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OZET

BOR BIiLESIK VE MINERALLERININ ANTIOKSIDAN ENZIM
AKTIVITELERINE ETKILERI
DOKTORA TEZi
UMRAN ALAN
BALIKESIR UNIVERSITESI FEN BiLIMLERIi ENSTITUSU
BIiYOLOJI ANABILIM DALI

(TEZ DANISMANI:PROF. DR. SERAP DOGAN)
BALIKESIR, MAY1S-2013

Bu c¢alismanin amaci, bor madenlerinde calisan (deney grubu) ve
bormadenlerindenuzak bolgelerde yasayan saglikli bireylerin (kontrol grubu)
kanlarindaki antioksidan enzim aktivitelerini(katalaz, siliperoksit dismutaz,
glutatyon-s-transferaz, glutatyon rediiktaz glutatyon peroksidaz ve glukoz 6-
fosfat dehidrogenaz) ve bor miktarlarin1 belirlemek; ve antioksidan enzim
aktiviteleri tlizerine bazi borbilesik ve minerallerinin(bor oksit, borik asit,
tileksit, kolemanit, sodyum tetraborat, sodyum tetraborat dekahidrat ve sodyum
perborat tetrahidrat) etkilerini arastirmaktir. Antioksidan enzim aktivitesi
spektrofotometrik, ve bor miktar1 ise ICP ile belirlenmistir. Bor bilesik ve
mineralleri, katalaz hari¢ diger tim enzimler (P>0,05) i¢in aktivator ya da
inhibitor etkisi géstermemistir. Ancak, in vitro sartlarda insan eritrositlerinden
elde edilen katalaz aktivitesi tizerine sodyum perborat tetrahidrat (P<0,05)
aktivator etkisi gostermistir. Kontrol ve deney gruplarinin enzim aktiviteleri
karsilagtirildiginda her iki grubun da antioksidan enzim aktivitelerinin birbirine
oldukga yakin oldugu bulunmustur. Calismanin sonuglarina gore, bora maruz
kalan is¢ilerin kanindaki bor konsantrasyonun biraz yiliksek oldugu, ancak

istatistiksel olarak bu farkliligin anlamli olmadigi (P>0,05) bulunmustur.

ANAHTAR KELIMELER:Bor bilesikleri ve mineralleri, antioksidan
enzimler, kan bor konsantrasyonu.



ABSTRACT

THE EFFECT OF BORON COMPOUNS AND MINERALS ON
ANTIOXIDANT ENZYME ACTIVITIES
PH.D THESIS
UMRAN ALAN
BALIKESIR UNIVERSITY INSTITUTE OF SCIENCE

BiOLOGY
(SUPERVISOR: PROF. DR. SERAP DOGAN)

BALIKESIR, MAY 2013

The purpose of this study have been determined the antioxidant enzyme
activity  such  as  catalase,  superoxide  dismutase,glutathione-s-
transferase,glutathione reductase, glutathione peroxidase and glucose-6-
phosphate dehydrogenase, and boron amount in their bloods of individuals
working on boron mines (experimental group) and those of healthy individuals
living in remote areas (control group) from boron mines, and investigated the
effects of some boron compunds and minerals such as boron oxide, boric acid,
ulexite, colemanite, sodium tetraborate, sodium tetraboratedecahydrate and
sodium perboratetetrahydrate, on the antioxidant enzyme activity. Antioxidant
enzyme activity was determined spectrophotometric, and boron amount by
ICP. Boron compounds and minerals showed the effect of neither activator nor
inhibitorfor all enzymes(P>0,05) studied except for catalase.However, the
sodium perboratetetrahydrate on catalase activity(P<0,05) from human
erythrocytes as in vitro had an activator effect. Comparing with enzyme activity
of the control and the experimental groups, it was found to be quite close to
each other of antioxidant enzyme activities of both groups.According to the
results, it was found that the concentration of boron in the blood of workers
exposed to boron is a little high, but this difference was statistically not
significant (P> 0,05).

KEYWORDS:Boron compounds and minerals, antioxidant enzymes, blood
boron concentration.
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1. GIRIS

Insan ve hayvanlarda fizyolojik fonksiyonlarin devam edebilmesi igin,
canlilardaki i¢ ortamin degismez tutulmasi (homeostazis) gereklidir. Viicut
fonksiyonlarmin canli ihtiyaglarina uygun bir sekilde yapilabilmesi i¢in, bir takim
diizenleyici kontrol sistemlerine gereksinim duyulmaktadir. Homeostazis; tim
sistemlerin en iyi sekilde calismasi, i¢ ortamin degismez tutulmasi ve devam
ettirilmesi anlamina gelir. Homeostasis bozuldugunda i¢ ortamin; oksijen-
karbondioksit diizeyleri, sivi-elektrolit ve pH dengesi, kalsiyum diizeyi, viicut
sicakligi, kan hacmi gibi yasamsal 6neme sahip birgok mekanizma bozulur [1]. Ayn
zamanda insan ve hayvan organizmalarinin biyokimyasal ve fizyolojik
fonksiyonlarmin isleyisi yani homeostazisin devamliligia¢isindan makro ve mikro
elementlerin belirli oranlarda alinmasi gerekir. Bu elementler organizmanin gesitli
yapisal ve fonksiyonel faaliyetlerine katilarak, 6zellikle gesitli enzim sistemlerinde
rol alarak canlilik olaylarinin meydana gelmesinde ve siirdiiriilmesinde Onemli
gorevleri iizerlerine alirlar [2]. Insanlarda ve hayvanlardaki bu metabolik siirecler
fizyolojik miktarda diyet bordan faydali bir sekilde etkilenmektedir [3]. Hayvan
sisteminde borun, oksidatif metabolizmada degisiklikleri igerebilen heniiz
tanimlanmamig bir mekanizma yolu ile antioksidan savunma mekanizmalarini
gliclendirme yetenegi tespit edilmistir [4]. Diger yandan borun, glutatyon(GSH),
superoksit dizmutaz(SOD) ve katalazi igeren savunma mekanizmasi tarafindan

yikilan ve uzaklastirilan ROS un yikimini hizlandirdigina dair kanitlar vardir [3].

1.1 Bor Elementi

Bor(B), periyodik cetvelin 3A grubunda yer alan, ilk ve en hafif, atom
numarasi 5, atom agirhi@ 10,81 a.k.b. olan metalle ametal aras1 yari iletken 6zellige
sahip bir elementtir [5,6].

Bor madeni ilk bakista beyazbir kaya seklinde olup, c¢ok sert ve 1siya
dayanikli, dogada serbest bir element olarak degil, tuzbilesikleri seklinde
bulunmaktadir. Bor elementinin amorf toz halindeki rengi koyu kahverengidir.

Ancak ¢ok gevrek ve elmastan sonraki en sert olan yapisimonoklinik kristal halinin
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rengi ise sarimsikahverengidir [6,7,8]. Bor elementi 8B, 10B, 11B, 12B, 13B
izotoplarindan olusmaktadir. En kararli izotoplart 10B ve 11B’dir. Bu izotoplarin
tabiatta bulunma oranlari sirasiyla % 19,1-20,3 ve % 79,7-80,9°dir. 10B izotopu, ¢ok
yiiksek termal noétron tutma Ozelligi gosterir. Boylelikle niikleer malzemeler ve
niikleer enerji santrallerinde kullanilabilmektedir. Tiirkiye’de 10B izotop orani
yiiksek bor cevher yataklaribulunmaktadir. Yeryiiziiniin 51. yaygin elementi olan bor;
yeryiiziinde toprak, kayalar ve suda yaygin olarak bulunur. Dogada en 6nemli bor
kaynagi topraktirki topragin borigerigi genelde ortalama 10-20 ppm olmakla birlikte
ABD'nin bat1 bolgeleri ve Akdeniz'denKazakistan'a kadar uzanan yorede yiiksek
konsantrasyonlarda bulunur.Topragin bor igerigini etkileyen Onemli faktorler
arasinda topragin tiirii, pH’s1, tuz orani,organik madde diizeyi, demir ve aliminyum
oksit diizeyi ile kil diizeyi sayilabilir.Bor, atmosferde borat ve borik asit formunda
yer alir. Atmosferde bulunan bor miktarionemli diizeyde olmamasina karsin, tim
atmosfer hacmi dikkate alindiginda bor miktarinin Onemli diizeye ulastig
sOylenebilir. Diger bir bor kaynagi yerylizii sulari ve topragin yapisinda bulunan
sudur. Suyun boru adsorbe edebilme kapasitesi suyun pH derecesine ve sudaki bor
diizeyine baghdir. Deniz suyunda 0,5-9,6ppm,tatli sularda ise 0,01-1,5 ppm
araligindadir. Yiiksek konsantrasyonda ve ekonomikboyutlardaki bor yataklari,
borun oksijen ile baglanmis bilesikleri olarak daha ¢ok Tiirkiye ve ABD'nin kurak,
volkanik ve hidrotemal aktivitesinin yiiksek oldugu bolgelerde bulunmaktadir
[9,10,11,12].

Tabiatta yaklasik 230 ¢esit bor minareli vardir ve genellikle dogada tek basina
degil baska elementlerle bilesikler halinde bulunur. Oksijenle bag yapmaya yatkin
olmasi nedeniyle pek ¢ok degisik bor-oksijen bilesimi bulunmaktadir. Bor-oksijen
bilesimlerinin genel adi borattir ve ticari 6dneme sahip olan boratlarin baslicalari;
tinkal(Na,B,0,.10H,0),kolemanit(Ca,B¢0,;.5H,0),kernit(Na,B,0,.4H,0),iileksit(NaCa
B50,.8H,0),pandermit(Ca,Bs0,;.3H,0),borasit(MgsB,015Cl),szaybelit(Mg,Mn)BO;H ve
hidroborasit (CaMgBs01;.6H,0)’tir. Tiirkiye’de yaygin olarak bulunan bor mineralleri
ise; sodyum bazli tinkal, kalsiyum bazli kolemanit ve sodyum-kalsiyum bazli
tileksit’dir.  Bu  mineraller, Oncelikle fiziksel isleme tabi  tutularak
zenginlestirilirler(konsantre bor) ve daha sonra rafine edilerek ¢esitli bor

kimyasallarina donistiiriiliirler [6, 13, 14].



Bor elementinin kimyasal 6zellikleri morfolojisine ve tane biiyiikliigline baglhdir.

Mikron ebadindaki amorf bor kolaylikla ve bazen siddetli olarak reaksiyona girerken

kristalin bor kolay reaksiyon vermez. Bor yiiksek sicaklikta su ile reaksiyona girerek

borik asit ve bazi diger driinleri olusturur. Mineral asitleri ile reaksiyonu,

konsantrasyona ve sicakliga bagli olarak yavas veya patlayici olabilir ve ana iiriin

olarak borik asit olusur [6, 10,11, 15].

Tablo 1.1: Borun atomik yapisi, fiziksel ve kimyasal 6zellikleri [6].

Atomik yapisi Kimyasal ozellikleri Fiziksel ozellikleri
Atomik Gapr LI7A ymama | 427K - 4002°C - 7236°F
Atomik Hacmi 4.6cm°/mol Elelitggﬂﬁazt)lwte 2.04 Termal
Genlesme 0.0000083cm/cm/°C (0°C)
Katsayis1
Kristal yapist Rhombohedra irinci
| Birinci: 8,298 Elektriksel: 1,102 10%cm
Elektron 1s° 257! fvoni Kondiikivit
Konfigiirasyonu yonizasyon ondiiktivite
gurasy potansiyeli ikinci: 25.154 Termal: 0.274 W/cmK
Iyonik Cap 0234 Ugiincii:37.04 | Atomik 10811
Kiitlesi
Elektron Sayist 5 Goriintis Sari-Kahverengi ametal
(viiksiiz) kristal
Notron Sayisi 6 Elektroklfnyasal 0.1344g/amp-hr Buharla§rr_1a 480 kd/mole
Esdeger Entalpisi
Proton sayis1 5 Ergime 2573K - 2300°C - 4172°F
Noktasi
Valans 2s°p! Mohs: 9.3
Elektronlart _ Vickers: 49000 MN m™
' Fiizyon Isist 50.2kJ/mol Sertlik
. Valans elektron Buhar 0.348Pa@2300°C
Atomik Capt L.I7A potansiyeli (-eV) 190 Basinci
Buharlagsma 489.7kJ/mol
Isis1
111 Bor Rezervleri

1.1.1.1 Diinya Bor Rezervleri

Bor, yeryliziinde toprak, kayalar ve suda yaygin olarak bulunan bir elementtir.

ABD’nin bat1 bolgeleri ve Akdeniz’den Kazakistan’a kadar uzanan yorede yiiksek

konsantrasyonlarda bulunur. Yiiksek konsantrasyonda ve ekonomik boyutlardaki bor

yataklari, borun oksijen ile baglanmis bilesikleri olarak daha c¢ok Tirkiye ve
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ABD’nin kurak, volkanik ve hidrotermal aktivitesinin yiiksek oldugu bdlgelerde
bulunmaktadir [10]. Diinyadaki bor mineral rezervleri olusumu baslica ii¢ kusaktadir
(Sekil 1.1). Birincisi, Amerika Bilesik Devletleri’nin Giineybat1 bolgesinde, Mojave
Coliindedir. Bu bolge su anda diinyanin en biiylik iireticilerinden biri olan US
Borax’1n islettigi rezervlerin bulundugu bélgedir (Tablo 1.2). Ikincisi, Tiirkiye’nin de
yer aldig1 Gliney Orta Asya Alp kusagi denilen bolgedir. Bu kusaktaki bor rezervleri
Cin’den baslaylp Kazakistan, Kuzeydogu Rusya, Tiirkiye ozellikle I¢ Ege ve
Marmara Bolgesinde degisik tuzlar halinde diinyanin en biiyiikk bor rezervleri
bulunmakta, eski Yugoslavya ve Sirbistan’dadir. Burada bu bélgeden sonra bor
rezervleri bitmektedir. Ugiinciisii ise Giiney Amerika And kusagi rezervidir.
Diinyada en biiyiikk bor rezervleri Tiirkiye’de Emet, Kirka, Bigadi¢ bolgeleri ile
ABD’de Kaliforniya’da bulunmaktadir [16]. Diinya toplam bor rezervi siralamasinda
Tiirkiye %72’lik pay ile ilk siradadir. Diinya toplam bor rezervi ve bugiinkii tiikketim
degerleri dikkate alindiginda, diinyada ¢ok uzun yillar bor cevheri sikintisi

yasanmayacagi gorilmektedir [14].

Tirkiye | Turkey 2,72 *

Sekil 1.1:Diinya bor rezerv haritasi [17]



Tablo 1.2:Bor rezervlerinin tilkelere gore dagilimi [16]

Ulke Toplam Rezerv(Bin ton B,0,) Toplam Rezerv(% B,0,)
Tiirkiye 885.000 71.3
A.B.D. 80.000 6.5
Rusya 35.000 2.8
Cin 47.000 3.8
Arjantin 9.000 0.7
Bolivya 19.000 15
Sili 41.000 3.3
Peru 22.000 1.8
Kazakistan 102.000 8.2
Sirbistan - -
iran 1.000 0.1
Toplam 1.241.000 100

Diinya toplam bor rezervi siralamasinda Tiirkiye %72’lik pay ile ilk siradadir.
Diinya toplam bor rezervi ve bugiinkii tiiketim degerleri dikkate alindiginda, diinyada

¢ok uzun yillar bor cevheri sikintis1 yasanmayacagi goriilmektedir [14].

1.1.1.2 Tiirkiye Bor Rezervleri

Tiirkiye’ de, 2172 sayili yasa (1978 yili) ile bor ile ilgili tim faaliyetler
tamamen devlet adinaiiretilmek, isletilmek ve pazarlanmak tizere Kirka, Emet,
Bandirma, Bigadic ve Kestelek Isletmeleriyle Eti Holding’in tasarrufuna
birakilmasiyla birlikte, bor madeni aragtirmalar1 yogunluk kazanmistir. Tiirkiye’deki
bilinen borat yataklar1 6zellikle Kirka-Eskisehir, Bigadi¢-Balikesir, Kestelek-Bursa
ve Emet-Kiitahya’da bulunmaktadir. Tiirkiye bor rezervi, Eti Maden Isletmeleri
tarafindan yiiriitilen “Bor Master Arama Projesi” kapsaminda yapilan rezerv
caligmalar1 neticesinde B,O3; bazinda %51,26 oraninda artarak 850.938.893 ton ve
briit bazda %47,90 oraninda artarak 3.063.635.210 tona ulasmistir. Tiirkiye nin
diinya toplam bor rezervi ig¢indeki payr B,O3 bazinda 2001 yili itibariyle %64 iken
2005 yilinda %72,2’ye yiikselmistir. Tiirkiye'de rezerv agisindan en ¢ok bulunan bor
mineralleri kolemanit (2Ca0.3B,03.5H,0) ve tinkal (Na,0.2B,03.10H,0)’dir.
Tiirkiye'de 6nemli tinkal yataklar1 Kirka'da yer alirken, kolemanit yataklar1 Emet,
Kestelek ve Bigadi¢c ¢evrelerinde bulunmaktadir. Bunlara ilaveten, Bigadic¢’te az
miktarda iileksit rezervleri mevcut olup, ilgili isletmelerde yapilan arastirmalar

sirasinda, yan bor triinleri de elde edilmektedir [18,19]. Tiirkiye’deki bor rezervinin;



(B203 bazinda) %69,9’unu (394 milyon ton) kolemanit cevheri, %27,7'sini (156
milyon ton) tinkal cevheri ve %02,5'ini de (14 milyon ton) iileksit cevheri
olusturmaktadir.Bu bor rezervi, Eti Holding’e bagli faaliyet gosteren Emet (%39,9),
Bigadic (%29,6+%2,5), Kirka (%27,7) ve Kestelek (%0,3) Bor Isletmesi
tarafindanisletilmektedir [20].

Tablo 1.3: Tiirkiye bor rezervlerinin maden sahalarina gore dagilimi, 2009[16].

Maden Sahasi Tabii Borat Toplam Rezerv % B,03
(Bin Ton)

Bigadig, Balikesir |  Kolemanit,Uleksit 623.459 29-31
Emet, Kiitahya Kolemanit 1.682.562 28-30
Kestelek, Bursa Kolemanit 6.995 29

Kirka, Eskisehir Tinkal 750.620 26

112 Bor Bilesikleri ve Mineralleri

Bor mineralleri, yapilarinda bulunan kalsiyum (Ca), sodyum (Na),
magnezyum (Mg) elementlerine gore isimlendirilirler. Birgok dogal bor mineralinin
kristal yapilar1 halen tayin edilemedigi icin,sistematik bir smiflandirma
yapitlamamugstir. Biinyelerindeki kristal suyu, hidroksit ve holojen miktarlar1 goz
Oniline alinarak kristal suyu igeren boratlar, bilesik boratlar (hidroksil veya diger
elementlerin tuzlan ile), borik asit, susuz boratlar, borofloritler ve borosilikat
minerali olarak 6 simifta toplanabilen bor bilesikleri endiistride ¢ok yaygin ve ¢ok

cesitli kullanim alanlarina sahip olan bor mineralleridir [10, 21].

1.1.2.1 Ticari Oneme Sahip Mineralleri

Dogada yaklasik 230°dan fazla bor minerali mevcut olup, analitik bilgi
teknolojilerine bagli ekipmanlarin gelisimi ile bu saymmn gittikge artmasi
beklenmektedir. Ticari 6neme sahip olan bor mineralleri; tinkal, kolemanit, kernit,
tileksit, pandermit, borasit, szaybelit, hidroborasit gibi minerallerdir (Tablo 1.4). Bor

mineralleri, yapilarinda farkli oranlarda bor oksit (B203) igerirler [22,23].




Tablo 1.4:Ticari 6neme sahip bor mineralleri [24].

TiP MINERAL KiMYASAL %B,03 NOTLAR
FORMULU
Hidroi Dogal borik asittir. Italya’da
larojen SASOLIT HsBO; 56,3 bulunmaktadir
Boratlar
Eskigehir Kirka’da
TINKAL Na,B,0,.10H,0 36,5 bulunmaktadur.
Sodyum TINKALKONIT N2,B,07.5H,0 478 Aksesuar olarak kullanilmaktadir.
Boratlar
Arjantin’nin Tincalayu ve Blanca
KERNIT Na,B,0;.4H,0 51,0 bélgelerinde bulunmaktadir.
Sili, ABD ve Tiirkiye’de
ULEKSIT NaCaB;04.8H,0 43,0 bulunmaktadir.
Sodyum-
Kalsiyum
Bora)tllar ) ABD’de Dealt Walley'de
PROPERTIT NaCaB3;04.5H,0 49,6 bulunmaktadir.
- En bivik Torkive dedic
KOLEMANIT Ca,Bc011.5H,0 50,8 n biiylk rezerv Tiirkiye’dedir
léilf;)t/; T Bigadic ve Kirka'da
PANDERMIT CaB1¢044.7H,0 49,8 bulunmaktadir.
Kalsiyum ] Rusya’nm Dogu boélgelerinde
Borosilikatlar DATOLIT CaBSiO,OH 249 bulunmaktadir.
Arjantin’de bulunur, seramik
HiDROBORASIT | CaMgB¢0,;.6H,0 50,5 sanayinde kullanilmaktadur.
ASARIT MgBO,0H 414 Kazakistan’da bulunmaktadir.
Magnezyum
Boratlar Tiirkiye’de Emet, Kirka,
Bigadi¢'te bulunur. Kolemanit,
BORASIT MgsB;045ClI 62,2 Uleksit bazen Tiinelit ve Veacit-A
ile birlikte rastlanir..
113 Borun Dogada Bulunusu

Dogada elementer bor formda bulunmayan bor, borat hidratlar1 olarak

okyanuslarda, metamorfik kayaclarda borosilikat, tortul kayaglarda boratlar halinde,

komiir katmanlarinda ve bazi topraklarda bulunur [11, 25, 26, 27]. Bu mineral

kimyasal etkilere ¢ok dayaniklidir ve orijinal volkanik kayalarda goriilebildigikadar

dayanikli ¢okeltilerde de goriilebilir.Yapilan bazi gozlemler arastirmacilari borun

kaynaginin magmaya baglioldugu goriisiinii savunmaya itmistir. Buna karsilik,

Goldschmidt (1958) sedimanter kayalarin, magmatiklerden daha ¢ok bor igcerdigine
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deginerek, borun magmasal kdkenli olabilecegi gibi, magmatiklerle dokanak haline
gelen tortulardan da tiireyebilecegini ileri siirmiistiir [28]. Yerkabugunda ortalama 10
ppm kadar olan bor konsantrasyonu bazi topraklarda 3-100 ppm arasindadir [29].
Kiy1 topraklarindaki bor miktari i¢ topraklara gore 50 kat daha fazla olmasina karsin,
deniz sularinda 0,5-9,6 ppm, tatli sularda ise 0,01-1,5 ppm aralifinda bulunmaktadir
[29,30]. Topraktaki bor konsantrasyonu topragin yapisi, pH’st ve diger minerallerin
varligindan etkilenmektedir. Bitkilere gore toprakta B miktariin yiiksek olmasi
toksik bir etki gosterir ve bazi bor tiirevleri herbisid olarak kullanilmaktadir [31].
Bitkilerdeki bor konsantrasyonu bitkinin tiiriine ve yetistigi bolgeye gore degismesi
yanisira, bitkilerin yararlanmasini topragin 1sist ve nemi de etkilemektedir. Yesil
otlarin borkonsantrasyonu 4-7 ppm arasinda degisirler, baklagiller yesil otlara gore

daha fazla bor igermektedirler [32,33].

114 Borun Kullanim Alanlar

Borun kullanim alanlarini giinliik hayatimizin hemen her yerindegérmek
miimkiindiir.Endiistridecok genis ve c¢esitli alanlarda kullanilan bor bilesik ve
minerallerinin kullanim alanlarigiderek artmaktadir [34]. Roket yakitindan, dis
macununa  kadar  her alanda  kullanilan  bor,  sanayinin  tuzu
olarakadlandirilabilir.Giinliik hayatta bor; 1s1ya dayanikli camlar, motor yaglar, celik
jantlar, araba boyalar1 ve lastiklerinin i¢indeki gelik teller, bilgisayar, cep telefonlari,
tarim ilaglari, ahsap {irlinleri, seramik sanayii, tip, ila¢ sanayii, roket ve fiize yakiti
gibi bir ¢ok farkli alanda kullanilmaktadir [35]. Bes ylize yakin kullanim alanm
bulunan bor ve bor bilesiklerinin baslica kullanim alanlari; cam sanayii, seramik
sanayii, temizleme ve beyazlatma sanayii, yanmayi Onleyici maddeler, tarim,

metalurji sanayii, niikleer sanayii, tip olarak siralanabilir [15, 36,37].

Bor minerallerinin en fazla tiiketildigi alan cam sektoriidiir. Bor, ergimis
haldeki cam ara mamuliine katildiginda onun akigskanligini artirmakta, son {irliniin
yiizey sertligini ve dayanikliligini yiikseltmektedir [38]. Pencere camu, sise cami1 v.b.
diiz cam ve cam kaplarda ise bor kullanim orani diisiiktiir [22, 36, 38]. Ozel camlarda
borik asit vazgecilemeyen bir unsur olup, rafine sulu/susuz boraks, borik asit veya

kolemanit/boraks gibi dogal haliyle kullanilmaktadir [22]. Bor oksit ozellikle;



borosilikat camlar, cam ylinii, izolasyon tipi ve tekstil tipi cam elyafi iiretiminde ¢cok
onemli bir bilesendir [22, 39]. Cam endiistrisinde kullanilan bor triinleri tiretilecek
camin cinsine gore degisiklik gostermektedir. Uleksit ve boraks pentahidrat, yiiksek
kalite yalittm amacli cam yiinii iiretimi i¢in kritik olan iki temel bor iirliniidiir.
Kolemanit ve borik asit ise, insaat, elektronik, otomotiv, enerji ve spor aletleri
sektorlerinde tiiketilen dayanikli plastik ve kompozit malzemelerin yapiminda
kullanilan tekstil tipi cam elyafi tiretimi i¢in temel bor iriinleridir [39]. Borlu
camlarin kullanildig1 bazi uygulama alanlar1 sivi kristal gostergelerinde, 6zel firin
kaplarinda, laboratuvar malzemelerinde, arabalarin far ve sinyal camlarinda, cam
yiiniinde, tekstil tipi cam elyafinda ve bazi bor igeren 06zel camlarin spesifik
uygulama alanlarinda LCD (Liquid Crystal Display) ekranlar ve CRT cami (renkli tv
katot tlipleri) kullanilmaktadir. Bazi1 6zel borlu camlar, optik ve elektrik
ozelliklerinden dolay1 uzay sanayinde, elektronik endiistrisinde, niikleer reaktorlerde,
ayrica fiber optiklerde kullanilmakta ve bdylece 1s1k fotonlarinin iletigim

sistemlerinde etkin bigimde transferi saglanmaktadir [22, 38].

Bor drlinleri seramik  endiistrisinde, c¢ogunluklaseramik sir1  ve
emayeyapiminda kullanilmaktadir. Emaye ve sir, camsi yapida olup kaplama amagh
kullanilmaktadir. Emayeler, genellikle metal kaplamalarinda, sir ise seramik iiriinleri
kaplamasinda kullanilmaktadir. Bor {iriinleri, seramik sirlarin ana kompozisyonunda
baglayici 6zellikleri nedeniyle 6nem kazanmaktadir. Bor {iriinlerinin bilesime ilavesi
sonucunda, kaplamalarda ergime ve yapisma olayr nispeten daha diisiik sicaklikta
gerceklesmektedir [39]. Sirlarda bor oksit de kullanilmaktadir. Sir’a bor eklenmesi
mekanik giicii ve ¢izilme direncini artirir. Bor ayrica, kimyasallarin ve suyun

etkilerine kars1 direnci artirir [40].

Bor iiriinleri temizlik sektdriinde mikrop o6ldiiriicii (jermisit) ve agartici gibi
cesitli amaglarla kullanilmaktadir. Su yumusatici etkisi nedeniyle %10 boraks
dekahidrat ve beyazlatict etkisini artirmak i¢in toz deterjanlara %10-20 oraninda
sodyum perborat(mono veya tetra olarak) katilmaktadir. Sodyum perborat aktif bir

oksijen kaynagi oldugundan etkili bir agarticidir [15, 41,42].

Alev geciktiriciler, maddelerin yanabilirlik 6zelliklerini diisiirerek tutugsmay1
geciktirmektedirler [42]. Bor, boratlar, gesitli malzemelerde (ahsap, seliilozik yalitim,

PVC ve tekstil) alev geciktirici amaciyla kullanilmaya baglanmistir. Bor, yanan
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malzemenin iizerine oksijenle temasini kesecek sekilde kaplayarak yanmay1 bastirir
[15, 41]. Tekstil ve kumasglar i¢in, boraks ve borik asit faydali alev geciktiricilerdir.
Fakat, suda ¢oziinebildikleri i¢in, yikandiklari, temizlendikleri veya havayla temas
ettikleri zaman uygulama sorunlu olabilmektedir. Ancak, bazi1 6zel uygulamalarla bu

sorun ¢oziilebilmektedir. Kumaslara ekleme orani ise agirlik¢a %10'dur [22].

Bor iirlinleri, tarim ve ormancilikta yaygin olarak kullanilmakta olup giibre
olarak ve istenmeyen otlar ve boceklerle miicadelede kullanilmaktadir. Temel olarak;
giibre(mikro besleyici olarak; diisiik konsantrasyon uygulamasi, tek basina veya
karisim olarak), herbisit (yabani/istenmeyen bitkilerin kontroliinde, yiiksek
konsantrasyon  uygulamasi), pestisit  (bocek/hasere  kontroliinde;  yiiksek
konsantrasyon uygulamasi) ve ahsap koruma (yliksek konsantrasyon uygulamasi)

amagch kullanilmaktadir.

Bor, bitkiler i¢in toprakta bulunmasi gerekli bir element olup, besinlerin ve
suyun bitkilerin bilinyesinde tasinmasina yardimci olmasi sayesinde bitkilerin
biiylimesinde, gelismesinde, tirliin vermesinde ve ¢ekirdek olusturmasinda 6nemli rol
oynamaktadir [43]. Bor, hiicredeki seker gecisini, hiicre boliinmesi ve gelisimi,
fotosentez metabolizmasini diizenler. Sebzelerin biiyiimesini ve kalitesini ¢ok biiyiik
Olciide iyilestirmektedir. Bor elementi meyve agaglari i¢in ¢icek agma, meyve verme
ve meyve kalitesi yoniinden vazgecilmez bir mikro besleyicidir [44]. Boraks
dekahidrat ve boraks pentahidrat, giibre amagl olarak en yaygin kullanilan bor
tirtinleridir. Sodyum boratlar, topraga dogrudan verilebildigi gibi kolay ¢oziiniir
olmalar1 nedeniyle bitkiler iizerine piiskiirtilerek de basarili bir sekilde
uygulanmaktadir. Dogal boratlardan bir kalsiyum borat bilesigi olan kolemanit,
¢Oziiniirliigliniin az olmasi nedeniyle 6zellikle kumlu topraklarda kullanilmakta ve bu
0zelligi nedeniyle sodyum boratlara gére daha uzun siire toprakta kalmaktadir [43].
Sodyum Klorat ve bromosol gibi bilesiklerle birlikte otlarin temizlenmesi veya

topragin sterillestirilmesi gereken durumlarda da kullanilmaktadir [15].

Boratlar, yiiksek sicakliklarda diizgiin, yapiskan, koruyucu ve temiz, ¢capaksiz
bir s1v1 olusturma 6zelligi nedeniyle demir dis1 metal sanayiinde koruyucu bir ciiruf
olusturucu ve ergitmeyi hizlandirici madde olarak kullanilmaktadir.Bor bilesikleri,
elektrolit kaplama sanayiinde, elektrolit elde edilmesinde de kullaniimaktadirlar.
Borik asit nikel kaplamada, fluoboratlar ve fluoborik asitler ise kalay, kursun, bakir,
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nikel gibi demir dis1 metaller igin elektrolit olarak kullanilmaktadir. Alasimlarda,
ozellikle celigin sertligini artirict olarak kullanilmaktadir. Bu konuda ferrobor
olduk¢a Onem kazanmistir. Celik {iretiminde 50 ppm bor ilavesi ¢eligin

sertlestirilebilme niteligini gelistirmektedir [22].

Atom reaktorlerinde borlu celikler, bor karbiirler ve titan bor alagimlari
kullanilir. Paslanmaz borlu c¢elik, ndtron absorbani1 olarak tercih edilmektedir.
Yaklasik her bir bor atomu bir notron absorbe etmektedir. Bu nedenle, atom
reaktorlerinin kontrol sistemleri ile sogutma havuzlarinda ve reaktoriin alarm ile
kapatilmasinda bor (lOB) kullanilmaktadir. Ayrica, niikleer atiklarin depolanmasi igin

bor cevheri olan kolemanit kullanilmaktadir [45].

Ucak ve havacilik endiistrisinde bor kullanimi giderek artan bir seyir
izlemektedir. Aerodinamikteki gelismeler, yiiksek hiz kanat uygulamalari, yiiksek
1stya dayanimli govde, disiik agirlik, yiiksek kapasite ve benzeri uygulamalar
lizerinde yliriitiilen tasarim ve gelistirme calismalar1 havacilik ve uzay sanayinde
kompozit malzeme kullanimimi oldukc¢a yayginlastirmistir. Borun yanici fakat
tutusma sicakligimin yiiksek olmasi, yanma sonucunda kolaylikla aktarilabilecek kati
iirlin vermesi ve ¢evreyi kirletecek emisyon agiga ¢ikarmamasi ulasim araclarinda bir
avantaj olarak kabul edilmektedir.Bor kimyasallar1 flize yakiti olarak
kullanilabilmekte olup hidrojen diboran (B,Hs) ve hidrojen pentaboran (BsHg) gibi
borhidriirlerin ugaklarda yiiksek performansli potansiyel yakit olarak kullanimi
konusunda ¢aligmalar mevcuttur [22, 46]. Borlu yakitlarda, hiicre yakiti olarak
sodyum borhidriir giivenli bir hidrojen tasiyicisidir. Sodyum borhidiirtiriin kimyasal
baglarinda hidrojen mevcut olup ortamdaki katalizor, hidrojeni agiga ¢ikarmaktadir.
Bu iiretim de temel prensip ise su ile boraksin reaksiyonudur. Bu reaksiyondan
iretilen hidrojen dogrudan icten yanmali motorlarla beslenebilir veya hiicre

yakitlarinda kullanilabilir [22].

Bor hava yastiklarinin hemen sigsmesini saglamak amaciyla kullanilmaktadir.
Carpma aninda, elementel bor ile potasyum nitrat toz karigimi elektronik sensor ile
harekete gecirilir. Sistemin harekete gegirilmesi ve hava yastiklarinin harekete
gecirilmesi i¢in gegen toplam zaman 40 milisaniyedir. Ayrica otomobillerde antifriz

olarak ve hidrolik sistemlerde de kullanilmaktadir [47].
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Ayrica, bor fiberleri, spor aletlerinden (balik¢ilik, golf, kayak, bisikletler)
uzay ve hava araclarina kadar bircok alanda kullanilmaktadirlar. Bor fiber
kompozitleri, bor fiberleri ile giiglendirilmis polimer recinelerden olusmaktadir. Bor
fiber kompozitleri, hava ve uzay araglarinin iiretiminde kullanilan ilk ileri kompozit

malzemedir. Bor fiberlerinin yliksek maliyetleri kullanim alanlarini sinirlamaktadir

[48].

Enerji sektoriinde, gilines enerjisi depolamada ve giines pilleri koruyucusu
olarak da bor kullanilmaktadir. Bor, demir ve nadir toprak elementleri kombinasyonu
(METGLAS) % 70 enerji tasarrufu saglamaktadir. Bu giicli manyetik {iriin;
bilgisayar disk siiriiciileri, otomobillerde dogru akim-motorlar1 ve ev esyalari ile
portative gii¢ aletlerinde kullanilmaktadir. Son yillarda, borlarin piller/akiiler de
kullanilmas: ile maliyetler diisiiriilmiis ve ¢evre dostu piller/akiiler iretilmeye

baslanmigtir [47].

Iletisim alaninda,iletkenlik ve koruyucu 6zelliginden dolayr cep telefonlari,

modemler ve televizyonlarin tiretiminde bor kullanilmaktadir.

Ilag sanayiinde mikrop oldiiriicii 6zelliginden dolayr dezenfektan, dis
macunu, g0z yikama solusyonlari, agiz gargaralari, irrigan solusyonlar,

antiseptiklerin ve antiepileptik ilaglarin yapiminda bor tercih edilmektedir [49].

Saglik alaninda; bor, insan viicudu tarafindan az miktarlarda ihtiya¢ duyulan,
hiicrelerde sentezlenemedigi icin besinlerle disaridan alinmasi gereken onemli bir
besleyicidir. Metabolizmadaki bor, kalsiyum, magnezyum ve fosfor dengesini
ayarlamakta olup saglikli kemiklerin olusumuna, kaslarin ve beyin fonksiyonlarinin
gelisimine yardim eder. Osteoporoz tedavilerinde, alerjik hastaliklarda, psikiyatride,
kemik gelisiminde ve saglikli kemik olusumunda, artiritte, menopoz tedavisinde bor
aktif olarak kullanilmaktadir. Insan viicudunda normalde bulunan bor, bazi iilkelerde
tabletler seklinde iiretilmeye ve diger mineraller ve vitaminlere de ilave edilmeye
baslanmistir. Afrika’da yapilan arastirmalarda, bor alan kisilerde artirit oram1 %3
iken, biiyiik sehirlere tasindiktan sonra artirite yakalanma orani %20’ye ¢ikmistir
[22]. Ayrica kesinlesmis bir tedavi olmamakla birlikte Bor Notron Yakalama
Tedavisi (BNCT) ile saglikli hiicrelere zarar vermeden kanserli hiicrelerin imha
edilmesinde gorev alan bor elementi, kanser tedavisinde yeni bir umut olmustur [50].
BNCT, Ozellikle beyin kanserinin tedavisinde hasta hiicrelerin segilerek imha
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edilmesini miimkiin kilmas1 ve saglikli hiicrelere zararinin minimum diizeyde olmas1
sebebiyle tercih sebebidir. Osteoporoz ve menopoz tedavisinde, alerjik hastaliklarda
bor kullanilmaktadir [15,49].

1.1.5 Bor ve Bor Bilesiklerinin Biyolojik Onemi

Bor, canli sistemler i¢in olduk¢a 6nemli bir elementtir. Borun, dogrudan
proton verici olarak gorev yaptigi ve hiicre zari, yapisi ve fonksiyonlarina etki ederek
canli sistemlere katkida bulundugu tespit edilmistir [37]. Bor, hidroksil grubu tagiyan
organik bilesiklerle kompleks olusturur, biyolojik olarak 6nemli bilesiklerle seker
tirevleri(mannoz, riboz, galaktoz ve fruktoz) ve polisakkaritler, adenozin-5-fosfat,
piridoksin, riboflavin, dehidroaskorbik asit ve piridinniikleotidleri ile reaksiyona
girer [52, 53]. Borun biyolojik sistemlerdeki birincil gorevi, cis-diol gruplariyla
molekiillerin  stabilizasyonu, fonksiyon bagimsizligini, diester kopriilerinin
olusumunu saglamaktir. Canli sistemler, kimyasal kosullarda fizyolojik ilginin
yeterliligi i¢in sadece di-ester baglarimi tercih ederler, monoester formasyonunu
uygun bulmazlar [54,55]. Enerji metabolizmasinda aktif olan bilesiklerden
nikotinamid adenin diniikleotit (NAD") ve nikotinamid adenin diniikleotid fosfat
(NADP) bilesiklerini baglayan bor, baz1 metabolik olaylar etkiler. Bor ayrica birgok
diger metabolitlerle reaksiyona girebilir. Bu yiizden bor, insan ve hayvanlarda

mineral ve enerji metabolizmasini degistirme kabiliyetine sahip olabilir [12, 55].

Bor ve bazibor bilesiklerinin bakteriler, protozoalar ve algler iizerine
etkilerini arastirmak amaciyla pek ¢ok ¢alisma yapilmistir [56]. Bor, bakteriler alemi
icerisinde, ti¢ ayr1 filumdaki (Actinobacteria, Proteobacteria, ve Cyanobacteria)
organizmalar i¢in énemlidir. Bor ilk olarak, Actinobacteria filumunda yer alan bir
bakteri tiiri olan Streptomyces antibioticus'den elde edilen bir antibiyotikte
kesfedilmistir. Algler ve flagella’larin gelisimlerinde bora ihtiya¢ duyduklar
bilinmektedir. Cyanobacteria filiumunda yer alan mavi yesil alglerde bor, azot
fiksasyonu sirasinda gorev almaktadir [57]. Ayrica Mateo ve arkadaslari, azot
fiksasyonu yapan mikroorganizmalar (Nostoc muscorum, Calothrix parietina, and
Anabaena cylindrica) igin borun esansiyel oldugunu rapor etmislerdir [58]. Borun
hidroksil gruplari ile etkilesime girerek heterosistin i¢ tabakasinda yer alan glikolipid

tabakayi stabilize ettigi belirtilmistir [57]. Borun kahverengi algler ve diatomeler igin

13



de esansiyel oldugu belirtilmistir [57, 58, 59] Bir deniz pennat diatomesi olan
Cylindrotheca  fusiformis  hiicrelerinin ~ bor  eksikliginde  boliinmeyi
tamamlayamadiklar1 bildirilmistir [57]. Yakin donemde, bor igerikli, bakteriler
tarafindan {iretilen, bir hiicreden diger hiicreye iletisim sinyali olan bir biyomolekiil
tespit edilmistir. Otoindiikleyiciler(Al) olarak isimlendirilen bu ekstraseliiler sinyal
molekiillerinin ~ degisimi aracilifiyla bakteriler arasinda iletisim basariyla
sonuglandirilir. “Quorum sensing” (¢cogunlugu algilama) olarak adlandirilan bu
siire¢, bakteriyel popiilasyonun gen ekpresyonu ve antibiyotik gibi topluluk isbirligi
stireclerini koordine etmektedir [57]. Bakteriler quorum sensing ile pH, osmolarite,
besin azligi, antibiyotik madde varligi v.b. degisen mikro ¢evre kosullarina gesitli
mekanizmalar ile uyum saglayabilirler. Bu uyum saglamada olduk¢a 6nemli olan
populasyon yogunlugunu iletisim sinyalleri ile belirleyip degisen yogunluga gore

davraniglarini degistirirler. Bu ¢ogunlugu algilama olarak adlandirilmaktadir [60].

Mantarlar, yesil bitkilerden ¢ok memelilerle genetik ve protein
benzerligi gostermektedirler [57]. Bowen ve Gauch, 1966 yilinda yapmis olduklari
arastirmalarinda borun, bazi mantar tiirlerinin (Saccharomyces cerevisiae,
Neurospora crassa, Aspergillus niger ve Penicillum chrysogenum) gelisimleri
lizerine olumsuz etkilerinin bulundugu ve bu tiirler i¢in esansiyel bir nitelik
tasimadig1 sonucuna ulagmiglardir [61]. Ancak 2003 yilinda Hunt, Saccharomyces
cerevisiae'da (Brewer’s yeast) log ve sabit faz evreleri siiresince borun biiyiimeyi
stimiile ettigini belirlemislerdir. Bor eksikligi, mantar tiirlerinden Dothiorellasp.'nin
bliylimesini 6nemli dl¢iide engellemektedir. Yapilan ¢alismada mantar tiirlerinin bor

takviyesine fizyolojik yanit verdikleri tespit edilmistir [57].

Bor, vaskiiler bitkilerin biitiin tiirleri (Tracheophyta) igin gerekli olarak kabul
edilmektedir. Ancak, temel islevi heniiz bilinmemektedir. Yapilan son c¢aligmalar,
borun bu bitki tiirlerinin primer hiicre duvarinda yer alan ramnogalakturan Il ile

¢apraz baglanmalar yaptigini gostermistir [57].

Bor, en az iki ayr1 Giiney Afrika pengeli kurbagasi olan Xenopus laevis'te bor
eksikliginin, embriyonik gelisim sirasinda bagirsak gelisim anormalligine,
yumurtalarda bozulmaya ve larval olgunlagma siire¢lerinin olumsuz etkilenmesine

neden oldugu belirtilmistir [57,62].

14



Ayrica, Laposata ve Dunson, farkli kurbaga tiirleri (Rana sylvatica, Ambystoma
jeffersonianum, Ambystoma maculatum ve Bufo americanus) iizerinde yaptiklari
caligmalarinda 50 ve 100 mg/L borun embriyo gelisimlerini olumsuz etkiledigini
rapor etmislerdir [63]. Zebra baliklarinin tiremesi sirasinda, déllenmenin ardindan iKi
saat sonra ve gelisimin erken evresinde goriilen diisiik bor miktarinin ya da bor
eksikliginin embriyolarin o6liim oranini azalttigi bildirilmistir [57]. Borik asit
bilesiginin bir ¢ok bdcek tiiriine zehir etkisi vardir. Ahsap ve benzeri malzemelerin
borik asit veya boraksla onceden muamele edilmesi bocek istilalarina karsi
korunmalarint saglamaktadir. Nitekim, borik asite maruz kalmis olan sinek
larvalarinda %100’e varan Olim oranlart gozlenmistir. Bor bilesiklerini igeren
yemlerin ve aerosollerin kullanilmasi halinde meyve sinekleri ve termitlerin kontrol
edilebilecegi belirtilmistir [56, 64].

Hayvan ve insanlarda besin olarak alinan borun kemik metabolizmasiyla ilgili
oldugu ispat edilmistir. Ornegin, civcivlerde D vitamini eksikliginde biitiin kemik
anormalliklerinin disiik bor takviyesiyle azaldig belirlenmistir [53,57]. Kurtoglu ve
arkadaslari, broiler pilicleri lizerinde yaptiklari aragtirmalari ile borun hematolojik ve
biyokimyasal parametreleri etkiledigini bu nedenle de mineral metabolizmasinda
onemli roliiniin oldugunu rapor etmislerdir [65]. Ayrica, D vitaminin eksik oldugu
ratlar, diisiik konsantrasyonlarda bor diyetiyle beslendiginde, kalca kemigi
magnezyum igerigi artmis, fosfor ve kalsiyumun tutulmasi yiikselmistir [57]. Ratlara
bor iceren ilaglar verilmesinden 14 giin sonra kan LDL kolesterol ve trigliserid
seviyelerinin 6nemli diizeyde diistiigli, karaciger hiicrelerinde LDL sentezinin

azalarak, HDL sentezinin tesvik edildigi goriilmiistiir [12, 66].

Borik asitin bir ¢ok bdcek tiirii i¢in toksik etkisinin oldugu belirlenmistir.
Ahsap ve benzeri malzemelerin borik asit veya boraksla dnceden muamele edilmesi
bocek istilalarina karst korunmalarimi saglamaktadir. Nitekim, borik asite maruz
kalmis olan sinek larvalarinda %100’e varan Oliim oranlar1 gdzlenmistir. Bor
bilesiklerini igeren yemlerin ve aerosollerin kullanilmasi halinde meyve sinekleri ve

termitlerin kontrol edilebilecegi belirtilmistir [56, 64].
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1.1.5.1 Bitkiler ve Bor

Borun, bitkilerin biiylime ve gelismesinde esansiyel bir element oldugu ilk
olarak 1923’te Warington tarafindan kanitlanmistir. Bitkinin biliylime ve degisimi
bulundugu topraktaki bor miktarina gore farkliliklar gostermektedir. Bitkiler boru
genellikle basit difiizyon yolu ile B(OH); (borik asit) almaktadirlar. Ayni zamanda az
miktarda da olsa boru aktif absorpsiyon ile B(OH)sde aldiklar bilinmektedir. Alinan
bor, bitkilerde tepe noktalarina kadar ksilem iletim borular1 igerisinde tasinir. Borun
alinmasi ve iletim borularinda tasinmasi bitkinin su alimi ile yakindan ilgilidir [67].
Bor bitkilerde; sekerlerin taginmasinda, hiicre duvari sentezinde, lignifikasyon
olgusunda, hiicre duvari yapisinin olusumunda, karbonhidrat metabolizmasinda,
RNA metabolizmasinda, solunumda, IAA(indolasetik asit) metabolizmasinda, fenol
metabolizmasinda, biyolojik membranlarin yapisal ve fonksiyonel o6zellikleri
tizerinde 6nemli ve belirgin islevlere sahiptir. Ayrica koklerin normal geligsmesi i¢in

kalsiyum iyonu yaninda bor iyonuna da ihtiyag vardir [36, 68, 69].

Tarim topraklarindaki bor eksikligi veya fazlaligi, bitkilerde beslenme
bozukluklarinin goériilmesine, sonu¢ olarak da verim ve kalitenin azalmasina neden
olmaktadir [36]. Bor noksanliginda, c¢esitli bitki dokularinda DNA sentezi ve
miktarinda bir azalma oldugu Shkolnik’in 1974°te yaptig1 calismada gosterilmistir.
Ancak bor eksikliginin, DNA miktarindaki degisimleri birincil olarak mi, yoksa
ikincil olaylar sonucu mu meydana getirdigi heniiz tartisilmaktadir [70, 71]. Bor’un
pektin ile birlikte hiicre duvarinin bir kompenenti olarak damarli bitkiler igin
esansiyel oldugu, hiicre zarlarini stabilize ettigi ve polen tiiplerinin biiyiimesinde, zar
transportu, ATPaz’1 aktive eden H® pompalarmin stimiilasyonu ve K un
kullaniminda etkili oldugu ileri siirilmektedir [37,72]. Yeterli diizeyde bor
icermeyen bitkilerin hiicre duvarlarinda belirgin sekil bozukluklari ortaya ¢ikar [37].
Borun bitkilerde eksik olmasi, baglayici dokular etkilediginden, bitkilerde ¢esitli
dokularin meydana gelis ve gelismelerinin normal olarak gergeklesmesini
engellemekte, iiriin kalitesini ve verimi azaltmaktadir. Ayn1 zamanda bitkilerin su
diizeni bozulmakta ve karbonhidrat iletimi zorlasmaktadir [36]. Bor, dogrudan ya da
dolayli olarak bitkinin ¢iceklenmesine etki eder. Yoncada yapilan calismada bor
cicek tarafindan tiretilen nektar miktarini arttirmis ve bocekler tarafindan bitki ¢ekici

hale gelmistir [73,74].
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Agarwala ve arkadaglarina gore, bor ayni zamanda, polen tanesinin canliligin
ve anterin polen iiretme kapasitesini artirarak, déllenme olayina da olumlu katkilarda
bulunmaktadir. Borun bitkilerdeki tozlasma ve doéllenme tizerindeki dolayli etkileri
ise, nektarlardaki seker miktarmive bilesimini arttirmasi seklinde ger¢eklesmektedir.
Bu durum, 6zellikle tozlagma ve dollenmesi boceklere bagli olan bitki tiirlerinin daha
avantajli konuma gegmesinde 6nemli rol oynamaktadir [70, 71]. Hiicresel B’un
%90’1 hiicre duvarinda lokalize olmustur. B noksanligimin ilk belirtisi hiicre

duvarinda ve orta lamel organizasyonunda anormallikler olarak ortaya ¢ikar [75].

1.1.5.2 Borun Hayvan ve insanViicuduna Girisi

Bor, yiyeceklerle, su ve hava yoluyla, havadaki borat ise deri ile temas
sonucundaya da agik yaralardan viicuda girebilir. Borun biiyiik bir kismi, 6zellikle de
yiyeceklerle alinan kismi, idrar yolu ile viicuttan atilir. Yapilan deneylerde agiz yolu
ile alinan borun yarisi 24 saat sonra, diger yarisi 4 giiniginde idrarda meydana
cikmigtir. Hatta 23 giin sonra dahi idrarda fazla miktarda bor bilesiklerine
rastlanmistir [37].

1.1.5.3 Diyet Borun Alimimi, Sindirimi, Doku Dagilimi, Atilimi ve

Metabolizma Uzerine Etkileri

Dogada yaygin olan borun, 6zellikle ABD’de yasayan yetiskinler tarafindan,
diyetle eser elementler olan, bakir, manganez ve molibdenden daha fazla alindig
bildirilmektedir [76]. Baz1 kaynaklar insanlarin giinlilk almasi gereken bor miktarini
0,5-1,0 mg olarak bildirmelerine karsin, bazi kaynaklarda halen kesin bir degerin
belirlenemedigi goriilmektedir [32,77]. Bor alimi bireyler arasinda ve cinsiyet-yas
grubuna gére onemli olgiide degisiklik gostermektedir. Ornegin, 0-6 ay arasi
bebekler i¢in bor alimi1 0,75+0,14 mg/giin, 51-70 yas aras1 erkeklerde, 1,3440,02
mg/giin; laktasyondaki kadinlar i¢in, 1,39+0,16 mg/giindiir. Diyet bor alim yelpazesi
cesitli faktdrlerden etkilenmektedir. Ornegin, hayvan temelli gida {iriinleri ile
karsilastirildiginda, bitkisel bazli iirtinler diyet bor agisindan c¢ok daha zengin

kaynaklardir [76]. Bor yoniinden en zengin kaynag bitkisel kokenli yiyeceklerden
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ozellikle meyveler, lifli sebzeler, findik, baklagiller, sarap, elma suyu, bira
olusturmasina karsin et, balik, siit iiriinleri ve ¢ogu tahillar bor yoniinden fakirdirler
(Tablo 1.5) [32 77,78]. Insanlar sebze ve meyve gibi yiyecekler yoluyla giinliik
yaklasik 1 mg bor tiikketmektedirler [ 79].

Tablo 1. 5: Hayvansal ve bitkisel kaynakli besinlerin bor igerikleri [ 76, 80, 81, 82].

Hayvansal Co
Gidalarda Bitkisel Gidalarda
Besin Bor(ppm) Besin Bor(ppm) Besin Bor(ppm) Besin Bor(ppm) Besin Bor(ppm)
Nar,
Et 0,16 Tahillar 0,92-1,5 bogiirtlen, 0,3-2,4 Seftali 34,49 Badem 23
turunggil
Balik 0,36 Esmer un 1,6 Antep 67 Uziim 20,70 | Kugburnu 19
fistig1
inek siti | 0,20 Sebzeler 13 Uzim 60,48 | Maydonoz | 1024 | Yerfisiz 18
yapragi
Yumura g 0008 | Avakado 7-10 Visne 57,03 Yesil 19,49 Findik 16
sarist Fasiilye
Bal 7.2 Geldrdekli | ) ) 55 Ayva | 3878160 | %3 28 Hurma 9,2
meyve fasiilyesi
Seker 76 Kuru erik 27 Kuru 25 sarap ~8.8
pancart Uziim

Culver ve arkadaslarinin calismalarinin verilerine gore, en yiiksek bor
maruziyeti diyete ek olarak mesleki maruziyettir. Bu, bor elementi olarak 0,38
mg/kg/giin veya yaklasik 1,9 mg/kg/giin borik aside esdegerdir. Farmako kinetik
caligmalara gore genellikle borik asit olarak kullanilan bor, mide bagirsak kanalindan
tamamina yakini hizla emilmektedir [83, 84, 85]. Oral verilen bor rat, koyun, inek ve
tavsan dahil cesitli hayvanlarda hizla emilir [86, 87, 88, 89]. Anyonik bir eser
element olan bor, sindirim sistemi yoluyla absorbe edilmesinin ardindan viicut
sivilart ile kolaylikla dagilima ugrarlar [86, 89, 90]. Naghii ve Saman, 1993'de
yaptiklar1 ¢alismada diyetlerinin yani sira boru, siganlarin i¢me suyuna katarak ilk
dokuz giinde kan, beyin ve karacigerdeki borik asit konsantrasyonlarini belirlemisler
ve elde edilen degerlerin, bor takviyesi yapilmadan onceki degerlere yakin oldugunu
saptamiglardir. Calismanin devaminda karaciger ve beyin degerleri tedavinin yirmi
birinci gilinlinde kontrol degerlerine hizla donerken, kan bor konsantrasyonlarinin
ayni siire i¢inde artmaya devam ettigi goOriilmiistiir. Bu veriler ¢alismacilara,

karaciger ve beyin dokusunda boru hizla elimine edici bir homeostatik

18




mekanizmanin varhigmi disiindiirmiistiir. Borik asidin, tek dozda, 2,5 g aliminin

ardindan 2 saat i¢inde idrarda saptanabildigi gosterilmistir [87,90].

Bor, solunum yoluyla da absorbe edilir. insanlar {izerinde yapilan arastirma,
3,3-18 mg/m3 boraksa maruz kalmig bireylerde, borun solunum yoluyla organizma
icerisine alindigin1 ortaya koymustur. Bu bireylerde yapilan analizler sonucu,
bireylerin kan ve idrarlarindaki bor miktarlarinin belirgin bir sekilde yiikseldigi tespit
edilmistir. Arastirmacilar, is yerlerindeki toz partikiillerinin ¢oklugundan dolay1
solunan boratin ¢ogunun iist solunum yolunda depolandigi ve bunun bir kisminin
dogrudan mukus zar tarafindan absorbe edildigi, bir kisminin ise mukus aktivitesi

neticesinde yutuldugu disiincesi tizerinde yogunlasmaktadirlar [91]. Fareleri,

ortalama konsantrasyonu 77 mg/m3 olan bor oksitli aerosole maruz birakarak
idrarlarindaki bor diizeyini gozlemleyen Wilding ve arkadaslari, hava kaynakli borun
fareler tarafindan absorbe edilmesine iliskin olarak benzer sonuglara ulasmistir. 22
hafta bora maruz birakilan farelerin idrarlarindaki bor miktarinin kontrol grubundan
cok daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Bor maruziyetinin kaldirilmasi ile bor
seviyelerinin hizli bir sekilde kontrol seviyelerine geldigi belirlenmistir [92]. Culver
ve arkadaslari 1994 yilinda, yaptiklar1 g¢alisgmada is¢ilerde iriner ve kan bor
konsantrasyonunu karsilastirmiglardir. Bora (3,3 mg/m® ve 18 mg/m®) maruz kalan
isgilerin (n=14) kan bor konsantrasyonlarmin 0,11-0,26pu/mg, {iriner bor
konsantrasyonlarinin ise 3,16-10,72 pg/mg arasinda oldugu tesbit edilmistir.
Calismada is¢ilerin maruz kaldiklar1 giinlik bor tozu konsantrasyonu 0,38
bor/kg/giin olarak hesaplanmistir. Bu konsantrasyonun bir hafta i¢in iscilerde

ilerleyen bir birikim olmayacagini belirtmislerdir [91].

Borun, deri yoluyla ¢ok az miktarda absorbe oldugu bilinmektedir. Draize ve
Kelley 1959'da, bir goniilliiniin 6n koluna lokal uygulamayla toz halindeki borik asiti
vererek, 4 saat boyunca okliizyon altinda tutmuslardir. Okliizyon sonrasi, denegin
idrarindaki bor miktarinin degismedigini belirlemislerdir. Friis-Hansen ve arkadaglar
1982'de 22 yeni dogan bebege 4-5 giin boyunca %3 borik asit igeren bir kremi
(toplam doz yaklasik 16 mg B) tedavi amagli dermal olarak uygulamislardir. Tedavi
sonrast deney grubu ile kontrol grubunun plazma bor seviyelerinin degismedigi
belirtilmistir. Vignec ve Ellis 1954'de, 1-10 aylik 12 bebege en az 1 ay boyunca

giinde 7-10 kez olmak tiizere %S5 borik asit igerikli talk pudrasi uygulamislardir
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(glinliik tahmini doz 2,33 gram borik asit ya da 407 mg B). Arastirmanin sonunda
kontrol ve deney grubunun idrar ve kanindaki bor konsantrasyonunun minumum
degisim gosterdigini tespit etmislerdir. Ancak borun, zarar goérmiis dokularda
Ozellikle sulu maddelerle belirgin bir sekilde absorbe edildigine dair kanitlar
mevcuttur. Stuttgen ve arkadaglart 1982 yilinda yaptiklari calismada ciddi deri hasari
(sedef, egzama, kurdesen gibi) olan 6 erkek goniillitye %3 borik asitten olusan su
igerikli (akoz) bir jel uygulamasi yapmislardir. Uygulamanin ardindan kan ve
idrarlarindaki bor miktarlarinda bir artis oldugunu tespit etmislerdir. Laboratuar
hayvanlar lizerinde yapilan ¢alismalarda da benzer sonuglar goriilmektedir. Draize
ve Kelley 1959'da %5 borik asit icerikli seyreltilmemis pudra ve saglam ve hafif
derecede zarar gormiis tavsan derisine uygulamislar ve borun absorbe edilmedigi
sonucuna ulagmislardir. Borik asidin, agik yaralar ve serdz kaviteler ile miikoz
zarlardan da kolaylikla absorbe edilebildigi liteartiirde de bildirilmektedir [ 81, 89,
90, 92, 93].

Caligsmalar, yiiksek konsantrasyonlarda borik asit ve borat bilesiklerine maruz
birakilan erkek farelerin viicutlarinda yumusak dokularda birikimin olmadigin
yalniz kemiklerde bir miktar birikimin gozlemlendigini ortaya koymaktadir [92].
Mosemon, bir bireyin dokularinda bulunan bor konsantrasyonlarini arastirmis ve en
fazla birikimin kemik ve bdbrekte oldugunu belirlemistir [77, 81]. Tibbitts ve
arkadaglar da, kopekler lizerinde yaptiklar1 ¢calismada borun, karaciger, lenf nodlari,
adrenal bez ve bobrek dokularinda yiliksek konsantrasyonlarda bulundugunu rapor
etmislerdir [94]. Denek olarak kopeklerin kullanildigi bir diger ¢alismada, 2 g/kg
borik asit uygulamasmin ardindan beyin gri cevherinde beyaz cevhere gore daha
fazla bor depolandigi saptanmustir [81]. Fareler iizerinde yapilan bir ¢alismada,
farelere toplar damar i¢ine 0,5 mg ve 2,1 mg sodyum pentaborat verildiginde, bor
konsantrasyonunun zamana gore degisiminin ne oldugu belirlenmeye c¢alisilmistir.
Calismanin sonucunda farelerden 0,5 mg bor enjekte edilen grupta kan bor diizeyi 1
saat sonra40 ppm olarak bulunmustur. Her iki dozda da verilen borun yaklasik
yarisinin ilk 1saatte atildigir belirlenmistir [95]. Rossi ve arkadaglari, Broiler
piliglerini degisik konsantrasyonlarda bor icerien diyetle beslemisler ve piliglerin
dokularindaki bor miktarini arastirmislardir. Deney sonuglarini
degerlendirdiklerinde, piliglerdeki gogiis kasi vekaracigerdeki bor konsantrasyonun

diyetteki bor miktarina bagli olarak artis gosterdigini tespit etmislerdir [96].
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1.1.5.4 Bor Toksisitesi

Toksisite testleri, kimyasal maddelerin canli organizmalar tizerindeki zararli
etkilerini agiklamak ve bu maddelerin toksik etkilerinin goriilmeyecegi doz
degerlerini saptamak i¢in yapilmaktadir. Toksisite testleri; akut toksisite, subakut
toksisite, subkronik toksisite, kronik toksisite ve 0zel toksisite olarak siniflandirilir.
Bir kimyasal maddenin toksisite potansiyelini 6grenmek igin akut toksisite testlerini
yapmak zorunlulugu vardir. En yaygin kullanilan akut toksisite testi letalite testidir.
Bu testin amaci, bir kimyasal maddeye maruziyetin sonucu ortaya ¢ikabilecek toksik
semptomlari, beyin, bobrek, karaciger gibi belli basl organlarin etkilenis derecesi
veya oOldiiriicti doz(letalite) degerini saptamaktir [97]. Bir seferde verildiginde belli
bir zaman diliminde (24 saat ile 2 hafta arasinda) 6liime yol agabilen madde miktari
oldiiriicii doz olarak adlandirilir. Oldiiriicii doz bir kez verildiginde test grbundaki,
hayvanlar1 6ldiiren en kiiciik dldiirticii doz, %50’sini Oldiiren oldiiriicii doz (0D5o
veya medyan oldiiriicii doz) ve %100’iinii dldiiren 6ldiiriicii doz (OD1go Veya fatal
doz) diyealt gruplara ayrilmaktadir. Kimyasal maddelerin kisa siireli maruziyetine
bagli akut toksik etkilerini degerlendirmek acisindan LDso degeri onemlidir ve
toksikoloji ¢alismalarinda bir maddenin zehirliliginin o6lgiisii olarak genellikle
ODsg’den yararlanilir [56]. Subkronik ve subakut toksisite testleri de olduk¢a énemli
toksisite testleridir. Bu testlerde sigan, tavsan, kopek gibi deney hayvanlart kullanilir.
Subkronik testte test siiresi li¢ ay iken subakut testte ise hayvana giinde bir veya
birden fazla tekrarli kimyasal madde uygulamasi yapilir. Kimyasal maddeler
genellikle canlilara oral yolla(su, besin yoluyla) uygulanir. Subakut ve subkronik
toksisite testlerinde doz cevap iliskisinden yararlanilarak; LOAEL (Lowest Observed
Advers Effect Level): Etki gozlenen en diisiik diizey, NOAEL (No Observed Advers
Effect Level): Herhangi bir etki gozlenmeyen en yiiksek diizey hesaplanabilir [97].
Bor toksisite ¢alismalar1 bu testlerin esasina dayanmaktadir. Bor toksisitesi sik olarak
rastlanilmamakla beraber bazi durumlarda olusabilmektedir. Kimyasal giivenlik
programinda borun insanlar i¢in diyette bulunmasi gerekli bir iz element oldugu
belirtilmekte, buna karsin bor toksisitesi konusunda yeterli bilgi bulunmamaktadir
[98]. Viicuda alinan borun %90-95 kadar1 viicutta birikmeden iire ile disar
atilmaktadir. Yalnizca kemik, tirnak, killar, karaciger ve dalak gibi organlarda az
miktarda birikmektedir [99]. Yapilan arastirmalar, borun toksik etkisinin ¢ok diisiik

oldugunu gostermektedir. Borun akut etkisi 15-30 g boraks veya 2-5 g borik asit
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dogrudan alinirsa ortaya ¢ikmaktadir. Kronik agidan degerlendirildiginde giinde 3 g
borik asit veya 5 g boraksin etkisinin olmadigi, 5-10g boraksin sadece protein
metabolizmasini etkiledigi ve idrardaki azot miktarimi artirdigi gozlenmistir [81].
Insanlar igin borik asitin 6ldiiriicii dozunun (ODsp) agiz yoluyla maruziyette 640
mg/kg, deriyoluyla maruziyette 8600 mg/kg ve intravendz enjeksiyon yoluyla
maruziyette ise 29 mg/kg oldugu kaydedilmistir. Cocuklarin yetiskinlere kiyasla bor
bilesiklerine daha duyarli oldugu belirtilmis, ayrica potansiyel oldiiriicii dozun
cocuklar icin genellikle 3-6 g, yetiskinler i¢in de 15-20 g oldugu rapor edilmistir
[56,100,101]. Borun toksik etkisi yetiskinlerde bulanti, kusma, karin ve bas agrisi,
higkirik, ishal, heyecan veya depresyon, ¢ocuklarda ise daha ¢ok havale, koma gibi
beyin zar1 tahribi etkileri seklinde goriilmektedir. Parmak uglarinda goriinen pembe
renk, bor ile zehirlenmeye isaret eden karakteristik goriiniislerdir [102]. Linder ve
arkadaglar1 ise genellikle borlu bilesiklere bagli gelisen zehirlenmede, ilk belirtiler
olarak bulantinin, kusmanin, diyarenin, hickirigin, yiiz ve goévdede eritemin,
abdominal agrinin (karin agris1), bas agrisinin ortaya ¢iktigini, bu durumun dolagim
yetmezligine kadar ilerleyebildigini 6ne siirmiislerdir. Aym1 zamanda cok yiiksek
konsantrasyonlarda bora maruz kalmasindan dolay:r bobreklerin en ciddi etkilenen
organlardan birisi oldugunu belirtmislerdir. Borun, serum toksik konsantrasyonunu
4p/mL, letal konsantrasyonunu ise 50-100 p/mL olarak rapor edilmisdir [55, 93, 103,
104, 105]. 100 mg iizeri alimlarin toksik etkiye yol a¢tig1 bilinmektedir. Borun tolere
edilebilir giinliik alimi Ingiltere’de 0,4 mg/kg/viicut agirhig: olarak belirlenmis, 70
kg’lik bir insan i¢in bu deger ortalama 28 mg/giin olarak tespit edilmistir [98]. Borik
asitin kopek, rat ve fareler i¢in oral LDsy dozunun ise 2000-6000 mg/kg/viicut
agirligr oldugu bildirilmektedir [106]. Stokinger’in 1981'de yaptigi ¢alismada,
insanlarda oral, dermal ve intravendz toksik diizeyin sirasiyla 640, 8600 ve 29
mg/kg/viicut agirligt oldugu bildirilmektedir. Potansiyel letal dozlar yeni dogan
bebekler i¢in 3-6 g, yaslilar i¢in 15-20 g olarak belirtilmistir [12, 100]. Kronik diisiik
doza maruz birakilan hayvanlarda, biiylime geriligi, cilt hastaliklar1 erkek iireme
sistemi fonksiyonunda baskilanma gdzlenmistir. Diyetle 4500 ppm {izerinde borik
aside maruz birakilan erkek ratlarda testis atrofisi, 1000 ppm iizerindeki
maruziyetlerde ise sperm hareketlerinde azalma goriilmistir [52]. Sayli ve
arkadaslar1 1998 yilinda yaptiklar1 ¢alismada Balikesir’in ilgelerinde ve kdylerinde
yasayan erkeklerin fertilitesine igme suyundaki borun bir etkisinin olup olmadigini

arastirmislardir. Igme suyundaki yiiksek konsantrasyondaki borun bu bdlgede
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yasayan erkeklerin kontrol grubu ile karsilagtirildiginda fertilite tizerinde bir etkisinin
olmadigimi belirtmislerdir [99]. Price ve arkadaslart gebelik sirasinda borik asitle
beslenen ratlarda dogum sonrasi iyilesme ve gelisimsel NOAEL toksisite degerini
incelemislerdir. NOAEL derecesini belirlemek i¢in gebeligin erken evrelerinde
farelere besin ile (0, 0,025, 0,05, 0,075, 01 veya %02) borik asit uygulamasi
yapmislardir. Calismanin sonucunda gelisimsel NOAEL toksisite degerini ratlarda %
0,075 borik asit (55 mg/kg/giin) ve dogum sonras1 21. giinde ise % 0,1 borik asit (74
mg/kg/glin) degerlerini  belirlemislerdir. Ayrica 1992 yilinda Heindel ve
arkadaslarinin ¢alismasinda indergenmis fetal viicut agirligt baz alindiginda,
farelerdeki gelisimsel toksisite icin LOAEL degerinin yemdeki %0,1 lik borik asit
oldugu belirlenmistir [107].

1.1.5.5 Uygun Doz

Canlilarda optimal bor dozu, uygun fizyolojik fonksiyonlar i¢in 3-6 mg./giin’
diirolarak bildirilmistir. Bu doz, besin yoluyla 6zellikle sebze, meyve, baklagil ve
kuruyemislerden alinabilmektedir. Diyetlerinde yeteri kadar bor yoniinden zengin
olan bu besinleri tiketmeyenlerin giinde 3 mg elementel olarak bor takviyesi almalari
gerekirmektedir [37, 52].

1.2 Serbest Radikaller

Serbest radikaller, dis orbitallerinde bir ya da daha fazla eslenmemis elektron
bulunan, kisa 6miirlii, reaktif atom veya molekiillerdir [108,109]. Yasam siireleri gok
kisa ve oldukg¢a reaktif yapiya sahip olan serbest radikaller, pozitif ya da negatif
yiikldi, elektriksel olarak noétral, organik veya inorganik molekiiller seklinde
olabilirler. Bir serbest radikal paylasiimamis elektronunu radikal olmayan bir
molekiile verebilir veya diger bir molekiilden elektron alabilir ya da radikal olmayan
molekiile baglanabilir. Bu reaksiyonlardan hangisi olursa olsun, radikal olmayan bir
molekiil sonugta radikale doniigiir. Bir radikalin diger molekiillerle etkilesmesi,
antioksidan bir sistem araya girene kadar, zincirleme reaksiyon seklinde devam eder

[110]. Baska molekiillerle kolayca elektron alig verisine girip onlarin yapisini
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bozduklar1 i¢in “serbest radikaller, oksidan molekiiller veya reaktif oksijen
tirleri(ROT)” olarak da adlandirilirlar. ROT’de bulunan eslesmemis elektronlar
yiiksek enerjilidir ve eslesmis elektronlar1 ayirip, onlarin fonksiyonlarina engel
olurlar. Bu 6zellikleri serbest radikalleri hem tehlikeli hem de kullanish yapmaktadir.
Bu nedenle, serbest radikaller yasam i¢in gereklidir ve elektron transferinde, enerji
tiretiminde ve pek c¢ok diger metabolik olaylarda 6nemli iriinlerdir. Yani zincir
reaksiyonu kontrolsiiz bir davranig gosterirse hiicrede hasarlaran eden olur [111, 112,
113]. Serbest radikal reaksiyonlari, normal metabolik yollarin isleyisinin dogal bir
sonucudur. Fakat yiiksek konsantrasyonlara ulastiklarinda toksik olurlar. Halojen
atomlar, oksijen metabolizmasi ara iirtinleri olan oksijen tiirleri, Cl veya Br gibi tek
atomlu yapilar, Na, K gibi alkali metal atomlari, bir orbitalinde tek elektron
bulunduran  NO, NO, gibi atom kombinasyonlar1 radikaller olarak
simiflandirilmaktadir  [113, 114,115,116]. Serbest radikaller, normal hiicre
metabolizmasinda, 6rnegin, oksijen iceren biyokimyasal reaksiyonlarda, fagositozla
hiicre i¢ine alinan bakteri ve diger mikroorganizmalarin yok edilmeleri amaciyla
tiretilirler. Bununla birlikte, organizmada baslica glikozun oksidasyonu olmak {izere
tiim anabolik ve katabolik reaksiyonlar sirasi ve sonrasinda, asir1 radyasyona maruz
kalma, sigara i¢me, diger kirlilikler, hiperoksi, asir1 derecede egzersiz ve iskemi
durumlarinda, CCL4 ve c¢esitli ilaglar gibi belirli toksik ‘redoks-dongiisii’ bilesiklerle
tiretilebilirler. Hiicre ortaminda serbest radikallerin konsantrasyonlar1 arttiginda

hiicreye zarar verebilir ve 6ldirebilirler [108, 111, 117].

Serbest radikaller baslica 3 temel mekanizma ile olusur:

1. Kovalent baglarin homolitik béliinmesi: Kovalent bagli molekiiliin bdliinme

sonrasinda her bir pargasinda ortak elektronlardan birisi kalir.
X:¥Y->X+Y" [1.2]

2. Normal bir molekiilden tek bir elektron kaybi vevya bir molekiiliin heterolitik

boliinmesi: Radikal 6zelligi bulunmayan bir molekiilden tek bir elektron kaybi

sirasinda dis orbitalinde ortaklanmamus elektron kalarak radikal formu olusur.
X:Y¥Y > X +Y* [1.3]

3. Normal bir molekiile elektron transferi:
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Serbest radikaller; reaktif oksijen tiirleri(ROT), reaktif nitrojen tiirleri (RNS)
ve diger reaktif radikaller (R) olmak iizere 3 gruba ayrilir [113, 114, 118,119].

121 Serbest Oksijen Radikalleri ve Reaktif Oksijen Tiirleri

Molekiiler oksijenden tiiremis, atom ya da atom gruplart olan oksijen
radikalleri biyolojik sistemlerdeki en 6nemli serbest radikallerdir. Molekiiler oksijen,
tasidign iki ortaklanmamis elektron (O-O) nedeniyle bir diradikal olarak
degerlendirilir, ancak aktivitesi smirhidir. Diger serbest radikallerle kolaylikla
reaksiyona girerken, radikal olmayan maddelerle daha yavas reaksiyona
girermektedir. Oksijen elektron alarak en son suya indirgenir. %98 oraninda
mitokondrilerde gerceklesen bu indirgenme sonucunda g¢ok reaktif {iriinler olan
stiperoksid radikali (O, ), hidroksil radikali (OH") ve hidrojen peroksid (H20,)
meydana gelir [111]. Aerobik organizmalarin yasamlarini siirdiirebilmeleri igin
organik molekiillerden enerji a¢iga c¢ikarmada molekiiler oksijeni kullanma
mecburiyetinde olmalari, bu canlilar1 dogal olarak oksijenin toksik metabolik
uriinleriyle birlikte yasamak durumunda birakmistir. Oksijen, diinyadaki hayat
kompleksinin evriminde merkezi bir role sahiptir; baslica aerobik solunum ve
oksijenik  fotosentezin  (H,O0—0,—>H,0) biyokimyasal uyumu sebebiyle
gezegenimizin biyosferi icinde homeostaziyi devam ettirebilir. Bagka bir anlatimla
oksijen, canli organizmalari olugturan molekiillerin yapisina girmesi, besin kaynagi
konumundaki maddelerde temel element olmasi ve aerobik canlilardaki oksidasyon
reaksiyonlar1 ve solunumda rol almasi nedeniyle de olduk¢a 6nemlidir [115, 120,
121]. Reaktif oksijen tiirleri(ROT) (Tablo 1.6), mitokondri, hiicresel membranlar,
lizozomlar, peroksizomlar ve endoplazmik retikulum dahil hiicre i¢i boliimlerde
iiretilebilirler. Reaktif Oksijen Tiirevleri, siiperoksit iyonlar1 (O, ), singlet oksijen
(*O)hidroksil radikalleri (OH"), ve hidrojen peroksit (H»O,), aerobik organizmalarda

normal hiicresel metabolizma araciligiyla siirekli olarak tiretilirler [122].
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Tablo 1. 6:Biyolojik 6nemi olan reaktif oksijen tiirleri [123]

Reaktif Oksijen Tiirleri (ROT) Reaktif Azot Tiirleri (RAT)
Radikaler Non-Radikaller Radikaler Non-Radikaller
. . . Peroksinitrit - . . Peroksinitrit
Hidroksil OH ONOO™ Nitr6z oksit NO ONOO
) - Hipoklor6z asit Azot dioksit Peroksinitrdz asit
Stiperoksit O, HOCI NO,’ ONOOH
2
Nitrik oksit NO* | Tidrojen peroksit Nitroksil NO
HZOZ
Peroksil RO, Singlet oksijen ‘O, Nitril kloriir NO,CI
Lipid peroksil L N
LOO" Ozon O; Nitrotil katyonu NO
ini i Dinitrojen trioksit
Alkoksil RO" Lipid peroksit )
LOOH N,O5
H'dg’gﬂ?ks” Nitréz asit HNO,
1.2.2 Serbest Radikallerin Biyomolekiillere Etkileri

Serbest radikaller etkilerini 06zellikle canli hiicrelerigin yagamsal Sneme
sahipolan DNA, lipidler, karbonhidratlar ve proteinler gibi biyomolekiillere

saldirarak gosterirler [124].

Tim biyomolekiiller i¢inde serbest radikallerden en fazla etkilenen yapi,
lipitlerdir. Membranlarda bulunan kolesterol ve yag asitlerinin doymamis baglar
serbest radikallerle ¢cok cabuk reaksiyona girmektedir. Doymamis yag asitlerinin
oksidatif yikimi lipit peroksidasyonu olarak bilinir [125]. Lipit peroksidasyonu;
membranda bulunan fosfolipit, glikolipit, gliserid ve sterol yapisinda yer alan ¢oklu
doymamig yag asitlerinin, serbest oksijen radikalleri tarafindan peroksitler, alkoller,
aldehitler, hidroksi yag asitleri, etan ve pentan gibi cesitli {iriinlere yikilmasi
reaksiyonudur [126]. Lipit peroksidasyonu ¢ok zararli bir reaksiyondur; ¢iinkii kendi
kendini devam ettiren bir zincir reaksiyonu seklinde devam eder. Lipit
peroksidasyonu sirasinda, karbon baglarinin kopmasi ile aldehid yapisinda yikim
tirlinleri ortaya ¢ikmaktadir. Bu sitotoksik metabolitler, malondialdehid(MDA) gibi
alkalenler, 4-hidroksinonenal (4-HNE) gibi hidroksi alkalenlerdir. Malondialdehid
simifindan olan tiyobarbiirik asid ile reaksiyon veren maddeler(TBARS), lipit

peroksidasyonunun en duyarli gostergelerinden biridir [125, 127, 128]. Membrandaki
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yag asitlerinin peroksidasyonu ile olusan kisa zincirli yag asitleri ve yapisal
proteinlerin oksidasyonu; membran permeabilitesinin artmasina ve membrandaki
akigskanligin azalmasina neden olmaktadir. Membran gegirgenliginin bozulmasi ise;
protein sentezi i¢in ¢ok onemli olan K* ve Mg+2 konsantrasyonlarinin degismesine,
kalsiyum gibi iyonlarin hiicre i¢ine gecisinin kolaylasmasina ve buna bagli olarak

proteinsentezinin inhibisyonuna neden olmaktadir [126, 129].

Proteinler, serbest radikal hasarina duyarli molekiillerdir ve serbest
radikallerin harabiyetinden etkilenme dereceleri amino asit kompozisyonlarina
baghidir. Metiyonin, sistein gibi -SH (tiyol grubu) igeren amino asitler ile triptofan,
tirozin, fenilalanin, histidin gibi aromatik amino asitler oksidasyona yiiksek derecede
maruz kalmaktadirlar. Oksidasyon sonucu proteinlerin sekonder ve tersiyer yapilari
degismekte, agregatlar olusabilmektedir [126, 131, 132]. Proteinin temel yapisindaki
degisme, antijenik yapida degismeye ve proteolize hassasiyete neden olabilmektedir.
Radikaller, enzim, nérotransmitter ve reseptor proteinlerinin fonksiyonlarmin
bozulmasina da neden olabilmektedirler. Serbest radikallerin etkisiyle, 1gG ve
albuminin ti¢ boyutlu yapilart bozulmaktadir. Yine bir protein olan a-1 proteinaz
inhibitoriiniin, oksijen radikalleri tarafindan inhibisyonu amfizem gelisimiyle
sonuclanmaktadir. Hem proteinleri de serbest radikallerden 6nemli oranda zarar
gorebilmektedir. Ozellikle okside olmus hemoglobinin O, veya H,0; ile reaksiyonu

methemoglobin olusumuna sebep olmaktadir [133].

Mitokondride oksijenli solunum sonucunda meydana gelen serbest
radikallerin alveolar epitel tabaka ve DNA’ya zarar vererek yapisal ve metabolik
cesitli hastaliklarin olusmasina neden oldugu diisiiniilmektedir [124]. Iyonize edici
radyasyona maruz kalinmasiyla olusan serbest oksijen radikalleri DNA’y1
etkileyerek hiicrede mutasyon meydana getirirler. Sitotoksik etki, biliyiik oranda
niikleik asit baz modifikasyonlarindan dogan kromozom degisikliklerine veya
DNA’daki diger degisikliklere baglidir. Hidroksil radikali, deoksiriboz ve bazlarla
kolayca reaksiyona girer. Aktif olmus notrofillerden kaynaklanan hidrojen peroksit
membranlardan kolayca gecip hiicre cekirdegine ulasarak DNA hasarina, hiicrede
fonksiyon bozukluguna ve hatta hiicre dliimiine neden olabilir [134]. Bu yiizden
DNA, serbest oksijen radikallerinin kolay zarar verdigi onemli bir hedeftir.

Siiperoksite maruz kalan DNA molekiilleri, hayvanlara enjekte edildiklerinde daha
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fazla antijenik 6zellik gosterirler ki bu olduk¢a 6nemli bir etkidir. Clinkii otoimmiin
bir hastalik olan sistemik lupus eritematozis ve romotoid artrit’de dolasimda anti-

DNA antikorlar1 bulunmustur [135, 136].

Serbest radikaller glukoz ve diger monosakkaritleri de hasara ugratabilirler.
Hidroksil radikallerinin glukoza etki etmesi sonucu peroksit radikalleri olugsmaktadir.
Ayrica glukoz, aldehit grubu igermesi nedeniyle toksik etki yapabilmektedir.
Aldehitler reaktif maddelerdir ve proteinler ile DNA’ya baglanarak enzimatik
olmayan glikasyonlara yol agarlar. Glikasyon reaksiyonu glikoz seviyeleri
yiikseldiginde daha kolay olusur ve diabetli hastalarin bazi proteinlerinde
saptanabilir. Glikasyon firtinlerinin serbest radikallerle oksidasyonu sonucu ileri
glikasyon son {irtinleri olusur. Glikasyon son tirlinleri birikimi doku hasarina neden
olur. Kollajen dokuda birikmesi elastikiyet kaybina ve bobrekte bazal membran
hasarina neden olabilir [137,138, 139].

1.3 Antioksidanlar

Biyolojik sistemlerde oksidatif stres sonucu olusan ROT’in meydana getirdigi
hasar1 6nlemek i¢in, viicutta bircok savunma sistemi gelismistir. Bunlar ‘antioksidan
savunma sistemleri’’ veya kisaca ‘‘antioksidanlar’’ olarak bilinirler. Antioksidanlar,
belirli diizeyi agsmis oksidan molekiillere dogrudan etki ederck onlar etkisiz hale
getiren molekiillerdir. Antioksidan terimi, serbest radikal olusumunu geciktiren veya
ortadan kaldiran tiim islemleri kapsar. Etkili bir antioksidanin iki 6zelligi vardir.
Birincisi, serbest radikallerle hizli bir sekilde reaksiyona girerek yeni bir radikal
olusturmasidir. Ikincisi ise, olusan yeni radikale komsu dokulara zarar vermeyen ve
reaktif olmayan Ozellik kazandirmasidir. Antioksidanlar, zincir reaksiyonlarim
durdurarak veya ROT’1 ortamdan uzaklastirarak lipit perokidasyonunun baslamasin
engellerler. Antioksidanlar endojen veya ekzojen kaynakli olmaktadir. Bunlar
hiicrelerin hem sivi hem de membran kisimlarinda bulunurlar. Bu savunma
sistemlerini ¢esitli serbest radikal tutucular1 ve bazi enzimler olusturmaktadir.
Stiperoksit dismutaz, katalaz ve glutatyon peroksidaz serbest radikallerin birikmesini
ve lipit peroksidasyonunun baslamasini onleyen enzimlerdir. Siiperoksit dismutaz
stiperoksit radikalinin, katalaz ve glutatyon peroksidaz ise hidrojen peroksitin

metabolize olmasini saglar [1, 140, 141]. Genel olarak enzimatik antioksidanlar
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hiicre igerisinde, enzimatik olmayan antioksidanlar ise hiicre disinda daha etkilidir.
Antioksidanlar tarafindan serbest radikal olusumunun 6nlenmesi; 1) Baslatic1 reaktif
tirevlerin uzaklastirilmasi, 2) Oksijenin uzaklastirilmasi veya konsantrasyonunun
azaltilmasi, 3) Katalitik metal iyonlarinin uzaklastirilmasiyla olmaktadir.
Antioksidanlarla olusan serbest radikallerin etkisiz hale getirilmesi; toplayici,
bastirici ve zincir kiric etkilerle saglanmaktadir. @)Toplayici etki: Enzimler gibi bazi
antioksidanlar, ROT’lerini etkileyerek onlar1 tutma ve daha az reaktif bagka molekiile
doniistiirmektedirler. b)Bastiric1  etki: Flavonoidler ve vitaminler gibi bazi
antioksidanlar, ROT’leri ile etkileserek onlara bir proton ekleyerek aktivite kaybina
neden olmaktadirlar. ¢)Zincir kirici etki: Mineraller gibi bazi antioksidanlar,
ROT’lerini ve zincirleme reaksiyonlarini baslatacak maddeleri kendilerine baglayip
onlarin  zincirlerini  kirarak  fonksiyonlarimi  onlemek  suretiyle etkilerini
gostermektedirler [111]. Enzimsel savunma sisteminin yeterli olmadigi hallerde,
diisiik molekiil agirlikli serbest radikal tutuculari lipit radikalleri ile etkileserek
reaksiyonlarin ilerlemesini 6nlemeye ¢alisirlar. En 6nemli serbest radikal tutuculari

arasinda E vitamini, C vitamini ve glutatyon yer almaktadir [1].

1.31 Enzimatik Antioksidanlar

1.3.1.1 Katalaz (CAT)

Katalaz (H,O,: H,0, oksidorediiktaz EC 1.11.1.6), tiim aerobik hiicrelerde
baslica peroksizomlarda lokalize olan yapisinda dort hem grubu igeren 250
kDa’lukbir hemoproteindir [111, 142 143]. Ayrica, mitokondriyal matrikste de diisiik
diizeylerde mevcuttur [111]. Peroksizomlarin karakteristik isaretleyici enzimi olan
katalaz bu organellerdeki yag asitleri [3-oksidasyon patika yolundaki ilk basamak,
asetil-CoA  oksidaz reaksiyonunda iretilen hidrojen peroksidin (H20,)
indirgenmesinde gorev alir [142]. Boylece hiicreyi respiratuvar patlamalarina karsi
korur [144]. Bu yaygin olarak katalazin katalitik aktivitesi olarak anilir ve asagidaki
patika yolla meydana gelir:

2H,0, —£T > 2H,0+0, [1.5]
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Ik kez Keilin ve Hartree tarafindan rapor edildigi gibi katalaz ayn1 zamanda
metanol, etanol, format ve azid gibi kiigiik substratlara karsi peroksidatik aktivite
gosterir. Katalaz kiiglik substratlar1 tercih eder ¢iinkii hem gruplar1 derinde
gomiiliidiir ve sadece hidrofobik rezidiilerle kapli dar bir kanal tarafindan ulagilabilir

[143].

1.3.1.2 Siiperoksit Dizmutaz (SOD)

Gecmis yillarda insan ve sigir eritrositlerinde calisilan siiperoksit dizmutaz

(EC1.15.11, EC-SOD), bakir igeren bir enzimdir ve ROT’ne kars1 ilk savunma
cizgisini olusturur [145, 146]. Genel olarak SOD siiperoksit radikalinin (O;")

hidrojen peroksit (H,O;) ve molekiiler oksijene (Oz) doniisiimiinii katalizleyen bir
enzimdir [113, 144]. insanlarda iki tip SOD izomerine rastlamir. Bunlar sitozolde
bulunan dimerik Cu ve Zn ihtiva eden Cu, Zn-SOD ile mitokondride bulunan ve
tetramerik Mn ihtiva eden Mn-SOD izomerleridir. Genel olarak hiicrede en bol
bulunan izomer sitozolik Cu, Zn-SOD dir. Molekiil kiitlesi 32.000 daltondur. Iki alt
tinitesi vardir ve bunlarin her birinde bir Cu ve bir Zn atomu bulunmaktadir. Ayrica
her alt birimde bir zincir i¢i disiilfiir kopriisii, bir stilfidril grubu ve bir de asetillenmis

terminal amino grubu bulunmaktadir [113].

Mn-SOD bakteriler, bitkiler ve hayvanlarda yaygin olarak bulunur. Cogu
hayvan dokularinda ve mayada, tamamiyla olmasa da biiyiik ¢ogunlukla Mn-SOD,
mitokondride bulunur [147, 148]. Mn-SOD ve Cu-Zn SOD’nin bagil aktivitesi
dokuya ve tiire baghdir. Insan manganaz siiperoksit dizmutaz (Mn-SOD),
mitokondride bulunan 22-kDa subiiniteden olusan bir heterotetramerdir ki
stiperoksitin O, ve H,0,’¢ doniisiimiinii katalizler. Ancak, mitokondrisiz memeli
eritrosit hiicreleri Mn-SOD igermez [149]. Enzim fizyolojik olarak lipid
peroksidasyonunu inhibe ederek oksijeni metabolize eden hiicreleri siiperoksit

serbest radikallerinin zararl etkilerine kars1 korur [113].

SOD aktivitesi, yiiksek oksijen kullanimi1 olan dokularda fazladir. Normal

metabolizma sirasinda hiicreler tarafindan yiiksek oranda siiperoksit liretimi olmasina
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ragmen bu enzim sayesinde hiicre i¢i siiperoksit diizeyi disiik tutulur. SOD’nin hiicre
dis1 aktivitesi ¢ok diisiiktiir. Stiperoksit dismutazin, siiperoksit anyonuna olan etkisi
su sekildedir. Siiperoksit anyonu, Cu*? ve bir arginin rezidiisiiniin guanido grubuna
baglanir. Bu baglanma sonucunda siiperoksitten bir elektron Cu*? ye transfer olurken
Cu* ve molekiiler oksijen meydana gelir. Ikinci bir siiperoksit anyonu Cu* dan bir
elektron, baglanma ortagindan ise iki proton alarak hidrojen peroksiti olustururken,

enzim tekrar Cu*? formuna dénmiis olur [150].

SOD-Cu?+0~ —— SOD-Cu"+0, [1.6]

SOD-Cu* + O, + 2H" —— SOD-Cu* + H,0;, [1.7]

Sonucta asagida gosterilmis olan net reaksiyonla siiperoksit radikalleri hidrojen

peroksit ve molekiiler oksijene doniismiis olur.

20, +2H" 22, H,0,+0, [1.8]

SOD, fagosite edilmis bakterilerin intraselliiler olarak yok edilmesinde de gorev
aldigindan dolay1 graniilosit fonksiyonu igin ¢ok Onemlidir. Lenfositlerde de
graniilositlerden daha fazla oranda SOD bulunmaktadir [113]. SOD enziminin
yiiksek katalitik aktivitesi nedeniyle hiicrelerde siiperoksit birikimine izin verilmez.
Ancak cesitli patolojik durumlarda siliperoksit yapiminin artmast durumunda,
siiperoksite 6zgii tepkimeler goriilmeye baslar [150]. Ornegin, Cu, Zn-SOD’nin
spesifik aktivitesinin Down sendromlu hastalarin eritrositlerinde yiiksek, prematiir ve
yaglilarin eritrositlerinde psoriyazisli hastalarin 16kositlerinde diisiik bulundugu
bilinmektedir [144].
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1.3.1.3 Glutatyon -S-transferaz

Glutatyon S-Transferazlar(GST), (EC 2.5.1.18) her biri iki alt birimden
olusmus bir enzim ailesidir [144]. GST’ler, sisteinin siilfiir atomu iizerinden ¢esitli
elektrofillere glutatyondan elektron aktaran proteinlerdir. GST, bunun yani sira hem,
bilirubin, polisiklik aromatik hidrokarbonlar ve deksametazon gibi hidrofobik
bilesiklere de yiiksek bir afiniteyle baglanabilmektedir. GST’ler en az yedi alt
tiniteden olusan homodimer veya heterodimerlerdirler. GST’ler basta arasidonik ve
lineolat hidroperoksitleri olmak tizere lipid peroksidasyonlarina karsi Se-bagimsiz

glutatyon peroksidaz aktivitesi ile koruyucu mekanizma olustururlar.

ROOH +2GSH —=L GSSG + ROH +H,0 [1.9]

GST’ler antioksidan aktivitelerine 1ilave olarak c¢ok Onemli biyokimyasal
fonksiyonlara da sahiptirler. Katalitik ve katalitik olmayan ¢ok sayida fonksiyona
sahip GST’lerin tiim canli hiicrelerde bulunmas1 hayati 6nemlerinin bir gostergesidir.
Hem detoksifikasyon yaparlar, hem de hiicre i¢i baglayic1 ve tasiyict rolleri vardir
[113]. GST’lar karacigerde sitokrom P450 enzim sistemi tarafindan reaktif ara
tirlinlere doniistiiriilen yabanci maddelerin daha az reaktif konjugatlara doniisiimiinii

katalizlerler [133].

1.3.1.4 Glutatyon Rediiktaz (GR)

Glutatyon rediiktaz (GR)(E.C. 1.6.4.2 ), 250.000 daltonluk alt birimlere sahip
bir dimerdir ve yiikseltgenmis glutatyonu(GSSG) indirgenmis(GSH) hale
cevirmektedir [113]. Indirgenmis glutatyonun(GSH) peroksitlerle ve disiilfitlerle
GSH-Px enzimi varliginda reaksiyonu sonucu GSSG(okside glutatyon) olusur.
GSSG miktarindaki artig, oksidatif stresin bir gostergesidir. GSSG, proteinlerin
konformasyonunu ve aktivitesini olumsuz yonde etkileyen prooksidan bir maddedir
ve hizla rediiklenmesi gereklidir. Antioksidan savunmanin etkinligini siirdiirebilmesi
igin oksitlenmis glutatyonun(GSSG) tekrar indirgenmis glutatyona(GSH) doniismesi
gerekir. Glutatyon rediiktaz, NADPH varliginda oksitlenmis glutatyonun indirgenme
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reaksiyonunu katalizler [1]. Glutatyon rediiktaz, FAD igerir ve indirgenme islemi
sirasinda NADPH’dan gelen elektronlar okside glutatyonun disiilfid bagina direkt
olarak transfer edilemezler. Genellikle 6nce NADPH’da bagli bulunan elektronlar
FAD’e transfer edilirler. Daha sonraki alt birimlerdeki 2 sistein arasinda bulunan
disiilfid kopriisiine transfer edilmek suretiyle okside glutatyona aktarilmig olurlar
[113,144]. Pentoz fosfat yolunda {iretilen NADPH okside glutatyonun(GSSG)
indirgenmesi sirasinda kullanilir. Ayn1 zamanda GSH, hemoglobin ve diger eritrosit
proteinlerinde bulunan sistein rezidiilerini indirgenmis halde tutarak siilfidril

tamponu gorevini yerine getirir [151].

GSSG + NADPH+H* —%® 52GSH + NADP' [1.10]

Glutatyon rediiktaz sitozol ve mitokondride lokalizedir. GSH’in oksidatif
hasar1 onleme kapasitesi, serbest radikallerle direk olarak reaksiyona girmesi,
disiilfitleri indirgemesi ve GSH-Px’a kofaktéor olma yetenegine baglhdir.
NADPH/NADP ve GSH/GSSG oranlarindaki degisiklikler akut prooksidan stres ile

antioksidan savunma arasindaki dengesizligin belirtisidir [1].

1.3.1.5 Glutatyon Peroksidaz (GSH-Px)

Glutatyon peroksidaz(GSH-Px, EC.1.11.1.9) bir selonoenzimdir. Oksidatif
strese  karst  hiicre korumasi ve glutatyon(GSH) tarafindan  zararhi
hirdroperoksidazlarin indirgenmesini katalizlemektedir [152]. Glutatyon peroksidaz
(GSH-Px), hidrojen peroksitlerin ve hidroperoksitlerin alkollere indirgenmesini
saglayarak, hidroksil radikallerinin olusumunu azaltan bir enzimdir. Glutatyon
mekanizmasi ¢ok Onemli antioksidatif savunma mekanizmalarindan biridir. Asirt
diizeylerde H,O, varliginda, rediikte glutatyonun(GSH) okside glutatyona(GSSG,
glutatyon disiilfid) doniisiimiinii katalizler [144].

H,O, + 2GSH —&"* 5 GSSG +2H,0 [1.11]
ROOH + 2GSH —&%*_,GSSG + ROH +H,0 [1.12]

33



Ozellikle eritrosit membran biitiinliigiiniin devami i¢in GSH-Px ¢ok
onemlidir. GSH-Px, peroksitleri membran hasarina neden olmadan 6nce yikan bir
enzimdir. Hiicrelerde GSH-Px enzimleri baslica selenyuma bagimli GSH-PX,
fosfolipid hidroperoksit GSH-Px (GSH-Px Il), selenyumundan bagimsiz GSH-PX, ve
plazma GSH-Px’i olmak tizere dort ayri formda bulunur [1, 153]. Selenyuma bagiml
GSH-Px, hiicrede biiylik Ol¢tide sitozolde bulunur, hem H,O, hem de diger
peroksitler iizerine etkilidir. Selenyuma bagimsiz GSH-Px ise mitokondride yer alir
ve sadece organik peroksitleri indirgedigi bilinir. GSH-Px’in fagositik hiicrelerde
onemli fonksiyonlari vardir. Diger antioksidanlarla birlikte GSH-PX, solunum
patlamasi sirasinda serbest radikal peroksidasyonu sonucu fagositik hiicrelerin zarar
gormesini engeller. Solunum patlamasi adi verilen reaksiyon, fagositoz sirasinda
fagositik hiicrelerin oksijen ve glikoz tiiketiminin artmasi sonucu O ve buna bagli
olarak OH, H,0; ve O, olusmasiyla iliskilidir. Bu oksidan molekiiller fagositoziste,
notrofil ve makrofajlar tarafindan salinarak bakterisidal etki gosterirler. Enzimatik ve
enzimatik olmayan antioksidanlarla inaktivite edilirler. Bu radikallerin belirli
diizeyin iizerinde olusmasi durumunda, antioksidanlar da yetersiz kalirsa protein,
lipit, karbonhidrat, niikleik asit yapilarin1 bozarak, o6zellikle fagositozlari tahrip
ederler. GSH-Px H,05’i suya, ayrica lipit peroksitleri de alkol ve suya doniistiirerek
zararsiz hale getirir [1, 113]. GSH-Px aktivitesindeki azalma, hidrojen peroksitin ve
lipit peroksitlerin artmasina ve bu da hiicre hasarina yol agar. GSH-Px sitozolik
hasara karsi etkin koruyucu bir mekanizma saglar. Bu enzim, H,O,'i ve lipit
peroksitlerini GSH kullanarak rediiksiyon yoluyla uzaklastirir [113]. GSH-Px
karacigerde en yiiksek, kalp, karaciger ve beyinde orta, kasta ise diisiik aktivite

gosterir [144].

1.3.1.6 Glukoz -6- Fosfat Dehidrogenaz (G6PD)

Glukoz 6-fosfat dehidrogenaz(D-glukoz 6-fosfat: NADP™ oksidorediiktaz,
EC1.1.1.49; G6PD), NADPH iireten pentoz fosfat yolunun ilk basamagini
katalizleyen kilit bir enzimdir [144, 154].
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Glukoz 6-fosfat ~ NAPP* NADPH*H . 6- fosfoglukuno-8-lakton [1.13]

Glukoz 6-fosfatin 6-fosfoglukuno-3-laktona doniisiimiinii saglayan G6PD’nin
iki alt monomeri olup, her biri 515 amino asit igerir. Her bir monomerin molekiil
agirhig1 yaklagik olarak 59000 daltondur. Aktif enzim, dimer seklinde olup NADP’ye
sikica baglidir. NADP’ye bagl tetramer veya hekzamer yapilarin da oldugu ve
tetramer yapidakilerin enzimatik olarak aktif oldugu gorilmiistiir [144]. G6PD,
NADP"’ye karsi son derece spesifiktir ve NAD" i¢in Ky degeri NADP" olandan
yaklasik 1000 kat daha fazladir [151]. Normal eritrositte, siirekli olarak glukozun %
90’1 aerobik glikolizle yikilirken, %10’u heksoz monofosfat(HMP) yolu ile
metabolize edilir ve NADPH elde edilmis olur. HMP yolunun aktivitesi oksidatif
stres durumunda belirgin bir sekilde artmaktadir. Eritrositlerde NADPH olusumu i¢in
tek kaynak heksoz monofosfat metabolik yolu olup, G6PD eksikliginde NADPH
tiretimi 6nemli Olglide azalir [144]. Bircok biyosentetik yolda gerekli olan bu
indirgen (NADPH), hiicreyi hidrojen peroksidin(H,0O,) oksidatif hasarindan,
primakin ve divisin gibi ilaglarin, bakla tanelerinin toksik bilesenlerin etkisiyle
metabolik yan {iriin olarak iiretilen siiperoksit serbest radikallerinin etkisinden korur.
Normal detoksifikasyon siiresince, H,O,, indirgenmis glutatyon(GSH) ve glutatyon
peroksidaz tarafindan H;O’ya ¢evrilir ve yiikseltgenmis glutatyon, glutatyon
rediiktaz ve NADPH tarafindan tekrar indirgenmis haline doniistir [154]. Buradan da
anlasildigi gibi  NADPH’mn eritrositlerdeki en o©nemli gorevi oksitlenmis
glutatyonu(GSSG) indirgenmis glutatyon(GSH) haline doniistiirmektir [144]. H,O,
ayrica katalazla H,O ve Oy’ye parcalanir ki, bu da NADPH gerektirir. G6PD
eksikligi olan kisilerde, NADPH iiretimi peroksidasyonu eritrosit zararinin

pargalanmasina, protein ve DNA oksidasyonuna yol agar [144 ].
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1.4  Literatiir Ozeti

Dogan ve Pektas, bitki gelisim diizenleyiciler olan mepiquat klartir, f-
naftalooksiasetik asit ve giberellik asitin glukoz-6-fosfat dehidrogenaz, glutatyon
peroksidaz, glutatyon rediiktaz, glutatyon s-transferaz, katalaz ve siiperoksit
dizmutaz enzim aktiviteleri tizerine etkilerini incelemislerdir. Bitki gelisim
maddelerin antioksidan enzimler i¢in inhibitdr olarak is gordiigii ve her birinin
inhibisyon giiciiniin enzimler iizerinde farklilik gosterdigi belirtilmistir [144]. Ozen
ve arkadaslari, indikatér bir canli olan Limnodrilus hoffmeisteri (su solucani)
lizerinde agir metal ve bor bilesiklerinin toksik etkilerinin incelemistirler. Orneklere
farkli konsantrasyonlardaki agir metal ve bor bilesikleri verilmis ve 24, 48 ve 72 saat
sonunda incelenmistir. Agir metal deneylerinde ilk 24 saat sonunda sindirim
kanalinda olusturan epitel ve salgi hiicrelerinde kismi azalmalar gozlenmistir. 48.
saatten itibaren ayni hiicrelerde nekroz baglamistir. Bor bilesiklerinde ise 48. saatten
itibaren hiicresel bozulmalarin basladig1 gdzlenmistir. 72. saatten itibaren ileri nekroz
gortiniimleri tespit edilmistir [155]. Eraslan ve arkadaslari, bor toksisitesi ve tuzluluk
etkisinin marulun membran ve antioksidan sistemine etkisini incelemislerdir. Elde
ettikleri sonuglara gore, bor toksisitesi ve tuzlulugun bitki gelisimini durdurdugunu
ve stres kosullarinda H,O, ve CAT, SOD ve askorbat peroksidaz (APX) aktivitesinin
arttigini tespit etmiglerdir [156]. Tiirkez ve Geyikoglu, bazi1 bor bilesiklerinin in vitro
sartlarda periferal insan kan1 tizerine genetik ve biyokimyasal etkilerini
aragtirmiglardir. Calismanin sonuglarina gore, in vitro insan kan kiiltiirlerinde farkli
bor bilesiklerinin diisiik dozlarda antioksidan enzim aktivitelerini arttirdigini rapor
etmiglerdir. Yine bu g¢alisma ile, bor bilesiklerinin artan dozlarda oksidatif stres
olusturmalarma ragmen en yiiksek konsantrasyonlarda dahi genotoksik etkilerinin
bulunmadigr bildirilmektedir. Genetik hasarlarin duyarli ve giivenilir gostergeleri
olarak kabul edilen KKD, MC ve KA testleri baz1 bor bilesiklerinin genotoksik
etkileri olmadigimi gdstermistir [56]. Benderdour ve arkadaslari, borik asit
solusyonunun (%3’liik) in vitro sartlarda ekstraselliiler matriks tizerinde etkili olarak
yara iyilesmesini hizlandirdigi1 rapor etmislerdir. insan fibroblast kiiltiirleri
tizerinde yapmis olduklar1 caligmalarinda borik asitin yani sira, dort farkli bor
bilesiginin (trietanolamin borat, N-dietil-fosfor amida tpropil boronik asit, 2,2 dimetil
kekzil-1,3-propandiol-amino propil boronat ve 1,2 propan diol-amino propil boronat)

de in vitro sartlarda potansiyel toksik etkilerini aragtirmiglardir. Calisma sonucunda,
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bu dort farkli bor bilesiginin borik asit ile ayni etkileri ortaya koydugunu ayrica
borun intra ve ekstraselliiler proteazlarin aktivitelerini uyararak yara iyilesmesinde
faydali olabilecegi rapor edilmistir [157]. Huel ve arkadaslari, bilimsel bulgular
neticesinde borun ¢ok yonlii etkilerini nasil ortaya koydugunu agiklamak tizere iki
hipotez 6ne siirmiiglerdir. Birinci hipotez borun pek ¢ok metabolik siirecte rol alan
baz1 anahtar enzim reaksiyonlarmi yarismali inhibisyon yoluyla etkileyebilen bir
negatif regulatdr oldugunu, diger hipotez ise borun, hiicre zarindan iyonlarin
tasinmasi lizerinde etkili oldugunu ileri siirmektedir [158]. Nielsen ve arkadaslari,
yaptiklar1 ¢alismada postmenapozal kadinlarda mineral metabolizmasi iizerine borun
etkisini incelemiglerdir. 48 ve 82 yaslar1 arasinda 12 kadin iizerinde arastirma
yapilmistir. Kadinlara 119 giin boyunca 0,25 mg bor/giin diyeti uygulandiktan sonra
tiriner kalsiyum ve magnezyum atiliminin azaldigi gézlemlenmistir. Arastirmacilar,
bor ilavesinin, serum testesteron ve 17 B-Ostradiol konsantrasyonunu yiikselttigini ve
borun kemiklerde kalsiyum kaybimi onledigini tespit etmislerdir [159]. Nielsen,
yaptig1 ¢alismada, bor takviyesinin plazma kalsiyum konsantrasyonunu, serum
testesteron ve 17 Ostradiol konsantrasyonunu artirdigini belirlemistir. Nielsen, bor
takviyesine bagli olarak eritrosit siiperoksit dismutaz, serum enzimatik seruloplazmin
ve plazma bakir konsantrasyonunun da arttigini rapor etmistir [160]. Culver ve
arkadaslari, yaptiklar1 ¢alismada, is¢ilerde iiriner bor konsantrasyonunu ve kan bor
konsantrasyonunu karsilagtirmiglardir. Bora maruz kalan 14 is¢i se¢ilmis, bunlar
diisiik, orta ve yiiksek bor alimma gére degerlendirilmistir. Iscilerin maruz kaldig
bor konsantrasyonu 3,3 mg/m® ve 18 mg/m? olarak Sl¢iilmiistiir. iscilerdeki kan bor
konsantrasyonunun 0,11°den 0,26 mikrogram/mg’a kadar degistigi, tliriner bor
konsantrasyonunun ise 3,16 ile 10,72 mikrogram/mg arasinda oldugu belirlenmistir
[91]. Moseman, borun pek ¢ok bitkinin biiyiimesinde gerekli oldugunu, insan ve
hayvanlarda diisiik konsantrasyonlarda bulundugunu rapor etmistir. Borun borik asit
olarak absorbe edildigini, iiriner yolla atildigin1 ve borik asidin yar1 Omriiniin
yaklagik 1 giin oldugunu belirtmistir. Yumusak dokularda, {irede ve kandaki borun
normal seviyelerinin 0,05 ppm den az, 10 ppm den de yiiksek olmayacagim
belirtmistir [81]. Hunt ve arkadaslari yaptiklar1 ¢alismada, borun mineral
metabolizmasii etkiledigini ileri stirmiiglerdir. Ayrica borun kalsiyum dengesini
bozan metabolik mineral hastaliklarda Onemli bir rol oynayabilecegini
belirtmektedirler [161]. Armstrong ve arkadaslari, yaptiklari calismada, borun

mineral ve metabolitler tizerine etkisini arastirmislardir [162]. Hunt, yaptigi
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calismada, NAD®, NADP", veya FAD" i¢in gerekli oksidorediiktaz enzimlerininin
vitro sartlarda borat tarafindan inhibe edildigini belirtmistir. Borun proksimal
hidroksil gruplarla bor ester olusturdugunu, sonugta borun spesifik enzim
aktivitelerini diizenledigini ve spesifik reaktif bilesenlerin stabilizasyonunu
etkiledigini rapor etmislerdir [163]. Pawa ve Ali, yaptiklar1i ¢alismada boraks
seklinde verilen borun etkisini Fulminan Hepatit(FHF) deneysel hayvan modelinde
test etmislerdir. Bu amagla, disi Wistar farelerin peritonuna ard arda 3 giin
tiyoasetamit (400 mg/kg) enjekte edilmis ve sendrom olusturulmustur. Tedavi
gruplarinda ise, farelere tiyoasitamitin ardindan 3 gilin boyunca ard arda oral olarak
boraks (40 mg/kg) verilmistir. Tiim gruplarda, tiyoasetamitin son dozundan 4 saat
sonra fareler 6ldiiriilmiis ve doku serumlarinda, tiyobarbiturik asit reaktif maddeleri,
rediikte glutatyon ve peroksidazi metbolize eden enzimler ve ksantin oksidazi igeren
oksidatif stres ile iligkili ¢esitli enzimlerin seviyeleri ol¢lilmiistiir. Caligmanin birinci
asamasinda tiyoasetamid verilen ratlarda lipid peroksidasyonu ve oksidan iireten
enzim aktivite seviyeleri ylikselmistir. Tiyoasetamidin ardindan bor verilen grupta
ise, lipid peroksidasyonu ve oksidan iireten enzim aktivite seviyelerinde kismen
azalma tespit edilmistir. FHF grubunda, tiyoasetamit uygulanan hayvanlarda kontrol
grubuna gore azalma olan GR ve G6PD'nin aktiviteleri, hayvanlara verilen boraks
suplementinin ardindan 6nemli bir artis gostermistir. GST aktivitesi tiyoasetamit
uygulamasiyla kontrol grubuna gére artmis, boraks ilavesiyle ise FHF grubuna gore
azalma gostermistir. Kontrol grubu ve boraks uygulanan grupta GR, G6PD ve GST
aktiviteleri degisim gostermemistir. CAT ve GSH-Px enzimlerinde ise kontrol ve
boraks grubu arasinda GSH-Px aktivitesinde artma, CAT aktivitesinde azalma
goriilmistiir. Tiyoasetamid verilen rat grubunun CAT ve GSH-Px aktiviteleri kontrol
grubunun CAT ve GSH-Px aktiviteleriyle kiyaslandiginda azalma oldugu rapor
edilmistir. Tiyoasetamidin ardindan bor verilen grupta ise CAT ve GSH-Px
aktiviteleri FHF olusan gruptaki ratlarin CAT ve GSH-Px aktivitelerine gore artis
gostermistir. Veriler, boraksin oksidatif stres parametrelerinin degisimiyle karaciger
yetmezliginde gdzlenen zararli etkileri dengeledigini ve karacigeri kismen normalize
ettigini ortaya koymaktadir [3]. Ince ve arkadaslar, yaptiklari ¢alismada ratlarda
DNA hasari, baz1 vitaminlerin seviyesi, antioksidan aktivite, lipid peroksidasyonu
tizerine borik asit ve boraks bilesikleriyle yiiksek diyet takviyesinin etkilerini
incelemiglerdir. Bor bilesiklerinin malondialdehit(tMDA), DNA hasar1, kandaki
protein  karbonil igerigi(PCO)  seviyesini, karacigerde  glutatyon(GSH)
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konsantrasyonunu, Cu-Zn SOD ve bobrekteki CAT aktivitesini azalttigini rapor
etmiglerdir. Bor bilesikleri kandaki GSH konsantrasyonunu ve plazmadaki C
vitamini seviyesini arttirmistir. Diyetteki bor ilavesinin (100 mg B/kg) LPO
seviyesini  diislirdiigiini ve antioksidan savunma sistemini arttirdigmi da
belirtmislerdir [4]. Ataman ve Bora, gelistirdikleri yontemle, 2009 yilinda Bigadic ve
Bandirma Bolgelerinde yasayan ve calisan kisilerden topladiklari idrar ve kan
orneklerinde bor tayinin yapmuslardir. Idrar &rneklerinin analizi i¢in Endiiktif
Eslesmis Plazma Optik Emisyon Spektrometri (ICP-OES) kullanilirken, daha diisiik
derisimden dolay1 kan 6rnekleri i¢in Endiiktif Eslesmis Plazma Kiitle Spektrometri
(ICP-MS) kullanilmistir. Calisma boyunca B elementinin iki izotopu(*°B ve 'B) da,
degerlendirilmistir. Caligmanin sonucunda kontrol grubunda bulunan kisilerin
kanlarindaki bor miktarim1 20,2-294,8 ng/g arasinda, deney grubunda yer alan
kisilerin kanlarinda ise 29,5-531,2 ng/g olarak tespit etmislerdir [164]. Price ve
Strong fareler lizerinde yaptiklart ¢aligmalarinda tam kanda bulunan bor miktarini 0,
229 + 0,43 pg bor/ gr olarak tespit etmislerdir. Price ve Strong farelere diyetle
verdikleri degisik oranlardaki bor konsantrasyonlarinin kanda bulunan bor
konsantrasyonuyla dogru orantili olarak arttigini belirlemislerdir [165]. Basaran ve
arkadaslar1 Bandirma'daki (Tirkiye) borik asit {iretim imalathanesinde 204 is¢inin
katildig1 arastirmada, yiiksek bor maruziyetinin toksik etkisini belirlemeye
calismislardir. Calisanlarin yliksek doza maruz kalan grubunda ortalama kan bor
konsantrasyonlarini1 223,89 + 69,49 (152,82-454,02) ng/g olarak tespit etmislerdir.
Calismanin sonucunda bora maruziyetin toksik bir etki yaratmadigimi ifade
etmislerdir [166]. Yildiz ve arkadaslari, yaptiklar1 ¢alismada, broiler piliglerine borik
asit (%17,5 bor) ile Saccharomyces cerevisae ilavesinin canli agirlik artisi, yemden
yararlanma orani, karkas randimani, kemik kiilii, serum toplam proteini, kolesterol ve
trigliserit diizeyleri lizerine etkisini incelemislerdir. Deneme sonunda canli agirlik,
canli agirlik artisi, yem tiiketim degerleri ve yemden yararlanma oranlar1 agisindan
kontrol ve diger deneme gruplar1 arasinda farkliliklar sadece rakamsal diizeyde
kalmistir (p>0,05). Diger yandan g¢alismanin ilk periyodunda (0-21. giinler) yem
tilketimi tim deneme gruplarinda kontrol grubuna gore istatistiksel agidan onemli
diizeyde artmistir (p<<0,01). Sicak karkas randimani, organ agirliklari, tibia kiilii ve
bor miktar1 ile serum kolesterol, trigliserit ve toplam protein diizeyi bakimindan
gruplar arasi farklilik 6nemli bulunmamistir (p>0,05). Arastirma sonuglari, borik asit

ve Saccharomyces cerevisae ilavesinin broylerlerde performans, karkas 6zellikleri ve
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bazi kan parametreleri {izerine olumsuz etkilerinin olmadigini gostermistir [167].
Yesilbag ve arkadaslart yaptiklar1 arastirmada, borik asit ilavesinin yumurtaci
tavuklarda yem tiikketimi, yemden yararlanma orani, yumurta verimi, yumurta
agirhigl, yumurta kabugu kalinligi, yumurta kabugu kirilma mukavemeti ve bazi
serum parametreleri (Ca, P, Mg) lizerine etkilerini incelemislerdir. Deneme siiresince
yemden yararlanma orani ve yumurta verimi degerlerinin borik asit ilavesinden
onemli diizeyde etkilenmedigi tespit edilmistir (p>0,05). Bununla birlikte,
rasyonlarina farkli diizeylerde borik asit ilave edilen gruplarda yem tiiketiminin,
yumurta agirhi§inin, hasarli yumurta oraninin ve yumurta kabugu kalite parametre
degerlerinin (yumurta kabuk kalinligi, yaumurta kabugu kirilma mukavemeti) kontrol
grubuna gore daha yiiksek bulundugu belirtilmistir. Ayrica rasyona borik asit
ilavesinin serum Mg diizeyini de 6nemli (p<0,01) diizeyde arttirdig1 tespit edilmistir.
Arastirmanin sonucunda, rasyona borik asit ilavesinin ergin yumurtlayan tavuklarda
mineral dengeyi (Ca ve P mekanizmasini) olumlu yonde etkileyerek hasarli yumurta
oraninda azalmaya ve yumurta kabuk kalitesinde iyilesmeye neden oldugu da
vurgulanmigtir [168]. Hunt yapmis oldugu c¢alismada, insan fizyolojisinde borun
oncelikli roliinii 6zetlemistir. Bugiine kadar olan yapilan pek ¢ok calisma, insan ve
bazi hayvanlarda normal biyolojik fonksiyonlarini desteklemek i¢in bor kullaniminin
olumlu sonuglar gosterdigini ileri siirmektedir [76]. Armstrong ve Spears, biiyiimekte
olan domuzlarda diyet borun biliylime performansina, kalsiyum fosfor
metabolizmasina ve kemiklerin mekanik 6zelliklerine etkisini arastirmiglardir.
Calismalarinda  kontrol grubu disindaki domuzlara farklt bor diyetleri
uygulamiglardir.  Arastirmalarinin = sonucunda borun biiyiime performansini
arttirdigim1 ve  kalsiyum  fosfor metabolizmasmi  etkilemeden kemikleri
giiclendirdigini tespit etmislerdir [169]. Olgun ve arkadaslari, tavuk yemlerine farkli
miktarlarda bor ve bakir ilavesinin performans, yumurta sarist ve plazma kolesterolii
tizerindeki etkisini ¢alismislardir. Caligmalarinda 26 haftalik 320 adet tavugu 16
gruba ayirmislar ve 16 farkli beslenme bigimi [bor: 0, 60, 120 ve 240 mg/kg ve bakir:
0, 75, 150 ve 300 mg/kg] uygulamiglardir. Calismanin sonunda viicut agirligi
degisimi ve plazma glukoz diizeyleri lizerine bakir ve bor uygulanmasimin anlamh
bir etkisi bulunmamistir. Borun performans parametreleri iizerinde olumsuz etkisi
bulunurken, bakirin ayni parametreler lizerinde olumlu etkisi bulunmustur. Yumurta
saris1 lipid igeriginin bor ilavesi ile artarken bakir ilavesi ile azaldig1 ve plazma lipid

igeriginin bor ve bakir ilavesi ile azaldigir bulunmustur. Bu sonuglar yas1 26-42 hafta
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arasinda yumurtact tavuklarin 60 mg/kg bor ve 150 mg/kg bakir takviyesi ile
beslenmesi gerektigini gostermektedir [170]. Hakkia ve arkadaslari, yiiksek enerjili
diyetin indiikledigi belirgin yaglanmanin tavsanlarda kemik giicli ve kompozisyonu
tizerinde borun olumlu etkisi olup olmadigimi belirlemek amaciyla bir ¢alisma
yapmiglardir. Kemik bor konsantrasyonunun bor takviyesi yapilmayan yiiksek
enerjili diyetle beslenen tavsanlarda diisiik bulundugunu belirtmiglerdir. Tim bor
uygulamalarinin  6nemli Olglide kalsiyum ve magnezyum konsantrasyonlarini
arttirdigini ifade etmislerdir. Bu bulgular yiiksek enerjili diyetle beslenen tavsanlarda
kemik giicii ve kompozisyonu iizerinde borun olumlu etkisi oldugunu gostermistir
[171]. Basoglu ve arkadaslari, siit veren ineklerdeki karaciger yaglanmasinin
onlenmesinde sodyum borat etkinligini arastirmislardir. Aragtirmacilar, bu ¢aligmada
sodyum boratin erken laktasyon doneminde siit ineklerinde karaciger yaglanma
derecesini azalttigini tespit etmislerdir [172]. Green ve Ferrando, viicut gelistiren
erkeklerde plazmaya bor ilavesinin etkisini arastirmiglardir. Viicut gelistiren dokuz
erkege (21 ila 27 yasinda) 7 hafta siireyle plasebo verilirken, viicut gelistiren on
erkege (20 ile 26 yas aras1) 2,5 mg bor verilmistir. Arastirmanin 1. ve 49. giinlerinde
plazma total ve serbest testosteronuna, plazma boruna, yagsiz viicut kitlesine ve giic
Olgtimlerine bakilmigtir. Her iki grupta total testosteron (p<0,01) ve yagsiz viicut
kiitlesi (p<0,01) anlamli artiglar gostermistir [173]. Kurtoglu ve arkadaslari,
piliclerde diyete bor takviyesi yaparak bazi biyokimyasal parametreleri(tibia
ozellikleri, periferik kan lenfositleri ve dalak plazma hiicre sayilar1) incelemislerdir.
Calismalarinin sonunda bor takviyesinin dalak plazma hiicre sayisinda anlamli bir
artisa neden oldugunu, kan hematokrit ve hemoglobin sayisinin arttifini ancak
monosit, lenfosit ve trombosit, eozinofil, bazofil, gibi 16kosit oranlarinin
degismedigini tespit etmislerdir. Genel olarak, borun biyokimyasal ve hematolojik
mekanizmalar1 etkileyerek hayvanlarin mineral metabolizmasini etkileyen onemli
biyolojik bir rolii oldugu bulmuslardir [174]. 2008 yilinda Geyikoglu, ve Tiirkez,
insan lenfositlerinde bor bilesiklerinin vanadyum tetraoksitin genotoksik etkisi ile
olan iligkisini incelemislerdir. Vanadyum tetraoksit (5, 10 ve 20 mg/L) ve bor
bilesiklerinin (5-10 mg/L) uygulamasmin ardindan, kan kiiltiirlerinde genetik ve
antioksidan kapasiteyi degerlendirmislerdir. Kontrol grubuyla kiyas yapildiginda
vanadyum tetraoksit (10-20 mg/L) periferal lenfositlerdeki kardes kromatid degisim
frekansini, mikrogekirdek oranini ve kromozom anormalliklerini anlamli bir sekilde

arttirmistir. Buna karsilik aragtirmacilar, bor bilesiklerinin (boraks ve borik asit) in
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vitro sartlarda vanadyum-indiiklii DNA hasarin1 engelledigini tespit etmislerdir
[175]. Zafar ve Ali, karaciger kanseri (HCC) olusturduklar ratlar tizerinde yaptiklari
caligmada karaciger kanseri olan rat (IIA) karacigerinden elde ettikleri CAT enzim
aktivitesinin kontrol grubuna (IA) gore olduk¢a distiigiini (%31), ancak HCC
gelisiminin ardindan 122 giin siireyle boraks uygulamasi goren rat (IIB)
karacigerinden elde edilen CAT aktivitesinin HCC'li hiicrelerdeki CAT
aktivitesinden daha yiiksek oldugunu tespit etmislerdir. Zafar ve Ali diger taraftan
kontrol grubuyla (IA) HCC olmayan ancak boraks uygulamasi yapilan rat (IB)
karacigerlerinden elde ettikleri CAT aktivitesinin degismedigini bildirmislerdir

[176].

15 Amag ve Kapsam

Tiim canl tiirleri hayatsal faaliyetlerini devam ettirmek icin bircok metabolik
reaksiyon meydana getirmektedirler. Bu reaksiyonlar devam ederken ortaya ¢ikacak
herhangi bir stres kosulu reaktif oksijen tiirevlerinin (ROT) iiretilmesine sebep
olmaktadir. Bunun yani sira radyasyon, mikroorganizmal faaliyetler, Kirlilik, zehirli
atiklar canlilarin ROT iiretmesine neden olur. Bu reaktif oksijen tiirevlerinin olumsuz
etkilerini yok eden, enzim ve enzim olmayan bazi molekiiller savunma sistemi olarak
is gorirler. Baslica enzimatik antioksidanlarin  Katalaz(CAT), Siiperoksit
dismutaz(SOD), Glutatyon S-transferaz(GST),Glutatyon rediiktaz(GR), Glutatyon
Peroksidaz(GSH-Px) ve Glukoz-6-fosfat dehidrogenaz(G6PD) oldugu bilinmektedir.

Bor ve bilesikleri, i¢cinde yasadigimiz bilim ve uzay caginda, nikleer
sanayiden uzay araglarina, giibre sanayinden ila¢ sanayine, kimya sanayinden
otomobil sanayine kadar bes yiizii askin alanda kullanilan bilimsel ve teknolojik
gelismelerle uygulama ve kullanim alanlarma sahip kimyasal maddelerdir. Bu
nedenle tiim diinya tarafindan bor kullanimi daha yaygin hale gelmektedir. Dogal
olarak da borun canli sagligina etkilerinin aragtirilmast énem kazanmis ve bu alanda

yapilan ¢alismalar da hiz kazanmustir.

Literatiir 6zetinden de gorildiigli gibi borun canlilardaki biyokimyasal
parametrelere olan etkilerinin degerlendirilmesi ile ilgili caligmalar mevcuttur. Ancak

yapilan ¢alismalar incelendiginde bor takviyesi yapilarak in vitro biyokimyasal bazi

42



parametrelerin aragtirildig1 dikkat ¢cekmektedir. Bu calismada ise bizzat bora maruz
kalan (bor madeninde ¢alisan) is¢ilerin ve bu alandan tamamen uzakta (Balikesir
Universitesi personeli ve ogrencileri) yasayan kisilerin kanlarindaki antioksidan
enzim aktiviteleri ve bor miktarlar1 arastirilmistir. Literatiirde bu sekilde planlanan
bir calismaya rastlanmanmustir. Ustelik bu calismada bazi bor bilesiklerinin
antioksidan enzim aktivitelerine etkisi ilk olarak arastirilmistir. Bu ¢alismanin amaci,
bor madenlerinde ¢alisan ve bor madenlerinden uzak bdlgelerde yasayan saglikli
bireylerin kanlarindaki bor miktarlarini ve antioksidan enzim seviyelerini belirlemek;
ve antioksidan enzim aktiviteleri lizerine bazi bor bilesik ve minerallerinin etkilerini
arastirmaktir. Bu ¢aligmada kan 6rneklerinin alindig1 kisiler bir anket yontemi ile ve
goniilliiliik esasina gore belirlenmistir. Kan orneklerinin alindig kisilerin saglikli
bireyler olmasina dikkat edilmistir. Ayrica denekler sigara kullanmayan, kronik bir
rahatsizlig1 olmayan, yakin zamanda viral bir enfeksiyona maruz kalmamais ve alt1 ay
iginde radyasyona maruz kalmamis kisilerden se¢ilmistir.Bu ¢alisma sonucunda; 1.
Bor madenleri ve isletmelerinde calisan is¢ilerle, bu maden ve isletmelerden uzak
bolgelerde yasayan saglikli bireylerin kanlarindaki bor ve antioksidan enzim
miktarlart karsilastirllmistir; 2. Kandaki bor seviyesi ile antioksidan enzim
aktiviteleri arasindaki iliski belirlenmistir; 3. Bor miktar1 ve enzim aktivitesi
istatistiksel olarak degerlendirilmis ve degisimlerin istatistiksel olarak anlamli olup
olmadiklar1 ortaya konulmustur; 4. Enzim aktivitelerine, bor bilesikleri ve
minerallerinin inhibitor veya aktivator olarak etkilerinin olup olmadig: belirlenmistir;
5.Bor bilesiklerinin antioksidan enzim sistemleri iizerinde olumsuz etkilerinin
goriilmemesi nedeniyle elde edilecek deneysel verilerin Avrupa Birligi Ulkelerinin
bor kullanimini yasaklamalar1 veya gida maddelerindeki bor seviyesinin diisiiriilmesi
tezinin clirlitiilmesine dayanak olusturmaktadir; ve 6. Ayrica elde edilen sonuglarin
s0z konusu enzimlerin aktivite mekanizmalarininaydinlatilmas: ve giinliik yasamda
alan yiiksek miktarlardaki borun canli sistemlerde gosterdigi biyolojik etkilerinin

aciklanmasi agisindan da 6nemli olacagi kanisinday1z.
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2.1
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S SN
A

MATERYAL VE METOD

Calismada Kullanilan Cihazlar

UV-Visible spektrofotometre  : Perkin EImer Lamda 25
pH-metre : Hanna Instruments
Sogutmali santrifiij : Sigma (3K30)

Magnetik karistirict : Heildolph

Etuv : Memmert

Hassas Terazi : Danver Instrument (S1-234)
Otomatik pipetler : Ependorf

Kiil Firini :Carbolite CWF 1300

ICP :Perkin Elmer Optima 3100 XL

Calismada KullanilanKimyasal ve Cozeltiler

2.2.1 Calismada kullanilan kimyasallar

B- Nicotinamide adenine dinucleotid phosphate hydrate
B-Nicotinamide adenine dinucleotide phosphate sodium salt
L-Glutathione oxidazed, approx
L-Glutathione reduced
Glutathione Reductase
Xanthine oxidase
D-Glucose 6-phosphate
tert-butyl hydroperocside

lodonitro tetrzozolium

Xanthin
1-Chloro-2,4-dinitrobenzene

Tris base
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13. Barium hydroxide
14. Nitric acid
15. Disodiumhydrogene phosphate

2.2.2 Cahsmada kullanilan ¢ozeltiler

Katalaz aktivite 6lciimiinde kullanilan ¢ozeltiler

1. 0,05 fosfat tamponu (pH:7,0) kullanilmaktadir. Bu amagla potasyum dihidrojen
fosfat (KH2PO,) alinarak bir miktar saf suda ¢oziiliir pH ayar1 yapildiktan sonra
500 mL’ye tamamlanir.

2. 0,019 M H;0,: 0,1 mL hidrojen peroksit (H20,) alinir bir miktar saf suda

¢Oziiliir, toplam hacim 50 mL’ye tamamlanir.

Siiperoksit dizmutaz aktivite 6lciimiinde kullanilan ¢ozeltiler

3. 1.10* M ksantin stok ¢ozeltisi: ksantin bir miktar saf suda ¢oziindiiriildiikten
sonra toplam hacim 100 mL’ye tamamlanur.

4. Kasantin oksidaz : 10 mg ksantin oksidaz 10 mL fosftat tamponunda ¢6ziiliir.

5. 1.10™ INT c¢ozeltisi icin; INT tartilarak bir miktar saf suda ¢dziilerek son hacim
50 mL’ye tamamlanur.

Ayrica katalaz 6l¢iimiinde anlatilan 0.05 fosfat tamponu (pH:7,0).

Glutatyon S-transferaz aktivite aktivite dl¢iimiinde kullanilan ¢ozeltiler

6. 30 mM CDNB (1-kloro-2,4-dinitrobenzen) tartilarak 5 mL saf etanolde ¢oziiliir.
Glutatyon peroksidaz aktivite dl¢timiinde kullanilan 0,1 M rediikte glutatyon
(GSH) ve katalaz 6l¢iimiinde kullanilan 0,05 fosfat tamponu (pH:7,0).

Glutatyon peroksidaz aktivite 6l¢iimiinde kullanilan ¢ozeltiler

7. 1 M Tris-EDTA/5 Mm EDTA ( pH:8 ): Tris ve EDTA o6l¢iiliip alindiktan sonra
bir miktar saf su i¢inde ¢oziiliir, pH 8’e ayarlanarak toplam hacim saf su ile 50

mL’ye tamamlanir.
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8. 0,1 M rediikte glutatyon (GSH) tartilarak bir miktar saf suda ¢oziiliir toplam
hacim 5 mL’ye tamamlanir.

9. 0,01 M glutatyon rediiktaz tartilir bir miktar Tris-EDTA igerisinde ¢oziilerek
toplam hacim 10 mL’ye tamamlanir.

10. 7mM t-biitil hidroperoksit Olciiliip alindiktan sonra 1143 mL saf suyla
karigtirilir.

11. 2 mM NADPH (nikotinamid adenin diniikleotid fosfat, indirgenmis halde) alinir

bir miktar saf suda ¢6ziildiikten sonra toplam hacim 10 mL’ye tamamlanir.

Glutatyon rediiktaz aktivite 6l¢ciimiinde kullanilan cozeltiler

12. 0,003 M okside glutatyon (GSSG): GSSG alinip tartildiktan sonra bir miktar saf
suda ¢oziiliir toplam hacim 10 mL’ye tamamlanir.
Ayrica glutatyon peroksidaz aktivite dl¢timiinde anlatilan 1 M Tris-EDTA/5S Mm
EDTA ( pH:8) ve 2 mM NADPH c¢ozeltileri.

Glukoz-6-fosfat dehidrogenaz aktivite dl¢iimiinde kullamlan ¢ozeltiler

13. 0,1 M MgCL; (magnezyum Kklariir) tartilarak bir miktar saf suda ¢oziiliir toplam
hacim 30 mL’ye tamamlanir.

14. 2 mM NADP" (nikotinamid adenin diniikleotid fosfat, yiikseltgenmis halde)
tartilarak bir miktar saf suda ¢oziiliir toplam hacim 10 mL’ye tamamlanir.

15. 6 mM Glukoz 6-fosfat (G6P) tartilarak bir miktar saf suda ¢6ziiliir toplam hacim
30 mL’ye tamamlanur.

Glutatyon peroksidaz 6l¢iimiinde kullanilan 1 M Tris-EDTA/5 Mm EDTA (pH:8)

Inhibisyon/aktivasyon etkisinin arastirildigi stok bor bilesik ve mineral
cozeltileri
16. 1000 ppm’lik Borik asit ¢ozeltisi i¢in borik asit tartilarak bir miktar saf suda
¢ozilir toplam hacim 100 mL’ye tamamlanir.
17. 1000 ppm’lik Bor oksit ¢ozeltisi i¢in bor oksit tartilarak bir miktar saf suda
¢oziiliir toplam hacim 100 mL’ye tamamlanur.
18. 1000 ppm’lik Uleksit ¢dzeltisi i¢in iileksit tartilarak bir miktar saf suda ¢oziiliir

toplam hacim 100 mL’ye tamamlanr.
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19. 1000 ppm’lik Kolemanit ¢ozeltisi i¢cin kolemanit tartilarak bir miktar saf suda
¢oziliir toplam hacim 100 mL’ye tamamlanir.

20. 1000 ppm’lik Sodyum tetraborat dekahidrat (tinkal) c¢ozeltisi i¢in sodium
tetraborat dekahidrat tartilarak bir miktar saf suda ¢oziiliir toplam hacim 100
mL’ye tamamlanir.

21.1000 ppm’lik Sodyum perborat tetraborat ¢ozeltisi igin sodium perborat
tetrahidrat tartilarak bir miktar saf suda c¢oziiliir toplam hacim 100 mL’ye
tamamlanir.

22. 1000 ppm’lik Bor nitrit ¢ozeltisi icin bor nitrit tartilarak bir miktar saf suda
¢oziiliir toplam hacim 100 mL’ye tamamlanir.

Kanda bor miktar tayininde kullanilan cozeltiler

23. %1’lik Baryum hidroksit ¢ozeltisi i¢in 1 gr baryum hidroksit tartilirak bir miktar
saf suda ¢oziiliir toplam hacim 100 mL’ye tamamlanir.

24. %1°lik Nitrik asit ¢dzeltisi i¢cin 2 mL nitrik asit alinir bir miktar saf suda ¢oziiliir

toplam hacim 100 mL’ye tamamlanur.

2.3  Materyallerin Toplanmasi

Antioksidan enzim Ol¢limiinde ve inhibisyon c¢alismalarinda kullanilan
ksantin oksidaz, ksantin, glutatyon(indirgenmis form), glutatyon(okside form),
glutatyon rediiktaz, 2-[4-iyodofenil]-3-[4-nitrofenol]-5-feniltetrazoliyum
klorid(INT), B-nikotinamid adenin diniikleotid fosfat hidrattNADP"), B-nikotinamid
adenin dintikleotid fosfat sodyum salt(NADPH), tert biitil hidro peroksit, D-glukoz 6
fosfat, lodonitro tetrozolium klorid, sodium tetraborate, sodium perborat tetraborate,

barium hydroxide Merck, Sigma firmalarindan temin edilmistir

Calismada kullanilan heparinize kan oOrnekleri Balikesir’e yaklasik 50 km
uzaklikta bulunan Bigadi¢ Bor Maden Isletmesinin 6giitme departmaninda galisan
iscilerden ve Balikesir Universitesi (Cagis Kampiisiinde) personel ve dgrencilerinden
temin edilmistir. Kan 6rnekleri alinirken kisilerin goniilliik esasina dikkat edilmis ve
goniilliilik anketi uygulanmistir. Goniilliiler, saglikli, sigara kullanmayan, kronik bir
rahatsizligi olmayan, yakin zamanda viral bir enfeksiyona ve alti ay icinde

radyasyona maruz kalmamuis kisilerden secilmistir.
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Balikesir  Universitesi  Personel/63renci
(Kontrol Grubu)

Antioksidan enzim Antioksidan enzim aktivitesi ve bor
aktivitesi bilesiklerinin antioksidan enzimlere

Balikesir Bigadic Bor Maden

Iscileri (Deney Grubu) /
i

Antioksidan enzim

aktivitesi
ICP ile bor miktar tayini Antioksidan enzim él¢timleri
(Induktif Eslesmis Plazma Spektrofotometre) (UV-visible spektrofotemetrede)

S.P:S.S

Sekil 2.1:Deneysel akis diyagrami
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2.4 Hemolizat Hazirlanma

Saglikli bireylerden EDTA’l1 tiiplere alinan kanlar eppendorf tiiplere
aktarildiktan sonra +4°C’de 15 dk 2500 rpm’de santrifiij edilmistir. Ardindan {ist
kistmda kalan plazma atilip eritrositlerde 0,16 M’lik KCI ile +4 °C’de 5 dk 2500
rpm’de 3 kez yikandiktan sonra soguk saf su ile 1/5 oraminda seyreltilerek +4°C de
10000 rpm’de 30 dk santrifiij edilerek eritrositler par¢calanmistir [144,177].

25 Antioksidan Enzim Aktivitelerinin Belirlenmesi

Antioksidan enzim aktiviteleri Perkin Elmer Lamda 35 UV Visible-

spektrofotometre kullanarak asagidaki yontemler kullanilarak gerceklestirilmistir.

Sekil 2.2:UV-Visible spektrofotometre
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251 Katalaz Enzim Aktivitesinin Olciimii

Katalaz, H,O,’nin su ve molekiiler oksijene yikimini katalizler. H,O; nin 15181
absorbe etmesinden yararlanilarak 240 nm’de enzimin yikim hizi1 spektrofotometrik
olarak ol¢iiliir. Katalaz aktivitesi Tablo 2.1'de verilen icerik kullanilarak 6l¢iilmiistiir
[144, 178,179]. Kore ve numune kiivetine asagidaki kimyasallar eklendikten sonra 5

dk boyunca kore karsi aktivite dl¢limii gerceklestirilmistir.

Tablo 2.1: Katalaz aktivitesi 6l¢iimii i¢in kullanilan maddelerin hacimleri

Kiivet Icerigi Numune (pl) Kér (ul)
Fosfat tamponu 2400 2500
H,0, 500 500
Hemolizat 100
252 Siiperoksit Dismutaz Enzim Aktivitesinin Ol¢iimii

Stiperoksit dismutaz enzimi, oksidatif enerji iiretimi sirasinda olusan toksik
stiperoksit radikallerinin, hidrojen peroksit(H20,) ve molekiiler oksijene(O2)
dismutasyonunu hizlandirir. Yontemde ksantin ve ksantin oksidaz kullanilarak 2-[4-
iyodofenil]-3-[4-nitrofenol]-5-feniltetrazoliyum klorid (INT) ile tepkimeye giren ve
kirmizi renkli formazon boyasi olusturan siiperoksit radikalleri tiretilmektedir. Enzim
aktivitesi Ol¢iimii ise reaksiyonun 505 nm’de ortamda bulunan SOD enzimi ile
inhibisyonuna dayanir [144, 180]. SOD aktivitesi Tablo 2.2°de verilen maddeler

kullanilarak olgtilmiistiir.

Tablo 2.2: SOD aktivitesi 6l¢timii igin kullanilan maddelerin hacimleri

Kiivet icerigi Numune (ul) Kor (pl)
Fosfat tamponu 1525 1650
Ksantin oksidaz 250 250
Ksantin 500 500
INT 600 600
Hemolizat 125
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253 Glutatyon S-Transferaz Enzim Aktivitesinin Olciimii

Glutatyon  s-transferaz,  1-kloro-2,4-dinitrobenzen(CDNB) ile
glutatyonun —SH grubu arasindaki tepkimeyi katalizler. Enzim aktivitesi 340 nm’de
37 °C’de rediikte glutatyon ve CDNB kullanilarak dakikada olusan S-2,4-
dinitrofenilglutatyonun 1 mikromolunu katalizleyen enzim miktarinin 6l¢iilmesiyle
belirlenmektedir [181]. Glutatyon s-transferaz aktivitesi Tablo 2.3’de verilen igerik

kullanilarak 6lgiilmiistiir.

Tablo 2.3: Gutatyon-S-transferaz enzim aktivitesi 6l¢iimii i¢in kullanilan maddelerin
hacimleri

Kiivet Icerigi Numune (pl) Kér (ul)
Fosfat tamponu 2650 2800
CDNB 60 60
GSH 150 150
Hemolizat 150
254 Glutatyon Rediiktaz Enzim Aktivitesinin Ol¢iimii

Glutatyon rediiktaz, okside glutatyonun NADPH tarafindan rediikte
glutatyona indirgenmesini katalize eder. Enzim aktivitesi, tepkime sirasinda
yiikseltgenen NADPH’nin 37 °C’de 340 nm dalga boyunda absorbans farki dl¢iilmesi
yoluyla belirlenmektedir [144, 182]. Glutatyon rediiktaz aktivitesi Tablo 2.4’te

verilen icerik kullanilarak 6l¢tilmiistiir.

Tablo 2.4: Glutatyon rediiktaz aktivitesi 6l¢timii i¢in kullanilan maddelerin hacimleri

Kiivet Icerigi Numune (ul) Kor (ul)
Distile su 2370 2400
Tris- EDTA 150 150
NADPH 150 150
GSSG 300 300
Hemolizat 30
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2.55 Glutatyon Peroksidaz Enzim Aktivitesinin Ol¢iimii

GPS-Px ile t-biitil hidroperoksit varliginda rediikte glutatyonun okside
glutatyona oksidasyonu gergeklesir. Yontem, bu oksidasyon sonucu olusan okside
glutatyonun glutatyon rediiktaz enzimi ile tekrar rediikte glutatyona indirgenmesi
tepkimesinde NADP’ye oksitlenen NADPH’nin 340 nm dalga boyundaki absorbans
degeri farkinin zamana karsit okunmasi prensibine dayanir. Kore ve kiivete
yukaridaki kimyasallar eklendikten sonra 37° C’de 10 dakika inkiibasyona
birakilmistir. Ardindan numune kiivetine t-biitilhidroperoksit ilave edilerek kore
kars1 aktivite Olgiilmiistiir [144, 182,183]. Glutatyon peroksidaz aktivitesi Tablo

2.5’te verilen igerik kullanilarak 6l¢iilmiistiir.

Tablo 2.5: Glutatyon peroksidaz aktivitesi 0l¢limii i¢in kullanilan maddelerin
hacimleri

Kiivet Icerigi Numune (pl) Kor (ul)
Distile su 1980 2010
Tris- EDTA 300 300
Glutatyon rediiktaz 300 300
NADPH 300 300
GSH 60 60

t- biitil hidroperoksit 30 30
Hemolizat 30

3.5.6 Glukoz-6-Fosfat Dehidrogenaz Enzim Aktivitesinin Ol¢iimii

Glukoz-6-fosfat dehidrogenaz enzim aktivitesi spektrofotometrik olarak 340
nm dalga boyunda reaksiyon sonunda olusan NADPH’in absorbsiyon artis1 sonucu
ol¢iildii. GOP hari¢ yukaridaki kimyasallar kiivete konduktan sonra 37 C*’de 10 dk
inkiibasyona birakildi. Daha sonra numune ve kore 300 uL G6P ilave edilecek ve
ardindan 340 nm’de 2 dk siireyle absorbans dl¢iimii yapilmigtir [182, 184]. Glukoz 6-
fosfat dehidrogenaz aktivitesi Tablo 2.6’de verilen igerik kullanilarak 6lgtilmiistiir.
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Tablo 2.6: Glukoz 6-fosfat dehidrogenez aktivitesi 6l¢iimii i¢in kullanilan maddelerin

hacimleri

Kiivet icerigi Numune (ul) Kor (pl)
Distile su 1650 1800
Tris- EDTA 300 300
MgCl, 300 300
NADP* 300 300
G6P 300 300
Hemolizat 150

CAT, GST, GR, GSH-Px ve G6PD enzim aktiviteleri hesaplanirken asagidaki

formiilden yararlanilmistir:

V, (mL)xd ,x 1000x SF
&, (cm/mol)xV 4 (mL)xd(cm)

Ornekteki enzim uinitesi(U = zmol/dk) =

&= Absorbsiyon katsaysi(cm?’mol™)
d= Kiivetin 151k yolu genellikle(1 cm)
dA/dt= Birim zamanda (dakikada) absorbans degisimi (dak™)
Vt =Reaksiyon karigiminin toplam hacmi (mL)
Vs= Reaksiyona katilan 6rnek (enzim) hacmi (mL)

SF= Sulandirma faktoru

Stiperoksit dizmutaz enzim aktivitesi hesaplanirken asagidaki formiil kullanilmistir:

Absorbans,, - Absorbans
Absorbans,,

% inhibisyon = TUMRE- x100

i
Aktivite— Yoinhibisyon
50x SF
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2.6 Inhibisyon/Aktivasyon

Calismanizda, Balikesir Universitesi 6grenci ve personelinden alman kan
orneklerinde antioksidan enzim aktiviteleri belirlenmistir. Antioksidan enzim
aktivitelerine bor bilesik ve minerallerinin etkisini arastirmak iginkatalaz, glutatyon-
s-transferaz, siiperoksit dizmutaz, glutatyon rediiktaz, glutatyon peroksidaz, ve
glukoz-6-fosfat dehidrogenaz aktiviteleri iizerine bor oksit, borik asit, {ileksit,
kolemanit, sodyum tetraborat, sodyum tetraborat dekahidrat, sodium
perborattetrahidratin 1000 ppm’lik stok ¢ozeltileri hazirlanmistir. Stok ¢ozeltilerden
seyreltme yapilarak 2 ppm, 4 ppm, 8 ppm, 17 ppm ve 33 ppm derisimli ¢ozeltiler
elde edilmistir. 2 ppm, 4 ppm, 8 ppm, 17 ppm ve 33 ppm derisimli ¢dzeltiler bu
kullanilarak bor bilesik ve minerallerinin antioksidan enzimler {izerine inhibisyon

ya/ya da aktivasyon etkileri incelenmistir.

2.7  Bor Tayini

Bu caligmada, bor madenine uzak bolgelerde yasayan saglikli Balikesir
Universitesi personel ve dgrencilerinin (kontrol grubu) ve Balikesir Bigadi¢ Bor
Madeni Ogiitme departmaninda calisan iscilerin(deney grubu) kan &rneklerinde
enzim aktiviteleri belirlendikten sonra ayni kisilerin tam kan 6rneklerinde bor tayini
gerceklestirilmistir. Bor tayini, Catherine Price ve Philip Strong’un yakma yontemine
gore gerceklestirilmistir. Bu yontemde kullanilacak kan 6rnekleri saglikli bireylerden
vendz olarak, uygun venlerden vakumlu, antikoagulanli tiiplere alinmistir. Tam kan
ornekleri oda sicakhiginda 2’ser mL olarak kroze kaplar igerisine konulup
homojenize edilmistir. Bor ugusuna engel olmak ve boru stabil hale getirmek i¢in bir
alkalin olan baryum hidroksit reaktifi (%1°lik 6mL) her bir krozeye eklenmistir. Ve
olusan karisim magnetik karistirici yardimiyla kurutulmustur. Sonra kroze kaplar kiil
firnina almarak 400 °C” de bir gece boyunca (en az 10 saat) yakilmistir. Tamamen
kiil haline gelen ornekler %1°lik 5 mL nitrik asitte ¢oziilerek Whatman no:50 filtre
kagitlarindan plastik huniler kullanilarak siiziilmiistiir. Kan ornekleri plastik tiipler
icinde ICP ile dlgiilene kadar buzdolabinda (+4°C) saklanmistir. Yéntemin tiim
asamalarinda kullanilan kan Orneklerine cam malzemelerden bor gegisi olmamasi

i¢in cam yerine plastik malzemeler tercih edilmistir [165].
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Price ve Strong'un belittigi yonteme goére bor tayini i¢in hazirlanan kan
orneklerinin bor analizleri, Perkin Elmer Optima 3100 XL ICP (indiiktif Eslesmis
Plazma Spekrofotometresi) cihazi kullanilarak Ol¢tilmistiir. ICP ile bor miktari
Olctimleri yapilirken standart stok bor ¢oOzeltisi hazirlanmistir. Stok ¢ozeltiden
seyreltme yoluyla 0,25, 50, 100, 150 ppm derisiminde ¢ozeltiler elde edilirek bor
miktar tayininde kullanilacak standart egri olusturulmustur [165]. ICP'de her bir kisi
icin dokuz tekrarli olarak gergeklestirilen Ol¢iimler sonucunda standart egri baz

alinarak bor mitar1 belirlenmeye caligilmistir.

2.7.1 ICP Olciimleri

Price ve Strong'un belittigi yonteme gore bor tayini i¢in hazirlanan kan
orneklerininbor analizleri, Perkin Elmer Optima 3100 XL ICP(indiiktif Eslesmis
Plazma Spekrofotometresi) cihazi kullanilarak olgiilmiistiir. ICP ile bor miktari
Olclimleri yapilirken standart stok bor ¢ozeltisi hazirlanmistir. Stok c¢ozeltiden
seyreltme yoluyla 0, 25, 50, 100, 150 ppm derisiminde ¢6zeltiler elde edilirek bor
miktar tayininde kullanilacak standart egri olusturulmustur. ICP'de her bir kisi i¢in
dokuz tekrarli olarak gerceklestirilen 6l¢iimler sonucunda standart egri baz alinarak

bor mitar1 belirlenmeye ¢alisilmistir [165].

2.7.2 istatistiksel Analiz

Calismadan elde edilen bulgularin istatistiksel yonden degerlendirilmesinde
IBM S.P.S.S statistic 19 programi kullanilmistir. CAT, SOD, GST,GR, GSH-Px ve
G6PD enzim aktiviteleri kontrol ve deney gruplart arasinda degisiklik gosterip
gostermedigi varyans analizi kullanilarak tespit edilmistir [185, 186]. Varyans analizi
icin one way Anova testlerinden Duncan veFisher’s Least Significant Difference
(LSD) testleri kullanilmistir. Bor miktarlar1 ve antioksidan enzim aktivitelerinin
sonuglart kontrol ve deney gruplar arasindaki degisimlerin degerlendirilmesinde
Indipendent samples t (Student t) testi kullanilarak gergeklestirilmistir [56, 187].

Elde edilen sonuglar 0,05 anlam seviyesi goz oniinde bulundurularak yorumlanmistir.
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3. BULGULAR

3.1  Biyokimyasal Bulgular

Antioksidan enzimler iizerine bor bilesik ve minerallerin etkisi IBM Statistic
S.P.S.S programi kullanarak belirlenmistir. Antioksidan enzim aktiviteleri {izerine
sirastyla bor oksit, borik asit, lleksit, kolemanit, sodyum tetraborat, sodyum
tetraborat dekahidrat ve sodyum perborat tetrahidrat etkisine ait, ortalama enzim
aktiviteleri, standart sapma ve p degerlerine ait veriler Tablo 3.1-3.7 arasinda

gosterilmektedir.

3.1.1 In vitro sartlarda insan eritrosit antioksidan enzim

aktiviteleri iizerine bor oksitin etkisi

Calismada kullanilan bor bilesiklerinin eritrosit CAT, SOD, GSTR, GR,
GSH-Px ve G6PD aktiviteleri iizerine etki diizeyleri arastirilmistir. Insan kaninda
farkli bor bilesiklerinin antioksidan etkilerini karsilagtirdigimiz bu ¢alismada; bor
oksit, borik asit, tileksit, kolemanit, sodyum tetraborat, sodyum tetraborat dekahidrat
ve sodyum perborat tetrahidratin CAT,SOD, GSTR, GR, GSH-Px ve G6PD
enzimleri iizerine olan etkisi farkli konsantrasyonlarda (2, 4, 8,17 ve 33 ppm)
belirlenmeye ¢alisgilmistir. Tablo 3.1'den goriildiigii gibi bor oksitin CAT(P>0.05),
SOD (P>0.05), GST (P>0.05), GR (P>0.05), GSH-Px (P>0.05) ve G6PD (P>0.05)
CAT aktiviteleri iizerine inhibisyon veya aktivasyon etkisinin olmadig
belirlenmistir. Arastirmada kullanilan bor oksitin eritrosit CAT, SOD, GSTR, GR,
GSH-Px ve G6PD aktiviteleri tizerine etkileri Tablo 3.1ve Sekil 3.1-Sekil 3.6 ( Ekler:
Tablo A. 1-A.12 Sekil A. 1-A.12) arasinda gosterilmektedir.
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Tablo 3.1: Antioksidan enzimler iizerine bor oksit etkisine ait ortalama aktivite, standart sapma ve pdegerleri.

Enzim Aktiviteleri

Bor Oksit (Konsantrasyon)

Kontrol 2ppm 4ppm 8ppm 17ppm 33ppm p Degeri
CAT (umol/mL.dk) 128+6,64 129+6,22 128+7,42 128+6,15 126+8,81 125+7,25 0,995
SOD EU(mol/mL.dk) 522+169,1 528+169.,4 517+176,3 518+171,5 512+174,6 508+167,8 1,000
GSTR EU(mol/mL.dk) 1285+200,2 1319+158,4 1303+184,2 | 1310+£178.5 1303+187,1 1337+148,4 1,000
GR EU(mol/mL.dk) 1324+33,58 129+34,16 129+32,85 127+20,65 131+26,81 127+32,12 1,000
GSH-Px EU(mol/mL.dk) 47+£8,28 48+5,23 46+6,50 46+10,82 46+6,15 45+8,42 0,478
G6PD EU(mol/mL.dk) 162+26,85 163+29,35 161+28,48 165+28,22 163+28,78 163+38,45 1,000




EU(umol/mL.dk) Bor oksit

140
120
100

80

1

60
40
20

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.1: CAT aktivitesi ilizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm bor oksit etkisi.

EU(mol/mL.dk) i
600 - Bor oksit

500 -
400 -
300 -
200 -
100 -
0 - - - . . .

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.2: SOD aktivitesi ilizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm bor oksit etkisi.

EU(mol/mL.dk) Bor oksit

1400 -
1200 -
1000 -
800 -
600 -
400 -
200 -
0 - - - - . .

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.3: GST aktivitesi iizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm bor oksit etkisi.
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EU(mol/mL.dk) Bor oksit

140 -
120 -
100 -
80 -
60 -
40
20
0 - - - . . .

Kontrol  2ppm  4ppm  8ppm  17ppm  33ppm

Sekil 3.4: GR aktivitesi iizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm bor oksit etkisi.

EU(mol/mL.dk) Bor oksit

50 -
40
30
20
10
0 - - - . . .

Kontrol  2ppm  4ppm  8ppm  17ppm  33ppm

Sekil 3.5: GSH-Px aktivitesi iizerine sirastyla 2 ppm, 4
ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm bor oksit etkisi.

EU(mol/mL.dk)

Bor
oksit
200 -
150 -
100 -
50 -
0 n T T T T T

Kontrol  2ppm  4ppm  8ppm  17ppm 33ppm

Sekil 3.6: G6PD aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4
ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm bor oksit etkisi.
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3.1.2 In vitro sartlarda insan eritrosit antioksidan enzim

aktiviteleri iizerine borik asitin etkisi

Arastirmada kullanilan borik asitin 2, 4, 8, 17 ve 33 ppm'lik derisimlerde
CAT, SOD, GSTR, GR, GSH-Px ve G6PD aktiviteleri iizerine etkisi belirlenmeye
calistlmistir. Calismamizda, borik asitin CAT (P>0.05), SOD (P>0.05), GST
(P>0.05), GR (P>0.05), GSH-Px (P>0.05), G6PD (P>0.05) iizerine etkisi Tablo 3.2
ve Sekil 3.7-12'den goriilmektedir. Borik asitin CAT, SOD, GSTR, GR, GSH-Px ve
G6PD aktivitelri lizerine herhangi bir aktivasyon veya inhibisyon etkisinin olmadigi
belirlenmistir. Borik asitin CAT, SOD, GSTR, GR, GSH-Px ve G6PD aktiviteleri
tizerine olan etkisi Tablo 3.2 ve Sekil 3.7-12'de (Ekler: Tablo A. 13-A.24 ve Sekil A.
12-A.24 arasinda ) goriilmektedir.
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Tablo 3.2: Antioksidan enzimler iizerine borik asit etkisine ait ortalama aktivite, standart sapma ve p degerleri.

Borik Asit (Konsantrasyon)

Enzim Aktiviteleri Kontrol p Degeri
2ppm 4ppm 8ppm 17ppm 33ppm

CAT (umol/mL.dk) 144+10,59 143+9,62 143+7,25 143+10,37 145+11,70 142+9,87 1,000
SOD EU(mol/mL.dk) 358+£25,31 357+42,15 359+£27,25 343+22,57 351+21,66 347+11,35 0,984
GSTR EU(mol/mL.dk) 1258+44,07 1248+12,05 1227+31,09 1278+40,20 1272+30,46 12524+34,70 0,713
GR EU(mol/mL.dk) 96+12.,49 96+11,53 97+14,38 97+12,13 96+11,46 98+13,61 1,000
GSH-Px EU(mol/mL.dk) 43+2,10 41£1,79 41+£2,50 424422 41£2,01 41+£1,01 0,989
G6PD EU(mol/mL.dk) 159+4,42 155+8,77 151+10,16 153+7,33 161£1,50 160+5,08 1,000




EU(pumol/mL.dk) Borik asit
160 -

140 -
120 -
100 -
80 -
60 -
40 -
20 A
0 - T T T T T

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.7: CAT aktivitesi lizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm borik asit etkisi.

EU(mol/mL.dk)
450 -

400 -
350 -
300
250
200
150
100
50
0 - - - . . .

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm 17ppm 33ppm

Borik asit

Sekil 3.8: SOD aktivitesi ilizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm borik asit etkisi.

EU(mol/mL.dk) Borik asit
1400

1200 -
1000 -
800 -
600 -
400 -
200
0 - - - . . .

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.9: GST aktivitesi iizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm borik asit etkisi.

62



EU(mol/mL.dk) Borik asit

100 -
80 -
60 -
40 -
20
0 - - - . . .

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm  17ppm 33ppm

Sekil 3.10: GR aktivitesi iizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm borik asit etkisi.

EU(mol/mL.dk) Borik asit
50 -

40 -
30
20
10
0 - - - . . .

Kontrol  2ppm  4ppm  8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.11: GSH-Px aktivitesi iizerine sirastyla 2 ppm, 4
ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm borik asit etkisi.

Iig(()m?l/mL-dk) Borik asit

160
140
120
100
80
60
40
20
0 - T T T T T

Kontrol  2ppm  4ppm  8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.12: G6PD aktivitesi {lizerine sirastyla 2 ppm, 4
ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm borik asit etkisi.
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3.1.3 In vitro sartlarda insan eritrosit antioksidan enzim

aktiviteleri iizerine iileksitin etkisi

CAT, SOD, GSTR, GR, GSH-Px ve G6PD aktiviteleri tizerine iileksitin etkisi
2,4, 8, 16 ve 33 pmm konsantrasyonlarinda tespit edilmeye calisilmistir. Calismada
kullanilan iileksitin CAT (P>0.05), SOD (P>0.05), GST (P>0.05), GR (P>0.05),
GSH-Px(P>0.05), G6PD (P>0.05) aktiviteleri {lizerine Tablo 3.3 ve Sekil 3.13-
3.18'den goriildiigii gibi herhangi bir inhibe edici veya indiikleyici etkisi
gozlenmemistir. Kontrol aktivitesiyle karsilastirildiginda iileksitin CAT, SOD,
GSTR, GR, GSH-Px ve GG6PD aktivitelerinde anlamli bir etki gostermedigi
saptanmistir Tablo 3.3 ve Sekil 3.13-3.18 (Ekler: Tablo A.25-A.36 ve Sekil A.25-
A.36) arasinda iileksitin CAT, SOD, GSTR, GR, GSH-Px ve G6PD iizerine etkileri

goriilmektedir.
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Tablo 3.3:Antioksidan enzimler iizerine iileksit etkisine ait ortalama aktivite, standart sapma ve p degerleri.

Enzim Aktiviteleri

Uleksit (Konsantrasyon)

Kontrol 2ppm Appm 8ppm 17ppm 33ppm p Degeri
CAT (umol/mL.dk) 133+21,19 132+21,23 134+21,11 134+22,02 133+20,61 133+21,08 1,000
SOD EU(mol/mL.dk) 335+10,11 338+4,05 337+10,83 342+4,51 341+15,28 343+6,81 0,759
GSTR EU(mol/mL.dk) 1563+61,8 1562+50,0 1540+35,9 1594+71,3 1596+88,5 1592+83,5 0,747
GR EU(mol/mL.dk) 1114+4,92 111+£3,60 112+2,02 108+8,02 117+1,15 113+5,45 0,609
GSH-Px EU(mol/mL.dk) 40+1,50 424292 40+2,33 41+3,5 40+£3,54 40+2,66 0,994
G6PD EU(mol/mL.dK) 136+5,95 140+7,19 136+4,70 140+7,61 137+4,00 138+9,00 0,961




EU(umol/mL.dk (] i
166“- ) Uleksit

140 -
120 -
100 -
80 -
60 -
40 ~
20 -
0 - - - . . .

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.13: CAT aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4
ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm iileksit etkisi.

EU(mol/mL.dk) Uleksit
400 -

350 -
300 -
250 -
200 -
150 ~
100 ~
50 -
0 - - - . . .

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.14: SOD aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4
ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm iileksit etkisi.

EU(mol/mL.dk) Uleksit

1600 -
1400 -
1200 -
1000 -
800 -
600 -
400 -
200
0 - - - . . .

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.15: GST aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4
ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm iileksit etkisi.
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EU(mol/mL.dk) Uleksit

120 A
100 -
80 -
60
40
20
0 - T T T T T

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm  17ppm 33ppm

Sekil 3.16: GR aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm iileksit etkisi.

EU(mol/mL.dk) Uleksit

50 -

40 -
30 -
20 -
10 ~
0 - - - - . .

Kontrol  2ppm  4ppm  8ppm  17ppm 33ppm

Sekil 3.17: GSH-Px aktivitesi tizerine sirastyla 2 ppm, 4
ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm iileksit etkisi.

EU(mol/mL.dk) Uleksit
160 -

140 -
120 -
100 -
80 -
60 -
40 -
20 -
0 - - - . . .

Kontrol ~ 2ppm  4ppm  8ppm  17ppm  33ppm

Sekil 3.18: G6PD aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4
ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm iileksit etkisi.
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3.1.4 Invitro sartlarda insan eritrosit antioksidan enzim aktiviteleri

uizerine kolemanitin etkisi

In vitro sartlarda eritrosit antioksidan enzim aktiviteleri lizerine 2, 4, 8, 17 ve
33 ppm konsantrasyonlu koemanitin etkisi arastirilmistir. Calismanin bu boliimiinde
kullanilan kolemanitin CAT (P>0.05), SOD (P>0.05), GST (P>0.05), GR (P>0.05),
GSH-Px (P>0.05), G6PD (P>0.05) etkisi Tablo 3.4 ve Sekil 3.19-3.24'den gortldigii
gibi kolemanitin SOD, GST, GR, GSH-Px ve G6PD aktiviteleri {izerine herhangi bir
inhibisyon veya aktivasyon etkisinin olmadig1 tespit edilmistir. Degisen
konsantrasyonlara ragmen CAT, SOD, GST, GR, GSH-Px ve G6PD aktivitelerinde
anlamli bir degisikligin olmadigi goriilmiistiir. Kolemanitin CAT, SOD, GST, GR,
GSH-Px ve G6PD aktiviteleri lizerine etkisi Tablo 3.4 ve Sekil 3.19-3.24 (Ekler
Tablo A.37-A.48 ve Sekil A.37-A.48) arasinda gosterilmistir.
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Tablo 3.4: Antioksidan enzimler iizerine kolemanit etkisine ait ortalama aktivite, standart sapma ve p degerleri.

Kolemanit (Konsantrasyon)

Enzim Aktiviteleri

Kontrol 2ppm Appm 8ppm 17ppm 33ppm p Degeri
CAT (umol/mL.dk) 115+7,5 114+6,05 116+7,57 115+7,05 115+6,18 114£7,05 1,000
SOD EU(mol/mL.dk) 3614+94,08 361+93,83 3554+94,00 361+79,97 352491,57 358+82,47 1,000
GSTR EU(mol/mL.dk) 1354+68,9 1352+54,7 1361+55,6 1348+56,6 1379+55,4 1394+69,4 0,128
GR EU(mol/mL.dk) 127+9,53 125+5,93 126+8,73 125+10,44 130+14,50 125+11,67 0,999
GSH-Px EU(mol/mL.dk) 37+5,17 36+1,73 38+5,71 38+5,30 37+5,47 37+4,70 1,000
G6PD EU(mol/mL.dk) 121+18,35 123+18,89 128+£27,94 123+19,80 123+23,04 127+27,29 0,999




EU(pmol/mL.dk) Kolemanit
140 -

120 -
100 -
80 -
60 -
40 -
20 A
0 A T T T T T

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.19: CAT aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4
ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm kolemanit etkisi.

EU(mol/mL.dk .
45()(”.]0 fml..dk) Kolemanit

400 H
350 ~
300 +
250
200 -
150 -
100 -
50 -
0 - - - . . .

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.20: SOD aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4
ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm kolemanit etkisi.

EU(mol/mL.dk) Kolemanit

1400 -
1200 -
1000 -
800
600
400
200
0 - T T T T T

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.21: GST aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4
ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm kolemanit etkisi.
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EU(mol/mL.dk) Kolemanit
140
120
100

80

1111

60
20

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.22: GR aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm kolemanit etkisi.

E4lé(mol/mL.dk) Kolemanit

40 -

35 -

30 -

25 -

20

15

10

5

0 B T T T T T

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.23: GSH-Px aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4
ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm kolemanit etkisi.

EugmoI/mL.dk) Kolemanit
160 -

140 -
120 -
100 -
80 -
60 -
40 -+
20 -
0 - T T T T T

Kontrol 2ppm 4ppm 8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.24: G6PD aktivitesi {lizerine sirasiyla 2 ppm, 4
ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm kolemanit etkisi.
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3.1.5 In vitro sartlarda insan eritrosit antioksidan enzim

aktiviteleri iizerine sodyum tetraborat etkisi

Calismada CAT, SOD, GST, GR, GSH-Px ve G6PD aktiviteleri iizerinde
degisik konsantrasyonlu sodyum tetraboratin etkisi arastirilmistir. Arastirmamizda
farkli derisimli sodyum tetraboratin CAT (P>0.05), SOD (P>0.05), GST (P>0.05),
GR (P>0.05), GSH-Px (P>0.05), G6PD (P>0.05) aktiviteleri iizerine aktive veya
inhibe edici bir etkisi gozlemlenmemistir. Degisen konsantrasyonlara ragmen CAT,
SOD, GST, GR, GSH-Px ve G6PD aktivitelerinde anlaml1 bir degisikligin olmadig:
goriilmistiir. Sodyum tetraboratin CAT, SOD, GST, GR, GSH-Px ve G6PD
aktiviteleri iizerine etkisiTablo 3.5 ve Sekil 3.25-3.30 (Ekler: Tablo A.49-A.60 ve
Sekil A.49-A.60) arasinda gosterilmistir.
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Tablo 3.5: Antioksidan enzimler iizerine sodyum tetraborat etkisine ait ortalama aktivite, standart sapma ve p degerleri.

Enzim Aktiviteleri

Sodium Tetraborat (Konsantrasyon)

Kontrol 2ppm Appm 8ppm 17ppm 33ppm p Degeri
CAT (umol/mL.dk) 119+£5,31 120+1,50 117+2,73 113£2,70 119+4,89 117£7,10 0,996
SOD EU(mol/mL.dk) 562+128,1 560£96,04 549+117,7 555+114,4 562+97,42 570£103,2 0,984
GSTR EU(mol/mL.dk) 1502+36,33 1525+67,12 1507+81,38 1492+55,33 1523+17,29 1525+17,45 0,713
GR EU(mol/mL.dk) 107+6,05 111£3,13 111£2,25 109+£3,56 109+4,59 111+£1,50 1,000
GSH-Px EU(mol/mL.dk) 43+0,63 42+0,95 42+1,20 44+1,52 43+1,48 42+0,51 0,704
G6PD EU(mol/mL.dk) 126£19,44 121£19,85 127+21,53 125+£25,15 129423,43 127+11,83 0,700




EU(pmol/mL.dk) Sodyum tetraborat
140 ~

120 -
100 -
80 -
60 -
40 -
20 A
0 - T T T T T

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.25: CAT aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4
ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm sodyum tetraborat etkisi.

EU(mol/mL.dk) Sodyum tetraborat

600 -
500 -
400 -
300 -
200 -
100
0 - T T T T T

Kontrol 2ppm 4ppm 8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.26: SODaktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4
ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm sodyum tetraborat etkisi.

EU(mol/mL.dk) Sodyum tetraborat

1600 A
1400 -
1200 +
1000 +
800 -
600 -
400 -
200 +
0 - T T T T T

Kontrol 2ppm 4ppm 8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.27: GST aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4
ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm sodyum tetraborat etkisi.
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EU(mol/mL.dk) Sodyum tetraborat

120 -
100 -
80 -
60 -
40 ~
20 -
0 - T T T T T

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm  17ppm 33ppm

Sekil 3.28: GR aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm sodyum tetraborat etkisi.

EU(mol/mL.dk) Sodyum tetraborat

50
40
30

11

20
10

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.29: GSH-Px aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4
ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm sodyum tetraborat etkisi.

EU(mol/mL.dk
( ) Sodyum tetraborat

140 -
120 -
100 H
80 -
60 -
40 -
20 ~
0 - - - - . .

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.30: G6PD aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4
ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm sodyum tetraborat etkisi.
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3.1.6 In vitro sartlarda insan eritrosit antioksidan enzim

aktiviteleri iizerine sodyum tetraborat dekahidratin etkisi

Calismada CAT, SOD, GST, GR, GSH-Px ve G6PD aktiviteleri iizerine
sodyum tetraborat dekahidratin etkisi tespit edilmeye calisilmistir. Farkli
derisimlerde kullanilan sodyum tetraborat dekahidratin CAT (P>0.05), SOD
(P>0.05), GST (P>0.05), GR (P>0.05), GSH-PX (P>0.05), G6PD (P>0.05) enzimleri
tizerine indiikleyici ya da inhibe edici bir etkisi belirlenmemistir. Konrol grubuyla
kiyaslandiginda 2, 4, 8, 17 ve 33 ppm derisimlerinde CAT, SOD, GST, GR, GSH-Px
ve GO6PD aktiviteleri lizerinde anlamli bir etki goriilmemistir. Sodyum tetraborat
dekahidratin CAT, SOD, GST, GR, GSH-Px ve G6PD aktiviteleri lizerine etkisi
Tablo 3.6 ve Sekil 3.31-3.36 ( Ekler: Tablo A.61-A.72 ve Sekil A.61-A.72) arasinda

gosterilmistir.
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Tablo 3.6: Antioksidan enzimler iizerine sodyum tetraborat dekahidrat etkisine ait ortalama aktivite, standart sapma ve p degerleri.

Enzim Aktiviteleri

Sodium Tetraborat Dekahidrat (Konsantrasyon)

Kontrol p Degeri
2ppm 4ppm 8ppm 17ppm 33ppm

CAT (pmol/mL.dk) 140+11,77 145+6,92 143+13,72 141+13,89 141+11,20 144+2+13,33 1,000
SOD EU(mol/mL.dk) 501,5+44,55 | 493+47,00 488+45,76 489+53,73 492+41,52 494+41,41 0,929
GSTR EU(mol/mL.dk) 1416+69,76 1431+56,1 1419+£59,51 1403+57,5 1411+56,7 1421+62,5 0,995
GR EU(mol/mL.dk) 110+8,28 108+7,15 112+11,00 107+,39 111+10,34 110+£9,24 0,915
GSH-Px EU(mol/mL.dk) 53+3,23 53+,21 53+2,08 53+2,78 53+3,6 51+2,89 0,916
G6PD EU(mol/mL.dk) 132+13,65 143+20,80 142+16,47 136+13,90 141+18,00 142+21,93 0,998




EU(umol/mL.dk) Sodyum tetraborat dekahidrat

160 -

140 -
120 -
100 -
80 -
60 -
40 -
20 -
0 - T T T T T

Kontrol ~ 2ppm 4ppm 8ppm  17ppm  33ppm

Sekil 3.31: CAT aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm sodyum tetraborat dekahitrat etkisi.

6%6—’(_'“0” mL.dk) Sodyum tetraborat dekahidrat

500 +
400 ~
300 +
200 -
100 -
0 - T T T T T

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm  17ppm  33ppm

Sekil 3.32: SOD aktivitesi lizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm sodyum tetraborat dekahitrat etkisi.

EU(mol/mL.dk)
1600 -

1400 -
1200 -
1000 -
800 -
600 -
400 -
200 -
0 - T T T T T

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm 17ppm 33ppm

Sodyum tetraborat dekahidrat

Sekil 3.33: GST aktivitesi tizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm sodyum tetraborat dekahitrat etkisi.
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EU(mol/mL.dk
( ) Sodyum tetraborat dekahidrat

120 -
100 -
80 -
60 -
40 ~
20 -
0 - T T T T T

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm  17ppm 33ppm

Sekil 3.34: GR aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm sodyum tetraborat dekahitrat etkisi.

EU(mol/mL.dk) Sodyum tetraborat dekahidrat
0 -

6

50 -

40 -

30 -

20

10

0 A T T T T T

Kontrol  2ppm  4ppm  8ppm 17ppm 33ppm

Sekil 3.35:GSH-Px aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm sodyum tetraborat dekahitrat etkisi.

EU(mol/mL.dk) Sodyum tetraborat
160 dekahidrat

140 -
120 -
100 -
80 -
60 -
40 ~
20
0 - - - . . .

Kontrol  2ppm  4ppm  8ppm  17ppm 33ppm

Sekil 3.36:G6PD aktivitesi iizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm sodyum tetraborat dekahitrat etkisi.
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3.1.7 In vitro sartlarda insan eritrosit antioksidan enzim

aktiviteleri iizerine sodyum perborat tetrahidratin etkisi

Calismada CAT, SOD, GST, GR, GSH-Px ve G6PD aktiviteleri iizerine
sodyum perborat tetrahidratin etkisi tespit edilmeye calisilmistir. Farkli derisimlerde
kullanilan spdyum perborat tetrahidratin CAT (P>0.05), SOD (P>0.05), GST
(P>0.05), GR(P>0.05), GSH-Px (P>0.05), G6PD (P>0.05) aktiviteleri {izerine
indiikleyici ya da inhibe edici bir etki belirlenmemistir. Ancak Tablo 3.7 ve
Sekil.3.37'den (Ekler: Tablo A.73-A74 ve SekilA.73-A74'ten) gorildigi gibi
sodyum perborat tetrahidrat, derisiminin yiikselmesine bagli olarak CAT aktivitesini
anlamli bir sekilde (P<0.05) arttirmistir. Sodyum perborat tetrahidratin CAT, SOD,
GST, GR, GSH-Px ve G6PD aktiviteleri lizerine etkisi Tablo 3.7 ve Sekil 3.37-3.42
(EKler: Tablo A.73- A.84 ve Sekil A.73- A.84) arasinda gosterilmistir.
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Tablo 3.7: Antioksidan enzimler iizerine sodyum perborat tetrahidrat etkisine ait ortalama aktivite, standart sapma ve p degerleri.

Sodium Perborat Tetrahidrat (Konsantrasyon)

Enzim Aktiviteleri Kontrol p Degeri
2ppm 4ppm 8ppm 17ppm 33ppm

CAT (umol/mL.dk) 153+13,52° 161+17,89 163+17,47 170+16,46 180+14,84 2061 1,78b 0,016
SOD EU(mol/mL.dk) 548+114,3 540+130,3 551+122,3 545+106,9 543+117,6 533+127 1,000
GSTR EU(mol/mL.dk) 1634+208,4 1630+£199,7 1637+£213,5 1640+£221,5 1633+219 1619+205,3 1,000
GR EU(mol/mL.dKk) 154+9,53 159+9,86 151+4,16 155+10,53 154+12,50 154+£13,42 0,960
GSH-Px EU(mol/mL.dk) 714 76+5,5 70+£3,05 70+£3,51 74+4,16 70+5 0,744
G6PD EU(mol/mL.dKk) 179+21,70 176+20,84 174+24,06 172+21,38 173+£30,08 172+25,86 1,000

ave b P<0.05 anlam seviyelerinde kontrol gurubundan farkliligi géstermektedir ( Duncan, LSD).




Sag eVt Sodyum perborat tetrahidrat

200 -

*
150 -
100 -
50 -
0 T T T T T T

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm  17ppm 33ppm

Sekil 3.37: CAT aktivitesi lizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm
17 ppm ve 33 ppm sodyum perborat tetrahidrat etkisi.*P<0.05
anlam seviyelerinde kontrol gurubundan farklilig1 gostermektedir
( Duncan, LSD).

EU(mol/mL.dk) Sodyum perborat tetrahidrat

600 -
500 -
400 -
300 -
200 -
100 +
0 - T T T T T

Kontrol  2ppm 4ppm 8ppm  17ppm  33ppm

Sekil 3.38: SOD aktivitesi lizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm sodyum perborat tetrahidrat etkisi.

EU(mol/mL.dk) Sodyum perborat tetrahidrat
1800 ~

1600 -
1400 -
1200 -
1000 H
800 -
600 -
400 -
200 -
0 - T T T T T

Kontrol ~ 2ppm 4ppm 8ppm  17ppm  33ppm

Sekil 3.39: GST aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm sodyum perborat tetrahidrat etkisi.
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EU(mol/mL.dk) Sodyum perborat tetrahidrat

160 -
140 -
120 -
100 -
80 -
60 -
40 -
20
0 - T T T T T

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm  17ppm 33ppm

Sekil 3.40: GR aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm sodyum perborat tetrahidrat etkisi.

EU(mol/mL.dk) Sodyum perborat tetrahidrat
80 -

70 -
60 -
50 -
40 ~
30 -
20 -
10
0 - T T T T T

Kontrol  2ppm  4ppm  8ppm  17ppm 33ppm

Sekil 3.41: GSH-Px aktivitesi {izerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm sodyum perborat tetrahidrat etkisi.

EU(mol/mL.dk) Sodyum perborat tetrahidrat
200

180 -
160 -
140 -
120 -
100 -
80 -
60 -
40 -
20 -
0 - T T T T T

Kontrol 2ppm  4ppm  8ppm  17ppm 33ppm

Sekil 3.42: G6PD aktivitesi iizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm,
8ppm 17 ppm ve 33ppm sodyum perborat tetrahidrat etkisi.
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3.1.8 Kontrol ve deney grubuna ait antioksidan enzim aktiviteleri ve

bor miktarlari

Antioksidan enzim 6lgtimleri ilk olarakkontrol grubuna ait kisiler olan bor
madenlerine uzak bdlgelerde yasayan saglikli Balikesir Universitesi ogrenci ve
personelinden (55 kisi) alinan kan numunelerinde yapilmistir. Calismanin ikinci kisminda
ise Bigadi¢ Bor Madeni 6gilitme departmaninda calisan ve bor tozlarima maruz kalan
is¢ilerden (55kisi) alinan kan Orneklerinde antioksidan enzim aktivite tayini yapilmistir.
Kontrol grubunda yer alan kisilerin CAT, SOD, GST, GR, GSH-Px ve G6PD aktiviteleri
sirastyla; 102-187 pumol/mL.dk, 300-694 mol/mL.dk, 1057-1715 mol/mL.dk, 83-148
mol/mL.dk, 32-67 mol/mL.dk, 100-183 mol/mL.dk arasinda saptanmistir (Tablo 3.8).
Deney grubundaki kisilerin CAT, SOD, GST, GR, GSH-Px ve G6PD aktiviteleri sirasiyla
101-181 umol/mL.dk, 339-656 mol/mL.dk, 1146-1823 mol/mL.dk, 84-162 mol/mL.dk,
40-74 mol/mL.dk ve 102-188 mol/mL.dk arasinda tespit edilmistir (Tablo 3.9). Kontrol ve
deney gruplarinin CAT, SOD, GST, GR, GSH-Px ve G6PD aktiviteleri sirastyla Tablo 3.8
ve Tablo 3.9'de gosterilmistir.

Calismamizda Balikesir Universitesi saglikli personel ve dgrencilerinden alinan
kan orneklerinde (kontrol grubu) antioksidan enzim aktiviteleri belirlendikten sonra bor
tayini yapilmustir. Ikince asama olarak da Balikesir Bigadi¢ Bor Madenlerinde (6giitme
departmani) iscilerinden (deney grubu) alinan kan orneklerinde enzim aktivitesi tespit
edildikten sonra ICP ile bor tayini yapilmis, kontrol ve deney grubu arasindaki farklar
karsilastirtlmistir. Buna gore kontrol grubunda 75,5-281ug/L. kan arasinda, deney
grubunda 90,3-525ug/L kan bor oldugu belirlenmistir. Kontrol ve deney gruplar
kiyaslandiginda bor miktarlar1 arasinda anlamli (P>0,05) bir degisiklik tespit edilmemistir.
Kontrol ve deney gruplarina ait bor miktarlar1 sirasiyla Tablo 3.8 ve Tablo 3.9°da

gosterilmistir.
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Tablo 3.8:Kontrol grubuna ait antioksidan enzim aktiviteleri ve kanda bulunan bor miktarina ait

veriler.

Kisi CAT SoD GST GR GSH-Px G6PD Kaé‘gfki
No Aktivite Aktivite Aktivite Aktivite Aktivite Aktivite

(umol/mL.dk) (mol/mL.dk) | (mol/mL.dk) | (mol/mL.dk) | (mol/mL.dk) | (mol/mL.dK) ng /L

1 128 309 1415 109 51 104 2221
2 140 404 1274 110 44 121 203
3 124 558 1479 113 42 114 143,7
4 107 349 1681 100 53 100 273,1
5 130 429 1332 118 34 149 126,4
6 136 572 1235 126 46 113 1487
7 102 431 1534 108 43 158 1703
8 105 423 1508 114 49 157 200
9 111 460 1501 100 35 152 197,5
10 118 470 1466 103 49 157 118,7
11 125 404 1222 100 41 183 1151
12 116 560 1520 111 44 124 155
13 115 360 1222 102 41 161 181
14 142 333 1245 83 43 112 155
15 123 300 1304 128 32 109 1438
16 108 470 1327 117 38 113 281,2
17 114 335 1547 117 39 130 138,2
18 156 346 1512 110 42 140 201,7
19 109 397 1544 127 40 122 2197
20 135 415 1127 116 38 163 264,5
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Tablo 3.8'in devamu.

i CAT SoD GST GR GSH-Px G6PD Kaé‘gf‘ki
No Aktivite Aktivite Aktivite Aktivite Aktivite Aktivite

(pmol/mL.dKk) (mol/mL.dk) | (mol/mL.dk) | (mol/mL.dk) | (mol/mL.dk) | (mol/mL.dk) ng /L
21 112 574 1446 121 65 147 189,2
22 131 519 1540 134 41 138 243,1
23 140 638 1715 115 57 158 181,8
24 137 547 1337 96 64 102 108,5
25 134 559 1486 138 61 112 110
26 120 486 1402 96 60 147 89,2
27 157 606 1626 121 43 138 161,35
28 187 565 1057 147 59 158 134,06
29 143 439 1319 94 46 102 130,77
30 107 440 1273 112 49 112 162,42
31 125 426 1496 114 49 147 108,06
32 105 431 1492 118 41 138 241,95
33 127 479 1479 122 53 158 88,9
34 140 516 1434 118 54 102 141,08
35 153 537 1339 111 50 112 75,55
36 130 489 1226 126 43 147 110,85
37 159 503 1561 99 52 138 156,15
38 150 645 1491 100 55 158 107,05
39 131 531 1336 124 63 102 100,92
40 164 520 1124 132 53 112 189,8
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Tablo 3.8’in devamu.

CAT SoD GST GR GSH-Px G6PD Kandaki
Kisi Bor
No Aktivite Aktivite Aktivite Aktivite Aktivite Aktivite L
(nmol/mL.dk) (mol/mL.dK) (mol/mL.dK) (mol/mL.dK) (mol/mL.dK) (mol/mL.dK) ne
41 157 525 1457 139 48 116 101,53
42 160 554 1403 133 55 117 124,57
43 171 502 1480 114 52 121 170,44
44 120 617 1533 108 43 108 123,23
45 157 551 1531 114 43 116 142,85
46 133 532 1384 111 53 111 177,92
47 116 451 1238 92 41 120 130,35
48 114 470 1690 114 48 147 210
49 116 451 1651 92 41 120 130,35
50 120 486 1402 96 61 134 89,2
51 140 516 1434 118 54 136 161,35
52 166 301 1675 113 65 164 1175
53 148 550 1468 148 59 158 80
54 157 694 1409 138 67 140 125
55 125 565 1638 100 44 122 122,5
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Tablo 3.9:Deney grubuna ait antioksidan enzim aktiviteleri ve kanda bulunan bor miktarina ait

veriler.
CAT SoD GST GR GSH-Px G6PD Kandaki
Kisi Bor

No Aktivite Aktivite Aktivite Aktivite Aktivite Aktivite

(umol/mL.dk) | (mol/mL.dk) | (mol/mL.dk) (mol/mL.dK) (mol/mL.dK) (mol/mL.dK) ng /L
1 114 620 1465 113 67 140 259,83
2 105 476 1239 116 49 105 353,1
3 107 566 1472 84 69 122 209,61
4 102 570 1616 86 47 112 368,4
5 104 555 1499 117 60 134 279,57
6 123 524 1581 90 68 128 281,4
7 181 546 1494 119 65 123 3231
8 122 576 1444 117 58 123 209,4
9 128 423 1154 100 52 134 277,56
10 176 595 1521 125 74 169 277,2
11 126 465 1460 143 59 128 171,22
12 136 447 1419 142 63 102 206,7
13 131 466 1447 116 55 116 179,76
14 129 452 1656 120 60 118 156,21
15 113 520 1277 132 54 119 316,2
16 122 347 1391 131 62 119 131,28
17 121 507 1363 118 47 137 280,14
18 137 396 1793 107 55 152 525,6
19 167 410 1439 143 61 114 139,83
20 126 416 1535 147 56 130 127,11
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Tablo 3.9°un devama.

3 CAT SoD GST GR GSH-Px G6PD Kaé‘gfki
Kisi
No Aktivite Aktivite Aktivite Aktivite Aktivite Aktivite
(umol/mL.dk) | (mol/mL.dk) | (mol/mL.dk) (mol/mL.dK) (mol/mL.dK) (mol/mL.dK) ng /L
21 138 370 1494 125 59 129 301,8
22 116 530 1443 114 40 155 207,54
23 116 460 1823 127 59 133 285,84
24 110 553 1549 121 53 127 246,24
25 133 554 1479 104 43 108 207,36
26 120 549 1489 103 52 112 214,92
27 134 565 1438 158 47 172 184,5
28 115 591 1407 120 53 126 180,36
29 101 598 1648 159 51 140 138,3
30 114 520 1720 111 49 135 262,98
31 111 526 1576 158 53 143 227,04
32 138 520 1439 135 43 160 213,96
33 123 385 1584 147 55 151 213,78
34 116 409 1515 126 52 164 177,18
35 120 339 1457 144 58 151 220,98
36 132 549 1569 147 45 136 119,945
37 113 530 1324 120 59 148 241,77
38 131 526 1619 151 55 127 274,08
39 159 495 1511 136 52 108 225,75
40 131 523 1201 135 52 163 239,97
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Tablo 3.9’un devamu.

CAT SOD GST GR GSH-Px G6PD Kaé‘dak'
Kisi or
No ( f‘n';tl'/‘l’:ltf 4 Aktivite Aktivite Aktivite Aktivite Aktivite L
® o (mol/mL.dk) (mol/mL.dk) | (mol/mL.dk) | (mol/mL.dk) | (mol/mL.dk) | M8
a1 121 462 1445 162 58 178 249,99
42 116 367 1255 130 58 123 192,69
43 156 488 1475 141 60 188 165,83
44 124 458 1146 122 48 143 230,79
45
115 436 1551 121 45 129 193,34
46 113 656 1602 139 47 130 232,2
47 104 426 1295 100 46 150 267,87
48 130 463 1593 118 58 152 216,65
49 125 472 1172 137 47 145 164,01
50
126 479 1646 108 42 143 117,15
51 104 515 1583 136 41 179 182,55
52
120 473 1552 113 46 179 176,75
53 121 518 1467 104 49 138 122,885
54 102 654 1252 125 43 144 162,84
55 109 504 1168 118 42 144 90,3
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4. SONUC VE TARTISMA

Tim dinyanin 450-500 wyillik ihtiyacin1 karsilayabilecek olan, bor
rezervlerinin yaklasik %70’i Tirkiye’de bulunmaktadir [34, 166]. Bor, iginde
yasadigimiz bilim ve wuzay c¢aginda, niikleer sanayiden ila¢ sanayine,
giibresanayinden otomobil sanayine kadar dort yiizden fazla alanda kullanilmakta
olup, kullanim alanlar1 da her gecen giin artmaktadir. Mevcut kullanim alanlar1 g6z

oniine alindiginda bor diinyanin en stratejik madeni konumundadir [56].

Gerek iilkemizde, gerekse diinyada yiikselen deger olan bora canlilarin
maruziyeti, endiistriyel dretim ve tibbi uygulamanin yani sira, hava ve
sukaynaklariyla gergeklesmektedir [89]. Bor, borik asit ve borat olarak dogada bol
miktarda bulunmaktadir. insanlar boru, yiyecek iceceklerle diyet seklinde, solunum
ve deri yoluyla almaktadirlar. Borla ilgili ¢evre saghigi kriterlerinde WHO'nun
raporuna gore; agiz yoluyla 0,44 mg/giin, hava yoluyla 0,2 mg/giin, igme suyundan
1,2 mg/giin bor alinabilecegi belirtilmistir [188]. Borun metabolizmaya alimindaki en
yaygin formlart; sodyum borat, bor sitrat, bor aspartat ve bor glisinattir. Tiim bu bor
bilesikleri viicuda girisinden sonra borik asite doniismektedir [189]. Insanlar
tarafindan su ve vyiyeceklerle oral olarak alinan borun hemen hemen tamami
gastrointestinal yoldan hizli bir sekilde absorbe edilir. Absorbe edilen bor, viicut
stvilarinda pasif diflizyonla ¢ok hizli bir sekilde dagildiktan sonra, neredeyse tamami
bir ¢ok memeli tiiriiniin (rat ve insanlarda %95) viicut dokularinda ve kaninda hizli
bir sekilde goriilebilir hale gelir [55, 98,190]. Insan kaninin, yas agirhginin 15,3-79,5
ng/g araligindaki total kan bor konsantrasyonunu, % 98,4 borik asit(B(OH),) ve %
1,6 borat anyonu (B(OH)4) olusturmaktadir [55]. Bor, viicuda hangi yolla alinirsa
alinsin, borik aside donlisen borun % 92-96’s1 alindiktan 96 saat sonra hig
degismeden idrarla atilmakta ve 3-7 giin i¢inde de viicuttan tamamen elimine
olmaktadir [191]. Borik asidin intravaskiiler aralikta serum proteinlerine affinitesi
giiclii degildir. Atilim1 glomeruler filtrasyonla olur [192]. Insanlarda ve hayvanlarda
borik asit kisa siirede viicuttan uzaklastirildigindan dolay1, toksiketkisini ¢ok yiiksek

miktarlara maruz kalindiginda gosterir [191].

Insanlar diyet boru ©nemli bir miktarda tiiketmektedirler. Insan ve

hayvanlarda bu elementin bir takim metabolik siirecler iizerinde dikkate deger bir
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etkisinin oldugu goze c¢arpmaktadir [193]. Diyet borun, ¢esitli metabolik
reaksiyonlart etkiledigi bilinmektedir. Kemik metabolizmasindaki ©nemli olan
magnezyum, D vitamini ve kalsiyum ile ilgilidir. Baz1 arastirmacilar, insan diyetinde
bor miktar1 yiikseldiginde, magnezyum ve D vitamininin negatif etkilerinin ve
kalsiyumun digkiyla atiliminin azaldigini tespit etmislerdir. Ayrica borun, plazmada
kalsiyum iyonu, testesteron ve Ostrojen seviyesini arttigi goriilmiistiir. Ayn1 zamanda
borun arterosiklorosizi engelleyebilen antioksidan &zelliklere sahip oldugu ve
postmenoposal kadinlarda steroid hormon sentezini arttirdigi bulunmustur [176]. Bor
mineralleri arasinda bulunan borik asit, hidroksilasyon hizim1 yiikselterek steroid
hormon ve D vitamini sentezini arttirici yonde rol oynamaktadir. Ayrica,
metilasyonu inhibe ederek hormonlarin hizli yikimini 6nlemekte veya steroid
hormonlarin aktivitesi i¢in gerekli olan hidroksil gruplarinin artisin1 saglamaktadir
[86, 159,194, 195]. Basoglu ve arkadaslari, borun, insan ve hayvanlarda plazma lipid
konsantrasyonunu diisiiriicii olarak arastirmaya deger oldugunu onermekte ve siit¢ii
sigirlarda lipid metabolizmasi, Ozellikle serum trigliserid konsantrasyonu ve
karacigerin VLDL sekresyonu iizerinde rol oynayabilecegini vurgulamaktadirlar
[172]. Ayricabor; Kkalsiyum, bakir, magnezyum, azot, glikoz, trigliseridler, reaktif
oksijen ve Ostrojen dahil, hayati olaylarda yer alan ¢ok sayida maddenin
metabolizmasini olumlu yonde etkilemektedir. Bu da gostermektedir ki, bor
esansiyel bir element degilse de fizyolojik miktarlarda faydali bir elementtir. Bor,
oksidatif stres parametrelerini degistirerek karaciger yetmezliginde gozlenen zararh
etkileri dengelemekte ve karacigeri kismen normallestirmektedir [4]. Armstrong ve
arkadaglari, 21 giinliik erkek ve disi domuz yavrulari tizerinde yaptiklari ¢alismada 5-
15 mg/kg diyet (5-15 ppm) borun canli agirlk artisim etkilemedigini
gbzlemlemislerdir. Yine bu ¢alismanin sonuglarina gére domuz yavrularinda 5-15
ppm diyetle alinan borun plazma Ca, Mg, P konsantrasyonlarini etkilemedigi
belirlenmistir [151]. Yapilan bazi1 c¢alismalar, borun bazi enzimlerin, Ornegin;
oksidorediiktazlar, aldehit dehidrogenaz, ksantin oksidaz, sitokrom b5
oksidorediiktazlarin aktivitelerini diizenlemekte ve serin proteazlar gibi enzimlerle
etkilesime girerek, koagiilasyon faktorlerini, gliseraldehit-3-fosfat dehidrogenazi ve
laktat dehidrogenazi etkiledigini gostermektedir. Yine yapilan bazi ¢alismalarda
borun, mineral, D vitamini, hormonlar, enerji substratlari ve reaktif oksijen tiirleri
metabolizmasi tizerinde etkili oldugu belirtilmistir [86, 159, 164, 194, 195]. Baz1

arastirmalar borun, viicudun glutatyon ve tiirevlerinin depolanmasi ya da diger
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reaktif oksijen tiirlerini notralize eden ajanlarin indiiklenmesi yoluyla oksidatif hasari
siirlandirdigini  ortaya koymaktadir [3]. Bor, hayvan organizmalarinda heniiz
tanimlanmamig bir mekanizma ile oksidatif metabolizmay1 degistirerek dokularda
antioksidan  savunma  sistemini  giiclendirebilmektedir. = Ancak  oksidatif
metabolizmanin degismesi serbest radikal formasyonunun tesvik edilmesiyle mi
yoksa antioksidan kapasitenin desteklenmesiyle mi saglanmaktadir sorusu hala cevap
bulamamistir [3, 52]. Onceki yillarda yapilan ¢alismalar, reaktif oksijen tiirlerinin
uzaklastirilmasinda gorev alan antioksidan enzimlerin memeli hiicre savunmasinda
onemli bir role sahip oldugunu ve farkli toksikajanlara maruz kalmis hiicrelerde bu

enzimlerin indiiklendigini veya inhibe oldugunu gostermistir [195].

Katalaz, peroksizomlarda bulunan antioksidan bir enzimdir. Hidrojen
peroksidi su ve oksijene ayristirmaktadir. Yapisinda protoporfirin-1X, Fe (Hem)
grubu igermektedir. Kan, kemik iligi, karaciger, bobrek ve miik6z membranda
yiiksek miktarda bulunmaktadir. Katalaz, hiicreyi kendi respiratuar patlamasina karsi
koruyucu olarak hizmet etmektedir [197]. insan kaninda farkli bor bilesiklerinin
antioksidan etkilerini karsilastirdigimiz bu ¢alismada; bor oksit (P>0,05), borik asit
(P>0,05), tileksit (P>0,05), kolemanit (P>0,05), sodyum tetraborat (P>0,05), sodyum
tetraborat dekahidrat (P>0,05) ve sodyum perborat tetrahidratin(P<0,05) CAT enzimi
tizerine olan etkisi farkli konsantrasyonlarda belirlenmeye calisilmistir. Deney
sonuglarini istatistiksel anlamda da degerlendirmek iizere p degerleri hesaplanmistir.
P degerlerinden [(Tablo 3.1-3.6 ve Sekil 3.1, Sekil 3.7, Sekil 3.13, Sekil 3.19, Sekil
3.25, Sekil 3.31 ve Sekil 3.37) ve (Ekler: Tablo ve Sekil A.1-2, A13-14, A.25-26,
A.37-38 A.49-50 ve A.61-62 )]goriildigi gibi bor oksit, borik asit, iileksit,
kolemanit, sodyum tetraborat, sodyum tetraborat dekahidratin CAT iizerinde
aktivasyon ya da inhibisyon etkisi goriilmemistir. Fakat, Tablo 3.7 ve Sekil 3.37'den
(Ekler Tablo ve Sekil A.73-74) gorildiigii gibi sodyum perborat tetrahidrat
derisiminin yilikselmesine bagli olarak katalaz aktivitesinin anlamli bir sekilde
(P<0,05) arttig1 tespit edilmistir. Elde edilen bu sonugin vitro sartlarda insan
eritrositlerinden elde edilen CAT enzim aktivitesi {iizerine sodyum perborat
tetrahidratin etkisi hakkinda literatiire ait ilk bilgiyi saglamaktadir. CAT aktivitesi,
2ppm, 4 ppm, 8 ppm, 17 ppm ve 33 ppm'lik her bir sodyum perborat tetrahidrat
derisiminde sirasiyla % 105, % 106, % 111, % 117 ve %134 oraninda artis
gostermistir. Sodyum perborat tetrahidrat, sodyum boratin, hidrojen peroksitle

reaksiyonu ile hazirlanmaktadir. Bu nedenle sodyum perborat tetrahidrat suda
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¢oziildiigiinde ortama hidrojen peroksit salmaktadir. Hidrojen peroksit de katalazin
substrati oldugu i¢in aktivitenin artmasi dogal bir sonu¢ olarak yorumlanabilir.
Diyete eklenen borun (borik asit olarak) CAT enzimi lizerindeki etkileri hayvanlarin
farkl1 dokularinda bile farklilik gostermistir. Nitekim sican ve tavsanlarin
eritrositlerinde CAT aktivitesi azalmis [198, 199], karacigerlerinde [4] ise artmustir.
Diyete bor eklenmesinin kalp ve karacigerdeki SOD ve CAT aktivitelerini
degistirmedigi rapor edilmistir [164]. Pawa ve Ali ratlari, kontrol, boraks, FHF
(karaciger yetmezligi) ve karaciger yetmezligi ardindan boraks uygulanan
(FHF+boraks) olmak iizere dort gruba ayirmislardir. Boraks grubunda yer alan
ratlarin CAT aktivitesinin kontrol grubuna gore diistiigiinii gézlemlemislerdir. FHF
olusan rat grubunda CAT aktivitesi kontrol grubunun CAT aktivitesine gore
diismiistiir. Karaciger yetmezligi ardindan boraks uygulanan (FHF+boraks) grubun
CAT aktivitesi FHF grubunun CAT aktivitesine gre artmustir [4]. 2010 yilinda Ince
ve arkadaslar1 fareler tlizerinde yaptiklari ¢alismada, fareleri kontrol, borik asit ve
boraks olmak iizere ii¢ gruba ayirmislardir. Ratlara bor takviyesi olarak verilen borik
asit ve boraksin eritrositlerdeki CAT ve SOD aktivitesini gruplarda etkilemedigini
tespit etmislerdir. Benzer sekilde yine bor takviyesi kalp ve karaciger CAT ve SOD
aktivitesini degistirmemistir. Bu sonuglar, Mohora ve arkadaslarinin yapmis oldugu
calismanin sonuglari ile benzerlik gostermektedir. Ince ve arkadaslarnin yapmus
oldugu caligmada bor takviyesi yapilan ratlarda bobrek CAT aktivitesinin azaldig
goriilmistiir. Cilinkii bor, bobrekler yoluyla elimine edilmektedir [164]. Ancak 2007
yilinda Geyikoglu ve Tirkez yaptiklari ¢aligmada borik asit, boraks, iileksit ve
kolemanitin diisiik konsantrasyonlarda (<20mg) antioksidan enzim aktivitelerini
arttirdigini, yiiksek konsantrasyonlarda (20mg/L-500mg/L) ise antioksidan enzim
aktivitelerini diisiirdiigiinii bulmuslardir [200]. Zafar ve Ali, karaciger kanseri (HCC)
olusturduklar1 ratlar lizerinde yaptiklar caligmada karaciger kanseri olan rat (IIA)
karacigerinden elde ettikleri CAT enzim aktivitesinin kontrol grubuna(IA) gore
oldukea diistiigiinii (%31), ancak HCC gelisiminin ardindan 122 giin siireyle boraks
uygulamasi goren rat(IIB) karacigerinden elde edilen CAT aktivitesinin HCC'li
hiicrelerdeki CAT aktivitesinden daha yiliksek oldugunu tespit etmislerdir. Zafar ve
Ali diger taraftan kontrol grubuyla(IA) HCC olmayan ancak boraks uygulamasi
yapilan rat(IB) karacigerlerinden elde ettikleri CAT aktivitesinin degismedigini
bildirmislerdir [176]. Bu sonug, sodyum perborat tetrahidrat disindaki bor

bilesikleriyle CAT aktivitesini iizerine yapilan caligmalarimizla benzerlik
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gostermektedir. Biiyiikgiizel ve arkadaslar1 2013 yilinda yaptiklar1 ¢alismada benzer
sonuglara ulasmiglardir. Bu c¢alismada, Galleria mellonella'da viicut yag dokusu ve
orta bagirsakta borik asitin lipid peroksidasyonu, antioksidan enzimler {izerine
etkisini aragtirmiglardir. Viicut yag dokusundaki CAT oraninin borik asit
maruziyetiyle diisme gosterirken, orta bagirsakta (6zellikle 620 ppm derisiminde)
CAT aktivitesinin neredeyse kontrol aktivitesiyle ayni seviyede kaldigi goriilmiistiir
[201]. Insan ve hayvanlar iizerinde yapilan deneyler borik asit ve boraksmn
absorpsiyon, dokulardaki dagilim ve idrarla atilma miktarlarinda benzerlikler
oldugunu ortaya koymustur. Bune denle de bor toksisitesi ile ilgili bilgiler daha ¢ok

hayvan deneylerinden elde edilen bilgilere dayanmistir [56, 202].

Stiperoksit dizmutaz(SOD), substrat olarak serbest oksijen radikallerini
kullanan ve siiperoksiti hidrojen perokside ¢eviren bir metallo enzimdir. Bu
reaksiyon “oksidatif strese karsi ilk savunma” olarak da adlandirilmaktadir. Ciinkii
stiperoksit, zincirleme radikal reaksiyonlarinin giiclii bir baslaticisidir. Bu sistem
sayesinde hiicresel kompartmanlardaki siiperoksit diizeyleri kontrol altinda
tutulmaktadir. Losemi, iskemi, hepatit, miiskiiler distrofi, respiratuar distres
sendromu, bobrek yetmezligi, fankoni anemisi, akciger enfeksiyonlar1 ve motor
noron hastaliklar1 gibi serbest radikal agiga cikaran olaylarda ve hastaliklarda
koruyucu rol oynadigi diisiinilmektedir [197]. Calismamizda, bor oksit (P>0,05),
borik asit (P>0,05), iileksit (P>0,05), kolemanit (P>0,05), sodyum tetraborat
(P>0,05), sodyum tetraborat dekahidrat (P>0,05) sodyum perborat tetrahidrat
(P>0,05) c¢ozeltilerinin SOD aktivitesi tizerine herhangi bir inhibisyon veya
aktivasyon etkisinin [(Tablo 3.1-3.7 ve Sekil 3.2, Sekil 3.8, Sekil 3.14, Sekil 3.20,
Sekil 3.26, Sekil 3.32 ve Sekil 3.38) ve (Ekler: Tablo ve Sekil A.3-4, A15-16, A.27-
28, A.39-40 A.51-52, A.63-64 ve A.75-76)] olmadig1 tespit edilmistir. Bu sonuglar
2002'de Mohora ve arkadaslarinin ratlar iizerinde yaptigi ¢alismanin sonuglariyla da
benzerlik gdstermektedir. Mohora ve arkadaslarmin yaptigi calismada rat
karacigerine ait SOD aktivitesi borik asit tarafindan etkilenmemistir. Bu sonug, borik
asitle muamele gOormiis rat karaciger dokusundaki oksidasyonun diigsmesi,
antioksidan membran igerigindeki degisimler gibi diger mekanizmalarin sonucuyla
ilgili olabilecegini diisiindiirmiistiir [203]. Geyikoglu ve Tiirkez, yaptiklar1 calismada
borik asit (20 mg/L, P<0,05), boraks (15 mg/L, P<0,05), iileksit (20 mg/L, P<0,01)
ve kolemanitin (15 mg/L, P<0,05) SOD aktivitesini artirdigini tespit etmislerdir [56].

2010 yilinda Ince ve arkadaslar: ratlara diyetle verilen borik asit ve boraksin lipid
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peroksidasyonuna, antioksidan aktiviteye, bazi vitamin seviyelerine ve DNA
hasarina olan etkisini incelemislerdir. Ratlar, kontrol grubu (6,4 mg B/kg normal
besin) ve deney grubu olarak (100 mg B/kg borik asit ve boraks) ayrilmistir. Bor
bilesiklerinin, MDA seviyesini, DNA hasarini, kandaki karbonil bilesigi seviyesinive
karacigerde GSH konsantrasyonunu, bdbrekteki SOD ve CAT aktivitesini
diistirdiigiinii; buna karsilikk yine ayn1 bor bilesiklerinin kandaki GSH
konsantrasyonunu ve plazmadaki C vitamini seviyesini arttirdigini tespit etmislerdir.
Elde edilen sonuglar gostermistir ki deney grubunda besinle verilen bor, lipid
peroksidasyonunu diisiirmiis, antioksidan savunma mekanizmasmi ve C vitamini
seviyesini arttirmistir [167]. Zafar ve Ali, karaciger kanserli ratlar {izerinde yaptiklar
calismada karaciger kanseri olan rat(I[A) karacigerinden elde ettikleri SOD enzim
aktivitesinin kontrol grubuna gore distiigiini (%30), ancak HCC gelisiminin
ardindan 122 giin boraks uygulamasi yapilan rat(IIB) karacigerinden elde edilen
SOD aktivitesinin HCC'li SOD aktivitesinden daha yiiksek oldugunu tespit
etmiglerdir. Bu c¢alismada, kontrol grubuyla(IA) HCC olmayan ancak boraks
uygulamasi yapilan rat(IB) karaciger SOD aktivitesinin degismedigi bildirilmistir
[176]. Zafar ve Ali'nin 2013 yilinda yaptigi c¢alismanin sonuglart bizim
bulgularimizla olduk¢a benzerlik gostermektedir. Biiyiikglizel ve arkadaslar
Galleria mellonella'ya diyet yoluyla verdikleri 156 ve 620 ppm konsantrasyonlu
borik asitin viicut yag dokusu ve orta bagirsaktaki antioksidan ezim aktiviteleri
tizerine olan etkisini incelemislerdir. 156 ve 620 ppm derisimli borik asitin, viicut
yag dokusu ve orta bagirsaktaki total SOD aktivitesinin kontrol SOD aktivitesine
gore arttirdigi tespit edilmistir [201]. Nielsen 1994 yilinda yaptigi g¢alismada,
menapoz sonrasi kadinlarda borun, total plazma Ca konsantrasyonlarini azalttigini,
Ostrojen aliminin serum immunoreaktif seruloplazmin ve eritrosit SOD diizeylerini
artirdigint  bildirmistir. Artisin bor alanlarda daha ytliksek oldugunu, Gstrojen
almayanlarda herhangi bir etkisinin olmadigini, borun 0&strojen absorbsiyonunu
artirarak veya yikilim ve atilimini azaltarak serum 17 [-Ostrodiol seviyesini
artirdigini, Ostrojenin de plazma bakir seviyesinde artigsa yol actigini rapor etmistir.
Yine aymi ¢aligmada Nielsen, insanlarda bor ilavesinin bakir ve bakira bagimli
enzimlerin seviyelerini etkiledigini vurgulamaktadir. Calismada, diyetle 0,25 mg
B/2000kcal/gilin diisiik doz borla 63 giin siireyle beslenen 45 yas iistii 5 erkek ve
menapoz sonrast Ostrojen tedavisi goren 5 kadinda eritrosit SOD, serum

seruloplazmin ve plazma bakirinin yiikseldigini, menapoz sonrasi bor ilavesinin
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Ostrojen ve testesteron konsantrasyonlarinin arttigi bildirilmektedir [159, 160]. Daha
once de belirtildigi gibi bor oksidan yakalama proseslerinde Onemli rol
oynamaktadir. Erkeklerde ve postmeneposal kadinlarda bor takviyesi eritrosit SOD
aktivitesini yiikseltmektedir. SOD aktivitesi oksidatif metabolizmanin yliikselisi
siiresince artmaktadir. SOD, Cu bagimli bir enzimdir ve Cu yoklugunda enzim
aktivitesi diismektedir. Borun, serbest radikal olusumunu indiikleyerek ya da
antioksidan kapasiteyi arttirarak SOD aktivitesini yiikseltebilecegi diisiiniilmektedir

[204].

Glutatyon  S-transferazlar(GST, EC 2.5.1.18), elektrofillerin  genis
spektrumuyla GSH'nun  konjugasyonunu Katalizleyen bir grup dimerik
detoksifikasyon enzimleridir [205]. GST enziminin hiicre DNA ve lipidlerinin
peroksidasyon iiriinlerine karsi korunmasinda rol oynadigi tespit edilmistir [56, 206].
Bu enzimin basta arosidonik asit ve lineolat hidroperoksitleri olmak tizere lipid
peroksitlerine karsi selenyum bagimsiz glutatyon peroksidaz aktivitesi gostererek
antioksidan savunma mekanizmasi olusturdugu da rapor edilmistir [56, 207]. Bu
enzimler, insan dokularinda glutatyonun katalizorliigiinde gergeklesen konjugasyon
reaksiyonlar1 sayesinde hiicreleri zararli bilesiklere karsi korumaktadirlar [208].
Calismada kullanilan bor oksit (P>0,05), borik asit (P>0,05), tleksit (P>0,05),
kolemanit (P>0,05), sodyum tetraborat (P>0,05), sodyum tetraborat dekahidrat
(P>0,05) sodyum perborat tetrahidratin farkli derisimli ¢ozeltilerinin (P>0,05) GST
aktivitesi lizerine herhangi bir inhibe edici veya indiikleyici [(Tablo 3.1-3.7 ve Sekil
3.3, Sekil 3.9, Sekil 3.15, Sekil 3.21, Sekil 3.27, Sekil 3.33 ve Sekil 3.39) ve (Ekler:
Tablo ve Sekil A.5-6, A17-18, A.29-30, A.41-42, A.53-54, A.65-66 ve A.77-78)]
etkisi gozlenmemistir. Pawa ve Ali, tiyoasetamit ile karaciger yetmezligi (FHF)
olusturduklar1 ratlarda boraks etkisini incelemislerdir. GST aktivitesi tiyoasetamit
uygulamasiyla kontrol grubuna gore artmis, boraks ilavesiyle ise FHF grubuna gore
azalma gostermistir. Kontrol ve boraks gruplar arasinda GST aktivitesi farklilik
gostermemistir. Bu sonug, calismamizda kullandigimiz bor bilesik ve minerallerinin
GST aktivitesini etkilemedigi sonucuyla benzerlik tasimaktadir [4]. Zafar ve Ali
2013 yilinda HCC'li rat karacigerinden elde ettikleri GST enzim aktivitesinin kontrol
grubuna gore %180 yiikseldigini fakat, HCC gelisiminin ardindan boraks
uygulamasi goren rat karacigerinden elde edilen GST aktivitesinin HCC'li GST
aktivitesinden (%118) daha diisiik oldugunu belirlemislerdir. Kontrol grubuyla HCC

olmayan ancak boraks uygulamasi goren rat karaciger GST enzim aktivitesinin
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degismedigini rapor etmislerdir [176]. S6z konusu olan bu ¢alismanin sonuglari
bizim bulgularimizi desteklemektedir. Habes ve arkadaslart 2006 yilinda, B.
germenica erginlerine diyetle verilen borik asitin orta bagirsak epitel dokusunda
yapisal bozulmaya bagli olarak meydana gelen oksidatif hasarin sebep oldugunu 6ne
stirmislerdir. Ayn1 zamanda bu arastiricilar borik asit ile beslenen bdcegin orta
bagirsak dokusunda oksidatif strese bagli olarak glutatyon S-transferaz(GST)
aktivitesinin Onemli derecede yiikseldigini, asetilkolinesteraz(AChE) aktivitesinin
azaldigim gostermislerdir [209]. Biiyiikgiizel ve Durmus 2007'de yaptiklari
calismada biiylik bal mumu giivesi olan Galleria mellonella L.'yi yapay besin
ortaminda besleyerek sodyum tetraboratin bdcegin yasama, gelisimi, ergin Omiir
uzunlugu ile 7. evre larvalarinin hemolenf ve yag dokusunda malondialdehid(MDA)
ve lizozim miktari, glutatyon-S-transferaz(GST), alanin aminotransferaz(ALT),
aspartat aminotransferaz(AST) ve asetil kolinesteraz(AChE) enzimlerinin aktivitesi
tizerine etkisini incelemiglerdir. Sodyum tetraboratin yiiksek konsantrasyonlari (0,2
ve 0,3 g) hemolenf GST aktivitesinde istatistiksel olarak 6nemli bir azalmaya sebep
olurken, sodyum tetraboratin tiim konsantrasyonlar1 yag doku GST aktivitesini
artirmistir. En yiikseksodyum tetraborat konsantrasyonu (0,3 g) yag doku GST
aktivitesini yaklasik 12 katartirmistir. Sodyum tetraboratin yiiksek konsantrasyonlari
hemolenf ALT, AST ve AChE aktivitesini onemli derecede azaltirken,yag doku
ALT, AST ve AChE aktivitesini onemli derecede artirmistir. Elde edilen sonuglar,
bal mumu giivesinin uzun yagama siiresinin sodyum tetraboratin 6ldiiriicii olmayan
dozlarinda ortaya ¢ikan oksidatif stresi onlemek i¢in antioksidan enzim aktivitesinin
artisindan ileri gelebilecegini gostermektedir. Baz1 ¢alismalarda cesitli ¢evresel stres
faktorlerine maruz kalan birka¢ bocek tiirliniin 6miir uzunlugundaki artigin, lipid
peroksidasyonu seviyesinin diismesi veantioksidan enzimlerden SOD, CAT ve
glutatyona bagimli antioksidan enzimlerin aktivitelerinin yiikselmesi ile iliskili

oldugu vurgulanmistir [210, 211, 212].

Glutatyon rediiktaz, okside glutatyonu(GSSG) indirgeyerek glutatyona(GSH)
dontistiren onemli bir antioksidan enzimdir [213]. Calismanin bu boliimiinde
kullanilan bor oksit (P>0,05), borik asit (P>0,05), tleksit (P>0,05), kolemanit
(P>0,05), sodyum tetraborat (P>0,05), sodyum tetraborat dekahidrat (P>0,05)
sodyum perborat tetrahidratin (P>0,05) GR aktivitesi lizerine herhangi bir inhibisyon
veya aktivasyon [(Tablo 3.1-3.7 ve Sekil 3.4, Sekil 3.10, Sekil 3.16, Sekil 3.22, Sekil
3.28, Sekil 3.34 ve Sekil 3.40) ve (Ekler: Tablo ve Sekil A.7-8, A19-20, A.31-32,
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A.43-44, A.55-56, A.67-68 ve A.79-80)] etkisinin olmadig belirlenmistir. Pawa ve
Ali, tiyoasetamit ile karaciger yetmezligi (FHF) olusturduklar1 ratlarda boraks
etkisini incelemiglerdir. FHF grubunda, tiyoasetamit uygulanan hayvanlarda kontrol
grubuna gore azalma olan GR aktivitesi, hayvanlara verilen boraks suplementinin
ardindan Onemli bir artis gostermistir. Kontrol ve boraks gruplar arasinda GR
aktivitesi farklilik gdstermemistir. Elde edilen bu sonuclar bizim c¢alismamizin
sonuglariyla da uyum igerisindedir [4]. Ancak, Hoffman ve arkadaslari, 1992 yilinda
yaptiklar1 ¢alismada borun, selenyum ile etkilesimi sonucunda yaban ordeklerinin
plazmasinda glutatyon rediiktaz enziminin aktivitesinin arttirdigini belirlemislerdir
[214]. Zafar ve Ali yaptiklar ¢alismada; borun, prolifer hiicre niikkleer antijen indeksi
belirlenen, molibden igeren proteinleri ve hepatoseliiler kanserde (HCC) gelisen
oksidatif stresi inhibe ettigini bildirmislerdir. Zafar ve Ali, ratlar1 Grup I ve II olmak
lizere ayirmiglar, 400 giin siireyle Grup I'e serum fizyolojik, Grup II'ye ise karaciger
kanserini (HCC) tesvik etmek iizere tiyoasetamid (TAA) (igme suyunda %0,03)
vermislerdir. Serum fizyolojik ya da TAA uygulamasindan bir hafta sonra gruplar,
grup 1, 1A ve IB alt gruplarina ayrilmistir. Normal kontrol (NC) grubu olan, IA alt
grubuna 122 giin siireyle serum fizyolojik uygulamasina devam edilmistir. 1B
grubundaki ratlara ise 122 giin siireyle boraks (Bx) (4 mg/kg viicut agirligi, oral
olarak) uygulamasi yapilmistir. Hepatoseliiler kanser olusturulan Grup II ise, 1A ve
[1B olarak ayrilmistir. 1A HCC grubu, 1IB (TAA+Bx) ise 122 giin boyunca boraks
(4 mg/kg viicut agirligi, oral yolla) uygulanan grup olarak belirlenmistir. Caligmanin
sonucunda, hepatoselliiler karsinomda oksidatif stresin biyokimyasal parametreleri
olan LPO ve glutatyon seviyelerinin énemli (p<0,001) 6l¢iide degistigi goriilmiistiir.
HCC'li rat karaciger dokusundan hazirlanan homojenatlarda glutatyon seviyesi
diiserken, LPO anlamli bir sekilde artis gdstermistir. nmol malondialdehid/mg
protein olarak olgiilen LPO,142 den 425 nmol/mg proteine yiikselmis, glutatyon ise
301 den 104 pmol/g doku olarak azalmistir. Bor uygulamasindan sonra, LPO 305
nmol/mg proteine diismiis ve glutatyon ise 172 pumol/gdokuya yiikselmistir. Bu
yiikkselmenin sebebi ise borun, HCC'de tiikkenen glutatyon seviyesini takviye
etmesinden kaynaklanmaktadir. Bu veriler boraksin karaciger kanserindeki oksidatif
stresin giderilmesinde etkin oldugunu gostermektedir. Calismanin devaminda
glutatyon metabolizmastyla ilgili enzimler olan, GST ve GR aktiviteleri dl¢tilmiistiir
ve rat HCC'de GST aktivitesi %180 yiikselmistir, bor uygulamasinin ardindan GST
aktivitesi onemli Ol¢lide azalmistir (%118). Diger yandan, HCC'li ratlardaki GR
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aktivitesinde % 36 oraninda bir azalma kaydedilmistir. Ancak, bor uygulamasindan
sonra GR aktivitesi % 52'ye yiikselmistir. Karaciger kanserinde G6PD aktivitesi
(p<0,001) 6nemli 6l¢iide artmistir ve bor uygulamas: sonrasinda G6PD aktivitesi
azalma gostermistir.  G6PD  aktivitesinin HCC'de artmasinin sebebi kanser
hiicrelerindeki siirekli yeniden diizenlenen glukoz metobolizmasiyla iligkili
olabilecegi bildirilmistir. Bor takviyesi yapilan rat karaciger hiicrelerinde G6PD
aktivitesinin azalmasinin sebebi doza bagliolarakborun rat karaciger hiicrelerinin
radyoaktif timidin alimmi azalttigir ile iliskilendirilebilir. Serbest radikallerin
liretiminin gostergesi olarak kabul edilen, peroksit metabolize edici GSH-Px, CAT
ve SOD enzimlerinin aktivitesinde ise, HCC'li grupta azalma gorilmistiir. HCC'li
ratlarda, GSH-Px, CAT ve SOD aktiviteleri sirasiyla, %50, %31 ve %30 oraninda
diismiistiir. Bor uygulamasi sonrasi bu enzim aktivitelerinin 6nemli 6l¢iide (p<0,001)
arttigl tespit edilmistir. Ayni zamanda, GSH-Px aktivitesi i¢in gerekli olan
selenyum(Se) miktar1 Olglilmiistir, HCC'li ratlarda Se azalmis ancak, bor
uygulamasindan sonra arttigi gorilmiistir. Boraks grubu(lB) ve kontrol
grubunda(IA) olgiilen tiim enzim aktivitelerinde herhangi bir degisimin olmadigi
belirlenmistir [176]. Bu c¢alismada elde edilen sonuglar bizim elde ettigimiz

sonugclarla olduk¢a benzerlik gostermektedir.

GSH-Px, pek c¢ok hiicrede sitozollerde bulunan ve kofaktorii selenyum
elementi olan bir enzimdir. Sitozol ve mitokondrilerde SOD tarafindan olusturulan
hidrojen peroksit ve yag asidi hidroperoksitlerini ortadan kaldirmaktadir. Diisiik
hidrojen peroksit konsantrasyonunda ¢alismaktadir. Hidrojen peroksit ve organik
peroksitlerin indirgenmesiyle oksitlenen glutatyon, glutatyon rediiktaz enzimi ve
baglica pentoz fosfat yolundan saglanan NADPH yardimiyla indirgenerek
reaksiyonlarin devamini saglar. Glutatyon peroksidaz, fagositik hiicrelerde 6nemli
fonksiyonlara sahiptir. Diger antioksidanlarla birlikte, solunum patlamasi sirasinda
olusan serbest radikallere karsi, fagositik hiicrelerin zarar gormesini engeller. GSH-
Px aktivitesindeki azalma, hidrojen peroksidin artmasina ve siddetli hiicre hasarina
yol agar [197]. Kisacast GSH-Px’1n,CAT aktivitesi gibi peroksitleri metabolize eden,
reaktif oksijen tiirlerinin elimine edilmesinde gorevli olan bir enzim oldugu
kaydedilmistir [186]. Arastirmamizda farkli derisimli ¢ozeltiler olan bor oksit
(P>0,05), borik asit (P>0,05), iileksit (P>0,05), kolemanit (P>0,05), sodyum
tetraborat (P>0,05), sodyum tetraborat dekahidrat (P>0,05) sodyum perborat
tetrahidratin (P>0,05) GSH-Px aktivitesi lizerine herhangi bir inhibisyon veya
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aktivasyon [(Tablo 3.1-3.7 ve Sekil 3.5, Sekil 3.11, Sekil 3.17, Sekil 3.23, Sekil 3.29,
Sekil 3.35 ve Sekil 3.41) ve (Ekler: Tablo ve Sekil A.9-10, A21-22, A.33-34, A.45-
46, A.57-58, A.69-70 ve A.81-82)] etkisi belirlenmemistir. Yapilan literatiir
arastirmalarina gore, Mohara ve arkadaslari, rat karaciger GSH-Px aktivitesinin borik
asit takviyesiyle artis gosterdigini bildirmislerdir. Mohara ve arkadaslari, GSH-Px
aktivitesindeki bu artisin karaciger hiicrelerinin borun mutipl etkilerine kars1 bir
adaptif tepkisi olabilecegi varsayiminda bulunmuslardir [203]. 2010 yilinda
Geyikoglu ve Tiirkez yaptiklar1 ¢alismada, aflotoksin(AFB;)'e maruz birakilan insan
kan kiiltiirlerindeki bazi biyokimyasal parametleri borik asitin nasil degistirdigini
belirlemeye ¢alismiglardir. Diisiik dozlardaki AFB;, borik asit ilave edilmeyen kan
kiiltiirlerinde eritrosit SOD, CAT ve GSH-Px aktivitesini sirasiyla %37,55, %21,11,
%21,70 oraninda diisiirmiistiir. Borik asit ilavesi yapilan kan kiiltiirlerinin
eritrositlerinde ise s6z konusu olan enzim aktiviteleri neredeyse kontrol degerlerine
(6zellikle 0,5,1,2 ve ppm'lik derisimlerde) yakin bulmustur. Bu ¢alisma ile borik
asitin AFB;'e karsi enzim aktivitelerini koruyucu yonde etkisinin oldugu tespit
edilmistir [215]. Pawa ve Ali 2006 yilinda ratlar iizerinde yaptiklari galismada,
boraks uygulamasi yapilan grubun GSH-Px aktivitesinin kontrol grubuna gore
arttigint bildirmislerdir. Karaciger yetmezligi (FHF) olusturulan ratlarin GSH-PXx
aktivitesinin kontrol grubundaki ratlarin GSH-Px aktivitesine gore diistiigiinii,
karaciger yetmezliginden sonra bor uygulamasi yapilan gruptaki ratlarin GSH-PX
aktivitesinin de FHF grubu ratlarinin GSH-PX aktivitesine gore yiikseldigini tespit
etmiglerdir. Elde ettikleri sonuglara bagli olarak borun olumsuz etkilenmis olan
dokularda(karaciger yetmezligi) oksidan/antioksidan dengenin devamliligin
sagladigint rapor etmislerdir [4]. Zafar ve Ali saglikli ve HCC'li ratlar {izerinde
yaptiklar1 calismada, serbest radikal iretiminin gostergesi olarak kabul edilen,
peroksit metabolize edici GSH-Px, CAT ve SOD enzimlerinin aktivitesini
incelemislerdir. HCC'li ratlarda, GSH-Px aktivitesinin % 50 oraninda diistiigiinii, bor
uygulamasi sonrasi ise 6nemli dlglide (p<0,001) arttigini tespit etmiglerdir. Kontrol
ve bor uygulamasi yapilmig grubun GSH-Px aktivitesi karsilagtirildiginda bir
farkliligin olmadigi goriilmiistiir [176]. Yukarida bahsi gecen ¢alismanin sonuglariyla
bizim elde ettigimiz veriler benzerlik gostermektedir. Bliyiikgiizel ve arkadaslar,
Galleria mellonella'dan elde edilen GSH-Px aktivitesi iizerine borik asitin etkisini
arastirmiglardir. Yag dokusunda 156 ppm'lik borik asit GSH-Px aktivitesini
istatistiksel olarak anlamli bir sekilde arttirmistir. 620 ppm derisiminde GSH-PXx
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aktivitesi 156 ppm derisiminde gézlenen aktiviteye gore diisme gostermistir. Orta
bagirsakta GSH-Px aktivitesi kontrole gore 156 ppm'de diisme, 620 ppm'de ise artma
gostermistir [201]. Geyikoglu ve Tiirkez yaptiklar1 ¢alismada 20 mg/L borik asit,
15mg/L boraks ve kolemanit ile 20 mg/L iileksit dozlarinin GSH-Px, GST ve G6PD
gibi enzimlerin aktivitelerinde belirgin artislara sebep oldugunu rapor etmislerdir.
S6z konusu olan ¢aligmada diisiik konsantrasyonlardaki bor bilesikleri GSH-Px, GST
ve G6PD aktivitelerini arttirirken, yliksek konsantrasyonlarda ise GSH-Px, GST ve
G6PD aktivitelerini diisiirmiistiir. Diisiik konsantrasyonlardaki glutatyon miktari ile
G6PD enzimi ve GSH-Px aktivitesi arasinda iliskinin oldugu, bu iliskinin de
kullanilan bilesige gore farklilik gosterdigi vurgulanmistir [56]. Glutamik asid,
sistein ve glisinden olusan glutatyon (GSH); memeli hiicrelerinde multipl metabolik
fonksiyonlar1 olan bir tripeptittir. Hiicre igi ortamin en 6nemli antioksidan molekiili
olan rediikte glutatyon(GSH) antioksidan savunma sisteminde goérev almaktadir.
GSH, ksenobiyotiklerin detoksifikasyonu, aminoasitlerin transportu, proteinlerdeki
stilfidril gruplarinin rediikte halde tutulmasi, bazi enzimatik reaksiyonlarda koenzim
gorevi almak gibi birgok fizyolojik fonksiyonlara sahiptir. Alyuvarlardaki pentoz
fosfat  yolu(Heksozmonofosfat  yolu, C1  oksidatif = dongiisii), okside
glutatyonun(GSSG), FAD igeren glutatyon rediiktaz ile GSH'a ¢evirimi igin gerekli
olan NADPH’1 saglar. intraselliler GSH, selenyum igeren glutatyon peroksidaz
tarafindan GSSH'a doniistirilir [216]. GSH-Px, glutatyon ile H,O, veya lipid
peroksidlerin indirgenmesinde, GR ise glutatyonda olusan disiilfid baginin
tekrarsiilfidril yapisina indirgenmesinde gorev yapmaktadir [56]. GSH seviyesinin,
hiicre yasama giicli ve fonksiyonu icin yiiksek duyarlikli bir indikatorii oldugu
bildirilmistir. Mohora ve arkadaslar rat karaciger dokusunda GSH seviyesi iizerine
borik asitin etkisini incelemiglerdir. 40 ppm borik asit takviyesi yapilan (grupl)
grubun karaciger GSH seviyesi kontrol grubuna gore diigsmiistiir. 80 ppm borik asit
uygulamasi yapilan (grupll) grubun karaciger GSH seviyesi kontrol grubuna gore
anlamli (P>0,05) bir degisim gostermemistir [203]. Nantasen ve arkadaslari in vitro
sartlarda eritrositlerdeki glutatyon seviyesi iizerine boraksin etkisini incelemislerdir.
Eritrosit GSH seviyesi, 18-38 yas araligindaki 20 saglikli birey ve 35-59 yaslarindaki
kronik bobrek yetmezligi (KBY) olan 10 hasta bireyin eritrositlerinde 6l¢iilmiistiir.
Normal ve KBY hastasi olan bireylerden elde edilen eritrositler boraks ¢ozeltisiyle
muamele edilerek 37 °C'de inkiibasyonun ardindan (0, 60, 120 ve 180 dakikalardaki)
GSH seviyesi tespit edilmistir. Normal bireylerdeki GSH seviyesi 53,90+9,41 mg/dL
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ve 63,41+13,64 (p>0,05) arasinda bulunmustur. Boraks, ¢esitli konsantrasyonlarda
(0, 0,33, 0,65, 1,30, 2,60 uM) kan kiiltiirleriyle muamele edildiginde, 6zellikle 1,3 uM
konsantrasyonda GSH seviyesi 0-90 dakikalar arasinda azalmis, 90 dakika
sonrasinda ise baslangi¢ seviyesine yakin bir seviyeye yiikselmistir. 1,3 puM'lik
konsantrasyonda kontrol ve deney gruplarinda GSH seviyesinin degisik inkiibasyon
stireleri sonunda (0, 60, 120 ve 180 dakika) anlaml1 bir sekilde (p>0,05) degismedigi
goriilmistiir [217]. Tirkez ve Geyikoglu'nun yaptigi calisma, bor bilesiklerinin
diisiik dozlarda total antioksidan kapasiteyi artirdigini ortaya koymustur. Calismada
kullanilan diisiik konsantrasyonlardaki borik asit, boraks, kolemanit ve iileksit gibi
bor bilesikleri enzimatik antioksidanlari indiikleyerek oksidatif strese yol agmadan
oksidan/antioksidan dengesini korumustur. Elde edilen bu sonuglar; hiicre
savunmasinda bor bilesiklerinin faydali olabileceklerini gostermistir. Ayrica ayni
calismada, glutatyon miktarlarindaki artislarin, GSH-Px ve G6PD gibi enzimlerin
aktivitelerindeki artisla uygunluk sagladigi, bu artisin elde edilen bulgular
destekledigi bildirilmistir [56]. Yine Zafar ve Ali'in normal ve HCC'li ratlar lizerinde
yaptiklar1 ¢alismada, kontrol (IA) ve boraks uygulamasi yapilan (IB) gruplarinin
karaciger dokularinda GSH seviyesi degisim gdstermemistir. Ayrica bu gruplarin
karaciger dokularindan elde edilen GR ve GSH-Px aktivitelerinde degisiklik
gozlemlenmemistir. HCC (ITA) grubunda yer alan ratlarda GSH seviyesi, GSH-Px ve
GR aktivitelerinde kontrol grubuna (IA) goére diisme oldugu goriilmiistir. Aym
calismada HCC olusumunun ardindan boraks uygulamasi yapilan rat (I1B) grubunda
ise GSH seviyesinin, GSH-Px ve GR aktivitelerinin HCC grubundaki (11A) GSH
seviyesine, GSH-Px ve GR aktivitelerine gore daha yiiksek oldugu rapor edilmistir
[176]. GSH-Px ve GR antioksidan sitemde ardisik olarak ¢alisan enzimlerdir. Her
ikisinin aktivitesi, GSH miktarina bagli olarak degisebilmektedir. Yapilan
caligmalardan [56, 176, 217]. GSH miktariyla GSH-PXx, GR ve G6DP aktiviteleri
arasinda anlamli bir korelasyonun oldugu goriilmektedir. Bahsi gegen g¢alismalarda
bor bilesikleri, GSH seviyesini degistirerek ya da etkilemeyerek GSH-Px, GR ve
G6PD  aktivitelerini  regiile etmistir.Calismamizda  kullandigimiz ~ degisik
konsantrasyonlardaki bor bilesikleri GSH-PX, GR ve G6PD aktivitelerini anlamli bir
sekilde (P>0,05) etkilememistir. Nantensen ve arkadaslarinin, yaptiklari in vitro
calismada boraksin eritrositlerdeki GSH gibi tiyol iceren antioksidanlar
etkilemedigini vurgulanmigtir. Ayn1 zamanda boraksin oksidan bir etkisinin olmadig1

da belirtilmistir [217]. Nantensen ve arkadaslarinin ¢aligmasinda belirtildigi gibi in
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vitro sartlarda yapilan ¢alismalarda GSH seviyesinin degismemesi olasi bir sonugtur.
Buna bagli olarak GSH bagimli enzimler olan GSH-PX, GR ve G6PD aktivitelerinin
de anlamli bir degisikliligin olmamasi1 yukarida bildirilen sonuglarla uyum

igerisindedir.

Glukoz 6-fosfat dehidrogenaz(D-Glukoz 6-fosfat:NADPoksidorediiktaz,EC
1.1.1.49, G6PD), NADP"nin indirgenmesiyle birlikte glukoz 6-fosfatin 6-
fosfoglukona-1,5-lakton’a doniismesini katalizleyen diizenleyici bir enzimdir. Bu
reaksiyon pentoz fosfat yolunun ilk ve hiz siirlayici basamagidir. Reaksiyon sonucu
bircok biyokimyasal reaksiyonda indirgeyici gii¢ olarak kullanilan NADPH olusur.
Bu enzim hayvan dokularinda, bitkilerde ve mikroorganizmalarda bulunur [218, 219,
220]. Calismada son olarak, farkli derisimlerde kullanilan bor oksit (P>0,05), borik
asit (P>0,05), ileksit (P>0,05), kolemanit (P>0,05), sodyum tetraborat (P>0,05),
sodyum tetraborat dekahidrat (P>0,05) sodyum perborat tetrahidrat (P>0,05)
cozeltilerinin G6PD aktivitesi iizerine indiikleyici ya da inhibe edici [(Tablo 3.1-3.7
ve Sekil 3.6, Sekil 3.12, Sekil 3.18, Sekil 3.24, Sekil 3.30, Sekil 3.36 ve Sekil 3.42)
ve (Ekler: Tablo ve Sekil A.11-12, A23-24, A.35-36, A.47-48, A.59-60, A.71-72 ve
A.83-84)] etki belirlenmemistir. Mohora ve arkadaslarinin, rat karacigerinden elde
ettikleri glukoz 6-fosfat dehidrogenaz enzimi tizerine borik asit etkisini inceledikleri
calismada elde edilen sonuglara gore artan borik asit derisimlerine paralel olarak
G6PD enzim aktivitesinin arttig1 tespit edilmistir. Arastirmacilar gruplarin karaciger
dokularindan elde edilen G6PD aktivitesinde goriilen artigin, ikinci gruptaki ratlarin
GSH seviyesinin kontrol degerine yakin olmasiyla iligkili olabilecegini rapor
etmiglerdir [203]. Diger yandan, gesitli in vitro ¢alismalarin sonuglar1 gostermistir ki,
boratlar piridin ve flavin niikleotidleri i¢in gerekli olan oksidorediiktaz ezimlerini
inhibe etmektedir. Enerji metabolizmasinda ve pentoz fosfat yolunda goérev alan
NAD" (ya da NADP") bagimli ii¢ oksidorediiktaz olan gliseraldehit-3-fosfat
dehidrogenaz (EC 1.2.1.12), fosfoglukonat dehidrogenaz (EC 1.1.1.44) ve glukoz-6-
fosfat dehidrogenazin (EC 1.1.1.49) in vitro sartlarda boratlarla inhibe oldugu
bildirilmektedir. Boratlar, gliseraldehit-3-fosfat dehidrogenazi geri doniisiimlii olarak
inhibe etmektedir [221]. Zafar ve Ali 2013 yilinda, HCC'li ve normal ratlar tizerinde
yaptiklart ¢alismada karaciger kanserinde GG6PD aktivitesinin 6nemli dlgilide
(p<0,001) arttigini, bor uygulamasi sonrasinda ise G6PD aktivitesinde azalma
oldugunu belirlemislerdir. Kontrol ve bor uygulamasi yapilmis grubun G6PD enzim

aktivitesi karsilastirildiginda bir farkliligmm olmadigi gorilmistir [176]. Bu
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calismada kontrol ve bor uygulamasi yapilan gruplarin G6PD aktivitelerinin
degismemesi bizim bulgularimizi da desteklemektedir. Pawa, S. ve Ali, S. 2006’da
karaciger yetmezIligi (FHF) olusturulan ratlar {izerinde boraks etkisini
incelemislerdir. Ratlar kontrol, boraks, tiyoasetamit (FHF) ve tiyoasetamit+boraks
grubu olarak ayrilmistir. Ratlara 24 saatte bir, 3 giinliik aralarla ardarda tiyoasetamid
(400 mg/kg) enjeksiyonu yapilmis ve sendrom olusturulmustur. Kilo kaybi ve bobrek
yetmezligini 6nlemek icin potasyum (20mequiv./l) ile %5 dekstroz (25 ml/kg) ve
%0.9'luk sodyum kloriir destekleyici tedavi olarak her 12 saatte bir uygulanmistir.
Tiyoasetamid uygulanmasinin ardindan ii¢ giin boyunca ratlara oral olarak boraks
(4.0 mg/kg) verilmistir. Biitiin (kontrol ve deney) gruplarda, doku/serum reaktif
maddelerinden olan tiyobiitirik asit, GSH, ksantin oksidaz ve peroksid metabolizma
enzimleri dahil oksidatif stresle iliskili ¢esitli enzimlerin (CAT, GR, GST, GSH-Px
ve G6PD) hepatik seviyeleri incelenmistir. Calismanin birinci asamasinda
tiyoasetamid verilen ratlarda lipid peroksidasyonu ve oksidan iireten enzim aktivite
seviyeleri ylikselmistir. Tiyoasetamidin ardindan bor verilen grupta ise, lipid
peroksidasyonu ve oksidan iireten enzim aktivite seviyelerinde kismen azalma tespit
edilmistir. FHF grubunda, tiyoasetamit uygulanan hayvanlarda kontrol grubuna goére
azalma olan GR ve G6PD'nin aktiviteleri, hayvanlara verilen boraks suplementinin
ardindan 6nemli bir artis gostermistir. GST aktivitesi tiyoasetamit uygulamasiyla
kontrol grubuna gore artmis, boraks ilavesiyle ise FHF grubuna gore azalma
gostermistir. Kontrol grubu ve boraks uygulanan grupta GR, G6PD ve GST
aktiviteleri degisim gostermemistir. CAT ve GSH-Px enzimlerinde ise kontrol ve
boraks grubu arasinda GSH-Px aktivitesinde artma, CAT aktivitesinde azalma
goriilmistiir. Tiyoasetamid verilen rat grubunun CAT ve GSH-Px aktivitelerikontrol
grubunun CAT ve GSH-Px aktiviteleriyle kiyaslandiginda azalma oldugu rapor
edilmistir. Tiyoasetamidin ardindan bor verilen grupta ise CAT ve GSH-Px
aktiviteleri FHF olusan gruptaki ratlarin CAT ve GSH-Px aktivitelerine gore artis
gostermistir. Veriler, boraksin oksidatif stres parametrelerinin degisimiyle karaciger
yetmezliginde gozlenen zararl etkileri dengeledigini ve karacigeri kismen normalize

ettigini ortaya koymaktadir [4].

Calismamizin in vivo boyutunda ise kontrol ve deney grubunda yer alan tiim
bireylerin eritrositlerinden elde edilen kan Orneklerinde antioksidan enzim
aktiviteleri spektrofotometrik olarak Olgiilerek hesaplanmistir. Antioksidan enzim

aktivite olgiimleri ilk olarak kontrol grubuna ait kisiler olan bor madenlerine uzak
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bolgelerde yasayan saglikli Balikesir Universitesi 6grenci ve personelinden (55 kisi)
alman kan numunelerinde yapilmistir. Calismanin ikinci kisminda ise Bigadi¢ Bor
Madeni 6giitme departmaninda g¢alisan ve bor tozlarina maruz kalan iscilerden
(55kisi) almman kan Orneklerinde antioksidan enzim aktivite tayinleri
gergeklestirilmistir. Kontrol grubunda yer alan kisilerin CAT, SOD, GST, GR, GSH-
PX ve G6PD aktiviteleri sirastyla; 102-187umol/mL.dk, 300-694 mol/mL.dk, 1057-
1715 mol/mL.dk, 83-148 mol/mL.dk, 32-67 mol/mL.dk, 100-183 mol/mL.dk
degerleri arasinda tespit edilmistir (Tablo 3.8). Deney grubundaki kisilerin CAT,
SOD, GST, GR, GSH-PX ve G6PD aktiviteleri sirasiyla 101-181 umol/mL.dk, 339-
656 mol/mL.dk, 1146-1823 mol/mL.dk, 84-162 mol/mL.dk, 40-74 mol/mL.dk, 102-
188 mol/mL.dk arasinda tespit edilmistir (Tablo 3.9). Kontrol grubunun ortalama
CAT, SOD, GST, GR, GSH-PX ve G6PD aktiviteleri sirasityla, 132,65+19,75
umol/mL.dk, 482,54+91,05 mol/mL.dk, 1428,49+151,05 mol/mL.dk, 114,18+14,29
mol/mL.dk, 48,65+8,66 mol/mL.dk ve 131,76£20,69 mol/mL.dk iken, deney
grubunun ortalama CAT, SOD, GST, GR, GSH-Px, G6PD aktivteleri 124,12+17,34
umol/mL.dk, 497,09 mol/mL.dk, 1468, 21+153,94 mol/mL.dk, 125,10+mol/mL.dk,
53,47+7,79 mol/mL.dk ve 137,78+20,37mol/mL.dk olarak hesaplanmistir. Kontrol
ve deney gruplarmin CAT, SOD, GST, GR, GSH-PX ve G6PD aktiviteleri
karsilagtirildiginda her iki grubun da antioksidan enzim aktivitelerinin birbirine
olduk¢a yakin oldugu goriilmektedir. CAT (0,083, p>0,05), SOD (0,134, P>0,05),
GST (0,74, P>0,05), GR (0,052, P>0,05), GSH-Px (0,327, P>0,05), G6PD (0,568,
P>0,05) olarak bulunmustur. Yukarida P degerlerinden de goriildiigii gibi kontrol ve
deney gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik goriilmemektedir.
Kontrol ve deney grubunda yer alan kisilerin antioksidan enzim aktitelerinin anlamli
bir degisim gostermemis olmasi, ¢alismamizin ilk boliimiinii olusturan ve farkli
konsatrasyonlarda degisik bor bilesikleriyle muamele edilen eritrosit CAT, SOD,
GST, GR, GSH-Px, G6PD aktivitelerinin kullanilan bor bilesikleriyle degismemesi
sonucunu da desteklemektedir. Yapilan literatiir calismasinda bor madenlerine uzak
bolgelerde yasayan ve bor madeninde ¢alisan isgilerin eritrositlerinden elde edilen
antioksidan enzim aktivitelerinin in vitro ve in vivo sartlarda kiyaslandigi bir
calismaya rastlanmamistir. Calismamizin in vitro boliimiinde elde ettigimiz veriler
ozellikle diisiik konsantrasyonlardaki bor bilesik ve minerallerinin eritrositlerdeki
antioksidan enzim aktivitelerini etkilemedigini gostermektedir. Ayni zamanda su ana

kadar yapilan ¢alismalarda giivenli fizyolojik konsantrasyonlardaki borun, mutajenik
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ya da Kkarsinojenik etkilerinin olmadigin1 vurgulamaktadir [176, 222]. Hatta diisiik
dozlardaki bor girisi yiiksek seviyelerdeki bor girisi ile karsilastirildiginda insanlarda
beyin fonksiyonlarinda faydali oldugu bulunmustur [223]. Nantensen ve arkadaslari

da borun toksisitesinin doza ve konsantrasyonlara bagli oldugunu bildirmektedir

[217].

Insanlarda kan ve iiredeki bor konsantrasyonlarmin tespit edilmesi bor
maruziyetinin  derecesini  belirlemek ac¢isindan  6nemlidir [83]. Hayvan
calismalarindan elde edilen sonuglara gore borik asit ve sodyum boratlarin yiiksek
dozlarda tireme ve gelisim i¢in toksik oldugu kabul edilmistir. Ancak, simdiye kadar
bor maruziyetinin lireme ve gelisme iizerine olumsuz etkileri epidemiyolojik
caligmalarla kanitlanmig degildir [224]. Tersine, yiiksek bor maruziyetinin iiretkenlik
tizerinde olumsuz etkiler olusturmadigi, aksine artan bor maruziyetiyle birlikte
prostat ve rahim agz1 kanserine yakalanma riskinin azaldigi gosterilmistir. Borun
saglik etkileriyle ilgili olarak farkli goriisler bulunmaktadir. Yapilan ¢alismalarda bu
konuda olumlu ve olumsuz sonuglar belirtilmistir. Dolayistyla, maruz kalinan diizeyi
belirlemek ve bunu hastaliklarla iliskilendirebilmek amaciyla idrar ve kan gibi viicut
stvilarinda bor tayini yapmak gerekmektedir. Ayrica bu arastirmalarla, giivenilir
maksimum giinlik bor alimi ve referans deger belirlemek icin katki saglanabilir
[166]. Calismamizda Balikesir Universitesi saglikli personel ve oOgrencilerinden
alinan kan 6rneklerinde (kontrol grubu) antioksidan enzim aktiviteleri belirlendikten
sonra bor tayini yapilmugtir. Ikinci asama olarak da Balikesir Bigadi¢ Bor
Madendelerinde (6glitme departmani) iscilerinden (deney grubu) almman kan
orneklerinde enzim aktivitesi tespit edildikten sonra ICP ile bor tayini yapilmis,
kontrol ve deney grubu arasindaki farklar karsilastirilmistir. Buna gore kontrol
grubunda 75,5-281 pg/Lkan arasinda, deney grubunda 90,3-525 pg/Lkanbor oldugu
belirlenmistir.Kontrol grubunun ortalama kan bor konsantrasyonu 154,47+50,12
ng/Lkan, deney grubunun ortalama 222,24+74,13 pg/Lkan olarak tespit edilmistir.
Calismanin sonuglarina bakildiginda bora maruz kalan is¢ilerin kanindaki bor
konsantrasyonun biraz yiiksek oldugu (Tablo 3.8-Tablo 3.9) goriilmektedir. Ancak
istatistiksel olarak degerlendirildiginde bu farkliligin anlamli olmadigi (0,075,
P>0,05) goriilmektedir. Bor madeninde calisan is¢ilerin kanindaki bor miktarinin
kontrol grubuna gore yiiksek olusu iscilerin giin boyunca bor tozlarina maruz
kalmalarinin bir sonucudur. Total giinlik bora maruziyet kan, sprem ve idrar gibi

biyolojik sivilarindaki bor seviyeleriyle korelasyon i¢indedir. Robbins, ve arkadaslari
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2010 yilinda, ii¢ ayr askin bir siireyle isyerinde bor tozlarma maruz kalan, bor
madenlerine yakin bolgelerde yasayan diyetle (yiyecek/igecekle) bor alan kisiler ve
kontrol grubu (bor madenlerine uzak bolgede yasayan) kisiler arasinda bor seviyeleri
ve sperm (sayisi, konsantrasyonu, hareketliligi, DNA kirilmasi, apoptosis ve
anoploidi) parametreleri arasindaki korelasyonu incelemislerdir. Calismada, bor
maden iscilerin ortalama kan bor seviyesi 499,2 ppb, bor madeni gevresinde ve
maden boélgelerine uzak alanlarda yasayan kisilerin bor seviyesi 96,1 ve 47,9 ppb
arasinda bulunmustur. Kontrol ve deney gruplarinda yapilan c¢alismada kan ve
idrardaki bor miktar1 arasinda onemli bir korelasyonun olmadigi fakat sperm
parametreleri arasinda anlamli bir korelasyonun oldugu belirtilmistir [225]. Bellato
ve arkadaslart 2004 yilinda insanin bazi viicut sivilarindaki bor ve izotoplarini
belirlemeye ¢alismiglardir. Bu ¢alismada plazmada bor konsantrasyonunun 115-127
png/Lkan oldugu tespit edilmistir. Bu degerler bizim buldugumuz degerlerle oldukca
benzerlik gostermektedir [226]. Nantensen ve arkadaslart saglikli bireyler ile kronik
bobrek yetmezligi (KBY) olan bireylerin plazma bor seviyelerini belirlemeye
calismislardir. Bor miktarlar, saglikli bireylerde 3,34+1,05 mg/L ve KBY
hastalarinda 3,07£1,34 mg/L olarak tespit edilmistir. Bu kisilerin plazma boraks
seviyeleri arasinda anlamli bir fark (p>0,05) olmadig1 goriilmiistiir. Boraksin normal
plazma diizeyleri 0-7 mg/L (0-18,4 nM) araliginda oldugu bildirilmistir [217]. Ayrica
Price ve Strong fareler iizerinde yaptiklari ¢alismalarinda tam kanda bulunan
bormiktarin1 0,229+0,143 pg bor/ gr olarak tespit etmislerdir. Price ve Strong
farelere diyetle verdikleri degisik oranlardaki bor konsantrasyonlarinin kanda
bulunan bor konsantrasyonuyla dogru orantili olarak arttigini belirlemislerdir [154].
Ataman ve Bora, 2009 yilinda Bigadic ve Bandirma Bolgelerinde insan viicut
stvilarindaki bor ve izotoplarini belirlemeye caligmislardir. Yaptiklari caligsmada
kontrol grubunda bulunan kisilerin kanlarinda bor miktarmi1 20,2-294,8 ng/g
arasinda, deney grubunda yer alan kisilerin kanlarinda ise 29,5-531,2 ng/g olarak
tespit etmislerdir [166]. Yine Smith ve arkadaslar1 1991 yilinda yaptiklar1 ¢alismada
biyolojik sivilardaki bor miktarin1 borun izotopuna oraniyla 24+4 pg L™olarak tespit
etmiglerdir [228]. Vanhoe ve Dams, 1993 yilinda yapmis olduklar1 galismada
serumda bulunan bor konsantrasyonun 4,1-25.8 ug L™ degerleri arasinda oldugunu
belirlemislerdir. Bulduklar1 bu degerlerin literatiirde gegen 8,3-48,1 ng L™ degerleri
ile uyumluluk gosterdigini belirtmislerdir [229]. Bor, bir eser element olarak, insan

sa¢inda, tirnaginda, kaninda ve idrarinda ¢esitli arastirmacilar tarafindan saptanmistir
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[230,231,232]. insanda kan bor konsantrasyonunun, Imbus ve arkadaslarma (1963)
gore 39-365 ng/g, Clarke ve arkadaslarina (1987) gore 15.3-79.5 ng/g, Hill ve
arkadaslarina gore 0,12ug/mL ve Abou Shakra ve arkadaslarina (1989)gore ise 8,4-
107,4 ng/mL arasinda oldugu ileri siiriilmistiir [89, 174]. Ward prompt gama nétron
yontemiyle kan bor konsantrasyonunu 28-148 ng/g olarak tespit etmistir [174, 233].
Green ve Ferrando, erkek viicut gelistirici iizerine bor takviyesinin etkisini ve plazma
bor miktarini incelemislerdir. Viicut gelistirenon erkege (20 ile 26 yas arasi), 2,5 mg
bor takviyesi, dokuz erkek viicut gelistiriciye (21-27 yasindayken) ise 7 hafta
boyunca etkisiz ilag¢ (plasebo) verilmistir. Plazma total ve testosteron, plazma bor,
yagsiz viicut kitlesi,ve kuvvet 6l¢iimleri ¢alismanin 1-49 giinlerde belirlenmistir. On
iki kisinin bor konsantrasyonlar1 ortalama (25 ng/mL) ve deteksiyon limitinin altinda
kalmistir. Diger kisilerin plazma bor seviyeleri ise 16-36 ng/mL arasinda tespit
edilmistir. Bor takviyesi alan grupta on kisiden altisinin plazma bor seviyelerinde
artig gorlilmistiir. Ancak bu artis istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir [174].
Scialli ve arkadaslari, Cin'de yiiksek bora maruz kalan isgiler(erkek) tizerinde
yaptiklar1 ¢alismada borun lireme sistemi iizerine etkilerini incelemislerdir. Bu
calismada, maden iscileri, maden c¢evresinde yasayan halk ve madene uzak
bolgelerde yasayan kisilerin viicut sivilarindaki bor miktart ve X ve Y kromozom
yapilarim1  incelenmistir. Calismaya katilan bireylerin = serumlarindaki  bor
konsatrasyonu, bor is¢ileri 252 ng/mL, maden gevresinde yasayanlar, 114 ng/mL,
madene uzak bolgede yasayanlarin 39,1 ng/mL olarak bulunmustur [234]. Barr ve
arkadaslar1 yedi kisi iizerinde yaptiklart calismada, arastirmaya katilan kisilerin
plazma bor konsatrasyonlarinit 253,0+49,6 ve 901,0+594,0 ng/g arasinda oldugunu
bildirmislerdir [235]. Literatiirde belirtilen bu degerler bizim ¢alismamizda bulunan

degerlerle benzerlik gostermektedir.
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5. SONUC VE ONERILER

In vitro ve in vivo sartlarda gergeklestirilen bu ¢alismada, oncelikle Balikesir
Universitesi saglikli personel ve dgrencilerinden alinan kan érneklerinde antioksidan
enzim aktiviteleri ve bu enzimler (CAT, SOD, GST, GR GSH-Px ve G6PD) iizerine
bor oksit, borik asit, iileksit, kolemanit, sodyum tetraborat, sodyum tetraborat
dekahidrat ve sodyum perborat tetrahidratin etkisi incelenmistir.Ikinci asamada ise
Balikesir Universitesi saglikli personel ve dgrencileri(kontrol grubu) ve Balikesir
Bigadic Bor Madendelerinde ¢alisan (6giitme departmani) isgilerin (deney grubu)
eritrositlerinden elde edilen antioksidan enzim aktiviteleri belirlendikten sonra bor
tayini yapilmistir. Elde edilen tiim veriler istatistiksel olarak degerlendirilmistir ve
projede elde edilmesi diisiiniilen muhtemel sonuglar ile deneysel sonuglar

karsilastirilmistir. Buna gore;

1) Bor madenleri ve isletmelerinde ¢alisan is¢ilerle, bu maden ve isletmelerden uzak
bolgelerde yasayan saglikli bireylerin kanlarindaki antioksidan enzim aktiviteleri
karsilastirilmistir ve anlamli bir farkin olmadigi belirlenmistir [CAT (0,083, p>0,05)
SOD (0,134, P>0,05), GST (0,74, P>0,05), GR (0,052, P>0,05), GSH-Px (0,327,
P>0,05), G6PD (0,568, P>0,05) ]

2) Bor madenleri ve isletmelerinde ¢alisan is¢ilerle, bu maden ve isletmelerden uzak
bolgelerde yasayan saglikli bireylerin tam kan bor miktarlar1 arasinda onemli bir
farkliligin olmadig1 P degerinden de goriilmektedir. Kontrol grubundaki kisilerin bor
miktar1 75,55-281pg/Lkan arasinda, deney grubundaki bireylerde ise 90,3-526
png/Lkan oldugu belirlenmistir. Calismanin sonuglarina bakildiginda bora maruz
kalan iscilerin kanindaki bor konsantrasyonun biraz yiiksek oldugu goriilmektedir.
Ancak istatistiksel olarak degerlendirildiginde bu farkliligin anlamli olmadig:

(P>0,05) dikkat ¢ekmektedir.

3) Kandaki bor seviyesi ile antioksidan enzim aktiviteleri arasindaki iligki
belirlenmistir: Kontrol grubunun ortalama kan bor konsantrasyonu ortalama
154,48+50,13 pg/Lkan, deney grubunun ise ortalama 222,24 +74,13 pg/Lkan olarak
tespit edilmistir. Tablo 3.8 ve Tablo 3.9'dan goriildiigi gibi kontrol ve deney
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gruplarinin  antioksidan enzim seviyeleri bireylerin tam kaninda bulunan bor

konsantrasyonundan etkilenmemistir.

4) Enzim aktivitelerine, bor bilesikleri ve minerallerinin inhibitér veya aktivator
olarak etkilerinin olmadig tespit edilmistir. Bor oksit, borik asit, iileksit, kolemanit,
sodyum tetraborat, sodyum tetraborat dekahidrat ve sodyum perborat tetrahidratin
CAT, SOD, GST, GR, GSH-Px ve G6PD iizerine etkisi belirlenmistir. Calisilan tiim
bilesiklerin CAT disinda antioksidan enzim aktivitelerine aktivatér ya da inhibitor
etkisi gozlemlenmemistir. Ancak in vitro sartlarda insan eritrositlerinden elde edilen
CAT aktivitesi ilizerine sodyum perborat tetrahidratin aktivator olarak etki gosterdigi
tespit edilmistir. CAT aktivitesi, 2 ppm, 4 ppm, 8 ppm, 17 ppm ve 33 ppm'lik her bir
sodyum perborat tetrahidrat derisiminde sirasiyla aktivitede %105, %106, %111,

%117 ve %134 oraninda artis gostermistir.

5) Ayrica bu galismada ilk defa bor oksit, sodyum tetraborat ve sodyum perborat
tetrahidrat bilesiklerinin antioksidan enzim aktivitelerine olan etkisi aragtirilmistr.

Sodyum tetraborat dekahidrat ve sodyum perborat tetrahidratin etkisi incelenmistir.
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7. EKLER

A.1 In Vitro Sartlarda Bor Bilesik ve Minerallerinin Antioksidan Enzimler
Uzerine Etkisi

In vitro sartlarda insan eritrositlerinden elde edilen antioksidan enzimler olan
CAT, SOD, GST, GR, GSH-PX ve GO6PD iizerine bor oksit, borik asit, tleksit,
kolemanit, sodyum tetraborat, sodyum tetraborat dekahidrat, sodyum perborat
tetrahidrat etkisi Tablo A.1-A.84 ve SekilA.1-A.84 asagida gosterilmektedir.

134



GET

Tablo A.1: CAT aktivitesi ve CAT aktivitesi lizerine bor oksit etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [H,0,]=0,019 M.

Deney No Tampon H,0, Hemolizat Bor oksit Bor oksit Aktivite
(L) (L) (L) (nL) (ppm) (pmol/mL.dk)
1 2400 500 100 - - 125
2 2300 500 100 100 2 124
3 2300 500 100 100 4 123
4 2300 500 100 100 8 126
5 2300 500 100 100 17 119
6 2300 500 100 100 33 119
Tablo A.2: CAT aktivitesi ve CAT aktivitesi tizerine bor oksit etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [H,0,]=0,019 M.
Deney No Tampon H,0, Hemolizat Boroksit Boroksit Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (umol/mL.dk)
1 2400 500 100 - - 136
2 2300 500 100 100 2 136
3 2300 500 100 100 4 137
4 2300 500 100 100 8 135
5 2300 500 100 100 17 136
6 2300 500 100 100 33 134
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Sekil A.1: CAT aktivitesi tizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17ppm ve 33 ppm bor
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Sekil A.2: CAT aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17ppm ve 33 ppm bor
oksit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.3: SOD aktivitesi ve SOD aktivitesi iizerine bor oksit etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05M; [Ksantin]=1.10"* M; [INT]= 1.10™ M.

Deney No Tampon INT Ksantin oksidaz Ksantin Hemolizat Bor oksit Bor oksit Aktivite
(uL) (uL) (nL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (mol/mL..dk)
1 1500 600 250 500 125 - - 404
2 1400 600 250 500 125 100 2 409
3 1400 600 250 500 125 100 4 404
4 1400 600 250 500 125 100 8 406
5 1400 600 250 500 125 100 17 407
6 1400 600 250 500 125 100 33 405

Tablo A.4: SOD aktivitesi ve SOD aktivitesi iizerine bor oksit etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05M; [Ksantin]=1.10"* M; [INT]= 1.10"* M.

Deney No Tampon INT Ksantin oksidaz Ksantin Hemolizat Bor oksit Bor oksit Aktivite
(uL) (uL) (L) (L) (L) (L) (ppm) (mol/mL.dk)
1 1500 600 250 500 125 - - 716
2 1400 600 250 500 125 100 2 722
3 1400 600 250 500 125 100 4 721
4 1400 600 250 500 125 100 8 716
5 1400 600 250 500 125 100 17 714
6 1400 600 250 500 125 100 33 702
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Sekil A.3: SOD aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm bor oksit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.4: SOD aktivitesi lizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm bor oksit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.5: GST aktivitesi ve GST aktivitesi lizerine bor oksit etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [GSH]=0,1 M;[CDNB]=30mM.

Deney No Tampon CDNB GSH(uL) Hemolizat Bor oksit Bor oksit Aktivite
(uL) (uL) (L) (uL) (ppm) (mol/mL.dk)
1 2650 60 150 150 - - 1222
2 2550 60 150 150 100 2 1250
3 2550 60 150 150 100 4 1226
4 2550 60 150 150 100 8 1270
5 2550 60 150 150 100 17 1256
6 2550 60 150 150 100 33 1217

Tablo A.6: GST aktivitesi ve GST aktivitesi tizerine bor oksit etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [GSH]=0,1 M;[CDNB]=30mM.

Deney No Tampon CDNB GSH Hemolizat Bor oksit Bor oksit Aktivite
(uL) (L) (L) (L) (L) (ppm) (mol/mL.dk)
1 2650 60 150 150 - - 1510
2 2550 60 150 150 100 2 1501
3 2550 60 150 150 100 4 1514
4 2550 60 150 150 100 8 1506
5 2550 60 150 150 100 17 1510
6 2550 60 150 150 100 33 1503
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Sekil A.5: GST aktivitesi {izerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm bor oksit ¢dzeltilerinin etkisi.
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Sekil A.6: GST aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm bor oksit ¢dzeltilerinin etkisi.
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Tablo A.7: GR aktivitesi ve GR aktivitesi lizerine bor oksit etkisine ait deneysel veriler [GSGS]=0,033M , [NADPH]=2 mM, [Tris-EDTA]=1M.

Deney No Tampon NADPH(n GSSG Su Hemolizat Bor oksit Bor oksit Aktivite
(uL) L) (uL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (mol/mL.dK)
1 150 150 300 2370 30 - - 100
2 150 150 300 2270 30 100 2 100
3 150 150 300 2270 30 100 4 103
4 150 150 300 2270 30 100 8 104
5 150 150 300 2270 30 100 17 107
6 150 150 300 2270 30 100 33 100
Tablo A.8: GR aktivitesi ve GR aktivitesi lizerine bor oksit etkisine ait deneysel veriler [GSGS]= 0,033M, [NADPH]=2 mM, [Tris-EDTA]=1M.
Deney No Tampon NADPH(nL GSSG Su Hemolizat Bor oksit Bor oksit Aktivite
(nL) ) (nL) (nL) (nL) (nL) (ppm) (mol/mL.dk)
1 150 150 300 2370 30 - - 167
2 150 150 300 2270 30 100 2 167
3 150 150 300 2270 30 100 4 166
4 150 150 300 2270 30 100 8 161
5 150 150 300 2270 30 100 17 160
6 150 150 300 2270 30 100 33 163
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Sekil A.7: GR aktivitesi tizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm
bor oksit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.8: GR aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm
bor oksit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.9: GSH-Px aktivitesi ve GSH-Px aktivitesi tizerine bor oksit etkisine ait deneysel veriler [GSH]=0,033M, [NADPH]=2 mM, [Tris-EDTA]=1M

[t-biitilhidroperoksit]=7 mM, [GR]=0,01M
Deney No Tampon NADPH GSH Su Hemolizat | t-biitil hidroperoksit GR Bor Bor oksit Aktivite
(uL) (nL) (nL) (uL) (nL) (uL) oksit(nL) (ppm) (mol/mL.dk)
1 300 300 60 1980 30 30 300 - - 41
2 300 300 60 1970 30 30 300 100 2 44
3 300 300 60 1970 30 30 300 100 4 40
4 300 300 60 1970 30 30 300 100 8 40
5 300 300 60 1970 30 30 300 100 17 43
6 300 300 60 1970 30 30 300 100 33 39
Tablo A.10: GSH-Px aktivitesi ve GSH-Px aktivitesi lizerine bor oksit etkisine ait deneysel veriler [GSH]=0,033M, [NADPH]=2mM, [Tris-EDTA]=1M
[t-biitilhidroperoksit]=7 mM, [GR]=0,01M.
Deney No Tampon NADPH GSH Su Hemolizat | t-biitil hidroperoksit GR Bor Bor Aktivite
(L) (L) (L) (L) (L) (uL) oksit(uL) | oksit(ppm) | (mol/mL.dk)
1 300 300 60 1980 30 30 300 - - 57
2 300 300 60 1970 30 30 300 100 2 54
3 300 300 60 1970 30 30 300 100 4 53
4 300 300 60 1970 30 30 300 100 8 59
5 300 300 60 1970 30 30 300 100 17 54
6 300 300 60 1970 30 30 300 100 33 55
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Sekil A.9: GSH-Px aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm bor oksit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.10: GSH-Px aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve
33 ppm bor oksit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.11: G6PD aktivitesi ve G6PD aktivitesi lizerine bor oksit etkisine ait deneysel veriler; [Tris-EDTA]=1M, [MgCI2]=0,1M, [NADP]=2Mm,

[G6P]=6mM.
Deney No Tampon NADP MgCl, G6P Su Hemolizat Bor oksit Bor oksit Aktivite
(uL) (uL) (uL) (1L) (uL) (uL) (uL) (ppm) (mol/mL.dk)
1 300 300 300 300 1650 150 - - 183
2 200 300 300 300 1650 150 100 2 188
3 200 300 300 300 1650 150 100 4 180
4 200 300 300 300 1650 150 100 8 183
5 200 300 300 300 1650 150 100 17 180
6 200 300 300 300 1650 150 100 33 182

Tablo A.12: G6PD aktivitesi ve G6PD aktivitesi lizerine bor oksit etkisine ait deneysel veriler; [Tris-EDTA]=1M, [MgCI2]=0,1M, [NADP]=2Mm,

[G6P]=6mM
Deney No Tampon NADP MgCl, G6P Su Hemolizat Bor oksit Bor oksit Aktivite
(uL) (uL) (L) (uL) (uL) (L) (L) (ppm) (mol/mL.dk)
1 300 300 300 300 1650 150 - - 130
2 200 300 300 300 1650 150 100 2 131
3 200 300 300 300 1650 150 100 4 129
4 200 300 300 300 1650 150 100 8 133
5 200 300 300 300 1650 150 100 17 130
6 200 300 300 300 1650 150 100 33 119
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Sekil A.11: G6PD aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm bor oksit ¢6zeltilerinin etkisi.

EU (mol/mL.dk)
160 - m Kontrol
140 - = Bor oksit
120 A
100 ~
80 -
60 -
40 A
20 A
0 =
o IS IS
£ g g g s s
S S = 3 ~ ™
I~ (V] <t [ee) — o

Sekil A.12: G6PD aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm bor oksit ¢6zeltilerinin etkisi.
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Tablo A.13: CAT aktivitesi ve CAT aktivitesi tizerine borik asit etkisine ait deneyse veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [H,0,]=0,019 M.

Deney No Tampon H,0, Hemolizat Borik asit Borik asit Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (umol/mL.dk)
1 2400 500 100 - - 115
2 2300 500 100 100 2 113
3 2300 500 100 100 4 111
4 2300 500 100 100 8 112
5 2300 500 100 100 17 118
6 2300 500 100 100 33 115
Tablo A.14: CAT aktivitesi ve CAT aktivitesi tizerine borik asit etkisine ait deneyse veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [H,0,]=0,019 M.
Deney No Tampon H,0, Hemolizat Borik asit Borik asit Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (umol/mL.dK)
1 2400 500 100 - - 142
2 2300 500 100 100 2 141
3 2300 500 100 100 4 142
4 2300 500 100 100 8 141
5 2300 500 100 100 17 141
6 2300 500 100 100 33 141
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Sekil A.13: CAT aktivitesi lizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17ppm ve 33

ppm borik asit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.14: CAT aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17ppm ve 33

ppm borik asit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.15: CAT aktivitesi ve CAT aktivitesi tizerine borik asit etkisine ait deneyse veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [H,0,]=0,019 M.

Deney No Tampon H,0, Hemolizat Borik asit Borik asit Aktivite
(uL) (nL) (nL) (uL) (ppm) (umol/mL.dk)
1 2400 500 100 - - 115
2 2300 500 100 100 2 113
3 2300 500 100 100 4 111
4 2300 500 100 100 8 112
5 2300 500 100 100 17 118
6 2300 500 100 100 33 115
Tablo A.16: CAT aktivitesi ve CAT aktivitesi iizerine borik asit etkisine ait deneyse veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [H,0,]=0,019 M.
Deney No Tampon H,0, Hemolizat Borik asit Borik asit Aktivite
(uL) (nL) (uL) (uL) (ppm) (umol/mL.dK)
1 2400 500 100 - - 142
2 2300 500 100 100 2 141
3 2300 500 100 100 4 142
4 2300 500 100 100 8 141
5 2300 500 100 100 17 141
6 2300 500 100 100 33 141
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Sekil A.15: CAT aktivitesi lizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17ppm ve 33

ppm borik asit ¢6zeltilerinin etkisi.
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Sekil A.16: CAT aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17ppm ve 33

ppm borik asit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.17: GST aktivitesi ve GST aktivitesi lizerine borik asit etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [GSH]=0,1 M;[CDNB]=30mM.

Deney No Tampon CDNB GSH Hemolizat Borik asit Borik asit Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (mol/mL..dk)
1 2650 60 150 150 - - 1222
2 2550 60 150 150 100 2 1250
3 2550 60 150 150 100 4 1226
4 2550 60 150 150 100 8 1270
5 2550 60 150 150 100 17 1256
6 2550 60 150 150 100 33 1217

Tablo A.18: GST aktivitesi ve GST aktivitesi lizerine borik asit etkisine ait deneysel veriler;[fosfat tamponu]=0,05 M; [GSH]=0,1 M; [CDNB]=30mM.

Deney No Tampon CDNB GSH Hemolizat Borik asit Borik asit Aktivite
(uL) (L) (L) (L) (L) (ppm) (mol/mL.dk)
1 2650 60 150 150 - - 1245
2 2550 60 150 150 100 2 1236
3 2550 60 150 150 100 4 1260
4 2550 60 150 150 100 8 1244
5 2550 60 150 150 100 17 1253
6 2550 60 150 150 100 33 1253
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Sekil A.17: GST aktivitesi lizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm, S8ppm 17 ppm ve 33
ppm borik asit ¢ozeltilerinin etkisi.

EU(mol/mL.dk) = Kontrol
“ Borik asit
1200 -
1000 -
800 -
600 -
400 -
200 -
0 © 1S IS
e IS IS £
- g g =5
v ~ < © ~ 3

Sekil A.18: GST aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm borik asit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.19: GR aktivitesi ve GR aktivitesi iizerine borik asit etkisine ait deneysel veriler [GSGS]= 0,033M , [NADPH]=2 mM, [Tris-EDTA]=1M.

Deney No Tampon NADPH(uL GSSG Su Hemolizat Borik asit Borik asit Aktivite
(L) ) (L) (L) (uL) (L) (ppm) (mol/mL.dk)
1 150 150 300 2370 30 - - 102
2 150 150 300 2270 30 100 2 101
3 150 150 300 2270 30 100 4 102
4 150 150 300 2270 30 100 8 101
5 150 150 300 2270 30 100 17 102
6 150 150 300 2270 30 100 33 103

Tablo A.20: GR aktivitesi ve GR aktivitesi iizerine borik asit etkisine ait deneysel veriler [GSGS]= 0,033M , [NADPH]=2 mM, [Tris-EDTA]=1M.

Deney No Tampon NADPH(nL GSSG Su Hemolizat Borik asit Borik asit Aktivite
(1L) ) (L) (L) (L) (L) (ppm) (mol/mL.dk)
1 150 150 300 2370 30 - - 82
2 150 150 300 2270 30 100 2 83
3 150 150 300 2270 30 100 4 81
4 150 150 300 2270 30 100 8 83
5 150 150 300 2270 30 100 17 83
6 150 150 300 2270 30 100 33 83
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Sekil A.19: GR aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33 ppm
borik asit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.20: GR aktivitesi {izerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm borik asit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.21: GSH-Px aktivitesi ve GSH-Px aktivitesi lizerine borik asit etkisine ait deneysel veriler [GSH]=0,033M, [NADPH]=2mM, [Tris-EDTA]=1M
[t-biitilhidroperoksit]=7 mM, [GR]=0,01M.

Deney Tampon NADPH GSH Su Hemolizat | t-biitil hidroperoksit GR Borik asit Borik asit Aktivite
No (nL) (nL) (nL) (nL) (uL) (nL) (nL) (ppm) (mol/mLdk)
1 300 300 60 1980 30 30 300 - - 41
2 300 300 60 1970 30 30 300 100 2 39
3 300 300 60 1970 30 30 300 100 4 39
4 300 300 60 1970 30 30 300 100 8 38
5 300 300 60 1970 30 30 300 100 17 39
6 300 300 60 1970 30 30 300 100 33 40
Tablo A.22: GSH-Px aktivitesi ve GSH-Px aktivitesi lizerine borik asit etkisine ait deneysel veriler [GSH]=0,033M, [NADPH]=2 mM, [Tris-EDTA]=1M
[t-biitilhidroperoksit]=7 mM, [GR]=0,01M.
Deney Tampon | NADPH(n GSH Su Hemolizat | t-biitil hidroperoksit GR Borik asit Borik asit Aktivite
No (L) L) (L) (nL) (L) (nL) (nL) (ppm) (mol/mLdk)
1 300 300 60 1980 30 30 300 - - 43
2 300 300 60 1970 30 30 300 100 2 42
3 300 300 60 1970 30 30 300 100 4 44
4 300 300 60 1970 30 30 300 100 8 43
5 300 300 60 1970 30 30 300 100 17 43
6 300 300 60 1970 30 30 300 100 33 42




EU(mol/mL.dk)
60 - u Kontrol
= Borik asit
50 -
40 -
30 -
20 -
10 A
0 —
S € S
= g g g S g
S < < 2 ~ ]
v N <t [e) — ee)

Sekil A.21: GSH-Px aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve
33 ppm borik asit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.22: GSH-Px aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve
33 ppm borik asit ¢6zeltilerinin etkisi.
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Tablo A.23: G6PD aktivitesi ve G6PD aktivitesi lizerine borik asit etkisine ait deneysel veriler; [Tris-EDTA]=1M, [MgCI2]=0,1M, [NADP]=2Mm,

[G6P]=6mM.
Deney No Tampon NADP MgCl, G6P Su Hemolizat Borik asit Borik asit Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (mol/mL.dk)
1 300 300 300 300 1650 150 - - 161
2 200 300 300 300 1650 150 100 2 150
3 200 300 300 300 1650 150 100 4 146
4 200 300 300 300 1650 150 100 8 149
5 200 300 300 300 1650 150 100 17 161
6 200 300 300 300 1650 150 100 33 158

Tablo A.24: G6PD aktivitesi ve G6PD aktivitesi tizerine borik asit etkisine ait deneysel veriler; [Tris-EDTA]=1M, [MgCI2]=0,1M, [NADP]=2Mm,

[G6P]=6mM.
Deney No Tampon NADP MgCl, G6P Su Hemolizat Borik asit Borik asit Aktivite
(nL) (uL) (uL) (nL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (mol/mL.dK)
1 300 300 300 300 1650 150 - - 112
2 200 300 300 300 1650 150 100 2 119
3 200 300 300 300 1650 150 100 4 118
4 200 300 300 300 1650 150 100 8 110
5 200 300 300 300 1650 150 100 17 107
6 200 300 300 300 1650 150 100 33 113




EU(mol/mL.dk) = Kontrol
180 1 = Borik asit
160 -

140 +
120 -
100 ~
80 A
60 -
40 -
20 A
O —
S ~ < 3] S ™

Sekil A.23: G6PD aktivitesi {izerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm borik asit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.24: G6PD aktivitesi iizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm borik asit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.25: CAT aktivitesi ve CAT aktivitesi tizerine tileksit etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [H,0,]=0,019 M .

Deney No Tampon H,0, Hemolizat Uleksit Uleksit Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (umol/mL.dk)
1 2400 500 100 - 114
2 2300 500 100 100 2 115
3 2300 500 100 100 4 114
4 2300 500 100 100 8 113
5 2300 500 100 100 17 114
6 2300 500 100 100 33 111
Tablo A.26: CAT aktivitesi ve CAT aktivitesiiizerine iileksit etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [H,0,]=0,019 M.
Deney No Tampon H,0, Hemolizat Uleksit Uleksit Derisimi Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (umol/mL.dk)
1 2400 500 100 - 156
2 2300 500 100 100 2 156
3 2300 500 100 100 4 158
4 2300 500 100 100 8 157
5 2300 500 100 100 17 155
6 2300 500 100 100 33 153
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Sekil A.25: CAT aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17ppm ve 33 ppm
iileksit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.26: CAT aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17ppm ve 33 ppm
uleksit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.27: SOD aktivitesi ve SOD aktivitesi iizerine iileksit etkisine ait deneysel veriler;[fosfat tamponu]=0,05 M; [Ksantin]=1.10" M; [INT]= 1.10™ M.

Deney No Tampon INT Ksantin oksidaz Ksantin Hemolizat Uleksit Uleksit Aktivite
(uL) (L) (L) (uL) (L) (uL) (ppm) (mol/mL..dk)
1 1500 600 250 500 125 - - 335
2 1400 600 250 500 125 100 2 342
3 1400 600 250 500 125 100 4 336
4 1400 600 250 500 125 100 8 344
5 1400 600 250 500 125 100 17 343
6 1400 600 250 500 125 100 33 336

Tablo A.28: SOD aktivitesi ve SOD aktivitesi iizerine iileksit etkisine ait deneysel veriler;[fosfat tamponu]=0,05 M; [Ksantin]=1.10"* M; [INT]= 1.10™* M.

Deney No Tampon INT Ksantin oksidaz Ksantin Hemolizat Uleksit Uleksit Aktivite
(uL) (nL) (nL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (mol/mL.dK)
1 1500 600 250 500 125 - - 346
2 1400 600 250 500 125 100 2 334
3 1400 600 250 500 125 100 4 328
4 1400 600 250 500 125 100 8 337
5 1400 600 250 500 125 100 17 326
6 1400 600 250 500 125 100 33 349
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Sekil A.27: SOD aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm iileksit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.28: SOD aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm iileksit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.29: GST aktivitesi ve GST aktivitesi lizerine iileksit etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [GSH]=0,1 M; [CDNB]=30mM.

Deney No Tampon CDNB GSH Hemolizat Uleksit Uleksit Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (mol/mL..dk)
1 2650 60 150 150 - - 1547
2 2550 60 150 150 100 2 1548
3 2550 60 150 150 100 4 1515
4 2550 60 150 150 100 8 1579
5 2550 60 150 150 100 17 1577
6 2550 60 150 150 100 33 1589

Tablo A30: GST aktivitesi ve GST aktivitesi iizerine iileksit etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [GSH]=0,1 M; [CDNB]=30mM.

Deney No Tampon CDNB GSH Hemolizat Uleksit Uleksit Aktivite
(nL) (L) (nL) (nL) (L) (ppm) (mol/mL.dk)
1 2650 60 150 150 - - 1512
2 2550 60 150 150 100 2 1522
3 2550 60 150 150 100 4 1524
4 2550 60 150 150 100 8 1533
5 2550 60 150 150 100 17 1520
6 2550 60 150 150 100 33 1510
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Sekil A.29: GST aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm iileksi ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.30: GST aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm iileksit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.31: GR aktivitesi ve GR aktivitesi iizerine iileksit etkisine ait deneysel veriler [GSGS]=0,033M, [NADPH]=2 mM, [Tris-EDTA]=1M.

Deney No | Tampon NADPH GSSG Su Hemolizat Uleksit Uleksit Aktivite
(1) (1) (uL) (L) (L) (L) (ppm) (mol/mL.dk)
1 150 150 300 2370 30 - - 117
2 150 150 300 2270 30 100 2 115
3 150 150 300 2270 30 100 4 115
4 150 150 300 2270 30 100 8 116
5 150 150 300 2270 30 100 17 118
6 150 150 300 2270 30 100 33 110
Tablo A.32: GR aktivitesi ve GR aktivitesi iizerine tileksit etkisine ait deneysel veriler [GSGS]=0,033M, [NADPH]=2 mM, [Tris-EDTA]=1M.
Deney Tampon NADPH(uL) GSSG Su Hemolizat Uleksit Uleksit Aktivite
No (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (mol/mL.dk)
1 150 150 300 2370 30 - - 110
2 150 150 300 2270 30 100 2 110
3 150 150 300 2270 30 100 4 111
4 150 150 300 2270 30 100 8 109
5 150 150 300 2270 30 100 17 116
6 150 150 300 2270 30 100 33 111
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Sekil A.31: GR aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33

ppm tileksit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.32: GR aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33

ppm tileksit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.33: GSH-Px aktivitesi ve GSH-Px aktivitesi lizerine iileksit etkisine ait deneysel veriler [ GSH]=0,033M, [NADPH]=2 mM, [Tris-EDTA]= 1M
[t-biitilhidroperoksit]=7 mM, [GR]=0,01M.

Deney No Tampon NADPH GSH Su Hemolizat | t-biitil hidroperoksit (uL) GR Uleksit Uleksit Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (mol/mLdk)
1 300 300 60 1980 30 30 300 - - 39
2 300 300 60 1970 30 30 300 100 2 39
3 300 300 60 1970 30 30 300 100 4 38
4 300 300 60 1970 30 30 300 100 8 38
5 300 300 60 1970 30 30 300 100 17 37
6 300 300 60 1970 30 30 300 100 33 37

L97

Tablo A.34: GSH-Px aktivitesi ve GSH-Px aktivitesi tizerine tileksit etkisine ait deneysel veriler [GSH]=0,033M, [NADPH]=2 mM, [Tris-EDTA]=1M
[t-biitilhidroperoksit]=7 mM, [GR]=0,01M.

Deney No Tampon | NADPH(uL) GSH Su Hemolizat t-biitil hidroperoksit (uL) GR Uleksit | Uleksit (ppm) Aktivite
(nL) (uL) (uL) (nL) (nL) (mol/mLdk)
1 300 300 60 1980 30 30 300 - - 42
2 300 300 60 1970 30 30 300 100 ) 4
3 300 300 60 1970 30 30 300 100 4 42
4 300 300 60 1970 30 30 300 100 8 45
5 300 300 60 1970 30 30 300 100 17 44
6 300 300 60 1970 30 30 300 100 33 42
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Sekil A.33: GSH-Px aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve
33 ppm iileksit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.34: GSH-Px aktivitesi lizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve
33 ppm iileksit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.35: G6PD aktivitesi ve G6PD aktivitesi lizerine iileksit etkisine ait deneysel veriler; [Tris-EDTA]=1 M, [MgCI2]=0,1M, [NADP]=2Mm,

[G6P]=6mM.
Deney No Tampon NADP MgCl, G6P Su Hemolizat Uleksit Uleksit Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (Ppm) (mol/mL..dk)
1 300 300 300 300 1650 150 - - 130
2 200 300 300 300 1650 150 100 2 134
3 200 300 300 300 1650 150 100 4 131
4 200 300 300 300 1650 150 100 8 134
5 200 300 300 300 1650 150 100 17 134
6 200 300 300 300 1650 150 100 33 130

Tablo A.36: G6PD aktivitesi ve G6PD aktivitesi iizerine iileksit etkisine ait deneysel veriler; [Tris-EDTA]=1M, [MgCI2]=0,1M, [NADP]=2Mm,

[G6P]=6mM.
Deney No Tampon NADP MgCl, G6P Su Hemolizat Uleksit Uleksit Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (mol/mL.dk)
1 300 300 300 300 1650 150 - - 140
2 200 300 300 300 1650 150 100 2 148
3 200 300 300 300 1650 150 100 4 140
4 200 300 300 300 1650 150 100 8 149
5 200 300 300 300 1650 150 100 17 142
6 200 300 300 300 1650 150 100 33 148
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Sekil A.35: G6PD aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve
33ppm iileksit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.36: G6PD aktivitesi {izerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm
iileksit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.37: CAT aktivitesi ve CAT aktivitesiiizerine kolomanit etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [H,0,]=0,019 M.

Deney No Tampon H,0, Hemolizat Kolemanit Kolemanit Derisimi Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (umol/mL.dK)
1 2400 500 100 - - 123
2 2300 500 100 100 2 121
3 2300 500 100 100 4 122
4 2300 500 100 100 8 123
5 2300 500 100 100 17 121
6 2300 500 100 100 33 122

Tablo A.38: CAT aktivitesi ve CAT aktivitesi tizerine kolemanit etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [H,0,]=0,019 M.

Deney No Tampon H,0, Hemolizat Kolemanit Kolemanit Derisimi Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (umol/mL.dk)
1 2400 500 100 - - 108
2 2300 500 100 100 2 108
3 2300 500 100 100 4 108
4 2300 500 100 100 8 109
5 2300 500 100 100 17 109
6 2300 500 100 100 33 108
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Sekil A.37: CAT aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17ppm ve
33ppm kolemanit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.38: CAT aktivitesi iizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33

ppm kolemanit ¢6zeltilerinin etkisi.
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Tablo A.39: SOD aktivitesi ve SOD aktivitesi iizerine kolemanit etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05M; [Ksantin]=1.10"*M; [INT]= 1.10™* M.

Deney No Tampon INT Ksantin oksidaz Ksantin Hemolizat Kolemanit Kolemanit Aktivite
(uL) (uL) (nL) (nL) (uL) (uL) (ppm) (mol/mL.dk)
1 1500 600 250 500 125 - - 300
2 1400 600 250 500 125 100 2 306
3 1400 600 250 500 125 100 4 300
4 1400 600 250 500 125 100 8 306
5 1400 600 250 500 125 100 17 300
6 1400 600 250 500 125 100 33 311

Tablo A.40: SOD aktivitesi ve SOD aktivitesiiizerine kolemanit etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [Ksantin]=1.10" M; [INT]=1.10"* M.

Deney No Tampon INT Ksantin oksidaz Ksantin Hemolizat Kolemanit Kolemanit Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (mol/mL.dk)
1 1500 600 250 500 125 - -
470
2 1400 600 250 500 125 100 2 470
3 1400 600 250 500 125 100 4 464
4 1400 600 250 500 125 100 8 453
5 1400 600 250 500 125 100 17 458
6 1400 600 250 500 125 100 33 454
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Sekil A.39: SOD aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33

ppm kolemanit ¢dzeltilerinin etkisi.
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Sekil A.40: SOD aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33

ppm kolemanit ¢6zeltilerinin etkisi.
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Tablo A.41: GST aktivitesi ve GST aktivitesi lizerine kolemanit etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [GSH]=0,1 M; [CDNB]=30mM.

Deney No Tampon CDNB GSH Hemolizat Kolemanit Kolemanit Aktivite

(uL) (nL) (nL) (uL) (uL) (ppm) (mol/mL..dk)
1 2650 60 150 150 - - 1304
2 2550 60 150 150 100 2 1314
3 2550 60 150 150 100 4 1341
4 2550 60 150 150 100 8 1319
5 2550 60 150 150 100 17 1353
6 2550 60 150 150 100 33 1338

Tablo A.42: GST aktivitesi ve GST aktivitesi lizerine kolemanit etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [GSH]=0,1 M; [CDNB]=30mM.

Deney No Tampon CDNB GSH Hemolizat Kolemanit Kolemanit Aktivite(mol/mL.dk)
(uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (ppm)
1 2650 60 150 150 - - 1327
2 2550 60 150 150 100 2 1328
3 2550 60 150 150 100 4 1319
4 2550 60 150 150 100 8 1313
5 2550 60 150 150 100 17 1343
6 2550 60 150 150 100 33 1373
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Sekil A.41: GST aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm kolemanit ¢dzeltilerinin etkisi.
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Sekil A.42: GST aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm kolemanit ¢6zeltilerinin etkisi.
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Tablo A.43: GR aktivitesi ve GR aktivitesi iizerine kolemanit etkisine ait deneysel veriler [GSGS]=0,033M , [NADPH]=2 m, [Tris-EDTA]=1M.

Deney No Tampon NADPH GSSG Su Hemolizat Kolemanit Kolemanit Aktivite
(uL) (uL) (uL) (D) (D) (uL) (ppm) (mol/mL..dk)
1 150 150 300 2370 30 - - 128
2 150 150 300 2270 30 100 2 128
3 150 150 300 2270 30 100 4 129
4 150 150 300 2270 30 100 8 129
5 150 150 300 2270 30 100 17 130
6 150 150 300 2270 30 100 33 128

Tablo A.44: GR aktivitesi ve GR aktivitesi iizerine kolemanit etkisine ait deneysel veriler [GSGS]=0,033M , [NADPH]=2 mM, [Tris-EDTA]=1M.

Deney No Tampon NADPH GSSG Su Hemolizat Kolemanit Kolemanit Aktivite

(uL) (uL) (L) (uL) (L) (L) (ppm) (mol/mL.dk)

1 150 150 300 2370 30 - - 117

2 150 150 300 2270 30 100 2 119

3 150 150 300 2270 30 100 4 117

4 150 150 300 2270 30 100 8 114

5 150 150 300 2270 30 100 17 116
1 1

6 50 50 300 2270 30 100 33 113
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Sekil A.43: GR aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33 ppm
kolemanit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.44: GR aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33 ppm
kolemanit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.45: GSH-Px aktivitesi ve GSH-Px aktivitesi iizerine kolemanit etkisine ait deneysel veriler [GSH]=0,033M, [NADPH]=2 mM, [Tris-EDTA]= 1M
[t-biitilhidroperoksit]=7 mM, [GR]=0,01M.

Deney Tampon NADP GSH Su Hemolizat |  piitil hidroperoksit GR Kolemanit Kolemanit Aktivite
No (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (nL) (uL) (ppm) (nmol/mL.dk)
1 300 300 60 1980 30 30 300 - - 32
2 300 300 60 1970 30 30 300 100 2 34
3 300 300 60 1970 30 30 300 100 4 33
4 300 300 60 1970 30 30 300 100 8 33
5 300 300 60 1970 30 30 300 100 17 32
6 300 300 60 1970 30 30 300 100 33 33

Tablo A.46: GSH-Px aktivitesi ve GSH-Px aktivitesi iizerine kolemanit etkisine ait deneysel veriler [ GSH]=0,033M, [NADPH]=2 mM, [Tris-EDTA]= 1M
[t-biitilhidroperoksit]=7 mM, [GR]=0,01M.

Deney Tampon NADPH GSH Su (uL) | Hemolizat t-biitil GR Kolemanit Kolemanit Aktivite
No (pL) (nL) (nL) (nL) hidroperoksit (uL) (nL) (ppm) (umol/mL.dKk)
1 300 300 60 1980 30 30 300 - -
38
2 300 300 60 1970 30 30 300 100 2
37
3 300 300 60 1970 30 30 300 100 4
38
4 300 300 60 1970 30 30 300 100 8
38
5 300 300 60 1970 30 30 300 100 17
39
6 300 300 60 1970 30 30 300 100 33

38
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Sekil A.45: GSH-Px aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve
33 ppm kolemanit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.46: GSH-Px aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm kolemanit ¢6zeltilerinin etkisi.
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Tablo A.47: G6PD aktivitesi ve G6PD aktivitesi lizerine kolemanit etkisine

ait deneysel veriler; [Tris-EDTA]=1M, [MgCI2]=0,1M, [NADP]=2Mm,

[G6P]=6mM.
Deney No Tampon NADP MgCl, G6P Su Hemolizat Kolemanit Kolemanit Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (mol/mL.dk)
1 300 300 300 300 1650 150 - - 109
2 200 300 300 300 1650 150 100 2 107
3 200 300 300 300 1650 150 100 4 107
4 200 300 300 300 1650 150 100 8 108
5 200 300 300 300 1650 150 100 17 105
6 200 300 300 300 1650 150 100 33 108
Tablo A.48: G6PD aktivitesi ve G6PD aktivitesi si lizerine kolemanit etkisine ait deneysel veriler; [Tris-EDTA]=1M, [MgCI2]=0,1M, [NADP]=2Mm,
[G6P]=6mM.
Deney No Tampon NADP MgCl, G6P Su Hemolizat Kolemanit Kolemanit Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (mol/mL.dk)
1 300 300 300 300 1650 150 - - 113
2 200 300 300 300 1650 150 100 2 119
3 200 300 300 300 1650 150 100 4 118
4 200 300 300 300 1650 150 100 8 117
5 200 300 300 300 1650 150 100 17 117
6 200 300 300 300 1650 150 100 33 116
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Sekil A.47: G6PD aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve
33ppm kolemanit ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.48: G6PD aktivitesi iizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve

33ppm kolemanit ¢6zeltilerinin etkisi.
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Tablo A.49: CAT aktivitesi ve CAT aktivitesi tizerine sodyum tetraborat etkisine ait deneysel veriler;[fosfat tamponu]=0,05 M; [H,0,]=0,019 M.

Deney No Tampon H,O, Hemolizat Sodyum tetraborat Sodyum tetraborat Aktivite
(uL) (uL) (1L) (1L) (ppm) (umol/mL.dK)
1 2400 500 100 - - 114
2 2300 500 100 100 2 119
3 2300 500 100 100 4 119
4 2300 500 100 100 8 114
5 2300 500 100 100 17 114
6 2300 500 100 100 33 113

Tablo A.50: CAT aktivitesi ve CAT aktivitesi iizerine sodyum tetraborat etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [H,0,]=0,019 M.

Deney No Tampon H,0, Hemolizat Sodyum tetraborat Sodyum tetraborat Aktivite
(nL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (nmol/mL.dk)
1 2400 500 100 - - 120
2 2300 500 100 100 2 122
3 2300 500 100 100 4 114
4 2300 500 100 100 8 111
5 2300 500 100 100 17 120
6 2300 500 100 100 33 113
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Sekil A.49: CAT aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm sodyum tetraborat ¢6zeltilerinin etkisi.
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Sekil A.50: CAT aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm sodyum tetraborat ¢6zeltilerinin etkisi.
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Tablo A.51: SOD aktivitesi ve SOD aktivitesi iizerine sodyum tetraborat etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M [Ksantin]=1.10"* M; [INT]=

1.10* M.
Deney Tampon INT Ksantin oksidaz Ksantin Hemolizat Sodyum Sodyum Aktivite
No (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) tetraborat (uL) | tetraborat (ppm) (mol/mL.dk)
1 1500 600 250 500 125 - - 416
2 1400 600 250 500 125 100 2
450
3 1400 600 250 500 125 100 4
414
4 1400 600 250 500 125 100 8
424
5 1400 600 250 500 125 100 17
450
6 1400 600 250 500 125 100 33 452

Tablo A.52: SOD aktivitesi ve SOD aktivitesi iizerine sodyum tetraborat etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [Ksantin]=1.10" M; [INT]=

1.10* M.
Deney Tampon INT Ksantin oksidaz Ksantin Hemolizat Sodyum Sodyum Aktivite
No (nL) (uL) (nL) (uL) (uL) tetraborat(uL) tetraborat (ppm) (mol/mL.dk)
1 1500 600 250 500 125 - -
617
2 1400 600 250 500 125 100 2 612
3 1400 600 250 500 125 100 4 608
4 1400 600 250 500 125 100 8 610
5 1400 600 250 500 125 100 17 619
6 1400 600 250 500 125 100 33 621
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Sekil A.51: SOD aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm sodium tedraborat ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.52: SOD aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm sodium tedraborat ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.53: GST aktivitesi ve GST aktivitesi iizerine sodyum tetraborat etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M;[GSH]=0,1 M;

[CDNB]=30mM.

Deney No Tampon CDNB GSH Hemolizat Sodyum Sodyum Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) tetraborat (uL) tetraborat (ppm) (umol)

1 2650 60 150 150 - - 1513

2 2550 60 150 150 100 2 1586

3 2550 60 150 150 100 4 1587

4 2550 60 150 150 100 8 1503

5 2550 60 150 150 100 17 1543

6 2550 60 150 150 100 33 1510

Tablo A.54: GST aktivitesi ve GST aktivitesi lizerine sodyum tetraborat etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [GSH]=0,1 M;

[CDNB]=30mM.

Deney No Tampon CDNB GSH Hemolizat Sodyum Sodyum Aktivite
(uL) (nL) (nL) (nL) tetraborat (uL) tetraborat (ppm) (umol)

1 2650 60 150 150 - - 1533

2 2550 60 150 150 100 2 1536

3 2550 60 150 150 100 4 1512

4 2550 60 150 150 100 8 1542

5 2550 60 150 150 100 17 1515

6 2550 60 150 150 100 33 1521
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Sekil A.53: GST aktivitesi ilizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm sodyum tetraborat ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.54: GST aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33 ppm
sodyum tetraborat ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.55: GR aktivitesi ve GR aktivitesi iizerine sodyum tetraborat etkisine ait deneysel veriler [GSGS]=0,033M , [NADPH]=2 mM, [Tris-EDTA]=1M

Deney No Tampon NADPH(nL) GSSG Su Hemolizat Sodyum tetraborat Sodyum tetraborat Aktivite
(uL) (uL) (uL) (nL) (uL) (ppm) (mol/mL.dk)
1 150 150 300 2370 30 ; - 114
2 150 150 300 2270 30 100 2 115
3 150 150 300 2270 30 100 4 113
4 150 150 300 2270 30 100 8 113
5 150 150 300 2270 30 100 17 115
6 150 150 300 2270 30 100 33 113

Tablo A.56: GR aktivitesi ve GR aktivitesi iizerine sodyum tetraborat etkisine ait deneysel veriler [GSGS]=0,033M , [NADPH]=2 mM, [Tris-EDTA]=1M

Deney No Tampon NADPH(uL) GSSG Su Hemolizat Sodyum tetraborat Sodyum tetraborat Aktivite

(uL) (L) (L) (L) (L) (ppm) (mol/mL.dk)

! 150 150 300 2370 30 . - 108

2 150 150 300 2270 30 100 2 109

3 150 150 300 2270 30 100 4 109

4
150 150 300 2270 30 100 8 108

5 150 150 300 2270 30 100 17 106

6 150 150 300 2270 30 100 33 110
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Sekil A.55: GR aktivitesi {izerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve33 ppm
sodyum tetraborat ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.56: GR aktivitesi {lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm
sodyum tetraborat ¢6zeltilerinin etkisi.
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Tablo A.57: GSH-Px aktivitesi ve GSH-Px aktivitesi lizerine sodyum tetraborat etkisine ait deneysel veriler [ GSH]= 0,033M , [NADPH]= 2 mM,

[Tris- EDTA]=1M [t-biitilhidroperoksit]=7 mM, [GR]=0,01 M.

Deney Tampon NADPH | GSH Su Hemolizat t-biitil hidroperoksit GR Sodyum Sodyum Aktivite
No (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) tetraborat tetraborat (umol/dKk)
(uL) (Ppm)
1 300 300 60 1980 30 30 300 - - 43
2 300 300 60 1970 30 30 300 100 2 43
3 300 300 60 1970 30 30 300 100 4 44
4 300 300 60 1970 30 30 300 100 8 43
5 300 300 60 1970 30 30 300 100 17 44
6 300 300 60 1970 30 30 300 100 33 42
Tablo A.58: GSH-Px aktivitesi ve GSH-Px aktivitesi lizerine sodyum tetraborat etkisine ait deneysel veriler [ GSH]= 0,033M , [NADPH]= 2 mM,
[Tris- EDTA]=1M [t-biitilhidroperoksit]=7 mM , [GR]=0,01 M.
Deney Tampon NADPH | GSH Su Hemolizat t-biitil hidroperoksit GR Sodyum Sodyum Aktivite
No (uL) (nL) (uL) (uL) (nL) (nL) tetraborat tetraborat (numol/dk)
(uL) (ppm)
1 300 300 60 1980 30 30 300 - - 43
2 300 300 60 1970 30 30 300 100 2 42
3 300 300 60 1970 30 30 300 100 4 43
4 300 300 60 1970 30 30 300 100 8 44
5 300 300 60 1970 30 30 300 100 17 42
6 300 300 60 1970 30 30 300 100 33 43
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Sekil A.57: GSH-Px aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve
33 ppm sodyum tedraborat ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.58: GSH-Px aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33 ppm
sodyum tedraborat ¢6zeltilerinin etkisi.
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Tablo A.59: G6PD aktivitesi ve G6PD aktivitesi lizerine sodyum tetraborat etkisine ait deneysel veriler; [Tris-EDTA]=1M, [MgClI2]=0,1M, [NADP]=2Mm,

[G6P]=6mM.
Deney No Tampon NADP MgCl, G6P Su Hemolizat Sodyum Sodyum Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) tetraborat(ul) | tetraborat (ppm) (mol/mL.dk)
1 300 300 300 300 1650 150 - -
124
2 200 300 300 300 1650 150 100 2
112
3 200 300 300 300 1650 150 100 4
112
4 200 300 300 300 1650 150 100 8
106
5 200 300 300 300 1650 150 100 17
123
6 200 300 300 300 1650 150 100 33
123

Tablo A.60: G6PD aktivitesi ve G6PD aktivitesi lizerine sodyum tetraborat etkisine ait deneysel veriler; [Tris-EDTA]=1M, [MgCI2]=0,1M, [NADP]=2Mm,

[G6P]=6mM.
Deney No Tampon NADP MgCl, G6P Su Hemolizat Sodyum Sodyum Aktivite
(uL) (nL) (uL) (uL) (nL) (nL) tetraborat (uL) | tetraborat(ppm) (mol/mL.dK)
1 300 300 300 300 1650 150 - -
108
2 200 300 300 300 1650 150 100 2
109
3 200 300 300 300 1650 150 100 4
119
4 200 300 300 300 1650 150 100 8
116
5 200 300 300 300 1650 150 100 17
110
6 200 300 300 300 1650 150 100 33
119
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Sekil A.59: G6PD aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve
33ppm sodyum tedraborat ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.60: G6PD aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve
33ppm sodyum tedraborat ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.61: CAT aktivitesi ve CAT aktivitesi iizerine sodyum tetraborat dekahidrat etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M;
[H202]=0,019 M.

Deney No Tampon H,0, Hemolizat Sodyum tetraborat Sodyum tetraborat dekahidrat | Aktivite

(nL) (nL) (nL) dekahidrat (uL) (ppm) (umol/mL.dk)
1 2400 500 100 - - 153
2 2300 500 100 100 2 153
3 2300 500 100 100 4 159
4 2300 500 100 100 8 154
5 2300 500 100 100 17 154
6 2300 500 100 100 33 158

Tablo A.62: CAT aktivitesi ve CATaktivitesi iizerine sodyum tetraborat dekahidrat etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M;
[H.0,]=0,019 M.

Deney No Tampon H,0, Hemolizat Sodyum tetraborat Sodyum tetraborat dekahidrat Aktivite
(uL) (uL) (nL) dekahidrat (uL) (ppm) (umol/mL.dK)
1 2400 500 100 - - 140
2 2300 500 100 100 2 141
3 2300 500 100 100 4 138
4 2300 500 100 100 8 143
5 2300 500 100 100 17 138
6 2300 500 100 100 33 137
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Sekil A.61: CAT aktivitesi lizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve
33 ppm sodyum tetraborat dekahidrat ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.62: CAT aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm sodyum tetraborat dekahidrat ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.63: SOD aktivitesi ve SOD aktivitesi iizerine sodyum tetraborat dekahidrat etkisine ait deneysel veriler;[fosfat tamponu]=0,05M [Ksantin]=1.10"
M;[INT]=1.10""M.

Deney Tampon INT Ksantin oksidaz Ksantin Hemolizat Sodyum tetraborat Sodyum tetraborat Aktivite
No (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) dekahidrat (uL) dekahidrat (ppm) (mol/mL.dk)
1 1500 600 250 500 125 - -
537
2 1400 600 250 500 125 100 2 520
3 1400 600 250 500 125 100 4 512
4 1400 600 250 500 125 100 8 502
5 1400 600 250 500 125 100 17 507
6 1400 600 250 500 125 100 33 531

67T

~  Tablo A.64: SOD aktivitesi ve SOD aktivitesi iizerine sodyum tetraborat dekahidrat etkisine ait deneysel veriler;[fosfat tamponu]=0,05M;[Ksantin]=1.10"
4 -4
M;[INT]=1.10"M.

Deney Tampon INT Ksantin oksidaz Ksantin Hemolizat Sodyum tetraborat Sodyum tetraborat Aktivite
No (nL) (nL) (nL) (nL) (uL) dekahidrat (unL) dekahidrat (ppm) (mol/mL.dk)
1 1500 600 250 500 125 - - 516
2 1400 600 250 500 125 100 2 522
3 1400 600 250 500 125 100 4 518
4 1400 600 250 500 125 100 8 518
5 1400 600 250 500 125 100 17 505
6 1400 600 250 500 125 100 33 502
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Sekil A.63: SOD aktivitesi tizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm sodyum tedraborat dekahidrat ¢dzeltilerinin etkisi.
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Sekil A.64: SOD aktivitesi iizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm sodyum tedraborat dekahidrat ¢dzeltilerinin etkisi.
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Tablo A.65: GST aktivitesi ve GST aktivitesi lizerine sodyum tetraborat dekahidrat etkisine ait deneysel veriler;[fosfat tamponu]=0,05M; [GSH]=0,1M;

[CDNB]=30mM.

Deney No Tampon CDNB GSH Hemolizat Sodyum tetraborat Sodyum tetraborat Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) dekahidrat (uL) dekahidrat (ppm) (mol/mL.dk)
1 2650 60 150 150 - - 1339
2 2550 60 150 150 100 2 1367
3 2550 60 150 150 100 4 1357
4 2550 60 150 150 100 8 1337
5 2550 60 150 150 100 17 1351
6 2550 60 150 150 100 33 1351

Tablo A.66: GST aktivitesi ve GST aktivitesi ilizerine sodyum tetraborat dekahidrat etkisine ait deneysel veriler;[fosfat tamponu]=0,05M; [GSH]=0,1M;

[CDNB]=30mM.

Deney No Tampon CDNB GSH Hemolizat Sodyum tetraborat Sodyum tetraborat Aktivite
(uL) (uL) (nL) (uL) dekahidrat (uL) dekahidrat (ppm) (mol/mL.dK)
1 2650 60 150 150 - - 1434
2 2550 60 150 150 100 2 1467
3 2550 60 150 150 100 4 1426
4 2550 60 150 150 100 8 1440
5 2550 60 150 150 100 17 1420
6 2550 60 150 150 100 33 1443
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Sekil A.65: GST aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve
33 ppm sodyum tedraborat dekahidrat ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.66: GST aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve
33 ppm sodyum tedraborat dekahidrat ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.67: GR aktivitesi ve GR aktivitesi lizerine sodyum tetraborat dekahidrat etkisine ait deneysel veriler [GSGS]=0,033M, [NADPH]=2mM,

[Tris-EDTA]=1M.
Deney No Tampon NADPH(nL) GSSG Su Hemolizat Sodyum tetraborat Sodyum tetraborat Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) dekahidrat (uL) dekahidrat (ppm) (mol/mL.dk)
1 150 150 300 2370 30 - -
111
2 150 150 300 2270 30 100 2 109
3 150 150 300 2270 30 100 4 114
4 150 150 300 2270 30 100 8 112
5 150 150 300 2270 30 100 17 110
6 150 150 300 2270 30 100 33 114
Tablo A.68: GR aktivitesi ve GR aktivitesi iizerine sodyum tetraborat dekahidrat etkisine ait deneysel veriler [GSGS]=0,033M, NADPH]=2mM,
[Tris-EDTA]=1M.
Deney No Tampon NADPH(uL) GSSG Su Hemolizat Sodyum tetraborat Sodyum tetraborat Aktivite
(uL) (uL) (uL) (nL) dekahidrat (uL) dekahidrat (ppm) (mol/mL.dk)
1 150 150 300 2370 30 - -
118
2 150 150 300 2270 30 100 2 116
3 150 150 300 2270 30 100 4 123
4 150 150 300 2270 30 100 8 117
5 150 150 300 2270 30 100 17 192
6 150 150 300 2270 30 100 33 117
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Sekil A.67: GR aktivitesi iizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm sodyum tedraborat dekahidrat ¢6zeltilerinin etkisi.
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Sekil A.68: GR aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm sodyum tedraborat dekahidrat ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.69: GSH-Px aktivitesi ve GSH-Px aktivitesiiizerine sodyum tetraborat dekahidrat etkisine ait deneysel veriler [GSH]=0,033M, [NADPH]=2mM,

[Tris- EDTA]=1M [t-biitilhidroperoksit]=7mM, [GR]=0,01M.
Deney | Tampon NADPH GSH Su Hemolizat t-biitil GR Sodyum tetraborat | Sodyum tetraborat Aktivite
No (nL) (nL) (nL) (uL) (uL) hidroperoksit(uL) dekahidrat (uL) dekahidrat (ppm) (mol/mL.dK)
1 300 300 60 1980 30 30 300 - - 50
2 300 300 60 1970 30 30 300 100 2 53
3 300 300 60 1970 30 30 300 100 4 51
4 300 300 60 1970 30 30 300 100 8 53
5 300 300 60 1970 30 30 300 100 17 50
6 300 300 60 1970 30 30 300 100 33 52

Tablo A.70: GSH-Px aktivitesi ve GSH-Px aktivitesiiizerine sodyum tetraborat dekahidrat etkisine ait deneysel veriler [GSH]=0,033M, [NADPH]=2mM,

[Tris- EDTA]=1M [t-biitilhidroperoksit]=7mM, [GR]=0,01M.
Deney Tampon NADPH GSH Su Hemolizat t-biitil GR Sodyum tetraborat | Sodyum tetraborat Aktivite

No (nL) (nL) (nL) (uL) (uL) hidroperoksit(uL) dekahidrat (uL) dekahidrat (ppm) (mol/mL.dk)
1 300 300 60 1980 30 30 300 - - 54

2 300 300 60 1970 30 30 300 100 2 55

3 300 300 60 1970 30 30 300 100 4 55

4 300 300 60 1970 30 30 300 100 8 51

5 300 300 60 1970 30 30 300 100 17 54

6 300 300 60 1970 30 30 300 100 33 54
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Sekil A.69: GSH-Px aktivitesi {izerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm
ve 33 ppm sodyum tedraborat dekahidrat ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.70: GSH-Px aktivitesi tizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17
ppm ve 33 ppm sodyum tedraborat dekahidrat ¢6zeltilerinin etkisi.

204



S0¢

Tablo A.71: G6PD aktivitesi ve G6PD aktivitesi lizerine sodyum tetraborat dekahidrat etkisine ait deneysel veriler; [Tris-EDTA]=1M, [MgCI2]=0,1M,
[NADP]=2mM, [G6P]=6mM.

Deney | Tampon NADP MgCl, G6P Su Hemolizat Sodyum tetraborat Sodyum tetraborat Aktivite

No (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) dekahidrat it(nL) dekahidrat t(ppm) (mol/mL.dk)
1 300 300 300 300 1650 150 - - 124

2 200 300 300 300 1650 150 100 2 126

3 200 300 300 300 1650 150 100 4 128

4 200 300 300 300 1650 150 100 8 123

5 200 300 300 300 1650 150 100 17 124

6 200 300 300 300 1650 150 100 33 123

Tablo A.72: G6PD aktivitesi ve G6PD aktivitesi Uzerine

[NADP]=2mM [G6P]=6mM.

sodyum tetraborat dekahidrat etkisine ait deneysel veriler; [Tris-EDTA]=1M, [MgCI2]=0,1M,

Deney | Tampon NADP MgCl, G6P Su Hemolizat Sodyum tetraborat Sodyum tetraborat Aktivite

No (nL) (uL) (nL) (uL) (nL) (uL) dekahidrat (uL) dekahidrat(ppm) (mol/mL.dk)
1 300 300 300 300 1650 150 - - 136

2 200 300 300 300 1650 150 100 2 138

3 200 300 300 300 1650 150 100 4 139

4 200 300 300 300 1650 150 100 8 137

5 200 300 300 300 1650 150 100 17 141

6 200 300 300 300 1650 150 100 33 138
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Sekil A.71: G6PD aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33ppm
sodyum tetraborat dekahidrat ¢6zeltilerinin etkisi.

EU(mol/mL.dk) = Kontrol
160 - = Sodyum tetraborat
dekahidrat
140 -~
120 -
100 -
80 -
60 -
40 ~
20 A
T & & = § &
& s o - 2

Sekil A.72: G6PD aktivitesi lizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve
33ppm sodyum tetraborat dekahidrat ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.73: CAT aktivitesi ve CAT aktivitesi tizerine sodyum perborat tetrahidrat etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [H,0,]=0,019 M.

Deney No Tampon H,O, Hemolizat Sodyum perborat tetrahidrat | Sodyum perborat tetrahidrat Aktivite
(uL) (uL) (1L) (1L) (ppm) (umol/mL.dk)
1 2400 500 100 - - 139
2 2300 500 100 100 2 146
3 2300 500 100 100 4 149
4 2300 500 100 100 8 160
5 2300 500 100 100 17 168
6 2300 500 100 100 33 193

L0¢

Tablo A.74: CAT aktivitesi ve CAT aktivitesi iizerine sodyum perborat tetrhidrat etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05 M; [H,0,]=0,019 M.

Deney No Tampon H,0O, Hemolizat Sodyum perborat tetrahidrat | Sodyum perborat tetrahidrat Aktivite
(nL) (uL) (uL) (uL) (ppm) (nmol/mL.dk)
1 2400 500 100 - - 154
2 2300 500 100 100 2 157
3 2300 500 100 100 4 159
4 2300 500 100 100 8 161
5 2300 500 100 100 17 177
6 2300 500 100 100 33 216
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Sekil A.73: CAT aktivitesi lizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve
33ppm sodyum perborat tetrahidrar ¢ozeltilerinin etkisi.

EU(umol/mL.dk) = Kontrol

250 - = Sodyum perborat
tetrahidrat

200 A

150

100
50

Sekil A.74: CAT aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33 ppm
sodyum perborat tetrahidrar ¢ozeltilerinin etkisi.

2ppm
4ppm
8ppm
17ppm
33ppm
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Tablo A.75: SOD aktivitesi ve SOD aktivitesi iizerine sodyum perborat tetrahidrat etkisine ait deneysel veriler;[fosfat tamponu]=0,05M [Ksantin]=1.10"M;

[INT]=1.10" M.
Deney Tampon INT Ksantin oksidaz Ksantin Hemolizat Sodyum perborat Sodyum perborat Aktivite
No (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) tetrahidrat (uL) tetrahidrat (ppm) (mol/mL.dk)
1 1500 600 250 500 125 - - 592
2 1400 600 250 500 125 100 2 579
3 1400 600 250 500 125 100 4 579
4 1400 600 250 500 125 100 8 580
5 1400 600 250 500 125 100 17 579
6 1400 600 250 500 125 100 33 546

60¢

Tablo A.76: SOD aktivitesi ve SOD aktivitesi iizerine sodyum perborat tetrahidrat etkisine ait deneysel veriler;[fosfat tamponu]=0,05M; [Ksantin]=1.10"M;

[INT]=1.10" M.
Deney Tampon INT Ksantin oksidaz Ksantin Hemolizat Sodyum perborat Sodyum perborat Aktivite
No (nL) (nL) (nL) (uL) (uL) tetrahidrat(uL) tetrahidrat (ppm) (mol/mL.dk)
1 1500 600 250 500 125 - - 635
2 1400 600 250 500 125 100 2 647
3 1400 600 250 500 125 100 4 658
4 1400 600 250 500 125 100 8 632
5 1400 600 250 500 125 100 17 639
6 1400 600 250 500 125 100 33 653
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Sekil A.75: SOD aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm sodyum perborat tedrahidrat ¢6zeltilerinin etkisi.

EU(mol/mL.dk) = Kontrol
800 - = Sodyum perborat tetrahidrat
700 -

600 -

500 -

400 -

300 -+

200 -

100 -

0 —
< N < © ~ 3

Sekil A.76: SOD aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33
ppm sodyum perborat tedrahidrat ¢ozeltilerinin etkisi.
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Tablo A.77: GST aktivitesi ve GST aktivitesi {izerine sodyum perborat tetrahidrat etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05M; [GSH]=0,1M;

[CDNB]=30mM.

Deney No Tampon CDNB GSH Hemolizat Sodyum perborat Sodyum perborat Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) tetrahidrat (uL) tetrahidrat (ppm) (mol/mL.dk)
1 2650 60 150 150 - - 1820
2 2550 60 150 150 100 2 1824
3 2550 60 150 150 100 4 1852
4 2550 60 150 150 100 8 1858
5 2550 60 150 150 100 17 1853
6 2550 60 150 150 100 33 1817

Tablo A.78: GST aktivitesi ve GST aktivitesi {izerine sodyum perborat tetrahidrat etkisine ait deneysel veriler; [fosfat tamponu]=0,05M; [GSH]=0,1M;

[CDNB]=30mM.

Deney No Tampon CDNB GSH Hemolizat Sodyum perborat Sodyum perborat Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) tetrahidrat (uL) tetrahidrat (ppm) (mol/mL.dK)
1 2650 60 150 150 - - 1409
2 2550 60 150 150 100 2 1425
3 2550 60 150 150 100 4 1425
4 2550 60 150 150 100 8 1415
5 2550 60 150 150 100 17 1415
6 2550 60 150 150 100 33 1407
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Sekil A.77: GST aktivitesi iizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33 ppm
sodyum perborat tedrahidrat ¢6zeltilerinin etkisi.
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Sekil A.78: GST aktivitesi iizerine sirastyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33 ppm
sodyum perborat tedrahidrat ¢zeltilerinin etkisi.
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Tablo A.79: GR aktivitesi ve GR aktivitesi iizerine sodyum perborat tetrahidrat etkisine ait deneysel veriler [GSGS]=0,033M, [NADPH]=2mM,

[Tris-EDTA]=1M.

Deney No Tampon NADPH GSSG Su Hemolizat Sodyum perborat Sodyum perborat Aktivite
(uL) (uL) (uL) (uL) (uL) tetrahidrat (uL) tetrahidrat (ppm) (mol/mL.dk)
1 150 150 300 2370 30 - - 160
2 150 150 300 2270 30 100 2 166
3 150 150 300 2270 30 100 4 156
4 150 150 300 2270 30 100 8 165
5 150 150 300 2270 30 100 17 163
6 150 150 300 2270 30 100 33 159
Tablo A.80: GR aktivitesi ve GR aktivitesi iizerine sodyum perborat tetrahidrat etkisine ait deneysel veriler [GSGS]=0,033M, [NADPH]=2 mM,
[Tris-EDTA]=1M.
Deney No Tampon NADPH GSSG Su Hemolizat Sodyum perborat Sodyum perborat Aktivite
(nL) (nL) (uL) (uL) (uL) tetrahidrat (uL) tetrahidrat (ppm) (mol/mL.dk)
1 150 150 300 2370 30 - - 143
2 150 150 300 2270 30 100 2 148
3 150 150 300 2270 30 100 4 148
4 150 150 300 2270 30 100 8 144
5 150 150 300 2270 30 100 17 140
6 150 150 300 2270 30 100 33 139
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Sekil A.79: GR aktivitesi {izerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33 ppm
sodyum perborat tedrahidrat ¢ozeltilerinin etkisi.

EU(mol/mL.dk) = Kontrol
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Sekil A.80: GR aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve 33 ppm
sodyum perborat tedrahidrat ¢6zeltilerinin etkisi.
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Tablo A.81: GSH-Px aktivitesi ve GSH-Px aktivitesitizerine sodyum perborat tetrahidrat etkisine ait deneysel veriler [ GSH]=0,033M, [NADPH]=2mM,

[Tris-EDTA]=1M [t-biitilhidroperoksit]=7mM, [GR]=0,01M.
Deney | Tampon NADPH GSH Su Hemolizat t-biitil GR Sodyum perborat Sodyum perborat Aktivite
No (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) hidroperoksit(uL) tetrahidrat (uL) tetrahidrat (ppm) (mol/mL.dk)
1 300 300 60 1980 30 30 300 - - 71
2 300 300 60 1970 30 30 300 100 2 76
3 300 300 60 1970 30 30 300 100 4 71
4 300 300 60 1970 30 30 300 100 8 71
5 300 300 60 1970 30 30 300 100 17 76
6 300 300 60 1970 30 30 300 100 33 70

Tablo A.82: GSH-Px aktivitesi ve GSH-Px aktivitesiiizerine sodyum perborat tetrahidratetkisine ait deneysel veriler [GSH]=0,033M, [NADPH]=2 mM, [Tris-
EDTA]=1M [t-biitilhidroperoksit]=7 mM, [GR]=0,01M.

Deney Tampon NADPH GSH Su Hemolizat t-biitil GR Sodyum perborat Sodyum perborat Aktivite
No (nL) (nL) (nL) (uL) (uL) hidroperoksit(uL) tetrahidrat (uL) tetrahidrat (ppm) (mol/mL.dk)
1 300 300 60 1980 30 30 300 - - 75
2 300 300 60 1970 30 30 300 100 2 77
3 300 300 60 1970 30 30 300 100 4 73
4 300 300 60 1970 30 30 300 100 8 74
5 300 300 60 1970 30 30 300 100 17 78
6 300 300 60 1970 30 30 300 100 33 75
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Sekil A.81: GSH-Px aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve
33 ppm sodyum perborat tedrahidrat ¢ozeltilerinin etkisi.
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Sekil A.82: GSH-Px aktivitesi iizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve
33 ppm sodyum perborat tedrahidrat ¢6zeltilerinin etkisi.
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Tablo A.83: G6PD aktivitesi ve G6PD aktivitesi iizerine sodyum perborat tetrahidrat etkisine ait deneysel veriler; [Tris-EDTA]=1 M, [MgCI2]=0,1M,
[NADP]=2mM, [G6P]=6mM.

Deney | Tampon NADP MgCl, G6P Su Hemolizat Sodyum perborat Sodyum perborat Aktivite
No (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) (uL) tetrahidrat (uL) tetrahidrat t(ppm) (mol/mL.dk)
1 300 300 300 300 1650 150 - - 149
2 200 300 300 300 1650 150 100 2 158
3 200 300 300 300 1650 150 100 4 151
4 200 300 300 300 1650 150 100 8 154
5 200 300 300 300 1650 150 100 17 142
6 200 300 300 300 1650 150 100 33 149

Tablo A.84: G6PD aktivitesi ve G6PD aktivitesi iizerine sodyum perborat tetrahidrat etkisine ait deneysel veriler; [Tris-EDTA]=1 M, [MgCI2]=0,1M,
[NADP]=2mM [G6P]=6mM.

Deney | Tampon NADP MgCl, G6P Su Hemolizat Sodyum perborat Sodyum perborat Aktivite

No (nL) (uL) (nL) (uL) (nL) (uL) tetrahidrat (uL) tetrahidrat t(ppm) (mol/mL.dk)
1 300 300 300 300 1650 150 - - 204

2 200 300 300 300 1650 150 100 2 199

3 200 300 300 300 1650 150 100 4 199

4 200 300 300 300 1650 150 100 8 196

5 200 300 300 300 1650 150 100 17 205

6 200 300 300 300 1650 150100 33 200
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Sekil A.83: G6PD aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve
33ppm sodyum perborat tedrahidrat ¢6zeltilerinin etkisi.
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Sekil A.84: G6PD aktivitesi lizerine sirasiyla 2 ppm, 4 ppm, 8ppm 17 ppm ve
33ppm sodyum perborat tedrahidrat ¢6zeltilerinin etkisi.
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