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Amag: Calismamizda, solunum yolu ile uygulanan formaldehit’in sican testislerinde yaptigi hasar histolojik olarak
arastirildl. Ayni zamanda, bu hasatlara karst aromaterapi uygulamalarinda stk kullanilan lavanta yaginin muhtemel
koruyucu etkileri de incelendi.

Gere¢-Yontem: Bu amagla, 21 adet Wistar-Albino cinsi erkek si¢an kullanildi. Grup I’deki sicanlar kontrol olarak
kullanilirken, Grup II’deki siganlar, 35 giin boyunca solunum yoluyla formaldehit’e (10 ppm/1saat) maruz birakild:.
Grup IIT’deki siganlara ise formaldehit uygulamasinin yani sira saf lavanta yag (1ml/1saat) yine solunum yoluyla
verildi. Uygulama sonunda hayvanlar sakrifiye edildi ve histolojik incelemeler icin testisler ¢ikariddt. Calismada, tubuli
seminiferi contorti ¢aplari, Leydig hiicre sayilart ve ¢ekirdek hasarli Leydig hiicreleri incelendi.

Bulgular: Formaldehit’e maruz kalan siganlar kontrol grubu ile karsilagtirildiginda, tubtl caplart ve Leydig hicre
saytlarinda azalma, cekirdek hasarli Leydig hucrelerinde ise artma tespit edildi. Ayrica tubtl duvatlarinda atrofik
degisiklikler gézlendi. Formaldehit maruziyetiyle birlikte lavanta yagi uygulanan grupta ise, formaldehit maruziyetine
bagli olarak testiste gelisen histolojik degisikliklerin diizelmis oldugu belitrlendi.

Sonug: Solunum yolu ile formaldehit matruziyetine bagl olarak testiste 6nemli histolojik hasarlarin meydana geldigi ve
bu hasarlara karst lavanta yaginin koruyucu 6zellik gosterdigi tespit edildi.

Anahtar Kelimeler: Formaldehit, Lavanta Yagi, Testis, Histoloji, Rat

The Histological Evaluation of the Testes of Rats which Applied Formaldehyde and Lavender Oil

Aim: In our study, harmful effects of formaldehyde (FA) inhalation on the testes were investigated histologically. In
addition, the possible protective effects of lavender oil which often used in aromatherapy, were examined against
these damages.

Material-Methods: For this purpose, 21 albino-Wistar rats were used. The rats of group I was used as control group.
The rats of group II were exposed FA (10 ppm/ Thour) for 35 days. The rats of group III inhaleted lavender oil
(Iml/1 hour) with FA. At the end of the experiment, all rats were sacrified and testes were removed for histological
examination. In this examination, the diameters of seminiferous tubul, Leydig cells and Leydig cells with damaged
nucleus were determined.

Results: When the rats were exposed to formaldehyde compared with the control group, it was determined that the
diameter of tubuls and number of Leydig cells were decreased and Leydig cells with damaged nucleus were increased.
And also it was seen that there were atrophic changes in the tubuls. In the group in which the lavender oil was applied
with formaldehyde exposure it was determined that the histological changes of testes occured via FA exposure were
improved.

Conclusion: It was shown that harmful effects of FA on testes occured via formaldehyde exposure and lavender oil
have protective effects to the these damages.
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Formaldehit (FA) bulundugu her ortamda oda sicakliginda gaz haline gecebilen ve suda ¢ok iyi
¢cozlnen reaktif bir maddedir.
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Kose ve ark.

Aldehit ailesinin basit bir tyesi olan FA (CH20)
renksiz, keskin kokulu ve mukoz membranlar icin
irritandir.! Stvi olarak metanolin oksidasyonundan elde
edilir. FA viicuda alindiktan sonra karacifer ve
eritrositlerde formaldehit dehidrogenaz enzimi (FDH)
katalizorligiinde formik aside metabolize olur.!?

Endistriyel ~ sahada ~FA  yaygin  bir  sekilde
kullanilmaktadir. Boya ve plastik  sanayi, yapt

izolasyon malzemeleri, tekstil endistrisinde, kontrplak
sanayiinde, hali, mobilya, duvar kaplamalarinda ve ev
temizlik Granlerinde kullamlmaktadir.? Tip alaninda ise,
FA’nin kullanmimt  laboratuvatlarda yogunlasmaktadir.
Anatomide kadavra ve organlarin tespiti, bozulmadan
uzun sire saklanmast FA havuzlarinda yapilmaktadir.
Yine diseksiyon yapan anatomistler ve tp fakiltesi
ogrencileri FA’dan etkilenmektedir. Histoloji ve patoloji
laboratuatlarinda  dokularin  fiksasyon —asamasinda
kullandmaktadir.* Dis  hekimliginde kaplamalarin
yapisinda, klinikte inat¢i sistit tedavisinde ve bazt
ilaglarda  da  koruyucu madde olarak FA’dan
faydalandmaktadir. Ayrica hemodiyaliz soliisyonlar: da
formalin  icermektedir.  Sigara  dumanmin  da
formaldehit igerdigi bilinmekte ve her pakette
ortalama olarak 0.38 mg kadar alinmaktadir. Dizel
araglarin eksoz dumaninda, fuel-oil benzin ve dogal
gazda, aga¢ ve odunun yanmasiyla ortaya ¢ikan FA,
hava kirliliginin sebepleri arasinda gésterilmektedir.>0

Yapilan cesitli calismalarda formaldehitin,
organizmadaki bir¢ok sistem tzerinde zararh etkiler
gosterdigi bildirilmistir.” Ureme sistemi iizerinde de
olumsuz ectkilere sahip olan bu madde, infertiliteye
neden olmaktadir.!0-12

Deney hayvanlart tizerinde yapilan aragtirmalarda, FA
maruziyetinin testis morfolojik yapisini bozdugu ve
serum testosteron diizeylerinde bir disise neden
oldugu bildirilmistir. Ayrica formaldehitin sperm sayist
ve hareketliligini azalttigl, anormal sperm oraninda ise
artiga neden oldugu yine bu arastumalarda ifade
edilmigtir.13-16

Aromaterapi, aromatik bitkilerden elde edilen saf
esansiyel yaglarin tedavi amaciyla kullanilmasina denir.
Aromaterapi uygulamalarinda sik kullandan yaglardan
biri de lavanta yagidir. Lavanta bitkisinden (lavandula
officinalis) su buhari distilasyonu ile elde edilen bu yag;
9%30-40 oraninda linalol, %35-55 oraninda da linil asetat
icermektedir. Ayrica bu yag igerisinde geraniol, 6kaliptol
ve borneol gibi terpenik maddeler, taninler ve kafeik asit
bulunmaktadir.!7-19

Halk hekimliginde cesitli infeksiyonlar, anksiyete, mide
agrilart  ve  bobrek  problemleri  gibi  bir¢ok
rahatsizliklarin tedavisinde kullanian lavanta yagi, ayni
zamanda afrodizyak bir etkiye sahiptir.!9-2!
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Son  zamanlarda  yapilmis olan  caligmalarda,
antidepresan 6zellikleri gdsterilen lavanta ugucu yaginin
insanlar tizerinde sedatif, hipnotik ve hipotansif bir etki
olusturdugu  bildirilmistir.?>?*  Bunun yant sira,
infertilite tedavisinde de lavanta ucucu yaglarinin
kullanildig1 belirtilmistir.? Yapilan bazt ¢alismalarda da
lavanta yagmin antioksidan aktiviteye sahip oldugu
gOsterilmistir.?>26. Ancak yapmis oldugumuz literatiir
taramalarinda, lavanta yaginin treme sistemi tizerindeki
etkileri ile ilgili deneysel bir ¢alismaya rastlanmamustir.

Sicanlar tizerinde gerceklestirmis oldugumuz ¢alismada
ise Uteme sistemi Uzerindeki FA  toksisitesi
incelenmistir. Ayrica c¢alismamizda FA toksisitesine
bagl olarak olusan degisikliklere karst lavanta yaginin
muhtemel koruyucu etkileri de degerlendirilmistir.

Gereg ve Yontem

Calismamizda 21 adet eriskin Wistar Albino cinsi erkek
sican ¢ esit gruba ayrildi. I. gruptaki hayvanlar kontrol
olarak  kullanildi.  Grup II’ deki sicanlar ise
100cmX50cmX20cm ebatlarindaki cam fanus icerisinde
ginde 1 saat siireyle 10 ppm dozundaki formaldehite
(formalin, Sigma-Aldrich Formaldehyde %37 solution,
Deisenhofen, Germany) maruz birakildi. Son gruptaki
hayvanlara da FA maruziyeti ile birlikte ve de yine
giinlik olarak lavanta yagi (Mecitefendi, Izmir) (1ml/1
saat) ayni cbatlardaki cam fanus igerisinde solunum
yoluyla uyguland.

Deney stresi sonunda tim hayvanlar dekapitasyon
yontemiyle o6ldurildi. Her gruptan alinan testisler,
Bouin solisyonunda tespit edildi. Dehidratasyon
isleminden sonra rutin histolojik takip serilerinden
gecirildi. Daha sonra dokular parafin bloklara gémiildd.
Mikrotomda 5um kesitler alinarak, Hematoksilen-Eozin
(H&E) ve Masson Trikrom ile boyandi Hazirlanan
preparatlar aragtirma mikroskobunda (Olympus BX-50)
incelendi. Buyik buytutmede (X40) Leydig huicreleri
saptandt ve her grupta 100 interstisyel alan tespit
edilerek sayildi.

Biitin gruplara ait preparatlarda Leydig hiicrelerinde
meydana gelen ¢ekirdek hasarlart (piknoz, karyoreksis,
karyolizis) incelendi. Tubuli seminiferi contorti’lerdeki
etkilenmeyi saptamak icin, mikroskoba eklenen okiiler
mikrometre araciigt ile her gruba ait tubil caplan
oletldi.

Istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler icin bilgisayar ortaminda “SPSS
12.0 for Windows” istatistik programi kullanildi. Ttm
gruplarin degerlendirmelerinde “Kruskal Wallis Testi”,
ikili kargilastirmalarda ise “Mann-Whitney U Testi”
uygulandi. p<0.05 ve daha asagi degerler anlamli kabul
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edildi. Sonuglar aritmetik ortalamatstandart sapma
(SS) olarak gosterildi.

Bulgular

FA uygulanan gruplarda, uygulamanin 10. giiniinden
sonra tiylerde sararma bagladi.  Grup II’deki
hayvanlarda gorilen sararma, Grup IIl’e gére daha
belirgindi. FA irritasyonuna baglt olarak sik g6z kirpma,
kesik nefes alma, burun temizliginde artma, sik aksirma
ve agirt yalanma bulgulari saptandr.

Hematoksilen-Eozin ve Masson Trikrom ile boyanan
preparatlar  incelendiginde, Grup Te ait testis
dokularinin normal yapida oldugu gézlendi. Grup
II’deki siganlara ait testis dokularinda ise Leydig hiicre
sayisinda belirgin azalma vardi (p<<0,001). Grup IIT’teki
Leydig hucre sayisy, Grup II'ye goére kiyaslandiginda
anlaml bir artis oldugu (p<<0,01) ve kontrol degerleriyle
istatistiksel anlamda esit oldugu belirlendi (p>0,05)
(Sekil 1).

Grup IT’deki siganlarin Leydig hiicrelerine ait ¢ekirdek
hasarlari, Grup Te gbre belirgin olarak artmistt
(p<0,001). Grup IIl’te gorilen ¢ekirdek hasatlt Leydig
hiicre sayist, Grup II’deki hayvanlardan daha azdi
(p<0,001) (Sekil 2,3).

Grup II’deki hayvanlara ait tubuli seminiferi contorti
gaplari, Grup Te gére azalmist. Grup IIl’e ait
hayvanlarin tubuli seminiferi contorti ¢aplari, Grup IT’ye
gore yitksekti. Fakat bunlar istatistiksel olarak anlamli
bulunmads (p>0,05) Sekil 4).
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Sekil 3. Grup II’ye sicanlarin  Leydig  hiicre
cekirdeklerinde meydana gelen  hasarlar.
Piknotik  htcreler (kalin  ok), hasarlanmis
Leydig hiicreleri (ince ok), I: Interstisyel alan,
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Kose ve ark.

Tartigma

Formaldehit’in, solunum sistemi, sindirim sistemi, sinir
sistemi, deri ve goz gibi bircok organlara zararl etkileri
oldugu, ayrica mutajenik ve karsinojenik &zelliklere
sahip oldugu yapilan ¢aligmalarda gosterilmistir.”-%27-2
Bununla beraber FA’nin treme sistemleri tizerine de
olumsuz etkileri bulunmaktadir. Yapilan deneysel
calismalarda, gerek sistemik gerekse solunum yolu ile
disaridan uygulanan formaldehitin testis morfolojisinde
ve spermatogenetik hiicrelerde degisikliklere neden
oldugu gosterilmistir.10-16

Formaldehit'in  etkiledigi ~ organlardan  birisi de
testislerdir. Gergeklestirmis oldugumuz bu deneysel
calismada, Grup I ile kiyaslandiginda Grup II’deki
hayvanlara ait Leydig hiicre sayisinda azalma ve bu
hucrelerin ¢ekirdeklerindeki hasarlarda ise bir artis tespit
edilmistir. Sarsilmaz ve ark.!>16 sicanlar Uzerinde, hem
subakut hem de subkronik dénemde uyguladiklart
FA’nin, Leydig htcreleri ve gekirdekleri tizerinde elde
ettikleri ~ bulgular,  c¢alismamizt  desteklemektedir.
Chowdhury ve ark,” 30 gin boyunca her gin
intraperitoneal olarak uyguladiklart FA’nin (5, 10, 15

mgkg dozlarinda) Leydig hucrelerinin  yapist  ve
fonksiyonlarinda ~ bozulma  meydana  getirdigini
bildirmislerdir. ~ Tubtl ¢aplart  acgisindan  yapilan

mikroskopik incelemelerde, Grup II’ye ait hayvanlarin
tubuli seminiferi contorti caplarinda Grup I’e gore
belirgin azalma oldugunu tespit ettik. Ozen ve ark.,28 91
gin boyunca (subkronik) uyguladiklari 5-10 ppm
dozundaki formaldehitin tubtl ¢aplarinda  belirgin
azalmaya (p<0,001) neden oldugunu gostermislerdir.
Benzer sekilde, Golalipour ve ark3 18 hafta boyunca
solunum yolu ile uyguladiklart FA’nin (haftada 4 gin,
giinde 4 ve 2 saat; haftada 2 giin giinde 2 saat) tubiil
capinda ve tubtl epitel ylksekliginde belirgin azalma
meydana getirdigini ifade etmislerdir. Zhou ve ark.’nin%
yaptiklari ¢alismada, iki hafta boyunca (giinde 12 saat 10
mg/m? dozunda) solunum yolu ile uygulanan FA, tubuli
seminiferi contorti’lerde atrofi ve dejenerasyona neden
olmugstur.  Yaptlan bu  c¢alismalar  bulgularimiz
desteklemektedit.

Formaldehitin gesitli dokularda oksidatif hasara neden

oldugu c¢ok sayida deneysel arastirmada ortaya
konmustur.3-%#  Ozen ve ark’nin3 testis dokusu
tzerinde yaptiklart  calismada, solunum  yoluyla

uyguladiklart FA’nin, bir antioksidan enzim olan
siperoksit dismutaz (SOD) yapisinda bulunan bakir ve
cinko seviyelerini diigirdigini ifade etmislerdir. Bu
dustisten dolayt testiste oksidatif hasarin meydana
geldigini; bu oksidatif hasarin  da spermatozoal
anormalliklere neden olabilecegi ifade edilmistir.
Testisle ilgili diger bir ¢alismada da, bir ay boyunca
intraperitoneal yoldan 10 mg/kg dozunda uygulanan
FA, antioksidan enzimlerden SOD ve glutatyon
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peroksidaz seviyelerini azaltugr ve oksidatif hasar
gosteren  malondialdehit  degerlerini  de  artirdig
bildirilmistir.3> Yukaridaki calismalarda gorilecegi tzere
FA  testis dahil bir¢cok organda oksidatif hasar
olusturmaktadir.?-3  Calismamiz tespit
ettigimiz, Leydig hiicreleri, Leydig hiicre ¢ekirdekleri ve
tubiil ¢aplarindaki degisikliklerde, FA’nin oksidatif hasar
olusturmast sebep olarak sayilabilir.

sonucunda

Cesitli  caligmalarda lavanta yaginin  antioksidan
sistemler tzerine olan olumlu etkileri gOsterilmistir.
Yang ve ark’nin?®®  yapmis  olduklarn = 2,20-
diphenylpicrylhydrazil ~ (DPPH)  serbest  radikal
temizleme testinde yiiksek oranda aktiviteye sahip
oldugu gosterilmistir. Ayrica bu calismada lavanta
yaginin 6nemli komponentlerinden birisi olan linoleik
asit ile yapilan lipid peroxidasyon testinde %58
oraninda peroksidasyonu engelledigi gosterilmistir.
Yapilan bagka bir calismada da, lavanta yagi koklatilan
insanlarin  tikirik  salglarinda 1,1-diphenyl-2-
picrylhydrazil (DPPH) serbest radikal temizleme testi
uygulanmis  ve  serbest  radikal  temizleme
aktivasyonunda artis tespit edilmistir. Lavanta yaginin
bu etkisinin parasempatik sinir sistemi tizerinden etki
etmesine baglanmaktadir.?® Yapmis oldugumuz bu
calismada ise formaldehit maruziyetiyle birlikte lavanta
yagt uyguladigimiz sicanlarda testislerde diizelmelerin
oldugu tespit edilmistir. Bu diizelme, lavanta yaginin
yukarida aciklandigr sekilde antioksidan etkisinden
kaynaklandig1 kanaatindeyiz.

Grup IT’e ait testis dokulart Grup II'ye gore
kiyaslandiginda, ILeydig htcre sayilarinda  artma
(p<0,01), ¢ekirdek hasar sayisinda ise belirgin bir azalma
gorilmektedir (p<<0,001). Tubuli seminiferi contorti
caplart degerlendirildiginde ise; Grup II’ye gére bir artis
oldugu tespit edildi. Fakat bu artis istatistiksel olarak
anlamli degildir (p>0,05). Yapilan bazi ¢alismalarda da,

testiste  oksidatif hasar sonucu meydana gelen
bozulmalarin, uygulanan gesitli antioksidanlar ile
diizeldigi ifade edilmistir.>> Zhou ve ark.’nin¥

uyguladiklart E vitamini, FA maruziyeti sonucu testiste
olusan oksidatif hasari ve histopatolojik bozulmalar
engellemistir. Tirk ve ark’nin® testisler tzerinde
yaptiklart ¢alismada da, siklosporin A’nin neden oldugu
oksidatif hasar ve histolojik bozulmanin likopen
tarafindan 6nlendigi bildirilmistir. Bu ¢alismalardan da
anlastlacagi tzere testiste, antioksidanlar tarafindan
oksidatif hasarin  engellenmesi ile histopatolojik
bozulmalarda diizelme gorilmistir. Calismamizda,
Grup IIT’teki testise ait histopatolojik bozulmalarin
Grup IT’ye gére anlamli bir sekilde diizelmesini, lavanta
yagiuun  antioksidan  etkisinden  kaynaklandigini
dustinmekteyiz.

Sonug olarak, solunum havasinda bulunan formaldehit
treme  sisteminde  olumsuz  etkiler = meydana



getirmektedir. Bununla beraber, solunum yolu ile

uygulanan

lavanta yagt da, antioksidan &zelligi

sayesinde bu olumsuzluklart kismen gidermektedir.
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