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ONSOZ

Bu calisma Afyonkarahisar yoresinin kaplica sularinin gastrit iizerindeki
tyilestirici 6zelligi ile ilgili sayisal ve bilimsel olarak verilerin olusturuldugu ilk
calisma olma 6zelligi tasimaktadir. Bu ¢alismasinin en bagindan sonuna kadar gerek
tecriibelerini gerekse yonlendirlemeriyle yardimlarini higbir zaman esirgemeyen
danismanim Dog. Dr. Biilent ELITOK basta olmak iizere bu zamana kadarki biitiin
O0gretmenlerime hocalarima tesekkiir ederim. Su ana kadar ve bundan sonrasinda da
bana maddi ve manevi desteklerini hi¢ esirgemeyen aileme ve sevgili ortagim Esma
YILDAR’a sonsuz tesekkiirlerimi sunarim. Yine ¢alisma siiresince maddi ve manevi
destegini esirgemeyen Sayin Suayp DEMIREL'e, destegi ve fedakarligiyla yanimda
olan esime ve tez ¢alismamda bana yardimer olan Veteriner Hekim Orhan ESER'e
tesekkiirlerimi ve giikranlarimi sunarim.
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Mehmet Ali Emeksiz (Yiiksek Lisans Ogrencisi)



KISALTMALAR
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AST : Aspartat Aminotransferaz
ALP : Alkalen Fosfataz

BUN : Blood Urea Nitrogen
CHOL : Kolestrol

CK : Kreatinin Kinaz

CREA : Kreatin

DB : Direkt Bilirubin
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1. GIRIS

Gastrit, gastrik mukozanin yangist ve sekonder gelisen akut veya kronik kusma
sendromunu tanimlamak i¢in kullanilan genel bir terimdir. Mide mukozasinin tahrisi,
enfeksiyon, antijenik uyarimi veya yaralanmasi (Ornegin kimyasal, erozyon,
tilserasyon), mide epitel hiicrelerinin parcalanmasi, artan gastrik asit sekresyonu ve
bozulmus mide bariyeri fonksiyonu ile enflamatuar ve vasoaktif aracilarin
salinmasini uyarir. Sebepleri arasinda, hatali besleme (6rnegin, bozulmus, kontamine
olmus gidalarin veya yabancit maddelerin yutulmasi), ilag veya toksin alimi (6rn.
Antibiyotikler, NSAID'ler, Kkortikosteroidler, bitkiler, kimyasallar), sistemik
hastaliklar (6rn. Pankreatit, tiremik gastropati, hipoadrenokortisizm), endoparazitizm
(6rn., kopeklerde Physaloptera sp, kedilerde Ollulanus sp ) veya bakteriyel (6rn., H.
pylori ile iliskili hastalik) veya viral (6rn., kopek parvovirus gastroenteriti, kedigiller
panleukopeni) enfeksiyonu. Ani baslangicli kusma karakteristiktir. Kusmanin devam
etmesi ise, kan tampon sisteminin bozulmasimma ve pH'nn alkaliye kaymasina ve
metabolik faaliyetlerin aksayarak, hayati organlarda islevsel bozukluklarina yol
acmaktadir. Gastrit tedavisi genellikle semptomatiktir ve destekleyicidir. Az
miktarda oral siv1 sik olarak verilebilir, hacim arttik¢a asit miktar1 azalir (Mayer ve

ark.,2001; Peloso vd.,2002; Painsipp ve ark.,2007; Mitchell, 2012).

Akut ve kronik olmak {izere gastrit ikiye ayrilir.

A-) Akut Gastrit:

Genellikle komplike hastaliklar1 miikeatip olusan bir hastaliktir. Travma
sonucu yaralanma, yanma, sok, lohusalik, bobrek yetmezligi ve biiylik operasyonlari
takiben goriilebilir. Bunlara ilaveten aspirin, kortizon, penisilin, ibuprofen gibi mide
mukozasini tahrip potansiyeline sahip ilaglar da akut gastrite neden olabilmektedir.

Alkol de akut ve kronik gastrite yol agabilen 6nemli ajanlardandir.



Mide mukozasinin akut tahribatinda mide asidinin 6nemli rolii bulunmaktadir.
Mide ¢eperinden salgilanan mukus ve bikarbonat bir bariyer olusturarak mide
mukozasini korumakta mide asidinin ve mide mukozasinin biitiinliigiine zarar
vermesini 6nlemektedir. Biiyiik yaralanmalar ve hastaliklar nedeniyle bu koruyucu
bariyer zayifladigindan midedeki asit, mide i¢ ylizeyini koruyan katmanin
biitiinliiglinii bozarak gastrite yol agar. Alkol mide mukozasindaki hiicreleri tahrip

eden en 6nemli akut etkili etmenlerin basinda gelmektedir.

B-) Kronik Gastrit:

Kronik gastrit olgulart uzun siire devam eden mide mukozasi yangisidir.
Halicobakter pylori isimli bakteri ve de intrinsik faktor gibi etmenlerin etkisi altinda

olusan gastrit tiirtidiir.

Kronik alkolik gastrit mide mukoza tabakasainin uzun siireli yikimini ifade
etmektedir. Diizenli alkol alan kisilerde akut gastrit semptomlarindan ziyade mide
bulantis1 ve kusma semptomlart1 6n plandadir. Bu durum agri reseptorlerinin
hassasiyetini bozmaktadir. Eger tedavi edilmezse {ilser, karaciger hasari, pankreas

bozuklugu ve mide kanserine neden olabilmektedir.

Gastritisin Fizyopatolojisi

Mide mukozas1 yangisini ifade eden gastrit olgusu kanama, iskemik hasar,
mide tlseri ve karin agrist gibi lezyonlarla karakterize yaygin olarak karsilasilan bir
problemdir (Katz, 1968). Patogenezi ¢ok faktorliidiir. Fiziksel stres, psikolojik stres,
midedeki yangi tiitiin (sigara ve ¢igneme), alkol, ilaglar ve H. pylori ve ilserler
gastrite  yol acabilmektedirler (Firedman ve ark., 1974; Levenstein, 1999;
Malfertheiner ve ark., 2009; Etani ve ark., 2017).



1. Stres:

Stres; viicut i¢inde diizeni ve dengelenmis olan yapiy1 ciddi derecede bozabilen
ve GiS’in fonksiyonel yapisi iizerinde kisa siireli etkiler gdsterebildigi gibi uzun
donem etkiler de gosterebilmektedir (Konturek ve ark., 1985). GiS’in 100 milyon
norondan olustugu diistiniilmektedir ve bu 100 milyon nérondan olusan sistemi ise
duyulardan merkezi sinir sistemine (beyne) bilgi tasiyan noronlar (duyusal néronlar),
Sinir sisteminin merkezinden (beyinden) genel bilgileri kaslara ve dokulara ileten
noronlar (motor néronlar) ve Sinir sisteminin merkezinden (beyinden) genel bilgileri
kaslara ve dokulara ileten ndronlar (ara noronlar) olusturmaktadir. Merkezi sinir
sistemi ile enterik sinir sistemi birbirleriyle etkilesim igerisindedir. Hormonal
diizeylerin degisimi dolayl olarak enterik sinir sisteminde de yapisal degisimlere
agr1 gibi faktorlere yol agabilmektedir (Meerveld ve ark., 2016). Stres faktoriiniin
siddeti fizyolojik ve psikolojik olarak ayri ayrt hem hormonel hem otonom hemde
bireylerin davraniglarinda olagan dis1 etkilesimler olusturabilmektedir. Boylelikle
olusan stres faktorii stresi tehtit unsuru olarak algilarsa hipotalamik-piititeradrenal
(HPA) aksini aktiflestirir. Bu sekilde olan aktiflesme aslinda viicutta yiikselen strese
kars1 bir cevap niteligindedir. (Ak ve ark., 2015). Ozetle stres sinir sistemleri ile
HPA aksini aktive eder ve uyarimi baglatir. Bu normal dis1 uyarimlar ise adaptif
cevaplarin sagligin1 olumsuz etkiler ve viicudun i¢indeki dengey stabile etmek icin
olan allostatik mekanizmalarda uyumsuzluga yol acabilir. Sonug¢ olarak ise
organizmanin hastalanmasi i¢in uygun ortam saglanmus olur. Stres, GIS’in iistiinde
yiiksek etki olusturmaktadir. Bu etki ise stresin etkiledigi hastalriklarin en
onemlilerinden olan, besinlere karsi alerji, gastro6zofajeal reflii hastaligi ve peptik
tilser, irritabl bagirsak sendromu, inflamatuar bagirsak rahatsizliklarinin gériinmesi
derecelerinin atmasi veya tekrarlanmasina alt yap1 hazirlamaktadir. Bu durum ise
gastrointestinal hastaliklarin yiiksek prevalansi ile kanitlanmistir (Konturek ve ark.,
1985; Moleney ve ark., 2016).

Stres pek cok hastaliklara sebep olan ve bununla birlikte 21. yilizyilin
onlenemeyen sorunlarindan birisi durumundadir. Stres iilseri de stresin olusturdugu

en énemli hastaliklardandir. Ik defa beyin ameliyatlarini takiben akut gastritin mide



ve duodenumda meydana geldigi disiincesini Cushing ve arkadaslar1 One
stirmiislerdir ve noropsisik faktorlere dikkati ¢cekmislerdir. Bu one atilan diisiinceden
sonra strese bagl tilsere yonelime sebep olmustur (Konturek, 1985). Genellikle stres
olusturacak veya yasam kalitesini azaltacak komplike ve ciddiyeti dnem arz eden

ameliyatlarin ardindan stres {ilserleri olugsmaktadir. (Isik, 2016).

2. Tlaclar: Aspirin veya ibuprofen non-steroidal, anti-inflammatuvar (NSAID)
ilaglarin uzun siireli kullanimi mide mukoza ¢eperini zayiflatmaktadir. Oral
steroidler genellikle asttm ve baz1 endokrin bozukluklarda sik¢a regete
edilmektedirler. Bu ilaglarin alkolle birlikte alinmasi, akut alkolik gastritisin

gelisimine neden olmaktadir.

3. Baz1 enfeksiyonlar: Bazi viruslar ve bakteriler gastritisin gelisimine dnemli
katki saglamaktadirlar. Bunlarin baginda gelen Helicobacter pylori (H. pylori) gibi bazi
enfeksiyon etkenleri mide mukoza cemberine yerleserek mide {ilseri hatta mide
kanserine sebep olabilmektedir. H. pylori hem akut hem de kronik alkolik gastritis

olgularinda 6nemli rol oynamaktadir.

4. Reflii: Proksimal ince bagirsaktan safranin mideye dogru geri akisi da
gastritisin &nemli nedenleri arasindadir. Oyle ki, semptomlari agisindan reflii ile

gastiritin olduk¢a benzer olmasi, iki hastaligin ayrimini zorlagtirmaktadir.

5. Otoimmun bozukluklar: Burada Antikorlar viicudun kendi ana dokusuna
saldirarak tahribat olustururlar. Bunun sonucunda ise midedeki asidi iireten A
hiicreleri (border cells, parietal cells, asid cells) yeterli miktarda mide asidi (HCI)
salgilayamaz ve ikinci olarak da yine bu hiicrelerin salgilandigi intirinsik faktoriin de
etkilenmesine ve azalmasina sebep olurlar. HCI nin azalmasi gastriti olusturan
hormonun artmasina sebebiyet vermektedir. Bu hormonun midedeki asidi iireten A-
hiicrelerini uyarict etkileri vardir. Devamli bu uyarilarin sonucunda A-hiicreleri
tahrip olmakta, ilerleyen donemde kronik gastrite, hatta kansere bile yol
acabilmektedir.


https://www.webmd.com/digestive-disorders/h-pylori-helicobacter-pylori

6. Alkol: Etil alkol (etanol) viicutta metabolize edilebilen tek alkol tiiriidiir.
Etanol, duru, seffaf ,spesifik kokusu olan bir siv1 tiiriidiir. Bunlarla birlikte akiskanlik
ve ucuculugu olan nem ¢ekici (hidroskopik) 6zellige sahiptir (Karacaoglu, 2013).
Oral yoldan alindiginda emiliminin %80’i ince barsaklardan saglanmaktadir.
Konsantrasyonuna da bagli olarak yaklasik suyun ince barsaklardan emilme hiziyla
esdeger bir hizda emilimi ger¢eklesmektedir. Bununla birlikte, Mideden %20 emilim
saglanirken agiz mukozasi ve 6zofagustan olan emilimi goz ardi edilebilecek kadar
azdir. Emilimi takiben alkol yakin bolgelere dagilir (Baban ve ark., 2003;
Karacaoglu, 2013).

Yaklastk % 35'ten daha bilyiik konsantrasyonlardaki etanoliin, belirgin
mukozal hipereminin odak alanlarina neden oldugu, nekroz (6zellikle yiizeysel epitel
hiicrelerinin), 6dem ve mukozal ve submukozal kanamanina odaklandigi
bildirilmigtir. "Sitoprotektif" prostaglandinlerin, etanol ve diger nekrotik ajanlarin
neden oldugu mide lezyonlarmi onledigi bilinmektedir (Robert ve ark., 1979;
Konturek, 1985, Palmer 1954). Yiiksek miktarda alkoliin alinmasindan kaynaklanan
akut gastritin “hematojen yollu” oldugunu 6ne siirmiistiir. Nitekim, alkol alimi
gastrik dolasimda bir bozulmaya neden olmakta ve hiperemik lezyonlarin oldukca
hizli gelismesine yol agmaktadir (Wallace ve ark. 1982). Sitoprotektif ajanlarin
etanoliin neden oldugu derin mukozal vazokonjesyonu azalttigini ve etanoliin yol
actig1 gastrik lezyonlarin 5 dakika iginde tamamen gelistigini bildirmislerdir (Guth
ve ark. 1984). % 100 etanolin hasarli mukozal bolgelerde toplam kan akist
durmasina neden oldugunu bulmuslardir (Szabo ve ark. 1985). Son zamanlarda %
75-% 100 etanolden 1 dakika sonra ratlarda kilcal damarlarin yapisinin bozuldugunu
tespit etmislerdir. Vendz damarlarda konstriikksyon yaparken, arteriyollerde

dilatasyona yol agmaktadir (Oates ve Hakkinen, 1988)

1.3 Alkolik Gastritisin Semptomlari

e Karn agrisi: Bu agri hem akut hem de kronik gastrit kosullarinda ortaya

cikabilir



Abdominal siskinlik: Siskinlik tiirleri, yiyeceginizin diizgiin bir sekilde
sindirilmediginin ve hem akut hem de kronik gastritte bulunabileceginin bir
isareti olabilir

Siyah, katranh diskilama: Siyah, katranli diskilar, GIS kanaliniz boyunca
kanama oldugunu gosterir, ancak kanama su anda aktif degildir. Kirmizi
renkte digskilama varsa, aktif bir kanama oldugunu ve tibbi bir acil durumun
s0z konusu olduguna isaret eder.

Hickiriklar: Bu, spesifik olmayan bir semptomdur. Bununla birlikte, bu
diger semptomlarin bir kaginda higkirik yasanirsa, bunlar alkolik gastrit ile
iligkili olabilir.

Hazimsizhik: Hasarli mukozal hiicreler, gidalar1 sindiremez. Normal sartlar
altinda, mide hiicreleri ayni zamanda gidalar1 sindirmeye yardimci olan
enzimler iiretir. Bunu yapamazlarsa, hazimsizlik belirtileri yasanir.
Istahsizhk: Bu belirti, kronik alkolik gastritin sik goriilen bir belirtisidir
Mide bulantisi veya tekrarlayan mide rahatsizhgi: Bunlar kronik gastritin
diger yaygin belirtileridir.

Kusma veya kahveye benzer icerik kusmasi: Bu belirti acil bir tibbi
durumdur. Kusmada kan veya kahve tozu benzeri igerik, tist GI kanalin bir

yerinde kanama oldugunu gdsterir.

Gastritisin Tanis1 ve Tedavisi

Endoskopi: Endeskop, mide zarina bakmak i¢in mideye gonderilerek, iltihap
durumu kontrol edilir. Gerektiginde kiigiik bir doku numunesi alinarak analiz
icin laboratuara gonderilmek iizere biyopsi ger¢eklestirebilir.

Kan testleri: Anemi olup olmadigini belirlemek, H. pylori enfeksiyonu
varligin1 saptamak gibi bazi kan testleri tantya yardimci olabilir.

Diskida gizli kan testi (digki testi): Bu test diskida olasi bir gastrit belirtisi

olan kan varligini kontrol eder.



Gastrit tedavisi genellikle asagidakileri kapsamaktadir:

e Mide asidini azaltmak icin antasitler ve diger ilaglarin (proton pompasi
inhibitorleri veya H-2 blokerleri) alinmasi

e Sicak ve baharath yiyeceklerden kaginilmasi

e H. pylori enfeksiyonunun yol a¢tig1 gastrit i¢in antibiyotik ve asit engelleyici
ila¢ kullanilmasi.

e Qastrit zararli anemiden kaynaklaniyorsa, B12 vitamini takviyeleri,

e Siit veya laktoz veya bugdaydaki gliiten gibi tahris edici yiyeceklerin diyetten

cikarilmast.

Balneoterapi

Kaplica tedavisi olarak bilinen balneoterapi, dogal mineralli sulari, ¢camurlari
(tibbi peloidleri), dogal gazlar1 (banyo, igme, soluma), masajlar1 hastalanmamak, sifa
ve iyilesmesi i¢in uygulanan kiir seklidir. Bu terapilerde giindelik ¢esme Ssuyu
kullanildiginda hidroterapi, iklim faktorlerini ekleyerek kullanilirsa klimatoterapi
diye isim almakmaktadir (Gutenbrunner ve ark., 2010).

Balneoterapi genellikle bir ¢ok hastaliklarda faydali etkisinden dolay: tercih
edilmektedir. Dermatoloji agisindan bakildiginda, atopik dermatitis ile sedef
hastaligin1  sayabiliriz. Kroniklesmis kas ve iskelet sistemi hastaliklarina
baktigimizda ise romatizmal eklem yangilarinda, kemik ve kas agrilarinda,
psikolojiye bagl stres faktorlerinin azalmasi, rahatlamasi ve tedavi edilmesi i¢in yiiz
yillardir tercih sebebidir (Turova ve ark, 1999; Nasermoaddeli ve Kagamimori,
2005).

Kaplica sulari, sifali ilag olarak maden sularinin etkilerinin kullanildigi bir
alandir (Oncel, 2011). Tahminlere gore mineral maddelerin su ile olusturdugu
¢ozletinin, suyun fiziksel 6zelliklerine ek olarak deriden emilmesini kapsar. Japonya

ve Israil gibi bazi iilkelerde tipta uzmanlik alani olarak balneoterapi alam



olusturulmus olup uzun zamandir tip bilimlerinde kullanilmaktadir (Elitok, 2011).
Amerika Birlesik Devletleri'nde, fizyoterapi yontemleri ile balneoterapi yontemleri
harmanlanarak 'spa terapisi' olarak isimlendirilen tedavi yontemi kullanilmaktadir
(Gutenbrunner ve ark., 2010). Son zamanlarda Balneoterapinin tedavi etkinligi
hakkinda olan ¢aligmalar hiz kazanmis ve bu alandaki ¢aligmalarda artis gozlenmistir

(Nasermoadelli ve Kagamimori, 2005; Olah ve ark., 2010).

Balneoterapide Uygulama Esaslari

Kaplica sulari, tedavi amagli olarak kullanimi1 yillar 6ncesine dayanan ve artik
geleneksellesmis olan mineralli ve termal sular, peloidler ve gazlar gibi dogal
faktorlerin banyo, igme ve inhalasyon seklinde kullanilmasi esasina dayanan bir
yontemdir. Giiniimiiz diinyasinda mineralli sular, kaplicalarda ve kiir uygulayan

merkezlerde kullanimdadir (Karagiille ve Karagiille, 2000).

Kiiratif, preventif ve rehabilitatif amacla kullanilan mineralli sularin da

siiflandirilmasi agagidaki gibidir:

e Termal sular: Dogal sicakligi en az 20°C ve iizerinde olan sular

e Mineralli sular: Litresinde 1 gramdan fazla mineral madde barindiran sular

e Termomineral sular: Hhem termal su hemde mineralli su 6zelligini tasiyan
sular

o Akratotermal sular: Toplam mineral igerigi bakimindan mineralli sularin
aksine 1 g/L'nin altinda, ancak termal su 6zelligi tasiyan sulardir

o Akratopegal sular: Hem termal hemde mineralli su 6zelligi tasimayan yani
toplam minerali 1 g/L'den asagi olan ve termal su 6zelligi tasimayan yani
dogal sicakligi 20°C’nin altinda olan sular

e Ozel termomineral sular: Bazi 6zel minerallerin belirli en az (esik)
degerlerinin tizerinde bu mineralleri igeren sular.

e Karisik termomineral sular: Ayni anda biinyesinde ¢ok sayida mineral bilesik

iceren sulardir (Gutenbrunner ve ark., 2010; Oncel, 2011).



Kaplica tedavilerinin banyo, camur, igme kiirleri, inhalasyon olmak iizere 4

farkli sekilde uygulanmasi miimkiindiir.

Ilik banyolar genellikle 25-30 dakikaya kadar olan banyolardir. Asir1 sicak
banyolarda bu silire 10 dakikaya diiserken genel ortalamaya baktigimizda banyo
stireleri 20 dakika ortalamada seyreder. Banyo uygulamalar1 bolgesel veya tiim viicut
olarak uygulanabilir. Banyo uygulamalari1 ¢ogunlukla 2-4 hafta siire ile ve haftanin 6
giinii veya iki giinde bir uygulanarak yapilir. Banyo ugulamari ortalama 15-20 kez
yapilir.Karbondioksitli banyolarda hareket kisitlamasi vardir. Bunun disindaki biitiin
banyolarda hastalar 6zgiirce hareket edebilirler (Elitok, 2011; Oncel, 2011).

Kaplica sularimin etki mekanizmalar:

Kaplica sulariin T lenfosit {iretimini azaltarak yangi olusumunu baskiladigi ve
ek olarak da analjezik ve noroendokrinal salgi artisini engelledigi tedavi olan

bireylerde gozlenmistir (Ustyol ve ark., 2017).

Balenolojik sularin etkileri sicaklik, mekanik ve immunolojik olarak

siiflandirilmaktadir.

Kaplica Sularinin Termal (Sicaklik) ve Biyokimyasal Etkileri

Sicak ve sogugun viicut lizerindeki etkileri farkli olmakla birlikte dogal
mineralli sularin da farkli olarak sicak yada soguk uygulama alanlar1 bulunmaktadir

(Elitok, 2011; Caliskan, 2019; Kislalioglu, 2019).

Balneolojik sularin sicak olmasi damarlarin genislemesine (vazodilatasyona),
kanin akisinda hizlanmasiyla birlikte hipotansiyona (kan basincinin diismesine) yol
acar. Kisa siireli sicaklik uygulamalarini endorfin hormonu sayesinde agri siddetini
azaltic1 etkisi ve interl6kin-10’u inhibe etmesi sayesinde ise antiinflamatuar etkisi

bulunmaktadir. Plazma prolaktinin kadinlarda sauna seansini takiben 14 Kkat
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yiikseldigi bildirilmistir. Baska bir gruptaysa musluk suyu uygulamasinin plazma
prolaktinle birlikte ACTH hormonu diizeyininde azaldigi saptanmustir. Sicakliktaki
artis immun sistemdeki tepkilerin azalmasina sebep olur, hiicresel ve humoral
bagisikligin hiicrelerinide baskilayarak yangi olusum mekanizmasini etkilerken bunu
etkisini  kortizolin  ve katesolaminlerin  aktivitesinde ivmelendirme ile
gerceklestirmektedir. Sicaklik artisiyla birlikte graniilositlerin  hareketliliginde,
fagositik ve enzimatik aktivitelerin artmasina sebep olmaktadir. Bir baska etKkisi ise,
hareketlerdeki kabiliyetin artmasini saglayarak kollajenlerden zengin tendon, fasiya
ve kapsiillerin hareketlerinde iyilesmeye yol agmasidir. Hiperterminin bir diger
Ozelligi synovial sivinin Vvizkozitesinin azalmasma sebep olmasidir. Hipertermik
sularin spazmlar {izerinde ¢oziicii etkileri oldugu i¢in, pilor spazmlarda geriletici
etkilerinin olduguna rastlanmistir (Nasermoadelli ve Kagamimori, 2005; Olah ve
ark., 2010; Elitok, 2011).

Kaplica Sularinin Mekanik Etkileri

Kaplica sular ile yapilan tedavilerde, kas tonusu, eklemlerin hareketliligi ve
agrinin siddetinin azaltilmasi konusunda ciddi etkiler gozlenmistir. Su ile masajda,
basinci yiiksek olan duslar , canliligin artigiyla birlikte, idrar yapiminin da artmasi
(ditirezin), hemodilatasyon, kalpte kanin pompalanma giiciinde artis ve de plazmanin
seviyesinin azalmasi gibi fizyolojik degisiklere sebebiyet vermektedir. Mekanik
etkisi, suyun iist kisminda kalmaya calisirken artan kalp atimi ve solunumun
derinlesmesi sayesinde, zamanla kilo kiitlesinde azalmaya sebebiyet vermektedir

(Agishi, 1985; Elitok, 2011).

Kaphca Sularimin immunolojik Etkileri

Balneoterapik sularin igerisinde bulunan minerallerin uygulama sirasinda
emilerek bagisiklik sistemini olumlu yonde etkiledigi bildirilmis olup bu sayede S
21ii sularda kontak dermatitis, sedef (psoriazis) ve egzama gibi olgularin iyilesmesini
hizlandirdigt  kanitlanmistir.  Kaplica ~ sularindaki ~ minerallerin ~ deriye

uygulamalarindaki faydasi T lenfosit artis1 ve bununla baglantili dermal sitokinlerin
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miktarlarindaki degisimle iliskilidir. Siilfiir igceren mineralli sularin cilt hastalig1 ve
solunum problemli hastalarda T Ilenfositlerinin artisini  dnleyerek, yangiyt
baskilamaktadir. Bu sularin sitokinlerin, basta IL-2 ve IFN’un salinimmnin olumsuz
etkilenmesi, T bellek hiicrelerinde de olusumununda bloke edildigi goériilmiistiir.
Mineralli sularin  bazilarinda sebebi bilinmeyen deri  hastalarinda derideki
bazofillerinin degraniilasyonunda azalmalara sebep olduguna rastlanmistir. Bazi
bilim insanlar1 da kaplicalardaki sularin bazilarinda Langerhans hiicrelerinin
sitokinlerin tiretimindeki tamponlayici etkisi oldugu gostermistir. Tim bu bilgilere
baktigimizda, kaplica sularinin bulundugu bolgeler genellikle dinlenme amach
kullanildig1 ve dinlenmenin de stresten uzak sekilde relaks bir sekilde yapildigi da
diisiiniildiglinde bu durumun immun sitem iizerinde olduk¢a olumlu sonuglar
doguracagi da goz ardi edilmemelidir (Elitok,2011; Vaht ve ark., 2008; Zabolotna ve
ark., 2018).

fgili boliimlerde belirtildigi iizere kimyasal, termal ve mekanik etkileri olan
kaplica sular1 deri, kas, kemik, eklem gibi bir ¢ok viicut parcalarinda birgok farkl
hastaliklarin tedavisinde olumlu sonuglar elde edilmistir (Kasnakova ve ark., 2019;
Caliskan, 2019; Kislalioglu, 2019).

Gastrit Olgularinda Balneoterapi

Yapilan aragtirmalar radon gazi igeren sularin ayni zamanda antoksidan
ozelliklerinin s6z konusu oldugunu, mide mukozasinda olusan hasarin giderilmesine
oldukga faydali etkileri oldugunu bildirmektedir (Tanaka ve ark.,1988; Etani ve
ark.,2017). Nitekim uzun stireli kaplica sularmin kullanildigi deneklerde, bu sularin
mide kan akisini artirarak gastrit olgularinda iyilesme sagladigini bildiren 6nemli
arastirmalar vardir (Tanaka ve ark.,1988; Gosink ve ark.,1990; Etani ve ark.,2016).
Afyonkarahisar kaplica sular1 pek ¢cok mineral ve bilesik yoniinden zengin olmasinin

yaninda, radon gazi da icermektedir (Elitok, 2011).

Daha once yapilan bazi ¢aligmalar bikarbonatli mineralli sularin siirekli uygun

dozda kullanimlarmin dispepsi ve motilite bozukluklar1 gibi gastrointestinal
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bozukluklarin tedavisinde oldukga etkili oldugu saptanmistir (Muarakami ve ark.,
2015). Nitekim bikarbonatli sularin kronik gastrik olgularinda 6nemli iyilestirici
etkilerinin oldugu, lipid peroxidation-antioxidant defans sitemi ile lipid
metabolzmasmin diizenlenmesinde iyilesme saglayarak antioksidan kapasiteyi
artirdigi  gosterlmistir  (Vaganova ve Knyshova, 2003). Bir diger calismada
(Gorbunov, 2010), gastrit problemlerine yol acabilen safra tasi olgularinda kaplica
sularmin 1iyilestirici etkilerinden bahsedilmekte, hastalik sirasinda sik¢a sekillenen
gastrik mukozanin atopisi ile seyreden kronik gastrit olgularinda patolojinin
diizeltilmesinde olduk¢a faydali sonuglar verdigi, kaplica sularinin bifazik etki
gostererek, duruma gore hiperkloremik ve hipokloremik olgularda basari ile
kullanilabilecegi bildirilmistir ( Chaban ve ark. 1990). Aklorhidrik gastrit olgularinda
sodyum kloriirlii kaplica sulariin igilmesinin, patolojik tabloyu diizeltmede son
derece etkili olduklarint 734 hastada yaptiklar1 ¢alismada gostermislerdir. Bir baska
calismada (Etani ve ark., 2017) ise radon gazi igeren sularmin gastrit olgusu
tizerindeki tedavi edici etkilerini klinik, hematolojik, biyokimyasal ve histopatolojik

verilerle ortaya konulmustur.

Balneoterapik tedavi yontemlerin bin yillarca yil eskisinde kullanilmasi hatta
bazi tilkelerde tip uzmanlik dali olmasina ragmen yaptigimiz literatiirel taramalarda
tilkemizde gastritin balneoterapik yontemler ile tedavi edilmesiyle ilgili spesifik
olarak hig bir bilimsel ¢alismaya rastlayamadik. Hatta bu konu hakkinda yurt disinda
da literatiirel eksikliklerin gozlemledigimiz sdylenebilir. Bunun i¢in hakkinda fazla
bir bilginin ve c¢aligmanin olmadig1 kaplica sularmin gastirit iizerindeki etkilerini
detaylandirmamiz, c¢alistigimiz konunun ne kadar oOnemli oldugunu ortaya
koymaktadirr. Bu ¢alismada, Afyonkarahisar'da bulunan ve zengin mineral
kompozisyonuna sahip Siireyya I kaplica kaynagi suyunun gastrit olgularinin

tedavisindeki etkinligi ortaya konulmaya ¢alisilmustir.


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Vaganova%20VS%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=12924192
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Knyshova%20VV%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=12924192
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2. MATERYAL VE METOT

Bu ¢alismadaki deneyler Afyon Kocatepe Universitesi Deney Hayvanlar1 Uygulama
ve Arastirma Merkezi'nde, Afyon Kocatepe Universitesi Deney Hayvanlar1 Etik
Kurulu (AKUHADYEK)'nun 58-18 nolu raporu cergevesinde Afyon Kocatepe
Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Kurulu (AKUBAPK)'nun 18.SAG.BIL.13

numarali Yiiksek Lisans Tez Projesi olarak desteklenmistir.

2.1. Hayvan Materyali

Yapmis oldugumuz arastirmanin ¢alismasinda toplaminda ayni tarih dogum
yastaki 40 ane Albino ki fare kullanilmistir. Hayvanlar Afyon Kocatepe
Universitesi Deney Hayvanlar1 Uygulama ve Arastirma Merkezi'nde toplam bir giinii
12-12 olmak iizere bolerek gece ve giindiizii esit kosullarda (1s1, nem ve plastik

.....

kadar ( ad libitum) fare yemine ulasimina imkan saglanmaistir.

2.2. Deneysel Gastrit Olusturulmasi

Gastrit prosediirii uygulanmadan 6nce 40 fareden 4'ii kan 6rneklerinin alinmast
amaciyla ex edilmistir. Calismanin devaminda Kontrol ve ¢alisma gurubunu
olusturan toplam 36 adet fare 24 saat a¢ birakildiktan sonra, orogastrik sonda ile
%50'lik etanol'den 8mL/kg canli agrlik hesabiyla 1 kez verilerek gastrit olusturma

yontemine (Swarnakar ve ark.,2017) gore gastrit olusturulmustur.

Hayvanlarin timiinde gastrit prosediirii uygulandiktan 3 saat sonra, gastrit
olgusunun teyidi ve kan orneklerinin alinmasi igin 4 hayvan ex edilmesinin
sonrasinda esit C.A. ortalamasi olacak sekilde ¢aligma materyalini olusturan 32 adet
fareden esit ve rastgele olarak, 21 giin siirecek tedavi peryodu i¢in asagidaki sekilde

2 guruba ayrilmistir:
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1 Kontrol Gurubu (KG): Gastrit olusturulan 16 adet fare KG olarak ayrilmis ve
bu gruptaki farelere tedavi amaciyla her giin ayni saatte 1 1t /33 kg C.A. hesabiyla
orogastrik sonda ile giinde 2 defa musluk suyu verilmistir. Ayrica kontol grubu
hayvanlarin suluklarina musluktan aldigimiz su konuldu. Ve her giin tazelenen yem

ile suya ad libitum olarak erigimini sagladik .

2. Calisma Gurubu (CG): Gastrit olusturulan 16 adet fare CG olarak ayrilmig
ve bu gruptaki farelere tedavi amaciyla her giin ayni saatte 1 1t /33 kg C.A. hesabiyla
orogastrik sonda ile glinde 2 defa Siireyya I Kaplica Kaynagi'ndan giinliik taze olarak
getirilen 1lik kaplica suyu verilmistir. Ayrica bu grubun suluklarina Siireyya I
Kaplica Kaynagi'ndan giinliik taze olarak getirilen kaplica suyu konulmus ve her giin

tazelenen yem ile suya ad libitum olarak erisimini sagladik .

Tedavide Kullanilan Kaplica Suyu-Siireyya I Kaplica Kaynagi Suyu

Calismizda gastrit tizerine etkilerini arastirdigimiz  kaplica  suyu,
Afyonkarahisar ili, iscehisar flgesi Merkezinde bulunan Siireyya I kaynagindan
temin edilmistir. Siireyya I kaynaginda giinliik olarak 25 dk su akitildiktan sonra
plastik bidonlara almarak deneklerin bulundugu AKU Deney Hayvanlar1 Arastirma
ve Uygulama Merkezine getirilmis ve ilgili boliimde belirtildigi sekilde

kullanilmistir. Bu kaynagin 6zellikle kullanilmasinin sebebi sunlardir:

1. Volkanik kokenli olmasi

2. Karbondioksitli su sinifina giren il ve bolgedeki tek su olmasi

3. Suyun kimyasal yapr taslarim  degistirecek  molekiilleri  iginde
barindirmamas.

4. Mineral miktarmindan olduk¢a yogun olmasi yani litrede 4 gramdan fazla
mineral bulundurmas.

5. Gastritin tedavisinde etkili rol oynayabilecek bikarbonat gibi minerallerin

miktarinin yogun olmasi.
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Izmir Valiligi Halk Saghg Miidiirliigii Halk Saglign Laboratuvari ve Istanbul
Universitesi Capa Tip Fakiiltesi T1ibbi Ekoloji ve Hidroklimatoloji Anabilim Dali'nin
Siireyya 1 Kaplica Kaynagi Suyu ile Ilgili Yaptiklari Analiz Sonuglar1 asagida

sunulmustur:

1. BARYUM:0.907

2. BORAT: 135

3. SERBEST KARBONDIOKSIT: 605

4. SUDAKI TOPLAM ALFA VE BETA RADYOAKTIVITE ANALIZI:

TOPLAM ALFA: 2.17+0.18 Bg/L, TOPLAM BETA: 4.23+0.15 Bq/L

5. SODYUM:835.3

6. POATSYUM : 86.4

7. AMONYUM :2.8

8. MAGNEZYUM:44.5

9. KALSIYUM:158.416

10. MN VE DEMIR: 0.05 VE 0.06

11. FLORUR: 1.6

12. KLORUR: 83.8

13. BIKARBONAT:2782

14. Ph:6.88-7.29

15. SULFAT: 0.4

16. BORIK ASIT: 28

17. BROMUR: 0.324

18. TYOT: 0.0603

19.NITRIT: -

20 NITRAT:-

21. SULFAT:-

22.SULFUR:-0.002

23. FOSFAT:0.240

24. SILIKAT ASITI: 85.774

25. ARSENIK:-

26. BAKIR: -

27. CINKO:-

28. KORM:0.050




16

TOPLAM MINERALIZASYON: 4046.8 g/L

Istanbul Universitesi Capa Tip Fakiiltesi Tibbi Ekoloji ve Hidroklimatoloji
Anabilim Dali tarafindan verilen raporun Sonu¢ ve Yorum Bdliimiinde; Siireyya I
Kuyusu Kaplica Suyunun sodyum bikarbonatli, karbondioksitli, floriirli ve
silisyumlu termomineralli su sinifinda konumlandirildig1 ve bir¢ok hastalikta tedavi

edici oldugu bildirilmistir.

2. 3. Metod

2.3.1. Klinik Muayeneler

Deneylerde kullandigimiz farelerin C.A. durumlari, hareketl durumlari, yeme igme
durumlari, gozlerinde sarilik gibi lezyonlarin olup olmadigina yogunlasilmistir.
Calisma sirasinda biitiin hayvanlarda viicut sicakliklarinin (T), solunumunun (R) ve

kalp frekanslarinin (P) oOlgiimii yapilip elde ettigigiz sonuglar istatitistiki
karsilagtirmalar i¢in kaydedilmistir.

2.3.2. Kan ve Doku Orneklerinin Eldesi

Verilerin elde edilmesi igin ¢aligilan materyallerin fare olmasindan dolayi ihtiyaimiz
olan kan miktarii parenteral olarak almamiza imkan saglamamustir. Bu nedenle
ihtiyag duydugumuz kan numunelerini histopatolojik doku &rneklerinin  alimi
sirasinda, anestezi altinda agilan hayvanlarin direkt olarak kalbinden alinmustir.
Belirtilen 6rneklerin alimi sirasinda 4’er adet fare rastgele se¢ilmis olup ex edildikten
hemen sonra en kisa zamanda gerekli 6rnekler alinmuistir. Calismadaki hayvan
materyallerinin hepsinde gastritin olusturulmasi sonrasinda hayvanlar C.G. ve K.G.
olarak gruplandirilip tedaviye baslanmasina miiteakiben 1, 7, 14 ve 21. giinlerde
gruplardan  4'er tane rasgele secilen hayvanlar  ketamin(100mg/kg)/
Xylazin(10mg/kg) anestezik maddeleri kullanilarak genel anestezi altinda ex edilerek

kan ve mide doku ornekleri alinmigtir (Suckow ve ark., 2001). K.G. ve C.G.
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hayvanlarindan alinan toplam 8 doku 6rnegi histopatolojik mauyeneler i¢in %10'luk
formol ve +4°C'de muhfaza edilerek, Etlik Veteriner Aragtirma ve Uygulama

Enstitiisii Patoloji Laboratuvarina gonderilmistir.

2.3.3. Hematolojik Muayeneler

Yukarida da bahsedildigi gibi kan 6rnekleri, histopatolojik doku ornekleriyle ayni
zamanda olup anestezi altinda direkt olarak kalplerinden elde edilip ayn1t EDTA'l1
kan tiiplerine konularak laboratuvara gonderilmistir. Hematolojik muayene i¢in
alinan kan 6rneklerinde; RBC, WBC, HCT, HB, MHC, MCHC, LENF, NOTR, EQOS,
MON ve BAZ degerlerine Chemray Marka kan sayim cihaz ile ticari test kitleri ile

Olclilmiistiir.

2.3.4. Kan Biyokimyasal Muayeneleri:

Yukarida zikredilen siire zarfinda ve periyotlarda farelerden elde ettigimiz kan
orneklerinde serumlar zaman kaybetmeden yerinde ¢ikartilmig olup Slgiimleri i¢in
zaman kaybi yasanacaksa godelere alinarak, +4 santigrat derecede muhafaza
edilmistir. Kan biyokimyasal muayenelerinde; AST, ALT, CK, LP, TP, ALB,
UREA, GLU ve CREA degerlerinin dlgiimleri Cobas Integra 400 Plus Roche Marka
(Roche Diagnostics GmbH, Germany) analizatérde yapilmistir. IgG diizeyi 6l¢timleri
ise Chmewell Elisa Reader (ChemWell Chromate 4300 Elisa Reader, Awareness
Technology, Inc. Martin Hwy. Palm City, USA) Elisa kitleri (Sunred Biological
Technology Company Co. Shangai/China) kullanilarak Ol¢iilmiistiir.  Proje
kapsaminda bulunmayan, fakat parametlerde bulunan o6lglimiinii  kendi
imkanlarimizla birlikte saglamis oldugumuz destekler kapsaminda karsilanmis ve

Olgtilmiistiir.
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2.3.5. Kan Gazlar1 Muayeneleri

Yukarida bahsi gecen zaman diliminde alinan 1 ml kan ise 500 IU sivi heparin
olacak sekilde hazirlanmis 6zel enjektorler yardimiyla elde edilmistir. Kan 6rnekleri
steril olarak alinmmmi gergeklestirilip sonrasinda hava ile temes1 kesilmistir. Yapilan
analizler kan alimi1 sonrasinda en kisa sekilde (3 saatten daha kisa bir siire)
gerceklestirilmistir. Alinan kan 6rneklerinde; pH, PCO2 (, PO2 (parsiyel oksijen
basinci, TCO2 , BE, HCO3-, Cl-, Nat+, K+ ve Ca++ degerlerinin Ol¢limii
gerceklestirilip biitiin veriler kayit altina alinmistir. Tetkikler, portatif kan gazi analiz
cihaz1 (Edan 115 Blood Gases Instrument-Veteriner) ile ticari kartuslar vasitasiyla

yapilmuistir.

2.3.6. Histopatoloji Muayeneler

Gastrit olusturulmasinin ardindan ve tedavinin baslangicini izleyen 1, 7, 14 ve 21.
giinlerde kontrol ve ¢alisma gruplarindan rastgele segilen 4'er fare gastrit
olusturulduktan ve tedaviye gecilmesiyle birlikte birer hafta arayla her gruptan
ketamin (100mg/kg)/xylazin (10mg/kg) anestezisi uygulanmasi sonrasi 4'er fare ex
edilerek (Suckow ve ark., 2001) mide 6rnekleri alinmigtir. Doku 6rnekleri %10'luk
formol igerisinde laboratuvara goénderilmis, mide Orneklerinden 5 mikron
kalinliginda kesitler alinarak hematoksilen-eozin boyasi ile boyanmis ve mikroskopta
incelenmistir. Histopatolojik incelemeler T.C. Tarim ve Orman Bakanligi Veteriner
Kontrol Merkez Arastirma Enstitiisii Patoloji Laboratuvari'nda yapilmistir ve

raporlanmistir.

2.3.7. istatistiki Analizler

Istatistiksel hesaplamalar varyans analiz (ANOVA) metoduna, grup igi farkliliklar
Duncan testi kullanilarak yapilmistir. Bu analizler Windows uyumlu SPSS 18.0 (Inc.,
Chicago, II, USA) paket programina kullanilarak hesaplanmig, Veriler ortalama +

standart hata seklinde belirlenmis ve p<0.05 énemli kabul edilmistir.


https://vetkontrol.tarimorman.gov.tr/merkez
https://vetkontrol.tarimorman.gov.tr/merkez
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3. BULGULAR

Bu tez calismasinda 40 Albino cinsi farede materyal ve metot boliimiinde belirtilen
yontemle gastrit olusturulduktan sonra, tedavi asamasina gecilmis, hayvanlar esit
sayida olmak {izere kontrol (n=16) ve calisma gurubuna (n=16) ayrilmistir.
Hayvanlarin iiretimine aynt dénemde baslandigindan ve hayvanlar yaklasik sekiz
haftalik yasa ulastiktan sonra ¢alismaya alindigindan, hayvanlar arasinda yas farki
s0z konusu olmamistir (p>0.05). Calisma Oncesi viicut agirliklar1 elektronik tarti
yardimiyla tek tek tartilmig canli agirlik (C.A.) ortalamasi 30.5 g (min.25.3-
max.31.9) olarak Ol¢lilmiistiir. Gastirt olusturulduktan sonra hayvanlar yine tek tek
tartilmis ve C.A. ortalamalar1 29.3 g (min.25.6- max.30.1) olarak saptanmis ve
calisma baslangict ile astim olusturulmasi sonrast C.A. ortalamalar1 agisindan
numerik olarak bir azalma s6z konusu olmakla birlikte, istatistiksel agidan anlamli

fark olusmadig1 (p>0.05) gézlenmistir.

Tedavi sonrast 21. giinde yapilan tartimlarda KG farelerin C.A.
ortalamalarinin 29.6 g, CG farelerin C.A. ortalamalarinin ise 28.5 g oldugu ve
aralarinda C.A. ortalamalar1 bakimindan istatistiksel agidan 6nemli bir farkin
olustugu (p<0.05) saptanmistir. Calisma siiresinde tarafimizca ex edilen hayvanlar

haricinde fare kayb1 s6z konusu olmamustir.

3.1.Klinik Bulgular

Kontrol ve g¢alisma gruplar i¢in calismaya baslamadan once, hastalik olusturma
peryodu sonu ve c¢alismaya basladiktan sonraki 1, 7,14 ve 21. giinlerde kayit altina
alinan klinik bulgular agagida Tablo 1'de gosterilmistir.



Tablo 1. Hayvanlarda viicut sicakligi, nabiz ve solunum freakanslari ortalamalarinin
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istatistiksel karsilagtirmasi

T P R
Olg:iim Zamani/Parametreler (°C) (frekans/dk) (frekans/dk)
X+SD X+SD X+SD
Gruplar
CO (n=40) - 37.10+0.10 | 334.12+38.43° 117.13+25.30°
GS (n=36) - 37.20+0.10 | 310.26+44.15° 106.13+44.10°
TS 1. Giin KG (n=16) 37.20+0.20 | 311.18+38.37° 108.20+32.40°
CG (n=16) 37.10£0.10 | 349.16+37.18% 137.12+30.20°
TS 7.Giin KG (n=12) 37.30+0.20 | 325.24+32.201 114.16+20.18°
CG (n=12) 37.20+0.10 | 368.32+32.17° 148.30+22.14°
TS 14. Giin | KG (n=8) 37.10+0.10 | 328.56+23.44° 115.28+16.00°
CG (n=8) 37.20+0.20 | 465.28+21.40° 162.27+15.20°
TS21.Giin | KG (n=4) 37.10+0.10 | 327.15+9.12° 117.45+6.12°
CG (n=4) 37.20+0.10 | 497.46+8.50° 166.18+7.20°

. Aym siitunda farkl harfleri tastyan kontrol gruplari ortalamalar arasindaki fark istatistiki

acidan 6nemlidir (p<0.05). CO: Calisma 6ncesi, GS: Gastrit sonras1, TS: Tedavi sonrasi

Tablo 1 incelendiginde; T, P ve R acisindan zaman dilimlerine ve KG ile CG
ortalamalarinin CO ve YS'ina gore 6nemli (p<0.05) farklar gosterdigi, gastrit
olusumu ile birlikte T ortalamalar1 acisindan 6nemli bir fark olusmazken (p>0.05), P
ve R ortalamalar1 agisindan 6nemli farkliliklarin (p<0.05) sekillendigi, gruplar arasi
ve grup i¢i karsilagtirmalarda zaman peryotlari bakimindan en 6nemli yiikselmelerin
CG hayvanlarda sekillendigi ve farkin istatistiksel acidan anlamli (p<0.05) oldugu

saptanmistir.
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3.2. Hematolojik Muayene Bulgular:

Kontrol ve ¢alisma grubu hayvanlara ait hematolojik muayene bulgulart Tablo
2'de gosterilmistir. Tablo 2 incelendiginde; WBC, NOTR, MON, EOS ve MCV
diizeylerinde gastrit olusumunun ardindan istatistiksel olarak 6nemli derecede
(p<0.05) artis goszlendigi, diger degerler olan RBC, HG, HCT, LENF, PLT, MCH
ve MCHC diizeylerinde ise 6nemli oranda (p<0.05) diisiis sekillendigi goriilmiistiir.
Bu degisimler acisindan bakildiginda, gruplararasi ve zaman peryodu goz Oniine
alimarak yapilan karsilastirmalarda WBC, NOTR, MON, EOS ve MCV
ortalamalarinin her iki grupta da onemli derecede (p<0.05) diisiis sergilemesine
ragmen, tiim Ol¢lim zamanlarinda bu parametrelerin ortalamalarinin CG'da daha
anlaml1 (p<0.05) degisim gosterdigi saptanmistir. Tersine olarak, RBC, HG, HCT,
LENF, PLT, MCH ve MCHC ortalamalarinda tedavi siiresin zamana bagli olarak her
iki gruptaki hayvanlarda arttigi ve peryotlar agisindan istatistiksel olarak olusan
farkin 6nemli (p<0.05) oldugu, ancak gruplar karsilastirldiginda zaman peryotlarinda
sekillenen bu artislarin CG farelerde KG ile karsilastirldiginda anlamli derecede
(p<0.05) farkli oldugu ve en 6nemli artislarin ¢aligmanin son giiniinde tespit edildigi
saptanmistir BAS diizeyleri acisindan ise istatistiksel bakimdan anlamli farkliliklar

tespit edilmemistir (p>0.05).



Tablo 2. KG ve CG hayvanlarin hematolojik muayene bulgulari.
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Ol¢iim Zamany/ WBC RBC HB HCT PLT MCV
Parametreler (10%/mm3) (10%/mm3) (g/dl) (%) (10%/mm3) (f)
Gruplar X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD
CO (n=40) - 8.48 +2.13f 7.86+2.03% | 14.02+2.18" | 44.16+3.14% | 292.80 + 56.22% | 56.29+ 0.48°
GS (n=36) - 16.30 + 4.18° 442+1.18" | 7.68+2.16° 3428 +4.40" |175.18 £48.45° | 78.48+6.232
TS 1. Giin | KG (n=16) 16.24 + 4.20° 456+ 1.129 | 7.74£2.14% | 33.76+£324% | 18127 +£43.14° | 74.56+5.45
CG (n=16) | 15.50+4.20° 4.94 +1.43° 8.08+2.05% | 3556+3.34° | 194.15+44.13%| 72.13+4.22
TS 7.Giin | KG (n=12) | 15.80 +3.56° 478 £1.23% | 798+1.46% | 34.45+2.127 | 187.22+35.24° | 74.16+ 3.04°
CG (n=12) | 14.28+3.42° 5.68+1.45° | 9.87+1.05° 38.27+2.35° | 218.28 +34.44° | 66.39+ 3.14°
TS 14. KG (n=8) 15.56 +2.28° 4.96 + 0.67° 8.23+0.66° | 36.48+1.57% | 197.13 +25.43% | 73.37+ 1.40°
Giin CG (n=8) 11.34+2.18° 6.46£054° | 11.45+057° | 41.49+1.48 | 252.23+£23.16° | 64.46+1.08
TS 21. KG (n=4) 13.48+ 0.62° 5.69 £0.38° 9.65 + 0.38° 38.28 £0.56° | 202.18 +£12.24% | 67.48+ 0.68"
Giin CG (n=4) 8.44 +0.56' 8.03+032% | 13.88+£0.34% | 44.16+047% | 286.32 +13.42% | 55.02+0.449
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Tablo 2 (Devam). KG ve CG hayvanlarin hematolojik muayene bulgulari.

Olgiim Zamany/ MCH MCHC LENF NOTR EOS MON BAS
Parametreler (p9) (g/dl) % % % % %

Gruplar X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD

CO (n=40) - 17.78+ 2.14° 31.76+ 2.43° 63.17+7.18° | 32.80+2.30" | 2.40+0.50 | 3.43+1.20 OD

GS (n=36) - 17.76+ 3.14° 22.45+2.03° 4438 + 6.169 46.60+£3.20* | 3.30£0.50° | 7.20 £ 1.40° OD

TS 1. Giin KG (n=16) 16.98+ 3.12° 22.83+2.16° 4476 £426° | 4730+£3.20° | 326+0.40° | 6.18+1.12° OD

CG (n=16) 16.36+2.03° 22.76+2.21° 5127+4.18" | 4230=3.10° | 3.12+0.30* | 5.20+ 1.34° OD

TS 7.Giin KG (n=12) 16.72+1.24° 23.22+ 1.45° 48.56+3.47° | 4430+2.10° | 3.02+0.40®° | 5.70 + 1.18" OD

CG (n=12) 17.36+ 1.44%® 25.88+ 1.36° 5423 +3.25° 40.40 £2.20° | 2.60+0.30° | 4.60+1.08° OD

TS 14. Giin KG (n=8) 17.76+ 0.68 25.64+0.56° 5234+224° | 41.40+1.40° | 2.80+£0.40° | 5.18+0.50° OD

CG (n=8) 17.75+ 0.57° 27.63+ 0.54 5820+ 1.45° | 37.02+1.10° | 2.20£0.20° | 4.08 £ 0.40° OD

TS 21. Giin KG (n=4) 16.86+ 0.34™ 2531+ 0.38° 56.27 +0.45° 38.50+0.50° | 2.60+0.30 | 4.70 +0.50° OD

CG (n=4) 17.23+0.25° 31.54+0.35° 62.05+ 0.38° 33.01+0.40° | 2.00+0.10° | 3.40+0.40 OD

a-g: Aym siitunda farkli harfleri tastyan kontrol gruplari ortalamalar1 arasindaki fark zaman bakimindan énemlidir (p<0.05). OD: Onemsiz diizeyde,

CO: Calisma 6ncesi, GS: Gastrit sonrasi, TS: Tedavi sonrasi
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3.3. Kan Biyokimyasal Muayene Bulgular1

Mevcut c¢alismadaki o6l¢iimii  yapilan parametrelerin ortalamalar1 Tablo 3'de
gosterilmistir. Bu tablo goz oniline alindiginda; AST, ALT, CK, ALP, LDH, UREA,
CREA ve IgG ortalamalarinin gastrit olustuktan sonra anlamli derecede (p<0.05)
artig gosterdigi, TP, ALB ve GLU ortalamlarin1 anlamli bir sekilde (p<0.05) distiigii
saptanmistir. Tedaviye baslanmasi ile birlikte istatistiksel olarak anlamli diizeyde
(p<0.05) TP, ALB ve GLU ortalmalarinin yiikseldigi, AST, ALT, CK, ALP, LDH,
UREA, CREA ve IgG ortalalamalarimin diistiigli, bu degisimler agisindan CG
farlerde KG farelere gore istatistiksel bakimdan anlamli (p<0.05) degisimler
gosterdigi saptanmigtir. En bariz degisimler ise c¢alismanin son gilininde CG

hayvanlarda belirlenmistir.
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Tablo 3. KG ve CG Hayvanlarin Kan Biyokimyasal Analiz Bulgulari.

Olciim zamani/Parametreler AST ALT CK ALP LDH
(1U/L) (1U/L) (1U/L) (1U/L) (1U/L)
Gruplar X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD
CO (n=40) - 97.79+13.189 56.54+5.44" | 204.53+37.16° 79.33+8.45%  [265.36+44.14°
GS (n=36) - 260.18+34.48% [176.32434.12% [312.23+54.12% [154.28+432.21%  [332.34+56.43°
TS 1. Giin KG (n=16) [272.14+44.32% |175.28+33.42% [310.48+49.13% [153.27+29.45° [333.39+62.24°
CG (n=16) [251.12437.25" [165.08+31.14® [292.244+43.21%® [150.13+26.37* |329.13+54.43°
TS 7.Giin KG (n=12) [252.43+32.12° |162.37+28.23% [287.28+32.14" [148.22+18.31° [327.28+37.16°
CG (n=12) [196.21424.22° [142.23+26.12° [251.48+32.23° |117.32+16.62  |302.21+28.23"
TS 14. Giin KG (n=8) [213.05+17.44° |155.17+17.34% [268.22+13.04" [133.34+12.32° [302.13+23.44°
CG (n=8) [163.45+12.13" [103.15+12.23% [217.23£10.33  |96.88+8.14° 284.22+12.14°
TS 21. Giin KG (n=4) [204.42+9.32° 127.44+9.32"  |241.5447.16° 122.13+9.45° 287.21+9.10°
CG (n=4) [101.06+7.24° 68.12+7.34"  |202.23+6.42° 75.35+6.13° 264.05+7.23°




Tablo 3 (Devam). KG ve CG Hayvanlarin Kan Biyokimyasal Analiz Bulgulari.
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Olgiim TP ALB GLU CREA UREA IgG
zamani/Parametreler (g/dl) (g/dl) (g/dl) (mg/dl) (mg/dl) (mg/ml)
Gruplar X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD
CO (n=40) - 57.28+5.43% | 34.25+1.34% | 156.67+12.43° 0.60+0.03% 8.83+2.15% | 3.19+1.36°
GS (n=36) - 34.05+4.23" | 21.00+2.32" | 118.97+9.13% 1.4340.53? 12.23£3.13% | 6.36+2.28°
TS 1. Giin | KG (n=16) | 34.25+5.13" | 21.38+2.23" | 117.23+7.12' 1.30+1.13% | 12.38+3.32% | 6.42+2.23°
CG (n=16) | 35.4445.14% | 21.49+2.18" | 119.21+6.07° 1.12+1.03" 12.0243.16* | 6.02+2.14™
TS 7.Giin | KG (n=12) | 36.24+3.11° | 22.25+1.54° | 119.03+4.27° 1.14+0.56" 11.14£1.21° | 5.65+1.67°
CG (n=12) | 41.14+2.23% | 27.28+1.38° | 136.48+3.34° 0.81+0.45° 9.03+0.43° | 4.05+0.54°
TS14. | KG(n=8) | 40.45+2.34% | 25.13+1.15% | 139.05+2.54% 1.10£0.32° | 10.27+0.64™ | 4.86+0.63"
Giin CG (n=8) | 48.35+1.25" | 32.43+1.06° | 151.21+1.24 0.660.24° 8.43+0.32% | 3.18+0.47°
TS21. | KG(n=4) | 43.03+0.28° | 27.22+0.55° | 144.08+0.36° 0.83+0.21° 9.32+0.30° | 4.12+0.38°
Giin CG (n=4) | 57.02£0.26* | 35.03+0.38% | 157.04+0.29 0.52+0.13° 8.13+0.21% | 3.10+0.17°

a-1: Ayni siitunda farkl harfleri tasiyan kontrol gruplari ortalamalar arasindaki fark istatistiki agidan dnemlidir (p<0.05).

CO: Calisma 6ncesi, GS: Gastrit sonrasi, TS: Tedavi sonrasi
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3.4. Kan Gazlar1 Analiz Bulgularn

Gruplardan elde ettigimiz analiz sonuglar1 istatistiki karsilastirmalari Tablo 4'te
asagida sunulmustur. Tabloya baktigimizda; pH, kismi CO; basinci (pCO-), baz acig1
(BE), bikarbonat (HCO3), Ca ve K seviyelerinin gastrit prosediirii sonras1 azaldigi,
buna karsilik laktat (LAKT), sodyum (Na) ve klor (Cl) seviyelerinin ise artis
gosterdigi gozlenmistir. Hem C.G. hemde K.G. farelerin kan gazi analizlerindeki iki
grupta da gecen zaman zarfinda normalle yaklagsmaya yoniinde hareket gozlenmistir.
Iyilesme bakimindan KG ile Kkarsilastirildiginda, istatistiksel bakimdan CG
hayvanlarda daha anlamli (p<0.05) iyilesmelerin sekillendigi gézlenmistir.



Tablo 4. Kan Gazlar1 Analiz Bulgulari
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Olgiim pH pCO2 HCO3- BE TCO2 LACT K+ Na+ Cl- Cat+
zamany/Parametreler (mmHg) (mmol/L) (mEg/L) (mmol/L) (mmol/L) (mmol/L) (mmol/L) (mmol/L) (mmol/L)
Gruplar X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD
CO (n=40) - 7.34+0.03%| 43.34+0.28" | 22.06+0.47° | -2.50 +0.03° | 23.28+0.34° [4.48+0.65% | 8.54+1.23%| 156.45+5.17° | 116.38+3.46% | 11.02+2.14°
GS (n=36) - 7.23+0.04° | 35.43+0.56™ | 14.40£0.31° | -11.80+.0.02" 15.48+1.23" | 5.47+0.68° | 6.48.£0.64° | 238.16+13.41%| 201.35+4.43% | 7.15+2.15°
TS 1. Giin | KG (n=16) | 7.23£0.04°| 35.38+0.53% | 14.38+0.34" | -11.72+0.03"| 15.43+1.34" |5.53£0.47% | 6.41+0.58°| 237.27+14.05%| 203.42+520° | 7.22+2.34°
CG (n=16) | 7.26+0.03°| 34.76+0.48° | 15.10£0.22% | -10.61+.0.02%| 16.15+1.13% [5.23+0.44® [6.81.4£0.47° | 223.15+13.02°| 191.65+4.31° | 7.56+2.32°
TS 7.Giin | KG (n=12) | 7.25+0.02°| 36.03+0.38% | 15.30+0.20° | -10.6+0.02° | 16.40+1.24° [5.21+0.33% | 6.53+0.547| 232.18+8.45® | 189.24+4.14° | 7.98+1.54
CG (n=12) | 7.34+0.02®| 37.28+0.27° | 19.4120.27% | -5.51+.0.02%| 20.53+0.68" |4.92+0.31° | 7.48.4£0.45° | 196.21+7.34% | 142.23+3.07% | 9.18+0.44"
TS 14. Giin | KG (n=8) | 7.28+0.02%| 37.18+0.43% | 16.91+0.30° -8.7+0.02" | 18.02+0.43% [5.04+0.23" | 6.89+0.37™| 211.12+4.08° | 168.02+2.41° | 8.58+0.54
CG (n=8) | 7.39+0.01%| 42.02+0.18" | 24.60+0.23° | 0.00+.0.00° | 25.83+0.27° [4.42+0.24°" | 8.48£0.33% | 161.28+2.45° | 121.06+0.63° | 11.21+0.37°
TS 21. Giin | KG (n=4) | 7.310.01"| 38.54+0.32° | 18.82+0.20% | -6.49+0.01° | 19.94:0.23% |4.83+0.17%° | 7.43+0.25°| 196.25+1.34° | 140.12+0.54" | 9.00+0.24°
CG (n=4) | 7.4120.01°| 44.03+0.12% | 27.03+0.10° | 2.51+.0.02% | 28.32+0.19% [4.23+0.15% | 8.83+0.21* | 153.04+0.32° | 108.11+0.42" | 11.38+0.16

a-h: Ayni siitunda farklr harfleri tagiyan kontrol gruplari ortalamalar1 arasindaki fark zaman bakimindan énemlidir (p<0.05)
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3.5. Histopatolojik Muayene Sonuclari

Yapmis oldugumuz ¢aligmada etil alkol verilen farelerde gastrit olusumu
histopatolojik olarak saptanmustir (Sekil 1, 2). Histopatolojik incelemelerde; doku
orneklerinde yaglanmanin intrastoplazmik, mikrovezikiiler ve bazen de makro-
mikrovezikiiler sekilde oldugu saptanmistir (Sekil 1). Mononiikleer hiicre
infiltrasyonlar ile karakterize siddetli yangi tablosu dikkati ¢ekmektedir. Kaplica
suyu ile tedavi edilen CG hayvanlarin doku orneklerinde ise her hafta daha da
belirginlesen iylesme tablosu dikkati gekmekte (Sekil 3-9), ¢alismanin son giinii olan
21. giibdeki histopatolojik karsilastirmalarda; kontrol gurubu hayvanlarda
iyilesmenin tam sekillenmedigi, hala doku biitiinliigliniin  saglanamadigi,
mononiikleer hiicre infiltrasyonu ile karakterize yangi tablosunun devam ettigi (Sekil
10), buna karsilik kaplica suyu ile tedavi edilen ¢alisma gurubu hayvanlarda doku
biitiinligiiniin tekrar sekillendigi ve normal halini aldigi saptanmustir (Sekil 9). Her

iki gurup i¢in tiim kesitler arsivlenmistir.

karakterize siddetli yangi tablosu.
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Sekil 3. 10x40 HXE Boyama. Mide. Mononiikleer hiicre infiltrasyonlar1 ile

karakterize yangi tablosunda azalma.
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Sekil 5. 10x40 HXE Boyama. Mide. yangi tablosunun hafiflemesi ve mukozanin

tekrar belirginlesmeye baslamasi.
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Sekil 6. 10x40 HXE Boyama. Mide. Doku biitiinliiglinlin saglanmasi ve iyilesmenin

goriilmesi.

sayida mononiikleer hiicre infiltrasyonu.
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Sekil 8. 10x40 HXE Boyama. Mide. Doku biitiinligiiniin tekrar sekillenmesi.

Sekil 9. 10x20 HXE Boyama. Mide. Doku biitiinligiiniin tekrar sekillenmesi ve

normal halini almasi.
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Sekil 10. 10x40 HXE Boyama. Mide. doku biitiinliigiiniin saglanamamasi,

mononiikleer hiicre infiltrasyonu ile karakterize yangi tablosu.
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4. TARTISMA VE SONUC

Akut gastrik mukoza hasari, gastrointestinal sistemde ani sekillenen kanama, isemi,
akut gastrk iilser karin bolgesinde agr1 semptomlart ile seyretmektedir (Etani ve ark.,
2017). Shay ve Sun’s Balance Teorisi'ne gore, saglikli bir midede HCL, pepsin
sekresyonu ve mukozal travma mukozal rezistans, mukus, lokal mukozal kan akimi,
duodenal frenleme gibi defensif faktorlerce dengelenmekte, agresif ajanlarin
etkinliginde artma veya defansif ajanlardaki azalma sonucunda bu denge
bozuldugunda ise iilser olgusuna varan degisiklikler s6z konusu olmaktadir. Buna ek
olarak serbest radikaller ve siiperoksit radikaller (O2-), hydrogen peroxide (H202)
ve hydroxyl radicals (OH) gibi reaktif oksijen tiirleri (ROS) de gastrik mukozal
hasarin patogenezinde 6nemli rol oynamaktadirlar (Yoshikawa ve ark., 1993). Yeni
bir denge teorisine gore serbet radikkaler ve ROS agresif faktorlere ve antioksidanlar
da defensif faktorlere safhinda degerlendirilmektedir (Yoshikawa ve ark., 1993). Bu
iki taraf arasinda denge kayboldugunda mukuzal hasar olusmaktadir. Ote yandan,
ROS'u regiile veya elemine eden ilaglar ve diger alternatif tedaviler defansif etki
gdsterebilmektedirler. Ornegin, superoxide dismutase (SOD) and catalase (CAT) gibi
aktif  oksijen temizleyicileri uygulanarak akut gastrik mukozal hasar
onelenebilmektedir (Etani ve ark., 2017). Baz1 ¢caligmalar (Yoshikawa ve ark., 1991;
Etani ve ark., 2017), glutathione (GSH) ve a-tocopherol gibi antioksidanlarin mide

mukuzasini koruduklarini kanitlanmistir.

Genel olarak, alkol (~% 20 veya daha fazla) Ozellikle yiiksek alkol
konsantrasyonlarinda dogrudan bir mide mukoza defekti nedenidir. Klinik olarak,
alkol alimi gastrik mukozal hasar1 indiiklemektedir. Etanoliin gastrik tahribatinda
dogrudan etkileri oldugu gibi, ayrica mide mukozasinin kan akiminda azalmaya yol
acmas1 gibi ikincil etkileri de oldugu raporlanmistir (Masuda ve ark., 1993).
Etanoliin neden oldugu bir gastrik yaralanma modelinde iilser olusumu mide asidi

salgilamasini inhibe eden faktorler tarafindan baskilanamaz, ancak baskilanma
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mukozal savunma faktorlerini artiran defansif ajanlar tarafindan gergeklestirilebilir

(Watanabe ve ark., 1997).

Kaplica sulari ile tedavinin agr1 veya osteoartrit (Yamaoka ve ark., 2004) ve
bronsiyal gibi solunumla ilgili hastaliklar asttm (Mitsunobu ve ark., 2003) ve
gastroenterit gibi gastrointestinal hastaliklarda basarili sonuglar verdigi bilinmektedir

(Etani ve ark., 2017).

Kaplica sulari, i¢erdikleri mineral maddeler sayesinde de bir ¢ok tedavide
iyilesmeye destek verdigi bilimsel olarak kanitlanmistir. Bununla birlikte
icerigindeki mineral maddelerin biyoyararlanim orani ciddi oranda yiiksektir
(Bacciottini ve ark., 2004; Karagiille ve ark., 2006; Rylander, 2008; Couzy, 1995) .
bu ¢ozeltilerin (mineral, iz element ve diger bilesenler) insanlarin sagliklarinda
olumlu etkilerinin goriillmesi son 50 yilda kaplica sularin yoneliminin artmasina
sebep olustur (Petraccia ve ark., 2006). Nitekim, Hollanda'da kisi basina minallei su
tiiketimi 5,5 litre civarindan 15,9 litreye kadar artmistir (Van der Aa, 2003).

Mevcut ¢aligmada tedavi amaciyla kullanilan Siireyya 1 Kaplica Suyunun
NaHCO3, CO2, Flor ve Si agisindan zengin termomineralli su sinifinda oldugu bu
yilizden ise materyal metod kisminda bahsi gecen hastaliklar gibi pek ¢ok hastaligin
tedavisinde kullanildigini belirtmistik. Bu amagla yaptigimiz ¢alismada elde
ettigimiz klinik veriler Tablo 1'de gosterilmistir. Tablo 1 degerlendirildiginde gastrit
olusturulmadan 6nce, olusturlduktan sonra ve tedavi peryodunda bazi parametrelerde
onemli degisiklikler sekillendigi gozlenmistir. Gastrit olusturulmadan 6lgiilen canl
agirhik ortalamasi (30.5 g) ile karsilastirildiginda, gastrit olusturulmasini takiben
(29.3 g) distiigii, tedavi ile birlikte KG farelerin C.A."larinin (29.6 g) CG farelerin
C.A'larindan (28.5 g) daha biiyiik oldugu saptanmistir. Sonug olarak etanoliin
karaciger yaglanmasi ile kilo artisina sebep oldugunu (Cook ve ark., 2007; Dogaru
ve ark., 2018), balneoterapi ise bunun tam tersi etki olusturdugunu bildiren

caligmalar (Lange ve ark., 2006) ile de uyumlu bulunmustur.
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Gastrit olusumu sonrasi yapilan dl¢ltimlerde viicut sicakliklarinin yiikseldigi,
ancak CO ile karsilastirldiginda bu yiikselmenin istatistiksel olarak anlamli fark
olusturmadig1 (p>0.05), yalniz solunumun ve kalp freakanslarinda istatistiki olarak
anlamli derecede (p<0.05) yiikseldigi gozlenmistir. Tedaviye baslamasi sonrasinda,
Kontral ve Calisma grubunun iksisinde de solunumdaki ve kalp freaknslarindaki
anlamli derecede (p<0.05) arttig1, fakat bu artisin Calisma grubu hayvanlarinda
istatistiki olarak daha onemli (p<0.05) oldugu go6zlenmistir. Sonu¢ olarak bu
bulgular, balneoterapinin kalbin debisinde artis olusturdugu, periferal damarlarda da
vazodilatasyona sebep oldugu, bununla birlikte solunum frekansinda artisa sebebiyet
verdigi bildirilmistir (Greco-Otto ve ark., 2017). Termal banyolarda ise sempatik
sinir sistemi stimiile edilerek, kan basincinda, kalp ve solunum frekansinda
yiikselmelere neden oldugunu bildiren artastirmacilarin (Agishi, 1985; Aghishi,
1995) bulgulanyla paralellik gosterirken, diisiise neden oldugunu bildiren
aragtiricilarin (Sukenik ve ark., 1999) bildirimleriyle farklilik gostermektedir.

Yapmis oldugumuz c¢alismada CG hayvanlarinda Siireyya I kaplica suyu
verilen farelerde WBC, LENF ve EOS diizeylerinde diisiis saptanmustir. Sicak sularin
mmun sistemi baskilayarak, T lenfositlerini azalttigi, nitekim disiik sickliktaki
banyolarin ACTH diizeyini ve kortizol salinimini tesvik ederek T-lenfosit ve
eozinofil sayilarinda azalmaya neden oldugu bildirilmistir (Lange ve ark., 2006;
Sukenik ve ark., 1997; Caliskan, 2019; Kislalioglu, 2019). In vitro calismalarda
stlfuir  igeren kaplica sularmin  T-lenfosit  proliferasyonunu  ve  blast
transformasyonunu hem saglikli hem de kronik inflamasyonu bulunan hastalarda
diistirdiigii raporlanmustir (Valitutti ve ark., 1990). Bazi arastiricilar (Yamaoka ve
ark., 2004) ise diisiik sicakligin somatotrop hormonu uyararak 16kosit artigina neden
oldugunu iddia etmektedirler. Siilfiirlii sularin lenfositler tarafindan sentezlenen
sitokinlerin sentezini o6nledigi, T lenfosit ve sitokin sentez yetenegini baskiladigi
gosterilmistir (Ghersetich ve Lotti, 1996; Kurt, 2016).
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Alkolik bireylerde karaciger yaglanmasi ile birlikte kan trigliserid, tire ve
MCV diizeylerinde artis, Mg ve K diizeylerinde ise azalma sekillenebilmektedir
(Frazier ve ark., 2011) Siireyya I kaplica kaynagi suyu magnezyum bakimindan
zengindir. Magnezyumun eksikligi yangmin artmasmna yol agarak lokosit ve
makrofaj aktivasyonunda ve serbest radikallerinin asir1 tiretimiyle klinik yangiya
sebebiyet verdigi bildirilmistir (Pereira ve ark., 2014). Mevcut calismada Siireyya I
kaplica suyu ile tedavi edilen CG farelerde KG farelerle karsilastirldiginda MCV ve
WBC diizeylerinin azaldigi, PLT diizeylerinin arttigi goriilmiis, en belirgin
farkliliklarin tedavinin son giiniinde sekillendigi saptanmistir. Nitekim alkol alan
bireylerde 16kosit ve PLT sayisinin 6nemli dlglide yiikselmesi siklikla karsilasilan bir
tablodur. Uzun siireli alkol alimi yapan bireylerde 16kosit sayisisnin oldukea arttigi,
yikselen trombosit sayilarinin alkol birakilsa bile siroz olgusunun gelismesi
durumunda diismedigi goriilmiistiir (McClain ve ark., 2004; Frazier ve ark., 2011).
Kronik alkol aliminin en onemli biyobelirteglerinden bir digeri ise MCV
diizeylerindeki artiglardir (Hock ve ark., 2005).

Alkol alimlarmmin en oOnemli komplikasyonlarindan biri kronik yangi
olgusudur (Medzhitov, 2008; Wang ve ark., 2012; Gao ve ark., 2016). Alkol
barsaktaki bariyer olgularini tahrip etmekte ve bakteri kokenli lipopolisakkaritlerin
portal vene yoluyla karacigere ulagmalarina katki saglamaktadir (Szabo ve Bala,
2010). Asir1 lipopolisakaritler ise kupffer hiicrelerini uyarmaktadirlar (Uesugi, 2001;
Lago ve ark., 2008; Lange ve ark., 2006). Bu durum yang sitokinlerinin sentezinde
artig ile sonuglanmaktadir (Gustot ve ark., 2006; Yamashina ve ark., 2005; Kuczera
ve Kokot, 1996; Leibetseder ve ark., 2004). Notrofil diizeylerinde artislarin 11-8 gibi
medyatorler nedeniyle oldugu gosterilmistir (Gao ve ark., 2016; Wang ve ark., 2012;
Benedetti ve ark., 2010; Kurt, 2016). Oyle ki, uzun siireli alkol tiiketimi sonucunda
notrofilik infiltrasyon sik¢a karsilagilan bir olgudur (Bellometti ve ark., 2000; Tarner
ve ark., 2009; Wang ve ark., 2013). Bu calismada etanol verildikten sonra NOTR

diizeylerinin yiiksek saptanmasi bu ¢aligmalarla paralellik arz etmektedir.
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Calismada etanol verilerek gastrit olusturulan hayvanlarda WBC ve NOTR
sayilarinda yaglanmadan oncesine gore yiiksek olmasi yangi olarak kabul edilir.
Nitekim bir ¢ok calismada, Klinik belirti gostermeyen kronik yangi, metabolik
bozukluklarin gelisiminde etiyolojik bir faktor olarak kabul edilmektedir
(Rayssiguier ve ark., 2006; Pereira ve ark., 2014).

Mevcut galismada etanol verilerek gastrit olusturulduktan sonra, hayvanlarda
lipit profili agisindan Onemli farklarin olustugu, c¢alisma baslamadan Onceki
orneklerle karsilastirldiginda TG, LDL, TCHOL ortalamalarinin anlamhi diizeyde
arttigi, buna karsilk HDL kolesterol ortalamalarinin diistigii saptanmistir. Tim
bunlara karsilik, tedavi periyoduna ge¢ilmesiyle CG farelerde, KG farelere gore lipid
profilinde anlamli iyilesmelerin gergeklestigi ve en iyi sonuglarin galismanin son
haftasinda elde edildigi saptanmistir. Bu bulgular, Siireyya I kaplica suyu
verilmesinin kan yag: profilinin rehabilitasyonuna neden oldugu belirlenmistir. Elde
etttigimiz veriler termal sularin kullanimmin serum lipidleri iizerine O6nemli
regiilasyon etkilerinin oldugunu bildiren arastiricilarin bildirdikleriyle paralellik arz
etmektedir (Perez-Granados ve ark., 2010; Schoppen ve ark., 2004; Kislalioglu,
2019).

Karacigerin salgiladigi pek c¢ok enzim alkol metabolizmasini oksitleme
ozelligine sahip olup, bu enzimler, hepatositin farkli alt hiicre boliimlerinde
yerlesmiglerdir. Alinan etanolii oksitleyen mekanizma endoplazmik retikulumda
yerlesmisken, katalaz mekanizmasi ise peroksizomlardadir (Lieber, 1993). Soz
konusu mekanizmalarin tiimii ¢esitli bozukluklara yol agar ve asir1 asetaldehit
tiretimi ile sonuglanana toksikasyona yol agar (Kerai ve ark., 1999). Siirekli alkol
tilketimi, yumusak endoplazmik retikulumun artisina neden olmaktadir (Lieber,
1997; Kislalioglu, 2019. Yapilan bazi ¢aligmalar (Lieber ve ark., 1990; Vendemiale
ve ark., 1998; Finkelstein ve Martin, 1986), karaciger metiyonin metabolizmasinda
sekillenen degisikliklerin alkol toksisitesinde Onemli bir rol oynayabilecegini
bildirmektedir. Nitekim, metioninin, fosfatidilkolin sentezi i¢in gerekli olan S-
adenosilmetilyonin (SAM) dondistiiriilmesi gerekmektedir. Nitekim, SAM maddesi,

karacigerin hasardan korunmasinda 6nemli rol oynayan glutatyon (GSH) sentezi igin
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bir sistein rezervi olusturmaktadir. Mineralli sularin bazilarinda bulunan, hidrojen
stlfit (H,S), bu mekanizmaya 6enmli katkilar sundugu oOngoriilmektedir. H,S
barmndiran sularla ve kiikiirtlii sularla tedavi olduk¢a yaygin uygulamlardir. H,S'nin
olas1 zararhi etkilerin, eritrosit metabolizmasinda yaptig1 hasar ile ilgili oldugu,
kiikiirt igeren sularin eritrositteki GAPDH ve G6PDH aktivitesini bozarak, artmis
methemoglobin diizeylerine yol agtig1 rapor edilmistir (Albertini ve ark., 2008). Bu
calismada kaplica suyu verilen CG farelerde ¢alismanin basinda diisiik saptanan
RBC ve HB ortalmalarinin, ¢alismanin son giiniinde referans sinirlarda oldugu
gozlenmistir. Anilanin aksine C.G. da kullanmis oldugumuz mineralli suda H,S’in
eksikligiyle aciklanabilir. Bakildiginda H,S degerinin yiiksekligi toksikasyonu
arttiracaktir. Yalniz H,S’nin azligi tolere edilebilecek durumdadir (Carbajo ve
Maraver, 2017; Caliskan, 2019; Kislalioglu, 2019).

Yaptigimiz ¢aligmada tetkik edilen AST, ALT, GGT, ALP, LDH, GLU,
UREA, CREA, IgG diizeylerinin gastrit olusumu sonrast yiiksek, TP ve ALB
diizeylerinin ise diisilk oldugu saptanmistir. Tedavinin baslamasiyla birlikte, KG
farelerle karsilastirldiginda, kaplica suyu ile tedavi edilen CG farelerde ilerleyen
zaman dilimlerinde gittikce artan bir iyilesme tablosunun sekillendigi gézlenmistir.
AST ve ALT karaciger hasarmin tespitinde anlamli parametreler seklinde
degerlendirilmektedirler (Sheu ve ark., 2013). Nitekm, yiiksek fruktozla metabolik
sendrom olusturulan siganlarda mineralli su ile tedavinin metabolik sendrom
olusumunu engelledigi, AST, ALT, ALP, UREA, CREA diizeylerindseviyelerinde
diisiise neden oldugu, TP ve ALB konsantrasyonlarinda ise 6énemli 6l¢iide pozitif
yiikselmlere neden oldugu gosterilmistir (Pereira ve ark., 2014). Fatty liver
olgularinda olas1 hipoalbiimineminin nedeni, portal vendeki basing yiiksekliginin
ince bagirsaklardan  emilimi  azaltmasmna ve dolayisiyla  malniitriisyon

sekillenmesinden ileri gelmektedir (Taylor ve ark., 2002; Kislalioglu, 2019).

Alkol alan bireylerin ¢ogunda, AST diizeylernin ALT diizeylerinden daha fazla
yiikselmesi s6z konusudur (Himmelstein ve ark., 1984; Matloff ve dig., 1980; Cohen
ve Kaplan, 1979). Kimi arastiricilar (Skude ve Wadstein, 1977; Galambos, 1974,
Park ve ark., 2000; Giannini ve ark., 2001; Pohl ve ark., 2001). Nitekim, kronik alkol
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alimina bagh karaciger yaglanmasi hastaligi sekillenen hastalarin biiylik bir
bolimiinde AST/ALT oranimi 2 kat oldugu, alkol alimina bagl siddetli karaciger
yaglanmalarinda ise AST diizeylerinin normalin 2-6 katina kadar aratabilecegi
saptanmistir (O'Shea ve ark., 2010; Kislalioglu, 2019). Yogun alkol alimina bagh
karaciger yaglanmasinda AST/ALT oranimin yiiksek olmasinda ¢esitli mekanizmalar
rol oynamakta, karacigerde piridoksal 5-fosfat tiikkenmesi sonucu ALT aktivitesinin
azaldig1 ve artan mitokondriyal hasar sonucu AST aktivitesindeki artisin sekillendigi
bildirilmektedir (Matloff ve ark. 1980; Diehl ve ark., 1984; Nalpas ve ark., 1984;
Imperial ve ark., 2000; Caliskan, 2019; Kislalioglu, 2019).

Bununla birlikte ALP diizeyleri normal veya yiiksek saptanabilirken, albumin
diizeylerinin alkole bagli karaciger yaglanmalarinda 6nemli oOlgiide azaldigi, bu
duruma hipertrigliseridemi, hiperiirisemi, hipokalemi, hipomagnezemi ve yiiksek
MCV diizeylerinin eslik edebilecegi raporlanmistir (Morse and Hurt, 1979; Frazier
ve ark., 2011).

Alkoliin kullaniminin tespit etmeye yonelik olarak yogun miktarda yada
kronik alkol almimi ig¢in ve akut alkol alinimini tespit etmek igin testler
uygulanmaktadir. Fazla miktarda alkol tiiketiminin GGT, MCV ve carbonhydrate
deficient transferin (CDT) gibi bir ¢ok parametreler sayesinde ortya
konulabilmektedir. Viicutta alkol uzun siireli alkol alinimi takiben uzun donemde
cesitli metabolik hastaliklarin ¢ikmasi ve karaciger enzimlerinden olan GGT, MCV
ve CDT’de referans degerler disinda dergerlerin goriilmesine sebep olur. Aslinda
etanoliin veya metabolitlerinin viicutta bulunup bulunmadigmin tespiti degil de
kronik olarak alinan alkoliin viicutta olusturdugu hasar tespitine dayali bir test
prensibi kullanilir. Akut alkol aliminda ise, direkt olarak etanoliin yikim tiriinlerinin
tespitine dayanmaktadir. Bu baglamda; etil glukronid (EtG), etil siilfat (EtS), yag asit
etil esterleri (YAEE) gibi alkol metabolizmasinin minor nonoksidatif metabolitleri
ornek olarak gosterilebilir. Bunlarin yani sira, alkol alimimin gdsterilmesi yoniinde
serotonin metabolitleri iizerinde de ¢alisiimaktadir (Politi ve ark., 2007; Viel ve ark.,
2012; Karacaoglu, 2013; Kislalioglu, 2019). Yaptigimiz mevcut ¢alismada da alkol

verilerek gastrit olusturulduktan sonra 6lgiimii yapilan GGT ve MCV diizeylerinin
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yiiksek tespit edilmesi, GLU diizeylerinin uzun siire diisiik seyretmes yukaridaki

aragtiricilarin bulgularii destekler niteliktedir.

Radon terapisi bu gazi igeren kaplica sularininigilmesi veya solunmasi yoluyla
alimi seklinde olmaktadir. Alkol kaynakli gastritin olusumuna kars1 rodon gazi nin
koroyuculugu kesinlestirilmis olup, lipid peroksit diizeylerinin 6nemli derecede
diistiigii saptanmustir (Etani ve ark., 2017; Caliskan, 2019; Kislalioglu, 2019).

Yapilan aragtirmalar radon gazi igeren sularin ayni zamanda antoksidan
ozelliklerinin s6z konusu oldugunu, mide mukozasinda olusan hasarin giderilmesine
oldukga faydali etkileri oldugunu bildirmektedir (Tanaka ve ark., 1988; Etani ve
ark.,2017). Nitekim uzun stireli kaplica sularmin kullanildigi deneklerde, bu sularin
mide kan akisini artirarak gastrit olgularinda iyilesme sagladigini bildiren 6nemli
arastirmalar vardir (Tanaka ve ark.,1988; Gosink ve ark.,1990; Etani ve ark.,2016).
Afyonkarahisar kaplica sular1 pek ¢cok mineral ve bilesik yoniinden zengin olmasinin

yaninda, radon gazi da icermektedir (Elitok, 2011).

Daha 6nce yapilan bazi ¢aligmalar (2-5) bikarbonatli mineralli sularin siirekli
uyun dozda kullanimlarinin dispepsi ve motilite bozukluklar1 gibi gastrointestinal
bozukluklarin tedavisinde oldukga etkili oldugu saptanmigtir (Murakami ve ark.,
2015). Nitekim bikarbonatli sularin kronik gastrik olgularinda &nemli iyilestirici
etkilerinin oldugu, lipid peroxidation-antioxidant defans sitemi ile lipid
metabolzmasinin diizenlenmesinde iyilesme saglayarak antioksidan kapasiteyi

artirdigi gosterlmistir (Vaganova ve Knyshova, 2003).

Bir diger calismada, gastrit problemlerine yol acgabilen safra tasi olgularinda
kaplica sularinin 1iyilestirici etkilerinden bahsedilmekte, hastalik sirasinda sikca
sekillenen gastrik mukozanin atopisi ile seyreden kronik gastrit olgularinda
patolojinin diizeltilmesinde oldukca faydali sonuglar verdigi, kaplica sularinin bifazik
etki gostererek, duruma gore hiperkloremik ve hipokloremik olgularda basari ile

kullanilabilecegi bildirilmistir (Chaban ve ark. 1990). Aklorhidrik gastrit olgularinda
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sodyum kloriirlii kaplica sularinin i¢ilmesinin, patolojik tabloyu diizeltmede son

derece etkili olduklarini 734 hastada yaptiklar1 calismada gostermiglerdir.

Radon igeren kaplica sularmin alkolik olmayan karaciger yaglanmasinda
antioksidan kapasiteyi artirdigi, diponektin ve leptin diizeylerinde azalmaya yol
act1g1, insiilin diizeylerini diigiirdiigli ve bu nedenlerle karaciger yaglanmalarindan
korunma agisindan radonlu kaplica sularinin olduk¢a basarili tedavi etkilerinin
oldugu raporlanmistir (Fedorova ve ark., 2012). Mamafih, radonlu sular karbonhidrat
ve lipid metabolizmasini diizenlemekte ve hastaligin ilerlemesine engel olmaktadir

(Efimenko ve ark., 2015; Caligskan, 2019; Kislalioglu, 2019).

Mg'dan zengin Siireyya 1 gibi kaplica sularmin karbonhidrat alimiyla
sekillenen yiiksek Kolesterol diizeyleri artislarini engelleyebilecegi, Mg'lu sularin
kolesterol diizeylerini azaltici etkilerinin oldugu, bu nedenle Mg'un suda olamasinin
onemli oldugu bildirilmektedir (Lee ve ark., 2017; Kislalioglu, 2019).
Balneoterapinin, kan glukoz diizeylerini azaltmada 6nemli etkiler olusturabilecegini
bildiren ¢ok sayida caligmalar bulunmaktadir (Fioravanti ve ark., 2015; Xing ve ark.,
2015; Garamvolgyi ve ark., 2015; Caliskan, 2019). Balneoterapinin bu konudaki
muhtmele etki mekanizmasinin, yiiksek kan glukozu ile bagirsaklardn emilen
besinlerin dagilimimi diizenleme yetenegi ile iliskili olabilecegi raporlanmistir
(Diamond ve ark., 2003; Caligkan, 2019). Bu calismada karaciger yaglanmasi
olusturulan CG hayvanlarda benzer sekilde yiliksek diizeydeki GLU diizeylerinin
tedavi sonrasit gittikce azalan bir sekilde tespit edilmesi, yukarida anilan

aragtiricilarin bu bildirdikleriyle paralellik gostermektedir.

Silikon ve bor iceren sularin, insan yasamini ve sagligmi i¢in gerekli
materyali icerdigi hep g6z ardi edilmekle birlikte, son bilimsel ¢aligsmalar gbz oniinde
bulunduruldugunda, bu maddlerin de ©6nemli oldugu disiiniilmeli ve bir ¢ok
metabolik islem seyrini diizenledigi nazardan kagirilmamalidir (Nasibullin ve ark.,
2006; Kim ve ark., 2009; Avcyn ve ark., 1991; Zolotareva ve ark., 2014).
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Mevcut ¢alismamizda s6z konusu Siireyya I kaplica kaynagt suyunun igerdigi
borik asit ve metasilikatin birkag¢ kat1 igeren baska suyla yapilan bir bagka ¢alismada
(Nasibullin ve ark., 2006) si¢anlara oral yolla verildiginde, bu sularin 6nemli bir
toksikasyon bulgusuna neden olmadigi, aksine bilirubin ve benzeri maddlerin
konsantrasyonlarinda onemli diisiise neden oldugu, ALT ve AST seviyelerini
azaltigt ve kreatinin diizeylerinde oOnemli bir degisiklige neden olmadigi,
hayvanlarin istahlarininin biraz diistiigii ve bunun da siirecinin bir sonucunda
sekillendigi raporlanmistir (Chen ve ark., 2013). Mineralce zengin termomineralli
sularla balneoterapinin karacigerlerdeki lipid peroksidasyonu sonucu sekillenen
hepatik malondialdehit (MDA) diizeylerinde azalmaya yol actigi, bdylece karaciger
tahribatin1 6nledigi, barindirdigi magnezyum sayesinde sekillenen oksidatif stresin
giderilmesi i¢in gerekli antioksidan kapasitesini yiikselttigi saptanmistir (Hsu ve ark.,
2011). Benzer sekilde AST ve ALT diizeylerinin yiikseldigi karaciger hasarlarinda
zengin mineralli su uygulamalarmin bu enzimlerin diizeylerinde diisiise neden
oldugu bildirilmektedir (Chen ve ark., 2013; Nani ve ark., 2016; Caliskan, 2019;
Kislalioglu, 2019).

Siireyya I kaplica suyu silikat yoniinden olduk¢a zengindir. Silikat ise
Alzahaimer gibi bozukluklarda beyinde biriken aliminyumun biinyedeb
uzaklastirmasinda 6nemli rol oynamktadir (Verstraeten ve ark., 2008; Exley ve ark.,
2006). Nitekim, 12 hafta boyunca giinliik 1L silikat miktar1 yiiksek su kullanan
Alzheimer hastalarinin beyininde biriken Al miktarinin azaldigi ve idrarla atilan Al
miktarinin énemli 6l¢iide arttigi gozlenmistir (Davenward ve ark., 2013). Ayrica MS
hastalarinda aliminyumun sinir sistemi iizerine toksikasyonunu 6nlemesi nedeniyle
silikatli sularla tedavinin olduk¢a basarili sonuglar verdigi bildirilmektedir (Jones ve
ark., 2017; Jones, 2018).

Yapmis oldugumuz literatiir taramalarinda gastritis ve gastritis sonrasinda
balneoterapi sonrasinda kan gazlarinindaki degisimi ile ilgili herhangi bir ¢alismaya
rastlayamadik. Bu sebeple bu calismada elde ettigimiz veriler bu alanda elde edilen

ilk yazili veri ve ilk ¢alisma niteligindedir.
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Karbondioksitli sularla hidroterapinin, tam banyo veya uygulama yapilan kismi
banyolarda, kutantz kan akisi ve sicaklik uyarimmin da dahil gesitli etkilerinin

oldugu bildirilmektedir (Pagourelias ve ark., 2011).

Bobreklere ve ak cigerlere ek olarak, karaciger de asit-baz dengesinin
korunmasinda laktat ve bazi aminoasitlerin metabolizmasini diizenleyerek rol
oynamaktadir (Halperin ve Jungas 1983; Cohen, 1979). Ayriyetten karaciger
hastaliklarina bagli olusan asit-baz dengesi diger hastaliklarin semptomlarinca ¢ogu
kez gizlenmektedir. Laktik asidozis metabolik asidozun en Onemli ¢esidi olup,
karaciger hastaliklarinda sik¢a olugmaktadir. Kaslardan veya bagirsaklardan hepatik
alimindan sonra laktat ilk olarak piruvata, o da glikoza cevrilir. Bu sirada her laktat

i¢cin bir HCOj3 serbest birakilir.

Karbonhidratlar metabolizmalar1 veya yaglarin beta oksidasyonu normal bir
yolla tam anlamiyla sekillenmeyince olusan ketonemi, kanda H diizeyinde artisa
neden olurlar ve pH ylikselir. Boylece iiriner sistem yoluyla atilan miktar1 asan
ketoasitler ve laktat kanda birikmekte ve metabolik asidoz tablosu gelismektedir (Xu
ve ark. 2017). Yogun alkol tiiketimi b1 sekilde metabolik asidoz ile birlikte
seyretmektedir (Scheiner ve ark., 2017). Hastalar incelendiginde; kan pH, PCO,,
HCO; diizeylerinin azaldigi, LAKT diizeylerinin ise arttigi gozlenmektedir
(Hashimoto ve Yamomoto, 2004). Mevcut ¢alismamizda alkol verilen hayvanlarda
benzer bulgular tespit edilmekle beraber, CG hayvanlarda Siireyya I kaplica suyu ile
tedaviye baglandiktan sonra, KG grubu ile kargilastirldiginda, bu parametrelerde
tersine bir durum sekillendigi ve tedavinin son haftalarina dogru fizyolojik sinirlara
cekildigi saptanmus, laktik asidoz kaynakli metabolik asidoz tablosunun diizeldigi
belirlenmigtir. Yagsam standartlarinin altinda yasayan insanlarda yapilan ¢alismada,
calismanin sonunda LACT konsantrasyonlarinin anlamli derecede diistiigii, TCO,
seviyelerinde artis sekillendigi ancak bunun istatistiksel bakimdan 6nemli

sayllmadigini bildirmislerdir (Xu ve ark. 2017) .

Mevcut ¢alismamizda Na ve Cl diizeyi ortalamalarinin tedavi 6ncesi anlaml

(p<0,05) artis gosterdigi, Ca ve K diizeylerini diigiik oldugu saptanmis, tedavi ile
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birlikte anilan paramtrelerdeki yiikselme ve diisiis olgularinin iyilestigi, bu
iyilesmenin ise CG farelerde anlamli bir sekilde (<0,05) 6nemli diizeylerde
sekillendigi gézlenmistir. Balneoterapi tedavisinin iyilestirici etkisi, mekanik, 1s1l ve
kimyasal etkilerinin sonucu olusmaktadir. Nitekim, mineraller deri yoluyla
emilmekte, sinirsel uyarim olmakta ve perifer damarlarda genisleme
sekillenmektedir. Bu olgular sonucunda da deri kan akisinda bir artis ve gelismis
kilcal damarlarda sirkiilasyon artisi sekillenmektedir. Nihayetinde, metabolizma
hizlanmakta, hiicresel solunum tesvik edilmekte ve asidik olgular giderilmektedir.
Derideki vazodilatasyon artan parasempatik ve azalan sempatik sitemi aktivite

etmekte ve diizenlemektedir (Pagourelias ve ark., 2011).

Alkoliin metabolik seyri sirasinda reaktif oksijen tiirevlerinin olusmasi,
lipidlerin peroksidasyon olgusu, mitokondriyal glutasyon ve S-adenosilmetiyonin
rezervlerinin harcanmasiyla sonuglanmaktadir (Lucey ve ark., 2009; Gao ve Bataller,
2011). Alkol, iltihap olusumuna yol acan asetata parcalanir (Gao ve Bataller, 2011).
Dogal katil hiicrelerin olusumunun baskilanmasi fibrozise yol agar ve bu dogal katil
hiicreleri ise alkoliin baskiladig1 bilinmektedir (Gao ve Bataller, 2011; Buzzetti ve
ark., 2017).

Mevcut calismamizda etil alkol verilerek olusturulan gastritis olgusunda
stoplazma igerisinde, bolge bolge mikrovezikiiler tarzda, bazen de hem makro hem
de mikrovezikiiler miks tarzda yaglanma gozlenmis, siddetli yaglanmaya ¢ogunlukla
parankim dejenerasyonu ve bazen nekroz odaklarinin eslik ettigi gdzlenmistir.
Dokulardan elde ettigimiz bulgulara gbre olusan yaglanmanin intrastoplazmik,
mikrovezikiiler ve yer yer de makro-mikrovezikiiler yaglanma seklinde oldugu
gbzlenmistir (Sekil 1). Ayrica, doku drneklerinde mononiikleer hiicre infiltrasyonlar
ile karakterize siddetli yangi tablosu dikkati ¢eken diger bir olgudur. Kaplica suyu ile
tedavi edilen CG hayvanlarin doku Orneklerinde her hafta daha da belirginlesen
iylesme tablosu dikkati ¢ekmis (Sekil 3-9), tedavinin son giiniindeki
karsilagtirmalarda; kontrol gurubu farelerde iyilesmenin tam sekillenmedigi, doku
biitiinliiglinlin saglanamadig1, mononiikleer hiicre infiltrasyonu ile karakterize yangi

tablosunun devam ettigi (Sekil 10), buna karsilik kaplica suyu ile tedavi edilen
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calisma gurubu hayvanlarda doku biitiinliigliniin tekrar sekillendigi ve normal halini
aldig1 saptanmistt (Sekil 9). Elde ettigimiz bu veriler alkol kullanimin mide dokusu
tizerine benzer histopatolojik etkileri oldugunu bildiren ¢alismalarla (Bienia ve ark.,
2002; Segawa ve ark., Wolff, 1989) uyum gostermektedir.

Sonu¢ olarak; gastrit olusturulan farelerde ¢alismanin sonucunda bulgular
kisminda bahsi gecen biitiin muayenelerden elde ettigimiz veriler birlikte ele
alindiginda; Afyonkarahisar ili sinirlar1 igerisinde mevcut olan Siireyya I kaplica
kaynagi suyunun gastritisin tedavisinde ciddi miktarda basarili sonuglar verdigi
gozler Oniine sermistir. Kaplicalar bakimindan ¢ok zengin bir degere sahip olan
tilkemizde simdiye kadar kaplica sularinin gastrit tizerine tedavi edici etkileri tizerine
hi¢ bir ¢alismanin olmamasi, yaptigimiz ¢alismamizin bundan sonra bu konuda
yapilacak c¢aligmalara referans olusturacak orijinal bir c¢alisma oldugunu

kanitlamaktadir.
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OZET

Farelerde Deneysel Yolla Olusturulan Gastrit Uzerine Afyon Yoresi Kaphca

Sularmnn lyilestirici Etkilerinin Arastirilmasi

Gastrit, gastrik mukozanin yangist ve sekonder gelisen akut veya kronik kusma
sendromunu tanimlamak i¢in kullanilan genel bir terimdir. Bu ¢alismada; deneysel
olarak olusturulan gastritis olgusunun tedavisinde Afyonkarahisar Kaplica Sularinin
gastritisin tedavisindeki etkinligi aragtirllmistir. Bu amagla 40 adet Albino 1rki fareye
etil alkol (EtOH) verilerek gastritis olusturulmus ve hastalik olusturulduktan sonra 40
adet fare kontrol (KG) ve g¢alisma gruplarim1 (CG) olusturmak {izere esit olarak
dagitilmistir. Tedavi asamasinda kontrol grubu farelere per os yolla musluk suyu
verilmigken, ¢aligma grubu farelere her giin taze olarak getirilen Siireyya I Kaplica
Kaynagi suyu verilmistir. Calisma kapsaminda ¢alisma baslamadan once, gastritis
olusturulduktan sonra, tedavi basladiktan sonraki 1, 7, 14 ve 21. giinlerde klinik,
hematolojik, biyokimyasal, kan gazlar1 6l¢iimleri ile mide dokusunun histopatolojik
muayeneleri yapilmigtir. Calismanin sonunda gruplar arasinda viicut sicakliklari
acisindan 6nemli bir fark elde edilmezken (p>0.05), kalp ve solunum frekanslarinin
calisma grubu hayvanlarda 6nemli derecede (p<0.05) yiiksek oldugu saptanmuistir.
WBC, NOTR, MON, EOS ve MCV diizeylerinin gastrit olusumu sonrasi istatistiki
acidan onemli derecede (p<0.05) artis gosterdigi, buna karsilik RBC, HG, HCT,
LENF, PLT, MCH ve MCHC diizeylerinde ise anlamli derecede (p<0.05) azalma
sekillendigi goriilmiistiir. gruplararas1 ve zaman peryodu g6z oniine alinarak yapilan
karsilastirmalarda WBC, NOTR, MON, EOS ve MCV ortalamalarinin her iki grupta
da 6nemli derecede (p<0.05) azalma gdstermesine ragmen, tim Ol¢liim zamanlarinda
bu parametrelerin ortalamalarinin CG'da daha anlamli (p<0.05) degisim gosterdigi ve
en diislik diizeylerin ¢alisma peryodunun en son haftasi, yani 21. giinde, elde edildigi
goriilmiistiir. Benzer sekilde, ancak tersi bir yonde, RBC, HG, HCT, LENF, PLT,
MCH ve MCHC diizeylerinde ilerleyen zaman dilimlerine bagli olarak bu
parametrelerin hem KG hem de CG hayvanlarda yiikseldigi ve zaman dilimleri

acisindan istatistiksel olarak olusan farkin 6nemli (p<0.05) oldugu, ancak gruplar
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karsilastirldiginda tiim zaman dilimlerinde sekillenen bu artislarin CG hayvanlarda
KG ile karsilastirldiginda dnemli derecede (p<<0.05) oldugu ve en yiiksek diizeylerin
caligmanin son Ol¢limlerinde elde edildigi goriilmiistiir. Olglimii yapilan kan
biyokimyasal parametrelerinden AST, ALT, CK, ALP, LDH, UREA, CREA ve IgG
diizeylerinin gastrit olusumunu miiteakip yapilan dlgiimlerde, calisma Oncesine gore
onemli derecede (p<0.05) yiikseldigi, TP, ALB ve GLU diizeylerinin ise anlamli
derecede (p<0.05) azaldig1 saptanmistir. Tedavi sonrasi1 gruplara ayrildiktan sonra
tersine bir sekilde tedricen giderek artan ve istatistiki acidan Onemli derecede
(p<0.05) TP, ALB ve GLU diizeylerinin arttig1, buna karsilik AST, ALT, CK, ALP,
LDH, UREA, CREA ve IgG diizeylerinin ise azaldig1 belirlenmistir. pH, kismi CO;
basinci (pCO,), baz acig1 (BE), bikarbonat (HCO3), Ca ve K diizeylerinin gastrit
prosediirii sonrast azaldigi, buna karsilik laktat (LAKT), sodyum (Na) ve klor (Cl)
diizeylerinin ise arig gosterdigi, bu artis ve azalis durumlart agisindan gruplar arasi
karsilagtirmalarda her iki grupta da normale dogru bir yonelisin oldugu saptanmakla
birlikte, iyilesme hizi ve miktar1 agisindan KG ile karsilastirildiginda, istatistiki
acidan en yiiksek diizeylerin (p<0.05) CG hayvanlarda saglandigi gozlenmistir.
tedavinin son giinii olan 21. giin sonundaki karsilagtirmalarda; musluk suyu ile tedavi
edilen kontrol gurubu hayvanlarda iyilesmenin tam sekillenmedigi, hala doku
biitiinliigliniin saglanamadig1, mononiikleer hiicre infiltrasyonu ile karakterize yangi
tablosunun devam ettigi, buna karsilik kaplica suyu ile tedavi edilen ¢alisma gurubu
hayvanlarda doku biitiinligiinin tekrar sekillendigi ve normal halini aldig:
saptanmistir. Sonug olarak; klinik, hematolojik, kan biyokimyasal parametreleri, kan
gazlart ve histopatolojik bulgular bir biitiin olarak degerlendirildiginde, Siireyya I
Kaplica Kaynag1 suyunun gastritisin tedavisinde olduk¢a basarili sonuglar verdigi

goriilmiistiir.

Anahtar Kelimeler: Afyonkarahisar, balneoterapi, gastritis, kaplica suyu, tedavi



50

ABSTRACT

Investigation of Healing Effects of Afyon Region Thermal Spring Water on

Experimentally-Induced Gastritis in Mice

Gastritis is a general term used to describe inflammation of the gastric mucosa and
secondary to acute or chronic vomiting syndrome. In this study; the efficacy of
Afyonkarahisar Thermal Spring Waters in the treatment of gastritis in experimental
gastritis cases was investigated. For this purpose, 40 Albino mice were treated with
ethyl alcohol (EtOH) to form gastritis. In the treatment stage, control group mice
(CG) were given tap water by means of per os, while study group mice (SG) were
given fresh water of Siireyya I Spa Spring every day. Clinical, hematological,
biochemical, blood gas measurements and histopathological examinations of the
gastric tissue were performed on the 1st, 7th, 14th and 21th days after the initiation
of the treatment. At the end of the study, no significant difference was found between
the groups in terms of body temperature (p> 0.05), whereas heart and respiratory
frequencies were significantly higher in the study group animals (p <0.05). WBC,
NOTR, MON, EOS and MCV levels significantly increased after gastritis formation
(p <0.05), whereas RBC, HG, HCT, LENF, PLT, MCH and MCHC levels decreased
significantly (p <0.05). Although the WBC, NOTR, MON, EOS and MCV averages
decreased significantly in both groups (p <0.05), it was found that the mean of these
parameters were more significant in SG at all measurement times (p <0.05). ) and the
lowest levels were obtained in the last week of the study period on the 21st day.
Similarly, but in the opposite direction, these parameters were elevated in both CG
and SG animals due to advancing time periods at the levels of RBC, HG, HCT,
LENF, PLT, MCH and MCHC, and the difference was statistically significant (p
<0.05). However, when the groups were compared, it was observed that these
increases, which occurred in all time periods, were significantly (p <0.05) compared
to KG, in SG animals had the highest levels obtained in the last measurements of the
study. AST, ALT, CK, ALP, LDH, UREA, CREA and IgG levels of blood
biochemical parameters were significantly increased (p <0.05) compared to the pre-
study levels (p<0.05). It was determined that TP, ALB and GLU levels increased in
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SG contrast to KG, and statistically significant decreases in AST, ALT, CK, ALP,
LDH, UREA, CREA and 1gG levels after the treatment. pH, partial CO2 pressure
(pCO2), base deficit (BE), bicarbonate (HCO3), Ca and K levels decreased after
gastritis procedure, whereas lactate (LACT), sodium (Na) and chlorine (CI) levels
increased. In the comparison between the groups in terms of these increase and
decrease conditions, it was found that there was a tendency towards normalization in
both groups, but when compared with KG in terms of recovery rate and amount, the
highest statistically significant levels (p <0.05) were observed in SG animals. In the
comparisons at the end of the 21st day, which is the last day of treatment; in KG
animals treated with tap water, the healing was not fully formed, tissue integrity
could not be achieved, the inflammation characterized by mononuclear cell
infiltration continued, whereas in SG animals treated with spa water, tissue integrity
was reshaped and became normal. As a result; when the clinical, hematological,
blood biochemical parameters, blood gases and histopathological findings were
evaluated as a whole, it was observed that the water of Siireyya I Thermal Spring

was very successful in the treatment of gastritis.

Keywords: Afyonkarahisar, balneotherapy, gastritis, spa water, treatment
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