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Doz Eksojen Melatoninin

Erkek Ratlarda Vucut ISISll’la Etkileri

Effide E. YONEL', Meviat YAPRAK', Yahya YILDIZ'

ﬂZE T

Erkek ratlarda, 25 mikrogram eksojen kristalize melatonin ile htper’rerm: 20 mg'kg eksojen kristalize melatonin ile
hipotermi gozlenmistir. Diigiik doz me%amﬂmm hlpeﬂermik ethisi, wkyek daz ‘melatoninin hipotermik etkisinden daha

uxun sﬂrmu.fmr |
AnahtarKelimeler: Melatonin, viicut 1315t

SUMMARY

THE EFFECTS OF LOW AND HIGH DOSE EXOGENOUS MELATONIN
ON BODY THEMPERATURE IN MALE RATS.

In male rats. hyperthermia was produced with 25 microgram exogenous cryvstallized melatonin. On the other hand
25 mpike melatonin produced hypothermia, The hyperthermia was longer than the hypothermia.

- Keywords: Melatonin hody themperature

Pineal bez; fotoperyot ile ilgili informasyonlars
hormonal sinyallere dbniistiiren ndroendokrin bir
transduserdir (1). Pmeal bezin en snemli hormonu
olan melatoninin insanda ve diier canlitlarda cesitli

olay wve silreglere etkileri yogun  olarak
aragtiriimaktadir. Aragnnnalar | dzellikle,
reprodiiksiyon, lmmﬂmte ve sirkadyen ritmler

konularinda yogunlasmlst:r Melatoninin, sukadyen
ritmisite gtisteren viicut 1sisma etkileri ¢ok fazla
arastinlmamistir (2-4). Mevcut ¢alismalann godu
eksojen melatonin ve uzun sitre karanhkta tutma gibi
serum melatonin dlizeyim artinict uygulamalarmn
vilcut 1sisinda dilgiige, pinealektomi ve uzun siire
parlak 1gikta tutma gibi uygulamalarin ise vilcut
1sisinda artiga yol agtifini gdstermektedir (3-10). Az
da olsa melatoninin hipotermik olmadigim, hatta

hipertermuk etkili oldugunu bildiren galisma dal

mevcuttur (11-15).

- Bu caligma; distik ve yiiksek dozlarda eksojen

melatoninin erkek ratlarda vicut 1sisina etkilerint
aragtirmak amaciyla gergeklegtirilmistir.

GEREC VE YONTEM

Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Fizvoloji

Anabilim Dali laboratuarlarinda. gergeklestirilen
calismada; DETAM (Denevsel Tip Arastirma
Merkezi-istanbulYdan temin edilen 150-200 gram
agichdinda, 24 adet Wistar upi erkek sigan
kultantlds.
- Onbes giin siirevie 12 saat aydinlik, 12 saat
karanhik seklinde aklimatize edilen ratlar herbirt 6
rattan olusan 4 gruba aynldilar: Birinci gruptaks
(Grup 1) hayvanlara hethangt bir madde enjekte
edilmedi. lkinci gruptaki (Grup 11) hayvanlara 0.5 ml
% 70'lik alkol, 3. gruptaki (Grup HI) hayvamlara 25§
mikrogram melatonin ve 4. gruptaki (Grup V)
havvaniara 50 mg/kg melatonin enjekte edildi. Tim
enjeksiyonlar sabah saat 9.05'te intraperitoneal
olarak vapildi. Ttim deney hayvanlarindan saat 9.00,
10.00, 11.00, 12.00, 13.00 ve 14.00da digital
termometre ite rektal vilcut 1sis1 6lcildi.

Deney ortamimin tsisinin 18-20 OC olmasina

dikkat edildi. Deneylerde; Sigma firmasindan
saflanan kristalize melatonin % 70'lik alkolde

- eritilerek ve pH'si 7.4% ayarlanarak kullamld:
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Tablo I: Grup I' deki deney hayvanlarinin viicut i1silan

No  9.00 1000 1100 1200 1300 1400
! 35.5 36.6 36.9 36.6 366 367
> 35.7 37.3 36.7 36.6 366 372
3 35.8 36.3 36.8 36.7 367 375
4 36.0 35.6 36.3 36.8 36.8 37.0
5 35.6 36.8 36.7 36.9 36.9 36.8
6 35.8 35.6 36.5 36.6 36.6 - 36.9
Ort 357402 364407 357402 36.740.1 36.7+0.1 37.0%0.3
Tablo 11: Grup II'deki deney hayvanlarinin viicut 1s1lar
‘No 900 10.00 11.00 12.00 1300  14.00
7 36.0 36.3 36.6 36.3 36.2 36.5
8 35.7 36.1 36.4 36.2 36.1 36.4
9 35.9 36.2 36.5 36.3 36.3 36.6
10 35.9 36.2 36.5 36.3 36.3 36.6
1] 35.8 36.1 36.4 36.3 36.3 36.4
2 35.8 36.3 36.6 36.2 36.2 36.5
Ot 35.940.1 36.240.1 36.5+0.1 36.3+0.1 36240.1 36.540.1

Istatistiksel Degerlendirme: Calismada her
orubun kendi igindeki degisikliklerin ncelenmesi
icin Kruskal-Wallis varyans analizi, gruplararasi kil
karsilastirmalar i¢cin  tse  Mann-Whitney-U testi
kullanildi. Istatistiksel degerlendirme bilgisayarda
NCSS istatistik programi ile gerceklestirildi.

BULGULAR

A- GRUP | ' IN SONUCLARI: Hicbir sey
enjekte edilmeven grup olan Grup I'deki 6 deney
havvaninda birer saat arayla dlglien rektal viicut 151si
degerleri ve grubun ortalama degerleri Tablo I'de
vertimistir.

B. GRUP II ' NIN SONUCLARI: % 70'lik
alkol enjekte edilen grup olan Grup Il'deki 6 deney
hayvaninda birer saat arayla 8lglilen rektal viicut isisi

degerleri ve grubun ortalama degerlen Tablo II' de
verilmistir.

C. GRUP III ' UN SONUCLARI: 25
mikrogram melatonin enjekte edilen grup olan Grup
IV'deki 6 deney hayvaninda birer saat arayla digiilen
rektal viicut 1sis1 deferleri ve grubun ortalama
degerteri Tablol!' de verilmigtir.

D. GRUP IV 'ON SONUCLARI: 50 mg/kg
melatonin enjekte edilen grup olan Grup V'dek: 6
deney hayvaninda birer saat arayla Olglilen rektal
vilcut isist deerleri ve grubun ortalama degerleri
Tablo IV’ de verilmistir.

Tablo H1: Grup liI'deki deney hayvanlarinin vilcut isilar

13.00 14.00

No  9.00 1000 11.00  12.00
13 35.6 36.7 37.1 36.9
14 35.6 36.4 36.6 36.4
1S 356 36.8 37.0 36.8
16 36.2 37.] 37.3 36.9
17 362 37.] 37.2 37.0
18 36.0 36.7 37.2 36.9
Ort 359403 36.840.3 37.030.1 36.840.1

36.7 36.7
36.5 36.7 -
36.7 36.3
36.9 37.0
37.0 37.3
37.0 37.1
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Tablo 1V: Grup IV'dek deney hayvaniarmn vicut isilar,

1300 _

No - 9.00 10080 1100  12.00
19  36.1 354 35.9 362
20 362 351 354 360
21 363 346 351 368
22 . 362 352 356 359
23 362 354 - 357 360
24  36.4 35.1 - 354 357
Ot _362+0.1 35.120.3 35 5::;01 36130.3

14.00
36.5 37.0
36.3 36.7
362 360
36.4 - 37.0
363 = 36.6
36.7 37.1

364:*:02 367:\‘:04

Her grup i(;m saat 9.00, 10.00, 11.00, 12.00,
13.00 ve 14.00'de yapilan Slcimlerde elde edilen

degerler Kruskal-Wallis testi ile degerlendirildi. Tiim

sruplarda rektal viicut isisinin - deney siiresince
anlamli depigiklikler gosterdigi belirlendi (Grup |
icin p=0.002, Grup H ve lV igin p= 0.001, Grup 11
icin p=0.003). =

Grup [ ve Grup ll' clel-u deney hayvanlarimn
ilgili  saatlerdeki vﬁcut gsilar arasinda  fark
bulunamadi (p>0.05). |

Deney gruplar olan 1. ve IV. gruplardaki
hayvanlarmn ilgili saatlerdeki viicut 1silart alkol
injekte - edilmig- olan Grup H'deki hayvanlardan
~ belirlenen vilcut 1silan ile karsilagtirild.

25 mikrogram melatonin injekte edilen Grup
[{I'deki deney hayvanlarinin saat 9.00 ve 14.00'de

Slciilen vitcut 1silart ile % 70'lik alkol injekte edilen

Grup Il'deki deney hayvanlarindan saat 9.00 ve
14.00'de 8icillen viicut 1silart arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulunamad: (p >0.05). Ancak,
Grup IV'Un saat 10.00, 11,00, 12.00 ve 13.00
degerlerinin Grup IT'nin llglh deperlerinden anlamli
sekilde farkh oldugu go6rildi (Saat 10.00 igin
p=0.004, 11.00 igin p=0.006, 12.00 ve 13.00 igin
p=.0.004).

50 mg/kg melatonin lnjekte edilen Grup 1V'deki
deney hayvanlarmmin saat. 9.00, 12.00, 13.00ve
14.00'de dlgillen vicut silan ile % 70k alkol
injekte edilen Grup ll'deki deney hayvanlarindan
saat 9.00, 12.00, 13.00 ve 14.00'de digtilen viicut
istlars arasinda fark bulunamadi (p>0.05). Ancak,
saat 10.00, ve 11.00 degerlerinin Grup H'nin ilgt
degerlerinden anlamh yekilde farkh oldugu goriiidi
(Saat 10.00 i¢in p=0.004, 11.00 icin p=0.007).

- TARTISMA VE SONUC

~ Gahigmamizin sonuc;larma gore; Yyilksek doz
melatonin (50 mg/kg) vicut stsimt  ditgiriicil
(hipotermik), diisik doz (25 mikrogram) melatonn
ise vilcut sisint artinct  (hipertermik) bir etk
gbstermektedir. Digitk doz melatoninin hipertermik
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-~ bu  etkinin

etkisi, ylksek doz melatoninin hipotermik etkisine
gore daha uzun siirmektedir.

Literatiirdeki  ¢aligmalar  genel  olarak;
melatoninin hipotermik bir ajan olduguna isaret
etmektedir. Geceleri melatonin dilzey) en yiiksek
iken vilcut 15151 en distiktir (16, 17). Melatoninin

teme! kaynagi olan pineal bezin ¢ikariimas: bazi

hayvan tiirlerinde viicut isisinda intakt kontrollere

g6re bir artisa yolagmakta, bazi tiirlerde ise disiise

yol agmaktadir (5. 13, 14). Yiksek doz eksojen
melatoninin = serge, giivercin, fare ve ratlarda
hipotermik oldugu bildirilmigtir (4, 5). Ralph ve
arkadaslar; melatoninin  viicudu hipertermiden
korudufunu ve uykuya yonelttigini ilert siirmiislerdir
(3). Yiiksek doz melatonin verdigimiz ratlarda
gbzledifimiz gegici hipoterm biltiin bu bilgiler ile
uvumiudur. Literatiirde, ekzojen melatonin insanda
da viicut isisum diistiriicli etki gdsterdigini, melatonin
sentez VE salimminin beta blokerlerle
basktlanmasinin i1se vicut 1sisini artirdigim bildiren

¢ahsmalar da mevcuttur (3. 7. 8, 10).

Padmavathamma ve Joshi: ratlarda 25
mikrogram melatonin ile hipertermik etki olugtugu.
tiroidektomi  vapilmig  ratlarda
gozlenmedigi bildirilmekte ve melatonimin  tiroid
fonksivontanini  de@istirerek  hipertermik etk
olusturdugu savunulmaktadsr (15). Froretn  ve
arkadaslari ise, ratlara gece vyapilan melatonin
ijeksiyonlarimin  hipertermik  etki  olusturdugunu
bildirmislerdir (11). Diisitk doz melatonin 1le clde
ettigimiz hipertermik etki, literatirdeki 1Kt benzer
¢alisma olan Padmavathamma ve Joshi'in ¢ahigmas
ve Kostner-vanHoffen ve arkadaslarinin ¢aligmatlar:
tle uyumludur (11, 13).

Calismamizin  sonuglari; melatonmin  viicut
isistna etkili bir hormon oldugunu, bu etkintn doza
bagimhh  oldugunu  digiindiirmektedir.  Serum
melatonin dilzevini degistiren uygulamalarin viicut
isistna farkl: etkiler gostermeleri: uygulanan tir, doz.
mevsim ve saat ile tlgili olabilecegi ilers siiritmigtir
(3, 13, 14). Termoregilasyonla kesin iligskilt olan
melatoninin, analoglarinin ve antagonistlerinin
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Cagnacci ve arkadastarimin savunduklan gibi, ate#,
hipotermi ve hiperterrmi durumlar icin rasyonel bir

saat ve mevsim parametrelerine 6zen gﬁst_erilﬁrek
- gergeklestirilecek yeni caligmalar yararli olacaktur

secenek olup olmadifinin anlasiimasi i¢in doz, tiir, (7,8).
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