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Abstract: The production of reactive oxygen species (ROS) or free radicals arise
from oxidative stress and they are formed by oxygen or other molecules. Excessive
amounts of free radicals may damage lipids, proteins, and nucleic acids and may
cause carcinogenesis. Boric acid and propolis are used extensively in
pharmaceuticals and industrial materials, and their antioxidant roles have recently
attracted attention. In this study, the effects of Boric Acid (14 mg / kg) and Propolis
(100, 200 mg / kg) injected into exposed to vascular disorder by surgical procedure
and healthy adult Sprague Dawley rat liver on the ion balance and elemental
composition of the livers were investigated. For this purpose, elemental
composition of healthy liver tissues was obtained by Wavelength Dispersion X-ray
Fluorescence (WDXRF) spectrometry and its effect on ion concentrations was
investigated. The presence of Na, Mg, Si, P, S, Cl, K, Ca, Fe, Zn, Pd and Br major and
minor elements in liver samples were found with low error rates. It was found that
propolis and boric acid injected into the samples alone brought the concentration of
Fe, Mg, Zn, Ca and Cl elements closer to the values of healthy tissue. This result can
be attributed to the ability of boric acid and propolis to reduce oxidative stress on
the elements.

BORIK ASIT VE PROPOLIS ENJEKTE EDIiLEN YETiSKIN SPRAGUE DAWLEY SICAN
KARACIGERLERININ WDXRF SPEKTROMETRESI iLE ELEMENTAL ANALIZi

Anahtar kelimeler
WDXRF

Sprague Dawley Sican,
Borik Asit,

Propolis,

Karaciger

Ozet: Reaktif oksijen tiirleri (ROT) veya serbest radikallerin iiretimi oksidatif
stresten kaynaklanir ve oksijen veya diger molekiiller tarafindan olusturulurlar.
Asir1 miktarda serbest radikaller lipitlere, proteinlere ve niikleik asitlere zarar
verebilir ve karsinojeneze neden olabilir. ilaclarda ve endiistri malzemelerinde
borik asit ve propolis yogun bir sekilde kullanilmakta ve bunlarin antioksidan rolleri
son zamanlarda dikkat ¢ekmektedir. Bu ¢alismada, cerrahi islemle diizensizlige
maruz kalmis ve saglikl yetiskin Sprague Dawley sican karacigerine enjekte edilen
Borik Asit (14 mg / kg) ve Propolisin (100, 200 mg / kg) karacigerlerin iyon
dengesine ve elemental kompozisyonuna etkisi arastirlmistir. Bu amagla
Dalgaboyu Ayrimli X-151n1 Fluoresans (WDXRF) spektrometresi ile saglikli karaciger
dokularinin elemental kompozisyonu elde edildi ve iyon konsantrasyonlarina etkisi
arastirildi. Karaciger 6rneklerinde Na, Mg, Si, P, S, Cl, K, Ca, Fe, Zn, Pd ve Br major ve
mindr elementlerin varlig1 diisiik hata orani ile bulundu. Numunelere tek basina
enjekte edilen propolis ve borik asitin Fe, Mg, Zn, Ca ve Cl elementlerinin
konsantrasyonunu saglikli doku degerlerine yaklastirdigi bulundu. Bu sonug borik
asit ve propolisin elementlerin tzerindeki oksidatif stresi azaltma yetenegine
atfedilebilir.
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1. Giris

Bor ve bilesiklerinin oksidatif stresin dnlenmesinde
¢ok etkili oldugu bilinmektedir. Bor ve bor
bilesikleri, antiseptik ve antiepileptik 6zelliklerinden
dolay1 medikal ve  kozmetik {riinlerinde
kullanilmaktadir. Ayrica bor, ¢esitli kanser
tedavilerinde de kullanilir, ¢linki kanser hiicrelerini
saglikli hiicrelere en az zararla 6ldiriir. Bunlara ek
olarak biyolojik islevi ve antioksidan o6zellikleri
nedeniyle bor elementinin elit bir mikro besin
maddesi olabilecegi de diisiiniilmektedir [1]. Bor,
gastrointestinal sistemden kan dolasimina hizla
emilir ve beyin fonksiyonlarini, plazma lipit
profillerini ve romatizmi diizeltmede 6énemli bir rol
oynar [2]. Ayrica, bor bilesiklerinin, bakteriyel ve
invitro hiicre dizilerinde genotoksik potansiyele
sahip oldugu gosterilmistir [3]. Lityum borat ve
borik asit gibi bor bilesikleri, bir¢cok biyolojik
bilesigin hidroksil gruplarini kabul edebilir ve bu
ozelliklerden  dolayr  antioksidan  6zellikler
kazandiran  glikolipitler,  glikoproteinler  ve
fosfoinosititler ile kompleksler olusturabilirler [4].
Propolis, zararli bakterilere, viriislere, mantarlara ve
kovanlardaki sterilizasyona karsi koruma saglamak
amaciyla bitkilerden elde edilen mumsu bir
maddedir. Propolis yiiksek miktarda flavonoid ve
fenolik asit icerdiginden gii¢lii bir antioksidan
ozelligine sahiptir. Polifenoller de dahil olmak tizere
cok cesitli antioksidanlarin renal IR hasari i¢in ¢ok
yararli oldugu bilinmektedir [5]. Son kanitlar,
resveratroliin bazi koruyucu etkilerinin, eNOS ile NO
uretiminin diizenlenmesini icerdigini de
gostermektedir [6].

Canli maddelerin majér ve minér elemental
analizinde kullanilan bir¢ok ydntem mevcuttur.
Synchrotron radyasyonu ile indiiklenen X-1s511
emisyonu (SRIXE), enerji ve dalga boyu ayrimh X-
1511 fliloresans1 (EDXRF ve WDXRF), toplam
yansima X-151n1 floresan1 (TXRF) ve proton ile
indiiklenen X-1s1n1 emisyonu (PIXE) kullanilarak
kanserli ve saglkli dokularin elemental analizi
gerceklestirilmektedir [7]. XRF kalitatif analizde
B'den U'ya (5<Z<92) kadar olan tiim elementler i¢in
son derece iyi bir duyarliliga sahiptir ve kantitatif
analizde genis bir konsantrasyon araligini tespit
edebilmektedir. Diger tekniklerle
karsilastirildiginda, X-1s1m1 fliloresansinin ¢ok daha
genis bir uygulama alani vardir. X-1511 fliloresans
(XRF) olgiimleri icin, ticari olarak temin edilebilen
dalga boyu-ayrimhi spektrometrelerin (WDXRF)
ortaya c¢ikisi, cevresel, klinik, kimyasal, jeolojik ve
endiistriyel analiz i¢cin ekonomik ve gii¢lii bir arag
saglamistir XRF [8, 9]. Ozdemir et. al [10], 37-41.
gebelik haftalar1 arasinda toplam 61 saglikli plasenta
ornegini topladi ve dalga boyu dagilimli X-151m1
fliioresans spekrometre(WDXRF) kullanarak eser
elementlerin ylizde konsantrasyonlarini belirledi.
Plasenta  dokularindaki Fe, Cu ve Zn
konsantrasyonlarinin, annenin yasina ve
yenidoganin agirligina gore istatistiksel olarak
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degistigi buldular. Silva et al.[11] hasta ve saglkli
106 gogis dokusunda Ca, Fe, Cu, ve Zn eser
elementlerinin tespitini EDXRF analizi kullanarak
gerceklestirdi. Hasta dokularda saglikli olanlara
nazaran daha yiiksek eser element konsantrasyonu
oldugunu rapor ettiler.

Bu calismada, Dalga boyu-Ayrimli X-Isini Fliioresans
Spektrometresi Kullanilarak vaskiiler diizensizlik
olusturulmus yetiskin Sprague Dawley Sicanlarinda
Borik Asit ve Propolis verilmesinin ardindan
karacigerdeki element konsantrasyonunun saglikli
cigerinki ile karsilastirilmast  yapilmis ve
dokulardaki 6nemli elementlerin diizeylerindeki (Ca,
Mg, P vb.) degisim belirlenmistir. Borik asit ve
propolisin oksidatif stresi ve serbest radikalleri
elimine etmedeki basarisi goéz oOniine alinarak,
anestezi uygulanmis ve vaskiiler diizensizlige maruz
kalmis siganlarin karacigerlerindeki Ca, Fe, Mg ve K
vb. dengesinin, propolis ve borik asit enjeksiyonu ile
saglikli  karacigerlerdeki degerlere yaklasip
yaklasmadigi elemental analiz ile yorumlanmistir.

2. Materyal ve Yontem

Karaciger orneklerinde bulunan elementlerin
analizi, WDXRF kullanilarak gerceklestirildi. Sekil
1'de, WDXRF sisteminin bir semasi verilmistir. Bu
calismada, 250-300 gram agirhgindaki Yetiskin
Sprague Dawley sicanlart (n = 42), Atatiirk
Universitesi Deneysel Arastirma Merkezi'nden
(Erzurum / Tiirkiye) temin edildi. Siganlar standart
laboratuvar kosullarinda tutulup, 12 saat / 12 saat
151k / karanlik dongiisiinde sicaklik ve nem kontrolli
odalarda tutuldu ve yiyecek ve suya serbestce erisim
saglandi. Deneyler, ABD Ulusal Saglk Enstitiileri
tarafindan yayinlanan Laboratuvar Hayvanlarinin
Bakimi ve Kullanimi Kilavuzu'na (NIH yayin No. 85-
23, revize 1996) gore gerceklestirildi.

Sekil 1. WDXRF deney geometrisi (Rodyum X-1s1m1
tlipt, Rigakul ZSX-100e, ZSX yaziliml bilgisayar)

Bu ¢alismada tiim deneysel prosediirler Atatiirk
Universitesi Yerel Etik Kurulu (No. 66, 22.03.2018)
tarafindan onaylanmistir. Propolis ve Borik asit 100
ml damitilmis su icinde ¢o6ziildii. Belirlenen
konsantrasyonlardaki maddeler, bobreklere giden
damarlart bir klemp yardimi ile sikistirilarak
vaskiiler diizensizlik olusturulan sicanlara (VDS)
ayr1 ayri ve kombine olarak gavaj yardimiyla oral
yoldan verildi. Karaciger numunelerinin 6zellikleri
Tablo 1’de sunulmustur.
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Gavaj uygulamasindan 6 saat sonra hayvanlar
sevofluranla anestezi yapilarak disekte edildi.
Deneklerin karacigerleri almip daha sonraki
analizler i¢in -20 "C’ye birakildi. Siv1 azot altinda her
gruba ait olan karaciger ornekleri ogiitiilerek toz
haline getirildi ve liyofilizatérde kurutuldu. Toz
haline getirilen 6rnekler 5 ton basing altinda 13 mm

capli tabletler haline getirildi ve WDXRF
spektrometresiyle  elemental analiz  islemi
gerceklestirildi.

Tablo 1. Numune gruplari

1 Kontrol ( C)

2. VDS

3. Propolis 100 mg/kg
4. Propolis 200 mg/kg
5. Borikasit 14

6. VDS+ Propolis 100
7

8

0.

1

VDS +Propolis 200 mg/kg

VDS+ Borik asit 14

VDS+Propolis100 mg/kg +Borik asit 14
0. VDS+Propolis 200 mg/kg + Borik asit 14

3. Bulgular ve Tartisma

Bu ¢alismada, propolis ve borik asidin ayr1 ayri ve
kombine olarak saglikli ve vaskiiler diizensizlik
olusturulmus sican  karacigerinin  elemental
kompozisyonu lizerine olan etkisi incelenmistir.
Dalgaboyu ayrimli X-151n1 fliioresans spektrometresi
kullanilarak yapilan elemental analiz sonuglar1 Tablo
2 ve Sekil 2'de sunulmustur. Karaciger
numunelerinin tamaminda K, Cl, S, P, elementleri
major miktarlarda elde edilirken, Fe, Mg, Na Zn, Pd,
Br, Al, Rb ve Si elementleri eser miktarlarda
bulunmustur. Bu elementler organlar i¢in 6nemlidir
ve hem eksiklikleri hem de asiriliklar1 insan
viicudunda birtakim bozukluklarla sonuglanabilir.
Ote yandan toksik elementlerin son derece diisiik
konsantrasyonlarda bile ¢ok zararli olduklar
bilinmektedir. Uzerinde c¢alisilan deneklerde
vaskiiler diizensizligin ortadan kaldirilmasiyla tiim
organlarda oldugu gibi karacigerde de ani kan akisi
serbest radikallere ve oksidatif strese sebep
olabilmektedir. Karacigerde biiyiik 6nemi olan Fe,
Mg, Ca, P gibi elementlerin oksidatif stresten
etkilenmesi beklenecektir. Bu olumsuz etkileri
ortadan kaldirmak icin propolis ve borik asit ayri
ayr1 ve kombine olarak uygulanmistir Onceden
yapillan bir calismada sican karacigerinde
aliminyumla tesvik edilmis mikronukleus olusumu
ve oksidatif stres tizerine propolis ile yapilan
tedavinin etkilerini degerlendirilmistir [12]. Baska
bir calismada ise erkek albino farelerde sisplatin ile
tesvik  edilmis  hepatik, renal, testikiiler
genotoksisiteye karsi propolis ile muamelenin
etkilerini kemik iligi kromozomal aberasyonlari
denemesiyle arastirilmistir [13]. Bu c¢alismalarda
propolis sadece iyi bir antioksidan olarak etki
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gostermeyip ayni zamanda serbest radikalleri etkisiz
hale getirebilecek ve DNA'nin dayanikliligini
saglayabilecek dogal bir bilesik oldugu anlasilmistir.
Yine benzer olarak borik asitin antioksidan rol
oynadigy, mineral ve steroid hormon
metabolizmasint  diizenledigi,  kalsiyum  ve
magnezyum tiilkenmesini 6nledigi, kemik yapisini
korudugu, bagisiklik sistemini giiclendirdigi, enerji
metabolizmasini diizenledigi, mental performansini
artirdigl, kanser riskini azalttigi bildirilmistir. Bir
¢alismada borik asidin Cin hamster akciger
fibroblast V79 hiicre hatlarinda H202 ile indiiklenen
oksidatif DNA hasarini 6nemli olglide azalttif1

gozlenmistir [14].
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Sekil 2. Elemental konsantrasyonun numunelerdeki

dagihim.

Kontrol grubu ile karsilastirildiginda, vaskiiler
diizensizlige maruz kalan grupta oksidatif stresin
artmasi nedeniyle bazi element
konsantrasyonlarinda, Mg, P, S, Cl, Fe, Zn ve Pd, artis
ve azalmalar dikkat cekmektedir. Propolis ve borik
asit enjekte edilen gruplarda, karaciger érneklerinin
elementel konsantrasyonlar1 kontrol grubuna
yakindir. Clinkii yapilan enjeksiyon sayesinde reaktif
oksijen tiirleri ve radikaller elimine edilmis ve insan
viicudu icin onemli olan elementlerin
konsantrasyonlar1 belli bir seviyede tutulmustur.
Propolis ve borik asit birlikte uygulandigi 9 ve 10.
numunelerde hem majér hem de eser elementlerde
artis oldugu gorilmektedir. Borik asit ve propolisin
tek basina daha etkili oldugu Mg. Ca, Na, P, S, Cl, K ve
Pd elementlerinin konsantrasyonlarim1 saghkh
denegin karaciger element konsantrasyonuna
yaklastirdig1 goriilmektedir. Borik asidin genellikle
iyon dengesini sagladigi bilinir. Bu ¢alismada elde
edilen sonuglar da borik asidin Mg ve Ca dengesini
korumada basarii oldugunu gdstermektedir.
Vaskiiler bozulmaya maruz kalan dokudaki iyon
dengesizligi propolis ve borik asit tarafindan elimine
edilmistir ve iyon dengesi kontrol grubununkine
yaklagmistir.

4. Sonug

Bu arastirmada, cerrahi miidahale ile vaskiiler
diizensizlige maruz birakilmis sigan karacigerinin
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Propolis ve Borik asit enjekte edilmesiyle elemental

konsantrasyonundaki degisimi ve karaciger igin
onemli olan Mg, Fe, K, P ve diger eser elementlerdeki
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Tablo 2. Numuneler icin elde edilen elemental konsantrasyonlar (yaklasik %7 bagil hata ile)
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Numune Na Mg Si P S Cl K Ca Fe In Pd Br Al Rb

1 3,2605 1,9643 0,1219 14,7005 13,7979 11,8444 49,6275 1,1113 3,1562 0,2362 0,1793 - - -

2 - 1,5782 - 17,1862 16,0564  8,2219 51,1728  1,3235  4,0023  0,2452 0,2135 - - -

3 2,0879 1,0193 - 14,8052 15,8102 10,0606 50,4121 1,0833  4,0172 0,3221 0,284 0,0982 - -

4 2,7013  1,1102 - 15,2977 15,3082 9,875 50,0449 11,0511 39937 0,2474 03705 - - -

5 2,6937 13340 0,1121 14,7242 15,6805 11,2211 49,5852 0,8982  3,2619 0,2759 00,2131 - - -

6 1,528 1,2226 - 16,4419 16,6401  7,2237 51,795 1,0672  3,5653 0,265 0,2513 - - -

7 1,813 1,2153  0,0928 16,7714 17,5951 7,167 50,4807 09677 3,6363 0,2608 - - - -

8 2,5638 1,7096 0,1372 18,3814 16,3942  8,9008 46,9832 1,1156 3,5912 0,223 - - - -

9 2,376 1,0492 - 16,2248 16,0992  7,7576 43,9898 1,4936 4,0646 0,2793 0,416 - 6,1503  0,0996
10 1,4781  1,3982 - 17,5809 18,3269  7,4073 47,7983  1,0588 4,6176  0,2639 - - - 0,0701
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oksitdatif stresin etkisi incelendi. Bu amacla,
antioksidan 6zelligi rapor edilmis Propolis ve Borik
asidin tek ve kombinasyonlarinin 10 farkli sican
cigeri lzerinde koruyucu bir etkinlik gosterip
gostermedigi arastirildi. Bu amagla WDXRF analizi
ile dokularin elemental analizi yapilmis ve dokudaki
onemli eser elementlerin degisimi tespit edildi.
Sadece Propolis veya sadece Borik asit enjekte edilen
sicanlarda, Fe, Mg, Zn, Ca ve Cl gibi elementlerin
konsantrasyonunun saglikli sican cigerininkine
yakin  oldugu  gozlemlendi. Buna  karsin
propolis+borik asit enjekte edilen gruplarda eser
elementlerde artis oldugu fark edildi. Elde edilen
sonuglardan, viicut icin 6nemli olan Ca, Mg, Cl, P, S ve
K gibi elementlerin iizerindeki oksidatif stresin
azaltilmasi ve konsantrasyonlarinin istenen diizeyde
kalmasi tek basina propolis ve borik asit enjektesi ile
saglandig1 sdylenebilir
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