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1
OZET

Afyonkarahisar ili kaplica sulari bakimindan zengin bir cografyada bulunmasi nedeniyle, yodun bir kaplica turizmi
mevcuttur. Bu bolgedeki termal sular, yerel halk ve turist olarak gelen kisiler tarafindan ¢zellikle banyo ve icme kirti amacl
kullanilmaktadir. Calismamiz igme kirl uygulamasina yonelik oldugundan, icme kirl uygulamasinda halk tarafindan
bilinen ve en ¢cok kullanilan su kaynadindan alinan suyun tiketilmesininantioksidan gostergeler, biyokimyasal parametreler
ve bobrek dokusu Uzerine etkileri arastinimistir. Calismamizda ratlara 30 glin sureyle kaplica suyu, C vitamini eklenmis
kaplica suyu, sebeke suyu, C vitamini eklenmis sebeke suyu verilmis ve 30 gliniin sonunda kan ve doku 6rnekleri alinmistir.
Calismamizda C vitamini gliclt bir antioksidan etki gostererek, C vitamini eklenen hem normal sebeke suyu hem de termal
nitelikli su verilen gruplarda AST (Aspartat amino transaminaz) diizeyini distrdigu gozlendi. Kullanilan su kaynadinin,
AST duzeyini arttirici bir etkisi oldugu séylenebilir. Bu termal nitelikteki su tek basina verildiginde bobrek fonksiyon
gostergeleri olan Ure, BUN, kreatinin dederlerini dedistirici bir etki gostermemistir. Ancak C vitamini verilen gruplarda Ure,
BUN, ve kreatinin dederlerinde istatistiksel anlamda bir dusis gézlenmistir. C vitamininin kaplica suyuna gére daha etkili bir
destek sagladigi dustnilebilir. Gruplarnin histopatolojik veri dederlendirmesinde kaplica suyu icirilen grupta renal alanda
bowman kapsillu ile glomerll arasindaki aciklidin arttidi gérilmektedir. Sonug olarak, kaplica suyu olarak kullandigimiz
termal nitelikteki suyun kalp dokusunda oksidatif ve dokusal hasara yol acabilecedi, icme kiriinden beklenen antioksidan
ve onaricl etkileri gostermeyebilecegi kanaatine varilmistir.
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Determination of Influences of Long Time Consumption of Thermal Water and Thermal Water With Vitamin C for
Oxidant-Antioxidant Balance and Some Biochemical Parameters in Rats

SUMMARY

Thermal water tourism is intense in Afronkarahisar province where is in a geographical zone rich for thermal water sources.
Thermal water in this zone is used for mainly bath and drinking cure by the local people and tourists. Because this study
is an implementation of drinking cure, effects of antioxidant indicators, biochemical parameters and renal tissue were
investigated for most widely consumed thermal water by the people. Thermal water, vitamin C added thermal water, tap
waterand vitamin Cadded tap water were given to the rats during 30 days. Tissue and blood samples were taken at the end
of 30 days. Our study showed that vitamin Cis a strong antioxidant effect. Decrease in AST (aspartate amino transaminase)
levels were observed in Vitamin C groups. Used water resources can be said that additive effect on the level of AST. On
urea, BUN and creatinin levels which are indicators of renal function observed no effectin only thermal water given group.
However, levels of Urea, BUN and Creatinine in vitamin C given groups observed statistically significant decrease. It can
be said that Vitamin C is more supportive than thermal water. In histopathologic examination of the groups has been
identified increased expansion between Bowman's space and glomerul in the thermal water given group. Because, in
this region, the thermal water is primarily used for dropping kidney As a result, the use of the thermal water may lead to
oxidative and tissular damage in heart tissue. The thermal water as drinking cure may not indicate expected anti-oxidants

and restorative effects.
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Kaplica sulari dogal su cevirimine badh olusan,
tedavi edici oldugu bilimsel olarak da disiiniilen

sulardir. Topradin altinda 18-34 dereceleri
arasinda bir sicakhga ulasarak toprakta
bulunan mineral maddeleri ¢6ziindlrerek

bilesimine katan bu sular, sonucta yer ylizeyine
cikarlarken basinglari ve sicakliklar azalir (Gller
ve Cobanoglu 1994). Kaplica sulari dogal yer
ylizeyine cikabildigi gibi, girisimsel yontemlerle
de cikarilabilmektedir (Karagtille ve Dogan 2002).

Kaplica tedavisi, termal tedavi; kaplica sularinin
destekleyici veya koruyucu tedavi amaciyla
banyo, icme ve buhar kirl gibi yontemlerle
kullaniimasidir. Bu yontemler, tedavi amaciyla
cok eski zamanlardan beri kullanilmakta (Coruzzi
ve ark. 2010), glinimuzde de kullanim yayginhigi
gittikce artmaktadir. Termal, mineralli sular ve
camurlarin  deri, karaciger, bobrekler, kemik,
eklemler ve hareket sistemi ile sindirim sistemini
ilgilendiren bazi rahatsizliklarin 6nlenmesi ve
iyilesmesi amaciyla destekleyici bir yontem
olarak kullanimi dlinyanin her yerinde mevcuttur
(Coruzzi ve ark. 2010).

Kaplica suyu kurleri; banyo uygulamalari, suyun
icilmesi ve inhalasyon / soluma yontemlerinden

biri veya birkagi kullanilarak yapilmakta ve bu
kiirlerde ya suyun sicakligi ya da mineral ve
kimyasal icerigi one cikarilmaktadir (Karaglle
2000). Ancak en yaygin olarak banyo kirleri
kullaniimaktadir. Termal su banyolari belirli
sire ve araliklarla tekrarlayan termal banyo
seanslarl seklinde uygulanmaktadir ve bir
donem devam edilmektedir (Sezer 2004).
inhalasyon uygulamalari, haftada 3-4 defa 5-10
dakika kaplica su buharinin solunmasi seklinde
yapilmaktadir (Cimbiz ve ark. 2004). icme kiirii
ise, daha 6nce mikrobiyolojik, kimyasal ve fiziksel
ozellikleri ile radyoaktivite durumlari saptanmis
10-34 °C arasindaki kaplica sularinin, a¢ karnina
veya yemeklerden sonra dedisen miktarlarda
icilmesiyle yapilmaktadir. Siklikla uygulanan
icme kirl glnde 150-200 cc termal suyunun
icilmesi seklindedir (Cimbiz ve ark. 2004).

icme kirlerinde kullanilan kaplica sularinin
kimyasaliceriklerine gore kullanildigi, cogunlukla
sindirim sistemi fonksiyonlarina ve dolayli olarak
da Uriner sisteme ise etkilerinin oldudu, 6zellikle
sindirim  sisteminde mukozanin  kimyasal
ve fiziksel olarak uyarilmasi, resorbsiyonda
degisme, sekretuar ve motorik reaksiyonlar,
bagirsak florasinda degisme gibi etkilerinin
oldugu kaydedilmektedir (Karagiille ve Dogan
2002). Bu nedenle gastrointestinal patolojilerde,
mide (lserinde, dispeptik yakinmalarda ve




Ratlarda Kaplica Suyu ve Kaplica Suyu ile Birlikte C Vitamininin
Uzun Stire Tiiketilmesinin Oksidan Antioksidan Denge ve Bazi
Biyokimyasal Parametreler Uzerine Etkisinin Belirlenmesi

karaciger  hastaliklarinda kullaniimaktadir
(Coruzzi ve ark. 2010). Ozellikle bikarbonatli
sularin asit sekresyonunu noétralize edebildigi
bildirilmektedir (Petraccia ve ark. 2006).

Kaplica sularinin Uriner sisteme olan etkileri
arasinda; renal yapi ve nefronlarin fiziksel ve
kimyasal bir irritasyonla etkilenmesi, idrar
yollarinin direnaji ve bosaltilmasi, bobrek taslari
olusumunun onlenmesi, idrar icerigi degisimi
gibi etkilerinin olabilecegi ifade edilmektedir
(Karagulle ve Dogan 2002). Bikarbonatli sularin
dilretik etki gosterdigi ileri sUrllmektedir.
Dilretik etkinin renal drenaji artirmasinin
primer etkileri arasinda Uriner sistem taslarinin
uzaklastiriimasi sayilabilir. Bu yolla ayni zamanda
Urik asit ve Ure nitrojen klirensi de hizlandiriimis
olmaktadir (Petraccia ve ark. 2006). Ayrica
dilretik etkili sularin disik veya orta dlizeyde
mineral icerdigi belirtiimektedir (Petraccia ve
ark. 2006). Ancak kaplica sularinin basta Uriner
sistem ve sindirim sistemi olmak Uzere fizyolojik
sistemlerdeki etkilerinin detaylari, kalp, karaciger
gibi dokular ile kan dokusu (lizerinde ne gibi
degisikliklere yol actigi konusunda calismalara
ulasilamamaktadir. Bu nedenle etkileri ve etki
mekanizmalari tanimlanmis degildir.

Hicre ve dokular metabolik aktivite icin
oksijenli solunumla son (riin olarak, su, CO, ve
enerji olustururken bu oksidatif fosforilasyon
asamalarinin  reaksiyon araliklarinda  baz
ara metabolitler acida cikar ki biz bunlara
serbest oksijen turleri, serbest radikaller gibi
tanimlamalar yapmaktayiz. Ancak ac¢ida cikan
bu ara metabolitler, hiicre icinde ve hiicrelerarasi
sivi ortamda, toplanarak, notralize edilerek,
stabil hale getirilirler. Radikal oksijen turlerini
ve reaksiyonlarini inhibe eden bu sisteme
antioksidan savunma adini veriyoruz (Gékpinar
ve ark. 2006; Dindar ve Aslan 1999). Antioksidan
savunma;  radikal  metabolit  Uretiminin
onlenmesi, Uretilmis radikallerin temizlenmesi,
olusan hlicre haraplanmasinin  onarilmasi,
sekonder radikal Ureten zincir reaksiyonlarinin
durdurulmasi, endojen antioksidan kapasitenin
arttirillmasi gibi farkh yolaklar tek tek ya da es
zamanl kullanarak oksidan-antioksidan dengeyi
korumaya calisir ve selliler homeostazisi stirdtr(r
(Duindar ve Aslan 2000).
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Kaplica sularinin icilmesinin oksidan-
antioksidan dengede yol acabilecedi olasi
degisikliklere yonelik arastirma sayisinin diger
parametrelerdeki gibi olduk¢a kisith oldugu
gorilmustir. Bu nedenle, Afyonkarahisar halki ve
civar bolgelerden gelenlerin bébrek hastaliklar
ve mide-badirsak sorunlarinin  giderilmesi
amaciyla icme kirl seklinde yaygin olarak
kullandi§, Gazligdl termal boélgesindeki “kokar
su” olarak adlandinlan su kaynadi arastinilmistir.
Bu su kaynagindan gunlik alinan sularin bir ay
sureyle icilmesinin oksidan antioksidan denge,
bazi biyokimyasal parametrelerle kalp, karaciger
ve bébrek dokularina etkileri arastirilmistir.

Gereg ve Yontem

Proje calismamiz, Afyon Kocatepe Universitesi
Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu tarafindan
verilen 08.04.2010 tarih ve 86 sayili izin
dogrultusunda tasarlanip baslatiimistir.

Calismada 32 adet 250-300 gr adirhikh, erkek,
Sprague-Dawley rat  kullaniimistir.  Ratlar
kafeslerde 4'erli gruplar halinde, 12:12 aydinlik
karanlik dongustinde barindinilmistir. Hayvanlar
ad libitum olarak beslenmistir. Hayvanlara
verilen kaplica suyu Afyonkarahisar ili Gazligdl
Beldesi'ndeki “kokar su” adl ile bilinen termal
su kaynagindan glnlik olarak getirilmis ve su
hayvanlarin kullanimina hemen verilmistir.

Calismamiz  kaplica suyu icme  kirindn
etkileri yani sira klasik ve gicli bir antioksidan
olan C vitaminin etkilerini de kiyaslamayi
hedeflemektedir. Bu amacla sularina 1gr/l
vitamin C (askorbik asit, toz halinde) verilen bir
deneme grubu da olusturulmus ve biyokimyasal
etkileri degerlendirmeye calisiimistir.

Gazligsl bolgesi, Afyonkarahisarin yaklasik 20
km kuzeyinde yer alan ve birinci derece termal
alan olarak ruhsatlandinimis tesislerin yer aldig
genis bir alani icermektedir. Calismada kullanilan
su, yerel halktan ve ziyaretcilerden kaplica suyu
olarak yogun talep goéren “kokar su”“dur. Suyun
sicakhgr 07 Aralik 2011 tarihinde saat 12:20
itibariyle 18 °C olarak olcilmuis ve alt sinirda
bir termal su kaynadi olarak distUnulmustir.
Suyun kimyasal 6zellikleri Bursa — Gemlik Askeri
Veteriner Okulu ve Egitim Merkez Komutanhgi
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Gida Kontrol ve Arastirma Laboratuvarlarinda
yapilan analizler sonucunda belirlenmis ve Tablo
1'de verilmistir. Suyun radyoaktiflik niteliklerine
iliskin sonuclar Afyon Kocatepe Universitesi
Fen Edebiyat Fakiltesi Fizik Anabilim Dali
Laboratuvar, fiziksel ve mikrobiyolojik tablosu
Afyonkarahisar il Saglik Mudurligi  Halk
Saghg Laboratuvari verilerine dayanmaktadir.
Yapilan analiz sonuclarina goére kullandigimiz
su kaynaginin mineralli sular kapsaminda
degerlendirilemeyecedi gorilmustir. Zira bir su
ornedinin mineralli su olarak kabul edilebilmesi
icin litredeki mineral dlizeyinin 1 gr veya Ustiinde
olmasi gerekmektedir (Gller ve Cobanoglu
1994).

Deney hayvanlari 4 gruba ayrilmis ve her grupta
8 hayvan yer almistir. Bir haftalik zaman zarfinda
tasima stresinin kalkmasi ve hayvanlarin yeni
bolgelerine adaptasyonlan saglandiktan sonra
calisma baslatilmis ve 30 glin boyunca asagidaki
gruplara gore uygulama yapiimistir.

1. Grup (Kontrol Grubu): Bu gruba icme suyu
olarak Afyon Kocatepe Universitesi Ahmet
Necdet Sezer Kamplusiinde kullanilan sebeke
suyu verilmistir.

2. Grup (Kaplica Suyu): Gazligol bolgesindeki
“kokar su”olarak tanimlanan termal su verilmistir.

3. Grup (Vitamin C): Afyon Kocatepe Universitesi
Ahmet Necdet Sezer Kampisiinde kullanilan
sebeke suyuna 1 gr/lt C vitamini eklenerek
verilmistir.

4. Grup (Kaplica Suyu + Vitamin C): Termal
kaynaktan alinan suya 1gr/lt C vitamini eklenmis
ve bu gruptaki hayvanlara verilmistir.

Bu uygulamalardan 30 giin sonra, 50 mg/kg
Ketamin HCl+10 mg/kg Ksilazin HCl enjeksiyonu
ile histopatolojik incelemede degerlendiriimek
Uzere bobrekleri ve intrakardiyal olarak da kanlari
alinmistir. Kan, plazma icin EDTA'I (Etilendiamin
tetraasetik asit) hemogram tiplerine, serum
icin ise kapakh tiplere alinmistir. Kan alindiktan
hemen sonra 4°C'de 5000 rpm'de 10 dakika
santrifiij edilerek serum ve plazma elde edilmistir.
Elde edilen serumda hemen Aspartat amino
transaminaz (AST), Alanin amino transaminaz
(ALT), Alkalen fosfotaz (ALP), Ure, Kan Ure azotu
(BUN), Kreatinin, Urik asit, Total Kolesterol,
HDL kolesterol, LDL koleserol, Trigliserit, VLDL,
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Demir, Nitrik Oksit parametreleri olctUlmustir.
Tam kandan eritrosit paketi hazirlanmis ve GSH,
MDA, degeri olcUlmistir. Bobrek dokulari ve
total antioksidan aktivite icin serumlar -20°C'de
saklanmis ve daha sonra ol¢lilmustir. Cinko
ve bakir ISP yéntemi ile olctlmustir. Bu islem

Tablo 1. Gazligdl Bolgesindeki“Kokar Su” Kaynagindan
Alinan Suyun Kimyasal, Mikrobiyolojik Ozellikleri ve
Radyoaktivite Durumu

pH 5,96
Elektriksel iletkenlik 1693
Potasyum 48,21
Amonyum <0,02
Magnezyum 4,53
Kalsiyum 24,00
Mangan 0,11
Demir 0,18
Nitrit 0,41
Nitrat 0,064
Sulfat 0,195
Fosfor 0,023
Arsenik 0,015
Kadmiyum <0,005
Krom <0,001
Civa <0,003
Nikel <0,004
Kursun <0,010
Baryum 0,16
Bakir <0,005
Cinko <0,002
Kobalt <0,001
GUmis 0
AlGminyum 0,004
Renk* Cok renkli
Bulaniklik (NTU)* 14.2
MIKROBIYOLOJIK ANALiZ*

Escherichia coli Sayllamayacak kadar ¢ok
Toplam Koliform Sayilamayacak kadar ¢cok
RADYOAKTIVITE

Radon (Bg/L) 50.866

*Fiziksel ve Mikrobiyolojik bulgular Afyonkarahisar Valiligi Saglk
Mudarltiga Halk Saghd Laboratuvan 08.12.2011 tarih, 3992 ve
1679 protokol numarali 8l¢lim sonucu calismaya katilmistir.
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Ankara'da Duzen Laboratuvarindan hizmet
alinarak gerceklestirilmistir. AST, ALT, ALP, Ure,
BUN, Kreatinin, Urik asit, Total Kolesterol, HDL
kolesterol, LDL koleserol, Trigliserit, VLDL, Demir
gostergeleri ise Afyon Kocatepe Universitesi
Tip  Faklltesi Biyokimya Laboratuvarinda
Spektrofotometrik yontemle Cobas 6000 c-501
marka cihazdaticarikitler aracih@iile 6lctlmustdir.

Dokuda MDA tayini Okhawa ve arkadaslarinin
(Okhawa ve ark. 1979), kanda MDA tayini ise
Draper ve arkadaslarinin (Draper ve Hardley
1990), dokuda ve kanda GSH tayini Beutler'in
(Beutler 1984), Nitrik Oksit tayini Miranda ve
arkadaslarinin  (Miranda ve ark. 2001), Total
antioksidan aktivite tayini Koracevic ve ark.
(Koracevic ve ark. 2001) metoduna gore
belirlenmistir.

Bobrek doku oOrnekleri tamponlu %10 luk
formalinde tespit edilmistir Daha sonra
otomatik doku takip cihazinda (Leica TP 1020,
Leica Microsystems, Nusloch, Germany) alkol ve
ksilol serilerinden gecirilerek hazirlanan parafin
bloklardan 5 pum kalinliginda kesitler alinip,
hematoksilen-Eosin  (HE) yontemlerine gore
boyanmistir (Luna 1968). Boyamalari yapilan
preparatlar, binokuler baslikliisik mikroskobunda
(Olympus BX 51,Tokyo, Japan) incelenmistir.

BULGULAR

Kaplica suyu grubunda Ure, kan Ure nitrojeni
(BUN) ve kreatinin dizeyleri kontrol grubu
degerleriyle ayni aralikta; vitamin C ve kaplica
suyu + vit C gruplarinda ise anlamli dizeyde
dusik olarak olcilmistir (p=0,003). Plazma
trigliserit, HDL, VLDL ve AST dlzeyleri kaplica
suyu icirilen grupta diger gruplara gore
istatistiksel anlamlilikta artis gostermis, ALT ve
LDL degeri ise degismemistir (Tablo 2).

Glutatyon peroksidaz, transferaz ve rediiktaz gibi
antioksidan enzimlerin aktivitesinde intraselller
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ve interselller substrat olan rediikte glutatyon
(GSH) dizeyi kontrol grubu disindaki tim
gruplarda artmistir. Boyle olmasina ragmen total
antioksidan aktivite (TAOA) dlizeyinin gruplarda
istatistiksel onemde bir artis gostermedigi
izlenmistir (Tablo 2).

Antioksidan  parametrelerdeki bu verilere
karsin oksidatif stresin en sik basvurulan
gostergelerinden malondialdehit (MDA) dlizeyi
kontrol grubuna gore diger gruplarin timiinde
hafif bir artis temayUll gostermis ancak bu meyil
istatistiksel dnemlilikte bulunmamistir. Ancak, bir
serbest radikal gibi davranan diger oksidatif stres
belirteci nitrik oksit (NO) kaplica suyu grubu, C
vitamini grubu ve kaplica suyu + vit C verilen
gruplarda kontrol grubuna gore istatistiksel
onemlilik dlizeyine sahip bir azalma gostermistir
(Tablo 2).

Kontrol verilerine gére bakildiginda plazma bakir
seviyesinin C vitamini grubunda yUksek oldugu
gorlilmektedir (p=0,002). Cinko dlzeyi ise,
kaplica suyu + vit C grubunda kontrol grubuna
gore yiksek bulunmustur (Tablo 2).

Calismamizda plazma  olcimleri  disinda
dokularda oksidatif gostergelerden MDA ve
antioksidan olarak da GSH miktarlari 6lctlmUstr.
Karaciger ve bobrek dokusu MDA ve GSH 6lcim
sonuclari, bu dokularda GSH ve MDA diizeylerinin
istatistiksel bir degisiklik gdstermedigini ortaya
koymustur. Kaplica suyu + vit C grubuna ait
kalp dokusu MDA 6lciimi bu grubda anlamli bir
artisa isaret etmistir (p=0,004). GSH dizeyi ise
degismemistir (Tablo 3).

Histopatolojik arastirma, denemede
kullandigimiz su kaynaginin 6zellikle bébrek tasi
sorunlarini giderme amach kullanildigi bilgisi
nedeniyle sadece bobrek dokusunda yapilmistir.
Gruplara ait bobrek dokusu histopatolojik
incelemesinde kaplica suyu verilen grupta
Bowman araliginda genisleme tespit edilmistir.
Kaplica suyu + C vitamini grubu verilerinde bu
genislemenin olmadidi gézlenmistir.
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Tablo 2. Kaplica Suyu ve Vitamin C Uygulamalardan Sonra Kan Parametreleri

Kontrol Kaplica Suyu Vitamin C Kaplica Suyu + Vit C
MEANS +SE MEANS +SE MEANS +SE MEANS +SE
ALT (U/L) 81,02+4,52 83,36+5,48 86,63+9,42 78,31£12,54 0,920
AST(U/L) 206,51+15,94° 280,63+36,19° 187,00+25,83° 174,10+£12,75° 0,023
KREATINI N(mg/dL) 0,42+0,01° 0,45+0,01° 0,36+0,01° 0,32+0,01° 0,000
URE(mg/dL) 44,31+1,432 44,07+1,732 37,61+1,98° 36,22+1,72° 0,003
BUN(mg/dL) 20,71+0,67° 20,60+0,81° 17,58+0,93° 16,93+0,81° 0,003
T.KOL(mg/dL) 66,31£6,29 *° 75,494,812 59,75+4,07° 58,01+2,52° 0,051
URIKASIT(mg/dL) 2,04+0,14 2,88+0,38 2,61+0,29 2,91+0,30 0,146
GSH(g/L) 8,08+1,06° 17,31+4,79 19,75+1,99 17,14+1,112 0,026
MDA(nmol/mL) 2,25+0,41 3,30+0,74 2,33+0,32 2,31+0,08 0,338
TRIGLISERIT(mg/dL) 58,38+9,85° 100,46+14,15° 65,13+9,54° 49,68+3,59° 0,007
HDL(mg/dL) 51,01+4,4732° 61,13+2,81° 46,50+4,65° 44,27+2,06° 0,015
LDL(mg/dL) 16,85+2,83 14,95+1,08 12,65+1,04 14,35+0,70 0,358
VLDL(mg/dL) 11,68+1,97° 20,09+2,83° 13,03+£1,91° 9,94+0,72° 0,007
DEMIR(pg/dL) 210,76+9,83 230,14+7,10 196,58+15,28 238,19+13,42 0,078
ALP(U/L) 140,50+11,92 175,25+17,76 160,63+21,74 178,63+16,02 0,401
NO(pmol/L) 15,87+3,32° 6,63+0,92° 8,97+0,97° 9,33+1,46° 0,014
BAKIR(pg/dL) 140,63+4,59° 133,13+6,54° 234,00+34,84° 168,00+2,41° 0,002
CINKO(pg/dL) 141,25+8,49° 156,88+3,132F 131,88+11,72° 173,75+9,29° 0,012
TAOA(mmol/L) 1,05+ 0,01 1,09+0,01 1,05+0,02 1,07+0,00 0,336

Tablo 3. Deneysel Uygulamalar Sonunda Karaciger, Bébrek ve Kalp dokusunda
GSH (U/g doku) ve MDA (nmol/g doku) Duizeyleri

Kontrol Kaplica suyu Vitamin C Kaplica Suyu + Vit C

MEANS +SE MEANS +SE MEANS +SE MEANS +SE
Bobrek dokusu GSH 1,24 £0,22 1,25+0,14 1,19£0,19 1,33+0,17 0,964
Karaciger dokusu GSH 1,55+0,14 1,52+0,21 1,13+0,09 1,88+0,59 0,464
Kalp kasi GSH 2,11+,30 1,69+,19 1,92+,10 1,85+,23 0,617
Bobrek dokusu MDA 3,33+0,70 3,04+0,46 4,91+0,86 4,37+0,82 0,253
Karaciger dokusu MDA 0,71+0,12 0,89+0,07 0,69+0,13 0,87+0,11 0,499
Kalp kasi MDA 0,63+0,08 ° 0,53+0,09° 0,80+0,08°° 1,10+0,14° 0,004

TARTISMA VE SONUC

Kaplica sularininigme kiiri olarak kullanilmasinin
fizyolojik ve biyokimyasal gostergeler (zerine
etkileri ile ilgili yapmis oldugumuz literatlir
taramalarinda, serum lipit ve antioksidan
gostergelerin  arastinldigi  bazi  calisiimalara
ulasilmis (Toussaint ve ark 1986; Benedetti ve
ark. 2009), ancak arastirmamizda temel teskil
eden oksidatif ve antioksidan gostergeler ile
bazi biyokimyasal parametrelerin arastinldigi
calismalara rastlanilamamistir.

icme kirlerine ilginin giderek arttigi g6z éniine
alindidinda, yine bolgemizde yodun olarak
ilgi duyulan bir termal su kaynadinin varhgi
dusinildiginde bu uygulamalarin etkilerinin
arastinlmasi gerektigi dustndldid. Yine eder
olasi bir olumlu etki varsa glcli ve klasik bir
antioksidan olan C vitaminin etkisiyle icme
kirGnln etkisini karsilastirmak, hatta icme kiri
ve C vitaminin birlikte uygulanmasiyla nasil bir
sonug getirecedini literatiirlerde arastirdigimizda
karsimiza neredeyse hic veri cckmadi diyebiliriz.

Calismamizda C vitamini gucli bir antioksidan
etki gostererek, C vitamini eklenen hem normal
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sebeke suyu hem de termal nitelikli su verilen
gruplarda AST dizeyini dastrdiglu gozlendi.
Kullandigimiz su kaynaginin AST duzeyleri
acisindan bakildiginda normalden uzaklastirici
etkisi oldugu soylenebilir.

Calisma sirasinda ulastigimiz veriler kullanilan
kaplica suyu kaynaginin termal bolgede ve
termal nitelikte olsa da mikrobiyolojik acidan
elverisli olmadigini (Saghk Muadurliga Halk
Saghg Laboratuvari sonuclar) gostermistir.
Ancak suyumuz kokusu, fiziksel ozellikleriyle
bir kaplica suyu niteligini tasidigindan ¢alisma
sirdUrilmis hatta bu baglamda bolgesel
anlamda 6nemli verilere de ulasiimistir.

Termal sularlailgili bazi arastirmalar, bikarbonatli
sularin ditretik etki gosterdigini ileri sirmektedir
(Petraccia ve ark. 2006). Dilretik etkinin renal
drenaji artirmasinin primer etkileri arasinda
Uriner sistem taslarinin uzaklastirilmasi sayilabilir.
Bu yolla ayni zamanda Urik asit ve Ure nitrojen
klirensi de hizlandiriimis olur (Petraccia ve ark.
2006). Calismada kullandi§imiz termal nitelikteki
su tek basina uygulandiginda bobrek fonksiyon
gostergeleri olan Ure, BUN, kreatinin dederlerini
degistirici bir etki gostermemistir. Ancak C
vitamini verilen gruplarda Ure, BUN, ve kreatinin
degerlerinde istatistiksel anlamda bir dusUs
gozlenmistir. Uygulamamizdaki sire, dozaj ve
icme kirl miktarlari g6z 6nline alindiginda C
vitamininin kaplica suyuna gore daha etkili bir
destek sagladig dustnilebilir.

Yapilan bir calismada (Toussaint ve ark 1986)
stlfirce zengin termal sularin  uzun sire
kullaniimasindan sonra kan kolesterol diizeyinin
azaldigi ve HDL kolesterol seviyesinin arttig
bildirilmis ve sonug olarak stlftirli termal sularin
kan kolesterol dlzeyini azaltmada olumlu
etkiye sahip oldugu one sirldlmistir. Soz
konusu arastirmanin HDL kolesterol seviyesi
artisiyla ilgili bulgulari calismamizla paralellik
gostermektedir. Calismamizda kullanilan su
kaynagindan alinirken asiri derecede bir “cliriik
yumurta kokusu”na sahiptir. Bu kokunun kaynagi
kikurtli bilesikler ise, bu benzerlik daha anlamli
hale gelir. Ancak bizim calismamizda kaplica
suyu grubunda total kolesterol, trigliserit, VLDL
degerleri de artmistir. Vitamin C uygulamasi ise
bu artisi 6nlemis gorinmektedir. Eger Oyleyse,
kaplica suyu icme kiriinde vitamin C destedi
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onemli kabul edilebilir. C vitaminin kolesterol
dizeyini dislrdigu izlenen bu sirecin hangi
mekanizmayla gerceklestigine iliskin bir bakis
acistileri stirilememistir. Bitlin bunlardan sonra;
icmesuyukirininplazmalipidparametrelerinde
arzulanmayan sonuclar olusturmasina ragmen
HDL dizeyini arttirdigr gortlmustir. Kolesterol
artisi depo yaglarin mobilize edilmesiyle ilgili bir
sirecten kaynaklanmis da olabilir. Bu durumda
sonuclar daha anlamli olarak goriilebilir.

Gruplarin histopatolojik veri degerlendirmesinde
kaplica suyuicirilen gruptarenal alanda bowman
kapsull ile glomerdl arasindaki acikligin arttigi
gorilmektedir. Bolgede bu suyun baslica
kullanim alaninin bobrek tasi distrebilmek
oldugu g6z 6nline alindiginda nefrondan igerik
gecirme oraninin ylkselmesinin bu amaca
hizmet ettigi duslnilebilir. Kaplica suyu yani
sira C vitamini destegdinin bu genisligi kontrol
grubu seviyesine cektigi ve boylelikle boébrek
parankimini destekledigi gorilmektedir.
Histopatolojik bulgularda dikkat ceken ve
aciklayamadigimiz nokta ise Afyon Kocatepe
Universitesi ANS Kampusiinde kullanilan sebeke
suyuna C vitamini destedi uygulanmis grupta
gorilen yangi (nefritis) ve tubullerde vakuoler
dejenerasyona kadar giden bir hasardir. Bu
sonuca yol acan mekanizma aydinlatilabilmis
olmadigi gibi, bu tabloyu degerlendirmek
hususunda bir kanaat de olusturulamamistir
(Figlr 1).

Calismamizda C vitamini grubunda serum bakir
dizeyleri yUksek bulunmustur. Ylksek metal
baglama kapasitesine sahip olan metallotionin,
karaciger hicrelerinde bakirin depolanmasinda
gorev alir. Ancak bazi calismalarda, askorbik
asidin ortamdaki bakirin  metallotioninlere
baglanmasinda  bozukluklara  yol actigi
belirtiimektedir (Doganay 1996). Bu ylkselis
askorbik asidin  bakinn  metallotioninlere
baglanmasini  engelleyerek  depolanmasini
azaltmasi ve bu yolla plazma bakir diizeylerini
artirmis  olmasi ile aciklanabilir. SUperoksit
dismutaz gibi pek cok antioksidan enzim ve
mekanizmanin bakir destedinde daha gucla
calistigi g6z onine alindiginda C vitamini
grubundaki bu tablo arzulanan bir sonug olarak
okunabilir.
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Cinko duzeyleri degerlendirildiginde; kaplica
suyu + C vitamini uygulanan deney grubunda
plazma c¢inko seviyesinin diger gruplardan
yiksek oldugu gorilmektedir. Bu artma
antioksidan enzim ve reaksiyonlara olan
gereksinim nedeniyle olabilir (Doganay 1996).
Bir baska mekanizma ise; C vitamininin, bakir
baglanmasinda oldugu gibi metallotionin ¢inko
baglantisini  engelleyebilecegidir  (Doganay
1996). Boylelikle de plazma cinko dizeyleri
artmis olabilir. Dustnulebilecek bir diger yol;
plazma proteinlerinin histidin, glutamin, sistin
ve lisin gruplarinin da ¢inko badlama yetenegi
oldugunun ileri stirtilmis olmasidir (Kara 2007).
Suyun kimyasal ve radyoaktif yapisi c¢inko
emilim aktivitorleri olan pikolonik asit, sitrat ve
glisin, histidin, liasin, sistein ve methioin gibi
aminoasitlerle etkilesime girerek ya da fitik ve
oksalik asit, selenyum, demir ve kalsiyum gibi
emilim engelleyicileri etkileyerek serum c¢inko
duzeyini artirmis olabilir.

Merakla  bekledigimiz  bulgulardan  birisi
de  oksidatif stresin  yaygin  kullanilan
gostergelerinden MDA seviyeleridir. Kan MDA
dizeyinin gruplarin hi¢ birinde istatistiksel olarak
degisiklik gostermedigi, hatta kontrol grubu
disindaki gruplardabir miktar arttigi gorilmustdir.
Kaplica suyu ve C vitaminin karaciger ve bobrek
dokusunda da bir MDA azalmasi saglamadig
gorilmustir. Hatta kalp kasinda kaplica suyu + C
vitamini verilen grupta MDA diizeylerinin onemli
olclde arttig dikkat cekmektedir. Bu verilerden;
icme kirliniin metabolik streci asirt hizlandirmis
olabilecegi, bu sirecin bir Grinli olarak da
MDA artisinin gelistigi, C vitaminin bu sireci
kontrol grubu seviyelerine ¢ekmede basarili
olamadigi soylenebilir. Ancak arastirmamizda
olcllen bir diger oksidatif gosterge NO'dur ki;
NO sadece kontrol grubunda yiiksek olarak
bulunmustur. Bir diger deyisle kaplica suyu icme
kirG ve vitamin C uygulamalari NO seviyesini
azaltmistir.  Dolayisiyla,  oksidatif  stresin
azaltilmasi icin bir mekanizmanin calistigi, ancak
bu sirecin ortamdaki tim oksidatif Grlinlerin
toplanmasina yetmedigi dusindlebilir. Zira bir
reaktif oksijen metaboliti olan nitrik oksit, cogu
zaman karsimiza oksidatif stres faktorl olarak
cikmaktadir. Calismamizda nitrik oksitin disik
ciktigi gruplarda GSH'In artmis olmasi dikkat
cekmektedir. GSH, nitrik oksit dahil ortamdaki
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reaktif Urlinleri noétralize etmekte onemli bir
substrattir (Dindar ve Aslan 2000). Benedetti
ve arkadaslari (Benedetti ve ark.. 2009) silftrlG
termal sularin lipid ve protein oksidasyonuna
karsi hiicreleri ve organizmayl korudugu ve
total antioksidan aktiviteyi arttirdigini ileri
sirmuslerdir. Paralel bir sekilde calismamizda
antioksidan  gostergelerden GSH  kaplica
suyu grubu, C vitamini grubu ve kaplica suyu
+ C vitamini gruplarinda istatistiksel olarak
yiksek bulunmustur. Bu sonuglar kaplica
suyu icme kdrlnin, C vitaminin ve ikisinin
birlikte uygulanmasinin antioksidan bir destek
saglamada etkili olabilecegi  duslincesini
desteklemektedir.

1- Termal nitelikli kaplca suyu icme kirlinln
uygulama zorluklari g6z o©nine alindiginda
antioksidan bir madde ile kullaniminin fizyolojik
surecler icin etkili oldugu soylenebilir. Ancak
hangi antioksidanlarla sinerjik, hangileri ile
antagonist bir etki mekanizmasi olusturdugunun
arastinlmasi gerekmektedir.

2- ister mineralli su, ister termal su 6zelliginde
olsun sulardan icme kiril olarak yararlaniimasi
dusindldiginde, su  kaynadinin  mutlaka
ruhsath, bir kaynak olmasi, detayli fiziksel,
kimyasal ve mikrobiyolojik analizlerin guvenli
bir bicimde yapilmis olmasi 6nemsenmelidir.
Kaplica veya termal su kaynagi olarak kabul
edilen tim kaynaklarin, fiziksel, kimyasal ve
radyoaktivite Ozellikleri cok seffaf ve hassas
olarak saptanmalidir. Sadece icme kirl icin
uygun Ozelliklere sahip sularin icme kiriinde
kullanilmasi  saglanmalidir. Bu nedenle tim
termal ve mineralli su kaynaklarinin icimi ile ilgili
calismalarin yapilmasi olduk¢a 6nemlidir.

3- Radyoaktivite ve biyokimyasal ozellikleri ile
mikrobiyolojikicerigi uygun olmayansularinuzun
sire kullanimi kalp dokusunda haraplanmaya
neden olabilir. Yine, glivenli kullanim dozu ve
doku spesifik yapilari bilinmeyen antioksidan
maddelerin kullanimlar ile antioksidatif stres
ya da oksidatif strese yol acan bir etki ile doku
harabiyetine neden olabilecegi diistintlmelidir.

4- Verilerimiz dogrultusunda; ratlarda 1gr/
It dozdaki C vitamini glcli bir antioksidan
etki gostermistir. Ancak bu etkisi her noktada
gorlilmemistir. C vitamininin glnlik alimi igme
kirinln olasi istenmeyen etkilerini 6nlemede
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onemli olabilir. Doku ornekleri g6z oOnline
alindidinda kaplica suyu ile birlikte ayni miktarda
C vitamini uygulamasinin kalp dokusunda
oksidatif Urlnlerin dizeyini 6nemli dlizeyde
arttirmistir. iste bu tablonun mekanizmasi yani
vitamin C'nin dokudaki bu prooksidan etki
mekanizmasi aydinlatilmahdir.

5- Calismada kullandigimiz termal su kaynadi
Afyonkarahisar bolgesinde “kokar su” olarak
bilinen, halkin icme kirli uygulamak Uzere
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oldukc¢a sik basvurdugu bir sudur. Ancak bu
suyun mikrobiyolojik testlerde uygun icerige
sahip olmadigi gorildiglnden resmikurumlarca
kullanima agilmamalidir. Su kaynadinin uygun
kosullar saglanip hijyenik hale getirildikten
sonra kullanima acilmasi bu saglanamiyorsa
kapatilmasi dnerilebilir.

6- Bu baglamda, bolgede var olan lisansli termal
ve mineral sular ile yapilacak yeni calismalara
ihtiyac duyulmaktadir.

Figiir 1 A.Kontrol grubu bobrek dokusu histopatolojik gértiniim: Normal. B. Kaplica suyu grubu bébrek
dokusu histopatolojik goriinim: Bowman araliginda genisleme (ok). C. C vitamini grubu bébrek
histopatolojik gériinim: Fokal intersitisyel nefritis (ok). D. C vitamini grubu bobrek dokusu histopatolojik
goérunim: Tubuluslarda vakuoler dejenerasyon (ok basi). E. C vitamini grubu bébrek dokusu histopatolojik
gOrintmu: Hyalin silindiri (ok basi). F. Kaplica suyu + C vitamini grubu bdbrek histopatolojik gérinimu:
Normal (HxE)
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