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Amag: “Labidochromis caeruleus” ve “Xiphophorus hellerii” ticari 6nem tasiyan
akvaryum siis baliklarindandir. Bu tiirlerin optimum akvaryum kosullar1 ve
standart besleme sartlarinda gesitli klinik belirtiler gostererek 6ldiiklerinin go-
riillmesi lizerine, 6liim nedenlerinin (histopatolojik olarak) arastirilmasi amag-
lanmigtir.

Gereg ve Yontem: Calismamizda ayni akvaryumda bulunan,7 ayr tiir siis ba-
hgindan, benzer semptomlar1 géstererek élen “Labidochromis caeruleus” ve
“Xiphophorus hellerii” tirlerinden 5'er 6rnek kullanilmistir. Karacigerde goz-
lemlenen degisikliklerden dolay1 sirasiyla makroskobik inceleme, karacigerin
diseksiyonu ve rutin doku takibi, bloklama, kesit alma, HXE boyamasi yapilarak
151k mikroskobunda incelenmstir.

Bulgular: istahsizlik, zayiflama, su yiizeyine yakin yiizme, renkte koyulasma ve
matlagma, solungaglarda solgunluk, hareketlerinde azalma goriilen baliklarin
makroskobisinde, abdomende serosanginoz eksudat, karinda sigkinlik, muko-
zalarda anemi, karacigerlerde yaglanmaya bagh sari-kahverengi renk degisikligi,
yang, karacigerin total hacminde belirgin biiyiime gevrek ve kirilgan bir kivam,
karacigerin keskin kenarlarinda kiitlesme ve karacigerin parankim dokusunda
petesiyel kanama odaklar gozlendi. Mikroskobik bakida, Karaciger parankimin-
de yer alan hepatositlerin siskin bir sekilde dejenere ve yer yer nekroze oldugu,
sitoplazmalarinin tamamini dolduran makro ve mikrovezikiiler sekilde biiyiik
yag damlaciklarinin bulundugu, santral venlerden lobiiliin ortalarindaki he-
patositlere ve periportal alanlara kadar yaglanma ile ilgili degisiklikler oldugu
goruldii.

Oneri: Bu calisma ile karacigerdeki histopatolojik degisiklikleri incelenen bu
baliklarin, optimum kogullar ve standart besleme sartlarinda, karaciger yaglan-
mas! yoniinden ayni akvaryumdaki diger tiirlere gore piyasa yemlerine kars:
hassasiyetleri oldugu belirlenmistir. Onemli bir saglik sorunu olarak ortaya ¢1-
kan ve daha bu akvaryum balik tiirleri igin 6nceden bildirilmeyen bu steatohe-
patit olgusuyla karaciger yaglanmasinin yaygin ve net bir sekilde gortintiilene-
bilmesi “Labidochromis caeruleus” ve “Xiphophorus hellerii” tiirlerinin karaciger
yaglanmasi iizerine yapilacak ¢alismalarda model organizma olabilecekleri dii-
stincesini de ayrica olusturmustur.

Anahtar kelimeler: Labidochromis caeruleus, Xiphophorus hellerii, steatoz, ste-
tato-hepatitis, HXE

Abstract

Aim: "Labidochromis caeruleus" and "Xiphophorus hellerii" are commercially
important aquarium ornamental fish. The aim of this study, upon the discovery
that these species died by showing various clinical signs in optimum conditions
and standard feding conditions, was to investigate the causes of death and to
determine the problems that may be encountered in the field.

Materials and Methods: In our study, five of “Labidochromis caeruleus” and
“Xiphophorus hellerii”, which were grown as seven species of ornamental fishes
and died with similar clinical symptoms were used. Because of the changes ob-
served in the liver, macroscopically, liver dissection, and HXE staining were car-
ried out respectively and examined by light microscopy.

Results: Serosangioz exudate in the abdomen, anemi, livers yellow-brown, li-
pidosis with inflammation, excessive growth, crispandeasily degradable consis-
tency, bluntends and petechial hemorrhage foci were observed. Microscopically
seen that the hepatocyte cytoplasms were filled by large oil droplets with macro
and micro vesicular. Fatty changes in liver cells are widely distributed from cent-
ral veins toward hepatocytes in the middle of the lobule and periportal areas.

Conclusion: The histopathological changes in the liver were investigated and
under optimum conditions and standard feding conditions, and the sensitivities
of these commercially important aquarium ornamental fishes were determined
against market baits. It has been concluded that the sespecies can be a model
organism for studies on fatty liver thanks to widespread/clear visualization of
fatty liver and observation of a case of steatohepatitis, which is an important
health problem and has not been previously reported for “Labidochromis caeru-
leus” and “Xiphophorus hellerii” species.

Keywords: Labidochromis caeruleus, Xiphophorus hellerii, steatosis, stetatohe-
patitis,
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Giris

Karacigerde yag miktarinin 6zellikle trigliseridlerin, kara-
ciger agirhginin % 5°‘ inden fazla olmasi veya histopatolojik
incelemede hepatositlerin % 5’ten fazlasinin yag vakuolleri
ile dolu olmasi karaciger yaglanmasi olarak tanimlanmakta-
dir. Alkol alim1 olmaksizin gergeklesen karaciger yaglanmasi
hastaliginda yangisal reaksiyon bulgularinin gézlenmedigi
duruma; Non-Alkolik Yagh Karaciger Hastaligi (NAYKH) ya
da basit steatoz denir. Eger non-alkolik karaciger yaglanma-
sina yangisel bulgular; nekro inflamasyon eglik ediyorsa bu
Non-Alkolik Steato-Hepatit (NASH) olarak isimlendirilmek-
tedir. NAYKH olusumunda; genetik yatkinlik, beslenme (asir1
beslenme, yetersiz beslenme, sindirim sisteminde bozukluk
v.s.), metabolizma bozukluklar1 (diabet, obezite, hiperlipi-
demi, lipoproteinemi v.s.), kronik hastaliklar (kronik kalp
yetmezligi, kistik fibrozisv.s.), enfeksiyoz etkenler (hepatit
¢, hwtbevss.), stres/hipoksi, endokrinopatiler ve ilag/toksik
madde alimlar1 etkili olmaktadir. Karaciger patogenezinde
en 6nemli faktor insiilin direnci ve bunun olusumunda rol
oynayan etkenlerdir. Insiilin direncinde ise; genetik predis-
pozisyon, beslenme ve metabolik bozukluklar 6nemli yer al-
maktadirlar (Angulo P 2002, Colak ve Tuncer 2010, Kumar
ve ark 2017). NAYKH baslangicta hepatositlerde trigliserit
(TG) birikimi seklinde olmaktadir. Bu olay trigliseridin sen-
tezi ile yikimi arasindaki dengenin bozulmasi ile meydana
gelir (Sonsuz ve Baysal 2011). Karaciger yaglanmas ilkin
hepatositlerde TG birikimi ile hepatosteatoz sekillenir. Kara-
cigerde asir1 TG birikimi yag dokusundan serbest yag asitle-
rinin (SYA)'nin asir1 salinmasi, azalmis ¢ok diisiik dansiteli
lipoprotein kolesterol (VLDL-K) sekresyonu veya sentezine
bagl olarak karacigerden SYA sekresyonunda azalma veya
bozulmus SYA B-oksidasyonu ile olusabilir. TG’lerin major
kaynagini yag dokusunda depolanan yag asitleri ve karaci-
gerde yeniden sentezlenen yag asitleri olusturmaktadir. Bu
olaya inflamasyon ve sonrasinda fibrozis olusumu katilir
(Farrel ve Larter 2006, Kara ve Erdal 2011). Inflamasyon ve
fibrozis olusumundan ise oksidatif stres, mitokondrial fonk-
siyon bozukluklari, timor nekrozis faktor alfa (TNF-a) gibi
sitokinler ve adiponektin, leptin gibi hormonlar sorumludur.
Inflamasyonun olusumu ile steatohepatitis; fizbrozis ile siro-
za ve devam eden siiregte ise hepatokarsinom olusumuna ka-
dar ilerleyen bir karaciger hasar1 s6z konusu olur (Matteoni
ve ark 1999, Sonsuz 2007, Carter ve ark 2008).

Diinyada “Electric Yellow Cichlid” olarak da adlandirilan “La-
bidochromis caeruleus” ilkemizde Sar1 Prenses Balig1 olarak
bilinmektedir. Ortalama 8-12cm boylarinda sari-turuncu
araliginda cekici renk tonlar1 ve non-agresif yasam bigimle-
ri ile siklikla talep goren ve ticari 6nem tasiyan akvaryum
balig: tirtdiir. Anavatanm Afrika kitasinin Malawi goli olup,
s1g kayaliklarda yasayan, ortalama 28°C sicaklikta buradaki
yosun tabakalarinda beslenen tropikal bir baliktir (Balian ve
ark 2008).

Boyraz ve ark.

Ulkemizde Kilig Kuyruk Balhgi olarak bilinen, diinyada
"Sword Tail Fish" olarak da isimlenen “Xiphophorus hellerii’
maksimum boy uzunlugu disilerde 12 cm, erkeklerde 10 cm
(kuyruk hari¢) kadardir. Neredeyse tiim populasyonlarinda
dorsal ve kaudal ytizgeclerde kirmizi benekler bulunur. Hizl
akan nehirler ve derelerde, yogun bitkili bolgelerde (kaynak
sularinda, otlu kanallarda, goletlerde) yasarlar. Solucan, ka-
buklular, bocekler ve bitkiler ile beslenirler.Cinsiyet ayirimi,
erkekte degisiklik gostererek “gonopodium” adini alan anal
ylzgec ile yapilir. Gebelik siireci ortalama 32-38 giindiir.
Omiirleri yaklagik 5 yildir. Kolay hastalanmayan dayanikh
baliklardir. Parazitler tarafindan rahatsiz edilen, yaslanan
veya stiriilerinde erkek birey bulunmayan disilerde erkege
doéniisiim goézlenmistir (Esmaeili ve ark 2010, Nazan Deniz
ve ark 2014).

Ciftlik baliklarinda karaciger yaglanmasi iizerine yapilan
bir arastirmada, agir yagh karaciger olusumunda yetersiz
ve kalitesiz besleme, bagisiklik sistemindeki zafiyet, cevre
kirliligi(agir metaller ve organik kalintilar) ve genetik faktor-
lerin etkili oldugu bildirilmistir (Zhenyu 2014).

Baliklarin, asir1 yagh veya kolay sindirilebilir karbonhidrat-
lardan zengin yiiksek enerjili diyetlerle beslenmesinin ka-
racigerde yaglanmaya yol a¢tigl, karacigerdeki yiiksek lipit
icerigi ile karaciger agirliklar ve viicut agirhig: ile dogrusal
iliskisi oldugu bildirilmistir. Ayrica esansiyel yag asitleri ye-
tersizliginde de karaciger yaglanmasi olusumu goriilmiistiir
(Phillips ve ark 1953, Korkut ve ark 2007). Diyetlerde fazla
miktarda karbonhidrat bulunmasi bazi baliklarda hiper gli-
semiye (yliksek seker), karaciger hiper glikojenesise (gliko-
zun glikojene déniismesi), karacigerde glikojen depolanma-
sinin artmasina, karacigerin kitlesel biiyiimesine ve patolojik
bozukluklarina yol agar (Yanong 1995, Arda ve ark2005,
Roberts 2012).

Yiiksek enerjili 6zellikle karbonhidrat bakimindan zengin
yemlerle beslenen baliklarda hiperglisemi sonucu karaciger
yaglanmasi goriildiigii ve hasta hayvanlarin yavas hareket et-
tikleri, daginik olarak yilizeye dogru ytizdiikleri, renklerinin
koyulastigi ve matlastigl, anemi, ekzoftalmus gibi klinik bul-
gular tasidiklar, otopsilerinde solungaclarin solgun, karin da
eksudat birikimi, karacigerin sarardig1 ve biiylimiis oldugu
gozlenmistir (Masumoto ve ark 1991, Korkut ve ark 2002).
Hastalik hazirlanan rasyonlarin disinda; yiiksek sicaklik ve
diistik oksijenin viicutta yag kullanimini azaltmasi sebebiy-
le de olusabilir. Hastaligin 6nlenmesi i¢in; yag bakimindan
noksan rasyonlar verilmelidir. Ransiditeye ve oksidasyona
ugramis yem ve yag maddeleri kullanilmamasi gerekmekte-
dir. Yemlerin depolanma stireleri kisa olmali ve hazirlanan
rasyonlarinda doymamis bitkisel yaglar olmalidir (Sarieyyt-
poglu 2009, Karaman ve Yiingiil 2014).

Ciftlik baliklarinda karaciger yaglanmasi tizerine yapilan bir
arastirmada, agir yagh karaciger olusumunda yetersiz ve ka-
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litesiz besleme, bagisik sistemindeki zafiyet, cevre Kkirliligi
(agir metaller ve organik kalintilar) ve genetik faktdrlerin
etkili oldugu bildirilmistir (Giil ve ark 2004). Son yillarda
yapilan ¢alismalarda insanlarda ciddi saglik problemlerin-
den olan non-alkolik steatohepatoz i¢in hayvan modelleme
calismalari dnem kazanmistir. Diinya genelinde yayginligi
nedeniyle, insan NAYKH'nin her evresinin histopatolojisini
ve patofizyolojisini yansitan cesitli hayvan modelleri gelisti-
rilmistir. Uygun hayvan modellerinin se¢imi bu alanda kar-
silasilan temel sorunlardan biri olmaya devam etmektedir.
Ozellikle baliklarda yapilacak caligmalarin cesitliligi ve siire
yoniinden fare ve diger hayvan modellerindeki ¢alismalar-
dan daha kisa siirede sonug verdigi icin daha fazla tercih
edildigi oldugu yoniindedir (Asaoka ve ark 2013, Lau ve ark
2017, Pham ve ark 2017).

“Labidochromis caeruleus” ve “Xiphophorus hellerii” ticari
o6nem tasilyan akvaryum siis baliklarindandir. Bu tiirlerin op-
timum kosullar ve standart besleme sartlarinda gesitli klinik
belirtiler gostererek oldiiklerinin goriilmesi tizerine, 6lim
nedenlerinin arastirilarak, sahada karsilasilabilecek prob-
lemlerin ve saha hassasiyetinin saptanmasi ile NAYKH'nin
cozlimiine katki saglamak amaglanmistir.

Gere¢ ve Yontem

Harran Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Koordinas-
yon Kurulu tarafindan desteklenen “ithal akvaryum balik-
larinin kilttire alinarak tretimi ve dogal kosullara adaptas-
yon diizeylerinin tespiti" konulu proje kapsaminda, Harran
Universitesi Veteriner Fakiiltesi Su iiriinleri ve Hastaliklar
Anabilim Dali biinyesindeki akvaryum {initesinde 7 farkli
tlirde siis baliklarindan gesitli klinik belirtiler gosterip, dlen
baliklarin 6liim sebeplerinin saptanmasi amaciyla inceleme
yapildl. Bu 7 tiirden sadece “Labidochromis caeruleus” ve
“Xiphophorus hellerii” de benzer klinik semptomlar gozlen-
diginden ve her iki tiirden 5’er tane alinip, nekropsi yapil-
mistir. Olen baliklardan dis muayene sonrasi karin boslugu
acilarak makroskobik gozlem yapilmistir. Karacigerde goz-
lemlenen degisikliklerden dolay: karaciger bir bitiin olarak
cikarilmis ve %10 Neutral Buffer Formalinde 48 saat siirey-
le fikzasyonu saglanmistir. Fikzasyon sonrasi dokular akan
¢cesme suyunda gece boyunca yikandiktan sonra rutin doku
takibi islemi (sirasiyla %70, %80, %90, %96 ve absolut al-
koller, ksilol, ksilollii parafin, yumusak parafin (46-48 °C’'de
erimis) ve sert parafin (56-58 °C’de erimis) gerceklestirildi.
Takip islemi yapilan dokular parafin bloklara gémiildii ve her
bir parafin bloktan rotary mikrotomla 4 mikron kalinliginda
kesitler lamlara alindi. Kesitler etiivde 1 saat bekletildikten
sonra 5’er dakika 3 kez ksilol ve ardindan da %100, %96,
%90, %80, %70’lik alkollerden gecirildi sonra Hematok-
silen-Eosin (HXE) yontemi ile boyandi (Nazan Deniz ve ark
2014) ve 151k mikroskobunda (Olympus BX51) incelendi. Ge-
rekli goriilen olgulardan fotograflar ¢ekildi (Olympus DP12
Microscopic Digital Camera Systems).

Boyraz ve ark.

Sekil 1-2. “Labidochromis caeruleus” ve “Xiphophorus hellerii” baliklarinda yagh
karaciger gortntiisi

Bulgular

Klinik olarak “Labidochromis caeruleus” ve “Xiphophorus hel-
lerii” baliklarinda benzer klinik semptomlar gézlenmistir.
istahsizlik, zayiflama, asites, su yiizeyine yakin yiizme, renk-
te koyulagsma ve matlasma, solungag hareketlerinde azalma,
durgunluk, dengesiz yiizme, baliklarin kendi aralarinda da-
ginik olarak ytizdiikleri gézlendi. Dis bakilarinda baliklarda
renkte koyulasma, solungaglarda solgunluk, ekzoftalmus,
aniiste prolapsus gozlendi. Karin boslugu acildiginda ise
icerisinin 1-2 ml kadar serosanginoz eksudatla dolu ve mu-
kozalarin anemik oldugu goriildii. Ayrica mide ve bagirsakta
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Boyraz ve ark.

Sekil 5. Sar1 prenses balig1 karacigeri histopatolojik bulgusu HXE20

Sekil 6. Kilig kuyruk balig1 karacigeri histopatolojik bulgusu HXE20

Sekil 7. Sar1 prenses balig1 karacigeri histopatolojik bulgusu HxE10

yer yer kanamalarin oldugu ve liimenlerinde sar1 mukoid bir
salgl oldugu gozlendi. En dikkat cekici degisiklikler karaci-
gerde gozlendi. Karaciger sari-kahverengi bir renkte, asiri
biiyiimiis, gevrek ve kolayca parcalanabilecek bir kivamda
olup, kenarlarinin kiitlestigi ve yer yer petesiyel kanamalarin

Sekil 8. Kili¢ kuyruk balig1 karacigeri histopatolojik bulgusu HXE10
oldugu gozlendi ( Sekil 1 ve Sekil 2).

Mikroskobik bakida ise, pek ¢ok hepatosit sitoplazmasinin
makro ve mikro vezikiiler seklinde, yag damlaciklari ile dolu
oldugu, bunlardan biiyiiklerinin neredeyse hiicrenin tama-
min1 doldurup, hiicreyi asir1 genislettigi ve hiicre ¢ekirdegini
hiicre zarina dogru iterek, karyopiknoz yada karyoreksize
ugrayan niiklear materyallerin koyu mavi veya mor noktacik-
lar seklinde oldugu ancak hiicre zarinin biitiinliigiini koru-
makta oldugu gozlendi (Sekil 3,4). Karaciger hiicrelerindeki
yagh degisikliklerin santral venlerden lobiiliin ortalarindaki
hepatositlere ve hatta periportal alanlara dogru yayginlik
gosterdigi izlendi (Sekil 5,6,7,8). Daginik odaklar seklinde-
ki karaciger hiicrelerinin siskin bir sekilde dejenere ve yer
yer nekroze oldugu gorildii (Sekil 7,8). Steatoza eslik eden
yangisal reaksiyon neticesinde hiicre infiltrasyonlar1 damar
cevrelerinden paransim dokuya dogru dagihm gosterdigi
goriildi. Parankim dokudaki dejenere hepatosit cevrelerine
infiltre olan Heterofil (balik notrofili)'den ziyade ve cogun-
lugunu mononiikleer hiicrelerin olusturdugu l6kosit infilt-
rasyonu gozlendi (Sekil 5,6). Hepatositler ile sinuzoidlerdeki
disse araliklarinda eritrosit varligi ile karakterize hemorajik
alanlar ¢ogunluk yangi hiicreleri ile birlikte goriildii(Sekil
7,8). Yagh degisikliklerin siddetli oldugu ve yangisal degi-
siklerin uzun stirdiigii bolgelerde yangi hiicreleri ile beraber
periselliiler fibréz bag doku tesekkili goriildi (Sekil 5,6).
Damarlarda vaskiilite bagl perivaskiiler monontiklear hiic-
re infiltrasyonlar1 goriildi (Sekil 4,5). Damar limenlerinde
saglam ve lize olmus eritrosit, polimorf ve monontklear
hiicreler ile dolgunluk gosterdigi bazi1 bolgelerde tromboz
olusturdugu gorildi. Birgok damardaki hiperemik durumla
beraber vena portadaki eritrosit dolgunlugu oldukea siddet-
liydi (Sekil 4,5,7,8).

Tartisma
Karaciger, kemikli baliklarda anterior ve posterior olmak

tizere iki loplu, nispeten biiytk bir organdir. Diiz, koyu
kahve renktedir. Sindirim kanalinin kranial kisminin he-
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men yaninda yer alir. Karacigerin anterior (sag) lobu safra
kesesini igerir. Posterior (sol) lobu da dalag: oérter. Karnivor
baliklarda genellikle kirmizimsi kahverengi renkte; her-
bivor baliklarda ise a¢ik kahve renklidir. Ancak, yilin bazi
donemlerinde sar1 veya beyaza yakin renkte olabilir. Bizim
calistigimiz tiir olan Labidochromis caeruleus'un karaciger
genel yapist diger teleostlarla benzerlik gostermekteyse
de, hepatositlerin merkezi ven etrafinda diizglin kordonlar
halinde izlenmesi bircok ayni tiirde gériilmez (Ugiincii ve
ark 2010, Karaman ve Dérticti 2017). Baliklarda karaciger
histolojisi, memeli karaciger histolojisinden farkliliklar gos-
termektedir. Memelilerde karaciger dokusunda lobiillere
ayrilma, her lobiiliin kdésesindeki bag dokusunda (Kiernan
araligl) safra kanalinin, hepatik arterin ve portal venanin
bir kolu goriiliir. Memelilerdeki lobiiller ¢cok kenarl sekilde
olup, birbirinden bag dokusu simirlari ile ayrili, bu 6zellik
baliklarda sadece alabaliklarda yalanci lobiil seklinde goril-
ir. Bu yap1 diger baliklarda tiirlere gore degisiklik gosterir
ve genellikle karigiktir. (Tanyolag 1999, Genten 2009, Timur
2013).

Laboratuvarimizda yetistirilen 7 tir balik icerisinde “La-
bidochromis caeruleus” ve “Xiphophorus hellerii” Balig1 tiir-
lerinin benzer klinik semptomlari, otopsi ve mikroskobik
bakilar1 bizi non-alkolik steatohepatitis tanisina yoneltti.
Her ne kadar karaciger yaglanmasinin kesin nedenleri or-
taya konulmamis olsa da; balik karaciger yaglanmasinda
bazi temel sebep siralanmistir. Bunlar; besleme hatalari
(kalitesiz yemlerle besleme, yiiksek enerjili yemle besleme,
dengesiz besleme, bazi mineral ve vitaminler bakimindan
yetersiz besleme v.s.), cevre kirliligi (toksik maddeler, bozuk
yemler, ila¢ v.s.) ve tir farklihg1 gibi sebeplerdir (Roberts
2012, Zhenyu 2014). Beseri hekimlikte yapilan ¢alismalarda
da benzer sebeplerle beraber enfeksiy6z etkenler stres,
hormonal bozukluklar ve hipoksiye bagl sebeplerin de
karaciger yaglanmasina yol actigi bildirilmistir (Kumar ve
ark 2017). Ayni akvaryum tinitemizde yasayan baliklar ayni
piyasa yemleriyle ve standart yemlemeye tabi tutulmuslardir.
Bu durum séz konusu tiirlerimizin saglikli tiirlerimize gére
karaciger yaglanmasina daha hassas olduklari kanaatini akla
getirmistir. Yemlerin uygun kosullarda muhafaza edilmesi,
yeterli miktarda ve siklikta yemlemenin yapilmasi, gerekli
vitamin mineral takviyelerinin yapilmasi durumlar goz
oniine alindiginda yaglanma sebebinin bozuk yem, yetersiz
ve asirl yemlemeye bagl olmadigini ortaya koymaktadir.
Akvaryumdaki suyun ilag/toksik maddelerden temiz olmasi,
oksijenlenmenin yeterli yapilmis olmasi; toksikasyon,
stres ve hipoksiye bagl yaglanma ihtimallerini de ortadan
kaldirmaktadir. Ayrica toksikasyon gibi oksijen-enerji
metabolizmasindaki bozukuluklar ve ya dogrudan hipoksiye
bagl yaglanmalar daha ¢ok ters kan akimi dolayisiyla artere
yakin hepatositlerde steatoz olusumuna yol agmaktadir. Bi-
zim mikroskobik degerlendirmemizde yaglama sadece arter
periferlerinde yogunluk géstermemis olmasi da yaglanmanin
toksikasyon/hipoksiye bagl gelismedigi kanisini destekl-
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emektedir. Klinik bulgular degerlendirildiginde her ne kadar
enfeksiyon varligini akla getirmis olsa da yapilan otopside
sistemik olarak makroskobik bir degerlendirme yapildiginda
viral ve bakteriyel enfeksiyon ve ya parazit enfestasyonuna
isaret edecek spesifik herhangi bir patolojik bulguya da
rastlanmamisti. Mikroskobik incelemede karacigerdeki
yaglanmanin yani sira enfeksiyon durumunda bas gosteren
yangisal hiicre infiltrasyonlarinin enfeksiyéz durumdan zi-
yade artan lipit perokidasyon ve oksidatif stres reaktif tiriin-
leri ile nekro-inflamasyona bagh gelistigi distnilmiistir.
Clinkdi bu bulgularin asir1 yaglanmada daha sik gozlen-
mesi ve otopside septisemi durumunun goériilmemesi bu
diisiincemizi destekler niteliktedir. Baliklarin, asir1 yagh
veya kolay sindirilebilir karbonhidratlardan zengin ytiksek
enerjili diyetlerle beslenmesinin karacigerde yaglanmaya
yol actig1 bildirilmistir (Phillips ve ark1953, Roberts 2012).
Calismamizdaki balik tiirlerinin de yaglanmanin genel sebe-
pleri degerlendirildiginde, yiiksek enerjili yem tiiketimine
bagli olarak karacigerlerinde yaglanma olustugu diisiincesini
akla getirmistir. Alabaliklarda yagh degisikliklere iliskin
olarak ortaya ¢ikan yavas hareket, daginik olarak ylizeye
dogru yiizme, renklerinin koyulagsmasi ve matlagmasi, ane-
mi, ekzoftalmus gibi klinik bulgular tasidiklari, otopsilerinde
ise solungaclarin solgun, karinlarinda eksudat birikiminin
varligl, karaciger renginin sarardigl ve biiylimiis oldugu
bildirilmistir (Korkut ve ark 2002). Calisma materyallerimiz-
de de gozlenen klinik ve mikroskobik bulgular alabaliklarda
gozlenen yagh karaciger hastaliginin bulgular: ile uyum
gostermektedir. Baliklarda karaciger yaglanmasinda erkek
ve yagh baliklarin, disi ve geng¢ baliklara gére daha duyarh
olduklar1 bildirilmistir. Karaciger yaglanmasi ciddi bir
hastalik olup, 6énemli fonksiyonlar yiiklenen bu organin
bozuklugunda kan yapimi aksamakta immun sistem
zayiflamaktadir. Bu nedenle yaglanmaya sebep olan cesitli
cevresel faktorlerle ilgili tedbir alinmali, yiiksek enerjili yem-
lemelerden kaginilmali ve beslemede vitamin mineral takvi-
yesi yapilmali (Karaman ve Yiingiil 2014). Aksi takdirde orga-
nizma direncinin azalmasi ile ¢esitli hastaliklarin olusumuna
davetiye cikacaktir. Hedef tiirlerimizin tiimiiniin de ergin ve
cogunlugunun erkek olmasi (Labidochromis caeruleus (4/1),
Xiphophorus hellerii (3/2)) bu kaniy1 destekler niteliktedir.
Ancak cinsiyet ve tiir duyarliligi bildirilmis olmasina ragmen
soz konusu olan bu her iki tiirimiizde de ne basit steatoz ne
de steatohepatitis olgusu bildirilmemistir. Genellikle yagh
degisikliklerin mikroskobik incelenmesi amaciyla Sudan-I,
Sudan-II, Sudan Black ve OilRed boyama yontemleri basaril
sonuglar vermekle beraber biz, benzer calismalarda yaygin
olarak kullanilan, HXE boyama yontemini kullandik, yagh
degisikliklerde yuvarlak ve ovid sekilli, kenarlar1 keskin olan
bu olusumlarin hiicre ¢ekirdegini hiicre zarina sikistiriyor
olmasi gézlemimizde glikojen birikimi ve hidropik dejenera-
syonundan ayrimini saglamaktadir. incelenen iki tiiriin mak-
roskobik bulgulari arasinda ciddi farklar bulunmamaktadir.
Her ikisinde de sar1 kahverengi renk degisimi ve biiytime
gorilmistir. Mikroskobik bulgularimiz daha 6nceden
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bildirilen (yag vakuolleri, yangi hiicreleri ve fibrozis) mikros-
kobik bulgularla uyum gostermektedir (Takashi ve Fukusato
2014). Mikroskobik olarak ise yine iki tiir arasinda dnemli
farklar bulunmasa da Sar1 Prenses Baliginda yaglanmanin
daha siddetli oldugu Kili¢ Kuyruk Baliginda da yangi hiicrel-
erinin daha 6n planda oldugu gézlendi.

Diinya capinda yayginligi nedeniyle, insan NAYKH 'sinin
histopatolojisini ve patofizyolojisini yansitan c¢esitli hay-
van modelleri gelistirilmistir. Uygun hayvan modellerinin
secimi, bu alanda Kkarsilasilan temel sorularin basinda
gelmektedir. insanlardaki NAYKH 'nin altinda yatan, hala
bilinmeyen mekanizmalarin aciklanabilmesi icin Zebra
balig1 (Daniorerio ) ve medaka ( Oryziaslatipes )gibi kiiglik
balik modellerinin, yararli ve onemli oldugu, kolaylikla
manipiile edilebilen bu organizmalarin, hastaligin teda-
visi icin cesitli kimyasal bilesiklerin terapotik etkinliginin
degerlendirilmesinde kullanilmasinin 6nemli avantajlar
sagladig1 ve molekiiler patojeninin ¢6ziilmesinde kii¢iik balik
modellerinin kullaniminin 6nemli oldugu bildirilmektedir.

Kemirgen modelleri nispeten biiyiik bir viicut boyutuna sa-
hiptir ve hayvancilik isletme maliyetleri olduk¢a ytiksektir.
Ayrica, karacigerlerini anormallikler acisindan incelemek
icin ¢ok sayida kemirgen feda edilmeli ve i¢ organlari cer-
rahi olarak izole edilmelidir. Bu gereksinim, ¢oklu hayvan-
larda karaciger durumunun es ve gercek zamanli, siirekli
olarak izlenmesine izin vermemektedir. Zebra balig1 ( Da-
niorerio ) ve medaka ( Oryziaslatipes ) gibi kii¢iik baliklar
kisa bir tiretim siiresine sahip olduklarindan verimlidir ve
kiiciik boyutlar1 nedeniyle barinma ve giinliik bakim maliy-
eti distiktiir. Fakat karaciger biyolojisini incelemek i¢in ze-
brafish kullanmanin teknik avantajlar1 olmasina ragmen
farkl karaciger hastaliklarinin hangi yonlerinin baliklarda
modellenebilecegini tanimlamak icin zebrafish karaciger
homeostazisi ve fizyolojisi hakkinda daha derin bir bilgi ed-
inilmesi gerekliligini belirmektedirler. (Asaoka ve ark 2013,
Pham ve ark 2017, Lau ve ark 2017).

"Labidochromis caeruleus" ve "Xiphophorus hellerii" tiirl-
erinin ¢ok yaygin olmasi, barinma ve giinliikk bakim maliy-
etlerinin diisiik olmasi ayrica yag dejenerasyonun bu denli
yaygin lokalizasyonla ve ilerlemis sathada net bir sekilde
karacigerdeki yaglanmalari histopatolojik incelmeye im-
kan taniyor olmasi bu iki tiiriin de karaciger yaglanmasi
icin yapilan modellemelerde Zebra balig1 ( Danio rerio ) ve
medaka ( Oryzias latipes) gibi farkli ve yeni bir model balik
olabilecegini diisiindiirmektedir.

Oneriler

S6z konusu balik tiirlerin yapilan klinik gézlemler, nekropsi
bulgular1 ve histopatolojik incelemeler 1s18inda hiicrelerde
makro ve mikro vezikiiler yag damlaciklarinin varhig1 ve bu
yag dejenerasyonu ile beraber yangisal reaksiyonun goriilme-
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si nedeniyle non alkolik steatozhepatitis tanis1 konulmustur.
Tiim baliklar i¢in standart besleme ve bakimin yansira op-
timum yetistirme kosullarinin saglanmasi sonucunda diger
tiirlerin aksine bu iki tiirde benzer klinik bulgular ve patolo-
jik degisiklikler gozlenmistir. Bu durum her iki tiiriinde diger
tlirlere gore piyasada yemlere karsi daha duyarli olduklarini
gostermistir. Olgu materyalimizi olusturan her iki tiri-
miizde de ne basit staetoz ne de non alkolik steatozhepatitis
vakas1 bildirilmemistir. Bu dikkat ¢ekici durum ayni zaman-
da yag dejenerasyonunun bu denli yaygin lokalizasyonla ve
ilerlemis safhada net bir sekilde karacigerdeki yaglanmalari
histopatolojik incelemeye imkan taniyor olmasi bu iki tiiriin
de karaciger yaglanmasi lizerine yapilacak calismalarda
model organizma olabilecegi kanaatine vardirmistir. Ayrica
karaciger yaglanmasi énemli bir metabolik hastalik olup, bu-
nun 6nlenmesi i¢in optimum yasam kosullarinin saglanmasi
ve uygun besleme yapilmasi gerekmektedir.
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