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OZET

Sicanlarda Bor ve Vitamin C Takviyesinin Sperma ve Baz1 Biyokimyasal

Parametrelere Etkilerinin Karsilastirilmasi

Bu calisma, bor ve vitamin C'nin tek baslarina veya birlikte kullanildiginda sperm kalitesi
ile kandaki hormon seviyeleri, ¢esitli hematolojik ve biyokimyasal parametreler
iizerindeki potansiyel yararlarini ve etkilerini ortaya koymayi hedeflemektedir. Bu
dogrultuda, ¢alismanin ana unsuru olarak 32 adet yetiskin Wistar Albino cinsi erkek sigan
kullanildi. Siganlar, 250-300 gram agirligindaydi. Beslenme standart sican yemi ve taze
icme suyu ile ad libitum seklinde saglandi. Deneme gruplari Kontrol Grubu (sadece rat
yemi ile beslendi), Vitamin C Grubu (200 mg/kg), Bor Grubu (5 mg/kg bor), ve Vitamin
C + Bor Kombinasyon Grubu olarak belirlenmistir. Vitamin C, izotonik sodyum kloriir
cozeltisi ile karistirilarak gastrik gavaj yoluyla oral olarak verilirken, bor serum fizyolojik
igerisinde ¢oziilerek periton i¢i yolla uygulandi. Deneyin 35. giiniinde siganlar ksilazin ve
ketamin anestezisi altinda intrakardiyak olarak kan 6rnekleri alindi. Analizlerde, serumda
trigliserit, HDL, LDL, kolesterol ve glikoz diizeyleri o6l¢iildii. Ayrica hemogram
parametreleri ile bazi serum mineral ve serum enzim seviyeleri tespit edildi.
Spermatolojik tayin i¢in testikiiler sperm aspirasyonu (TESA) uygulandi ve hormon
tayini i¢in FSH ve testosteron seviyeleri ELISA Kkitleri kullanilarak 6l¢tildii. Bulgular
kapsaminda, deneme gruplar1 arasinda yapilan karsilastirmalar neticesinde belirgin
farkliliklar gozlendi. Ozellikle, lipid ve glikoz parametrelerinde kontrol grubuna kiyasla
onemli degisiklikler tespit edildi. Hematolojik parametrelerde de deneme gruplar
arasinda anlaml farkliliklar saptandi. Hormon ve sperm parametreleri incelendiginde ise,
testosteron seviyelerinde vitamin C ve vitamin C ve borun beraber gruplarinda belirgin
artislar gozlenmistir. FSH seviyelerinde ise gruplar arasinda anlamli bir farklilik tespit
edilmemistir. Anormal sperma oranlarinda vitamin C ve bor takviyelerinin ardindan
anlamli azalmalar tespit edilmistir. Olii sperma oraninda vitamin C grubunda artis, bor

grubunda azalma ve vitamin C ve bor’un beraber kullanildig1 grupta ise dengeli bir seyir



kaydedilmistir. Sperm motilitesinde ise, bor takviyesinin ardindan belirgin bir artig
gozlenirken, vitamin C ve vitamin C ve borun beraber kullanildigi grupta disiisler
gozlenmistir. Bu sonuglar, bor ve vitamin C takviyelerinin farkli biyokimyasal
parametreler ile hormonlar ve sperma iizerindeki etkilerini degerlendiren 6énemli bir

bilimsel katk1 saglamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Bor, HDL, Sperma, Trigliserit, Vitamin C



SUMMARY

Comparison of the Effects of Boron and Vitamin C Supplementation on Sperm

and Some Biochemical Parameters in Rats

This study aims to reveal the potential benefits and effects of Boron and vitamin C,
whether used alone or together, on sperm quality, blood hormone levels, and various
hematological and biochemical parameters. Accordingly, 32 adult male Wistar Albino
rats, weighing 250-300 grams, were used as the main subjects of the study. The rats were
fed standard rat chow and fresh drinking water ad libitum. The experimental groups were
determined as the Control Group (fed only with rat chow), Vitamin C Group (200 mg/kg),
Boron (B) Group (5 mg/kg boron), and Vitamin C + Boron Combination Group. Vitamin
C was administered orally via gastric gavage mixed with isotonic sodium chloride
solution, while boron was dissolved in physiological serum and applied intraperitoneally.
On the 35th day of the experiment, blood samples were collected intracardially under
xylazine and ketamine anesthesia. In the analyses, serum triglyceride, HDL, LDL,
cholesterol, and glucose levels were measured. Additionally, hemogram parameters and
some serum mineral and serum enzyme levels were determined. For spermatological
assessment, testicular sperm aspiration (TESA) was performed, and FSH and testosterone
levels were measured using ELISA kits for hormone determination. The findings revealed
significant differences between the experimental groups. Notably, significant changes
were detected in lipid and glucose parameters compared to the control group.
Hematological parameters also showed significant differences between the experimental
groups. When examining hormone and sperm parameters, significant increases in
testosterone levels were observed in the vitamin C and vitamin C + Boron groups. No
significant differences were found between the groups in FSH levels. Significant
decreases in abnormal sperm rates were detected following vitamin C and Boron

supplementation. The dead-to-live sperm ratio showed an increase in the vitamin C group,



a decrease in the Boron group, and a balanced trend in the vitamin C and Boron
combination group. In sperm motility, a significant increase was observed following
Boron supplementation, while decreases were noted in the vitamin C and vitamin C +
Boron combination groups. These results provide an important scientific contribution by
evaluating the effects of boron and vitamin C supplementation on various biochemical

parameters, hormones, and sperm.

Keywords: Boron, High-Density Lipoprotein, Sperm, Triglyceride, Vitamin C
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1. GIRIS

Ureme sagligi, niifus yapisii ve toplumsal sagligi etkileyen énemli bir faktdrdiir. Bu
baglamda, sperm kalitesi ve lireme fonksiyonlari, saglikli bir neslin devamini saglamak
icin kritik Oneme sahiptir. Ancak c¢esitli faktorler, sperm kalitesini ve iireme
fonksiyonlarini olumsuz etkileyebilmekte ve iireme sorunlarina neden olabilmektedir.
Nitekim, Castellini (2008)’ye gore lireme toksisitesi; iireme sistemi tizerinde dogurganlik
oranlarimin azalmasi, sperm kalitesinin bozulmasi, hormon konsantrasyonunun azalmasi
ve diger zararh etkiler gibi bir¢ok olumsuz etkiyle iliskilendirilmektedir. Bu nedenle, son
yillarda, sperm kalitesini artirmak ve ireme fonksiyonlarmi desteklemek amaciyla
beslenme stratejileri ve takviyeler iizerine yapilan arastirmalar gittikce artmaktadir (Egba
vd., 2014; Raji vd., 2023). Bu stratejiler arasinda antioksidan etkili vitamin ve
minerallerin takviye olarak kullanilmalar1 da bulunmaktadir. Nitekim, vitamin C
uygulamasinin; spermatogenez iizerinde koruyucu bir etkiye sahip oldugu ve hem
insanlarda hem de hayvanlarda semen biitiinliigiinii ve dogurganligini korumak igin
gerekli oldugu, farkli ilag ve maddelerin iireme sistemi tizerindeki olumsuz etkilerini
azaltmada faydali etkilere sahip oldugu bildirilmektedir (Fernandes vd., 2011; Benabbou
vd., 2017). Ayrica, vitamin C’nin kan testosteron diizeylerini yiikselttigi de
gbézlemlenmistir (Fernandes vd., 2011; Sonmez vd., 2005). Fertilitede etkilerinin
arastirildigl antioksidan ozelliklere sahip bir mineral olan borun (B) fizyolojik rolleri,
iireme bilesenine agirlikli olarak odaklanilarak genis capta ilgi ¢ekmektedir (Duydu vd.,
2011, 2016). Borun insanlar icin gerekli oldugu genel olarak kabul edilmemis olmasina
ragmen, insanlar i¢in yararl bir biyoaktif element oldugu kabul edilmektedir (Nielsen
vd., 1987; Khaliq vd 2018). Bununla birlikte, borun fertiliteye miidahale etme olasiliginin
bulundugu ileri siiriilmektedir (Bolt vd., 2020). Bor takviyelerinin, biyokimyasal islevi
ve erkek ilireme sagligina katkilar1 hala tatigmali bir konu olmasina ragmen, artrit ve
osteoporoz gibi bazi patolojik durumlarda Bor takviyelerinin besinsel Onemi
vurgulanmaktadir (Khaliq vd., 2018). Borun, vitaminlerle birlikte takviyelerinin iireme

saglig1 lizerindeki fizyolojik etkileri bilinmemektedir. Bu calisma, si¢anlar iizerinde



yapilan bir deneyde, bor ve vitamin C takviyelerinin sperm kalitesi ve bazi biyokimyasal
parametreler {izerindeki etkilerini karsilastirmayir amaclamaktadir. Bu amaca yonelik
olarak ¢alismada, sican modeli kullanilarak, bor ve vitamin C’nin birlikte takviyelerinin;
sperm kalitesi, sperm sayis1, motilite, morfoloji ve biyokimyasal parametreler tizerindeki
etkilerinin bilimsel olarak degerlendirilmesi hedeflendi. Bu sayede, gelecekte Bor’un
vitaminlerle birlikte kullanilmasin1 hedefleyen arastirmalara, borun besinsel dneminin
belirlenmesi ve insan ireme sagligina yonelik beslenme onerileri konusunda 6nemli katki

saglanacaktir.

1.1 Genel Bilgiler

Vitamin C, Askorbik asit olarak da bilinen, suda ¢oziinebilen bir esansiyel vitamindir
(Lykkesfeldt, 2012). Bu vitaminin iki biyolojik aktif formu vardir: L-askorbik asit ve L-
dehidroaskorbik asit (Travica vd., 2017; Pénicaud vd., 2010). L-askorbik asit, vitamin
C'nin indirgenmis formudur, L-dehidroaskorbik asit (DHA) ise yiikseltgenmis formudur.
Bu formlar da vitamin C'nin biyolojik aktivitesini gosterir (Harrison ve May, 2009;
Cisternas vd., 2014). L-askorbik asit, DHA'ya kolay bir sekilde oksitlenebilirken, DHA
da tekrar askorbik aside indirgenebilir. Bu doniisiim, vitamin C'nin baska molekiillere
elektron verme yetenegi sayesinde gerceklesir (Smirnoft, 2018; Yoshimura ve Ishikawa,
2017). Askorbik asit, kimyasal olarak taninmadan 6nce, hastaliklarla iligkisi bilinen bir
maddeydi. Skorbiit hastalig1, askorbik asit yetersizligine bagli olarak ortaya ¢ikardigi
belirtilerle Hipokrates tarafindan M.O. 450 yillarinda tanimlanmistir. Bu hastalik, dis
kaybi, dis etlerinin kangreni ve askerlerde sikca goriilen siddetli ayak agrilari gibi
semptomlar ile gdzleniyordu. Ardindan 1753 yilinda Iskogyali Doktor James Lind,
skorbiite yakalanan gemide calisanlar1 limon suyuyla tedavi ettiklerine dair deney ve
gozlemlerini yaymlamistir (Baysal, 1984). Vitamin C hakkindaki ilk bilimsel ¢aligmalar
1907 yilinda Holst ve Frolich tarafindan yapilan deneylerle baslamistir. Sonraki siiregte
arastirmalarina devam eden Holst ve Frolich, 6zellikle yesil sebzelerin ve askorbik asit
iceren meyvelerin skorbiit hastaligini dnleyici etkilerini kesfetmislerdir (Yildogan, 2006).
1912 yilinda kimyaci1 C. Funk, Skorbiit hastali§inin temelinde, besinlerde bulunan bir

faktoriin eksikligi oldugu diisiincesi, oncelikle Lind tarafindan ortaya atilmistir. Lind, bu
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maddenin eksikligi sonucu ortaya ¢ikan hastaliga "antiskorbutik vitamin" adin1 vermistir.
Daha sonrasinda, 1920'de Drummond, bu antiskorbutik vitamin i¢in "Vitamin C" terimini
kullanmistir. Zilva ve calisma arkadaslari (1918-1929), askorbik asidin limondan izole
edilmesini gerceklestirmis ve bu madde lizerinde bazi fiziksel ve kimyasal 6zellikleri
belirlemislerdir. Zilva'nin bu ¢aligmalar sirasinda, C vitamini ¢ozeltisi tarafindan 2,6-

diklorofenol-indofenoliin (2,6-DCPIP) indirgendigi bulunmustur (Othmer, 1955).
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Sekil 2.1 Vitamin C’nin L-Askorbik asit ve L-Dehidroaskorbik asit formu.

C vitamini, kimyasal yapis1 Haworth ve meslektaglar1 tarafindan 1933 yilinda
kesfedilmistir. Aym yil iginde Haworth ve Richest Reichstein tarafindan C vitamini
sentezi gerceklestirilerek bu maddeye "askorbik asit" olarak isimlendirilmistir. Bu 6nemli
kesifler ve basarilar sayesinde, C vitamini sentezi ve kortizonun bulunusu nedeniyle 1950

yilinda Nobel Tip Odiilii, Haworth'a verilmistir (Erséz, 2002).

1.1.1 Vitamin C Gereksinimi



Vitamin C, en fazla oral takviyesi satilan vitaminler arasinda yer almaktadir. Uzun
yillardir bilinen bir gercek, bu takviyelerin soguk alginligini 6nlemeye, tedavi etmeye,
stresi yonetmeye ve genel refahi artirmaya yardimecir olmak ig¢in gram dozlarinin
onerilmesidir (Padayatty vd., 2004). Vitamin C, sadece askorbik asit igermekle kalmaz,
ayn1 zamanda gesitli izomerleri de icerir (Mousavi vd., 2019). Insanlar, diger primatlar ve
kobaylar gibi, L-gulono-galaktonoksidaz enzimindeki mutasyonlarin ger¢eklesmesi
sebebiyle vitamin C sentezleme yetenegini kaybettikleri i¢in bu vitamini gilinlik
diyetleriyle almak zorundadirlar (Nishikimi vd., 1992; Kawade vd., 2018). Plazma
askorbat konsantrasyonlari, emilimin doygunlugu, dokulara alim ve bobreklerin emilimi
ile sinirhdir ve yaklasik olarak 120 uM'dir. Tavsiye edilen giinliik vitamin C alimi,
erkekler icin 90 mg ve kadinlar i¢in 75 mg'dir. Plazma askorbat konsantrasyonlarin1 ve
beyaz kan hiicrelerinin igerigini doyurmak i¢in giinliik 250 mg'nin {izerinde vitamin C
aliminin gerekliligi vurgulanmistir. Saglikli bireyler i¢in, giin igerisinde iki kez 200-250
mg vitamin C aliminin tam biyoyararlanimla iligskilendirildigi ve bu degerlerden fazla
miktarda tiiketilen veya bagirsaklardan emilimi gerceklesmeyen vitamin C'nin net bir
faydasinin olmadig1 bildirilmistir. Plazma konsantrasyonlarinin giinde 400 mg'a
yaklastig1 ve 500 mg'dan fazla vitamin C dozlarmin viicut depolar {izerinde bir etkisi
olmadig1 ve cogunun idrarla atildigi belirtilmistir (Levine vd., 1996). Ayrica, dolasimdaki
notrofil (NEU), monosit (MONO) ve lenfosit (LYM) lokositlerin 0.5-4.0 mM vitamin C
konsantrasyonlar1 igerdigi ve giinde 200-400 mg takviye vitamin C ile doygunluga
ulagtig1 rapor edilmistir (Levine vd., 2001). Kan konsantrasyonlar1 hipovitaminoz C
araligmma (<23 pumol/L) distiiglinde, yorgunluk, uyusukluk ve duygu durumu
degisiklikleri gibi vitamin C eksikligi semptomlar1 ortaya ¢ikabilir, rnegin sinirlilik ve
depresyon gibi. Hipovitaminoz C olan bireyler yliksek risk altindadir ve vitamin C
eksikligi (<11 pmol/L) olarak kabul edilir, bu da tedavi edilmezse klinik iskorbiit riskini
tastyabilir (Carr vd., 2017).
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Cizelge 1.2 Kararli durumda doza bagh olarak idrarla atilan vitamin C miktari.
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Cizelge 1.4 Saglikh bireylerde oral vitamin C uygulamasindan sonra tahmini plazma vitamin C

miktari.
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Cizelge 1.5 Saglikli bireylerde intravendz vitamin C uygulamasindan sonra tahmini plazma

vitamin C miktari.

1.1.2 Vitamin C Tasinimu ve Emilimi

Vitamin C'nin viicutta siirdiiriilebilirligi en c¢ok alinan diyet miktarina baghdir.
Plazmadaki vitamin C konsantrasyonu, gastrointestinal sistem tarafindan emilimi, viicut
stvilarina dagilimi, dokular tarafindan alinimi, kullanim1 ve bobrekler tarafindan atilimi
gibi faktorlere bagli olarak degisir (Padayatty ve Levine, 2016). Bu faktorler hastalik
durumlarinda degisiklik gosterebilir ve viicut bilesimi, genetik faktorler ve fiziksel
aktivite gibi diger degiskenlerden etkilenebilir. Cogu memeli, fareler de dahil olmak
iizere, glukozdan vitamin C sentezleyebilirken, insanlar ve diger primatlar, L-gulono-g-
lakton oksidaz enzimi eksikligi nedeniyle bu vitamini diyetle almak zorundadir (Burns,
1957; Rumsey vd., 2000; Liang vd., 2001; Langlois vd., 2019; Hwang vd., 2021). Vitamin
C, hiicrelere oksitlenmis formu olan DHA araciligiyla glukoz tasiyicilar1 (GLUT) ve
sodyuma bagimli vitamin C tastyicilar1 (SVCT) ile taginir (Vera vd., 1993; Rumsey vd.,
2000; Corpe vd., 2013). SVCT ailesi tarafindan kodlanan sodyuma bagimli vitamin C



tastyicilart iki tiirden olusur: SVCT1 ve SVCT2 (Castro vd., 2001; Berger vd., 2003;
Biirzle ve Hediger, 2012). Bu tasiyicilar, askorbik asidi yliksek bir afiniteyle sodyuma
bagimli olarak tagirlar (Biirzle ve Hediger, 2012). SVCT]1, diyetten alinan vitamin C'nin
enterositlerin apikal membrani boyunca emiliminden sorumluyken (Wang vd., 1999),
SVCT2 hiicrelere vitamin C saglayarak oksidatif stresten koruma ve metal iyonlarina
bagli enzimatik reaksiyonlarda gorev alir (Rajan vd., 1999; Tsukaguchi vd., 1999). Godoy
ve arkadaslar1 (2007), sodyum yoklugunda, kalsiyum (Ca) ve magnezyum (Mg) eksikligi
nedeniyle vitamin C tasginiminin gerceklesmedigini ve SVCT2'nin inaktif hale gegtigini

belirtmislerdir.
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Sekil 1.2 Vitamin C tagiyicilarinin insan dokularindaki dagilima.

Insanlarin ince bagirsaktan absorbe edilen vitamin C, tiiketimden yaklagik 2-3 saat sonra
en lst diizey plazma vitamin C konsantrasyonlarina ulagmaktadir. Vitamin C'nin

emiliminden sonra dolasim sistemi araciligiyla hiicre dis1 bosluklara yayildig1 dokularda,



SVCT?2 vitamin C tastyicilar1 sayesinde bir konsantrasyon gradyanina kars1 birikir. Bu
durum, dokulardaki vitamin C yogunlugunun plazmadaki yogunluga gore belirgin sekilde

daha ytiksek oldugu anlamina gelir, cizelge 1.5'de gosterildigi gibi. (Padayatty ve Levine,
2016).
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Sekil 1.3 Insan ile siganlarin doku ve sivilarindaki vitamin C konsantrasyonlari (uM)



1.1.3 Vitamin C’nin Rolii

Vitamin C'nin farmakokinetik etkileri, bagirsaktan emilimi, plazma konsantrasyonu,
hiicresel dagilimi, kullanimi ve disar1 atilimi gibi siirecleri igerir. Vitamin C, genellikle
peroksil radikalleriyle su iginde tepkimeye girerek antioksidan etkisini sergiler.
Ascorbate'n bir molekiilii, diisiikk ascorbate yogunluklarinda 2'ye kadar olan peroksil
radikallerini yakalayabilirken, yliksek ascorbate yogunluklarinda bu say:1 sifira kadar
degisebilir. Bu degisiklik, yiiksek ascorbate seviyelerinde radikal yakalamanin, kendi
kendini sonlandiran reaksiyonlarla rekabet etmesinden kaynaklanmaktadir. (Padayatty
vd., 2003). Vitamin C'nin dokularda doymus diizeyde bulunmasi, ¢esitli durumlar ve
streslere kars1 viicut i¢in onemlidir. Vitamin C, 6zellikle gebelik, emzirme, zehirlenme,
bakteri toksinleri veya enfeksiyonlar, soguk alginligi ve yaralanma gibi stresli durumlarda
onemli bir bilesendir. Bu durumlarda viicudun vitamin C ihtiyaci artar ve eksikligi daha
ciddi sonuglara yol agabilir. Bu ylizden, bu tiir stresli donemlerde yeterli miktarda vitamin
C alimi biiyiik onem tasir. Benzer sekilde, yaniklar ve cerrahi miidahaleler gibi
durumlarda da giinliik vitamin C gereksinimi artabilir. Ornegin, agizdan dogum kontrol
haplar1 kullanimi, hamilelik ve sigara igme gibi durumlar da bu gereksinimi artirabilir
(Dawson vd., 1999). Bazi arastirmacilar, vitamin C'nin kanser ve kalp hastaliginin
onlenmesinde, bagisiklik sisteminin giiclendirilmesinde ve siradan soguk alginliginin
onlenmesinde rol oynadigini belirtmektedir. (Padayatty vd., 2003; Droogmans vd., 2007;
Hirano, 2007). Bu nedenle, yeterli diizeyde Vitamin C aliminin saglanmasi, viicudun
stresle basa ¢cikma mekanizmalarini desteklemek ve ¢esitli saglik sorunlarini 6nlemek icin
onemlidir. Vitamin C, kan dolasimi yoluyla dokulara tagindiktan sonra fazlas1 bobrekler
araciligiyla idrarla viicuttan atilir. Asir1 miktarda alinan vitamin C, bir kismi
monosakkaritlerde oldugu gibi karbondioksit ve suya okside olarak viicuttan
uzaklastirilir. Vitamin C'nin kandaki ve idrardaki diizeyleri, alinan miktarla dogru
orantilidir. Yani, aliman vitamin C miktar1 arttikca kanda ve idrarda da miktar1 artar
(Levine vd., 1992; Ekuni vd., 2009). Vitamin C yetersiz alindiginda, kan ve idrardaki
diizeyleri azalir. Bu durum, dokularda yeterli miktarda vitamin C'nin bulunmadiginin bir
gostergesi olarak kabul edilir (McCluskey, 1985). Bu nedenle, yeterli ve dengeli bir
vitamin C alimi saglamak, viicutta gerekli islevleri yerine getirmesi ve saglikli bir

durumda kalmasi i¢in énemlidir. Son yillarda yapilan arastirmalar (Levine, 1992; Peel
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vd., 2006), vitamin C'nin bag dokuda bulunan kollajenin sentezinde 6nemli bir rol
oynadigini ortaya koymustur. Kollajen, viicuttaki bir¢ok dokunun yapi tasidir ve cildin,
kemiklerin, tendonlarin ve kan damarlarinin dayanikliligini saglar. Bu nedenle, yeterli
miktarda vitamin C alimi, saglikli kollajen {iretimi ve dokularin gii¢lii kalmasi i¢in
onemlidir. Ayni sekilde, vitamin C'nin kan damarlarinin giiclinii artirmada da etkili oldugu
diistinilmektedir. Vitamin C yetersizliginde, kan damarlar1 zayiflayabilir ve ufak
darbelerle bile kanamalar goriilebilir. Enfeksiyonlar, viicut doku ve sivilarinda bulunan
vitamin C miktarin azaltabilir. Enfeksiyon durumlarinda beyaz kan hiicrelerinin i¢indeki
vitamin C diizeyinin distiigli bilinmektedir ve bu durum bagisiklik sisteminin
zayiflamasmma neden olabilir. Dolayisiyla, enfeksiyonlarla miicadelede giiclii bir
bagisiklik sistemi i¢in yeterli miktarda vitamin C alimi1 6nemlidir. Vitamin C'nin viicut
tarafindan diger bazi besin maddelerinden faydalanmasinda ve steroid hormonlarinin
sentezinde rol oynadigi belirtilmistir (Higdon, 2006). Ayrica, epinefrin ve yara ile
iltihaplanmaya kars1 etkinlik gosteren steroidlerin sentezinde de vitamin C'nin katkisi
oldugu ifade edilmistir (Naziroglu vd., 2004). Naziroglu ve Butterworth (2005) tarafindan
yliriitiilen calismalarda, vitamin C'nin kan pulcugu sayisini 6nemli Slgiide artirdigi
bulunmustur. Vitamin C'nin ayni zamanda demir, kalsiyum, B vitaminleri (tiamin,
riboflavin, folik asit, pantotenik asit) ve A ve E vitaminlerinin viicutta daha etkili bir
sekilde kullanilmasinda 6nemli bir rol oynadigi belirtilmistir. (Padayatty vd., 2003). Folik
asidin aktif formu olan tetrahidrofolik asite doniisiimii, askorbik asidin yardimiyla
gergeklesir. Diger B vitaminlerinin kullanilmasindaki etkinlik, bagirsak florasinin olumlu
yonde degismesini saglamasindan ve bu sayede daha fazla B vitamini sentezlenmesinden
kaynaklanmaktadir. Ayrica, vitamin C, bazi zararli maddelerin etkisini azaltmaktadir.
Ornegin, viicuda alman nitritlerin kanserojen nitrozoma déniisiimiinii onlemektedir.
Vitamin C'nin hiicre ¢caligmasinda gorev alan bir¢cok 6ge ile iliskisi olmasina ragmen, bu
iligkilerin gercek mekanizmasi heniiz tam olarak anlasilamamistir (McCluskey, 1985).
Askorbik asit metabolizmasi, alim yolu, alinan miktar ve beslenme gibi ¢esitli faktorlere

baghdir.

1.1.4 Vitamin C’nin Metabolizmasi
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Insanlarda askorbik asit, gastrointestinal sistemde enerji gerektiren sodyum bagimli aktif
bir tasima mekanizmasiyla absorbe edilir. Aktif tasima sistemi, insanda ve kobaylarda
doygunluga ulasabilir ve alinan miktar arttikca absorbsiyon azalabilir. Ancak, hamster ve
sicanlarda askorbik asit, bagirsak duvarindan pasif difiizyon yoluyla konsantrasyona
bagimli olarak gecebilir. Insan ve kobay bagirsaklarinda yaklasik ayn1 Km degerine sahip
olan vitamin C transportu, bu iki tiirde benzer transport mekanizmalari oldugunu gosterir.
Insanlarda bu transport sistemi en yiiksek aktiviteye sahip olan kisim jejenum iken,
kobaylarda ise ileumdur. Ayrica kobaylarda ince bagirsak duodenal ve proksimal duvari

da absorbsiyon bolgesi olarak bildirilmistir (Horio vd., 1986; Moser, 1990).

1.1.5 Vitamin C'nin Antioksidan Ozellikleri

Vitamin C, serbest radikallerin zararli etkilerine karsi viicutta 6nemli bir antioksidan
olarak islev goriir. Bu etkisi, askorbik asidin kimyasal yapilarindan kaynaklanmaktadir.
Askorbik asit, hidrojen tasiyicilari olarak adlandirilan elektronlarin aktarilmasiyla serbest
radikalleri etkisiz hale getiren reaksiyonlara katilir. Baska bir deyisle, askorbik asit,
serbest radikalleri nétralize ederek hiicreleri oksidatif hasardan koruyan elektron
bagislayici olarak gorev yapar (Halliwell vd, 1991). Ayrica, askorbik asit, viicuttaki diger
antioksidanlarin, Ozellikle E vitamini gibi yagda ¢dziinen antioksidanlarin yeniden
diizenlenmesine yardimeci olur. Bu da antioksidan savunma mekanizmasinin etkinligini

artirir ve serbest radikallere karsi1 daha etkili bir koruma saglar (Cao vd, 1999).

1.1.6 Biyokimyasal Etkiler

Vitamin C'nin antioksidan 6zelligi, hiicrelerde ve dokularda bir dizi biyokimyasal etkiye
neden olur. Ozellikle, askorbik asidin serbest radikalleri etkisiz hale getirerek hiicre
membranlarinin, proteinlerin ve DNA'nin oksidatif hasardan korunmasina yardimer olur.

Bu, hiicrelerin normal fonksiyonlarini siirdiirmelerini ve saglikli bir sekilde ¢ogalmalarini
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saglar (Baysal, 1984). Ayrica, antioksidan 6zelligi, kollajen sentezi i¢in gerekli olan prolin
ve lizin amino asitlerinin hidroksilasyon reaksiyonlarin1 destekler. Kollajen, cilt,
kemikler, kikirdaklar ve diger bag dokularinin yap1 tagidir ve saglikli dokularin olusumu
icin onemlidir. Vitamin C eksikligi, kollajen sentezinin bozulmasina ve ciltte, dislerde ve

kemiklerde sorunlara yol agabilir (Ottaway, 1993).

1.1.7 Fizyolojik Etkiler

Vitamin C'nin antioksidan 6zelligi, saglik iizerinde ¢esitli fizyolojik etkilere yol agar.
Ozellikle, bagisiklik sistemini giiclendirerek enfeksiyonlarla miicadeleyi artirir ve
hastaliklara kars1 direnci artirir. Ayn1 zamanda, kronik inflamasyonu ve oksidatif stresi
azaltarak yaslanma siireclerini yavagslatici etkileri de vardir (Yildogan, 2006). Vitamin
C'nin antioksidan 6zelligi ayn1 zamanda kardiyovaskiiler saglik iizerinde de olumlu
etkiler gosterir. LDL kolesteroliin oksidasyonunu onler ve damarlarin i¢ ylizeyine zarar
veren serbest radikallerin neden oldugu hasar1 azaltir. Bu, damar tikanikliklarinin ve kalp

hastaliklarinin riskini azaltabilir (Keskin vd, 1987).

1.1.8 Ureme Sistemi Hastaliklarinda Vitamin C

Vitamin C'nin infertilite lizerinde potansiyel olarak 6énemli bir rol oynadigi uzun bir siiredir ifade
edilmektedir (Dawson vd., 1990). Jelodar ve ekibi (2013), testislerin viicuttaki askorbik asit
diizeylerindeki azalmaya son derece duyarli oldugunu bildirmistir. Ayrica, erkeklerde diyet
yoluyla alinan vitamin C miktarinin artirilmasinin sperm canliligi, hareketliligi ve toplam olgun
sperm sayisinda artisa neden oldugu, sperm yapiskanlig1r ve anormallik oraninda ise azalmaya
sebep oldugu belirtilmektedir (Millar, 1992; Dawson vd., 1990). Saygin ve arkadaslar1 (2018)
tarafindan yiiriitiilen bir calismada elektromanyetik radyasyonun (EMR) disi siganlarin
yumurtalik, fallop tiipleri ve uterus dokularinda fizyopatolojik veya morfolojik degisikliklere yol
acabilecegi arastirllmisti. EMR alan grupta, yumurtalik dokularinda Toplam Oksidan Durum
(TOS) ve Oksidatif Stres indeksi (OSI) diizeylerinin arttig1 belirlenmistir. Ancak elektromanyetik
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radyasyonla ve vitamin C ile tedavi edilen grupta ise yumurtalik, fallop tiipleri ve uterus

dokularinin tiimiinde TOS ve OSI seviyelerinin 6nemli 6l¢iide azaldig1 gdzlemlenmistir.

1.2 Bor

Bor, kimyasal sembolii "B" ve atom numarasi 5 olan bir elementtir. Tarih boyunca borun
kullanim1 ve bilgisi, insanlik tarthinden giiniimiize kadar uzanan koklii bir ge¢mise
sahiptir. Bor, diinyanin dis kabugunda oldukca yaygin bir sekilde bulunur ve dogal olarak
pek ¢ok bilesik halinde bulunur (Moseman, 1994). Borun tarihgesi, yazili tarihin
baslangicina kadar uzanmaktadir. Arkeolojik kesifler, borun 4 bin y1l 6ncesine kadar Tibet
ve Giiney Mezopotamya bolgesinde kullanildigini gostermektedir. Daha sonra Babiller,
altin ¢ikarma islemlerinde boru kullanarak 6nemli bir teknolojik ilerleme saglamislardir
(Greenwood vd, 1984). Antik donemlerde, Misirlilar mumyalama islemlerinde bor
kullanmiglardir. Bor bilesiklerinin antiseptik 6zellikleri sayesinde cesetlerin bozulmasini
onlemek amaciyla mumyalamada kullanildig1 diistiniilmektedir. Roma ve eski Yunan
kayitlarinda, borun arenalar1 temizlemek i¢in kullanildig1 bilinmektedir. Doviis veya sov
amacl diizenlenen etkinlikler sonrasinda arenalarda temizlik yapmak i¢in borun
kullannm1 olduk¢a yaygindi. Uzak dogu toplumlarinda, 6zellikle Cinliler, bor iceren
bilesikleri porselenlerin cilalanmasinda ilk defa kullanan topluluklardan biri olmustur. Bu
kullanim, porselen tiretim siireclerinde kaliteli ve parlak ylizeylerin elde edilmesine katki
saglamistir (Moseman, 1994). Orta ¢cag doneminde, Arap topluluklari, bor bilesiklerini
baz1 hastaliklarin tedavisinde kullanmaya baglamislardir. Bu tibbi kullanim, borun
antiseptik ve anti-enflamatuar 6zelliklerinin fark edilmesiyle ilgili olabilir (Penland,
1998). Borun modern bilimi ve endiistriyel kullanimi ise 19. ylizyilin ortalarinda
geligmigtir. 1808 yilinda Sir Humphry Davy, borun element oldugunu ilk kez
ispatlamistir. Ardindan, borun kimyasal ozellikleri ve bilesikleri iizerine yapilan
caligmalar, borun bir¢ok endiistriyel alanda Onemli rol oynamasini saglamistir.
Gilinlimiizde bor, cam ve seramik liretiminden niikleer enerji endiistrisine kadar bir¢ok

alanda kullanilmaktadir ve ¢ok ¢esitli uygulamalara sahiptir (Bolanos vd. 2004).
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1.2.1 Borun Rolii ve Etkileri

Bor, bitki ve hayvanlarin temel biyolojik siireglerinde islev goren bir eser elementtir.
Hayvan beslemedeki 6nemi, 6zellikle kemik gelisimi, kalsiyum metabolizmasi, tireme
sagligt ve hormon diizenlemesi gibi temel hayati fonksiyonlarda ortaya ¢ikar. Bor
eksikligi, hayvanlarin biiylime ve gelismesini olumsuz etkileyebilir ve {iireme

verimliligini diisiirebilir.

1.2.1.1 Kemik Gelisimi

Kolekalsiferol eksikligi olan kanatli rasyonlarinda bor yetersizligi durumunda,
hayvanlarda ciddi kemik anomalilerinin meydana geldigi gézlemlenmistir (Hunt vd.,
1981; Hunt vd., 1994). Bor eksikligi, kemik iliginde biikiilmelerin ve kikirdak dokunun
kalsifikasyon baslangicinda gecikmelerin yasandigi belirlenmistir (Hunt, 1989).
Kolekalsiferol eksikligi bulunan kanatli rasyonlarinda bor yetersizligi, kemiklerin
biiyiime bolgelerindeki kondrosit yogunlugunun azalmasina neden olmaktadir. Bu
nedenle, borun uzun kemiklerin gelisim bdlgelerinde olgunlasmay1 destekledigi
degerlendirilmektedir (Hunt vd., 1994). Kemik yapisi iizerine etkilerinin incelendigi bir
arastirmada, tibia bor diizeyinin rasyona eklenen bor konsantrasyonu ile orantili olarak
arttig1 ancak tibia kalsiyum (Ca) ve fosfor (P) konsantrasyonunun ise azaldigi tespit

edilmistir (Kurtoglu vd., 2002).

1.2.1.2 Beyin Gelisimi

Erigkin ratlarda bor yetersizligi, beyin elektriksel aktivitesini etkilemektedir ve biiyiik
olasilikla beyindeki elektriksel dagilimi etkileyerek gergeklesmektedir (Nielsen, 2004).

Genel olarak, borun beyin aktivasyonunda énemli bir rol oynadig1 kabul edilmektedir.
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Beyin mineral kompozisyonu, bor yetersizliginden etkilenmektedir. Kolekalsiferol
eksikligi olan ratlarda, beyin genelinde ve kortex tabakasindaki kalsiyum diizeyi ile
cerebellumdaki fosfor diizeyi, bor ilavesi yapilan gruba gore daha yiliksek bulunmustur.
Bu durum, borun beyin mineral dengesi {lizerinde Onemli bir rolii oldugunu
gostermektedir (Nielsen vd., 1988). Ayrica, bor yetersizligi durumunda beyindeki bakir
konsantrasyonunun arttig1 da tespit edilmistir (Nielsen vd., 1988). Bu, bor eksikliginin
beyin mineral dengesini etkileyerek, beyindeki bakir diizeylerinin degismesine neden
olabilecegini gostermektedir. Bu bulgular, borun beyin fonksiyonlar1 ve mineral dengesi
iizerindeki dnemini vurgulamaktadir. Borun beyindeki elektriksel aktivite ve mineral
kompozisyonu ile iligkili oldugu distliniilmektedir. Beyin sagligi i¢in uygun bor

diizeylerinin saglanmasinin 6nemli oldugu sonucuna varilmaktadir.

1.2.1.3 Mineral Metabolizmasi

Bor noksanliginin etkileri lizerine yapilan ¢aligmalarda, kalsiyum, magnezyum ve fosfor
minerallerinin  dengesinde ve emiliminde azalma oldugu ve de plazma
konsantrasyonlarinda degisikliklerin meydana geldigi tespit edilmistir. (Hegsted vd.,
1991). Borun yetersiz oldugu durumlarda, bu minerallerin viicutta diizenlenmesi ve
dolasimi olumsuz etkilenmektedir. Ayrica, kolekalsiferol (D vitamini) noksanlig1 olan
diisiik bor iceren tavuk diyetlerine bor ilavesi yapildiginda, 25-hidroksikolekalsiferol ile
1,25-dihidroksikolekalsiferol konsantrasyonlarinin arttigr goriilmiistiir (Bakken vd.,
1995). Bu durum, borun D vitamini diizeylerini olumlu yonde etkileyerek D vitamini
metabolizmasina katki sagladigin1 gostermektedir. Broyler tavuklarin magnezyum
eksikligi bulunan rasyonlarina bor ilavesi yapildiginda, plazma kalsiyum ve magnezyum
seviyelerinin yiikseldigi ve kemikteki alkali fosfataz (ALP) aktivitesinin azaldigi
belirlenmistir. (Hunt, 1989). Borun, magnezyumun diizenlenmesinde ve kemik sagliginda
onemli bir rol oynadig: diistiniilmektedir. Ayrica, borun Vitamin D3 bakimindan yetersiz
broyler rasyonlarina ilave edildigi bir ¢alismada, serum fosfor konsantrasyonunu artirdigi
ve alkali fosfataz enziminin diizeyini diisiirdiigii goriilmiistiir (Kurtoglu vd., 2001). Bu
sonuglar, borun D vitamini diizeylerini diizenleyerek kemik sagligi ilizerinde etkili

oldugunu ve kemik gelisimini destekledigini gostermektedir. Son olarak, rasyona bor
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ilavesinin serum kalsiyum ve fosfor diizeylerinde artislara neden oldugu bir baska
calismada da gozlemlenmistir (Kurtoglu vd., 2002). Bu bulgular, borun kalsiyum ve
fosfor metabolizmasinda Onemli bir rol oynadigmmi ve bu minerallerin viicutta

diizenlenmesinde katki sagladigini gostermektedir.

1.2.1.4 immiinolojik Fonksiyonlar

Yapilan ¢aligsmalarda, borun immun sistem ve yangisal olaylar iizerinde etkili oldugu
tespit edilmistir. Bai ve Hunt tarafindan yapilan bir ¢calismada, bor eksikliginin ratlarda
bakteriyel antijenlere karsi olusturulan immun cevabi1 baskiladig1 gézlemlenmistir (Bai
ve Hunt, 1996). Bu durum, borun immun sistem {izerindeki énemini ve yetersizliginin
bagisiklik tepkilerini olumsuz etkileyebilecegini gostermektedir. Ayrica, boraks olarak
bilinen bir bor kaynagmin anti-artritik etkisi oldugu yapilan caligmalarda ortaya
konulmustur. Bulut, (2023) yapmis oldugu calismada boraksin, artrit (eklem iltihab1) gibi
yangisal durumlarda etkili oldugu gosterilmistir. Yapilan diger ¢alismalarda da borun
ratlarda serum antikor konsantrasyonunu artirarak immun sistemi etkiledigi belirlenmistir
(Yisheng ve Curtiss, 1998). Bu sonuglar, borun viicutta bagisiklik tepkilerini
diizenlemede ve immiin sistemin saglikli isleyisine katki saglamada onemli bir rol
oynadigin1 gostermektedir. Bu bulgular, borun immun sistem iizerindeki etkilerini
vurgulamakta ve borun dogru diizeylerde alinmasimin oldugunu gostermektedir. Ancak,
borun asir1 alimmin da zararli olabilecegi unutulmamalidir ve beslenme programlari
dikkatli bir sekilde olusturulmalidir. Immiin sistemin saglikli isleyisi i¢in uygun bor
diizeylerinin saglanmasi 6nemlidir ve bu konudaki arastirmalarin devam etmesi

gerekmektedir.

1.2.1.5 Steroid Hormon Metabolizmasi
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Yapilan calismada, borun steroid hormon metabolizmasi iizerinde etkin oldugu tespit
edilmistir (Samman vd., 1998). Ayrica bu calismada, belirli steroid hormonlar, 6zellikle
ostrodioliin hidroksilasyon basamaginda rol oynayan borun etkisi belirtilmistir. Ozellikle
menopoz doneminde yapilan bir ¢alismada, 7 hafta boyunca giinde 3 mg/kg diizeyinde
sodyum borat aliminin testosteron ve 17-8 dstrodiol seviyelerinde 6nemli artiglara neden
oldugu gosterilmistir (Nielsen vd., 1987). Bu bulgu, borun hormon seviyelerini
diizenleyerek hormon metabolizmasi lizerindeki etkinligini ortaya koymaktadir. Hayvan
caligmalarinda da benzer etkiler gozlemlenmistir. Ratlarda giinliik 2 mg/kg dozunda borik
asit tilkketiminin 4 haftalik bir donem sonunda plasma testosteron diizeylerinde onemli

artiglar oldugu belirtilmektedir. (Devirian ve Volpe, 2003).

1.2.1.6 Lipid Metabolizmasi

Eklenen borun diyetlere, plazma lipid diizeylerini azaltma rolii oldugu belirlenmistir.
Yapilan arastirmalar, bor iceren ilaglarin serum LDL (diisiik yogunluklu lipoprotein),
kolesterol ve trigliserid degerlerini azaltma egiliminde oldugunu géstermektedir. Eren ve
ekibinin gerceklestirdigi calismada, bildircin rasyonlarina borik asit ilavesinin, kan
trigliserit ve toplam kolesterol seviyelerinde belirgin bir azalmaya neden oldugu (p<0.05),
ancak serum HDL (yiiksek yogunluklu lipoprotein) ve LDL (diisik yogunluklu
lipoprotein) diizeylerini etkilemedigi rapor edilmistir. (Eren vd., 2006). Bu sonuglar,
borun 6zellikle trigliserit ve total kolesterol diizeylerini diizenlemeye yardimci oldugunu
gostermektedir. Kurtoglu vd. yaptig1 calismada ise, broyler rasyonlarina ortoborik asit
ilavesinin plasma total kolesterol diizeyini artirdig1 tespit edilmistir (Kurtoglu vd., 2005).
Bu durum, borun kolesterol metabolizmas: {izerinde farkli etkileri olabilecegini

gostermektedir.

1.2.1.6.1 Trigliserit
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Trigliseritler (TG'ler), bir gliserol molekiiliine esterlestirilmis {i¢ yag asidi (YA) igeren
bilesiklerdir. YA'lar gliserol ile reaksiyona girdiginde, 6nce monoagilgliserol olugur. Daha
fazla YA ile reaksiyon sonucunda diagilgliseroller ve sonug olarak triagilgliseritler yani
TG'ler meydana gelir. TG'lerin sentezi, adipoz dokuda ve karaciger hiicrelerinin
endoplazmik retikulumunun sitoplazmik yilizeyinde gergeklesir ve YA'larin
depolanmasina yardimci olur (Cetinkalp, 2011). TG'ler, adipoz dokuda lipid damlalar1
seklinde depolanir. Bu molekiiller apolar ve son derece esneklerdir cilinkii C-C tek
baglarinin etrafinda donme yetenekleri vardir ve farkli konformasyonlar alabilirler. Ug
apolar karbon zinciri, molekiilii suya ¢oziinmeyen lipofilik bir yap1 haline getirir
(Koolman ve Roéhn, 2012). TG'lerin hidrolizi YA'lar1 serbest birakir, bu YA'lar enerji
kaynag1 olarak kullanilabilir ve biyosentetik reaksiyonlar i¢in karbon kaynagi saglarlar.
Ozellikle asetil-CoA iiretimine katkida bulunurlar (Duell vd., 2001). TG'ler, bir protein
tabakas1 ile kaplanarak suda c¢oOziinlir hale gelir ve silomikronlar1 olustururlar.
Silomikronlar lenf sistemi yoluyla dolagima katilir. Silomikronlarin bilesimi %2 protein,
%1 serbest kolesterol, %3 kolesterol esteri, %9 fosfolipit ve %85 TG igerir. Silomikronlar,
lipoprotein lipaz (LPL) enzimi tarafindan etkilendiginde TG igeriginin biiyiik bir kismini
kaybeder ve daha kiiclik silomikron kalintilarima doniisiirler. Karaciger hiicrelerinde
bulunan Apo E reseptorleri, silomikron kalintilarmi tanir ve bunlar1 endositoz yoluyla
karaciger hiicresine alir, burada pargalanir. Karaciger, dolasimdaki YA'lar veya glukozdan
TG sentezleyebilir. Dolasimda exogen (dis kaynakli) TG tasiyicilar1 silomikronlardir;
endojen (i¢ kaynakli) tasiyic1 ise ¢ok diisilk dansiteli lipoprotein (VLDL) olarak
adlandirilir. Silomikronlar karacigere, VLDL ise adipoz doku ve kaslara ulasir. LPL ve
apoprotein C-II gibi kofaktorler, TG'leri YA ve monogliseridlere pargalar. Olusan YA'lar
yag dokusunda depolanir veya kas hiicreleri tarafindan enerji olarak kullanilir. Kalinti
parcaciklar karacigere geri doner ve hepatik lipaz, VLDL kalintilarin1 LDL'ye doniistiiriir
(Malloy vd, 2007). LPL, silomikronlardan ve VLDL'lerden salinan YA'lar1 metabolize
etmek icin dnemli bir enzimdir. LPL, kalp, iskelet kaslari, adipoz doku, meme bezleri ve
diger dokularin kapiller endotelyumunda bulunur. Insiilin ve heparin, LPL aktivitesini
artirir. Beslenme aligkanliklar1 yag ve karbonhidrat tiikketimi degistirildiginde, kan yag
diizeylerini etkileyebilir. Karbonhidrat agisindan zengin bir diyet, kan TG diizeylerini
artirabilir. Adipoz dokudan YA'larin serbest birakilmasi gerektiginde, hormon duyarl

lipaz adl1 hiicre i¢i bir enzim aktive olur. Dolagimdaki YA'lar albiimin ile baglanarak diger
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dokulara tagimnir. Bu serbest YA'lar NEFA (non-esterifiye YA) olarak adlandirilir. Insiilin

hormonu, hormon duyarli lipazin aktivitesini inhibe eder (Berglund vd., 2012).

1.2.1.6.2 LDL

Diistik dansiteli lipoproteinler olarak bilinen Low-Density Lipoprotein (LDL), diisiik
trigliserid igerigine sahip, serbest kolesterol ve kolesterol esterleri bakimindan zengin
lipoproteinlerdir. LDL'lerin temel apolipoproteinleri ApoB-100'diir. Bu lipoproteinler,
karacigerden dokulara kolesterol taginmasinda énemli bir rol oynarlar (Cromwell vd,
2007). Ekstrahepatik doku hiicrelerinde bulunan 6zel ylizey reseptorleri, ApoB-100'"
tantyarak LDL'lerin hiicre icine alinmasimi saglar. Bu reseptorler, LDL'lerin hedef
hiicrelere ulasmasini ve kolesterol tasimasini kolaylastirir. LDL'ler, hiicrelerde yikilarak
kolesterol veya kolesterol tiirevleri olusturmak i¢in kullanilirlar. Bu kolesterol, hiicrelerin
membranlari i¢in 6nemlidir ve metabolik islevlerin siirdiiriilmesinde kritik bir rol oynar
(Cromwell ve Otvos, 2008). Kanda asir1 miktarda LDL bulundugunda, LDL'ler ¢esitli
faktorlerin etkisi altinda oksitlenirler. Oksitlenmis LDL'ler, retikiiloendotelyal sistem
makrofajlar1 tarafindan reseptér aracisiz olarak yutulur. Bu olay, kopiik hiicrelerin
olusumuna yol agar. Kopilik hiicreler, damar duvarlarinda plak olusumuna katkida
bulunan hiicrelerdir. LDL'nin bu oksidasyonu, ateroskleroz olarak bilinen damar sertligi
hastaliginin gelisimine katkida bulunabilir. Bu nedenle LDL kolesterol diizeylerinin
kontrol edilmesi ve oksidasyonunun Onlenmesi Onemlidir. Bu, kalp ve damar

hastaliklarin1 azaltmaya yardimci olabilir (Cromwell vd., 2007).

1.2.1.6.3 HDL

HDL (Yiiksek Yogunluklu Lipoprotein), lipoproteinlerin bir tiiriidiir ve viicutta énemli bir
biyolojik rol oynar. HDL, kolesteroliin taginmasi, metabolizmas1 ve dengelemesi tizerinde

onemli etkilere sahiptir. Asagida HDL'nin tanim1 ve hayvanlarda ne ige yaradigina dair
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bilimsel bir agiklama bulunmaktadir. HDL (High-Density Lipoprotein), kolesterol tasiyan
ve metabolizma siireclerinde 6nemli bir rol oynayan lipoproteinlerin bir alt sinifin1 temsil
eder. Lipoproteinler, yaglari ve kolesterolii suda ¢oziilebilen proteinlerle birlestiren
kompleks molekiiler yapilari ifade ederler. HDL, bu lipoproteinler ailesindeki en yogun
ve en kiiglik olanidir. Genellikle "iyi kolesterol" olarak adlandirilir, ¢iinkii yiiksek
diizeyde HDL kolesterol, kardiyovaskiiler hastaliklarin riskini azaltabilir (Murphy vd.,
2008). Hayvanlarda HDL'nin Islevi; Kolesterol Tasima ve Geri Getirme: HDL,
hiicrelerden fazla kolesterolii toplar ve karaciger gibi organlara tasir. Bu, hiicrelerin
diizglin ¢alismasii saglar ve ayni zamanda ateroskleroz gibi damar hastaliklarinin
olusumunu 6nlemeye yardimci olur. Antioksidan Etki: HDL, antioksidan enzimlerini
igerir ve bu enzimler, hiicrelerin oksidatif stresten kaynaklanan hasara karsi korunmasina
yardimci olur. Bu, hiicresel saglig1 koruyarak kalp-damar hastaliklar riskini azaltabilir.
Enflamasyonun Azaltilmasi: HDL, viicutta olusan enflamasyonu azaltmaya yardimci
olabilir. Kronik enflamasyon, kalp hastalig1 riskini artirabilir, bu nedenle HDL'nin anti-
enflamatuar etkileri dnemlidir. Endotel Fonksiyonu: HDL, damar i¢ yiizeyini (endotel)
korur ve diizenler. Saglikli endotel fonksiyonu, damarlarin genislemesi ve kan akiginin
diizenlenmesi agisindan kritiktir. Metabolizma Diizenleme: HDL, yag metabolizmasi

iizerinde olumlu etkiler yapar ve trigliserit seviyelerini diistirebilir (Karatas vd., 2018).

1.3 FSH

FSH (Follikiil Uyarici Hormon), bir hipofiz hormonu olup, lireme sistemi iizerinde
onemli bir rol oynar. Bu hormon hem erkeklerde hem de disilerde bulunur, ancak farkl
islevlere sahiptir. Disilerde FSH, ovaryumlarin (yumurtaliklarin) normal gelisimi ve
fonksiyonu i¢in kritik bir rol oynar. FSH, follikiil ad1 verilen kiigiik s1v1 dolu keselerin
olgunlagsmasini ve biiylimesini tesvik eder. Her bir follikiil iginde bir yumurta hiicresi
bulunur ve FSH'nin bu folikiiller {izerindeki etkisi, yumurta hiicresinin biiyiimesi ve
olgunlagmas: siirecini diizenler. Ayrica, FSH ayrica 6strojen hormonunun {iretimini de
tesvik eder, bu da disilerde iireme dongiisiiniin diizenli ¢alismasi i¢in 6nemlidir (Evers,
2002). Erkeklerde FSH, testislerde sperm iiretimini ve erkek lireme sisteminin normal

fonksiyonunu diizenler. FSH, testislerdeki Sertoli hiicreleri {izerinde etki gosterir ve bu
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hiicreler sperm hiicrelerinin olgunlagmasini ve desteklenmesini saglar. Bu nedenle, FSH,
erkeklerde fertilite (iireme yetenegi) i¢in kritik bir faktordiir. FSH'nin metabolizmasi,
hipofiz bezi tarafindan iiretilen ve kan dolagimina salinan bir hormon olarak baglar. FSH,
hedef organlar1 olan overlerde veya testislerdeki hiicrelerde 6zel reseptorlere baglanir. Bu
reseptorler, hiicre i¢i sinyal yolaklari aktive ederek hiicre i¢inde belirli biyokimyasal
tepkimelere yol agar. Bu tepkimeler, hedef hiicrelerin biiylimesini, fonksiyonunu ve

hormon iiretimini diizenler (Giirgan vd., 1997).

1.4 Testosteron

Testosteron (TST), bir steroid hormonu olup, 6zellikle erkeklerde bulunan, ancak hem
erkeklerde hem de disilerde 6nemli islevlere sahip olan bir hormondur. Erkeklerde,
testosteron, erkek tlireme sistemi ve ikincil cinsiyet karakteristiklerinin gelisimi ve
sirdiiriilmesi i¢in kritik bir rol oynar. Testosteron, testislerdeki Leydig hiicreleri
tarafindan iiretilir. Bu hormon, sperm iiretimini tesvik eder ve erkeklerin cinsel islevlerini
diizenler. Ayrica, testosteron viicut killar1, kas kiitlesi, kemik yogunlugu ve ses degisikligi
gibi ikincil cinsiyet karakteristiklerinin gelisimini de etkiler (Kloner vd., 2015). Disilerde
ise testosteron daha diisiik seviyelerde bulunur, ancak yine de 6nemli bir rol oynar.
Disilerde, testosteron, kemik sagligi, cilt, sa¢ ve libido gibi c¢esitli islevlere katkida
bulunur. Ayrica, ovaryumlarin normal fonksiyonunu ve follikiil (yumurta kesesi)
gelisimini etkileyebilir. Testosteronun metabolizmasi, testislerdeki Leydig hiicreleri
tarafindan kolesterol molekiillerinden sentezlenir. Daha sonra testosteron, kan dolasimina
salinir ve hedef dokulara tasinir. Hedef dokularda, testosteron 6zel reseptorlere baglanir
ve hiicre i¢i sinyal yollarim1 aktive ederek biyokimyasal tepkimelere neden olur. Bu
tepkimeler, hedef hiicrelerin biiyiimesini, fonksiyonunu ve gen ekspresyonunu diizenler

(Morgentaler, 2015).

1.5 Spermatoloji
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Spermatoloji, spermin iiretimi, gelisimi ve fonksiyonu ile ilgilenen bir bilim dalidir. Bu
disiplin, lireme biyolojisinin bir alt dalidir ve 6zellikle erkek lireme sistemi ve sperm
hiicresinin biyolojisi {izerine odaklanir. Iste spermatoloji hakkinda daha ayrmntili bir
bilimsel tanim ve agiklamalar. Spermatoloji, erkek lireme sistemi ve sperm hiicresinin
biyolojik ve fizyolojik Ozellikleri, tireme dongiisli, sperm iretimi (spermatogenezis),
sperm matiirasyonu, sperm hareketliligi, sperm morfolojisi ve diger ilgili konular
inceleyen bilim dalidir (Adebisi ve Ewuola, 2019). Sperm Uretimi (Spermatogenezis):
Spermatoloji, sperm hiicrelerinin iiretilme siirecini inceler. Bu siireg, testislerin iginde
bulunan seminifer tiibiillerde gerceklesir ve spermatogoniler adi verilen 6ncii hiicrelerin
boliinmesi ve farklilasmasiyla baglar. Spermatogenezis, sperm hiicrelerinin olgunlasmasi
ve genetik materyalinin hazirlanmasini igerir. Sperm Matiirasyonu: Spermatoloji,
olgunlagmamis sperm hiicrelerinin testislerden epididimise (spermin depolandigi bir
yapi1) gegisini ve burada olgunlagsmasini inceler. Sperm matiirasyonu, sperm hiicresinin
hareketliligi ve yetenegi lzerinde oOnemli etkilere sahiptir. Sperm Hareketliligi:
Spermatoloji, spermin hareketliligini ve fertilizasyon (yumurtanin dollenmesi) i¢in rahim
icine ulagma yetenegini inceleyerek, iireme basarisina katki saglar. Hareketli ve saglikli
sperm hiicreleri, dogal olarak fertilizasyon sansini artirir (Akgay vd., 2007). Sperm
Morfolojisi: Spermatoloji, sperm hiicrelerinin yapisal 6zelliklerini ve morfolojisini
inceleyerek, anormal sperm hiicreleri ve morfoloji bozukluklar1 hakkinda bilgi saglar. Bu,
iireme sorunlarmin teshis edilmesinde énemli bir rol oynar. Ureme Saglig1 ve Infertilite
Calismalar1: Spermatoloji, erkek infertilitesi (kisirlik) sorunlarinin nedenlerini arastirir ve
tanimlar. Sperm tiretiminde, hareketliliginde veya morfolojisinde olusan bozukluklar
degerlendirir ve tedavi yontemlerini gelistirme konusunda katki saglar (Askarianzadeh vd.,

2018).

1.6 Hematoloji

Hematoloji, kani, hiicresel bilesenlerini ve kan matrisini olusturan karmasik bilesenleri
ayrintili bir sekilde inceleyen tibbi bir bilim dalidir. Bu, kanla ilgili olaylarin fizyolojik,
patolojik ve klinik yonlerini anlamaya ydnelik bir bilimsel arastirma alaninin énemli bir

pargasini olusturur. Hematoloji, bireysel kan hiicrelerinin tanimlanmasindan baglayarak
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karmagik pihtilasma mekanizmalarini aragtirmaya kadar genis bir yelpazede ¢alismalari
icerir. Hematolojik arastirmanin temel amaci, kan saglhigini diizenleyen mekanizmalari
aydinlatmak ve hematolojik bozukluklar etkili bir sekilde teshis etmek ve yonetmektir

(Kiigiik vd., 2011).

1.6.1 Tam Kan Sayim (CBC)

Tam Kan Sayimmi (CBC), periferik kanin hiicresel bilesimini belirlemek i¢in kullanilan
temel bir hematolojik degerlendirme aract olarak onem tasir. Bu, ¢esitli kan hiicresi
tiplerinin, yani kirmizi kan hiicreleri (eritrositler), beyaz kan hiicreleri (l16kositler) ve
trombositlerin (trombositler) sayimini ve karakterizasyonunu igerir. CBC ayrica
hemoglobin konsantrasyonu, hematokrit seviyeleri ve kan hiicrelerinin boyut ve kalitesini
yansitan indisleri iceren kritik bilgiler saglar. Bu kapsamli profil, klinik uzmanlarin
anemiler, 106semiler ve ¢esitli trombosit bozukluklar1 dahil olmak {izere bir dizi
hematolojik bozuklugu tespit etmelerine ve izlemelerine yardime1 olur. Bu nedenle CBC
hem rutin saglik degerlendirmelerinde hem de kanla ilgili patolojilerin teshis ve
yonetiminde, kanit temelli tibbi karar vermeyi kolaylastirarak vazgegilmez bir rol oynar
(Caliskan vd., 2014). Eritrosit Sayisi (RBC): Kirmizi kan hiicrelerinin sayisini ifade eder.
RBC, viicudun oksijen tagimasina yardimci olur. Hemoglobin (Hb): Kandaki oksijen
tasityan pigmentin miktarini 6lger. Anemi tespitinde dnemlidir. Hematokrit (Hct): Kandaki
hiicrelerin hacminin total kan hacmine oranini gdosterir. Ayrica anemi teshisi icin
kullanilir. Lokosit Sayis1 (WBC): Beyaz kan hiicrelerinin sayisini ifade eder. Enfeksiyon
ve inflamasyonun belirtilerini degerlendirmede onemlidir. Trombosit Sayis1 (Platelet
Count): Trombositlerin sayisini dlger. Pihtilagma islevinin degerlendirilmesinde kullanilir

(Sas vd., 2020).
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2. MATERYAL ve METOT

2.1 Materyal

Calismada kullanilan hayvan materyali, 250-300 gr agirliginda 32 adet yetiskin Wistar
Albino cinsi erkek sigan icermektedir. Sicanlar, Kobay A.S.'den temin edilip, saghk
raporlariyla birlikte hayvan refahi ve etik kurallar dogrultusunda Hatay Mustafa Kemal
Universitesi Deney Hayvanlar1 Uygulama ve Arastirma Merkezi'ne getirildi. Hayvanlarin
bakimi ve miidahaleleri, Hatay Mustafa Kemal Universitesi Deney Hayvanlar1 Yerel Etik
Kurulu tarafindan belirlenen 2020/04.32 numarali onay karar1 ve 24.06.2020 tarihli

toplantida belirlenen kurallar dogrultusunda gergeklestirilmistir.

2.1.1 Deney Hayvanlarinin Hazirlanmasi

Kobay AS’den temin edilen tiim sicanlar, deney siireci oncesinde hijyenik onlemler
dogrultusunda bir haftalik (7 gilin) karantina siirecine tabi tutulmuslardir. Bu siire zarfinda
sicanlar, Hatay Mustafa Kemal Universitesi Uygulama ve Arastirma Merkezi
iinitesindeki kafeslerde 6zenle bakilmistir. Bakim kosullari, 22+1°C sicaklik, %50-55
nem seviyesi, 12 saat 151k/12 saat karanlik dongiisii ve diizenli havalandirma ile
saglanmistir. Siganlarin giinliik beslenmesi, standart sigan yemi ve taze igme suyu ile
saglanmistir. Tiim islemler hijyenik kosullarda gergeklestirilmistir. Adaptasyon siireci
sona erdikten sonra, deney asamasina baslanmis ve g¢alismanin baslangic giinlinden
itibaren hayvanlarin viicut agirliklar1 Sswock TCS-B 30 Kg-05 G* lik terazi kullanilarak
dekapitasyon anina kadar diizenli sekilde haftalik olarak oOl¢iilmiis ve kayit altina

alimustir.
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Tablo 2.1: Aragtirmada kullanilan standart sigan yeminin besin madde degerleri

Yem Igerik Deger
Ham protein (%) 24,3
Ham seliiloz (%) 51
Ham kiil (%) 6,6
Ham yag (%) 3,2
Metabolize olabilir enerji (kcal/kg) 2850
Nem/Rutubet (%) 11,1
Kalsiyum (En az, %) %0,95
Fosfor (En az, %) %0,98
Sodyum (En az, %) %0.05
Lizin (%) %1,32
Methionin (%) %0,49

2.1.2 Deney Gruplarimin Olusturulmasi

Calismada materyal olarak 32 adet Wistar Albino cinsi erkek sicanlardan yararlanilmistir.
Hayvanlar 4 grup olacak sekilde rastgele secilmistir. Kontrol grubu ve 3 deneme grubu
seklinde hazirlanan deney sisteminde kontrol grubu sican yemi (Tablo 2.1) ile ad libitum

beslenirken diger gruplar vitamin C, bor ve vitamin C + bor olacak sekilde beslendi.
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Tablo 2.2: Gruplar, gruplardaki hayvan sayilar1 ve uygulama Y 6ntemleri.

Gruplar Gruptaki Hayvan Uygulama Yontemi

Sayisi
Grup | 8 Ad libitum beslenme yapildi.
Grup 1l 8 Vitamin C (200mg/kg) oral beslenme
Grup 11 8 Bor (5mg/kg) intraperitonal (i.p.) Uygulama
Grup IV 8 Vitamin C (200mg/kg) oral beslenme

+

Bor (5mg/kg) intaperitonal (i.p.) uygulama

2.1.2.1 Kontrol Grubu

Kontrol grubundaki 8 sigan, 35 giin boyunca si¢an yemi (Tablo 2.2) ile ad libitum
beslendi. Diger gruplarla ayni stresi olusturmak amaciyla deney hayvanlarina ip

kullanarak ve oral yolla serum fizyolojik verildi.

2.1.2.2 Vitamin C Grubu

Bu calismada kullanilan vitamin C, Dasitgroup ve Carlo Erba Reagents firmalari
tarafindan tedarik edilen L (+) ascorbic acid (vitamin C) ticari formunda temin edilmis ve
uygulanmistir. Vitamin C'nin siganlara uygulanma siireci asagidaki adimlarla titizlikle
gerceklestirilmistir: Oncelikle, vitamin C'nin si¢anlara oral uygulamasi i¢in bir ¢dzeltisi
hazirlanmistir. Bu ¢ozelti, vitamin C'nin etkin bir sekilde verilebilmesi i¢in 0,9'luk
izotonik sodyum klortir soliisyonu ile karistirilmistir. Karisim asamasinda, vitamin C'nin
tamamen ¢oziindiigiinden ve igerisinde herhangi bir partikiiliin bulunmadigindan emin

olunmustur. Bu, homojen bir ¢ozeltinin elde edilmesi ve ilacin verimli bir sekilde
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emilmesi i¢in kritik bir adimdir. Hazirlanan vitamin C ¢dzeltisi, siganlara gastrik gavaj
yoluyla oral olarak verilmistir. Bu yontem, ilacin hizla mideye ulasmasini saglar ve etkin
bir bigimde emilimini kolaylastirir. Verilen vitamin C dozlar1, 6nceki benzer ¢aligsmalarin
sonuglarina ve bilimsel literatiirdeki referanslara dayali olarak dikkatle belirlenmistir

(Satict vd, 2022).

Tablo 2.3: Vitamin C igerigine ait bilgiler.

Uretici Firma Dasitgroup

Ticari Gsim Carlo ErbaReagents

Dogrusal Formiil COCOH: COHCHCHOHCH20H
Kurutma Kayb1 <=0.1%

Suda ¢6zlinmeyen madde <=30 ppm

Agir metaller (Pb) <=10 ppm

Atesleme kalintisi <=300 ppm

Parti No V8B510039I

Son Kullanim Tarihi 2025/9

2.1.2.3 Bor Grubu

Bor Ilag¢ Hazirhig: ilk adimda, borik asidin ratlara uygulanabilmesi icin &zel bir ilag
hazirlanmistir. Bu amacla bor (Borik Asit 250 gr) serum fizyolojik icerisinde ¢ozdiiriildii.
Periton I¢i (i.p.) Uygulama: Hazirlanan bor ¢dzeltisi, ratlara periton igi (i.p.) yolla
uygulanmistir. Bu yontem, ilacin dogrudan karin bosluguna verilmesini saglar ve hizli bir
sekilde sistemik dolasima gecisini kolaylastirir. Doz Ayarlamasi: Bor ilavesinin her bir
sigan i¢in kullanilan dozu, 6nceki benzer ¢alismalardan elde edilen verilere ve bilimsel
literatlirdeki referanslara dayali olarak (Bulut,2023; Yesilbag, 2009) titizlikle
belirlenmigtir. Bor grubundaki hayvanlara 35 giin boyunca giinliik hazirlanan bor

soliisyonu 5 mg/kg ip uygulamasi yapildi.
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2.1.3 Analizlerde Kullanilan Cihaz ve Malzemeler

Mikroplaka okuyucu (Multiskan Go Thermo Scientific)
Hematoloji analiz cihazi (CELL-DYN Ruby)

Sogutmali santrifiij (Hettich Universal 320 R)

Karistirici (Velp Scientifica ZX3)

Mikro plaka ¢alkalayici (Kodak Amerlite ZLE 164)

+4 derece buzdolabi (Vestel)

-80 derece derin dondurucu (Panasonic MDF-U5386S-PE)
Cok kanalli otomatik pipet (Eppendorf 12 kanal 30-300 pL)
Ayarlanabilir otomatik pipetler 0,5-10pul, 10-100pl, 100-1000ul (Isolab)
Hassas tarti cihazi (Tekstar Kd-Thc 300G 0.001 g hassasiyet)
Canli agirlik tartim terazisi (Sswock TCS-B 30 Kg-05 G)

SST Il serum ayristirma tlpl 8.5 ml (BD Vacutainer)

K3 EDTA tlipi 3 ml (Hema Tube vakumlu)

Steril enjektorler (1-5-10 cc'lik)

Sigan gastrik sondasi

Cerrahi aletler (makas, pens, doku tutucular) (Isolab)

2.1.4 Analizlerde Kullanilan Kimyasal Maddeler

Rat TNF-a ELISA test kiti (Invitrogen Thermo Fisher Scientific, ABD, Kat. No:
BMS622)
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Rat IL-6 ELISA test kiti (Invitrogen Thermo Fisher Scientific, ABD, Kat. No: BMS625)
Rat IL-1p ELISA test kiti (Invitrogen Thermo Fisher Scientific, ABD, Kat.No:BMS630)
Rat vitamin C ELISA test kiti (YL Biont, Sanghay, Cin, Kat. No: YLA0O690RA)

Rat total antioksidan test kiti (Rel Assay Diagnostics, Gaziantep, Tiirkiye)

Rat total oksidan test kiti (Rel Assay Diagnostics, Gaziantep, Tiirkiye)

L (+) Ascorbic Acid (vitamin C) (Carlo Erba Reagents, Fransa, Katalog No: 402406)

%0,9' luk 1zotonik sodyum klortir soliisyonu (Polifleks, Tekirdag, Tiirkiye)

2.2 Metot

2.2.1 Kan Orneklerini Ahnmasi ve Biyokimyasal Analiz

Deneyin 35. giinii sonunda hayvanlar ksilazin ketamin anestezisine alindi. Ketamin 75-
100 mg/kg ve xylazine 5-10 mg/kg intraperitoneal olarak enjekte edildi. Anestezi
uygulandiktan sonra siganlardan kalp kani1 6rnekleri alindi. Kan 6rnekleri, steril enjektor
ve 23G-25G igne kullanilarak sternumun hemen altindan kalbe dogru ilerleyerek
toplandi. Alinan kan Orneklerinin bir kismi kan sayimi i¢in antikoagiilanli tiiplere
konarken diger kismi ise diger analizler i¢in serum ve plazma tiiplerine alindi. Elde edilen
kan 6rneklerinde kan hiicreleri sayim1 Hatay Mustafa Kemal Universitesi Veteriner Saglik
Uygulama ve Arastirma Merkezi'nde bulunan kan sayim cihaziyla (Mindray BC2800
VET, Cin) yapildi. Kan 6rnekleri, sogutmali santrifiijde (Hettich Universal 320 R) 3000
rpm'de 10 dakika santrifiij edilerek kan serum ve plazmalar1 ayristirildi. Ayristirilan serum
ve plazmalar hemen -20°C'de saklandi. Elde edilen serum ve plazma Grneklerinde ise
biyokimyasal Ol¢iimler (triglisterit, HDL, LDL, toplam kolesterol, Aspartat
Aminotransferaz ve Alanin Aminotransferaz ile mineral diizeyleri) biyokimya cihazi

(Gesan Chem 200) ile gerceklestirildi.
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2.2.2 FSH ve Testosteron Analizi

Alman kan Orneklerinden elde edilen plazma numunelerinde FSH ve testosteron
seviyeleri ELISA (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay) kitleri kullanilarak 6lgiildii.
ELISA kitleri, {iretici talimatlarina uygun olarak hazirlanip, mikrotitre plakalara standart
cozeltiler ve rnekler eklendi. Inkiibasyon siiresinin ardindan plaklar yikanmis, substrat
cozeltisi eklenmis ve renk gelisimini durdurucu ¢6zeltiden sonra mikrotitre plak okuyucu
ile okuma gerceklestirildi. Elde edilen veriler, standart egriler kullanilarak hesaplanmis

ve testosteron ile FSH seviyeleri belirlendi.

2.2.3 Spermatolojik Analiz

250-300 gr agirhiginda olan Wistar Albino cinsi erkek siganlar iizerinde testikiiler sperm
aspirasyonu (TESA) islemi gerceklestirildi. Ketamin (75-100 mg/kg) ve Xylazine (5-10
mg/kg) intraperitoneal (karin i¢i) enjeksiyon seklinde uygulanarak sicanlar anestezi altina
alindi. Anestezi sonrasinda testis bolgesi sterilize edilip, cerrahi alanda tiiyler temizlendi.
Kiigtik bir insizyon yapilmasinin ardindan ince bir igne kullanilarak testis dokusundan
sperm aspirasyonu gergeklestirildi ve elde edilen testikiiler doku steril bir tiipe alindi.
Aspirasyon ile elde edilen doku, PBS (Phosphate Buffered Saline) tampon ¢ozeltisi ile
homojenize edilerek 1000 rpm’de 5-10 dakika santrifiij edildi. Santrifiij sonrasi st faz
(stipernatant) dikkatlice atildi ve pelet (¢okelti) uygun bir hacimde PBS ile yeniden
sispansiyon edildi. Makler veya Neubauer sayim kamarasi kullanilarak sperm sayimi
yapildi ve sonuglar milyon/mL olarak ifade edildi. Mikroskop altinda sperm hareketliligi
incelenerek motil (hareketli) ve immotil (hareketsiz) sperm yiizdeleri belirlendi. Giemsa
boya kullanilarak boyanan sperm preparatlari mikroskop altinda incelenip morfolojik
olarak normal ve anormal sperm ylizdeleri belirlendi. Ek laboratuvar analizleri
kapsaminda Comet Assay testi ile sperm DNA hasar1 degerlendirildi. Testis dokusundan
alinan biyopsi 6rnekleri formaldehit ile fikse edilip, parafin bloklarina gémiildii ve ince
kesitler alinarak histolojik boyalarla boyandi. Mikroskop altinda histopatolojik
degisiklikler degerlendirildi.
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2.2.4 Hematolojik Analizler

Hematolojik Ol¢limler i¢in tam kan sayim cihazt (Mindray BC2800 VET, Cin)
kullanilmistir. Bu cihaz, tam kan 6rneklerini degerlendirerek beyaz kan hiicreleri (WBC),
kirmizi kan hiicreleri (RBC), hemoglobin (Hb), hematokrit (Hct), trombosit (PLT) ve
diger hematolojik parametreleri Olgmiistiir. Kan Ornekleri, analizére uygun sekilde
yerlestirilmis ve cithazin talimatlarina gore ¢alistirilmistir. Analiz sirasinda, cihaz her bir
parametre i¢in ayri ayri sonuglar iiretmis ve bu sonuglar bilgisayar ortamina
kaydedilmistir. Hematolojik analiz sonuglari, si¢anlarin genel saglik durumunu ve
deneysel miidahalelerin hematolojik parametreler iizerindeki etkilerini degerlendirmek

icin kullanilmistir.

2.2.5 Enzim ve Mineral Analizleri

Elde edilen plazma o6rnekleri -20°C'de saklanmis ve analiz 6ncesi ¢oziilmiistiir. Aspartat
Aminotransferaz (AST) ve Alanin Aminotransferaz (ALT) ve mineral diizeyleri her
parametre i¢in uygun reaktiflerin temin edilmesi suretiyle biyokimya cihazinda (Gesan,
Chem200) ol¢iilmiistiir. Bu cihaz kolorometrik ¢alisma esasina dayanmakla birlikte
plazma, serum veya idrar gibi biyolojik numunelerde, 6rneklerin cihaz 6rnek tepsisine
konulmasi, cihazin pipetleme islemini yapmasi, reaktif eklenmesi ve karistirilmasi,
inkiibasyon ve Ol¢lim yapilmasi gibi asamalar1 icermektedir. Calismada AST, ALT ve
mineral diizeyleri i¢in uygun reaktifler cihazin reaktifler boliimiine alindiktan ve 6rnekler
ornek tepsisine konulduktan sonra Orneklerin ve reaktiflerin cihazin reaktif ve 6rnek
bolmesinde konumlart tanimlanmistir. Ardindan cihaz Ornek isleme asamasi ve

inkiibasyon asamalarindan sonrasi 6l¢timleri gerceklestirmistir

2.2.6 istatistiksel Analiz

Elde edilen tiim parametreler i¢in dnemlilik testlerine gecilmeden dnce parametrik test

varsayimlar1 uygulandi. Parametreler normallik yoniinden Shapiro Wilk ile homojenlik
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yoniinden ise Levene testi ile incelendi. Daha sonra varsayimlari saglayan parametrelerin
gruplar aras1 farkliligin istatistiksel agidan kontrolii i¢in tek yonlii varyans analizi
(ANOVA) kullanildi. Gruplar aras1 farkliligin anlamli ¢iktig1 parametreler icin ise ileri
asama (post-hoc) testi olarak Tukey testinden yararlanildi. Varsayimlari saglamayan
parametrelerin gruplar arasindaki farkliliklar1 Kruskal-Wallis testi ile belirlendi. Bu
durumda ileri asama testi olarak ¢oklu Dunn testi kullanildi. Tiim istatistiksel analizlerde
anlamlilik sinir1 p<0,05 olarak degerlendirildi. Tlim istatistiksel analizler IBM SPSS 23.0

paket programi araciligi ile gerceklestirildi.
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3. BULGULAR

Calismada elde edilen degerlerin normallik analiz sonuglari, verilerin normal dagilima
sahip oldugunu gostermistir. Vitamin C ve bor takviyesinin hormon, sperm ve ¢esitli
biyokimyasal parametreler iizerindeki etkileri incelenmistir. FSH seviyelerinde gruplar
arasinda anlamli bir fark bulunmazken, testosteron seviyelerinde C vitamini ve bor
takviyesinin 6nemli artiglara yol agtig1 tespit edilmistir. Anormal sperma oranlari, C
vitamini ve bor takviyeleriyle azalmis, 6lii-canli sperma oraninda ise C vitamini grubunda
artis, bor grubunda azalma gozlenmistir. Sperm motilitesinde bor grubunda anlamli bir
artis goriilmiistiir. Lipit parametrelerinde, trigliserit seviyelerinde hafif artislar, HDL,
LDL ve kolesterol seviyelerinde ise azalmalar kaydedilmistir Hemogram
parametrelerinde, trombosit sayisinin C vitamini ve bor kombinasyonuyla anlamli
derecede arttig1 belirlenmistir. Lokosit seviyelerinde bazi gruplarda artis, eritrosit
seviyelerinde ise degisiklikler go6zlenmistir. Serum mineral parametrelerinde, Na
seviyelerinde C vitamini grubunda azalma tespit edilirken, diger minerallerde 6nemli bir
degisiklik bulunmamistir. Serum enzim parametrelerinde, alkalen fosfataz ve kreatin
kinaz seviyelerinde bazi farkliliklar gozlenmis, ancak amilaz ve aspartat aminotransferaz
seviyelerinde belirgin bir degisiklik kaydedilmemistir. Serum azotlu maddelerde ise, total

protein seviyelerinde bazi gruplar arasinda farkliliklar tespit edilmistir.
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Tablo 3.1: Siganlarda 200 mg.kg.! vitamin C ve 5 mg.kg.” bor takviyesinin hormon ve

sperm parametrelerine etkisi (n=8, mean+SE).

Parametreler Kontrol Vit C Bor Vit C+Bor
FSH (mIU/ml) 1,18+0,24 1,12+0,20 1,19+0,20 1,17+0,26
Testosteron 1,43+1,09° 4,99+3,44° 2,82:+2,06® 5,52+5,04%
(ng/dl)

,(6(;2;)rmal Sperma 12133 52° 9,81+2,40% 8,86+1,70% 6,38+2,39"
Olii Sperma 19,25+10,52° 29,25:+5,83° 11,07°+3,47 22,50+4,00°
Oram (%)

Motilite 61,88+8,21% 50,31+14,73° 70,42+£10,42%  57,19+12,06%

a,b,c: Farkli bilyiik harfler gruplar arasindaki farkliliklari ifade eder (p<0,05)

FSH seviyelerinde kontrol, vitamin C, bor ve vitamin C ve borun beraber kullanildig
gruplari arasinda anlamli bir fark bulunmamaistir. Testosteron seviyeleri ise vitamin C ve
borun beraber kullanildig1 gruplarinda 6nemli derecede artis gostermistir. Anormal
sperma oranlar1 agisindan, vitamin C ve bor takviyeleri ile bu oranlarin azaldigi
gozlemlenmistir. Ozellikle vitamin C ve borun beraber kullanildig1 kombinasyonda en
diisiik anormal sperma oranina sahip olmustur. Olii sperma oran1 agisindan, vitamin C
grubunda bu oran en yliksek seviyede bulunmus, bor grubunda ise en diisiik seviyede
tespit edilmigtir. Vitamin C ve borun beraber kullanildigi kombinasyonda ise orta
seviyede kalmistir. Sperm motilitesinde, bor grubunda en yiiksek deger gozlenirken,
vitamin C grubunda bu oran en diisiik seviyede kalmistir. Kontrol grubunda sperm
motilitesi orta seviyede, vitamin C ve borun beraber kullanildig1 grupta ise biraz daha

diisiik bir seviyede belirlenmistir (Tablo 3.1).
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Tablo 3.2: Erkek ratlarda 200 mg.kg.! vitamin C takviyesinin ve 5 mg.kg.! bor

uygulamasinin trigliserit, HDL, LDL, kolesterol ve glikoz parametrelerine etkisi (n=8,

mean+SE).

Parametreler Kontrol Vitamin C Bor Vitamin C + Bor
Trigliserit (mg/dL) 49,62+7,85 53,37+6,95 51,12+5,51 46,12+3,18
HDL (mg/dL) 27,40+2,34 24,11+1,56 25,78+1.69 24,37+1,01
LDL (mg/dL) 6,55+0,68 6,25+0,45 6,01+0,34 5,61+0,54
Kolestrol (mg/dL) 37,00+2,72 34,50+1,85 33,87+1,58 33,50+1,77
Glikoz (mg/dl) 271,124+60,92 297,25+61,66 285,00+96,05 232,50+45,38

Calismada, vitamin C ve bor takviyelerinin trigliserit seviyelerinde hafif artislara yol
actig1, ancak her iki takviyenin birlikte uygulanmasi durumunda trigliserit seviyelerinin
diger gruplara gore azaldig1 gozlemlenmistir. HDL seviyeleri tiim takviye gruplarinda
azalma egilimi gostermistir. LDL seviyelerinde de benzer bir azalma trendi izlenmistir.
Kolesterol seviyelerinde ise vitamin C ve bor takviyeleriyle belirgin bir degisiklik

olmamustir. Glikoz seviyelerinde ise takviyelerin farkli etkileri gozlenmistir. (Tablo 3.2).
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Tablo 3.3: Erkek sicanlarda 200 mgkg.”! vitamin C takviyesinin ve 5 mgkg.”! bor

uygulamasinin hemogram parametrelerine etkisi (n=8, mean+SE)

Parametreler Kontrol Vitamin C Bor Vit.C+Bor
Lokosit (x10%) 7,39+0,29% 6,93+0,52° 8,59+0,48% 6,87+0,69°
Eritrosit (x10°%) 7,37+0,09 7,47+0,02 6,44+0,88 7,74+0,14
Hemoglobin (g/dl) 13,96+0,13 13,92+0,21 13,58+0,23 11,83+1,53
Hematokrit (%) 42,15+0,54 43,18+0,87 36,38+4,99 42,25+2,25
MCV (fl) 55,24+0,342 56,45+0,68?2 56,03+0,64° 52,48+0,58°
devam

MCH (pg) 18,34+0,29 18,87+0,25 20,65+1,98 17,79+0,12
MCHC (g/dl) 33,7+0,24 33,2340,19 36,69+3,59 33,660,10
Trombosit (x10%)  794,25+24,07" 712,75+27,12 704,62+10,87° 959,13+23,09°

a,b: Ayn1 satirda farkli harf tagiyan degerler arasindaki farklilik istatistiksel anlamda 6nemlidir (p<0,05).

Lokosit seviyelerinde, bor grubunda kontrol grubuna kiyasla anlamli bir artis
gozlemlenmistir. Eritrosit seviyeleri agisindan gruplar arasinda belirgin bir fark
bulunmamistir, ancak vitamin C ve bor kombinasyonu grubunda hafif bir artis
goriilmiistiir. Hemoglobin seviyeleri incelendiginde, gruplar arasinda 6nemli bir farklilik
tespit edilmemistir. Ortalama eritrosit hacmi (MCV) degerleri, kontrol, vitamin C ve bor
gruplarinda benzer seviyelerdeyken, vitamin C ve bor grubunda daha diisiik bulunmustur.
Ortalama eritrosit hemoglobin (MCH) ve ortalama eritrosit hemoglobin konsantrasyonu
(MCHC) degerlerinde gruplar arasinda biiyiik farklar gézlemlenmemistir. Trombosit
sayilar1 ise vitamin C ve bor kombinasyon grubunda anlamli derecede artmistir, diger
gruplarda ise daha diisiik seviyelerde kalmistir. Bu bulgular, vitamin C ve bor
takviyelerinin bazi hematolojik parametreler ilizerinde belirgin etkiler yapabilecegini

gostermektedir (Tablo 3.3).
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Tablo 3.4: Siganlarda 200 mg.kg™! vitamin C ve 5 mg.kg™' bor takviyesinin serum mineral

parametrelerine etkisi (n=8, mean+SE).

Parametreler Kontrol Vitamin C Bor Vit.C+Bor
Cl (mg/dl) 102,88+1,73 101,30+1,86 101,88+1,73 103,13+1,46
K (mmol/L) 5,45+1,28 6,68+1,10 6,31+1,70 5,12+0,43
Na (mmol/L) 142,63 +1,60°  139,88+1,96"  140,75+1,39®  142,63+1,41°
Mg (mg/dl) 2,46+0,84 2,73+0,58 2,75+0,63 2,42+0,11
Ca (mg/dl) 9,96+0,89 10,08+0,66 10,15+0,86 9,56+0,22
IP (mg/dl) 8,55+2,28 8,94+1,02 8,95+1,69 8,36+0,82
Fe (ug/dl) 154,88+42,99 177,88+24,33 162,25+30,90 139,88+27,48

UIBC (ug/dl) 245,38+50,57 257,63+42,61 284,75+63,01 283,38+51,62
a, b: Farkli biiyiik harfler gruplar arasindaki farkliliklari ifade eder (p<0,05).

Klor seviyelerinde gruplar arasinda anlamli bir fark bulunmamistir. Potasyum seviyeleri,
vitamin C grubunda artarken, Bor ve vitamin C ile borun beraber kullanildig1 gruplarda
daha diisiik seviyelerde kalmistir. Sodyum seviyeleri, vitamin C grubunda anlamli
derecede diisiik bulunmustur, ancak bor ve vitamin C ile borun beraber kullanildig:
gruplarda kontrol grubuna benzer seviyelerde seyretmistir. Magnezyum ve kalsiyum
seviyelerinde gruplar arasinda énemli bir fark gézlenmemistir. Inorganik fosfat ve demir
seviyeleri acisindan da gruplar arasinda biiyilik farkliliklar tespit edilmemistir. Demir

baglama kapasitesi degerleri ise gruplar arasinda benzer seviyelerde bulunmustur (Tablo

3.4).
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Tablo 3.5: Sicanlarda 200 mg kg™ vitamin C ve 5 mg.*¢"! bor takviyesinin serum enzim

parametrelerine etkisi (n=8, mean+SE).

Parametreler Kontrol Vitamin C Bor Vit.C+Bor

Alkalin Fosfataz

(U/L)

Amilaz (U/L) 1359,67+135,67 1355,00+194,58 1243,75+214,97 1277,00+99,99
Apartat

Aminotransferaz 137,50+24,02 151,50+40,19 144,50+26,25 149,50+27,80
(U/L)

Kreatin Kinaz

(U/L)

Kreatin  Kinaz-

MB (U/L)

125,13+23,83 132,63+24,32 130,00+47,69 165,63+44,35

799,17+197,94  835,60+382,38  850,20+265,49  971,25+257,02

1002,00+212,16 1060,40+324,00 905,71+334,34  1010,00+370,99

Alkalin fosfataz seviyelerinde kontrol grubu ile takviye gruplar1 arasinda anlamli bir fark
gozlenmemis, ancak vitamin C ve borun beraber kullanildigi grupta hafif bir artis
kaydedilmistir. Amilaz seviyeleri gruplar arasinda benzer diizeyde kalmistir. Aspartat
aminotransferaz seviyelerinde de gruplar arasinda 6nemli bir fark bulunmamuistir. Kreatin
kinaz seviyeleri, takviye gruplarinda kontrol grubuna gore hafif artiglar gostermis,
ozellikle vitamin C ve borun beraber kullanildig1 grupta en yliksek seviyeye ulagsmistir.
Kreatin kinaz-MB seviyeleri acisindan ise gruplar arasinda belirgin bir fark tespit

edilmemistir (Tablo 3.5).

39



Cizelge 3.6: Sicanlarda 200 mg.kg™' vitamin C ve 5 mg.kg™! bor takviyesinin serum

azotlu madde parametrelerine etkisi (n=8, mean+SE).

Parametreler Kontrol Vitamin C Bor Vit.C+Bor
Albumin (g/dl) 3,31+0,21 3,41+0,17 3,41+0,15 3,41+0,25
Kreaitn (mg/dl) 0,41+0,07 0,44+0,08 0,45+0,14 0,36+0,04
Urik Asit(mg/dl) 1,61+2,58 2,09+1,74 1,95+2,86 1,00+0,26
Ure Nitrojen (mg/dl)  22,25+2,05 22,50+1,85 23,50+9,58 20,25+2,31
Total Protein(g/dl)  5,49+0,20% 5,21+0,36" 5,73+0,30% 5,48+0,27%

a, b: Farkli biiyiik harfler gruplar arasindaki farkliliklari ifade eder (p<0,05).

Albumin seviyeleri gruplar arasinda anlamli bir fark gostermemistir. Kreatinin

seviyelerinde hafif dalgalanmalar gozlenmis, ancak gruplar arasinda belirgin bir fark

bulunmamustir. Urik asit seviyeleri, takviye gruplarinda kontrol grubuna gore hafif

degisiklikler gostermistir. Ure nitrojen seviyeleri de benzer sekilde gruplar arasinda

onemli bir farklilik gostermemistir. Total protein seviyeleri a¢isindan, bor grubunda diger

gruplara gore biraz daha yiiksek bir deger kaydedilmistir, ancak vitamin C grubunda

kontrol grubuna gore hafif bir azalma gozlenmistir (Cizelge 3.6).
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4. TARTISMA

Ureme saglig1 iizerine etkilerine yonelik ¢alismalar, hayvan ve insan iiremesinde borun
onemli bir eser element olacagina yonelik veriler sunmaktadir (Estevez-Fregoso vd.,
2023). Diyetle alman borun, viicut mineral metabolizmasmi (Ca, P, Mg), enerji
metabolizmasii (trigliseritler, glikoz) ve protein metabolizmasin1 (amino asitler)
etkilemesi (Bialek vd., 2019) nedeniyle erkek iireme sisteminde de degisikliklere yol
acabilmesi beklenmektedir. Nitekim, insanlar da dahil olmak {izere memelilere iligkin
baz1 toksikoloji raporlari, bor takviyelerinin, takviye diizeyi ve siiresine bagli olarak
aralarinda erkek kisirliginin tetiklenmesi tizerindeki olumsuz etkilerinin bulundugu ¢esitli
sistemlerde bozulmalara yol agtigina iligkin bildirimler de bulunmaktadir (Wang vd.,
2021; Duan vd., 2023). Bu nedenle, bor takviyelerinin iireme {iizerindeki potansiyel
fizyolojik etkileri ve olasi riskleri aragtirmacilarin biiyiik ilgisini ¢ekmistir. Bu ¢alismada,
fertilite lizerine olumlu etkisi oldugu daha 6nce ortaya konmus (S6nmez vd., 2005)
vitamin C ile borun erkek iireme sistemine etkilerinin karsilastirilmasi ve borun vitamin
C ile birlikte takviyesinin erkek fertilitesi lizerine etkilerini ortaya koymak amaciyla
yapilmistir. Bor’un oksidan-antioksidan denge de dahil viicut metabolizmasindaki
degisiklikleri ve iireme yetenegindeki bozulmaya yol acan etki mekanizmalarini
aciklayan caligmalara gereksinim olduguna yonelik verilerden hareketle bu ¢alismada,
vitamin C ve borun birlikte kullanilmasinin sperma ve bazi biyokimyasal parametrelere
etkileri arastirilmistir. Calismada bor diizeyi, sicanlarda dogurganlik etkileri i¢in higbir
yan etkinin gézlenmedigi diizey olarak ifade edilen (Weir ve Fisher, 1972) diizeyin (17,5
mg B/kg-canli agirlik/giin) altinda bir diizey olan 5 mg/kg-canli agirlik/giin segilmistir.
Calismada vitamin C diizeyi sicanlarda plazma testosteron diizeyini ve epididimal sperm
konsantrosyanin artirdigi ifade edilen (Sonmez vd., 2005) 200 mg/kg doz diizeyi tercih

edilmistir.
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ROS; sadece niikleik asitlere zarar vermekle ve DNA onarimini engellemekle
ve/veya membran lipit peroksidasyonunu baslatmakla kalmaz, ayn1 zamanda siilthidril
antioksidanlarin iiretimini de inhibe edebildigi ve testisler dahil olmak {izere bircok
organda inflamatuar siireglere neden olabildigi ileri siiriilmektedir (Ilieva ve Sainova,
2022). Hiicre i¢i bir antioksidan olarak askorbik asidin, germinal hiicreleri spermatogenez
boyunca oksidatif stresten koruyarak germinal hiicre hasarini ve kisirligi dnleyebilecegi
bildirilmektedir (Pal vd., 2022). Calismada, vitamin C verilen hayvanlarin kan FSH
diizeyleri ile anormal sperma oraninda 6nemli bir degisim gozlenmezken, kan testosteron
diizeyleri ile 6lii sperma oraninda dnemli bir artma (p<0.05) ve motilitede ise rakamsal
bir azalmanin oldugu gézlendi. Bu bulgular, vitamin C takviyelerinin plazma testosteron
diizeylerini artirdigina yonelik daha 6nceki bildirimlerle (Fernandes vd 2011, S6nmez vd
2005) uyumluydu. Askorbik asit ve kolesterol konsantrasyonlarindaki degisikliklerin
bobrekiistii bezindeki steroid hormonlarin salgilanmasiyla iligkili oldugu bildirilmektedir
(Kitabchi, 1967). Calismada vitamin C verilen hayvanlarin kaninda kolesterol
diizeylerinde bir degisim olmamasina ragmen (Tablo 3.2), kan testosteron diizeylerinin
arttig1 goézlendi. Bu bulgu, adrenal bezin viicutta vitamin C diizeylerinin en yiiksek oldugu
organlardan biri olmasi ve adrenal steroidogenezde gerekli bir kofaktor olmasi (Patak vd.,
2004) nedeniyle bobrekiistii bezi testosteron liretimi ve salgilanmasindaki bir artigtan
kaynaklanmis olabilir. Calismada vitamin C verilen hayvanlarda kan FSH diizeyleri
etkilenmeden testosteron diizeylerindeki artisin bu bulguda vitamin C’nin doku hiicresine
girmesini saglayan SVCT2 tasiyicilarinin (Savini vd., 2008) testislerden daha c¢ok
androjen sentezi ve salinimi da yapan bobrekiistii bezi korteks hiicrelerine girisini artirmis
olabilecegine isaret etmektedir. Nitekim, vitamin C’nin dokulara tastyicisi olan
SVCT2’nin tercihen beyin, adrenal ve hipofiz bezleri, lenfoid doku, kas ve kemik gibi
spesifik dokularda eksprese edildigi gosterilmistir (Tsukaguchi vd., 1999). Bununla
birlikte, ¢alismada vitamin C takviyesinin 0lii sperma oranmi artirmasi, vitamin C
takviyelerinin 6lii sperma orani ile motiliteye etkisinin olmadig1 yoniindeki bildirimle
(Vijayprasad vd., 2014) uyumlu degildi. Bunun nedeni, ¢alismada endojen vitamin C
sentezine sahip sicanlara (Durasevi¢ vd, 2008) takviye olarak kullanilan diizeydeki vitamin
C’nin prooksidan olarak is gérmesi olabilir. Nitekim, vitamin C sentezine sahip olmayan
saglikli insanlarda 500 ila 1000 mg/giin veya daha fazlasina esdeger olan yiiksek doz

vitamin C’nin, hidroksil radikalleri (OH*) fireterek pro-oksidanlara doniistiigliniin,
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dolayisiyla testislerdeki Leydig hiicreleri ve Sertoli hiicreleri gibi diger hiicrelerin ve
sperm kalitesinin bozulmasina etki ettiginin agik oldugunu gostermistir (Podmore vd.,

1998).

Calismada, bor aliminin plazma-testosteron konsantrasyonu tizerinde belirgin bir
etki yarattigi (Naghii ve Samman, 1996) ve plazma tetosteron diizeylerini yiikselttigi
(Naghii vd., 2011; Ghanizadeh vd., 2014) bildirimlerine uygun olarak bor verilen
hayvanlarin plazma testosteron diizeyi artmis ancak istatistiksel dneme ulagmamistir.
Bunun nedeni ¢alismada uygulanan borun diizeyi olabilir. Nitekim, Naghii ve Samman
(1996), Bor’un oral alimin1 2 mg'dan 12.5 mg'a ve 25 mg'a ¢ikarmalarindan ve 6 haftalik
uygulamalarindan sonra artan plazma-testosteron konsantrasyonlarinin diismesine yol
actigin1  bulmuslardir. Borun steroid hormon sentezinde, farmakokinetikte ve
farmakodinamikte bor takviyesi sonrasinda gozlenen plazma konsantrasyonundaki
degisikliklerle baglantili potansiyel etkileri bulunmaktadir. Steroid hormonlarinin plazma
seviyelerindeki degisiklikler ile bor alim1 arasindaki iligki bildirilmis (Kabu ve Akosman,
2013) ve bu degisikliklerin genellikle hayvanlardan alinan plazmadaki testosteron
konsantrasyonunun artisini igerdigi tespit edilmis (Naghii vd., 2011; Ghanizadeh vd.,
2014), ancak net bir mekanizma olusturulmamustir. bor, steroid sentezini bozabilir ve
kanda taginmasi i¢in globiilin sentezini azaltabilir, ancak ayni1 zamanda steroidler ve
globiilinler arasindaki eslesmeyi de bozabilir. Nitekim, bor takviyesinin; karaciger,
plasenta ve testisler tarafindan iiretilen ve salgilanan homodimerik bir glikoprotein olan
ve kandaki androjen ve Ostrojenin ana tasiyicist (Hammond, 2016) steroid hormonu
baglayict globulin (SHBG) miktarinda bir azalma oldugu bildirilmektedir (Naghii vd.,
2011). Bu da farkli deneysel ¢aligmalarda bor uygulamasma yanitin SHBG’lerden
uzaklastirabilecegine ve steroid-hormon icermeyen SHBG’in plazma seviyesini
arttirabilecegine isaret edebilir. Nitekim, Bor takviyelerinin Ostrojen ve testosteron
etkilesimlerinin SHBG'den ayrilmasini indiikleyebilecegi de one siiriilmektedir (Bello
vd., 2018). Bu nedenle, bor uygulanmasinin hem Ostrojenlerin hem de androjenlerin
plazma konsantrasyonunun bir modiilatorii oldugu ve ikincisine iliskin daha fazla kanit
oldugu bildirilmistir (Estevez-Fregoso vd., 2023). Calismada elde edilen tetosteron
diizeyine yonelik verilerin, plazmada bagli ve bagli olmayan tetosteron arasindaki

dengedeki degisikliklerden de kaynaklanabilecegi ve hedef organlar i¢in farkli sonuglara
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yol acabilecegi ile erkeklerde yasa bagli azalan testosteronda androjen hormonlarinin
plazma diizeyini artirmaya yonelik bir strateji olarak bor takviyesinin uygulanabilecegi
sOylenebilir. Bu ¢alismada bor uygulamasinin; plazma FSH diizeyi ve anormal sperma
oranina etki etmedigi, sperma 6lii oranini disiirdiigii (p<0.05) ve motiliteyi ise rakamsal
olarak artirdig1r gozlendi. Bu bulgular; erkek sicanlarin bora maruz kalan bir ortama
yerlestirdiklerinde, germinal aplazi ile folikiil uyarict hormon (FSH) ve luteinize edici
hormonun arttig1, testosteronun ise etkilenmedigi yoniindeki bildirimle (Lee vd., 1978)
uyumlu degildi. Sigan ve farelerde erkek fertilitesi lizerine yapilan daha 6nceki deneysel
caligmalarda (Ku vd., 1993; Bolt vd., 2020), borun spermiasyon ve sperm kalitesi ve son
olarak kisirlik iizerinde doza bagli olumsuz etkilerinin bulundugu tespit edilmistir.
Bununla birlikte, sicanlarda testis dokusunda, 6zellikle seminifer epitelde, borun dozu ve
maruz kalma siiresine bakilmaksizin herhangi bir doku hasar1 kaydedilmemis ve
spermatogenezisin rutin olarak siirdiiriildiigii de gézlenmistir (Dixon vd., 1976). Bu tiir
tartismali  sonuclar, inorganik bor bilesiklerinin dogurganlik toksinleri olarak
smiflandirilmasinin - hakli olup olamayacagi konusunda bir tartismay1r giindeme
getirmektedir. Borun bu etkilerini tam olarak nasil uyguladigina dair bir mekanizma
heniiz tam olarak a¢iga cikartilmamistir. Androjen ve dstrojen hormonlariyla ilgili bazi
veriler insan metabolizmasiyla da baglantilidir. Ornegin, cinsiyet hormonlarindaki bir
dengesizlik, tip 2 diyabette (T2D) oldugu gibi, esas olarak visseral yag dokusunun
katilim1 yoluyla, metabolizma bozukluklar1 lizerinde de 6nemli bir etki yaratmaktadir
(Azad vd., 2018). Androjen yetersizligi siklikla obezite, hipertansiyon, dislipidemi ve
diyabet gibi kardiyovaskiiler hastalik (KVH) risk faktorleriyle de iligkilendirilmektedir.
Bununla birlikte, testosteronun kan lipit seviyeleri iizerindeki etkileri belirsizdir.
Hipogonadizm, hipotalamik-hipofiz-testis eksenindeki bir veya daha fazla hormonal
konsantrasyondaki patolojiye bagli olarak testisin fizyolojik testosteron diizeyleri veya
normal spermatozoa ylizdesi tiretemedigi klinik bir sendromdur. Erkek hipogonadizmi,
diisiik serum total ve serbest testosteron konsantrasyonlarinin yani sira hipogonadizm

semptomlariin varligi ile karakterizedir (Bhasin vd., 2018).

Calismada kan FSH ve testosteron diizeyleri ile sperm kalite parametreleri iizerine
borun olumsuz etkilerinin gézlenmemesinin nedeni kullanilan bor diizeyiyle ilgili oldugu

sOylenebilir. Nitekim borun arzu edilen biyolojik etkisini saglamak i¢in gerekli olan
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dozlardan daha yiiksek dozlarin, seminifer tiibiillerdeki atrofi, germ hiicrelerinin kaybs,
sperm motilitesinde bozulma, folikiil uyarict hormon ve testosterondaki degisiklikler
ve/veya yumurtlama siireclerinin azalmasi nedeniyle erkek ve disi ilireme sistemleri
iizerinde olumsuz etkiler gosterdigi belirtilmektedir (Khaliq vd., 2018). Calismada; bor
ve vitamin C ayni anda uygulandiginda FSH diizeylerine etkisi gdzlenmezken, testosteron
diizeylerini artirdigt ve anormal sperma oranini digiirlirken, 6lii sperma orani ile
motiliteye etki etmedigi gozlendi (Tablo 3.1). Bu bulgu, borun vitamin C’nin sperma
hiicresi tizerine olan prooksidan 6zelligini (Podmore vd., 1998) hafifletebilecegine isaret
etmektedir. Bor, muhtemelen lipid peroksidasyonunu inhibe ederek ve antioksidan
enzimleri aktive ederek spermayi oksidatif strese karsi koruyucu bir etki gostermis
olabilir. Nitekim, bor takviyelerinin; siklofosfamidin neden oldugu testis hasarina karsi
korudugu (Cengiz vd., 2020) ve testis dokusunda spermatojenik yogunlukta azalmaya ve
Sertoli hiicrelerinde dejeneratif degisikliklere neden olan Bisfenol-A'nin bu etkilerini orta
derecede iyilestirdigi (Acaroz vd., 2019) bildirilmektedir. Calismada elde edilen bulgular;
bor ve vitamin C'nin es zamanli uygulanmasinin, iki antioksidan etkiye sahip maddenin
ayr1 ayri1 kullanilmalarima gore daha etkili serbest radikal temizleyici olarak hareket
etmesine neden olabilecegine ve bdylece spermayi etkileyen oksidatif stresin etkilerini
daha fazla zayiflatabilecegine isaret etmektedir. Bu; beslenme aliskanliklarindaki
degisimler, ¢evresel kirleticilerin artisi, stres, obezite ve hareketsizlik gibi faktorlere
(Durairajanayagam vd., 2014) yol agan modern yasam tarzinin getirdigi iireme sagligi
iizerindeki olumsuz etkilerini giderecek (Showell vd., 2014) katki maddelerini
belirlemeye yoOnelik yapilacak c¢aligmalar acisindan Onemlidir. Yapilacak yeni
caligmalarla, bor ile vitamin C birlikte kullanimlarinin testis ve adrenal beze vitamin C
girisini  saglayan vitamin C tastyicilarimin fizyolojik roliiniin anlagilmasina ve
infertilitenin 6nlenmesinde dokuya spesifik vitamin C dagitimini tesvik etmek i¢in yeni

terapotik stratejilerin gelistirilmesine yol agabilir.

Hiicrelerde antioksidan etkisi iyi bilinen vitamin C'min, memelilerin fizyolojik
sistemleri iizerinde etkin bir roliiniin oldugu, Ozellikle adrenal steroidogenez ve
katekolamin sentezi iizerinde etkili oldugu bilinmektedir (Patak vd., 2004; Harrison ve
May, 2009). Bu ¢alismada, vitamin C takviyelerinin plazma trigliserit, kolesterol, HDL

ve LDL diizeylerine etkisinin olmamasi (Tablo 3.2), lipit profili lizerinde anlaml1 bir etkisi
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olmadigin1 gosterirken, dislipidemi veya disiik vitamin C seviyelerine sahip alt
poptilasyonlarda takviye sonrasinda kan lipitlerinde 6nemli diisiisler oldugu yoniindeki

bildirim (Ammar W Ashor vd., 2016) ile uyumlu bulunmustur.

Calismada; siganlara yapilan bor takviyesinin plazma trigliserit, kolesterol, HDL
ve LDL diizeylerine etkisinin olmamas1 (Tablo 3.2), daha once degisik hayvanlar
kullanilarak yiirtitiilen baz1 ¢aligmalarla (Armstrong ve Spears'in 2001, Mizrak ve Ceylan
2009, Simsek, 2011) uyumluyken, bazilar1 ile de (Armstrong vd 2000, Kurtoglu vd, 2005)
farklilik gostermektedir. Naghii ve Samman'm (1993, 1997) sican i¢cme sularina ve
yemlerine yapilan bor takviyelerinin serum total kolesterol diizeyini etkilemedigi ve
trigliserit diizeyini azalttigini bildirmektedir. Buna karsin, Armstrong ve Spears'in (2001),
Mizrak ve Ceylan'in (2009) domuzlar ile Simsek'in (2011) etlik piliglerde gerceklestirdigi
caligmalarda, bor takviyesinin kan lipid diizeylerinde herhangi bir degisiklige neden
olmadigini ifade etmektedirler. Domuz (Armstrong vd 2000) ve etlik pili¢lerde (Kurtoglu
vd., 2005) yapilan ¢alismalarda, degisik diizeylerde bor takviyesinin serum total
kolesterol ile trigliserit diizeylerini artirdig1 belirlenmistir. Olgun'un (2011) yumurtaci
tavuklar lizerinde gergeklestirdigi calismada ise tam tersi bir durum goézlemlenmis, bor
takviyesinin serum lipid diizeylerini azalttig1 saptanmistir. Calismada elde edilen bulgular
ile diger ¢alismalarin bulgular1 arasindaki farkliliklarin nedeni; kullanilan hayvan tiirt,
borun kaynagi, diizeyi ve uygulama siiresi gibi faktorlere bagli olabilir (Basoglu vd. 2000,
Eren vd 2007, Ince vd., 2010; Kaya ve Macit 2018). Noyan'in (1989) kolesteroliin
viicuttaki steroid yapidaki hormonlarin temel kaynagi oldugunu belirten bildirisi ile
birlikte, bu calismada kullanilan borun, plazma testosteron konsantrasyonlarini artirma
egiliminde olan plazma estradiol diizeylerini artirabilecegi veya cinsiyet steroidlerinin
konsantrasyonunu degistirerek dogurganlig: etkileyebilecegi yoniindeki bildirimi (Bello
vd., 2018) gbz Oniine alindiginda, bu diizeydeki borun kan lipid profilinde bir degisiklige
yol agmayacagi ve vitamin Ds, testosteron, Ostrojen gibi bircok steroid hormonun
iretimini etkilemeyecegi goriilmiistiir (Bita vd., 2022). Bu durum, ¢esitli kolesterol
kaynakli hormonal etkiler {izerindeki etkilesimlerin, bor ve dstrojen kombinasyonunun
minerallerin emilimini artirabilme kapasitesi acisindan 6nemli olabilecegi bildirimi

(Sheng vd., 2001) ile de desteklenmektedir.
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Caligmada, bor ve vitamin C’nin birlikte verilmesi ile toplam kolesterol,
trigliseritler, LDL ve HDL seviyeleri gibi diistik lipit paneli degigkenleri seviyeleri
arasinda bir degisiklik gozlenmemistir (Tablo 3.2). Bu bulgular, farkli vitaminlerle
birlikte bor verilmesinin, uygun dozlarda alindiginda canlilar {izerinde farkli faydal
etkilere sahip olabilecegine isaret etmektedir. Diizensiz ve dengesiz beslenmeye bagl
dislipidemi sorunlarindaki artigin saglik sorunlarina yol agtigi (O'Malley vd., 2020) goz
oniine alindiginda, giinliik beslenmeye yapilabilecek gida takviyeleri icinde borun da yer
alabilmesi onemlidir. Ancak, bu c¢aligmanin bulgulari, bor ve vitamin C'nin kullanilan
diizeyleri ve uygulama siireleri ile tek baglarina veya birlikte alindiginda lipit
parametrelerinde herhangi bir degisiklige neden olmadigim1 gostermektedir. Lipit
parametrelerindeki degisimlere bakarak, gida takviyesi ya da ilag ¢alismalarinin saglhk
acisindan risk tahmini ve klinik yararlarinin degerlendirilebilecegi belirtilmistir (Cortes
vd., 2014). Calismada vitamin C ile borun birlikte takviyesinin incelenen lipit
parametrelerinde herhangi bir degisiklige neden olmamasi, viicut lipit metabolizmasina
olumsuz bir etkisinin olmadigin1 ve dislipidemi problemlerine yol agmadigina isaret

etmektedir.

Kan, plazma sivisi ve i¢inde bulunan eritrosit, 16kosit ve trombosit hiicreleriyle
viicuttaki tiim dokular ve organlarla etkilesimde bulunarak, meydana gelen degisimleri
yansitmaktadir (Etim vd., 2014). Bu nedenle, hematolojik degerler, insan ve
hayvanlardaki besin eksikligi, toksisite ve saglik durumlarinin incelenmesinde
karsilagtirma i¢in bir standart olarak hizmet etmektedir (Oyawoye ve Ogunkunle, 2004).
Kan hiicreleri kisa yasam siirelerine sahip olduklarindan, hematopoetik organlarda stirekli
olarak iiretilmeleri gerekmektedir (Yilmaz, 2000). Bu nedenle, takviye gida olarak
kullanilan maddelerin, hematopoetik organlarda kan hiicrelerinin {iretimini olumsuz
etkilememesi onemlidir. Bor’un hematopoez ve bagisiklik sistemi {lizerindeki etkilerini
gosteren bazi deneysel kanitlar bulunmaktadir (Newkirk vd., 2014; Jin vd., 2017).
Calismada elde edilen bulgulara gére hem vitamin C hem de bor uygulamalarinin eritrosit
say1s1, hematokrit degeri ve hemoglobin diizeyleri lizerinde belirgin bir etkisinin olmadig1
gbzlemlenmistir. Ancak, vitamin C'nin bor ile birlikte kullanilmasinin 16kosit sayisini
diisiirdiigii ve trombosit sayisin1 artirdigi tespit edilmistir (Tablo 3.3). Bu durum; 6zellikle

kritik hastalarda l6kosit sayisim1 diisiirme ve trombosit sayisini artirma potansiyeli
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nedeniyle dikkatli kullanilmalar ile takviye kullaniminin bireysel saglik durumlaria ve
ihtiyaclaria bagh olarak degerlendirilmesi gerektigini vurgulamaktadir. Bu nedenle, bu
takviyelerin Ozellikle kritik hastalarda kullaniminda dikkatli olunmasi Onemlidir.
Calismada, eritrositlerin boyutlar1 hakkinda bilgi verilerek aneminin ayiric1 tanisinda
kullanilan MCV diizeylerinin, vitamin C ve borun tek baslarina takviyelerine gore birlikte
kullanildiginda azaldig1 belirlenmistir (Tablo 3.3). Ancak, tiim uygulamalarda elde edilen
MCYV degerlerinin, siganlar i¢in normal kabul edilen referans degerler (46-65 f1) arasinda

oldugu gozlemlenmistir (Kaya ve Cenesiz, 2010).

Siganlara farkli bor diizeylerinin uygulanmasina bagl olarak, borun doz miktari
arttikca 16kosit sayisinda bir azalmaya neden oldugu bulunmustur (Durmus vd., 2018).
Bu azalma, sigan gelisiminde borik asidin yan etkisi olmadigini ifade edilen diizeyin (17,5
mg/kg/glin) iizerindeki bir ilave diizeyde (20 mg/kg) anlamli oldugu seklinde gézlemlendi
(Durmus vd., 2018). Calismada kullanilan bor diizeyinin (5 mg/kg giin) ise lokosit
say1sini etkileyecek diizeyin (20 mg/kg giin) altinda oldugu gézlemlenmistir (Tablo 3.3).
Ote yandan, sicanlara 5-10 mg/kg giin doz diizeyinde Bor verildiginde veya 15 mg/kg
giin doz diizeyinde Bor oral olarak uygulandiginda 16kosit sayisinda bir degisiklik
gozlenmedigi bildirilmistir (Yildirim vd., 2017). Calisma ayrica, vitamin C ile bor
takviyesinin lokosit sayisini diigiirdiiglinii (Tablo 3.3), bu iki antioksidan takviyenin
savunma hiicreleri iizerinde bir etkisi olabilecegini goOstermistir. Hematolojik
parametreler arasinda eritrosit sayisi, hemoglobin miktari, hematokrit degeri, ortalama
eritrosit hacmi (MCV), ortalama eritrosit hemoglobini (MCH), ortalama eritrosit
hemoglobin diizeyi (MCHC) ve trombosit sayisi, siganlarda normaller olarak kabul edilen

referans degerlere yakin veya bu degerler arasinda bulunmustur (Kaya ve Cenesiz, 2010).

Vitamin C takviyelerinin bobrek fonksiyonlari iizerinde bir etkiye sahip
olabilecegi (Hodges vd., 1991) ve bu etkisini, elektrolitlerin reabsorpsiyonunda veya
idrarla atilimindaki bir artisla gosterebilecegi ileri siiriilmektedir (Tinelli vd., 2013).
Caligmada, vitamin C takviyesinin kan Na diizeyini disiiriirken; Fe, Ca, P, K ve Cl
diizeylerine etkisinin olmamasi (Tablo 3.4); vitamin C takviyelerinin kan K seviyelerinde

artisa yol agacagi yoniindeki bildirimle (Naidu ve Kumari, 2016) uyumlu degilken, Na
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seviyelerinde azalmaya yol acabilecegi yoniindeki bildirimle (Baines vd., 1983) uyumlu
oldugu gozlendi. Calismalar arasindaki farkliliklarin nedeni, denemede kullanilan
hayvanlarin tiikettikleri yem ve suyun igeridigi mineral diizeyleri ile hayvan tiir ve
yasindaki degisimlerden kaynaklanabilir (Vargas vd., 1990). Bu ¢alismada elde edilen
bulgular, vitamin C takviyelerinin bobreklerde mineral reabsorpsiyonu {izerine Na harig
etkisinin olmayacagina isaret etmektedir. Bor takviyelerinin, viicut mineral
metabolizmasinm (Ca, P, Mg), enerji metabolizmasini (trigliseritler, glikoz) ve protein
metabolizmasini (amino asitler) etkiledigi yoniindeki bildirim (Biatek vd., 2019) dikkate
aliirsa, calismada uygulanan bor takviye diizeyinin kan mineral, glikoz ve toplam
protein diizeylerine etkisinin olmayacagi sdylenebilir. Calismada karaciger enzimleri olan
ALP ve AST enzimlerinin kan diizeylerinde uygulamalarin bir etkisinin olmamasi (Tablo
3.5), karaciger metabolizmasinin uygulamalardan etkilenmedigini gostermektedir.
Calismada incelenen kan biyokimyasal parametrelerine bor ve vitamin C’nin birlikte
takviye olarak kullanilmasmin belirgin bir etkisinin olmadigr goézlendi (Tablo
3.3,3.4,3.5,3.6). Bu bulgu, calismada uygulanan takviye dozlarinda borun vitamin C’yle

birlikte giivenli bir sekilde kullanilabilecegine isaret etmektedir.
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5. SONUC

Vitamin C ve borun birlikte takviyelerinin erkek iireme sistemi sagligi ve belirli
biyokimyasal parametreler lizerindeki etkilerini incelemek amaciyla yiiriitillen bu
calismada, bu takviyelerin birlikte kullanilmasinin serum lipit diizeyleri ve sperm kalitesi
iizerinde anlamli bir etkisinin olmadigini, ancak lokosit ve trombosit sayilarinda
degisikliklere neden olabilecegini ortaya koymustur. Bu bulgular; vitamin C ve borun
birlikte kullanilabilirligi ve saglik alanindaki potansiyel kullanimlar1 ile borun farklh
vitaminlerle birlikte takviye olarak kullanilmasinin biyolojik etkilerinin ortaya
konmasina da 151k tutacak veriler saglamaktadir. Ayrica, bu takviyelerin insan ve hayvan
sagligina etkilerini daha ayrintili bir sekilde degerlendirmek i¢in farkli doz ve uygulama
yollarinin incelenmesine ve daha fazla veriye ulagsmay1 gerektiren ileri arastirmalarin
tasarlanmasina da olanak saglayabilir. Ozellikle borun diisiik diizeylerinin bile biyolojik
stire¢lere miidahale edebilmesi, bu mineralin diger vitaminlerle birlikte tedavi segenekleri

acisindan da degerlendirilmesi gerektigi kanaatine varilmistir.
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