,05)

Tablo 6.10.’da deney B grubunda trigliserit degeri 63,13+£12,92 degerinden
86,50+40,11 degerine yiikselmistir. Fakat bu yiikselis istatistiksel olarak anlamli
degildir.

Tablo 6.11.’de deney A grubunun gebelik 6ncesi ve laktasyon sonrasi kan 6l¢tim analiz
degerleri verilmistir. Bu degerlere gore deney A grubunda yani MSG verilmesi kesilip,
yerine su verilmeye baslanan grupta higbir anlamli deger olmamakla birlikte trigliserit
degeri 88,414+27,10’dan 75,26+32,84’¢ diismiistiir. Deney grubunun baslangi¢ ve
gebelik oncesi kan dl¢lim analizine bakildiginda trigliserit degerinde bir artis meyili
vardir. Deney B grubunun gebelik dncesi ve laktasyon sonrasi kan ol¢iim analizi
degerinde de bir artis egilimi varken deney A grubunda istatistiksel olarak anlamli

olmasa bile bir azalis egilimi s6z konusudur.

Tablo 6.12.’de kontrol grubunun gebelik oncesi ve laktasyon sonrasi kan 6l¢iim analiz
degerleri verilmistir. Bu degerlere bakildiginda istatistiksel agidan herhangi bir

anlamli deger goriilmemektedir.

Deney B, deney A ve kontrol gruplarinin gebelik oncesi ve laktasyon sonrasi kan

Olclim analizlerinin grafiksel gosterimi sirasiyla Sekil 6.4., 6.5. ve 6.6.’da verilmistir.

42



Tablo 6.10. Deney B grubu gebelik dncesi ve laktasyon sonrasi kan analiz sonuglari

Kan Lipitleri Total Kolesterol Trigliserit HDL LDL
Giinler* 28 87 28 87 28 87 28 87
Oort£SS 49,36+3,52 53,43+2,24 63,13+£12,92 86,50+40,11 43,33+£2.41 47,10+0,40 0,00+0,00 0,00+0,00

P **0,032 0,342 0,145 -

Tablo 6.11. Deney A grubu gebelik dncesi ve laktasyon sonrasi kan analiz sonuglart

Kan Lipitleri Total Kolesterol Trigliserit HDL LDL
Giinler* 28 87 28 87 28 87 28 87
Ort+SS 47,43+4,14 47,90+6,51 88,41£27,10 75,26+£32,84 43,15+£3,16 44,33+4,78 0,00+£0,00 0,00+0,00

P 0,857 0,270 0,489 -

Tablo 6.12. Kontrol grubu gebelik 6ncesi ve laktasyon sonrasi kan analiz sonuglari

Kan Lipitleri Total Kolesterol Trigliserit HDL LDL
Giinler* 28 87 28 87 28 87 28 87
Ort£SS 44,62+7,19 45,87+3,35 49,42+7.41 51,90+10,97 42,75+£7,02 44,87+£3,89 0,00+0,00 0,00+0,00

P 0,625 0,397 0,374 -

*Gebelik oncesi kan 6rnekleri 28. giinde, laktasyon sonrasi kan drnekleri 87. glinde alinmugtir.

**P<0,05 diizeyinde anlamli bir fark bulunmustur.
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Sekil 6.4. Deney B grubu gebelik dncesi ve laktasyon sonrast kan analiz sonuglari
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Sekil 6.5. Deney A grubu gebelik oncesi ve laktasyon sonrasi kan analiz sonuglari

45




60

50

40

30

20

10

m 28. GUN

m 87.GUN

TOTAL KOLESTEROL TRIGLISERIT HDL LDL

Sekil 6.6. Kontrol grubu gebelik oncesi ve laktasyon sonrasi kan analiz sonuglari
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6.5. Ureme durumlarinin tespiti
Ureme durumlarmin tespiti asamast ii¢ baslikta incelenmistir.

| ) Deney ve kontrol gruplarinda, ¢iftlesme haftasindan sonra kagar tanesinin gebe

kaldiginin tespit edilme asamasi Tablo 6.13.’te gosterilmistir.

Tablo 6.13. Gebelik durumlarinin tespiti

Gruplar Gebe Olan Gebe Olmayan Gebelik Yiizdesi
Deney A 6 4 %60
Deney B 3 7 %30
Kontrol 5 5 %50

Deney sirasinda kontrol grubunda 5 hayvan, deney A grubunda 6 hayvan ve deney B
grubunda 3 hayvan gebe olmustur. Bu durumda kontrol grubunun gebelik yilizdesi %
50 iken deney A grubunun gebeligi % 60 ve deney B grubunun ise % 30’dur.

Il ) Hamile olan sicanlarin kag tanesinin gebelik siirecini diisiik yapmadan basar ile
tamamladiginin tespit edilme asamasidir. Bu asamada deney A, deney B ve kontrol
grubunda bulunan gebe si¢anlarin tamami diisiik yapmadan basarili bir gebelik donemi

gecirmislerdir.

I11') Gebe siganlarin dogum dénemlerinde kagar adet yavru dogurdugunun ve dogan
yavrularin dogum agirligimin tespit edilme asamasidir. Tablo 6.14.’de dogan yavru
sigan sayist ve dogum yapan anne siganlarin dogurganlik orani ve yavrularin dogum

agirhigr verilmigtir.
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Tablo 6.14. Dogan yavru sayilari

Yavru Anne Sicanlarin Yavrularin Dogum
Gruplar

Sayis1 Dogurganlik Oranr* Agirhg (G)
Deney A 52 52/6 = 8,66 6,84
Deney B 17 17/3 = 5,66 5,35
Kontrol 41 41/5=8,2 6,09

* Anne sigan basina yavru say1s1 ortalamasi

Deney A grubunda 6 anneden 52 yavru, deney B grubunda 3 anneden 17 yavru ve

kontrol grubunda ise 5 anneden 41 yavru dogmustur.

Dogurganlik orani; bir deney grubunda dogum yapan anne si¢anlarin ortalama
dogurganlik potansiyelini veren ifadedir. Grup igerisinde bir anne siganin ortalama
dogurdugu yavru sayisini verir. Bu da, grupta dogan yavru sayisinin grupta dogum

yapan anne sayisina orant ile elde edilir.

Tablo 6.14.’e bakildiginda kontrol grubunun dogurganlik oraninin 8,2 oldugunu, diger
bir deyisle kontrol grubundaki bir hayvanin ortalama 8,2 adet yavru dogurdugu
goriilmektedir. Deney B grubunda yani, ¢alismanin basindan sonuna kadar MSG
verilen grupta ise bu deger 5,66’ya diismektedir. Fakat deney A grubunda yani,
calisma basindan ciftlesme Oncesine kadar MSG verilen ve ¢iftlesme sonrast MSG
kesilip yerine su verilmeye baslanan grupta bu deger 8,66 olmaktadir. Yavrularin
dogum agirligina bakildiginda deney A grubunun yavrulari ortalama 6,84 g dogarken,
deney B grubu yavrular1 5,35 g, kontrol grubu yavrulari ise 6,09 g dogmustur.

6.6. Bilissel hafiza testi

Yetiskin ve yavru siganlarda biligsel hafiza ve beyin fonksiyon testi olarak Barnes

maze testi kullanilmistir.
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6.6.1. Yetiskin sicanlarda bilissel hafiza testi

Yetiskin siganlarda uygulanan Barnes maze testinin sonuglart Tablo 6.15.’te
verilmistir. Bu tabloda her giin yapilan 4 denemeden birincisi, gruplarin 6grendigi

deneme degeri ve prob degeri sonuglar1 verilmistir.

Tablo 6.15. Anne siganlarda Barnes maze sonuglart

Kontrol Grubu Deney A Grubu Deney B Grubu
Deneme Deneme Hata Deneme Hata Deneme Hata
Siiresi (sn) Sayisi Siiresi (sn) Sayisi Siiresi (sn) Sayisi
1 77,87£58,75  5,20+5,88  82,35+5544  7,80+5,24  84,78+62,36 6,00+5,12
5 32,60+£16,91  7,70+4,85  41,24+49,39  7,8049,69  62,41+48,98  13,50+12,97
9 17,69+10,64 2,30+£2,31 26,16+£16,26  5,30+4,00 46,63+34,35 9,60+6,93
13 18,77+9,48 5,10+4,58  35,11+52,11  8,20+6,97  33,68+29,12 8,50+5,80
17 18,14+10,60  2,90+2,84 16,40+8,91 3,90+£2,55  23,42+12,85 5,90+4,07

21 15,72+11,61  4,80+4,80  16,45+9,53  4,50+3,02  12,45+6,63 2,10+£2,38

22 9,88+6,12 2,00£2,49  11,41+6,64  2,50+2,12  15,03+10,92 4,704+4,08
24 9,88+6,12 2,00+2,49 9,87+6,20 2,20+3,45  20,29+19,18 4,00+4,21
25 9,88+6,12 2,00+2,49 9,87+6,20 2,20+3,45  14,35+10,12 4,00+3,46
29 9,88+6,12 2,00+2,49 9,8746,20 2,20+3,45 18,31+6,73 5,10+3,87
32 9,88+6,12 2,00+2,49 9,8746,20 2,20+3,45 9,91+5,83 1,60+1,50

Prob 7,20+5,06 1,40+2,11 8,20+4,51 2,10+3,95 14,74+8,39 3,20+2,39

Kontrol grubunun 6grenme denemeleri icerisinde genel olarak daha kisa siirede hedefe
ulagtigini ve daha az sayida hatalar yaptigi goriilmektedir. Kontrol grubunun 22.
denemede grup ortalamasinin 10 saniyenin altina indigi yani grubun hedef noktay1
ogrendigi, deney A grubunun 24. denemede, deney B grubunun ise 32. denemede
ogrendigi goriilmektedir. Tiim gruplarin 6grendikten 1 hafta sonraki probe degerlerine

bakildiginda kontrol grubunun 7,201 sn ile 6grendigini grup olarak hatirladigi, deney
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A grubunun 8,19 sn ile dgrendigi fakat kontrol grubunun gerisinde kaldigi, deney B
grubunun ise 14,73 sn ile O6grendigini hatirlayamadigi tespit edilmistir. Anne

siganlarda Barnes maze testi sonuglarinin genel bir 6zeti Tablo 6.16’da verilmistir.

Tablo 6.16. Anne sicanlarda Barnes maze testi sonugclari

Kontrol Deney A Deney B
Prob deneme siiresi (sn) 7,201 8,198 14,73
Prob hata sayisi 14 2,1 3,2
Deneme sayist 22 24 32
Deneme giinii 6 6 8

Tablo 6.17.’de yetiskin siganlarda yapilan Barnes maze testinin istatistik verileri yer
almaktadir. Bu verilere gore deneme 9°da ve deneme 29°da kontrol grubu ile deney B
grubu degerleri arasinda anlamli bir fark vardir. Diger denemelerde anlamli fark
bulunmamaktadir. Prob degerine bakildiginda ise kontrol grubu ile deney B grubu

arasinda anlamli derecede fark bulundugu goriilmektedir.

Tablo 6.17. incelendiginde, kontrol grubunun 6gretilen olguyu 6grenmesi igin diger
gruplardan daha az sayida deneme yaptig1 ve bu denemelerde genel olarak deney A ve
deney B gruplarina gore daha hizli oldugu ve daha az hata yaptig1 goriilmektedir. Ayn
tabloda her gruba 6grendigi giinden 1 hafta sonra yapilan prob degerleri de verilmistir.
Prob kisminda 6gretilen olgunun 1 haftada ne kadarlik kisminin hatirlandig: Slgiilir.
Prob degerlerine bakildiginda ise kontrol grubunun deney B grubuna gore anlamli
derecede daha az siirede hedefi buldugu, diger bir deyisle deney B grubunun kontrol
grubuna gore ¢ok daha uzun siirede hedefe ulastigi ve bunun istatistiksel olarak anlamli

oldugu goriilmektedir.
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Tablo 6.17. Anne siganlarin deneme sonuglarinin istatistik degerlendirmeleri

Deneme Gruplar P

Deney A Grubu 0,866

1 Kontrol Grubu Deney B Grubu 0,795
Deney A Grubu 0,644

5 Kontrol Grubu Deney B Grubu 0,118
Deney A Grubu 0,413

9 Kontrol Grubu Deney B Grubu 0,008*
Deney A Grubu 0,304

13 Kontrol Grubu Deney B Grubu 0,348
Deney A Grubu 0,723

17 Kontrol Grubu Deney B Grubu 0,289
Deney A Grubu 0,864

21 Kontrol Grubu Deney B Grubu 0,447
Deney A Grubu 0,679

22 Kontrol Grubu Deney B Grubu 0,171
Deney A Grubu 0,999

24 Kontrol Grubu Deney B Grubu 0,067
Deney A Grubu 0,998

25 Kontrol Grubu Deney B Grubu 0,206
Deney A Grubu 0,998

29 Kontrol Grubu Deney B Grubu 0,006*
Deney A Grubu 0,998

32 Kontrol Grubu Deney B Grubu 0,991
Deney A Grubu 0,723

PROB Kontrol Grubu Deney B Grubu 0,012*

Asagida yer alan Sekil 6.7.’de anne sicanlarin Barnes maze testinde baslangigtan
O0grenme noktasina kadar gegen siirede denemeler boyunca hedefe ulagsma siireleri ve

hata ¢izgileri verilmistir.
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Sekil 6.7.’ye bakildiginda kontrol grubunun deneme ¢izgisinin deney A ve deney B
cizgilerine gore genel olarak daha asagida oldugu goriilmektedir. Bu durum deney

gruplarinin kontrol grubuna gore daha kotii skor yaptigi anlamina gelmektedir.

Sekil 6.8.”e anne siganlarin denemelerde yaptiklari hatalar goriilmektedir. Grafige gore
kontrol grubunun hata ¢izgisi deney grubu ¢izgilerinin genel olarak altindadir ve bu
durum da deney gruplarinin kontrol grubuna gore daha fazla hata yaptig1 anlamina

gelmektedir.
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6.6.2. Yavru sicanlarda bilissel hafiza testi

Yavru siganlarda uygulanan Barnes maze testinin sonuglar1 Tablo 6.18.’de verilmistir.
Bu tabloda her giin yapilan 4 denemeden birincisi, gruplarin 6grendigi deneme degeri

ve prob degeri sonuglari verilmistir.

Tablo 6.18. Yavru sicanlarda Barnes maze sonuglari

Kontrol Grubu Deney A Grubu Deney B Grubu
Denem
€ Deneme Hata Deneme Hata Deneme Hata
Siiresi (Sn) Sayisi Siiresi (Sn) Sayis1 Siiresi (Sn) Sayisi
1 128,82+41,2  11,33+2,9  136,40462,9  11,29+8,7  139,24+62,3 0.57+4.96
9 4 0 1 1
5 12,80+£8,72  2,67+3,44  36,96+23,50  4,43+1,90 45,73+£5324  6,57+5,29
9 30,57£26,49  8,00+£6,16  43,55+41,96  9,29+7,59  26,03+13,88  5,29+2,06
13 11,24+11,31 2,67+4,68  27,32+15,27  4,57+4,04  38,41+£37,20 9’00?0’2
15 7,78+4,22 1,50+1,76 18,51£13,65  3,57+£3,41  24,00£17,18  5,29+£3,09
17 7,78+4,22 1,50+£1,76  22,66+18,75  4,86+5,15  49,14+62,67  7,294+5,99
21 7,78+4,22 1,50+1,76 12,54+7,36  2,71+£1,98  20,534+22,55  4,71+7,97
25 7,78+4,22 1,50+1,76 10,71+£8,22 2,14+£2.19  21,70+£13,97  4,86+2,79
27 7,78+4,22 1,50+1,76 9,42+6,65 2,43+2.30  21,04+2342  6,29+9,59
29 7,78+4,22 1,50+1,76 9,42+6,65 2,43+£2,30  24,72+24,61  5,00+4,47
33 7,78+4,22 1,50+1,76 9,42+6,65 2,43+£2,30  16,89+12,81  4,43+5,50
34 7,78+4,22 1,50+1,76 9,42+6,65 2,43+2.30 6,87+2,96 1,29+0,95

Prob 11,78+15,36  3,00+4,00  16,67+11,60  6,71+4,35 11,06+5,48 3,71£2,93

Tablo 6.18°da yavru siganlarda kontrol grubunun 6grenme denemeleri i¢erisinde genel
olarak daha kisa silirede hedefe ulagtigimi ve daha az sayida hatalar yaptig

gorilmektedir.
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Tablo 6.19. Yavru sicanlarin Barnes maze genel sonuglari

Kontrol Deney A Deney B
Prob deneme siiresi (sn) 11,78 16,67 11,06
Prob hata sayisi 3 6,71 3,71
Deneme sayisi 15 27 34
Deneme giinii 4 7 9

Tablo 6.19’a bakildiginda kontrol grubunun 15. denemede grup ortalamasinin 10
saniyenin altina indigi yani grubun hedef noktay1 6grendigi, deney A grubunun 27.
denemede, deney B grubunun ise 34. denemede O6grendigi goriilmektedir. Tim
gruplarin 6grendikten 1 hafta sonraki prob degerlerine bakildiginda kontrol grubunun
11,78 sn oldugu, deney A grubunun 16,67 sn oldugu, deney B grubunun ise 11,06 sn

oldugu belirlenmistir.

Asagida yer alan Tablo 6.20.’ye bakildiginda ise yavru siganlarda yapilan Barnes maze
testinin istatistik verileri yer almaktadir. Bu verilere gore deneme 15°te ve deneme
25’te kontrol grubu ile deney B grubu degerleri arasinda anlamli bir fark vardir. Diger
denemelerde anlamli fark bulunmamaktadir. Probe degerine bakildiginda ise anlamli

fark goriilmemektedir.

Tablo 6.19.’a bakildiginda, kontrol grubunun 6gretilen olguyu dgrenmesi i¢in diger
gruplardan daha az sayida deneme yaptig1 ve bu denemelerde genel olarak deney A ve
deney B gruplarina gore daha hizli oldugu ve daha az hata yaptig1 gortilmektedir. Yine
tabloya bakildiginda her gruba 6grendigi giinden 1 hafta sonra yapilan probe degerleri
de verilmistir. Probe kisminda 6gretilen olgunun 1 haftada ne kadarlik kisminin
hatirlandig 6lgiiliir. Probe degerlerine bakildiginda deney ve kontrol grubu arasinda

anlamli bir fark bulunamamustir.

Asagida yer alan Sekil 6.8.’de, yavru siganlarin Barnes maze testinde baslangigtan
O0grenme noktasina kadar gegen siirede denemeler boyunca hedefe ulagsma siireleri ve

hata ¢izgileri verilmistir.
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Tablo 6.20. Yavru Barnes maze istatistik verileri

Deneme Gruplar P

1 Kontrol Grubu Deney A Grubu 0,927
Deney B Grubu 0,747

5 Kontrol Grubu Deney A Grubu 0,644
Deney B Grubu 0,108

9 Kontrol Grubu Deney A Grubu 0,289
Deney B Grubu 0,788

13 Kontrol Grubu Deney A Grubu 0,412
Deney B Grubu 0,064

15 Kontrol Grubu Deney A Grubu 0,449
Deney B Grubu 0,042*

17 Kontrol Grubu Deney A Grubu 0,220
Deney B Grubu 0,073

21 Kontrol Grubu Deney A Grubu 0,310
Deney B Grubu 0,127

25 Kontrol Grubu Deney A Grubu 0,053
Deney B Grubu 0,022*

27 Kontrol Grubu Deney A Grubu 0,156
Deney B Grubu 0,122

29 Kontrol Grubu Deney A Grubu 0,079
Deney B Grubu 0,063

33 Kontrol Grubu Deney A Grubu 0,134
Deney B Grubu 0,083

34 Kontrol Grubu Deney A Grubu 0,342
Deney B Grubu 0,741

Prob Kontrol Grubu Deney A Grubu 0,911
Deney B Grubu 0,446
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Sekil 6.8.’e bakildiginda kontrol grubunun deneme ¢izgisinin deney A ve deney B
cizgilerine gore genel olarak daha asagida oldugu ve bu durum da deney gruplarinin

kontrol grubuna gore daha kotii skor yaptigi anlamina gelmektedir.

Asagida yer alan Sekil 6.9.’a bakildiginda yavru siganlarin denemelerde yaptiklari
hatalar goriilmektedir. Grafige gore kontrol grubunun hata ¢izgisi deney grubu
cizgilerinin genel olarak altindadir ve bu durum da deney gruplarinin kontrol grubuna

gore daha fazla hata yaptig1 anlamina gelmektedir.
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7. TARTISMA

Yapilan ¢alismada MSG verilen deney gruplarinda kontrol grubuna gore kilo aliminda
artis meydana gelmis, su ve yem tiiketimlerinde artis gozlenmistir. Yetiskin si¢canlarda
meydana gelen agirhik artis1 istatistiksel agidan degerlendirildiginde 24. ve 28.

giinlerde kontrol ve deney grubu arasinda anlamli bir fark oldugu goriilmiistiir.

Monosodyum glutamat verilen sican ve fare gruplarinin kilo alimlarindaki belirgin
artig1 gosteren bir¢ok ¢alisma bulunmaktadir. Verilen MSG, asir1 sismanliga neden
olabilen enerji aliminda bir artis meydana getirebilmekte sicanlarin
metabolizmalarindaki karbonhidrat, yag ve protein seviyelerini degistirebilmektedir

Mozes et al (26), Bergen et al (27), Diniz et al (28).

MSG verilen anne siganlarda ve yavrularinda 6grenme ve hatirlamanin 6lgiilmesi
Barnes maze testi uygulanarak yapilmistir. Yetiskin barnezi sonucunda MSG verilen
hayvanlarin kontrol grubuna gore hedef nokta olgusunu 6grenme yetilerinin daha zayif
kaldigi, yani hedef noktanin giivenli oldugunu Ogrenmeleri i¢in gegen deneme
sayillarmin daha fazla oldugu ortaya cikmistir. Bununla birlikte MSG verilen
hayvanlarda hata sayisinin kontrol grubu hayvanlarina goére daha fazla oldugu
belirlenmistir.  Sonu¢  olarak  MSG’nin  dgrenmeyi  olumsuz  etkiledigi
sOylenebilmektedir. Prob kismina gelindiginde ise yani 6grendikten 1 hafta sonra
yapilan hatirlama testinde kontrol grubunun 6grendigini unutmadigr ve
hatirlayabildigi belirlenmistir. Sonuglar deney A grubu i¢in de benzer bulunmakla
birlikte hedefi bulma siiresi bakimmdan kontrol grubunun gerisinde kaldiklart
goriilmiistiir. Deney B grubu prob denemesinde 10 saniyenin iizerine ¢iktigindan
ogrendigini unuttugu sonucuna varilmistir. Kontrol grubu ile karsilastirildiginda ise
anlamli derecede fark vardir. Fakat ayn1 etki deney A grubunda goriilmedi. Bu nedenle
MSG’nin 6grenmeyi etkiledigi konusunda daha giiclii veriler elde ederken, hafizayi

olumsuz etkiledigi yoniinde eldeki verilerin zayif kaldigi sdylenebilir.

Yavru siganlara yapilan Barnes maze testinde ise deney B grubunun yavrularinin hedef
noktay1 6grenme kisminda en kotii skorlar1 yaptigy, ikinci sirada deney A grubu geldigi

ve en iyl skoru da kontrol grubunun yavrularmin yaptigi belirlenmistir. Prob
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denemelerinde ise deney A, deney B ve kontrol grubu arasinda herhangi bir iliski
saptanmamustir. Buradan ¢ikarilan sonuca gore, ¢iftlesme Oncesi ii¢ hafta ile gebelik
ve laktasyon siireleri boyunca viicut agirligi basma giin asir1 4 mg MSG verilen
annelerin yavrular1 6grenme zorlugu ¢cekmektedir. Ciftlesme donemine kadar MSG
verilip, ardindan MSG verilmeyen annelerin yavrulari ise deney B grubuna oranla daha
iyi skor yapmislardir. Yani MSG nin etkisi alindig siire igersinde daha etkin olmustur.
Fakat en iy1 skoru kontrol grubu yapmistir. MSG alinmadig1 durumda 6grenme ¢ok
daha etkin ger¢eklesmistir. Calisma kapsaminda herhangi bir sekilde hafiza ve unutma
konusu ile ilgili yorumda bulunmak i¢in elde yeterli verinin bulunmadig

diisiiniilmekte, sadece 6grenme giicliigii hakkinda yorumda bulunulabilmektedir.

Calismamizdan c¢ikardigimiz sonucu destekleyen bilimsel calismalar mevcuttur.
Yapilan bir ¢alismada gebeligin on yedinci ve yirmi birinci giinleri arasinda annelerine
agiz yoluyla MSG (2,5 mg/g ya da 4,0 mg/g viicut agirlig1) verilen yavru farelerin,
periventrikiiler organlarinda ya da hipotalamus igerisinde noronal hasar
gbézlemlenmemesine ragmen altmisinci giinde Y-labirent deney diizeneginde ayirt

etme yetilerinin belirgin sekilde azaldig: belirtilmistir Yu et al (73).

Literatirde MSG’nin hipotalamik arkuat ¢ekirdeklerini olumsuz etkiledigi ifade
edilmektedir. MSG, yeni dogan siganlarda hipotalamik arkuat ¢ekirdekler igerisinde
yiiksek oranda noronal doku 6liimlerine neden olan bir madde olarak kullanilmaktadir
Pelaez et al (56). Dogumdan sonraki 1., 3., 5. ve 7. giinlerde MSG (4 mg/g) verilmesi
prefrontal beyin korteksi degisikliklerine ve gozlemlenen siganlara nazaran dogum
sonrast 8-14 giinden itibaren kortikal hiicre sayisinda azalmalara neden olmaktadir
Gonzalez-Burgos et al (58), Rivera-Cervantes et al (59). Periton bosluguna uygulama
(4 mg/g) ile yapilan kontroller karsilastirildiginda; MSG verilen yeni dogan siganlarda,
hipofiz bezinin adenomundaki adrenokortikotropik hormon yogunlugu ve artmis pro-
opiomelanokortin mRNA seviyeleri bulunmustur Skultetyova et al (74). Ayrica
yapilan c¢alismalar; MSG verilen yeni doganlarin, destek hiicreleri ve gorme
sinirlerinin azalmasi ile noronal hiicre 6liimleri sergilediklerini gostermistir Reif-

Lehrer et al (62), Regan et al. (63), Hyndman and Adler (64).

Ayrica, yeni dogan siganlara ag1z yoluyla verilen MSG’nin nérotoksik dozlari (10 giin

icin 2 mg/g), eriskinlik doneminde hafif davranigsal bozukluklara sebebiyet vermekte
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ve yeni dogan donemindeki MSG alimu ile iligkili olan dogum sonrasi doksaninci
giinde 6grenim performansinda belirgin azalmaya neden olmaktadir Ali et al (75).
Yapilan bir ¢alismada MSG’nin uzun siire kullaninminda erkek ve disi sicanlarda
o0grenme, bellek, kan parametreleri ve yag dokusu iizerine olan etkisi arastirilmistir.
Caligmanin sonucunda MSG’nin bellege olumsuz etkide bulundugu goézlenmistir.
MSG tiiketen si¢anlarda intrakardiyak kanda glikoz, trigliserit ve kolesterol seviyeleri
yiikselmis karaciger agirliklar azalmistir (p<0,05). MSG uygulamasinin si¢anlarda
davranig, 6grenme, bellek, kan parametreleri ve yag dokusu iizerine olan olumsuz
etkilerinin cinsiyetten bagimsiz gelistigi ifade edilmistir Yazgan (78). S6z konusu
calismalar, hem yetigkin hem de yeni dogan metabolizmasinda biiyiik etkisi olan disi
kemirgenlerin yavrularinda MSG aliminin etkili oldugunu belirtmistir Onyema et al
(76) , Roman- Ramos et al (77), Afifi and Abbas (30), Collison et al (55).

MSG’nin kan lipit degerleri tizerine etkisini gosteren gesitli ¢alismalar bulunmaktadir.
Boyle bir ¢calismada ilk iki kan analizi sonucunda MSG verilen deney grubunda kan
trigliserit degerinin anlamli sekilde yiikseldigi ancak MSG verilmeyen kontrol
grubunda boyle bir degisimin belirlenmedigi bildirilmistir. Benzer sekilde
calismamizda, gebelik oncesi ve laktasyon sonrasi kan analizi sonucundaki degerlere
bakildiginda bu donemlerde MSG verilen deney B grubunda trigliserit degerinde artis
meydana geldigi, total kolesterol degerinde artisin anlamli oldugu, MSG verilmeyen
kontrol grubu ve MSG verilmesi kesilen deney A grubunda hi¢bir anlamli veri

goriilmedigi tespit edilmistir.

Bu verileri kismen destekleyen ¢alismalar da mevcuttur. Yiiksek kalorili besin tiiketen
siganlarin metabolizmalarindaki degerlere gore MSG ile beslenen sicanlarin
metabolizmasinda daha diisiik gilinliik enerji alimi1 ve viicut agirhigna karsin karin
bolgesinde daha yiiksek yag bulunmasi ve viicut agirliginin yag icermesi ilging bir
bulgudur Afifi and Abbas (30). Yag miktari/viicut agirhi@ oranm ile ilgili benzer
sonuclar, yagsamimnin ilk 10 giinii icerisinde 4 g/kg MSG enjekte edilen 30 giinliik
sicanlarda gézlemlenmistir. Kontrol edilen siganlara oranla MSG verildikten sonraki
diisiik viicut agirligr ile durdurulan biiylime ve obezite sonuglarina ragmen daha
yiiksek derecede adiposit lipit icerigi, hiicre ¢api, ylizey alan1 ve hacmi bulunmustur

Dolnikoff et al (31).
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Calismamizda, MSG’nin hayvanlarda lireme durumuna etkisi de arastirilmstir.
Deneyin basindan gebelik oncesine kadar ve gebelik siirecinde MSG verilen deney B
grubu, icerisinde en az gebe barindiran ve en az sayida yavru diinyaya getiren, bununla
birlikte dogurganlik orani da en az bulunan gruptur. MSG ve lireme sistemine etkisini

inceleyen caligsmalar literatiirde mevcuttur.

Erkek Swiss albino farelerde, perinatal donem siiresince; dogumdan sonraki 2., 4., 6.,
8. ve 10. giinlerde, 2 mg/g dozunda mono sodyum glutamatin deri altina uygulanmasi,
yasaminin yetmis besinci giiniinde birincil spermatositin pakiten basamak sayisinda
artisa yol agmaktadir Das and Ghosh (42). Ayn1 zamanda, yeni dogan siganlara ¢ift
dozajda MSG uygulanmasi; hipofiz bezlerinde ve testislerde agirligin azalmasi ve
cinsel acidan olgunluga erisen 4 aylik siganlarda testosteron seviyelerinin diigmesi ile

sonug¢lanmaktadir Miskowiak and Partyka (60).

Sonug olarak, calismamizda giinliik beslenmelerine MSG ileve edilen siganlarin
agirliklari, yem ve su tiiketimlerinin arttigi, yetiskin siganlarin 6grenme ve hatirlama
yeteneklerinin azaldign goriilmiistir. U¢ deneme grubunda yer alan siganlarin
yavrularinda ise agirliklari, yem ve su tiiketimleri agisindan anlamli bir farklilik
goriilmezken, gebelik oncesinde 28 giin siireyle MSG verildikten sonra iki gruba
ayrilarak gebelik ve laktasyon doneminde MSG verilmesine devam edilen siganlarin

yavrularinda 6grenme zorlugu belirlenmistir.
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8. SONUC

MSG verilen deney gruplarinda yem ve su tiiketiminin arttigi goriilmiistiir. Viicut
agirlik degisimleri 24. ve 28. giin verileri arasindaki anlamh iliski de bu durumu
desteklemektedir. Kan lipit degerinde MSG’nin baslangi¢ ve gebelik 6ncesi 6l¢timleri
arasinda trigliserit degerini anlamli derecede artirdig1 goriiliirken, kontrol grubunda
goriilmemistir. MSG’nin gebelik dncesi ve laktasyon sonrasi 6lgiimleri arasinda deney
B grubunda total kolesterol degerinde anlamli bir artis sagladigi goriiliirken deney A
ve kontrol grubunda herhangi bir anlamlilik goériilmemistir. Calismada, MSG’nin
hayvanlarda tireme durumuna etkisi de aragtirilmistir. Deneyin basindan sonuna kadar
MSG verilen deney B grubu, igerisinde en az gebe barindiran ve en az sayida yavru

diinyaya getiren, bununla birlikte dogurganlik orani da en az bulunan gruptur.

MSG’nin biligsel hafiza ve beyin fonksiyonlarina etkisi de incelenmistir. Bu baglamda
Barnes maze testi uygulanmistir. Testin sonucuna gére MSG’nin 6grenmede bir
bozukluk olusturdugu kanisina varilmistir. Ciinkli 6grenmede bozukluk durumu hem
dogrudan MSG verilen hayvanlarda, hem de o hayvanlarin yavrularinda goériilmiistir.
Fakat yavrularda hafiza ve hatirlama konusu tizerine MSG’nin herhangi bir olumsuz

etkisi tespit edilmemistir.

Sonug olarak MSG’nin, si¢anlarda yem ve su tiiketimlerinin artisi ile birlikte agirhik
artigindan, kan lipit degerlerinin yiikselmesinden, bilissel hafiza ve beyin

fonksiyonlarinin olumsuz yonde etkilenmesinden sorumlu olabilecegi diisiiniilmiistiir.
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