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ÖZET 

 

HİBRİT TİLAPİA (Oreochromis niloticus x Oreochromis aureus)’NIN BAZI 

DOKULARINDA KURŞUN BİRİKİMİNE ASKORBİK ASİTİN ETKİSİ VE 

HİSTOPATOLOJİSİNİN BELİRLENMESİ 

 

Bu çalışma ile çevresel kirlilikle sucul ortama girebilecek kurşunun, belirli doz ve 

sürede tilapia’nın farklı dokularında oluşturabileceği birikimin olumsuz etkilerini 

azaltmak amacıyla su ortamına verilen askorbik asidin kurşun birikimine etkisi ve 

birikimin etkilerinin histopatolojik olarak incelenmesi amaçlanmıştır. 

Kurşun (10 mg/l Pb2+) ve kurşun + askorbik asit (10 mg/l Pb2+ + 10mg/l askorbik 

asit) içeren ortamlara maruz bırakılan hibrit tilapialar (Oreochromis niloticus x 

Oreochromis aureus), 14. ve 28. günlerde örneklenerek solungaç, karaciğer, bağırsak, 

gonad ve kas dokularında kurşun birikim düzeyleri ve meydana gelen histopatolojik 

değişimler belirlenmiştir. 

Dokularda kurşun birikim düzeylerinin zamana bağlı olarak arttığı ve dokulara göre 

farklılık gösterdiği ( bağırsak > solungaç > karaciğer > gonad > kas) tespit edilmiştir. 

Kurşun ve askorbik asit içeren ortamlarda bulunan balıkların dokularındaki kurşun 

birikiminin, yalnız kurşun içeren ortamlardakilere göre daha yavaş ve daha az miktarda 

gerçekleştiği saptanmıştır. 

Kurşun iyonlarına maruz kalan balıkların gonad ve kas dokuda patolojik bulgulara 

rastlanmazken, solungaçlarda; epitel ayrılma, hiperplazi, anevrizma, lamellar füzyon, 

ödem, karaciğerde; bozuk şekilli nükleuslar, vakuolar dejenerasyon, piknotik nükleus, 

karyorektik nükleus, nekroz ve bağırsakta; EGC sayısında artış gözlemlenirken, ortamda 

askorbik asidin bulunmasının, kurşunun hücresel düzeyde meydana getirdiği bu hasarları 

azalttığı, geciktirdiği ve olumlu sonuçlar verdiği tespit edilmiştir.  

 

2016, 79 sayfa 

 

Anahtar Kelimeler: Tilapia, Ağır Metal, Kurşun Toksisitesi, Askorbik Asit, 

Histopatoloji 

  



II 
 

ABSTRACT 

 

EFFECTS of ASCORBIC ACID ON LEAD ACCUMULATION IN SOME 

TISSUES of HYBRID TILAPIA (Oreochromis niloticus x Oreochromis aureus) and 

DETERMINATION of IT’S HISTOPATHOLOGY 

 

Lead may be entered into an aquatic ambient by an environmental pollution and 

will may be accumulate in different tissues of tilapia in a certain time and dose. This study 

aimed that lead bioaccumulation on different tissues of tilapia with regard to 

histopathology and determining effects of ascorbic acid which added into the water 

medium in order to reduce of negative effects of lead. 

 Accumulated lead levels and histopathological changes of gill, liver, intestine, 

gonad and muscle tissues of hybrid tilapias (Oreochromis niloticus x Oreochromis 

aureus) which exposed to mediums containing lead ( 10 mg/l Pb2+) and lead + ascorbic 

acid (10 mg/l Pb2+ + 10 mg/l ascorbic acid) identified by sampling tissues on 14th and 

28th days of experiment.  

It was found that the lead accumulation levels of tissues exhibit differences 

depending on time and type of tissues (intestine > gill > liver > gonad > muscle). It was 

detected that lead accumulation levels and velocities of tissues of fishes in mediums 

containing lead + ascorbic acid are lower and slower than in mediums containing only 

lead. 

On the contrary of gonad and muscle tissues, there many pathlogical finding in gills 

due to lead accumulation; epithelial lifting, hyperplasia, aneurism, lamellar fusion, 

oedema, in liver; degenerative nucleus, vacuolar degeneration, piknotic nucleus, 

karyorrhektic nucleus, necrosis and in intestine; increase in number of EGC was detected 

and it was found that existance of ascorbic acid in mediums reduce and retard the cellular 

damages. 

 

2016, 79 pages 

 

Keywords: Tilapia, Heavy Metal, Lead Toxicity, Ascorbic Acid, Histopathology  
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1. GİRİŞ 

 
Gelişmiş ve gelişmekte olan ülkelerde ağır metallerin gereksiniminin ve buna bağlı 

olarak üretiminin sürekli artış göstermesi, bunların çevreye yayılımını artırmaktadır. Bir 

element, gerek maden cevheri halindeyken gerekse işlenirken doğaya karışabilmektedir. 

Ancak ağır metallerin insan faaliyetleri sebebiyle doğaya yayılma oranı doğal yollara 

göre oldukça yüksektir. Bu durum doğadaki ağır metal döngülerini arttırmaktadır. 

Atmosfere salınan ağır metaller besin zinciri yoluyla karasal ekosisteme, su döngüsü 

yoluyla da sucul ekosisteme geçer, ayrıca karasal canlılar tarafından “aerosol” olarakta 

solunurlar (Kürkçü, 2001). İnsan kaynaklı ağır metal kirliliği ekolojik sistemlerin 

bozulmasına yol açarken insan sağlığını da önemli ölçüde olumsuz etkilemekte, birçok 

psikolojik, fizyolojik ve nörolojik rahatsızlığın ortaya çıkmasına sebep olmaktadır 

(Duffus ve Howard, 1996; Nordberg ve ark., 2007). 

Periyodik tablodaki 105 elementin 80’i metal yapısında olup, bu metallerden bir 

kısmı ağır metal olarak adlandırılır ve canlılar için toksik etki gösterir. Bugün 30 

civarında metalin canlılarda toksisite oluşturduğu bilinmektedir (Özdemir, 1981; 

Anonim, 2013). 

 Metallerin bir grubunun ‘ağır metal’olarak adlandırılması, genelde bu metallerin 

atom ağırlıklarının ve/veya özgül ağırlıklarının yüksek (5g/cm3 ten büyük) 

olmasındandır. Ağır metaller elementler tablosundaki; titanyum, hafnium, arsenik ve 

bizmut tarafından köşelenen, fakat selenyum ve telleryumu da içeren grup olarak 

tanımlanmaktadır (Anonim, 2013). 

Canlıların vücutlarında Cu, Co, Fe, Mn, Mo, V, Se ve Zn gibi bazı ağır metaller çok 

az miktarlarda bulunurlar ve enzimlerin yapısına katılırlar. Ancak Cd, Cr, Hg, Pb gibi 

ağır metaller canlıların vücutlarında bulunmadığı gibi enzimleri inhibe ederek toksik etki 

gösterirler (Kennish, 1992; Anonim, 2002). 

 Canlılar için oldukça toksik olan ve ekosisteme zarar veren başlıca ağır metallerden 

biri de kurşun (Pb)’dur. Kurşun insan faaliyetleri ile ekolojik sisteme önemli zararlar 

veren ilk metal olma özelliğini taşımaktadır. M.Ö. 2500 yıllarında antik uygarlıklar 

tarafından gümüş üretimi sırasında yan ürün olarak keşfedilmiş ve tarih boyunca üretim 

ve kullanımı giderek artış göstermiştir (Kahvecioğlu ve ark., 2006).  

 Kurşun periyodik tabloda IV A grubunda yer alır ve mavimsi-gri bir renge sahiptir 
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(Çizelge 1.1). Kurşun asetat ve kurşun nitrat formundaki tuzları suda çözünürken, kurşun 

sülfat, kurşun halojenürler, kurşun karbonat, kurşun fosfat, kurşun hidroksit ve kurşun 

sülfürler suda çözünmez (Özdemir, 1981; Kürkçü, 2001). 

 

Çizelge 1.1 Kurşunun kimyasal ve fiziksel özellikleri 

Sembol Pb Sınıflandırma Ağır Metal 

Atom Numarası 82 Proton ve 

elektron sayısı 

82 

Atom Ağırlığı 207.2 A.K.B. Nötron sayısı 125 

Erime Noktası 327.5 °C Yoğunluk 11.34 g/cm3 

Kaynama Noktası 1740 °C Renk Mavimsi 

 

Kurşun temel olarak pil üretiminde, akümülatörlerde kullanılmakla birlikte, kâğıt 

endüstrisi, boya üretimi, petrokimya, klor-alkali üretimi, savunma sanayi, gübre sanayi 

ve demir çelik endüstrisi atıklarının önemli bir bölümünü oluşturur (Rether, 2002). 

Kurşunun canlılarda;  beyin, böbrek, kemik doku, merkezi sinir sistemi ve 

hematopoetik sistemde fonksiyon bozukluklarına ve biyokimyasal aktivitelerin olumsuz 

etkilenmesine yol açtığı, kurşun toksisitesinden etkilenen hayvanlarda üreme 

bozuklukları, nörofizyolojik, histopatolojik ve teratojenik yapısal anomaliler görüldüğü 

bildirilmiştir (Förstner ve Wittmann, 1983; Papanikolaou ve ark., 2005).  

Kurşunun akuatik ortama girdiğinde sucul canlılar üzerindeki toksik etkilerinin 

belirlenebilmesi için özellikle balıklar üzerinde çalışılmalar yapılmış, kurşunun yüksek 

miktarda birikimlerinin balıkta anemiye neden olduğu, kuyruk yüzgecin de hasarlara 

sebep olduğu ve balıklarda morfolojik değişikliklere neden olduğu bildirilmiştir 

(Ruparelia ve ark., 1989). 

Kurşunun balıklarda hem büyümeyi hem de eritrositlerin sentezinde görev alan 

aminolevulinik asit dehidretaz enzimini inhibe ettiği (Burden ve ark., 1998), 

lipidperoksidasyon enzimine etki ettiği (Campana ve ark., 2003), Na+, K+-ATPaz enzim 

aktivitesini inhibe ettiği ve hücreler arası biyokimyasal düzenlemelerde önemli rol 

oynayan alaninaminotransferaz ve aspartataminotransferazların doku ve organlardaki 

düzeylerinde değişikliğe sebep olduğu gözlenmiştir (Blasco ve Puppo, 1999).  
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Kurşun toksisitesi balıkların solungaç, karaciğer ve bağırsak dokularında hücresel 

düzeyde hasarların meydana gelmesine neden olmaktadır (Zeitoun ve Mehana, 2014).  

Solungaçlar balıklarda solunum, boşaltım ve osmoregülasyondan hayati öneme 

sahip organlardan biridir (Sarıhan ve Cengizler, 2006). Doğrudan su ortamıyla temas 

halinde bulunması nedeniyle suda bulunan maddelerin vücuda ilk giriş yaptığı ve bu 

maddelerden ilk etkilenen organ olma özelliği taşımaktadır. Dolayısı ile ortamda bulunan 

zararlı maddelere ilk tepki veren organ olduğu için solungaçlarda meydana gelen 

histopatolojik bulgular büyük önem arz etmektedir (Mishra ve Mohanty, 2008). 

Kemikli balıklarda (Teleostei), solungaçlar farinks bölgesinde solungaç cebi olarak 

adlandırılan cepçikler içinde yer alır. Ağız boşluğunun tabanından tavanına doğru uzanan 

4 çift solungaç yayı vardır. Solungaç yayları kemik doku ile desteklenmiştir. Her bir 

solungaç yayı bir çift solungaç filamenti (primer lamel) ve filamentleri ayıran bir 

septumdan meydana gelir. Su ile temas eden yüzey alanını arttırmak üzere, her primer 

lamelin alt ve üst her iki yüzünde, primer lamel eksenine dikey olarak oluşmuş sekonder 

lameller yer alır. Solungaç filamentleri üzerinde afferent ve efferent arterioller ve geniş 

bir kılcal damar ağı bulunur. Lameller ince bir epitel tabaka ile sarılmıştır ve pillar 

hücreleri olarak adlandırılan destekleyici hücrelerce çok sayıda sinüsoide ayrılmıştır. Her 

sinüsoid lümende bir ya da iki eritrosit bulunabilir ve sekonder lamelin bazı kısımları 

mukus ve klorid hücrelerinden oluşur (Sarıhan ve Cengizler, 2006; Mumford ve ark., 

2007). 

Balıkların ağır metallere maruz kalması durumunda solungaçlarda epitel ayrılma, 

hiperplazi, anevrizma, lamellar füzyon ve ödem sıklıkla karşılaşılan bulgular olmaktadır 

(Figueiredo-Fernandes ve ark., 2007). 

Epitel ayrılma, su ortamına giren kimyasal kirleticilerin varlığı sebebiyle solungaç 

dokuda görülen ilk tepkilerden biridir. Sekonder lamel üzerinde meydana gelen ödemin 

ardından, epitel katmanın bulunduğu yerden ayrılmasının gözlemlenmesi ile karakterize 

edilir. Epitel ayrılmanın görüldüğü durumlarda lamellerin yüzey alanı azalır ve solungaç 

dokunun temel görevi olan gazalışverişi sekteye uğrar (Winkaler ve ark., 2001). Birçok 

araştırıcı, epitel ayrılmanın su ortamında bulunan toksikant madde ile kan damarları 

arasındaki mesafeyi arttırarak, toksikant maddenin difüzyonunu engellemeye yarayan bir 

savunma mekanizması olduğunu öne sürmektedir (Laurén ve McDonald, 1985; Arellano 

ve ark., 1999; Fernandes ve Mazon, 2003; Van Heerden ve ark., 2004) 
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Hiperplazi organ ya da dokunun kendini meydana getiren hücrelerin kontrolsüz 

olarak sayıca artış göstermesi sebebiyle boyut olarak büyümesi olarak tanımlanmaktadır 

(Mumford ve ark., 2007). Bakteriyel ve viral enfeksiyonlar, hormonal uyarıcılar, su 

sıcaklığının çok düşük olması ve kimyasal kirleticiler hiperplaziye sebep olan temel 

etkenlerdir (Roberts, 2012). 

Anevrizma, sekonder lameller üzerinde bulunan sinüsoidleri destekleyen pillar 

hücre sisteminin çökmesi ve kılcal damarlarda bulunan kan hacminin artmasıyla çok 

miktarda kanın lamel epitelini dışarı itmesi sonucu, kanın sekonder lamellerde birikmesi 

olarak tanımlanan bir dolaşım bozukluğudur (Rejeki ve Rahmat, 2005). Anevrizma 

dokulardaki katabolitlerin birikmesine, hipoksiaya, ödem oluşumuna ve çok şiddetli 

seyretmesi durumunda nekroz oluşumuna sebep olmaktadır (Anonymous, 2015). 

Lamellar füzyon, sekonder lamellerdeki epitel hücrelerde meydana gelen yoğun 

hiperplazinin devam etmesi sonucunda ortaya çıkmaktadır. Yoğun hiperplazi ile birlikte 

epitel hücreleri kontrolsüz olarak çoğalmaya devam ettikçe, sekonder lameller kalınlaşır, 

bir süre sonra lameller arasındaki boşluk ortadan kalkar ve lameller birleşir. Bu durumda 

solunum yüzey alanı daralır ve hipoksia görülür (Roberts, 2012).  

Hücrelerin dışında bulunan doku sıvısının hücreler arası boşlukta ya da vücut 

boşluğunda aşırı miktarda birikimi olarak tanımlanan ödem, hidrostatik ve ozmotik 

basıncı etkileyerek damarların geçirgenliğini arttırarak hipoproteinemi ve inflamasyona 

sebep olur (Mumford ve ark., 2007). Lamellar ödem, ortamdaki toksikantların 

uzaklaşması ve su kalitesinin yükseltilmesi ile iyileşmesi mümkün olan patolojik bir 

değişimdir (Fukuda, 1983). Ancak dokularda ödemin devam etmesi halinde nekroz, epitel 

ayrılma ve hiperplazi ortaya çıkmaktadır (Yang ve Albright, 1992; Cerqueira ve 

Fernandes, 2002). 

Karaciğer detoksifikasyon organı olmasının yanı sıra sindirim (safra), depolama 

(lipid, karbonhidrat, vitamin A), bağışıklık (retikulo-endotelial sistem), üreme 

(vitellogenin sentezi) görevlerini yerine getiren, önemli anabolizma ve katabolizma 

olaylarının gerçekleştiği hayati öneme sahip organlardan biridir. Ayrıca, besinler, 

toksinler, kirleticiler, parazitler ve mikroorganizmalar karaciğerin yapısında ve 

metabolizmasında değişikliğe sebep olabildiğinden karaciğer birçok biyolojik ve çevresel 

parametreler için hedef organ olarak kabul edilmektedir (Hinton ve ark., 2001). 

Dolayısıyla balığın vücuduna giriş yapan ve birikim gösteren toksinlerin etkilerini 
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yansıtması bakımından histopatolojik açıdan incelenmesi önem arz etmektedir. 

Endodermden köken alan karaciğer hepatik hücrelerden oluşan nispeten büyük bir 

organdır. Karaciğerde bulunan hepatik arter ve portal ven, mide ve bağırsaktan karaciğere 

bağlanır. Venöz kan taşıyan portal ven dallanarak sinüsoid olarak adlandırılan geniş 

kapillar ağı oluşturur. Sinüsoidler ile sarılmış hepatik parankima iki hücre katmanından 

meydana gelir ve oldukça homojendir. Hepatositler bazofilik, poligonal şekilli hücrelerdir 

ve küresel bir nükleus içerirler (Brusle ve Anadon, 1996). 

Bozuk şekilli nükleuslar, vakuolar dejenerasyon, apoptozis ve nekrozis karaciğerde 

ağır metal toksisitesinin bir sonucu olarak sıklıkla gözlemlenen bulgulardır (Mishra ve 

Mohanty, 2008; Younis ve ark., 2013). 

Toksik özellik gösteren maddelerin canlılardaki ilk etkileri hücresel veya daha alt 

seviyelerde görülmektedir (Orrenius ve ark., 2011). Ağır metal toksisitesinin sebep 

olduğu hücresel hasarlar artmaya başladığında, metallothionein gibi metal-bağlayıcı 

proteinler hepatosit hücrelerinin nükleusunda yoğunlaşır (De-Smet ve Blust, 2001). Hasar 

gören hücrelerin nükleusları yuvarlak şekillerini kaybeder, küçülür ve çöker (Fanta ve 

ark., 2003). Bozuk şekilli nükleuslar hücresel düzeyde hasarın ilk göstergesi olduğundan 

görülme sıklığı dokunun aldığı hasar düzeyinin bilinmesi açısından önemlidir. 

“Hidrofik değişim” ya da “hücresel ödem” olarakta bilinen vakuolar dejenerasyon; 

iyon ve sıvı dengesinin devamlılığını sağlayan hücrelerin yetersizliğinden dolayı suyun 

intrastoplazmik olarak toplanmasından kaynaklanan, geri dönüşümü mümkün bir doku 

hasarıdır (Anonymous, 2009). 

Geri dönüşümü mümkün olmayan doku hasarı olan hücre ölümü ise apoptozis ve 

nekrozis olmak üzere iki farklı şekilde gerçekleşmektedir;. Planlanmış hücre ölümü 

olarakta tanımlanan apoptozis, hücrenin belirli bir ömrü tamamlaması sonucu, bir dizi 

moleküler işlemin ardından ortadan kaldırılmasıdır (Vaux ve ark., 1994).  

Apoptoz sinyali alan bir hücrenin kromatini ve sitoplazması yoğunlaşmaya başlar 

ve hücrenin boyutları küçülür. Hücre bir süre sonra apoptotik cisimcik olarak tanımlanan 

küçük parçalara bölünür. Bu küçük parçacıkların içerdiği uyarıcı yapılar komşu hücreleri 

uyarır ve apoptotik cisimcikler komşu hücrelerce fagosite edilerek ortadan kaldırılır 

(Wyllie ve ark., 1980; Lipponen ve ark., 1994). 

Apoptozis, organizmanın ihtiyaç duyulmayan ya da anormalleşmiş hücrelerden 

kurtulması ve yaşam döngüsünün devamı için gerekli bir işlemdir. Ancak apoptozis 
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sadece ömrünü tamamlamış ve ya anormalleşmiş hücrelerde ortaya çıkmaz. Bazı 

durumlarda dokunun bütünlüğünü ve konak canlıyı korumaya yönelik olarak da ortaya 

çıkabilir. Örneğin bir hücre tek bir bakteriyi algıladığında onu kendisi yok edebilir, ancak 

çok sayıda bakteri ile karşılaştığında komşu hücreleri uyarır ve bu hücre grubu o hücrenin 

kendisini yok eder (Vaux ve ark., 1994). Benzer şekilde hücre ya da hücrelerin apoptozise 

uğramasına sebep olan etkenlerden birinin de ağır metal toksisitesi olduğu bildirilmiştir 

(Hamada ve ark., 1997). 

Apoptozise giden bir hücrede piknozis, karyorekzis ve karyolizis evreleri 

gözlemlenir (Mumford ve ark., 2007). Piknozis evresinde koyulaşan, küçülen ve çöküş 

gösteren piknotik bir nükleus gözlemlenir. Piknozis evresini takiben ortaya çıkan 

karyorekzis evresinde, yoğunlaşmış olan nükleusun membranı parçalanır ve nükleusun 

içerdiği kromatin, hücre sitoplazması içerisine düzensiz olarak dağılır (Zamzami ve 

Kroemer, 1999). Son aşama olan karyoliziste ise DNAaz ve RNAaz enzimleri genetik 

materyalin çözülüp, kromatinlerin kaybolmasına neden olur (Cotran ve ark., 1999). 

Nekroz; enfeksiyon, travma ya da toksik maddeler gibi dış kaynaklı etkiler 

sonucunda hücrelerin ölümü olarak tanımlanmaktadır (Kasper ve Zaleznik, 2001). 

Önceleri nekrozun programlanmış hücre ölümü olan apoptozise alternatif bir hücre ölümü 

şekli olduğu düşünülmüşse de, daha sonra yapılan çalışmalar nekrozun farklı morfolojik 

ve fizyolojik özellikler gösterdiğini ve apoptozisten farklı olduğunu ortaya koymuştur 

(Proskuryakov ve ark., 2003). Nekrozdan kaynaklanan bir hücre ölümünde apoptotik 

sinyal mekanizması takip edilmez, hücre zarı bütünlüğünü kaybeder ve hücre içeriği 

kontrolsüz bir şekilde hücreler arası boşluklara dağılır. Apoptoziste ölen hücrenin içeriği 

komşu hücrelerce fagosite edilerek ortadan kaldırılırken, nekroz sonucu ölen hücrenin 

içeriği komşu hücrelerde inflamasyon oluşmasına sebep olur. Apoptozis canlıya fayda 

sağlayan bir mekanizma iken, nekroza uğrayan hücre kalıntıları ortadan kaldırılmadığı 

için nekroz canlıya zarar verir, hatta canlıyı ölüme götürebilir (Kasper ve Zaleznik, 2001; 

Proskuryakov ve ark., 2003). 

Temel olarak sindirim görevini üstlenmiş olan bağırsak, fonksiyonel işleyişi 

bakımından anteriyor ve posteriyor bağırsak olarak iki bölümde incelenir. Anteriyor 

bağırsak; mideden gelen besinleri peristaltik hareketlerle posteriyor bağırsağa iletmek, 

bağırsak duvarı ve yardımcı bezlerden enzim salgılayarak besinleri sindirmek, sindirim 

sonucu oluşan son ürünleri kan damarları ve lenf kanallarına iletmek, sekretin gibi belirli 



7 
 

hormonları salgılamak ile görevlidir. Posteriyor bağırsağın görevi ise; sıvıları absorbe 

etmek ve mukus salgılamaktır (Mumford ve ark., 2007). Anteriyor bağırsakta besinlerin 

kan damarlarına iletilmesi ve posteriyor bağırsakta sıvıların emilimi sırasında besinlerde 

bulunan ağır metaller dolaşım sistemine girerek balığın dokularında birikime sebep 

olmaktadır (Levander, 1979). Ağır metallerin vücuda besinler yoluyla değil de su 

ortamından solungaçlar ve deri vasıtasıyla alınması durumunda da en yüksek ağır metal 

birikimi bağırsakta gerçekleşmekte ve eozinofilik granül hücrelerindeki artış, ağır metal 

birikiminin bir göstergesi olmaktadır (Gardner ve Yevich, 1970; Mohamed, 2008, Dai ve 

ark., 2009; Kaya, 2012). Dolayısıyla bağırsak, ağır metal birikiminin ve toksisitesinin 

izlenmesi açısından önemli bir organdır. 

Bir tüp şeklinde olan bağırsak dıştan içe doğru adventitia, muskularis, submukoza 

ve mukoza olmak üzere 4 ana katman içerir. Adventitia katmanı tüm bağırsak yüzeyini 

saran yoğun bağ doku ve areolar (halka formunda) bağ dokudan meydana gelir. Kan 

damarları, sinirler ve lenf kanalları bu katmanda yer alır. Muskularis katmanı düz 

kaslardan oluşmaktadır. Enzimlerin besinlerle karışması ve peristaltik hareketler 

muskularis katmanı sayesinde gerçekleşir. Submukoza katmanında ise areolar bağ doku, 

kan damarları ve sinirler bulunmaktadır. Mukoza katmanının hareketliliğini sağlar. En 

içteki katman olan mukoza kas tabakası, lamina propia (bağ doku) ve epitel tabakaları 

içerir. Lamina propiada eozinofilik granül hücreleri (Eosinofilic Granuler - Cell EGC) 

yer alırken, epitel tabakada ince ve uzun kolumnar epitel hücreleri, goblet hücreleri, 

lenfositler bulunur (Mumford ve ark., 2007). 

İşlevi tam anlamıyla henüz anlaşılamamış olan EGC’nin asıl görevinin organizmayı 

helminitik parazitlere karşı korumak olduğu düşünülmektedir (Kato ve ark., 1998; 

Straumann ve Simon, 2004). Helminitik parazit enfeksiyonu, alerjik reaksiyonlar ve ağır 

metale maruz kalma durumlarında EGC’nin artış gösterdiği bildirilmiştir (Begam ve 

Sengupta, 2015). 

Tilapia kültür koşullarında bakım ve beslenmeye uygun olmaları, üremelerinin 

kolay olması, kirlenme ve çeşitli hastalıklara karşı dirençli olmaları sebebiyle iyi 

biyolojik model olarak tanınan balıkların başında gelmektedir (Almedia, 2002). 

Tilapia, Güney Afrika’dan Madagaskar’a ve Kuzey Suriye’ye kadar geniş bir 

alanda tatlı su, acı su ve bazı denizel alanlarda dağılım gösterir (Tekelioğlu, 2005). 

Ekolojik valansı oldukça yüksek olan tilapia 8-42 °C arası sıcaklıklarda, 0,5 ppm 
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çözünmüş oksijen içeren oldukça fakir ve bulanık sularda, % 0,75 tuzlulukta yaşayabilir 

ve gelişim gösterir. Bentik canlılar ve alglerle beslenir (Tekelioğlu, 2005). 

Kötü çevresel koşulları tolere edebilen, hastalıklara dirençli, yoğun stoklamaya 

elverişli, kolayca üreyebilen ve hızlı büyüyen bir tür olması sebebiyle tilapia 

yetiştiricilikte oldukça tercih edilen türlerden biridir (Altun ve ark., 2006).  

Son yıllarda Nil tilapiası (Oreochromis niloticus Linnaeus, 1758) ve mavi tilapia 

(Oreochromis aureus Steindachner, 1864) başta olmak üzere tilapia türleri akuatik 

çevredeki kirleticilerin biyolojik etkilerini incelemek için indikatör organizmalar olarak 

kullanılmaktadır (Almedia ve ark., 2002). 

Ağır metal toksisitesini önlemek, etkilerini azalmak ya da detoksifikasyonu amacı 

ile uzun yıllardır zeolit (Brook, 1953), DPTA, NTA ( Pollard,1966; Sprague, 1968; 

Wallace ve ark., 1971) ve EDTA (Nishikawa ve Tabata, 1968) gibi sentetik şelatlar 

kullanılmaktadır  (Muramoto, 1980). Bununla birlikte birçok canlı tarafından vücuda 

alınması zorunlu maddelerden biri olan askorbik asit (AA) de ağır metal toksisitesinin 

etkilerini azaltmada kullanılan önemli bir antioksidandır (Jiraungkoorskul ve ark., 2008).  

Askorbik asit (C6H8O6) suda kolayca çözünebilmesine karşın, eter benzen 

kloroform ve yağlarda çözünmeyen, renksiz kristallerden oluşan bir monosakkarit 

türevidir. Askorbik asit balıklarda dahil olmak üzere bir çok canlıda önemli fizyolojik 

süreçlerin devam ettirilebilmesi için alımı zorunlu olan nutrientlerden biridir (Gouillou-

Coustans ve Kaushik, 2000). Askorbik asit vücutta demir metabolizmasının 

düzenlenmesinde, D vitamini aktivasyonunda, stres durumunda adrenal bezler tarafından 

salgılanan hormonların zararlı etkilerini azaltmada; deri, pul, mukus, kıkırdak ve kemik 

dokunun yapısına katılan önemli bileşenlerden biri olan kollajen sentezinde görev alır 

(McDowell, 1989; Navarre ve Halver, 1989; Lovell, 1989). Ayrıca membranlar ve 

biyolojik sıvılarda reaktif oksijen türü (ROS) üzerindeki antioksidan özelliği (Lee ve 

Dabrowski, 2003) sebebiyle, farklı çevresel stres faktörlerine maruz kalan birçok balık 

türünde stres toleransını arttırdığı bildirilmiştir (Marchie ve ark., 1996; Gapasin ve ark., 

1998). Askorbik asidin önemli özelliklerinden biride şelatlama özelliğidir. Yapılan 

çalışmalar askorbik asidin bazı ağır metaller ile kompleks oluşturduğu ve ağır metallerin 

toksik etkilerini azalttığını göstermiştir (Kalia ve Flora, 2005). 

Tilapia da dahil olmak üzere bir çok balık türü askorbik asit sentezinden sorumlu 

olan L-glunolakton oksidaz enzimine sahip olmadıkları için, askorbik asidi dışarıdan 
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almak zorundadırlar (Gouillou-Coustans ve Kaushik, 2000). Balıklar askorbik asit 

ihtiyacını doğal ortamlarında doğal besinlerinden alabilmektedir, ancak intensif kültür 

koşullarında bu ihtiyacın karşılanması yem katkısı ile sağlanmakta ve önem arz 

etmektedir. 

 Yapılan araştırmalarda yüksek dozda askorbik asit alımının immün sistemi ciddi 

oranda desteklediği; hastalık, çevresel koşullar ve çeşitli toksikantlardan kaynaklı stresi 

ve ağır metaller de dahil bir çok toksik maddenin etkilerini önemli ölçüde azalttığı rapor 

edilmiştir (Agrawal ve ark., 1978; McDowell, 1989; Navarre ve Halver, 1989; Marchie 

ve ark., 1996; Abdel-Tawwab ve ark., 2004). Balıklar üzerinde yapılan önceki çalışmalar 

çoğunlukla askorbik asidin beslenme ile alımı uygulamaları olup, su ortamına verilen 

askorbik asidin etkinliğini konu alan çalışmalar sınırlı sayıdadır.  

Sublethal ve kronik dozlarda kirleticilerin balıklar üzerindeki etkilerinin 

belirlenmesinde histolojik inceleme de yararlı bir yöntemdir (Bernet ve ark., 1999). Fakat 

kurşunun histopatolojik etkilerinin belirlenmesine yönelik çalışmalar sınırlı sayıdadır. Bu 

çalışmanın amacı herhangi bir antropojenik faaliyetle sucul ortama girebilecek olan 

kurşunun belirli doz ve sürede tilapia’da oluşturabileceği birikim, bu birikimin dokular 

arası farklılığı, su ortamına verilen askorbik asidin kurşun birikimine etkisi, dokularda 

oluşabilecek ve askorbik asit tarafından engellenebilecek hasarların histopatolojik 

verilerle desteklenerek ortaya konulmasıdır.  
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2. ÖNCEKİ ÇALIŞMALAR 

 
Tao ve ark. (1999), kurşunun balık vücuduna giriş mekanizmasının belirlenebilmesi 

için yaptıkları çalışmada kırmızı balığın (Carrasius auratus Linnaeus, 1758) bulunduğu 

ortama serbest kurşun (0,1 ppm) ve gibbsit (alüminyum içeren mineral) üzerine 

adsorblanmış partikül kurşun (0,4 ppm, 0,8 ppm, 1,2 ppm, 2 ppm ve 4 ppm) ilave etmiş, 

5-10 gün sonunda ortamda bulunan balıkları incelemiş, solungaçlar ve bağırsaklarda 

kurşun ve alüminyum partiküllerine rastlamışlardır. Solungaçlardaki alüminyum ve 

kurşun partiküllerinin diğer partiküllere oranla daha fazla olduğunu gözlemlemiş, kurşun 

alım mekanizmasının; kurşun partiküllerinin mukusa tutunması ve tutunan partiküllerden 

kurşunun solungaç mikro-çevresi koşulları altında desorbsiyonu olmak üzere iki 

basamaktan oluştuğunu rapor etmişlerdir. 

Wong ve Wong (2000), kadmiyumun solungaçlarda bulunan klorid hücrelerinin 

hücresel fonksiyonlarına etkisini belirlemek üzere Mozambik tilapiası (Oreochromis 

mosambicus Peters, 1852) ile yaptıkları çalışmalarında, 7 gün boyunca balıkları 40, 80 ve 

160 ppb kadmiyuma maruz bırakmışlar ve solungaç dokuyu taramalı ve geçirimli 

elektron mikroskobu ile incelemişlerdir. Adaptasyonal modifikasyon gösteren morfolojik 

yapıların gazların transferinde rol oynayan pavement hücrelerinde şişmelere ve Ca2+ alımı 

ile görevli klorid hücrelerinde yoğunlukta artışa neden olduğunu gözlemlemişlerdir. 

Ayrıca her klorid hücresi başına düşen Ca2+ taşıma kapasitesinin ciddi miktarda 

azaldığını, bunun sonucu olarakta klorid hücrelerinin balıkta hipokalsemiye neden olan 

kadmiyumun ana hedefi haline geldiğini rapor etmişlerdir. 

Karataş ve Kalay (2002), farklı kurşun derişimlerinin ve etkide kalma sürelerinin 

Tilapia zilli Gervais, 1848’de kurşun birikimine etkilerini araştırmışlardır. Çalışmada 1, 

7, 15, 30 gün boyunca 1 ppm, 2,5 ppm ve 5 ppm kurşun nitrat içeren ortamlara maruz 

bıraktıkları balıkların dokularındaki kurşun birikim düzeylerini böbrek > beyin > 

solungaç > karaciğer (sırasıyla % 52,87 , % 25,56 , % 15,47 ve % 6,10) olarak tespit 

etmiş, böbrek dokuda kurşun birikiminin yüksek miktarda olmasını; böbrek dokunun 

kurşun bağlayıcı proteinler içermesi ve metal atılımının önemli oranda bu doku üzerinden 

sağlanması olarak açıklamışlardır. 

Ruparelia ve ark. (1989), kurşunun O. mosambicus’un kan değerlerinde meydana 

getirdiği biyokimyasal değişimleri belirlemek için yaptıkları çalışmada; balıkları 18, 24 
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ve 33 mg/l kurşun içeren ortamlarda 7, 14 ve 21 gün süre ile tutmuş ve glukoz seviyesinde 

tüm gruplarda önemli bir düşüş olduğunu ve kurşunun balıklarda hipoglisemiye sebep 

olduğunu rapor etmişlerdir.  

Kaya (2012) ’nın, 14 gün boyunca 0,5- 2,5 ve 5 ppm kurşun içeren ortamlara maruz 

bırakılan O. mossambicus’da kurşun toksisitesinin sebep olduğu oksidatif stres ve buna 

bağlı olarak değişen bazı fizyolojik parametrelerini belirlemek üzere yaptığı çalışmada; 

Na+/K+- ATPaz,  enzim aktivitesinin solungaç, bağırsak ve beyin dokusunda inhibasyona 

uğradığını, hematolojik parametrelerden hemoglobin, hematokrit, eritrosit ve nötrofil 

sayılarında azalma olduğunu belirlemiştir. 

Mishra ve Mohanty (2008), 96 saat boyunca lethal dozda (41,75 mg/l) hexavalent 

kroma maruz bıraktıkları Channa punctata (Bloch, 1793)’un solungaç, böbrek ve 

karaciğerinde meydana gelen histopatolojik değişimleri ortaya koymuşlar; solungaçlarda; 

epitel hiperplazi, lamellar füzyon, ödem, epitel ayrılmalar nekroz ve aneurizm, böbrekte; 

küçülen lümenlerle birlikte renal tübüllerde epitel hücrelerde hipertrofi ve atrofi, 

hematopoetik dokuda nekroz oluşumu, karaciğerde; hepatositlerde sitoplazmik 

vakuoluzasyon, atrofi ve sinüsoidal boşluklarda artış gözlemlediklerini rapor etmişlerdir. 

Martinez ve ark. (2004) yaptıkları çalışmalarında Prochilodus lineatus  

(Valenciennes, 1837)’u 96 saat boyunca 24 ve 71 mg/l kurşun konsantrasyonlarına maruz 

bırakmışlardır. Çalışma sonucunda kurşunun solungaç epitel hücrelerinde hiperplaziye, 

solungaç lamellerinde kopmaya neden olurken, Na2+/K+/ATPaz aktivitesini inhibe ederek 

osmoregülasyonda bozulmaya neden olduğunu bildirmişlerdir. 

 Olojo ve ark. (2005) farklı kurşun derişimlerinin (0,06-0,08 mg/l) 3 hafta süreyle 

karabalığın (Clarias gariepinus Burchell, 1822) solungaç ve karaciğer dokularında 

meydana getirdiği patolojileri ortaya koymuşlardır. Solungaçların kıkırdak dokudaki 

kitlesel büzülme sebebiyle boyut olarak küçüldüğünü, hücrelerin lizize uğramasından 

dolayı epitel hücrelerinin zarar gördüğünü, ödem başlangıcının bir belirtisi olarak hücre 

içi vakuol oluşumlarına rastladıklarını, pillar hücrelerinin boyutlarının küçüldüğünü 

gözlemlemişlerdir. Ayrıca karaciğerde; damar tıkanıklığının kan dolaşımını 

engellemesinden dolayı doku iskemilerinin oluştuğunu, akut ve yoğun olarak karaciğer 

hücrelerinde nekroz görüldüğünü, kan damarlarında hemarojilere rastlandığını rapor 

etmişlerdir. 

 Mobarak ve Sharaf (2011), 96 saat süresince sublethal konsantrasyonda (0,8 mg/l) 
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kurşun asetat içeren ortama maruz kalan yelken kuyruk moli’nin (Poecilia latipinna, 

Lesueur, 1821) solungaç ve sindirim sisteminde meydana gelen histopatolojik değişimleri 

incelemişler, solungaçlarda; hiperplazi, hipertrofi, lamellar yapıda bozulmalar ve lamellar 

füzyona, karaciğerde; hepatositlerde daralma, sinüsoidlerde genişleme ve 

hepatopankreasta; hepatositler ve pankreosit’ler arasındaki bağlantı kayıplarının 

olduğunu gözlemlemişlerdir. 

Lamchumchang ve ark. (2007), O. niloticus’da kalsiyumun kurşun alımına etkisini 

araştırdıkları çalışmalarında, kurşunun LC50 (96 saat) değerini 182,38 mg/l olarak 

belirlemişlerdir.  30 gün süren çalışma sonucunda kalsiyum ilaveli yem ile beslenen 

balıklarda kurşun alımının öenmli oranda daha düşük miktarda gerçekleştiğini 

gözlemlemişlerdir. Ayrıca solungaçlarda; ödem, lamellar hiperplazi, epitel ayrılma, 

lamellar füzyon ve anevrizmalara, karaciğerde sinüsoidlerde daralma, vakuoluzasyon ve 

nekroz bulgularına rastladıklarını bildirmişlerdir. 

Jiraungkoorskul ve ark. (2007), O. niloticus’da kurşunun LC50 (96 saat) değerini 

182,12 mg/l olarak belirlemişlerdir. Yalnız 45 ppm kurşun derişiminde bulunan gruba 

göre, kurşuna ilave olarak Thunbergia laurifolia bitkisinin ekstraktını içeren ortamlardaki 

balıklarda genotoksisitenin çok daha az gerçekleştiğini rapor etmişlerdir. 

Yıldırım ve ark. (2006), fingerling O. niloticus’da deltamethrinin akut toksisitesinin 

dokularda meydana getirdiği histopatolojik değişimleri ortaya koymak için yaptıkları 

araştırmada, balıkları 96 saat boyunca 5µg/l deltamethrine maruz bırakmıştır. Sonuç 

olarak solungaçlarda; hiperemi ve sekonder lamellerde füzyon, telangiektazis 

karaciğerde; hidrofik dejenerasyon gözlemlediklerini rapor etmişlerdir. 

Van Dyk ve ark. (2007), O. mosambicus’u Cd+Zn karışımının etkisine 24 ve 672 

saat süreyle bıraktıkları çalışmalarında; metal karışımının etkisinde karaciğerde meydana 

gelen histopatolojik değişimleri incelemişlerdir. Çalışma sonucunda hiyalinizasyon, 

hepatositlerde vakuol oluşumu, hücresel hiperplazi ve kan damarlarındaki kan akışının 

aşırı şekilde arttığını saptamışlardır.  

Figueiredo-Fernandes ve ark. (2007)  O. niloticus’da 21 gün süreyle 0,5 – 0,1 ve 

2,5 mg/l Cu derişimi bulunan ortamlarda meydana gelen patolojileri incelemişler, yüksek 

konsantrasyonlarda solungaçlarda; ödem, lamellar epitelde gerilme ve lamellar vasküler 

eksende yoğun vazodilasyon, karaciğerde; nekroze alanlar gözlemlemişlerdir. 

Mohammed  (2008) Nasser Gölü’nde yaptığı bir çalışmada, sudaki ve O. niloticus 
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ve Nil levreğinin (Lates niloticus Linnaeus, 1758) dokularındaki bazı ağır metallerin (Fe, 

Zn, Cu, Pb) düzeylerini belirlemiş ve histopatolojik değişimleri incelemiştir. Yapılan 

çalışmada karaciğerde; nekroze odaklar, vakuolar dejenerasyon, intestinal mukozada; 

nekrotik alanlar, kas dokuda; atrofi tespit edilmiştir.  

El-Naggar ve ark. (2009) Nil Nehri’nden örnekledikleri O. niloticus’taki bazı ağır 

metal (Fe, Mn, Cu, Zn, Cd ve Pb) birikimlerini ve bu ağır metallerin karaciğerde meydana 

getirdiği histopatolojik değişimleri incelemişler, karaciğerdeki ağır metal düzeylerini Fe> 

Cu> Zn> Mn> Pb> Cd olarak tespit etmişlerdir. Ayrıca yaptıkları histopatolojik 

incelemede dokuda dejenerasyonlara, damar tıkanmalarına, hemorajilere, nekroze 

alanlara ve ödeme rastladıklarını rapor etmişlerdir. 

Dai ve ark. (2009), O. niloticus ‘u 60 gün boyunca 100, 400 ve 800 µg/g kuru ağırlık 

dozunda Pb içeren yem ile beslemiş; kurşunun birikimi, histopatolojisi ve sindirim sistemi 

üzerindeki etkilerini incelemişlerdir. En yüksek miktarda birikimin bağırsakta olduğunu 

(dozlara göre sırasıyla 6,762 – 24,890 – 31,750 µg Pb/g), bunu mide (dozlara göre 

sırasıyla 2,047 – 8,873 – 11,680 µg Pb/g) ve karaciğerin (dozlara göre sırasıyla 0,988 – 

2,981 – 4,163 µg Pb/g)  izlediğini, karaciğer dokusunda lezyonlara, düzensiz olarak 

dağılmış hepatositlere, hücresel hipertrofiye ve sitoplazmik vakoulasyona rastladıklarını, 

kurşun birikim miktarına bağlı olarak sindirim enzimlerinin inhibe olduğunu ve bu 

inhibasyonun tilapia’da diyete bağlı kurşun kontaminasyonunun potansiyel biomarkerı 

olabileceğini bildirmişlerdir.  

Kaoud ve El-Dashan (2010), balık çiftliklerinden örnekledikleri O. niloticus’lardaki 

ağır metallerin birikimi ve histopatolojik etkilerini araştırmışlardır. Solungaçlarda; primer 

lamellada ödem, sekonder lamellada hiperplazi, lamellar füzyona, karaciğerde; hepatosit 

hücrelerinde ve kan damarlarında dejenerasyona, böbrekte; nekroze alanlara, kas dokuda; 

nekroze odaklara, atrofi ve ödemlere rastladıklarını bildirmişlerdir.  

Abdel-Warith ve ark. (2011) çinko toksisitesinin karaciğerde sebep olduğu 

histolojik değişimleri incelemiş, O. niloticus’u 2-4 hafta boyunca 2, 4 ve 6 ppm çinko 

klorür içeren ortamlara maruz bırakmışlardır. Sonuç olarak karaciğerde hepatosit 

dejenerasyonu, nüklear piknozis, hücresel şişmeler ve kan damarlarında tıkanıklar 

gözlemlendiğini rapor etmişlerdir. 

James ve Sampath (2000), Heteropneustes fosillis Bloch, 1794 ‘i 60 gün boyunca 5 

ppm kadmiyum içeren su ortamına maruz bırakırken bu ortamlara 0,5, 2 ve 4 g/l zeolit 
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eklemişlerdir. Çalışma sonunda su, sediment, balıkta birikim gösteren Cd miktarlarını 

karşılaştırmışlar, balıktaki RNA: DNA oranlarını incelemişler ve 2 g/l zeolit ortamına 

maruz bırakılan grubun en iyi performansı gösterdiğini rapor etmişlerdir. Ayrıca 2 g/l 

zeoliti optimum doz olarak önermişlerdir.  

James (2000), 5, 15, 30 ve 45 gün boyunca O. mosambicus’da 6 ppm kadmiyum ile 

0,5, 2 ve 4 g/l zeolit karışımı etkisinde hematolojik kan değerlerini incelemiş, 

kadmiyumun kan parametrelerine etkisinin zeolitle azaldığını saptamıştır. 

Muramoto (1980), Pb ve Pb-EDTA karışımlarına maruz bırakılan sazanların 

(Cyprinus carpio Linnaeus, 1758) solungaç ve kas dokularında birikimi karşılaştırmış, 

doğrudan Pb’nin etkisine bırakılan balıklara oranla Pb-EDTA karışımına bırakılan 

balıkların solungaç ve kas dokularındaki kurşun birikiminin oldukça azaldığını 

saptamıştır. 

 H. fosillis üzerine yapılan bir çalışmada 35, 60, 90 ve 120 gün boyunca 20, 50 ve 

60 mg/l/gün sublethal konsantrasyonlarda, kurşun nitratın balıklarda karaciğerde hücresel 

metabolizmayı ve enzimleri inhibe ettiği, çözünebilir protein, RNA ve glikojen içeriğinin 

azalmasına neden olduğu belirlenmiştir. Zeolit uygulamasının kurşun nitrat kaynaklı 

etkileri azalttığı, yem alımını arttırdığı tespit edilmiş, zeolitin biyolojik sistemlerde 

güvenle kullanılabileceği önerilmiştir (Jain, 1999). 

Mishra ve Jain (2009), H. Fosillis’te 60, 90, 120, 150 ve 180 gün boyunca sublethal 

dozda (10 mg/l ) kurşun, kabazit ve kurşun+kabazitin beyin, karaciğer, böbrek ve 

solungaç dokulardaki protein içeriklerine etkisini ortaya koymak için yaptıkları 

çalışmalarında; kurşunun tüm dokularda protein içeriğini azalttığını, kurşun + kabazitin 

sadece kurşuna göre protein içeriğini daha yüksek oranda muhafaza ettiğini, kurşunun 

toksisitesini önemli ölçüde azalttığını ve tek başına kabazitin kontrol grubuna göre 

protein içeriğini daha da yükselttiğini, bu nedenle kabazitin yem katkısı olarak 

kullanılmasının tavsiye edilebileceğini bildirmişlerdir. 

Şahin (2011), O. niloticus’da kurşun toksisitesinin azalmasında zeolitin etkisini 

belirlemek üzere yaptığı çalışmasında, 0,1 mg/l Pb, 0,1 mg/l Pb+0,1 g/l zeolit, 0,1 mg/l 

Pb+0,2 g/l zeolit ortamlarına 10, 20 ve 30 gün süre ile maruz bıraktığı balıklarda, en 

yüksek kurşun birikiminin böbrek dokuda olduğunu bunu solungaç, karaciğer ve kas 

dokunun izlediğini, tüm deney gruplarında zeolitin böbrek ve karaciğer dokuda kurşun 

birikimini önemli ölçüde azalttığını göstermiştir. 



15 
 

 Thomas ve ark. (1982),  10 ppm kadmiyuma 6 hafta boyunca maruz bıraktıkları 

has kefal (Mugil cephalus Linnaeus, 1758) ile yaptıkları çalışmada; karaciğer, solungaç, 

beyin ve böbrek dokudaki askorbik asit rezerv seviyelerinin,  balığın kadmiyuma maruz 

kalması durumunda değişimini incelemişlerdir. Böbrek doku hariç diğer dokularda 

askorbik asit seviyesinin önemli oranda azaldığını bildirmişlerdir. 

 Lanno ve ark. (1985), gökkuşağı alabalığında (Oncorhynchus mykiss Linnaeus, 

1758) yeme eklenen bakırın toksisitesi üzerine askorbik asidin etkilerini araştırdıkları 

çalışmalarında; balıkları 16 hafta boyunca sadece bakır eklenmiş (800 mg/kg) ve bakır + 

askorbik asit (sırasıyla 800 mg/kg bakır + 100/ 1000/ 10000 mg/kg askorbik asit) 

eklenmiş yemlerle beslemişlerdir. Sonuç olarak bakır eklenen yem ile beslenen grupta 

canlı ağırlık artışında önemli bir azalma, bakır + askorbik asit eklenen yem ile beslenen 

gruplarda canlı ağırlıkta artış olduğunu fakat askorbik asitin bakır metabolizmasını ve 

birikimini etkilemediğini rapor etmişlerdir. 

 Abdel-Tawwab ve ark. (2004) O. niloticus ile yaptıkları çalışmada, balıkları 60 

gün boyunca ½  LC50 ve ¼  LC50 civa klorür içeren (0,250 ve 0,125 ppm)  ortamlara 

maruz bırakmış normal yemlerle ve 500 mg/kg askorbik asit içeren yemlerle 

beslemişlerdir. Çalışma sonucunda sublethal dozda civa klorüre maruz bırakılan grupta 

ağırlık kazancında ve kas dokuda toplam protein içeriğinde azalma olurken, askorbik asit 

içeren yem ile beslenen grupta ağırlık kazancının ve toplam protein içeriğinin artış 

gösterdiğini tespit etmiş, hayatta kalma oranlarının bu grupta daha yüksek olduğunu 

bildirmişlerdir.  

 Korkmaz (2007), O. niloticus’da histopatolojik değişimlere neden olan pestisit 

toksisitesi üzerine askorbik asidin koruyucu ve iyileştirici etkilerini ortaya koymak üzere 

yaptığı çalışmasında; 0,22 ve 0,44 µg/l alfacypermethrin içeren ortamlara 10 ve 20 gün 

boyunca maruz bıraktığı grupların bir kısmını askorbik asit ilaveli, diğer kısmını askorbik 

asit ilavesiz yem ile beslemiş, çalışma sonunda gruplar arasındaki histopatolojik 

değişimleri ve farklılıkları incelemiştir. Deneme sonunda askorbik asit ilavesiz yem ile 

beslenen alfacypermethrin ortamlarına maruz kalan gruplarda solungaçlarda; sekonder 

lamellerde epitel hipertrofi ve hiperplazi, epitel ayrılma ve ödem, aneurizm, sekonder 

lamellerde füzyon gibi lezyonlar karaciğerde; sinüsoidlerde tıkanma, bulanık şişme, 

piknotik çekirdek, vakuoler dejenerasyon ve nekroz gibi lezyonlar böbrekte; bulanık 

şişme, vakuol oluşumu, glomerulusta atrofi, hemapoetik dokuda piknotik çekirdek, 
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hiyalin damla dejenerasyonu, Bowman mesafesinde genişleme ve nekroz gibi lezyonlar 

gözlemlendiğini bildirmiştir. Ancak askorbik asit ilaveli yem ile beslenen grupta (10. 

gün) hiperplazi, deskuamasyon, nekroz, sekonder lamellerde kaynaşma ve pillar hücre 

sisteminin kırılması lezyonlarının görülmediğini, bunun sebebinin süreye bağlı olarak çok 

etkilenmemiş solungaç dokularında askorbik asidin koruyucu olarak etkili olması 

olabileceğini rapor etmiştir. 

 Jiraungkoorskul ve ark. (2008), 50 ppm kurşunun O. niloticus’da 7, 14 ve 21 

günlük periyodlarda kan, solungaç ve karaciğer dokularında meydana getirdiği hücresel 

düzeyde nüklear anomalileri ve 50 ppm kurşun + askorbik asidin etkisini incelemişler, 

kurşunun balıkta sebep olduğu genotoksisiteyi askorbik asidin önemli ölçüde azalttığını 

ortaya koymuşlardır.   
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3. MATERYAL VE YÖNTEM 

 

Araştırmada balık (hibrit tilapia) materyali, akvaryum ortamlarında, kurşun metali (10 mg/l 

Pb2+ ) ve kurşun + askorbik aside (10 mg/l Pb2+ + 10 mg/l askorbik asit), 28 gün süreyle maruz 

bırakılmıştır. Kronik ve ortamı yenilenen biyodeney tipi uygulanmıştır (Ünsal, 1998). Tilapia’nın 

farklı dokularındaki birikimler ve bu birikimlere askorbik asidin etkisi tespit edilmiş, veriler 

histopatolojik incelemeler ile desteklenmiştir. 

 

3.1. Materyal 

 

3.1.1. Hibrit Tilapia (Oreochromis niloticus x Oreochromis aureus) 

Tilapia ismi Cichlidae familyası üyelerine verilen genel isimdir ve yaklaşık 1608 

tür içerdiği bildirilmiştir (Eschmeyer ve Fong, 2015). Bu familyaya ait olan Nil Tilapiası 

O. niloticus (Linnaeus, 1758) ve Mavi Tilapia O. aureus (Steindachner, 1864) ‘ya ait 

taksonomik sınıflandırma aşağıda verildiği gibidir (Şekil 3.1 ). 

Alem  : Animalia 

Şube  : Chordata 

Sınıf  : Actinopterygii 

Takım  : Perciformes 

Familya : Cichlidae 

Cins  : Oreochromis 

Tür  : O. niloticus (Linnaeus, 1758) 

       O. aureus (Steindachner, 1864) 

 

 

Şekil 3.1 Hibrit tilapia (Oreochromis niloticus x Oreochromis aureus ) 
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Bu çalışmada isimleri geçen balık türlerinin Latince ve Türkçe güncel isimleri 

Froese ve Pauly (2016) referans alınarak kullanılmıştır. 

Tilapia düşük maliyetle yetiştirilebilen bir balık olmasının yanısıra yüksek 

yoğunlukta stoklanabilmesi, ekstansif üretime uygun olması, polikültür veya ikincil ürün 

olarak üretilebilmesi sebebiyle üretim maliyeti daha da aşağıya çekilebilmektedir. Bu 

yüzden FAO (Birleşmiş Milletler Gıda ve Tarım Örgütü) tarafından birçok ülkeye 

insanların zorunlu hayvansal protein ihtiyacı probleminin çözümü olarak sunulmuştur 

(Tekelioğlu, 2005; Altun ve ark., 2006).  

Günümüzden 4500 yıl önce yetiştiriciliğinin yapıldığı tahmin edilen tilapiaya 

(Balarin ve Hatton, 1979; Balarin ve Haller, 1982) ait kesin bilimsel kayıtlar 1924 yılında 

Kenya ’da yetiştiriciliğinin yapıldığı, buradan tüm Afrika’ya dağıldığını göstermektedir 

(Meschkat, 1967). 1939 yılında ilk kez doğal dağılım alanları dışına Endonezya’nın Java 

Adaları’na nakledilen tilapialar yıllar içinde birçok ülkeye dağılmıştır (Tekelioğlu, 2005). 

1970’li yıllarda DSİ (Devlet Su İşleri) ve Çukurova Üniversitesi (Ç.Ü.) tarafından İsrail, 

İngiltere ve Suriye’den Türkiye’ye getirilen tilapialar, üretilmiş ve bölgeye adaptasyon 

çalışmaları yürütülmüştür (Sarıhan ve Toral, 1980; Tekelioğlu, 1991). Ç.Ü. İç Su 

Balıkları Üretim İstasyonu’nun tahliye kanallarından kaçan tilapialar Seyhan Nehri’nin 

Akdeniz’e yakın bölümlerinde bir populasyon oluşturmuş ve yıllar içinde bölgeye 

dağılmışlardır (Dikel ve Çelik, 1998). 

 Deneme materyali olarak kullanılacak 9,8 ± 0,8 cm boyunda 14,5 ± 3,1 g 

ağırlığında Hibrit Tilapia’lar (O. niloticus x O. aureus) Çukurova Üniversitesi Su 

Ürünleri Fakültesi Tatlı Su Araştırma ve Üretim İstasyonundan temin edilerek, anestezi 

altında (20 mg/l MS 222) Deniz Bilimleri ve Teknolojisi Fakültesi Tatlı Su ve Deniz 

Balıkları Araştırma Ünitesi’ne nakledilmiş ve çalışmanın gerçekleştirileceği 

akvaryumlara stoklanmıştır. Balıklar adaptasyon için 20 gün bekletilmiş, bu süre 

içerisinde canlı ağırlığın % 2’si oranında ticari pelet yem ile beslenmiştir. Balık 

yemlerinin içeriğindeki maddeler ile sudaki metal iyonları ve kimyasallar arasında 

öngörülemeyen etkileşimlerin oluşabileceği ihtimali düşünülerek, sağlıklı sonuçlar elde 

edilebilmesi adına denemenin başlatılmasından 24 saat önce yemleme kesilmiştir. 

 

 



19 
 

3.1.2. Kullanılan Kimyasallar 

Denemede kullanılan balıkların naklinde ve sakrifiye edilmesinde Sigma-Aldrich 

E10521 MS 222 (H2NC6H4CO2C2H5·CH3SO3H) anestezik madde kullanılmıştır. 

Akvaryumlar fizikokimyasal özellikleri Çizelge 3.1’de verilen doğal kaynak suyu ile 

doldurulmuştur. Deneme ortamlarına Merck Milipore 107398 Kurşun Nitrat (Pb (NO3)2 

), Sigma-Aldrich A92902 L-Askorbik asit, Merck Milipore 106448 tri-sodyum sitrat- 

dihidrat (C6H5Na3O7.2H2O ) ilave edilmiştir. Neutral buffered formalin (NBF)’nin 

hazırlanmasında, Merck Milipore 104003 Formaldehit çözeltisi, Merck Milipore 567547 

Sodyum fosfat dibasic (Na2HPO4), Merck Milipore 106342 Sodyum fosfat monobasic 

(NaH2PO4); dokuların histopatolojik incelemeye hazırlanması aşamasında Merck 

Milipore 107017 Etanol, Merck Milipore 108661 Ksilen, Merck Milipore 107151 Blok 

Parafin, Sigma-Aldrich hematoksilin solüsyonu, Sigma-Aldrich eozin Y solüsyonu, 

Merck Milipore 107961 entellan kullanılmıştır. Ağır metal analizlerine hazırlık 

aşamasında Merck Milipore 100456 nitrik asit kullanılmıştır. 

 

Çizelge 3.1 Deneme ortamında kullanılan suyun fizikokimyasal özellikleri 

Parametre Değer 

Amonyum - mg/l* 

İletkenlik 79,3 µS/cm 

pH 7,3 

Oksitlenebilirlik - mg/l* 

Sülfat - mg/l* 

Sodyum - mg/l* 

Klorür 1,47 mg/l 

Toplam Sertlik 50 mg/l CaCO3 

 

*Değerler ölçülebilir limitlerin altında kaldığından tespit edilememiştir. 

 

3.1.3. Kullanılan Alet ve Ekipmanlar 

Denemede akvaryumlarda Resun marka havalandırma motoru, Xilong AT-700 300 

W cam akvaryum ısıtıcısı; suyun fiziksel ve kimyasal parametrelerini belirlemek için YSI 
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550A oksijenmetre, WTW ph330i pH metre; örneklemeler ve analizlere hazırlık 

aşamasında Denver TP214 0.001 hassas terazi, SandH Labware 103 slow 125mm filtre 

kâğıdı; histopatolojik incelemeye hazırlık aşamasında Leika EG 1160 parafin gömme 

istasyonu, Thermo Scientific Shandon Finesse ME+ mikrotom, Medite Tissue Stainer 

TST44C marka doku boyama cihazı; ağır metal analizinde Agilent Technology, 4100 

MP-AES cihazı, histopatolojik inceleme sırasında Olympus BX51 marka ışık mikroskobu 

kullanılmıştır. 

 

3.2. Yöntem 

Çalışmada 0 (kontrol) , 10 mg/l Pb2+ ve 10 mg/l Pb2+  + 10 mg/l askorbik asit içeren 

ortamlarda balıklar 28 gün süreyle tutulmuş, 14. ve 28. günlerde örneklenerek karaciğer, 

bağırsak, solungaç, gonad ve kas dokularında biriken Pb2+ miktarları belirlenmiş ve bu 

dokular histolojik olarak incelenmiştir. 

Çalışma 5 aşamadan oluşmaktadır: 

 Denemenin kurulması ve yürütülmesi 

 Ağır metal analizine ve histopatolojik incelemeye hazırlık 

 Ağır metal analizi 

 Histopatolojik inceleme 

 İstatistiki analizler 

 

3.2.1. Denemenin Kurulması ve Yürütülmesi 

 

3.2.1.1. Akvaryum ve Deney Düzenekleri 

Denemede 9 adet 80 litrelik cam akvaryumlar kullanılmıştır. Akvaryumlarda 

havalandırma motoru ve hava taşları kullanarak havalandırma yapılmış, ortam sıcaklığı 

ise her akvaryumda bulunan cam ısıtıcılar kullanılarak sabitlenmiştir (Şekil 3.2). Deneme 

süresince 12 saat aydınlık/ 12 saat karanlık olacak şekilde foto periyod uygulanmış ve 

sıcaklık, çözünmüş oksijen ve pH parametreleri günlük olarak takip edilmiştir. 
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Şekil 3.2 Deney düzeneği (orijinal) 

 

3.2.1.2.Deney Ortamlarında Kullanılan Stok Çözeltilerin Hazırlanması 

Belirlenen konsantrasyonları hazırlamak için ultra saf su kullanılarak ana stok 

çözeltiler hazırlanmış ve buradan uygun seyreltmeler yapılarak deneme konsantrasyonları 

elde edilmiştir. Deniz Bilimleri ve Teknolojisi Fakültesi’nin yer aldığı İskenderun 

(Hatay) bölgesinin musluk suyunun kalsiyum ve toplam sertlik derecesinin çok yüksek 

olmasından dolayı, Pb2+ iyonlarının kurşun sülfat, kurşun karbonat, kurşun fosfat vb. 

metal tuzları formunda çökmemesi için, yumuşak sular sınıfına giren doğal kaynak suyu 

kullanılmıştır. Ayrıca yine çökelmeyi önlemek amacıyla tüm ortamlara 1,8 ppt 

trisodyumsitratdihidrat (C6H5Na3O7.2H2O ) ilave edilmiştir. 

 

3.2.1.3.Deneme Grupları ve Denemenin Yürütülmesi 

Denemede kontrol (0), (10 mg/l Pb2+ ) ve (10 mg/l Pb2+  + 10 mg/l askorbik asit) 

olmak üzere 3 tekerrürlü 3 farklı muamele grubu oluşturulmuş, toplam 9 akvaryum 

kullanılmıştır. Her bir akvaryuma 12 adet balık stoklanmıştır. Denemenin 7, 14 ve 21. 

günlerinde akvaryumlarda % 100 su değişimi yapılarak ortamlar yeniden hazırlanmıştır. 

Mortalite sürekli olarak takip ve kayıt edilmiş, ölen balıklar derhal ortamdan 

uzaklaştırılmıştır. Tüm uygulamalar etik kurallara uygun olarak uzman kişilerce 

gerçekleştirilmiştir. 

Denemenin 14 ve 28. günlerinde her bir akvaryumdan 4’er adet balık (3 adet ağır 

metal birikiminin belirlenmesi için, 1 adet histopatolojik inceleme için) örneklenmiştir. 
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3.2.2. Ağır Metal Analizi ve Histolojik İnceleme İçin Hazırlık Aşaması: 

14 ve 28. günlerde örneklenen balıklar, yüksek dozda anestezik kullanılarak (200 

ppm MS 222) sakrifiye edilmiş, havlu ile kurulanarak boy ve ağırlık ölçümleri yapılmış 

ve bekletilmeden disekte edilerek solungaç, karaciğer, bağırsak, gonad ve kas dokuları 

örneklenmiştir.  

 

3.2.2.1.Ağır Metal Analizine Hazırlık Aşaması 

 Ağır metal analizine hazırlık aşamasında yaş yakma yöntemi kullanılmıştır 

(Yılmaz, 2005). Örneklemeyi takiben disekte edilen dokuların yaş ağırlıkları (y.a.) hassas 

terazi ile tartılarak, 50 ml’lik falkon tüplere aktarılmış, üzerlerine 10 ml % 65’lik nitrik 

asit ilave edilmiştir. Falkon tüpler sıcak su banyosunda 80°C sıcaklıkta homojen bir 

şekilde yakılmış, filtre kâğıdı ile süzülmüş ve örnekler ultra saf su ile 50 ml’ye 

tamamlanmıştır.  

 

3.2.2.2.Histopatolojik İnceleme İçin Hazırlık Aşaması 

Histopatolojik inceleme için dokular; fiksasyon, dehidrasyon, şeffaflaştırma, 

parafin infiltrasyonu, doku gömme, kesit alma, boyama ve daimi preparat hazırlanması 

olmak üzere toplam sekiz basamaklı bir işlemden geçirilmiştir (Bancroft ve Gamble, 

2008).  

Örneklenen dokular fikse olmaları için 1:25 hacim oranında (örnek hacmi: fiksatif 

hacmi) % 10’luk Neutral Buffered Formalin (NBF)’e aktarılmış ve en az 48 saat fiksatifte 

bekletilmiştir. NBF’nin hazırlanmasında kullanılan bileşenler ve miktarları aşağıda 

verildiği gibidir: 

 

 250 ml 37% Formaldehit 

 2250 ml Distile su 

 16.25 g Sodyum fosfat dibasic (Na2HPO4)  

 10 g Sodyum fosfat monobasic (NaH2PO4) 

 

Dehidrasyon aşaması, doku içerisinde bulunan suyun ya da fiksatifin dışarı 

çıkartılması amacıyla uygulanır. Bu aşamada NBF fiksatifinden çıkartılan dokular bir dizi 

formalin ve alkol serilerinden geçirilmiştir. Dehidrasyon işlemi aşağıda verilen oranlarda 



23 
 

ve sürelerde uygulanmıştır: 

a) %10  Formalin  1 sa. 

b) %60  Etanol   2 sa. 

c) %70-80 Etanol   2 sa. 

d) %96  Etanol   1 sa. 

e) %100 Etanol   1 sa. 

 

Şeffaflaştırma aşaması, dokuda bulunan alkol gibi dehidrant maddelerin 

uzaklaştırılması için uygulanır. Zira dehidrantlar bir sonraki basamak olan sertleştirme 

(parafin infiltrasyonu) aşamasında kullanılan maddelerle uyum göstermezler. Fakat 

şeffaflaştırmada kullanılan ksilen gibi maddeler her iki madde ile karışma özelliğindedir 

ve geçiş görevi görürler. Şeffaflaştırma aşamasında 3 saat süreyle ksilen uygulanmıştır. 

Dokuların mikrotomda kesilebilmesi için sertleşmesi gerekmektedir. Bu amaçla 

sertleştirme (parafin infiltrasyonu) için dokular 4 saat süreyle parafinde bekletilmiştir. 

Doku gömme aşamasında dokular parafin gömme istasyonu (Şekil 3.3) kullanılarak 

plastik kasetlerin üzerine parafin bloklar (Şekil 3.4)  içerisine gömülmüştür. 

 

 

Şekil 3.3 Doku gömme aşamasında kullanılan parafin gömme istasyonu (orijinal) 
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Şekil 3.4 Mikrotomda kesilmek üzere hazırlanan parafin blokları ve 

içerisine gömülmüş dokular (orijinal) 

 

Parafin bloklara gömülen dokulardan mikrotom ile 4µm kalınlığında kesitler 

alınmıştır. Alınan kesitler 48°C sıcaklıktaki su banyosuna alınmış, buradan lam üzerine 

aktarılmıştır. 

Boyama işlemi hematoksilin ve eozin boyama yöntemi (Naiper, 2012) ile doku 

boyama cihazı ile gerçekleştirilmiştir (Şekil 3.5). Boyama işlemi sırasında uygulanan 

prosedür aşağıda verilmiştir: 

 

a) Kurutma  3 dk. ğ) Etanol  1 dk. 

b) Ksilen  5 dk. h) Eozin 7 dk. 30 sn. 

c) Ksilen  5 dk. ı) Su banyosu  1 dk. 

ç) Etanol  1 dk. i) Etanol  30 sn. 

d) Etanol  2 dk. j) Etanol  30 sn. 

e) Su banyosu  1 dk. k) Etanol  1 dk. 

f) Hematoksilin  1 dk. 25 sn. l) Ksilen  30 sn. 

g) Su banyosu  2 dk. m) Ksilen  1 dk. 
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Şekil 3.5 Doku boyama cihazı ve doku kesitlerinin boyanması (orijinal) 

 

Daimi preperat hazırlama işleminde entellan kullanılarak, lam üzerine tespit edilip 

boyanmış olan kesitler lamel ile kapatılarak kurumaya bırakılmıştır. 

 

3.2.3. Ağır Metal Analizi 

Dokularda biriken Pb miktarlarının belirlenebilmesi için analizler Mersin 

Üniversitesi İleri Teknoloji Araştırma ve Uygulama Merkezi Laboratuvarı’nda bulunan 

Agilent Technology 7500ce indüktif olarak eşleştirilmiş plazma kütle spektrometresi 

(Inductively Coupled Plasma – Mass Spectrometer ICP-MS) cihazında yapılmıştır. 

 

3.2.4. Histopatolojik İnceleme 

 Balıklardan elde edilen dokulara ait histolojik preparatlar ışık mikroskobu ile 

histopatolojik olarak incelenmiş ve fotoğraflanmıştır. 

 

3.2.5. İstatistiki Analizler 

 Araştırma sonunda, dokular arasındaki ortalama farklılıklar istatistiki olarak 

analiz edilmiştir. Hesaplanan değerlerin istatistik analizi SPSS 17.0 programı 

kullanılarak, gruplar içi ve arası farklılıklar tek ve çift yönlü ANOVA analizi ile 

karşılaştırılmıştır. Farklılıklar Tukey ve LSD testleri ile hesaplanmıştır (p<0,05). 
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4. BULGULAR ve TARTIŞMA 

 

Deneme süresince ortamların takip edilen sıcaklık, pH ve çözünmüş oksijen 

parametrelerinin haftalık ortalama değerleri Çizelge 4.1’de sunulmuştur. Üç tekerrürlü 

olarak çalışılan ortamlarda akvaryumlar arasındaki fizikokimyasal değerlerdeki 

farklılıkların istatistiksel olarak önemsiz olduğu belirlenmiştir (p < 0,05). 

Çizelge 4.1 Deneme ortamlarının fizikokimyasal parametrelerinin ortalamaları 

 

K
o

n
tr

o
l 

 

Parametre 

 

Akvaryum 

Gün 

0-7  7-14  14-21  21-28  Ortalama 

 

Sıcaklık (°C ) 

I. Akvaryum 24,5 25,1 25,6 24,7 24,9 

II. Akvaryum 25,2 24,5 25,4 25,3 25,1 

III. Akvaryum 25 24,9 24,7 24,8 24,8 

Ortalama 24,9 24,8 25,2 24,9 24,9 

 

Çözünmüş Oksijen 

(ppm) 

I. Akvaryum 6,8 6,7 7,0 6,5 6,7 

II. Akvaryum 6,2 6,9 5,4 5,7 6,0 

III. Akvaryum 7,0 5,8 6,3 6,6 6,4 

Ortalama 6,6 6,4 6,2 6,2 6,3 

 

pH 

I.Akvaryum 5,93 6,72 6,83 7,19 6,67 

II. Akvaryum 6,42 6,38 7,11 6,68 6,65 

III. Akvaryum 5,98 6,54 6,23 6,79 6,39 

Ortalama 6,11 6,54 6,72 6,88 6,56 

1
0

 m
g

/l
 P

b
2

+
 

 

Sıcaklık (°C ) 

I.Akvaryum 24,4 25 25,3 25 24,9 

II. Akvaryum 25,5 24,8 25,5 24,7 25,1 

III. Akvaryum 25,2 25,1 24,9 25 25,0 

Ortalama 25 24,9 25,2 24,9 25,0 

 

Çözünmüş Oksijen 

(ppm) 

I.Akvaryum 6,7 7 6,5 5,9 6,5 

II. Akvaryum 5,3 6,4 6,5 5,2 5,8 

III. Akvaryum 7,1 6,1 5,7 6,6 6,3 

Ortalama 6,3 6,5 6,2 5,9 6,2 

 

pH 

I.Akvaryum 7,18 6,87 6,51 7,11 6,92 

II. Akvaryum 6,14 6,25 7,09 6,93 6,60 

III. Akvaryum 6,84 7,02 6,79 6,45 6,78 

Ortalama 6,72 6,71 6,79 6,83 6,76 
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Çizelge 4.1 (Devam) Deneme ortamlarının fizikokimyasal parametrelerinin 

ortalamaları 

 

Deneme süresince akvaryumlardaki balıkların davranışları incelenmiş; ilk 3 günde 

çalışılan tüm ortamlarda balıkların davranışlarında stresli görünmeleri dışında bir 

anormallik olmadığı saptanmış olup, 4. günün sonunda kurşuna maruz bırakılan balıkların 

aniden hareket edip aniden durdukları, kontrol grubuna göre daha hareketli oldukları ve 

mukus salgısının arttığı gözlemlenmiştir. Kurşun ve askorbik asit içeren ortamda bulunan 

balıkların hareketlerinin kontrol grubundaki balıkların davranışlarına benzer olduğu 

bireylerin toplu bir şekilde durduğu fakat mukusta belirgin bir artış olduğu görülmüştür. 

10. günde kurşun içeren akvaryumdaki balıkların hareketlerinde yavaşlama olduğu, 

birbirlerinden ayrı bir şekilde durdukları, ağızlarını uzun süre açık tuttukları, bazı 

bireylerin dengesiz bir şekilde yüzdüğü, kurşun ve askorbik asit içeren akvaryumlardaki 

balıkların ise solungaç kapaklarını çok sık açıp kapadığı, hareketlerinde belirgin bir 

yavaşlama olduğu, saklanmaya çalıştıkları gözlemlenmiştir. Balıkların davranışlarında 

17. güne kadar değişim gözlenmemiş ancak 17. günde kurşun grubunda bulunan bazı 

balıkların solungaçlarında kanama olduğu, renklerinin koyulaştığı neredeyse hareket 

etmedikleri, kurşun ve askorbik asit içeren gruptaki balıklarda renk koyulaşması ile 

1
0

 m
g

/l
 P

b
2
+

 +
1

0
 m

g
/l

 A
A

 
 

Parametre 

 

Akvaryum 

Gün 

0-7  7-14   14-21   21-28   Ortalama 

Sıcaklık (°C ) I.Akvaryum 24,2 25,3 25,7 24,6 24,9 

II. Akvaryum 25,5 24,7 24,8 25 25,0 

III. Akvaryum 24,7 25,4 25,1 24,8 25,0 

Ortalama 24,8 25,1 25,2 24,8 24,9 

Çözünmüş 

Oksijen (ppm) 

I.Akvaryum 6,8 6,7 6,5 5,9 6,4 

II. Akvaryum 5,2 5,8 6,4 7,2 6,1 

III. Akvaryum 5,3 5,7 6,3 6,5 5,9 

Ortalama 5,7 6,0 6,4 6,5 6,1 

pH I.Akvaryum 6,89 6,12 7,06 6,41 6,62 

 II. Akvaryum 6,65 6,44 6,64 6,66 6,60 

 III. Akvaryum 6,13 5,98 6,45 6,38 6,24 

 Ortalama 6,55 6,18 6,71 6,48      6,48 
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birlikte dengesiz yüzme hareketi gözlemlenmiştir. Balıkların bu belirlenen davranışları 

dışında denemenin sonuçlandırıldığı 28. güne kadar bir değişiklik tespit edilmemiştir.  

Balıklarda kurşun birikimi ve toksik etkilerini belirlemek üzere yapılan önceki 

çalışmalarda birçok araştırmacı, balıkların kaçma hareketi, mukus salgısında artış, ağızın 

uzun süre açık kalması, durgunluk, dengesiz yüzme ve solungaçlarda kanama bulguları 

gibi anormallikleri tespit ettiklerini bildirmişlerdir (Karataş ve Kalay, 2002; Mobarak ve 

Sharaf, 2011; Şahin, 2011; Kaya, 2012). Bu çalışmada kurşun toksisitesine maruz 

bırakılan balıklarda da benzer davranışlar gözlemlenmiştir. 

Deneme süresince kontrol grubunda hiç ölüm gözlenmezken, kurşun içeren 

akvaryumlarda toplam 5, kurşun ve askorbik asit içeren akvaryumlarda ise toplam 3 

mortalite gerçekleşmiştir (Çizelge 4.2 ). 

 

Çizelge 4.2 Deneme süresince gerçekleşen mortalitenin günlere ve gruplara göre 

dağılımı 

 

Ortamlar 

Günler  

7 11 12 13 20 22 26 TOPLAM 

 

10 mg/l Pb2+ 

 

2 

 

- 

 

1 

 

- 

 

1 

 

1 

 

- 

 

5 

10 mg/l Pb2+ 

10 mg/l AA 

 

- 

 

1 

  

1 

 

- 

 

- 

 

1 

 

3 

 

Cearley ve Coleman (1974), balıklarda ağır metal toksisitesine bağlı mortalitenin; 

metal alım mekanizmasının uyarılması ve eliminasyon hızının biriktirme hızından düşük 

olması sebebiyle hızlı bir şekilde alınarak fazla miktarda biriktirilmesiyle gerçekleştiğini 

rapor etmişlerdir. Lacroix ve ark. (1985) ve Heath (1995), balığı ölüme götüren ağır metal 

birikiminin etkilerini; iyon regülasyonunun bozulması, solungaçlarda oksijen alımının 

bloke olmasıyla hipoksiyanın oluşması olarak açıklamışlardır. Viarengo (1989), 

mortalitenin oluşmasında; ağır metaller tarafından enzim aktivitelerinin engellenmesinin 

de etkili olduğunu bildirmiştir.  

 

4.1. Dokularda Kurşun Birikimi 

Dokularda kurşun birikimi ve askorbik asidin kurşun birikimine olan etkisi kontrol 

(K), kurşun (10 mg/l Pb2+) ve kurşun + askorbik asit (10 mg/l Pb2+ + 10 mg/l AA) 
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ortamlarında çalışılmış, 14. gün ve 28. günde alınan balık örneklerinin dokuları 

(solungaç, karaciğer, bağırsak, gonad ve kas) kurşun birikim düzeylerinin tespit edilmesi 

için analiz yapılmıştır. Kontrol grubunda bulunan balıkların çalışılan tüm dokularında 

kurşun ölçülebilir limitlerin altında kaldığından tespit edilememiştir. (Pb) ve (Pb + AA) 

grubundaki balıkların çalışılan dokularında farklı değerlerdeki kurşun düzeyleri Çizelge 

4.3’te verilmiştir. 

 

Çizelge 4.3 kurşun (10 mg/l Pb2+) ve kurşun + askorbik asit (10 mg/l Pb2+ + 10 mg/l 

AA)  gruplarındaki balıkların dokularında Pb birikim düzeyleri ( µg g-1 / y.a.)* 

 

Gruplar 

 10 mg/l Pb2+ 10 mg/l Pb2+ + 10 mg/l AA 

Dokular 14. gün 28. gün 14. gün 28. gün 

Solungaç 7,408 ± 0,63Aa 13,367 ± 1,93Ab 3,937 ± 0,53Ac 5,934 ± 1,26Ad 

Karaciğer 2,025 ± 0,45Ba 5,0811 ± 0,99Bb 1,43 ± 0,4Bc 2,344 ± 0,59Ba 

Bağırsak 49,136 ± 5,54Ca 274,679 ± 43,21Cb 33,384 ± 3,59Cc 46,017 ± 6,22Ca 

Gonad 0,343 ± 0,05Da 1,952 ± 0,15Db 0,0451 ± 0,04Dc 0,357 ± 0,07Da 

Kas 0,248 ± 0,14Da 1,173 ± 0,56Eb 0,188 ± 0,14Ec 0,418 ± 0,26Dd 

*Çizelgede yer alan üstel büyük harfler dokular arasındaki (aynı sütunda yer alan satırlar arasında), 

küçük harfler ise gruplar arasındaki (aynı satırda yer alan sütunlar arasında) karşılaşmayı göstermekte 

olup, farklı harfler istatistiksel açıdan farklılığın önemli olduğunu ifade etmektedir (P<0,05). 

  

Solungaçlar balığın içinde bulunduğu su ortamı ile doğrudan temas halinde 

bulunması, solunum, boşaltım ve iyon dengesinin sağlanması görevlerini üstlenmiş 

olması sebebiyle önemli bir organdır.  Solungaçlar balığın çevresi ile doğrudan 

bağlantısını sağlayan bir diğer yapı olan deriye oranla 10-60 kat daha geniş bir yüzey 

alanına sahiptir. Bu yüzden gaz ve iyon değişimine ek olarak ortamda bulunan 

toksikantlarla etkileşimi başta deri olmak üzere diğer organ ve dokulara kıyasla oldukça 

yüksek bir oranda gerçekleşmektedir (Flik ve Verbost, 1993). Yapılan çalışmalar su 

ortamında kurşun bulunması durumunda, kurşun alımının ve biriktirilmesinin önemli bir 

oranda solungaçlar üzerinden gerçekleştirdiğini göstermektedir (Tao ve ark., 1999; 

MacDonald ve ark., 2002; Dai ve ark., 2009). 

Çalışmamızda solungaçta biriken kurşun miktarı zamana bağlı olarak artış 

göstermiş; 10 mg/l Pb2+’ye maruz bırakılan gruplarda 14. günde tespit edilen birikim 
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düzeyi (7,408 ± 0,63 µg g-1 / y. a.) olup 28. günde (13,367 ± 1,93 µg g-1 / y. a.) yaklaşık 

1,8 kat artmıştır. Kurşunun ilk 14 gündeki birikim hızı ikinci 14 günlük periyotta yaklaşık 

%20 azalmıştır. 10 mg/l Pb2++10 mg/l AA’ya maruz bırakılan gruplarda ilk 14 günde 

biriken kurşun miktarının (3,937 ± 0,53 µg g-1 / y. a.) 28. günde (5,934 ± 1,26 µg g-1 / y. 

a.) yaklaşık 1,5 kat arttığı tespit edilmiştir. Bu gruplardaki birikim hızları kıyaslandığında 

ilk 14 gündeki birikim hızının ikinci 14 günlük periyotta yaklaşık %50 azaldığı 

belirlenmiştir. Yalnızca kurşun içeren ortamlarda 14 gün boyunca tutulan balıkların 

solungaçlarındaki kurşun birikiminin, kurşun ve askorbik asit içeren ortamlarda 14 gün 

tutulan balıklara oranla 1,8 kat ve yalnızca kurşun içeren ortamlarda 28 gün boyunca 

tutulan balıkların solungaçlarındaki kurşun birikiminin kurşun ve askorbik asit içeren 

ortamlarda 28 gün tutulan balıklara oranla 2,2 kat fazla olduğu görülmektedir (Şekil 4.1). 

 

 

Şekil 4.1 Tilapia solungaç dokularında Pb birikim düzeylerinin zamana göre değişimi 

 

Balık dokularında kurşun birikimini konu alan çok sayıda çalışma solungaçlarda 

kurşun birikiminin zamana bağlı olarak artış gösterdiği rapor edilmiştir (Ay ve ark., 1999; 

Kalay ve Canlı, 2000; Çoğun, 2008; Dai ve ark., 2008; Ahmed ve Bibi, 2010; Şahin, 

2011; Kaya, 2012). Araştırmada hem kurşun içeren ortamlarda hem de kurşun ve askorbik 

asit içeren ortamlardaki birikim değerleri ve zaman ilişkisinin önceki çalışmalarla 

paralellik gösterdiği tespit edilmiştir. 

Brezonik ve ark. (1991), akuatik organizmalarda, metalin doku yüzeyine ilk 
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tutunduğu anda hızlıca absorbe edilmesinin ardından, metallerin epitel dokudaki 

taşınımının, bazı sınırlayıcı faktörler tarafından yavaşlatıldığını bildirmişlerdir. Bazı 

araştırmacılar, solungaçta metal birikimi zamana bağlı olarak artmaya devam ederken, 

birikim hızının azalma eğiliminde olmasının sebebinin solungaçta biriken metalin kan 

dolaşımı ile diğer organlara taşınma oranının artışı ve mukus salgısının artmasıyla metal 

alımının engellenmesi olabileceğini ileri sürmüşlerdir (Varanasi ve Markey, 1978; Pärt 

ve Lock, 1983).  

Yapılan bazı çalışmalarla, yeme karıştırılan askorbik asidin O. mykiss’in solungaç 

dokusunda kurşun (Hodson ve ark.,1980) ve bakır (Lanno ve ark., 1985) birikimine 

etkisinin olmadığı rapor edilmiştir. Ancak bu alanda yapılan bazı çalışmalar ise askorbik 

asidin EDTA kadar etkili şelatlama özelliği olan bir antioksidan olduğunu, kurşunla 

antagonistik bir etkileşimi olduğunu, kurşunun toksik etkilerini azalttığını ve kurşun 

alımını inhibe ettiğini göstermektedir (Flora ve Tandon 1986; Dhawan ve ark., 1988; 

Eisler, 1988; Fischer ve ark., 1988; Goyer ve ark., 1995; Kalia ve Flora, 2005). Araştırma 

bulgularımız askorbik asidin kurşun birikimini azalttığını bildiren bu çalışmaların 

bulguları ile paralellik göstermektedir. 

Solungaç dokuda biriken kurşun miktarı zamanla artmaya devam ederken, bu 

birikim hızının zamanla azalma eğilimi gösterdiği, kurşun ortamına askorbik asidin 

ilavesiyle balıkların solungaçlarında kurşun birikim miktarının sadece kurşun içeren 

ortamlara kıyasla önemli ölçüde daha düşük olduğu gözlemlenmiştir. Çalışmamızdaki 

bulgular; ortamda askorbik asidin varlığı ile solungaçta kurşun alımının azaldığını ve 

birikim hızının yavaşladığını göstermektedir. 

Birçok hayati biyokimyasal işlevi (sindirim, depolama, bağışıklık vb. ) yerine 

getiren karaciğerin önemli görevlerinden biri de detoksifikasyon mekanizmasını 

düzenlemesidir (Roesijadi ve Robinson, 1994; Brusle ve Anadon, 1996; Ali ve ark., 

2003). Karaciğer ağır metallerin hedef organlarının başında gelmektedir (Kargın ve 

Çoğun, 1999; Hollis ve ark., 2001). Biriktirmiş olduğu ağır metalleri, sentezlediği 

metallothionein gibi metal-bağlayıcı proteinlerle bağlayarak metallo-protein kompleksi 

formunda vücuttan atılımını sağlamaktadır (Heath, 1995; Canlı ve ark., 1997; Ay ve ark., 

1999). Birçok metalin vücutta en çok birikim gösterdiği organ olan karaciğer, kurşun 

birikim çalışmalarında kas dokudan sonra en az kurşun birikimi gösteren organ olarak 

rapor edilmiştir (Çoğun, 2008; Şahin, 2011; Kaya, 2012). Bunun sebebinin diğer 
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metallerin aksine, kurşunun karaciğerde metallothionein sentezlenmesini sağlayan 

mekanizmayı uyarmamasından ve kurşunun metallothionein’e bağlanmamasından 

kaynaklanıyor olabileceği bildirilmiştir (Reichert ve ark., 1979; Roesijadi ve Robinson 

1994; Linde ve ark., 1999). 

 Bu çalışmada, ilk 14 günde karaciğerde birikim gösteren kurşun miktarı (2,025 ± 

0,45 µg g-1 / y.a. ), ikinci 14 günlük periyotta zamana bağlı olarak yaklaşık 2,5 kat artış 

gösterirken (28. Gün:  5,0811 ± 0,99 µg g-1 / y.a. ) birikim hızı yaklaşık % 50 oranında 

artmıştır. Kurşun ve askorbik asidin bulunduğu ortamlardaki balıkların karaciğerinde ilk 

14 günde gerçekleşen kurşun birikim düzeyi (1,43 ± 0,4 µg g-1 / y.a. ) 28. günde (2,344 ± 

0,59 µg g-1 / y.a. ) yaklaşık 1,6 kat artış göstermiştir. Birikim hızı ise yaklaşık % 40 

oranında azalmıştır. Yalnızca kurşun içeren ve kurşuna ilave olarak askorbik asit içeren 

ortamlarda tutulan balıklardaki birikim düzeyleri karşılaştırıldığında; yalnızca kurşun 

içeren ortamlarda karaciğerde gerçekleşen birikimin kurşun ve askorbik asit içeren 

ortamlara göre ilk 14 günde yaklaşık 1,4 kat, ikinci 14 günde yaklaşık 2,17 kat fazla 

gerçekleştiği tespit edilmiştir (Şekil 4.2). 

 

 

Şekil 4.2 Tilapia karaciğer dokularında Pb birikim düzeylerinin zamana göre değişimi 

 

Önceki çalışmalarda karaciğerde biriken kurşun düzeyinin maruz kalma süresine 

bağlı olarak artış gösterdiği bildirilmiştir (Ay ve ark., 1999; Kalay ve Canlı, 2000; Çoğun, 

2008; Dai ve ark., 2008; Ahmed ve Bibi, 2010; Şahin, 2011; Kaya, 2012). Önceki 

çalışmalara ait birikim düzeyi ve zaman ilişkisi bulguları çalışmamızda, hem kurşun hem 
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de kurşun ve askorbik asit içeren ortamlarda bulunan balıkların karaciğerindeki kurşun 

birikim düzeylerinde gözlemlemiş olduğumuz artış bulgularımızı desteklemektedir. 

Yapılan çalışmalar solungaç doku ile karaciğerde meydana gelen metal birikiminin 

bir biri ile ilişkili olduğunu göstermektedir: Solungaç dokuda metal birikim hızı zamanla 

azalırken, karaciğerde artış göstermesi çeşitli araştırıcılar tarafından solungaç dokuda 

biriken metalin dolaşım sistemine geçerek karaciğerdeki birikimi hızlandırması ile 

açıklanmıştır (Varanasi ve Markey, 1978; Pärt ve Lock, 1983). Kalay ve Canlı (2000), 

yaptıkları eliminasyon çalışmasında bir süre kurşuna maruz bıraktıkları balıkları kurşun 

içermeyen ortamlara naklettikten bir süre sonra solungaç dokuda kurşun miktarında 

azalma gözlemlediklerini, karaciğerde ise aksine birikimin arttığını rapor etmişlerdir. 

Çalışmamızda yalnızca kurşun içeren ortamlarda tutulan balıkların solungaç dokusundaki 

kurşun birikim hızı, ikinci 14 günlük periyotta azalma eğiliminde iken aynı periyotta 

karaciğerde artma eğiliminde olması, araştırma bulgularımızın önceki çalışmalarla 

paralellik gösterdiğini işaret etmektedir.  

Askorbik asidin, kurşunun ve diğer metallerin karaciğerde gösterdiği birikimin bir 

sonucu olarak ortaya çıkan genotoksik (Jiraungkoorskul ve ark., 2008), biyokimyasal ve 

histopatolojik (Wang ve ark., 2007; Kumar ve ark., 2014) hasarları önemli ölçüde azalttığı 

rapor edilmiştir. Ayrıca askorbik asit, şelatlama özelliği gösterdiğinden metalleri 

bağlayabildiği bildirilmiştir (Flora ve Tandon 1986; Eisler, 1988; Kalia ve Flora, 2005). 

Kumar ve ark. (2009), Clarias batrachus Linnaeus, 1758’un bulunduğu kadmiyum içeren 

ortamlara askorbik asidin ilave edilmesi durumunda, askorbik asit içeren ortamlarda, 

karaciğerdeki kadmiyum birikiminin yalnızca kadmiyum içeren ortamlara göre önemli 

ölçüde daha az gerçekleştiğini rapor etmişlerdir. Çalışmamızda yalnızca kurşun içeren 

ortamlardaki balıkların karaciğerinde ikinci 14 günlük periyotta birikim hızı artış 

gösterirken, aynı periyotta kurşun ve askorbik içeren ortamlarda bulunan balıkların 

karaciğerinde kurşun birikim hızının azalma göstermesinin muhtemel sebebinin askorbik 

asidin yukarıda bahsedilen özelliklerinden kaynaklandığı, askorbik asidin karaciğerde 

koruyucu etki yapmış olabileceği düşünülmektedir. Askorbik asidin karaciğerde kurşun 

birikim miktarını ve hızını etkilediğine işaret eden araştırma bulgularımız önceki 

çalışmalarla benzerlik göstermektedir. 

Bu çalışmada, tüm ortamlardaki balıkların karaciğer dokusunda kurşun birikiminin 

zamana bağlı olarak artış gösterdiği, yalnızca kurşun içeren ortamlardaki birikim 
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düzeyinin kurşun ve askorbik asit içeren ortamlardaki birikim düzeyine göre daha fazla 

olduğu tespit edilmiştir. Ayrıca araştırma bulgularımız yalnızca kurşun içeren ortamlarda 

bulunan balıkların karaciğerindeki kurşun birikim hızının ikinci 14 günlük periyotta artış 

gösterdiğini, kurşun ve askorbik asit içeren ortamlardaki balıkların karaciğerindeki 

birikim hızının aynı sürede daha az olduğunu göstermekte dolayısıyla askorbik asidin 

kurşun birikimini engelleyen bir ortam oluşturduğu görüşünü kuvvetlendirmektedir. 

 Temel olarak sindirimle görevli olan bağırsak aynı zamanda belirli hormonların 

salgılanması, sıvı emilimi ve detoksifikasyon gibi önemli fonksiyonların yerine 

getirilmesinde rol oynar (Mumford ve ark., 2007; Allen, 1994). Bağırsakta sindirime 

uğramış olan besinlerin; kan damarlarına iletilmesi ve sıvıların emilimi sırasında 

besinlerde bulunan ağır metallerin dolaşım sistemine girerek balığın dokularında birikime 

sebep olduğu bildirilmiştir (Eisler, 1988). Ağır metallerin vücuda besinler yoluyla değil 

de su ortamından solungaçlar ve deri vasıtasıyla alınması durumunda da metal birikiminin 

bağırsakta gerçekleştiği bilinmektedir (Ay ve ark., 1999; Mohamed, 2008, Dai ve ark., 

2009; Kaya, 2012). 

Çalışmamızda bağırsak dokuda gerçekleşen kurşun birikimi tüm ortamlarda 

zamana bağlı olarak artmış; kurşuna maruz bırakılan balıkların bağırsaklarında 14. günün 

sonunda tespit edilen kurşun düzeyi (49,136 ± 5,54 µg g-1 / y.a.) 28.günün sonunda 

(274,679 ± 43,21 µg g-1 / y.a.) 5,6 kat artarken, kurşun ve askorbik asit içeren ortamlardaki 

balıklarda 14. günün sonunda belirlenen kurşun düzeyi (33,384 ± 3,59 µg g-1 / y.a.)  

28.günün sonunda (46,017 ± 6,22 µg g-1 / y.a.) 1,4 kat artış göstermiştir. İlk ve ikinci 14 

günlük periyotlar arasındaki birikim hızları kıyaslandığında yalnızca kurşun içeren 

ortamlardaki balıkların bağırsak dokusunda birikim hızı yaklaşık %450 artarken, kurşun 

ve askorbik asit içeren ortamdaki birikim hızı % 65 azalmıştır. İlk 14 günlük periyodun 

sonunda yalnızca kurşun içeren ortamlardaki balıkların bağırsak dokusunda gerçekleşen 

birikim düzeyi, kurşun ve askorbik asit içeren ortamlardaki balıklarınkinin yaklaşık 

olarak 1,5 katı olarak gerçekleşmiştir. İkinci 14 günlük periyottaki birikim düzeyleri 

kıyaslandığında ise yalnızca kurşuna maruz bırakılan balıklarda gerçekleşen birikim 

düzeyi, kurşun ve askorbik aside maruz bırakılan balıklardaki birikimin 5,9 katı olarak 

tespit edilmiştir (Şekil 4,3). 
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Şekil 4.3 Tilapia bağırsak dokularında Pb birikim düzeylerinin zamana göre değişimi 

 

Önceki çalışmalar bağırsakta gerçekleşen kurşun birikiminin zamana bağlı olarak 

artış gösterdiğini ve diğer dokularla kıyaslandığında en yüksek birikimin bu dokuda 

meydana geldiğini bildirmektedir (Dai ve ark., 2009; Ahmed ve Bibi, 2010; Kaya 2012). 

Bazı araştırıcılar metallerin bağırsakta ki birikim düzeyinin çok yüksek olmasının 

sebebini, bağırsağın metallothionein gibi metal bağlayıcı proteinlerin sentezlenmesi ve 

detoksifikasyonla görevli organlardan biri olmasıyla açıklamışlardır (Kaya, 2012). Bu 

çalışmamızın birikim düzeyi ve zaman ilişkisi bulguları önceki çalışmaların bulguları ile 

benzerlik göstermektedir. 

Yalnızca kurşuna maruz bırakılan balıkların bağırsak dokusunda birikim gösteren 

kurşun birikim hızının, ikinci 14 günlük periyotta katlanarak artış göstermesi, yukarıda 

bahsedilen solungaç ve karaciğer arasındaki ilişkinin bir benzerinin solungaç ve bağırsak 

arasında da olduğunu düşündürmektedir. İlk 14 günde solungaçlarda birikim gösteren 

kurşunun, dolaşım sistemi ile geniş bir damar ağına sahip olan ve metal bağlayıcı 

proteinlerin sentezlendiği yerlerden biri olan bağırsağa kan yoluyla taşınmış olması 

muhtemel görülmektedir. 

Askorbik asit varlığında kandaki ve bağırsaklarda ki kurşun birikiminin yaklaşık 

olarak yarı yarıya azaldığı ve toksik etkilerinin zayıfladığı bildirilmiştir (Levander, 1979; 

De Michelle, 1984; Forbes ve Sanderson, 1978; Hodson ve ark., 1980; Suzuki ve Yoshida 

1979;Simon ve Hudes, 1999 ; Eisler, 1988). Araştırma bulgularımız da kurşuna ilave 
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olarak askorbik asit içeren ortamlarda tutulan balıkların bağırsak dokusunda birikim 

gösteren kurşun miktarının yalnızca kurşun içeren ortamlardaki balıklara göre ilk 14 

günlük periyotta yaklaşık 1,5 kat, ikinci 14 günlük periyotta ise yaklaşık 5,9 kat daha 

düşük olduğunu göstermektedir. Ayrıca 28 günün sonunda, yalnızca kurşuna maruz 

bırakılan balıkların bağırsak dokusunda, kurşun birikim hızı artış gösterirken, aynı sürede 

kurşun ve askorbik aside maruz bırakılan balıkların bağırsak dokularında kurşun birikim 

hızının azalma göstermesinin, askorbik asidin koruyucu etki yapmış olmasından ve hem 

solungaç hem de bağırsaktaki absorbsiyonu azaltmış olmasından kaynaklanabileceği 

düşünülmektedir. Dolayısıyla önceki çalışmaların sonuçları araştırma bulgularımızı 

desteklemektedir. 

Çalışmamızda kurşun ve kurşuna ilave olarak askorbik asit içeren ortamlarda 

bulunan balıkların gonadlarında kurşun birikimi zamana bağlı olarak artış göstermiş; 

yalnızca kurşuna maruz bırakılan balıkların gonad dokusunda 14 günde kurşun birikim 

miktarı (0,343 ± 0,05 µg g-1 / y.a.) 28. günde (1,952 ± 0,15 µg g-1 / y.a.) yaklaşık 5,7 kat 

artarken, birikim hızı yaklaşık olarak %350 oranında yükselmiştir. Kurşun ve askorbik 

asit içeren ortamlarda bulunan balıkların gonad dokusunda ise ilk 14 günde biriken kurşun 

düzeyi (0,0451 ± 0,04 µg g-1 / y.a.) 28. günde (0,357 ± 0,07 µg g-1 / y.a.) yaklaşık 7,9 kat 

artarken, birikim hızı yaklaşık %690 oranında artış göstermiştir. Yalnız kurşuna maruz 

bırakılan balıklara ait gonadlardaki kurşun birikiminin kurşun ve askorbik asit içeren 

ortamlardakilere göre 14. günün sonunda 7,6 kat ve 28.günün sonunda 5,4 kat yüksek 

olduğu tespit edilmiştir (Şekil 4.4). 
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Şekil 4.4 Tilapia gonad dokularında Pb birikim düzeylerinin zamana göre değişimi 

 

Araştırma bulgularımız gonadlarda kurşun birikiminin zamana bağlı olarak 

arttığını; yalnız kurşun içeren ortamlardaki balıkların gonadlarında biriken kurşun 

miktarının, kurşun ve askorbik asit içeren ortamlardaki balıkların gonadlarındaki birikim 

düzeyine göre daha yüksek olduğunu, ancak askorbik asit ilaveli ortamlarda birikim 

hızının zamanla daha hızlı olarak artmaya devam ettiğini göstermektedir. Adeyemo 

(2008), kurşuna maruz bırakılan C. gariepinus ’un gonadlarında ilk 4 haftada patolojik 

bir değişime rastlamadığını rapor etmiştir. Allen (1994), gonadların geç gelişim 

göstermesi durumunda birikimin normalden düşük tahmin edilebileceğini, ortaya çıkan 

bireysel farklılıkların gonadlardaki birikim düzeylerini güvenilmez kılacağını 

bildirmiştir. Araştırma bulgularımız her ne kadar askorbik asidin gonadlarda koruyucu 

etki yapmış olabileceğine işaret ediyor olsa da, diseksiyon esnasında gonadların gelişim 

aşamalarının bireylere göre farklılık gösterdiği tespit edildiğinden; gruplar arası birikim 

farklılığının, askorbik asit kaynaklı mı olduğu yoksa kurşun ve askorbik aside maruz 

bırakılan balıkların gonadları geç geliştiği için mi oluştuğundan emin olunamayacağı için 

gonadların bu çalışma için bir gösterge olamayacağı düşünülmektedir. Çalışma 

bulgularımız önceki çalışmalarla benzerlik göstermektedir. 

Önceki çalışmalar kas dokunun metal biriktirmede aktif bir doku olmadığını, diğer 

organlara göre en az metal birikiminin bu dokuda gerçekleştiğini bildirmektedir (Atlı ve 

Canlı, 2007; Çoğun, 2008; Yılmaz ve ark., 2010; Şahin, 2011).  
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Diğer dokularla benzer şekilde kas dokuda biriken kurşun miktarı zamana bağlı 

olarak artış göstermiştir: Yalnız kurşun içeren ortamlardaki balıkların kaslarında 14. 

günde biriken kurşun düzeyi (0,248 ± 0,14 µg g-1 / y.a.) , 28. günde (1,173 ± 0,56 µg g-1 

/ y.a.) 4,7 kat artarken, birikim hızı yaklaşık % 370 yükselmiştir. Kurşun ve askorbik 

aside maruz bırakılan balıkların kas dokularında ise ilk 14 günlük periyotta biriken kurşun 

düzeyi (0,188 ± 0,14 µg g-1 / y.a.) 28. günde (0,418 ± 0,26 µg g-1 / y.a.) 2,2 kat artış 

gösterirken, birikim yaklaşık olarak % 120 oranında hızlanmıştır. Yalnız kurşun içeren 

ortamlarda bulunan balıkların kas dokusundaki birikim düzeyi, kurşun ve askorbik asit 

içeren ortamlardakilere göre ilk 14 günlük periyotta yaklaşık 1,3 kat, ikinci 14 günlük 

periyotta yaklaşık 2,8 kat yüksek olarak gerçekleşmiştir (Şekil 4.5). 

 

 

Şekil 4.5 Tilapia kas dokularında Pb birikim düzeylerinin zamana göre değişimi 

 

Kas dokuda kurşun birikimini inceleyen birçok araştırıcı, birikimin zamana bağlı 

olarak artış gösterdiğini bildirmiştir (Blevins ve Pancorbo, 1986; Çoğun, 2008; Şahin, 

2011; Kaya, 2012). Önceki çalışmalar, su ortamında bulunan metallerin vücuda 

solungaçlar ve deri yoluyla alındığını, bu dokulardan zamanla kana geçerek dolaşım 

sistemine girdiğini ve diğer doku ve organlara kan yoluyla taşındığını göstermektedir 

(Varanasi ve Markey, 1978; Pärt ve Lock, 1983). Birikim ve eliminasyon çalışmalarında 

kas dokunun diğer dokulara göre metalleri hem daha az hem de daha yavaş biriktirmesinin 

yanı sıra, eliminasyonunun da diğer dokulara oranla daha yavaş ve düşük oranlarda 

gerçekleştiği rapor edilmiştir (Cousins, 1985; Larsson ve ark., 1985; de Conto Cinier ve 

ark., 1999; Kalay ve Canlı, 2000). Dokulardaki birikim oranlarını belirleyen etmenin 
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dokunun kanlanma oranı (hematopoetik organ olup olmaması) ve metal bağlayıcı protein 

sentezleyip sentezlememesi olduğu, kas dokudaki kurşun birikiminin diğer dokulara göre 

çok daha az gerçekleşmiş olmasının sebebinin ise, kas dokunun diğer dokulara oranla 

kanlanmasının daha az olması ve metal bağlayıcı proteinlerin sentezlendiği dokulardan 

biri olmaması olabileceği düşünülmektedir. Araştırma bulgularımız, hem yalnızca 

kurşuna maruz bırakılan hem de kurşun ve askorbik aside maruz bırakılan balıkların kas 

dokularında kurşunun zamana bağlı olarak artış göstermesi ve diğer organlara göre daha 

az birikmesi yönünden önceki çalışmalarla paralellik göstermektedir. 

Heat (1995), esansiyel olmayan metallerin dokulardaki birikiminin, esansiyel 

metallere göre daha yüksek düzeyde gerçekleştiğini bildirmiştir. Birçok araştırıcı 

esansiyel olmayan metallerin dokularda daha yüksek oranda birikim göstermesini, balığın 

bu metallerin seviyesini metabolik olarak ayarlayamamasının bir sonucu olarak 

açıklamışlardır (Larsson ve ark., 1985; Langston, 1990; Bryan ve Langston, 1992; Heat, 

1995). Ağır metallerin farklı dokulardaki birikim oranlarının farklılık göstermesi, her 

doku için metal metabolizmasının spesifik bir rol geliştirmiş olması (de Conto Cinier ve 

ark., 1999) ve dokuların fizyolojik işlevlerinin farklı olmasından kaynaklandığı rapor 

edilmiştir (Stripp ve ark., 1990; Kargın ve Erdem, 1992; Anderson ve ark., 1997). Çoğun 

(2008), yaptığı bir çalışma sonucunda O. niloticus ve C. carpio’da bakır birikim 

sıralaması karaciğer > solungaç > kas iken, kurşun birikiminin solungaç > karaciğer > kas 

olarak gerçekleştiğini bildirmiştir. Kaya (2012), O. mosambicus’un dokularındaki kurşun 

birikiminin bağırsak > solungaç > karaciğer > kas sıralamasına göre gerçekleştiğini tespit 

etmiştir.  

Askorbik asitin koruyucu etkilerini ortaya koymak için yapılan çok sayıda 

çalışmada, askorbik asit balıklara genellikle beslenme yoluyla uygulanmış (Eisler, 1988; 

Wang ve ark., 2007; Dai ve ark., 2009; Mirmazloomi ve ark., 2015), ancak balığın 

bulunduğu su ortamına askorbik asit eklenerek az sayıda çalışma gerçekleştirilmiştir 

(Parihar ve Dubey, 1995; Kumar ve ark., 2009,2014). Askorbik asitin besin yoluyla 

vücuda alım mekanizması bilinmesine rağmen (Dabrowski, 2000), su ortamından 

solungaçlar ve deri yolu ile vücuda alınıp alınmadığını net bir şekilde bildiren bir 

literatüre rastlanmamıştır. Ancak yapılan bazı çalışmalarda analiz edilen solungaç dokuda 

askorbik asitin bulunduğu, balığın toksikanta maruz kalması durumunda dokudaki 

askorbik asit rezervinin azaldığı bildirilmiş, askorbik asitin ortamda bulunmasının toksik 
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maddelerin etkilerini azalttığı rapor edilmiştir (Parihar ve Dubey, 1995; Abdel-Tawwap 

ve ark., 2004; Kalia ve Flora, 2005). Ayrıca balıklarda da memelilerdeki alım yoluna 

benzer şekilde askorbik asitin (beslenme yoluyla alınan) epitel hücrelerin mebranlarından 

absorbe edilerek alındığı bildirilmiştir (Maffia ve ark., 2000). Bu bilgiler ışığında su 

ortamına eklenen askorbik asitin solungaç ve/veya deri epiteli yoluyla vücuda alımının 

ihtimal dahilinde olduğu söylenebilir. 

Yapılan çalışmalar ortamdaki askorbik asit varlığının kurşun alımını azalttığını 

göstermektedir (Eisler, 1988; Fischer ve ark., 1988; Goyer ve ark., 1995; Kalia ve Flora, 

2005). Araştırma bulgularımızın kurşuna ilave olarak askorbik asit içeren ortamlarda 

bulunan balıkların kaslarındaki kurşun miktarının hem 14.günde hem de 28. günde 

yalnızca kurşun içeren ortamlardaki balıklara göre önemli oranda daha düşük olduğunu 

göstermesi, askorbik asidin koruyucu etki yaptığına işaret etmekte ve önceki çalışmalarla 

benzerlik göstermektedir. 

 

4.2. Histopatolojik İncelemeler 

Yapılan bu araştırmada 10 mg/l Pb2+’ye 14 gün (A grubu), 28 gün (B grubu), 10 

mg/l Pb2+ + 10 mg/l AA ‘ya 14 gün (C grubu) ve 28 gün (D grubu) maruz bırakılan 

balıkların solungaç, karaciğer, bağırsak, kas ve gonad dokuları histopatolojik yönden 

incelenmiştir. Kas doku ve gonadlar hariç diğer dokularda patolojik değişimler meydana 

geldiği gözlemlenmiş, meydana gelen değişimlere ait kalitatif değerlendirmeler Çizelge 

4.4 te verilmiştir. 
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Çizelge 4.4 Dokularda meydana gelen histopatolojik değişimlere ait kalitatif 

değerlendirme çizelgesi* 

 

 Gruplar 

 

 

Doku 

 

 

Histopatolojik Değişim 

A Grubu 

 

10 mg/l Pb2+ 

 

 

( 14 gün) 

B Grubu 

 

10 mg/l Pb2+ 

 

 

(28 gün) 

C Grubu 

 

10 mg/l Pb2+ 

10 mg/l AA 

 

(14 gün ) 

D Grubu 

 

10 mg/lPb2+ 

10 mg/l AA 

 

(28 gün) 

Solungaç      

 Epitel Ayrılma - +++ - + 

 Hiperplazi ++ +++ + ++ 

 Anevrizma ++ ++ ++ ++ 

 Lamellar Füzyon ++ +++ - - 

 Ödem ++ +++ + ++ 

Karaciğer      

 Bozuk Şekilli Nükleuslar ++ +++ + - 

 Vakuolar Dejenerasyon + +++ - - 

 Piknotik Nükleus + ++ - - 

 Karyorektik Nükleus +++ +++ - - 

 Nekroz ++ +++ + + 

Bağırsak EGC Sayısında Artış +++ +++ + + 

Gonad Histopatolojik Bulgu Yok - - - - 

Kas Histopatolojik Bulgu Yok - - - - 

*  -,yok; +, düşük; ++, yoğun; +++, çok yoğun 

 

Kontrol grubunda bulunan balıkların solungaç dokuları incelendiğinde sağlıklı ve 

normal görünümde oldukları gözlemlenmiştir (Şekil 4.6). 
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Şekil 4.6 Kontrol grubu solungaç histolojisi (longitudunal kesit) 

(orijinal): (a) primer lamel; (b) sekonder lamel; (c) eritrosit; (d) klorid 

hücresi; (e) pilaster hücresi; (f) epitel hücresinin nükleusu 

 

İncelenen histolojik kesitlerde, A ve C gruplarında (Çizelge 4.4) bulunan balıkların 

solungaçlarında 14. güne kadar epitel ayrılmanın gözlemlenmediği, 14.günde solungaç 

dokuda ödemlerin oluştuğu, daha sonra ödemli bölgelerde epitel ayrılmanın meydana 

geldiği belirlenmiştir. Bu nedenle epitel ayrılmanın ödem oluşumunu takiben ortaya 

çıktığı düşünülebilir. 28 gün Pb2+ ortamında bulunan balıklar (B grubu) ile aynı sürede 

Pb2+ + AA ortamında bulunan balıkların (D grubu) solungaç dokuları karşılaştırıldığında, 

askorbik asit içermeyen ortamlardaki balıkların dokularında epitel ayrılmanın çok daha 

yoğun olduğu, askorbik asitli ortamda ise epitel ayrılmanın daha az gözlemlendiği, 

dolayısıyla askorbik asidin epitel ayrılmaya karşı koruyucu etki yaptığı düşünülebilir 

(Şekil 4.7). 

 

b 

a 

c 

e 

d 
f 
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Şekil 4.7 10 mg/l Pb2+’ye 28 gün boyunca maruz bırakılan 

balıkların (B grubu) solungaç dokusunda belirlenen yoğun 

epitel ayrılma (orijinal) 

 

Bu çalışmada gözlemlenen epitel ayrılma bulgularına benzer şekilde; 96 saat 

boyunca 24 ve 71 mg/l kurşun konsantrasyonlarına ve 20 ve 40 mg/l hexavalent kroma 

maruz bırakılan P. lineatus ve C. punctata’nın solungaç dokularında 4. günde epitel 

ayrılma gözlemlendiği bildirilmiştir (Martinez ve ark., 2004; Mishra ve Mohanty, 2008). 

Belirtilen bu iki çalışmada da epitel ayrılma daha erken gerçekleşirken, kurşuna maruz 

bıraktığımız tilapialarda 14.günde gerçekleşmiştir. Epitel ayrılma süresindeki bu farkın 

uygulanan metal derişimlerinin farklı olmasından kaynaklandığı düşünülmektedir. 

Histopatolojik incelemelerde 10 mg/l Pb2+ içeren ortamlarda ki balıkların 

solungaçlarında 14. günde (A grubunda) yoğun hiperplazi gözlemlenmiştir (Şekil 4.8 A). 

28 gün aynı derişime maruz kalan balıklarda da (B grubunda) çok yoğun hiperplaziye 

rastlanması sebebiyle, kurşuna maruz kalma süresi arttıkça hiperplazi yoğunluğunun 

süreye paralel olarak artış gösterdiği sonucuna varılmıştır (Şekil 4.8 B). En düşük 

yoğunlukta hiperplaziye 10 mg/l Pb2+ ve AA içeren ortamlardaki balıklarda (C grubunda) 

rastlanmıştır (Şekil 4.8 C). A grubu ile C grubu kıyaslandığında aralarındaki hiperplazi 

yoğunluğu farkının ortamda bulunan askorbik asitten kaynaklandığı, bu durumda 

askorbik asidin koruyucu etki yapmış olabileceği düşünülmektedir. 10 mg/l Pb2+ ve AA 

içeren ortamlardaki balıklarda (D grubunda) görülen hiperplazi yoğunluğu (Şekil 4.8 D) 

A ve B gruplarına göre daha az, C grubuna göre biraz daha fazladır. Bu durum, kurşun 
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toksisitesinin söz konusu olduğu ortamlarda askorbik asidinde bulunması halinde 

hiperplazi oluşumunu yavaşlattığını işaret etmektedir (Şekil 4.8).  

 

 

 

Kurşun toksisitesinin bir sonucu olarak farklı balık türlerinde hiperplaziye 

rastlandığı bildirilmiş olup (Abd El-Gawad, 1999; Martinez ve ark., 2004; Palaniappan 

ve ark., 2008; Mobarak ve Sharaf, 2011), bu durum solungaçlarda gözlemlediğimiz 

hiperplazi bulgularımızla paralellik göstermektedir. Cruz ve ark. (1988), lamellar füzyon 

ile sonuçlanan hiperplazinin bazı filamentlerde solunum yüzey alanını önemli ölçüde 

azalttığını rapor etmişlerdir. Histolojik kesitlerimize ait Şekil 4.8’deki görüntüler 

incelendiğinde bulgularımız önceki çalışmalarla paralellik göstermektedir.  

Histopatolojik incelemelerimizde kontrol grubu haricindeki tüm gruplarda yoğun 

A B 

C D 

Şekil 4.8 Solungaç doku hiperplazi oluşumu (orijinal); (A) 10 

mg/l Pb2+’ye 14 gün maruz kalan grup (A grubu), (B) 10 mg/l 

Pb2+’ye 28 gün maruz kalan grup (B grubu), (C) 10 mg/l Pb2+ 

ve 10 mg/l AA’ya 14 gün maruz kalan grup (C grubu), (D) 10 

mg/l Pb2+ ve 10 mg/l AA’ya 28 gün maruz kalan grup (D 

grubu) 



45 
 

olarak anevrizmalar ve solungaç lamellerinde kıvrılmalara rastlanmış (Şekil 4.9), ancak 

çok şiddetli seyretmediği gözlemlenmiştir. 

 

 

Çalışmamızda tüm gruplarda rastladığımız anevrizma, ağır metal toksisitesi 

çalışmalarında solungaçlarda sıklıkla karşılaşılan bir patolojik değişimdir (Karlsson‐

Norrgren ve ark., 1986; Randi ve ark., 1996; Arellano ve ark., 1999; Visoottiviseth ve 

ark., 1999; Van Heerden ve ark., 2004). Figueiredo-fernandes ve ark. (2007) 21 gün 

boyunca bakıra maruz bıraktıkları O. niloticus’un solungaç lamellerinde anevrizmaya 

rastladıklarını bildirmişlerdir. Benzer bulgular Lates calcarifer Bloch, 1790’i kadmiyuma 

maruz bırakan Tophon ve ark. (2003) ve O. niloticus’un kadmiyum toleransını inceleyen 

Garcia-Santos ve ark. (2006) tarafından da gözlemlenmiştir. Garcia-Santos ve ark. (2006) 

anevrizmanın oluşmasında pillar hücre sisteminin çökmesine sebep olan etmenin lamellar 

eksende meydana gelen vazodilatasyon olabileceğini ileri sürmüşlerdir. Kurşun 

toksisitesinin histopatolojik etkilerinin belirlenmesine yönelik önceki çalışmalarda tespit 

edilen anevrizmalar ile araştırmamızda belirlenen sonuçlar benzerlik göstermektedir 

(Martinez ve ark., 2004; Olojo ve ark., 2005).  

 Histopatolojik incelemelerimizde belirlediğimiz hiperplazinin görülme 

yoğunluğuna paralellik gösterir biçimde; A grubunda yoğun olarak, B grubunda ise çok 

yoğun olarak lamellar füzyona rastlanmıştır (Şekil 4.10). Kurşuna maruz kalma süresi 

A B 

Şekil 4.9 Solungaç dokuda meydana gelen anevrizmalar (orijinal); (A) 10 

mg/l Pb2+’ye 14 gün maruz kalan grup (A grubu), (B) 10 mg/l Pb2+ ve 10 

mg/l AA’ya 28 gün maruz kalan grup (D grubu) 
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arttıkça lamellar füzyonun şiddeti de artış göstermiştir. Hiperplazinin düşük sıklık ve 

şiddette görüldüğü C ve D gruplarında lamellar füzyon oluşmadığı gözlemlenmiştir. 

Ortamda bulunan askorbik asidin C ve D gruplarında hiperplazinin şiddetli seyretmesini 

önlediği bu yüzden lamellar füzyonun oluşmadığı olarak değerlendirilebilir. 

 

Şekil 4.10 Solungaç dokuda gözlemlenen lamellar füzyon 

(orijinal); (A) 10 mg/l Pb2+’ye 14 gün maruz kalan grup 

(A grubu), (B) 10 mg/l Pb2+’ye 28 gün maruz kalan grup 

(B grubu) 

 

Alazemi ve ark. (1996) krom metalinin Gnathonemus petersii Günther, 1862’nin 

solungaç dokusunda hiperplaziye sebep olduğunu ve sekonder lameller arasında birkaç 

hücrenin köprü oluşturarak lamellar füzyonu başlattığını gözlemlemişler, lamellar 

füzyonun düzensiz bir dağılım gösterdiğini; bazen sadece 2 lameli birleştirdiğini bazen 

ise birçok lamelin kaynaşmasına sebep olarak solunum yüzey alanının iyice daraldığını 

tespit etmişlerdir. Krom bileşiklerinin benzer histopatolojik etkileri O. mykiss ile yapılan 

toksisite çalışmalarında da gözlemlenmiştir (Van der Putte ve ark., 1981, Van der Putte 

ve ark., 1982; Temmink ve ark., 1983; Mishra ve Mohatny, 2008). Bakır bileşiklerinin de 

lamellar füzyon oluşumuna sebep olduğu Arellano ve ark. (1999) ve Van Heerden ve ark. 

A 

B 
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(2004) tarafından rapor edilmiştir. Benzer bulgular, kurşun toksisitesinin de bir sonucu 

olarak bir çok araştırmacı tarafından bildirilmiştir (Abd El-Gawad, 1999; Martinez ve 

ark., 2004; Alvarado ve ark., 2006; Adeyemo, 2008; Palaniappan ve ark., 2008; Mobarak 

ve Saharaf, 2011). Çalışmamızda hiperplazinin lamellar füzyon oluşumuna neden olduğu 

ve dolayısıyla solunum yüzey alanını daralttığı önceki çalışmaların benzer bulguları ile 

desteklenmektedir. 

14 gün sonunda A grubunda solungaçlarda yoğun olarak dağılım gösteren ödem 

oluşumu (Şekil 4.11 A), kurşuna maruz kalma süresinin artmasıyla birlikte artış 

göstermiş, 28 günün sonunda B grubunda çok yoğun olarak gözlemlenmiştir (Şekil 4.11 

B). Ödem oluşumuna A grubunda yoğun olarak rastlanırken C grubunda ödemin düşük 

yoğunlukta seyretmesi (Şekil 4.11 C), benzer şekilde B grubunda çok yoğun olan ödemin 

D grubunda daha seyrek görülmesi (Şekil 4.11 D) askorbik asidin ödem oluşumunda 

olumlu etki yapmış olabileceğini göstermektedir (Şekil 4.11).  

 

 
 

A B 

C D 

Şekil 4.11 Solungaç dokuda ödem oluşumu (orijinal) ; (A) 10 mg/l 

Pb2+’ye 14 gün maruz kalan grup (A grubu), (B) 10 mg/l Pb2+’ye 28 

gün maruz kalan grup (B grubu), (C) 10 mg/l Pb2+ ve 10 mg/l AA’ya 

14 gün maruz kalan grup (C grubu), (D) 10 mg/l Pb2+ ve 10 mg/l 

AA’ya 28 gün maruz kalan grup (D grubu) 
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Tophon ve ark. (2003), solungaç epitelinde ortaya çıkan ödemin çoğu zaman ilk 

patolojik bulgu olduğunu bildirmişlerdir. Mallat (1985), ödemin ağır metale maruz kalma 

durumunda ortaya çıkan temel patolojik değişimlerden biri olduğunu rapor etmiştir. Bu 

çalışma ile tespit edilen ödem bulgusu, önceki çalışmalar ile benzerlik göstermektedir 

(Alazemi ve ark., 1996; Karan ve ark., 1998; Olojo ve ark., 2005; Figueiredo-fernandes 

ve ark., 2007; Osman ve ark., 2009). Ayrıca çalışmamızda solungaç epitelinde ödemin 

görülme sıklığı ile hiperplazinin görülme sıklığının birbirine çok yakın seyretmesi 

bulgusu Yang ve Albright (1992) tarafından da bildirilmiştir. 

Kontrol grubunda bulunan balıkların karaciğer dokuları incelendiğinde hepatosit 

hücrelerinin normal ve sağlıklı görünümde olduğu, nükleuslarının yuvarlak ve sentrik 

olduğu gözlemlenmiştir (Şekil 4.12).  

 

 

Bozuk şekilli nükleuslara 14 gün süreyle kurşun metali iyonlarına maruz kalan A 

grubu balıkların karaciğer dokularında yoğun, 28 gün sonunda B grubunda çok yoğun 

olarak rastlanmıştır. Askorbik asitli ortamlarda C grubunda seyrek olarak bozuk şekilli 

nükleuslara rastlanırken, D grubunda ise bozuk şekilli nükleuslar gözlemlenmemiştir 

(Şekil 4.13). A ve B grupları karşılaştırıldığında kurşunun hepatosit hücrelerinde sebep 

olduğu hasarın, maruz kalma süresinin artmasıyla artış gösterdiği görülmektedir. A ve C 

grupları karşılaştırıldığında ise askorbik asit içeren ortamlarda bulunan balıkların 

karaciğer hücrelerinde bozuk şekilli nükleuslara daha az rastlanmasının askorbik asidin 

Şekil 4.12 Kontrol grubu sağlıklı karaciğer 

histolojisi; yuvarlak ve sentrik şekilli nükleuslar 

(orijinal) 
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hücrelerin hasara uğramasını önleyici rol oynadığını söylemek mümkündür. A ve B 

grupları kıyaslandığında zamanla hücre hasarlarının arttığı gözlemlenirken, C ve D 

gruplarında bozuk şekilli nükleusların görülme sıklığının azalma eğiliminde olmasının, 

askorbik asidin dokunun hasara uğramasını önlediğini aynı zamanda yenilenmesine 

katkıda bulunmuş olabileceğini işaret etmektedir. 

 

 

Histopatolojik incelemelerimizde saptanan, karaciğerdeki hepatosit hücrelerinin 

nükleuslarının küresel şeklini kaybetmesi ve küçülmesi bulguları, organofosfor 

toksisitesinin meydana getirdiği histopatolojik değişimleri belirlemiş olan Fanta ve ark. 

(2003), kadmiyumun benzer etkilerini gözlemlediklerini bildiren Morsy ve Protasowicki 

(1990) ve Younis ve ark. (2013), çinkonun O. niloticus’un karaciğerinde meydana 

getirdiği patolojik değişimleri inceleyen Abdel-Warith ve ark. (2011)’nın araştırma 

bulguları ile paralellik göstermektedir. 

  

A B 

C D 

Şekil 4.13 Karaciğer dokusu bozuk şekilli nükleuslar (orijinal);  

(A) 10 mg/l Pb2+’ye 14 gün maruz kalan grup (A grubu), (B) 

10 mg/l Pb2+’ye 28 gün maruz kalan grup (B grubu), (C) 10 

mg/l Pb2+ ve 10 mg/l AA’ya 14 gün maruz kalan grup (C 

grubu), (D) 10 mg/l Pb2+ ve 10 mg/l AA’ya 28 gün maruz kalan 

grup (D grubu) 
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Çalışmamızda kurşun toksisitesine maruz kalan balıkların karaciğer dokularında A 

grubunda seyrek ve B grubunda çok yoğun olarak vakuolar dejenerasyona rastlanmıştır 

(Şekil 4.14 A-B). A ve B grupları karşılaştırıldığında kurşunun toksik etkisinden dolayı 

14. günde gözlemlenen vakuolar dejenerasyon kurşuna maruz kalma süresinin artmasıyla 

birlikte artış göstermiştir. Deltamethrinin O. niloticus ta meydana getirdiği patolojileri 

inceleyen Yıldırım ve ark. (2006) da hepatosit hücrelerinde vakuolar dejenerasyona 

rastladıklarını bildirmişlerdir. Vakuolar dejenerasyonun Nil Nehri’ndeki ağır metal 

kirliliği çalışmalarında  O. niloticus (El-Naggar ve ark., 2009) ve T. zilli (İbrahim ve 

Mahmoud, 2005)’de de görüldüğü önceki çalışmalarda rapor edilmiştir. Kurşunun C. 

gariepinus (Ali ve ark., 2003) ve O. niloticus (Osman ve ark., 2009)’un karaciğerinde 

oluşturduğu dokusal hasarı belirlemeyi amaçlayan çalışmalarda da bizim çalışmamıza 

paralel olarak vakuolar dejenerasyon gözlemlendiği bildirilmiştir. Askorbik asit ilave 

edilmiş ortamlarda, C ve D gruplarında vakuolar dejenerasyon gözlemlenmemiştir (Şekil 

4.14 C-D). Kumar ve Nandan (2014) bakıra maruz bıraktıkları Anabas testudineus 

(Bloch, 1792)’ların karaciğer hücrelerinde vakuolar dejenerasyona rastladıklarını 

bildirmiş, su ortamına ilave edilen askorbik asidin pozitif etki yaparak dejenerasyonu 

azalttığını rapor etmişlerdir. Çalışmamızda benzer şekilde C ve D gruplarında vakuolar 

dejenerasyon gözlemlenmemesinin muhtemel sebebinin askorbik asidin hücrelerin 

korunmasına katkıda bulunması olabileceği düşünülmektedir. 

Piknozis evresinde; koyulaşan, küçülen ve çöküş gösteren piknotik bir nükleus 

gözlemlenir. Bu çalışmada A grubunda düşük yoğunlukta (Şekil 4.15 A) ve B grubunda 

daha yoğun olarak piknotik nükleuslara rastlanmıştır (Şekil 4.15 B). Bunun sebebinin 

kurşuna maruz kalma süresi arttıkça apoptozis belirtisi olarak ortaya çıkan piknozisin 

artış göstermesi olduğu düşünülmektedir. Askorbik asit içeren ortamlar olan C ve D 

gruplarında piknotik nükleuslar gözlemlenmemiştir (Şekil 4.15 C-D). Ortamda bulunan 

askorbik asidin, kurşunun toksik etkilerini azaltarak hücrelerde apoptoz sinyali 

oluşmasını önlediği bu yüzden piknotik çekirdeklerin görülmemiş olabileceği 

düşünülmektedir. 
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Balıkların bakır bileşiklerine maruz kalması sonucunda karaciğerde bazı patolojik 

değişimlerin meydana geldiği önceki çalışmalarda rapor edilmiş, piknotik nükleus 

A B 

C D 

Şekil 4.14 Karaciğer dokusu vakuolar dejenerasyon (orijinal); (A) 

10 mg/l Pb2+’ye 14 gün maruz kalan grup (A grubu), (B) 10 mg/l 

Pb2+’ye 28 gün maruz kalan grup (B grubu), (C) 10 mg/l Pb2+ ve 

10 mg/l AA’ya 14 gün maruz kalan grup (C grubu), (D) 10 mg/l 

Pb2+ ve 10 mg/l AA’ya 28 gün maruz kalan grup (D grubu) 

 

A B 

Şekil 4.15 Karaciğer dokusu piknotik nükleuslar (orijinal); (A) 10 

mg/l Pb2+’ye 14 gün maruz kalan grup (A grubu), (B) 10 mg/l Pb2+’ye 

28 gün maruz kalan grup (B grubu) 
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bulgusunun sıklıkla karşılaşılan patolojik değişimlerden biri olduğu bildirilmiştir 

(Figueiredo-fernandes ve ark., 2007; Osman ve ark., 2009). Bir çok araştırıcı, çinko 

(Abdel-Warith ve ark., 2011), krom (Mishra ve Mohanty, 2008), kadmiyum (Younis ve 

ark., 2013) ve kurşun (Rabitto ve ark., 2005; Mobarak ve Sharaf, 2011) ile yaptıkları 

çalışmalarda hepatosit hücrelerinde piknozise rastladıklarını bildirmişlerdir. Kurşunda 

dahil olmak üzere bir çok ağır metalin hepatosit hücrelerinde piknotik nükleusların 

oluşmasına neden olduğunu bildiren önceki çalışmalar, benzer bulguların tespit edildiği 

bu çalışmamızı desteklemektedir. 

Piknozis evresini takiben ortaya çıkan karyorekzis evresinde, yoğunlaşmış olan 

nükleusun membranı parçalanır ve nükleusun içerdiği kromatin, hücre sitoplazması 

içerisine düzensiz olarak dağılır (Zamzami ve Kroemer, 1999). 

Çalışmamızda kurşun içeren ortamlardaki A ve B gruplarında çok yoğun olarak 

karyorektik nükleuslara rastlanırken, kurşun ve askorbik asit içeren ortamlardaki C ve D 

gruplarında karyorektik nükleuslar gözlemlenmemiştir (Şekil 4.16). Bunun nedeni 

askorbik asidin, kurşunun toksik etkilerini azaltarak, detoksifikasyon organı olan 

karaciğerde bulunan hepatosit hücreleri üzerinde koruyucu etki yapması olarak 

düşünülebilir. 

 

 

Farklı toksikantların balıklarda hepatosit hücrelerinde karyorekzise neden olduğu 

A B 

Şekil 4.16 Karaciğer dokusu karyorektik nükleuslar (orijinal); (A) 

10 mg/l Pb2+’ye 14 gün maruz kalan grup (A grubu), (B) 10 mg/l 

Pb2+’ye 28 gün maruz kalan grup (B grubu) 
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bilinmektedir (Hinton ve ark., 1992; Visoottiviseth ve ark., 1999; Yıldırım ve ark., 2006). 

Jiraungkoorskul ve ark. (2003) kurşun toksisitesinin de karaciğerde karyorektik 

nükleusların ortaya çıkmasına yol açtığını rapor etmişlerdir. Kurşunun karyorektik 

nükleusların oluşumunu tetiklediğini gösteren araştırma bulgularımız önceki çalışmaların 

bulguları tarafından desteklenmektedir.  

Wang ve ark. (2007), balıkların kurşun bileşiklerine maruz kalması durumunda, 

askorbik asidin karaciğer hücrelerinde apoptozisin görülme sıklığında önemli bir azalma 

sağladığını bildirmişlerdir. Yapmış olduğumuz bu çalışmada, askorbik asit uygulanan 

gruplarda apoptozisin piknozis ve karyorekzis aşamalarına rastlanmaması Wang ve ark. 

(2007)’nın araştırma bulguları ile paralellik göstermektedir. 

Bu çalışmada kurşun toksisitesi sonucu A grubunda yoğun olarak nekroz 

görülürken, B grubunda çok yoğun olarak saptanmıştır. Kurşuna maruz kalma süresi 

arttıkça nekroz yoğunluğunun artış gösterdiği tespit edilmiştir. Ortama askorbik asit ilave 

edilmesi sonucunda C ve D grupları incelendiğinde düşük yoğunlukta nekroza 

rastlanmıştır (Şekil 4.17). A-B ve C-D ortamları arasında ortaya çıkan nekroz yoğunluk 

farkının ortamda bulunan askorbik asidin nekroz oluşumuna karşı hücrelerde koruyucu 

etki yapmasından kaynaklı olabileceği düşünülmektedir. 

Önceki çalışmalarda bakır (Figueiredo-fernandes ve ark., 2007) ve kadmiyumun 

(Younis ve ark., 2013) O. niloticus’un hepatosit hücrelerinde nekroze odaklar meydana 

getirdiği bildirilmiştir. Bakır ve kadmiyum toksisitesine benzer şekilde kurşununda 

karaciğerde nekroz oluşumuna neden olduğu P. latipinna (Mobarak ve Sharaf, 2011), C. 

gariepinus (Olojo ve ark., 2005), Hoplias malabaricus Bloch, 1794 (Rabitto ve ark., 

2005) ve O. niloticus (Osman ve ark., 2009) ile yapılan çalışmalardan rapor edilmiştir. 

Önceki çalışmalarda ağır metal toksisitesinin bir göstergesi olarak ortaya çıktığı bildirilen 

nekroz bulgusu bizim çalışmamızda da gözlemlenmiş olup, araştırma bulgularımız önceki 

çalışmaların bulguları ile paralellik göstermektedir. 
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Kontrol grubunda bulunan balıkların bağırsak dokuları incelendiğinde sağlıklı ve 

normal görünümde oldukları EGC yoğunluğunun normal seviyede olduğu 

gözlemlenmiştir (Şekil 4.18). 

Çalışmamızda bağırsak dokuda yapılan incelemelerde A ve B gruplarında çok 

yoğun olarak gözlemlenen EGC sayısının, C ve D gruplarında normal yoğunlukta olduğu 

belirlenmiştir (Şekil 4.19). EGC sayısının C ve D gruplarında A ve B gruplarına göre 

belirgin biçimde düşük olmasının sebebinin askorbik asidin kurşun toksisitesini azaltıcı 

etki yapmasından dolayı immün sistemin uyarılmamış olabileceğinden kaynaklandığı 

düşünülmektedir. 

 

 

A B 

C D 

Şekil 4.17 Karaciğer dokusu nekroz oluşumu (orijinal); (A) 10 mg/l 

Pb2+’ye 14 gün maruz kalan grup (A grubu), (B) 10 mg/l Pb2+’ye 28 gün 

maruz kalan grup (B grubu), (C) 10 mg/l Pb2+ ve 10 mg/l AA’ya 14 gün 

maruz kalan grup (C grubu), (D) 10 mg/l Pb2+ ve 10 mg/l AA’ya 28 gün 

maruz kalan grup (D grubu) 
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Begam ve Sengupta, (2015) ağır metal toksisitesinin bağırsak dokuda meydana 

getirdiği hasarın bir göstergesi olarak savunma mekanizmasının bir parçası olan EGC nin 

artış gösterdiğini bildirmişlerdir. Çalışmamızda, kurşuna maruz kalmanın bir sonucu 

olarak gözlemlediğimiz, bağırsak dokuda EGC yoğunluğunun artış göstermesi, civa 

toksisitesinin farklı balık türlerinde sebep olduğu histopatolojik değişimleri inceleyen bir 

çok araştırmacı tarafından da rapor edilmiştir (Kumar ve ark., 2004; Maheswaran ve ark., 

2008; Mohamed, 2014). Oliveria ve ark. (2006), kurşunun da civa ile benzer şekilde EGC 

yoğunluğunu arttırdığını bildirmişlerdir. Çalışmamız yukarıda bahsedilen araştırma 

sonuçları ile paralellik göstermesine karşın, kurşun ve bakır toksisitesinin EGC sayısını 

azalttığını ileri süren Oluah ve ark. (2014)’nın çalışması ile çelişmektedir. 

 

a 

b c 

d 

e f 
g 

h 

Şekil 4.18 Kontrol grubu bağırsak dokusu ve yapısı (orijinal): (a) lamina 

epitelialis; (b) lamina propia; (c) stratum kompaktum; (d) EGC; (e) 

nükleus; (f) goblet hücresi; (g) absorptif enterosit; (h) lenfosit 



56 
 

 

 

Histopatolojik incelemelerde kas dokuda (Şekil 4.20) ve gonadlarda (Şekil 4.21) 

histopatolojik değişimlere rastlanmamıştır. Adeyemo (2008)’da kurşun toksisitesinin ilk 

4 haftada gonadlarda patolojik değişimler meydana getirmediğini, dokudaki ilk 

değişimlerin 8. haftada gözlemlendiğini rapor etmiştir. Çalışma süresince gonadlarda bir 

değişim görülmemesinin bu nedenle olduğu düşünülebilir. 

  

 

A B 

C D 

Şekil 4.19 Bağırsak dokusu EGC artışı (orijinal); (A) 10 mg/l Pb2+’ye 14 gün maruz 

kalan grup (A grubu), (B) 10 mg/l Pb2+’ye 28 gün maruz kalan grup (B grubu), (C) 

10 mg/l Pb2+ ve 10 mg/l AA’ya 14 gün maruz kalan grup (C grubu), (D) 10 mg/l Pb2+ 

ve 10 mg/l AA’ya 28 gün maruz kalan grup (D grubu) 
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A B C 

D E F 

Şekil 4.20 Kas doku histolojisi (orijinal) : (A) A grubu, (B) C grubu, (C) kontrol 

grubu (14. gün), (D) B grubu, (E) D grubu, (F) kontrol grubu (28. gün) 
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A B C 

D E F 

G H İ 

J K L 

Şekil 4.21 Gonad doku histolojisi (transversal kesit) (orijinal): (A) - (F) testis; (A) 10 mg/l 

Pb2+’ye 14 gün maruz kalan grup (A grubu), (B) 10 mg/l Pb2+ ve 10 mg/l AA’ya 14 gün 

maruz kalan grup (C grubu), (C) kontrol grubu (14. gün), (D) 10 mg/l Pb2+’ye 28 gün maruz 

kalan grup (B grubu), (E) 10 mg/l Pb2+ ve 10 mg/l AA’ya 28 gün maruz kalan grup (D 

grubu), (F) kontrol grubu (28. gün). (G) – (L) ovaryum; (G) 10 mg/l Pb2+’ye 14 gün maruz 

kalan grup (A grubu), (H) 10 mg/l Pb2+ ve 10 mg/l AA’ya 14 gün maruz kalan grup (C 

grubu), (İ) kontrol grubu (14. gün), (J) 10 mg/l Pb2+’ye 28 gün maruz kalan grup (B grubu), 

(K) 10 mg/l Pb2+ ve 10 mg/l AA’ya 28 gün maruz kalan grup (D grubu), (L) kontrol grubu 

(28. gün) 
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5. SONUÇ VE ÖNERİLER 

 

Ağır metallerin sucul canlıların farklı dokularında birikim düzeylerinin farklılık 

göstermesinin; balığın türüne, beslenme şekline, çevresel koşullara, metalin cinsine ve 

alım mekanizmasına, canlıların metabolik faaliyetlerinin sonuçlarına göre değişim 

gösterdiği bilinmektedir. 

Solungaçların bağırsaktan sonra en çok kurşun biriktiren doku ve kurşunun toksik 

etkilerinden en çok etkilenen organ olduğu ve solungaçlarda epitel ayrılma, hiperplazi, 

aneurizm, lamellar füzyon ve ödem oluştuğu belirlenmiştir.  

Karaciğerdeki kurşun birikiminin bağırsak ve solungaca göre önemli derecede daha 

düşük oranda gerçekleştiği, ancak karaciğerin hücresel düzeyde kurşun toksisitesinden en 

çok etkilenen organlardan biri olduğu; bunun sonucunda bozuk şekilli nükleuslar, 

vakuolar dejenerasyon, piknotik nükleuslar, karyorektik nükleuslar ve nekrozun oluştuğu 

tespit edilmiştir.  

Tilapia’nın kurşunun su ortamından solungaçlar ve deri yoluyla absorbe etmesi 

durumunda, bağırsağın en çok ve en hızlı kurşun biriktiren, ancak hücresel düzeyde 

kurşun birikiminden çok az etkilendiği gözlemlenmiş; kurşun toksisitesinin bir göstergesi 

olarak bağırsaktaki EGC sayısında artış meydana geldiği saptanmıştır. 

Gonadların kas dokudan sonra en az kurşun biriktiren doku olduğu ve 28 günde 

herhangi bir patolojik değişime rastlanmadığı tespit edilmiştir. Ancak gonad gelişim 

aşamalarının bireylere göre farklılık göstermesi sebebiyle verilerin karşılaştırılmasında 

gonadların sağlıklı sonuçlar vermeyeceği düşünülmektedir. 

Balığın tüketilebilir kısmı olan kas dokunun en az kurşun birikimi gösteren ve 

kurşun toksisitesinden en az etkilenen doku olduğu, 28 günlük periyotta histopatolojik bir 

değişimin oluşmadığı tespit edilmiştir. Kurşun toksisitesini azaltmak amacıyla su 

ortamına katılan askorbik asit gibi kompleks oluşturabilecek maddelerin, olumlu etkisini 

araştıran önceki çalışmalara benzer şekilde, kurşun birikim düzeylerinin zamana göre 

arttığını, dokulara göre farklılık arz ettiğini, yalnız kurşun içeren ortamlarda bulunan 

balıkların dokularındaki birikim düzeylerinin bağırsak > solungaç > karaciğer > gonad > 

kas sıralamasına göre, kurşun ve askorbik asit içeren ortamlardaki balıklarda ise bağırsak 

> solungaç > karaciğer > kas > gonad olarak gerçekleştiğini göstermektedir.  

Ortama askorbik asidin ilavesinin tüm dokularda kurşun birikimini önemli ölçüde 
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azalttığı ve kurşun birikim hızını yavaşlattığı; kurşun toksisitesi sebebiyle solungaç 

(epitel ayrılma, hiperplazi, lamellar füzyon ve ödem), karaciğer (bozuk şekilli nükleuslar, 

vakuolar dejenerasyon, apoptoz ve nekroz) ve bağırsakta (EGC artışı) meydana gelen 

hücresel düzeyde hasarların şiddetini azalttığı ve hasarları geciktirdiği belirlenmiştir. 

Bu olumlu etkinin; 

 Su ortamında bulunan askorbik asidin şelatlama özelliği sebebiyle yine su 

ortamında bulunan kurşun ile bir kompleks oluşturabileceği; solungaçlar ve deri 

yoluyla kurşunun vücuda alımını azaltmış olabileceği, 

 Su ortamında bulunan askorbik asidin solungaç ve/veya deri epiteli yoluyla 

vücuda alınmış olabileceği, kan yoluyla dokulara taşınarak, biyokimyasal 

reaksiyonlara katılabileceği ve kurşunun birikimini ve toksik etkilerini 

azaltabileceği düşünülmektedir. 

Olası kurşun toksisitesinin balıklardaki olumsuz etkisini azaltmak amacıyla ortama 

askorbik asidin ilavesinin olumlu sonuçlar vereceği, askorbik asitin toksikantlara karşı 

gösterdiği koruyucu etkinin mekanizmasının tam olarak aydınlatılabilmesi için yeni 

çalışmalara gereksinim olduğu düşünülmektedir. 
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