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ONSOZ

Bu ¢alismamiz insanlarda ve hayvanlarda sikg¢a goriilen osteoporoz olgusu
tizerine Afyonkarahisar bolgesi kaplica sularinin iyilestirici etkilerinin bilimsel
veriler ile ilk defa ortaya konuldugu bir proje niteligindedir.

Engin birikim ve tecriibeleri ile bu tez ¢alismamin hazirlanmasi sirasinda
bana rehber olan, 6neri, fikir ve yardimlarini esirgemeyen danisman hocam Dog. Dr.
Biilent ELITOK olmak iizere emegi gegen tiim hocalarima tesekkiir ederim.

Calisma siiresince biiyiik desteklerini gordiigiim Saymn Suayp DEMIREL'e en
icten saygi ve tesekkiirlerimi sunmay1 bir borg bilirim.

Ayrica, bu tez calismamda bana yardimei olan Veteriner Hekim Orhan ESER
arkadasima da tesekiirii bir bor¢ bilirim.

Bu Tez Afyon Kocatepe Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri

Komisyonu tarafindan 19.SAGBIL.04 proje numaras ile desteklenmistir.



KISALTMALAR

ALB: Albumin

AST: Aspartat Aminotransferaz
ALP: Alkalen Fosfataz

BUN: Blood Urea Nitrogen

CK: Kreatinin Kinaz

CREA: Kreatin

DB: Direkt Bilirubin

GRAN: Graniilosit

GLDH: Glutmat Dehidrogenaz
GLU: Glukoz

HGB: Hemoglobin

HTCHOL: Hematokrit

LDH: Laktat Dehidrogenaz
LENF: Lenfosit

MCH: Mean Corpuscular Hemoglobin
MCHC: Mean Corpuscular Hemoglobin Concentration
MCV: Mean Corpuscular Volume
MONO: Monosit

P: Pulzasyon

R: Respirasyon

RBC: Eritrosit

SDH: Sorbitol Dehidrogenaz

T: Temperature

TB: Total Bilirubin

TP: Total protein

WBC: Lokosit
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1. GIRIS

Osteoporoz, kemik dansitesinin disiikligii ve kemiklerde kirilganliginda artis
ile karakterize bir hastalik olup, menapoz donemi yaygin sendromlarindan biri
olmakla birlikte etiyolojisinde pek ¢ok yetmezlik ve hastalik da rol oynamaktadir
(Tiiziin,1999; Eskiyurt, 1998). Kadinlarda ¢ok sik karsilasilan ve yaygin olarak
goriilen sistemik bozuklarin basinda gelmektedir (Bergstrom ve ark., 2012).

Diinya Saglik Orgiitii (WHO), osteoporozun Avrupanin giinde 1700 kemik
kirigindan sorumlu oldugunu ve yagh niifus artisiyla bu saymin daha da artacagini ve
¢ok yiiklii harcamalara neden olarak saglik sistemine biiyiik bir yiik getirdigini
bildirmektedir (Johnell ve Hertzman 2006).

Yasin ilerlemesiyle insidensi artarak, kadinlarda menapozu takip eden siirecte
oldukga hizlanmaktadir (Gennari, 2001). Nitekim Menapoz sonrasinda overler
Ostrojen salgilamay1 durdurur ve boyle bir durumda kemik yapida hizli bir kayip
meydana gelir. Ostrojen kullanilarak yapilan tedavide kemigin kitlesini korudugu ve
osteoporoza bagl kiriklari 6nledigi malumdur. Menopozun ileri dénemlerinde (60
yasindan sonra) yeterli kalsiyum alimima c¢ok dikkat edilmelidir. Soyle ki, kalga
kiriklarinin, yeterli kalsiyum alan ileri yastaki kadinlarda almayanlara oranla %30
daha az oldugu belirtilmis, kalsiyum alimindan sonraki ti¢ yil takip edilen kisilerde
kirtk oraniin %15 azaldig1 saptanmistir (Bonjour ve ark., 2012). D vitamininin ise
bagirsaktan inorganik fosfor ve kalsiyum emiliminde diizenleyici, kemik yapimini
tetikleyen bir vitamin oldugu ve eksikliginin osteoporoz i¢in biiylik bir risk artigina

sebep oldugu malumdur. (Gennari ve ark., 2001).

Ostrojen diizeyinin azaldig1 menapozda kemik yapilanmasinda azalma ve
kemik kiitlenin kaybi hizlanmaktadir. Menopozdan sonraki siirede belirtilerin
artmasi, bu donemle birlikte kemikteki rezorpsiyonun hizlandigimi ve kemikteki
formasyonun azaldigimi géstermektedir. Buna hormonal basta olmak {izere pek ¢ok
kan paramtresindeki degisiklik de eslik etmektedir (Rosen, 2000).



Insanlarin oldugu kadar osteoporoz ,hayvanlarda da kronik problem olarak
onemli olup, hayvanlarda saglik ve verim agisindan olduk¢a 6nemli problemlere yol

a¢gmaktadir (Oheim ve ark., 2016).

Kaplica sularinda bulunan basta radon gazi ve diger maddeler sayesinde
osteoporuzun ortadan kaldirilmasinda osteoklastik etkiyi azaltarak, egzersiz kadar
onemli faydasi oldugu belirtilmistir. (Winklmayr ve ark., 2015). Ayrica kaplica ve
igmece sularinda iginde bulunan kalsiyum ve bilesikleri sayesinde kandaki iyonize
kalsiyum seviyesini yiikselterek kalsiyum agigini ortadan kaldirdigini, bagirsaklardan
yilksek oranda ve hizlica emimin gerceklestigini, bu sebeple olusan kalsiyum
eksikliklerinin kapatilmasinda kaplica sularinin oral yolla alinmasinin ¢ok biiyiik
faydalar saglayacag bildirilmistir (Gennari, 2001; Elitok,2011; Winklmayr ve ark.,
2015). Bununla birlikte, kaplica sular1 ile tedavisiyle dolasim sisteminin daha aktif
calisarak dokularin beslenmesi ve gorevli olduklart islevlerin diizenlendigini, bu
sebeple ovaryumlarin daha diizenli, aktif ve uzun siire ¢alismasina fayda saglayacagi

tizerinde durulan diger 6nemli bir durumdur (Akhkubekova, 2009).

Balneoterapi

Balneoterapi yada kaplica triinleri ile tedavi olgusu; maden sularinin, tibbi
kaplica camurlarmmin diger balneoterapik yontemlerle birlestirilerek c¢esitli
hastaliklardan korunma ve rehabilitasyonu kullanilan bir tedabi yontemidir (Olah ve
ark., 2010; Gutenbrunner ve ark., 2010; Caligskan, 2019; Kislalioglu, 2019).

Bugiin balneoterapi dogal yontem olarak faydalar1 sebebiyle cok c¢esitli
hastaliklarda kullanilmaktadir. Cilt hastaliklari, kas veiskelet sistemi hastaliklari,
infertilite, stres ve depresyon gibi olgularin 6nlenmesi ve tedavilerinde uzun siireden
beri kullanilagelmektedir (Turova ve ark, 1999; Nasermoaddeli ve Kagamimori,
2005; Caliskan, 2019; Kislalioglu, 2019 ).



Osteoporoz Olgularinda Balneoterapi

Osteoporoz oOzellikle belirli bir yasi gegen kadinlar ve erkeklerin 6nemli
problemi olmakla beraber, metabolik bir sorun olarak hayvanlarda da siklikla
goriilmektedir. Bu metabolik bozukluk doneminde Gstrojen seviyeleri ile birlikte kan
kalsiyum ve bazi minerallerin oraninda ciddi derecede diislis olmaktadir. Bolgemiz
kaplica ve igme sular1 kalsiyum ve daha pek ¢ok mineral agisindan zengin olup,
osteoporoz sirasinda viicutta eksikligi gozlenen kalsiyum basta olmak tizere, azalan
minerallerin igmece ve banyo uygulamalari ile replasmani saglanacak, banyo
uygulamalar1 sayesinde komplikasyonlar giderilecek ve bu sirada osteoporoz
boyunca diisiis gosteren Ostrojen seviyeleri de artmis olacaktir. Bu ¢alisma
yaptigimiz literatiir taramalar1 sonucunda ilk defa yapilacagi ve bu nedenle bilimsel
acidan oldugu kadar bolgemiz ve iilkemiz kaplicalarinin terapdtik etkilerini ortaya
cikaracak olmasi nedeniyle 6zgiin bir ¢alisma olacak, iilkemizdeki kaplicalarinin

gelismesini ve taninmasini saglayacaktir.

Osteoporoz, diger adiyla kemik erimesi, belli bir yastan sonraki erkek ve
kadinlarda sik¢a goriilmekle beraber, menapoz sonrasi donemdeki kadinlarda kritik
seviyelere ulagmaktadir. Genellikle insanlarla anilan osteoporoz olgusu, aslinda
sadece insanlarin degil, ayn1 zamanda hayvanlarin da yasin ilerlemesiyle sik
karsilagilan problemlerindendir. Hayvanlardaki ikiz gebelikler, yaslilik, yiiksek siit
verimi, iri ciisseli yavru, hatali besleme, bobrek hastaliklart ve bazi metabolik
hastaliklar kemik yapisini bozmakta, kemik erimesine ve 6zellikle kalsiyum basta
olmak iizere bazi minerallerin kaybia yol acabilmektedir. Osteoporoz olgularinda
kemiklerde erime, zayiflik, kirik ve viicudun durusunda, tutulusunda bozulma gibi
bircok problem goézlenmekle birlikte, kandaki D vitamini, Gstrojen ve kalsiyum
seviyelerindeki azalma da dikkat cekicidir. Kaplica ve igme sulari zengin mineral
icerigine sahip olup, Afyonkarahisar bolgesi kaplica sulari iginde ayni zamanda
yiiksek miktarda kalsiyum barmdirmaktadir. Kaplica sularindaki kalsiyumun
bagirsaklardan emilimi biiyiik miktarda ve kisa siirede gerceklestiginden, osteoporoz
olgularinda kalsiyum kayiplarinin telafi edilmesinde olduk¢a Onemli faydalar

gosterecegi kesindir. Ayrica kaplica sulari ile kiirlerinin kan dolagim sistemini



diizenledigi, D vitamini prekiirsorii kalsiferoliin (25(OH),D,) bagirsaklardan kana
mobilize olmasini oldukga artirdigi, overlerin kan dolagimini diizenleyerek Ostrojen
sentezlenmesine katki saglayacagi ve igerdigi kalsiyum ile 6nemli 6l¢iide replasman
saglayacagr ongoriilmektedir. Bu calisma ile; gerek insan gerek hayvanlarin,
ozellikle ilerleyen yasta en 6nemli metabolik bozukluklarindan osteoporoz olgusunda
onde gelen faktorlerden olan kalsiferol, Ostrojen ve kalsiyum diizeyleri iizerine
kaplica sulartyla miidahale/tedavilerin bilimsel etkilerini ag¢iklayarak, insan ve

hayvan sagligina katki saglamak amag¢lanmaistir.

Beseri hekimlikte yaygin kullanilan bu tedavinin Veteriner Hekimlik alaninda
da 6nemli faydalar saglayacak sekilde kullanilmasina referans olmasi ve Veteriner
Hekimlik alaninda bir ilk olmasi, bu c¢alismanin 6nemini daha da artirmaktadir. Bu
calismanin, Siireyya I gibi bolgemiz kaplica sularinin zengin kalsiyum ve diger
mineral icerikleri ile igerdikleri eriyik haldeki dolasim stimiilatorii etkiye sahip
karbondioksit sayesinde (Elitok, 2011) osteoporozun tedavisine ve Onlenmesine

biiyiik katki saglayacagina inanmaktayiz.

10



2. MATERYAL VE METOT

Bu calismanin deney kismi Afyon Kocatepe Universitesi Deney Hayvanlar
Uygulama ve Arastirma Merkezi'nde, Afyon Kocatepe Universitesi Deney
Hayvanlar1 Etik Kurulu (AKUHADYEK) Yonergesine gore yapilmis ve kurulun
137-18 numarali raporu ile refere edilmis ve Afyon Kocatepe Universitesi Bilimsel
Arastirma Projeleri Kurulu (AKUBAPK) tarafindan 19.SAG.BIL.04 numaral

Yiiksek Lisans Tez Projesi olarak desteklenmistir.
2.1. Hayvan Materyali

Bu arastirma projesinde 10 tanesi kontrol gurubu olmak iizere toplam ayn
ginliik yastaki 25 tane Albino irki rat kullanilmistir. Ratlar Afyon Kocatepe
Universitesi Deney Hayvanlar1 Uygulama ve Arastirma Merkezi'nde 12 saat gece ve
12 saat giindiiz olarak ayni nem ve 1s1 kosullarin olusturuldugu stabil bir ortamda
plastik kafeslerde barindirilmigtir. Calisma siiresince farelerin ad libitum rat yemi

almalar1 saglanmistir.
2.2. Deneysel Osteoporoz Olusturulmasi

Bu caligmada kullanilan farelerde Berkoz ve ark. (2017) tarafindan bildirilen
yonteme uygun olarak overektomi operasyonu yapilmistir. Bu yonteme gore; periton
icine yapilmak suretiyle uygulanan ketamin (200 mg/kg i.p.) ve xylazin (10 mg/kg
I.p.) anestezisi sonrasi, disi ratlarda operasyon bolgesinin dezenfeksiyonu ve tras
edilmesini miiteakip abdominal kaviteleri a¢ilmig, tuba uteriler bulunduktan sonra
uglar1 klamplenerek ovaryumlari uzaklastirilmistir. Tuberlerin u¢ kisimlart ‘0 krome
katgiit” kullanilarak ligatiire yapilmistir. Bu islemin ardindan periton, bag doku, kas

doku ve deri dikilmistir. Batikon ile tuse edilerek oprasyon tamamlanmuistir.
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Sekil 1. Overektomi operasyonlarindan goriintiiler
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2.3. Tedavi Prosediirii:

Calismada, yukarida belirtilen yontemle 25 adet ratin ovaryumlar1 alinmastir.
Daha sonra kontrol (10 adet) ve ¢aligma (15 adet) gurubuna ayrilan ratlarin hepsi

asagida belirtilen yonteme gore 21 giin boyunca tedavi edilmistir:

1 Kontrol Gurubu (KG): Bu grupta yer alan ve ovarektomize edilen 10 adet
rata tedavi amaciyla her giin ayn saatte 1 1t /33 kg C.A. hesabiyla orogastrik sonda
ile glinde 2 defa musluk suyu verilmistir. Ayrica bu grubun suluklarina normal
musluk suyu konulmustur. Ayrica bu gruptaki ratlarin tiimiine her giin ayni saatte
olacak sekilde 35+2 °C'lik musluk suyunda 15 dakika banyo yaptirilmis, banyo

sonrast kafeslerine konulmuslardir.

2. Calisma Gurubu (CG): Bu grupta yer alan ve ovarektomize edilen 15 adet
rata tedavi amaciyla her giin ayn1 saatte 1 1t /33 kg C.A. hesabiyla orogastrik sonda
ile giinde 2 defa Siireyya I Kaplica Kaynagi'ndan giinliik taze olarak getirilen 1lik
kaplica suyu verilmistir. Ayrica bu grubun suluklarina Siireyya 1 Kaplica
Kaynagi'ndan giinliik taze olarak getirilen kaplica suyu konulmustur. Buna ilaveten
bu gruptaki ratlarin tiimiine her giin ayni saatte olacak sekilde 35+2 °C'lik giinliik
getirilen Siireyya I Kaplica Kaynagi suyunda 15 dakika banyo yaptirilmig, banyo

sonras1 kurulandiktan sonra kafeslerine alinmislardir.
Tedavide Kullanilan Kaplica Suyu-Siireyya I Kaplica Kaynagi Suyu

Bu calisma kapsaminda osteoporoz iizerine terpdtik etkinligi aragtirilan
Siireyya 1 Kaplica Kaynag1 suyu, Afyonkarahisar Ili, Iscehisar Ilgesi Merkezi'nde
bulunan dogal bir kaynak suyu olup, volkanik kokenli, karbondioksitli ve zengin
mineralli su olup, litrede 4 g'in lizerinde igerige (4046.8 g/L) sahiptir.

15



2. 3. Metod

2.3.1. Kan Orneklerinin Eldesi

Calismada kullanilan hayvanlarin tiimiinde ovariyektomi operasyonu oncesi,
sonrasi ve tedavi peryodu sonrasindaki 1, 7, 14 ve 21. giinlerde hayvanlardan
ketamin (200mg/kg)/ xylazin (10mg/kg) anestezisi yapilarak (Suckow ve ark., 2001)
yontemine (Waynforth ve, Flecknell, 1992) gore kan ornekleri toplanmistir. Bu
amacla anesteziye alinan ratlarda bas ve isaret parmagi sol tarafta toraksin iizerine
hafifce bastirilarak kalp atimlarinin en giiglii hissedildigi noktada, sternumun orta
hattinin biraz solundan interkostal araliktan girilerek, kalbe ulasilmis ve 23-25 G’lik

kaniil takil1 enjektorle hafif vakum olusturlarak kan 6rnekleri toplanmistir.

2.3.2. Klinik Muayeneler

Ratlarin tiimiinde elde edilen viicut sicakliklar1 (T), solunum (R) ve kalp
frekanslar1 (P) ortalamalari istatitistiksel karsilastirmalarinin yapilmasi amaciyla

kaydedilmistir.

2.3.3. Hematolojik Muayeneler

EDTA'l tiiplerine kan numunelerinde, Chemray Marka kan sayim cihazi ile
ticari test kitleri kullanilarak; total 16kosit (WBC),eritrosit (RBC), hematokrit (HCT),
hemoglobin (HB), mean corpusculer hemoglobin (MHC), mean corpusculer volume
(MCV), mean corpusculer hemoglobin concentration (MCHC), lenfosit (LENF),
noétrofil (NOTR), eosinofil (EOS), monosit (MON) ve bazofil (BAZ) 6l¢iilmiistiir.

2.3.4. Kan Biyokimyasal Muayeneleri:

Cobas Integra 400 Plus Roche Marka (Roche Diagnostics GmbH, Germany)
analizatorde ile yapilan biyokimyasal kan tetkilerinde; gamma glutamil transferaz
(GGT), serum aspartat aminotransferaz (AST), total protein (TP), aloumin (ALB) ve
glukoz (GLU), trigliserit (TG), Total Kolesterol (TCHOL) ile high dansity
lipoprotein (HDL) ve low dansity lipoprotein (LDL) Olglilmistir. Bu
parametrelerden TG, TCHOL, LDL ve HDL dl¢iimleri proje harici edindigimiz

16



destekler neticesinde kendi imkanlarimiz ile 6lgiilmiistiir. Ostradiol (OSTR),
kalsitonin (CT) ve kalsiyum (Ca) olgtimleri Chemwell Elisa Reader (ChemWell
Chromate 4300 Elisa Reader, Awareness Technology, Inc. Martin Hwy. Palm City,
USA) ticari Elisa Kkitleri (Sunred Biological Technology Company Co.
Shangai/China) ile 6l¢giilmiistiir.

2.4. istatistiki Analizler

Istatistiksel ~degerlendirmeler varyans analiz (ANOVA) kullanilarak
yapilmigken, grup ici farkliliklar Duncan testi ile ortaya konulmustur. Bu amagla
Windows uyumlu SPSS 18.0 (Inc., Chicago, II, USA) paket programi kullanilmas,

p<0.05 6nemli deger olarak belirlenmistir.

17



3. BULGULAR

Bu tez calismasinda 25 Albino cinsi ratta materyal ve metot boliimiinde
belirtilen yontemle overektomi olusturulduktan sonra, tedavi asamasina gegilmis,
hayvanlar rastgele kontrol (n=10) ve ¢alisma gruplarina (n=15) ayrilmistir. Gruplar
arasinda yas farki tespit edilmedigi (p>0.05) gibi, ¢alismaya baslamadan 6nce viicut
agirliklar elektronik tart1 yardimiyla tek tek tartilmis canli agirlik (C.A.) ortalamasi
310.2 g (min.274.1- max.323.2) olarak olgiilmistir. Overektomi operasyonu
yapildiktan sonra hayvanlar yine tek tek tartilara ve C.A. ortalamalar1 286.4 ¢
(min.268.1- max.303.7) seklinde belirlenmis ve ¢alisma baslangici ile overektomi
sonrast C.A. ortalamalar1 agisindan istatistiksel agidan anlamli fark olustugu (p>0.05)
saptanmistir.

Tedavinin 21. giinde yapilan olglimlerde 291.1 gr olan tespit edilen KG
ratlarin C.A. ortalamalart ile 283.2 gr olarak saptanan CG ratlarin C.A. ortalamalari

arasinda istatistiksel agidan 6dnemli bir farkin olustugu (p<0.05) gézlenmistir.

3.1.Klinik Bulgular

Her iki grup igin belirlenen zaman peryotlarinda dlgiilen klinik bulgular

asagida Tablo 1'de sunulmustur.

18



Tablo 1. Klinik muayene bulgularimin istatistiksel karsilastirmasi

T P R
Olciim Zamani/Parametreler (°C) (frekans/dk) (frekans/dk)
X+SD X+SD X+SD
Gruplar
CO (n=25) - 37.30+0.30 | 313.16+45.22% | 104.23+32.23¢
OS (n=25) - 37.30+0.20 | 309.18+43.24% | 103.12+30.20¢
TS 1. Giin KG (n=10) 37.20+0.30 | 312.26+41.14% | 104.18+26.34¢
CG (n=15) 37.30+0.20 | 333.27+32.21% | 109.16+24.12°
TS 7.Giin KG (n=10) 37.30+0.20 | 313.12+22.18% | 105.13+18.24°
CG (n=15) 37.30+£0.20 | 346.12421.12° | 116.20+12.22°
TS 14. Giin KG (n=10) 37.30£0.20 | 314.11+10.25% | 106.04+10.10°
CG (n=15) 37.20+0.20 | 357.22+11.28° 118.45+8.10°
TS 21. Giin KG (n=10) 37.20+0.20 | 313.13+6.13° 105.16+4.24°
CG (n=15) 37.30+0.20 | 464.31+7.16° 119.21+3.16°

ad Ayn siitunda farkli harfleri tagiyan kontrol gruplari ortalamalari arasindaki fark istatistiki agidan

onemlidir (p<0.05). CO: Calisma dncesi, OS: Overektomi sonrasi, TS: Tedavi sonrasi

Bu Tabloya gore; ol¢iimii yapilan T, P ve R patametreleri incelendiginde; T
agisindan Ol¢iim yapilan peryotlarda 6nemli bir fark gozlenmezken (p>0.05), P ve R
istatistiksel ac¢idan anlamli farklarin (p<0.05) olustugu, en yiiksek diizeylerin CG
hayvanlarda son giin sekillendigi belirlenmistir.

3.2. Hematolojik Muayene Bulgular:

Tablo 2'de gosterilen hematolojik olgtimlerinin sonuglart incelendiginde;
WBC, NOTR ve MCV ortalamlarinin overektomi takip eden dénemlerde anlamli
derecede (p<0.05) arttigi, tersine bir sekilde RBC, HG, HCT, LENF ve MCHC
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ortalamalarinin ise anlamli derecede (p<0.05) azaldig: tespit edilmistir. En biiyiik
degisimin ise CG hayvanlarda calismanin son giiniide elde edildigi gozlenmistir.
Benzer sekilde, ancak tersi bir yonde, RBC, HG, HCT, LENF ve MCHC
diizeylerinde ilerleyen zaman dilimlerine bagli olarak bu parametrelerin hem KG
hem de CG hayvanlarda ytikseldigi ve zaman dilimleri agisindan istatistiksel olarak
olusan farkin 6nemli (p<0.05) oldugu, ancak gruplar karsilagtirldiginda tiim zaman
dilimlerinde sekillenen bu artislarin CG hayvanlarda KG ile mukayese edildiginde,
onemli derecede (p<0.05) oldugu ve en yiiksek diizeylerin caligmanin son
Olgiimlerinde elde edildigi goriilmistiir. BAS ortalamalart bakimindan gruplar
arasinda veya Ol¢ciim zamanlar1 acisindan istatistiki acidan 6nemli farkliliklar

gbzlenmemistir (p>0.05).
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Tablo 2. KG ve CG hayvanlarin hematolojik muayene bulgulari.

Olciim Zamany/ WBC RBC HB HCT MCV
Parametreler (10%mm3) (10%/mm3) (g/d1) (%) (f)
Gruplar X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD
CO (n=25) - 13.56 £3.12° | 8.57+4.11° | 13.26+3.22% | 42.23 +5.12% | 49.26+ 5.329
0S (n=25) - 18.29+4.16% | 6.48+5.22° | 10.37 +4.12° | 37.46 + 7.22° | 57.20+ 7.18™
TS 1. Giin KG (n=10) | 18.47+4.08% | 6.23+3.43° | 10.28 +4.32° | 37.12 + 6.44° | 58.97+6.20°
CG (n=15) [17.34+4.22®| 6.78 +3.27° | 10.79 +3.37° [ 38.12 + 5.32™ | 56.28+ 5.44"
TS 7.Giin KG (n=10) [17.16+3.44™[ 6.96 + 2.23™ | 11.04 +2.23"| 38.14 + 3.32* | 54.81+ 4.18°
CG (n=15) | 15.45+3.14° | 7.48+2.31° [12.34+2.43™[40.12 + 2.23® | 53.60+ 4.24™
TS 14. Giin KG (n=10) | 16.01+2.26° [ 7.04+1.12° [11.19+ 1.36°| 39.16 + 2.09* | 55.61+ 4.12°
CG (n=15) [14.05+2.16™ | 8.03+1.06® | 13.24 + 1.34% [ 41.48 + 1.16™ | 51.66+3.14°
TS 21. Giin KG (n=10) | 15.87+1.08" | 7.34+0.36™ | 11.45+ 0.34* | 39.15 + 0.37" | 53.34+ 3.17™
CG (n=15) | 13.08+1.22°| 8.69+0.27* | 13.75+0.28% | 42.65 + 0.32* | 49.09+2.16"
Tablo 2'nin devam
. LENF NOTR EOS MON
Ol¢iim Zamany/ MCH MCHC BAS
% % % %
Parametreler (pg) (g/dl) %
Gruplar X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD | X+SD
CcO (n=25) |- 1548+3.21 | 31.40+3.23%® | 70.14+12.22% | 27.14+5.18" | 3.30+1.10% | 045+0.10° | OD
0S (n=25) |- 1601343 | 27.71£5.18° | 56.43+7.44% | 43.10+634% | 1.20+1.30% [ 0.30+0.20° | OD
TS1.Giin | KG (n=10) | 16.52+3.28 | 27.70+4.22° | 5528 +6.47% | 4320+3.20° | 1.24+0.509 | 0.27+0.10° | OD
CG (n=15) | 15.90+£2.09 | 28.29+4.19™ | 55.14+6.13% | 43.30+3.10* | 1.45+0.40° | 0.20+0.20° | OD
TS7.Giin | KG (n=10) | 15.89+2.53 | 26.43+323° | 56.18+4.36° | 43.10+1.40° | 1.14+0.30® | 0.30+0.20° | OD
CG (n=15) | 16.59+2.16 | 30.78+3.41° | 60.11+421° | 38.10+1.10° | 1.50+0.40° | 0.40+0.28° [ OD
TS 14. Giin | KG (n=10) | 15.91£2.06 | 28.58+2.48" | 58.48 +326" | 40.40+1.40° | 1.70+0.30° | 0.30£0.20° | OD
CG (n=15) | 16.50+1.18 | 31.90+2.78® | 61.24+1.13" | 3627 +1.30" | 2.10+£0.30° | 0.40+0.40° | OD
TS 21. Giin | KG (n=10) | 15.63+1.46 | 2927+ 1.46° | 57.28+0.57° | 39.60+0.60° | 2.00+0.40° | 0.50+0.20° [ OD
CG (n=15) | 15.83=1.43 | 32241397 | 6324066 | 34.20+0.50° | 3.10+£0.30° | 0.60+0.30° | OD

a-f: Aym siitunda farkli harfleri tagtyan kontrol gruplari ortalamalari arasindaki fark zaman bakimindan 6nemlidir (p<0.05).

OD: Onemsiz diizeyde, CO: Calisma 6ncesi, OS: Overektomi sonras1, TS: Tedavi sonrasi
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3.3. Kan Biyokimyasal Muayene Bulgulari

Tablo 3'te gosterilen ve Olglimii yapilan kan biyokimyasal ol¢iimleri
incelendiginde; overektomi operasyonunu sonrast GGT, AST, LDL, TG, TCHOL ve
GLU ortalamalarinin anlamli derecede (p<0.05) arttig1, buna karsilik ALB, TP, CT,
OSTR, HDL ve Ca ortalamalarini ise istatiksel bakimdan 6nemli derecede (p<0.05)
diistiigi goriilmiistiir. Tedaviye baslandigi donemler goz Oniine alindiginda; anilan
parametreler acisindan tersine bir seyrin gerceklestigi ve gergeklesen bu
degisimlerini istatistiksel bakimdan onemli olmakla (p<0.05) birlikte, en 6nemli

degisimlerin CG ratlarda ve ¢aligmanin son giliniinde sekillendigi saptanmustir.
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Tablo 3. Kan Biyokimyasal Muayene Bulgulari.

Olgiim AST GGT ALB TP GLU OSTR CT Ca (mg/dl)
zamany/Parametreler (1u/L) (1U/L) (g/di) (g/dI) (g/di) pg/L pg/ml
Gruplar X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD
CcO (n=25) |- 153.25+43.20° | 13.24+3.12° [ 40.20+12.23% | 66.62+21.44% | 120.14+32.18" | 14.48+4.24° 5.27+2.22° 6.2842.18°
0S (n=25) |- 175.68+52.30* | 17.48+6.24* | 34.48+18.10° | 54.48+32.26° |156.16+27.28" | 1.03+0.36° 2.16+1.43° 3.46+1.24°
TS1.Gin |KG (n=10) [176.48+51.13" | 17.56+6.44° | 34.10+17.30° | 55.14:31.23" |[147.13+25.12° | 0.56+0.13% 2.28+1.34° 3.53+1.14°
CG (n=15) | 172.14+50.21* | 17.04+5.16* | 35.14+16.40° | 56.34+27.33" |138.13+13.48° | 1.54+0.10° 2.33+1.25° 3.67+1.10°
TS 7.Giin KG (n=10) |174.18+37.40° | 16.87+3.32® | 35.34+11.18" | 56.45+28.22* |139.34+11.13° 0.32+0.10° 2.88+1.32° 3.41+1.12°
CG (n=15) [165.12+27.34® | 14.24+3.12" | 38.10+9.14° | 58.78+27.66° | 131.29+9.48" 2.33+0.10° 3.43+0.64™ 4.07+1.06°
TS 14. Giin | KG (n=10) | 171.16+22.10° | 16.48+226° | 36.09+10.11%° | 57.14+22.12° |132.13+11.12° 1.30+0.00° 2.85+1.48° 3.64+0.46°
CG (n=15) | 156.10+18.10° | 13.08+2.34° | 40.30+7.32® | 61.44+17.08° |124.22+10.22° | 3.20+0.00° 4.13+0.32° 4.76+0.58™
TS 21. Giin | KG (n=10) [167.20£11.10® | 16.07+1.28" 37.03+5.12° | 58.14+12.18° | 131.16+8.24% 1.20+0.00° 3.04+0.56° 3.71+0.43°
CG (n=15) | 151.48+9.10° | 12.98+1.14° 41.10+4.14° 67.03+9.16° | 118.33+7.12' 3.30:£0.00P 4.27+0.48° 5.45+0.37"

a-f. Ayni siitunda farkli harfleri tagtyan kontrol gruplar1 ortalamalar1 arasindaki fark istatistiki agidan énemlidir (p<0.05). CO: Calisma 6ncesi, OS: Overektomi sonrasi, TS:

Tedavi sonrast
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Tablo 3'iin devanm (Lipid profili)

Ol¢iim zamany/Parametreler TeRoL HDL LDk TRIG
(mg/dL) (mg/dl) (mg/dl) (mg/dl)
Gruplar X+SD X+£SD X+SD X+SD
CO (n=25) 91.82+9.27" 45.12 + 10.25° |67.48+ 14.17" [97.23 +23.14°
OS (n=25) 139.34+25.23* | 26.17 + 12.32° | 138.44+ 19.56® | 213.48 + 37.23°
TS1. Giin | KG(n=10) [138.31+22.16* [26.40 +10.03° [138.41+ 17.24* |214.44 + 38.56
CG (n=15) [133.17+21.34° [27.14 +10.43° |132.45+15.12° [207.21 + 35.23"
TS7.Giin | KG(n=10) [137.22+18.48* [26.13+9.20° [137.36+12.44* [213.44 + 31.09°
CG (n=15) [124.24+15.67° [36.21+7.24° [114.11+12.32° [176.14 + 24.45
TS 14.Giin | KG(n=10) [13556+14.12° [27.02+7.33° |136.47+9.13" [211.07 + 25.32°
CG (n=15) [116.26+10.33" [37.28+5.18" [103.46+8.26° |154.21 +22.21°
TS21.Giin | KG(n=10) [134.20+9.27° [27.24+5.43° |134.12+6.14" [209.03 + 14.27*
CG (n=15) [105.48+6.25° [37.24+4.11° [83.29+547° [121.18+13.14°

a-f: Aym siitunda farkli harfleri tasiyan kontrol gruplar1 ortalamalari arasindaki fark istatistiki agidan 6nemlidir

(p<0.05). CO: Calisma dncesi, OS: Overektomi sonrasi, TS: Tedavi sonrasi
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4. TARTISMA VE SONUC

Kaplica sulari ile tedavinin agri veya osteoartrit (Yamaoka ve ark., 2004) ve
bronsitis, asttm (Mitsunobu ve ark., 2003) ve gastroenterit gibi hastaliklarda basarili
sonuglar verdigi bilinmektedir (Etani ve ark., 2017). Bu minerlli sularin mineral
kompozisyonu viicut tarafindan kolay degerlendirildiginden (Bacciottini ve ark.,
2004; Karagiille ve ark., 2006; Rylander, 2008; Couzy, 1995), bunun kesfi ile
kullanimina olan talep 6zellikle son yillarda artmustir (Petraccia ve ark., 2006). Bu
nedenledir ki, baz1 Avrupa lilkelerinde birey basina kullanim miktar1 son yillarda

15,9 L'ye ulasmistir (Van der Aa, 2003).

Mevcut ¢aligmada tedavi amaciyla kullanilan Siireyya 1 Kaplica Suyunun
mineral ve igerik kompoziyonlarina ilgili bélimde deginilmisti. Bu su ile yaptigimiz
bu ¢alismada 6l¢lim yapilan zaman dilimlerinde tespit ettigimiz klinik bulgular
incelendiginde; overektomi operasyonu sonrast CA ortalamalarinin azaldigi ve en
diisiik CA kazaniminin bu su ile tedavi edilen ratlarda elde edildigi gézlenmistir.
Calismanin sonunda CG hayvanlarin kilo kayiplarinin KG hayvanlara gore
istatistiksel ag¢idan onemli derecede (p<0.05) olarak saptanmasi, mineralli sularla
tedavinin lipid emilimini azalttigi, buna karsin yakimimi arttirdigini saptayan

arastiricilarin (Lange ve ark., 2006) c¢alismast ile paralellik arz etmektedir.

Overektomi sonrasi yapilan oOlgimlerde viicut sicakliklari ortalamalar
acisindan istatistiksel olarak anlamli fark olusturmamisken (p>0.05), tedavi sonrasi
peryotta, P ve R frekanslari agisindan anlamli (p<0.05) yiiksek farklarin saptanmasi,
termo-mineralli sularin dolasim debisinde artisa yol agtigini, ¢evresel damarlarda
genislemeye, P ve R frekanslarinda yliksek diizeylere neden oldugunu bildiren kimi
yazarlarin (Agishi, 1985; Aghishi, 1995; Greco-Otto ve ark., 2017) bildirdiklerine
parallelik arz ederken, tersi goriis bildiren baskaca arastiricilarin (Sukenik ve ark.,
1999) bulgulart ile fark gostermektedir.

Millis ve ark. (1992), kopeklerde yaptiklart deneysel overektomi
operasyonundan sonra hemogramda 16kositoz olustugunu, diferansiyel kan

tablosunda ise notrofili, lenfopeni ve eozinopeni tablosunun tipik oldugunu
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bildirmislerdir. Yaptigimiz calismada benzer sekilde overektomi operasyonunu
miiteakip yaptigimiz Olglimlerde; 16kositoz ve formiil 16kosit sayimlarinda ise,
NOTR yiizdelerinin artmasina karsilik, LENF ve EOS yiizdelerinin azaldig: tespit
edilmistir. Tedavi peryoduna gec¢ilmesiyle birlikte; Siireyya 1 kaplica kaynagi
suyuyla tedavi edilen CG ratlarda WBC ve NOTR ortalamalarinin azaldigi
belirlenmistir. Elde ettigimiz bu bulgu sicak mineralli sularin immun sistemi
baskiladigi ve sicak mineralli sularla yapilan banyolarda ACTH ve Kkortizol
salinimin1 artirarak  T-lenfositelerin  sayica azlmasina yol agtigin1 bildiren
arastiricilarin (Lange ve ark., 2006; Sukenik ve ark., 1997; Valitutti ve ark., 1990;
Kuczera ve Kokot, 1996) bildirdikleri ile uyum arz etmektedir. Pek ¢ok arastirict
(Ghersetich ve Lotti, 1996; Benedetti ve ark., 2010; Kurt, 2016) siilfiir i¢eren kaplica
sulartyla tedavinin sitokin lretiminde azalmaya neden oldugunu bildirmislerdir.
Buna karsilik, bazi arastiricilar (Yamaoka ve ark., 2004) ise tersine 16kositoza neden

olugunu bildirmislerdir.

Yang1 semptomunun olusmasinda Mg yetersizliginin tesvik edici bir etkisinin
oldugu, bu nedenle 16kositoz ve makrofaj aktivasyonunda etkisinin olabilecegi
raporlanmistir (Pereira ve ark., 2014). Mevcut ¢alismamizda Mg'dan zengin Siireyya
I kaplica kaynagt suyu ile tedavi edilen CG ratlarda daha diisik 16kosit
ortalamalarinin saptanmasinda elde edilmis olmasinda Siireyya [ kaplica suyu

igerisinde bulunan yiiksek Mg diizeylerinin de etkili olabilecegi sonucuna varilmistir.

Osteoporoz olgusunun gozlendigi menapoz doneminde sekillenen 6strojen
eksikligi osteoklast aktivitesindeki artis ile osteoblast aktivitesindeki ve kemik
kiitlesinde azalma ile karakterizedir. Overektomiye bagli gelisen osteoporozda kemik
dokunun histolojik yapisinda goriilen en biiyiik degisim, trabekiillerin zayiflamasi ve
alveolar alanlarin genislemesidir. Insanlarda oldugu gibi 6strojen yoklugunun erken
doneminde hizli kemik kaybina bagli turnover artis1 ratlarda da goriilmektedir.
Insanlarda goriilen osteoporozun onlenmesi ve osteoporozun kemik iizerindeki
olumsuz etkilerinin azaltilabilmesi i¢in yapilan medikal ajan c¢alismalarin bircogu
ratlar tizerinde yapilmaktadir (Cummings ve Melton, 2002; Berkoz ve ark., 2017).

Ostrojenin temelde 3 tipi vardir: E1 (8stron), E2 (stradiol), E3 (6striol). Bunlardan
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Ostradiol en gii¢lii, en ve en fazla iiretimi yapilan Gstrojen tipi oldugundan, dstrojen

seviyelerinin tespitinde E2 6lgtimlerine bas vurululmaktadir (Medlock ve ark., 1991).

Yaptigimiz ¢aligmada Ol¢iimii yapilan AST, GGT ve GLU diizeylerinin
overektomi operasyonu sonrasi yiiksek, OSTR, CT, Ca, TP ve ALB diizeylerinin ise
diisiik oldugu saptanmistir. Iki tedavi grubu karsilastirldiginda ise, Siireyya I kaplica
suyu verilen CG ratlarda, bu parametrelerin tedavi siireciyle birlikte siirekli bir

sekilde normale dogru bir seyir izledigi gdzlenmistir.

AST ve ALT, karaciger hasarmnin tespitinde kullanilan enzimlerden olup
(Sheu ve ark., 2013), termomineralli sularla tedavi edilen ve karacigerin etkilendigi
metabolik bozukluklarda AST ve ALT seviyelerinin distigi, TP ve ALB
seviyelerinde ise olumlu bir sekilde yiikselmelerin sekillendigi rapor edilmistir
(Taylor ve ark., 2002; Pereira ve ark., 2014; Chen ve ark., 2013; Nani ve ark., 2016).
Yaptigimiz calismada Siireyya I kaplica kanagi suyu ile tedavi edilen ratlarda bu
parametrelerde onemli Olgiide benzer degisiklikler gozlenirken, musluk suyu ile
tedavi edilen hayvanlarda ALT ve AST diizeylerinin hala yiiksek, TP ve ALB
diizeylerinin ise hala siisiik seviyelerinin korudugu goézlemlenmistir. Ayrica,
Nasibullin ve ark. (2006), termo-mineralli su uygulamlarinin ratlarda herhangi bir
toksikasyon belirtisine yol agmadiklarini rapor etmislerdir.

Menapoz olgusunda LDL, TG ve TCHOL diizeylerinin 6nemli oranda arttig1,
buna kargilik HDL diizeylerinin ise azaldig: bildirilmistir (Currie ve Williams, 2008).
Yaptigimiz calismada da benzer sekilde overektomi operasyonu sonrasinda énemli
degisikliklerin sekillendigi, ¢calisma oncesi ile karsilagtirldiginda; TG, LDL, TCHOL
artarken, HDL konsantrasyonunun diistiigii, ancak Siireyya I Kaplica Kaynagi suyu
ile tedavi edilen ratlarda bozulan bu dengenin, tedavi ile birlikte siiratle dengeye
kavustugu, buna karsilik bu yiiksek ve diisiik paramatrelerdeki diizeylerin KG
ratlarda ¢alismanin sonunda bile tam bir diizelmenin sekillenmedigi saptanmustir.
Saptadigimiz bu veriler, mineralli sularin bozulan kan lipit diizeylerinin
normallesmesinde son derece etkili oldugunu bildiren aragtirmacilarin (Perez-
Granados ve ark., 2010; Schoppen ve ark., 2004; Etani ve ark., 2017) bulgularini
teyit etmektedir. Benzer sekilde, kimi arastiricilar (Winklmayer ve ark., 2015;
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Efimenko ve ark., 2015) ise mineralli kaplica sulari ile tedavinin yiiksek kan LDL
seviyelerini diiglirdiigiinii raporlamislardir. Nitekim, bu arastiricilarin 6nemli etki
olusturan parametre olarak kabul ettikleri radon gazi, bolge kaplica sularinda
bulunmaktadir (Elitok, 2011). Kan lipid diizeylerinin regiile edilmesinde bir diger
etkili parametre sie magnezyum olup (Chen ve ark., 2013; Lee ve ark., 2017),
mevcut ¢aligmamizda kullandigimiz Siireyya I Kaplica Kaynagi suyu Mg'dan zengin

bir sudur.

Kalsitonin (CT) tiroid bezi C hiicreleri tarafindan iiretilen, kemikte kalsiyum
ve fosfat birikimini artiran, osteoklast aktivitesini azaltarak kemik erimesi siirecini
yavaglatan bir hormondur (Rodriguez 2011; Li ve ark., 2011). Yaptigimiz calismada
CT diizeylerinin overketomi operasyonu sonra azalmasina ragmen, tedavi
peryodunun baglamasiyla birlikte CG hayvanlarda onemli derecede yiikseldigi
saptanmigtir. Elde ettigimiz bu bulgular, kaplica tedavisi goren postmenapozal
donemde osteoporoz bulunuduran kadinlarda kaplica ¢amuru ile tedavinin hem
kemik dansitesi iizerine olumlu etkiler gosterdigi hem de CT seviyelerinde artislara
neden olabilecegini raporlayan Cecchettin ve ark. (1993) tarafindan bildirilenlerle
paralellik arz etmektedir.

Kalsiyum ve fosfat pek ¢ok metabolik islemde yer alan mineral olup,
viicudun kalsiyumunun % 99'u kemik ve dislere bulunup, mekanik sertlik saglayan
temel bir besindir. Yetiskin kadinlarda menapoz sonrasi gelisen o0steoporoz
olgularinda, kemik yogunlugunda bir azalma ile birlikte, Ca eksikligi de
sekillenmektedir. Benzer sekilde ovarektomi operasyonu sonrasinda da kalsiyum
eksikligi s6z konusu olmaktadir (Nordin, 1997). Yaptigimiz bu c¢aligmada
overektomi operasyonu sonrast OSTR ve Ca seviyelerinin azaldiginin tespit edilmesi
bu arastircilarin bulgularin1 destekler niteliktedir. Menopozda zorunlu kalsiyum
atiliminda bir artig vardir, bu da menopoz sonrasi kadinlarda teorik kalsiyum
gereksinimini yaklagik 25 mmol'a (1000 mg) yiikseltir ve eger kalsiyum emilimi ayn1
sekilde azalirsa belki 30 mmol (1200 mg) veya daha fazla bir gereksinim olacagi

anlamina gelmektedir. Nitekim, Ostrojen kalsiyum metabolizmasi {izerine -etki
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ederek, kalsiyum emilimi ve atilim {izerinde ¢ift yonlii etki gostererek, kemik yapisi

tizerinde dogrudan etkisi s6z konusudur (Nordin, 1997).

Arastirmacilar kemikten tiiretilen osteokalsin hormonunun pankreasin insiilin
sekresyonunu diizenledigini gdstermistir. Kemik ve insiilin arasindaki bu etkilesim
osteoporoz ve diyabet arasinda Onemli bir baglantidir. Ayrica, gida ile alinan,
bagirsaklardan veya bdbreklerden geri alinan kalsiyumun glikoz metabolizmasiyla
dogrudan iliskisi bulunmaktadir. Ostrojen hormonunun ise bunlar iizerinde dogrudan
etkisi bulunmaktadir. Bu nedenle Ca eksikligi ile yiiksek GLU konsantrasyonlari
cogu zaman birlikte seyredebilmektedir (Andersson ve ark., 2002). Ayrica kan GLU
diizeylerinin CT diizeyleri ile dogrudan iliskisinin oldugu, glukagon infiizyonlarinin
CT seviyelerinin diisiiriirken, Ca infiizyonlarmin glukagon seviyelerinin disiirdigii
ve CT diizeylerinde artisa yol agtigi bildirilmistir (Starke ve ark., 1981). Mevcut
calismamizda overektomi operasyonunun ardindan elde edilen yiiksek GLU
diizeylerinin, CG ratlarda tedavi ile birlikte tedricen azalmasi ve normal diizeylere
cekilmesi, kaplica sularinin yliksek GLU diizeylerinin azaltmada etkili bir yontem
olabilecegini bildiren kimi arastiricilarin (Diamond ve ark., 2003; Fioravanti ve ark.,
2015; Xing ve ark., 2015; Garamvolgyi ve ark., 2015) bildirdikleriyle tam bir uyum

arz etmektedir.

Sonug¢ olarak; overektomi operasyonu ile osteoporoz olusturulan ratlarda
Afyonkarahisar Bolgesi nadide kaplica kaynaklarindan olan Siireyya I kaplica
kaynagi suyunun osteoporozun tedavisinde oldukga basarili oldugu 6l¢iimii yapilan
pek ¢ok parametre ile kamtlanmistir. Ulkemiz ve bdlgemiz sulariyla ilk defa yapilan
bu caligma orijinal nitelikte bir ¢alisma olup, bundan sonra bu alanda yapilcak

caligmalara referan olacagini diisiinmekteyiz.
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OZET

Deneysel Olarak Osteoporoz Olusturulan Ratlarda Afyonkarahisar Bolgesi
Kaplica Sularimin Kan Kalsiyum ve Bazi Hormon Seviyeleri Uzerine Etkilerinin

Arastirilmasi

Diistik kemik dansitesi ve kemik yapisinin bozulmas: ile karakterize osteoporoz,
kemiklerde kirilganlik artist1 ve gesitli kemiklerde kiriklarla sonuglanan iskelet
sistemi hastaligidir. Bu arastirma projesinde 10 adedi kontrol gurubunu olusturmak
lizere toplam 25 adet Albino irki disi rat tizerinde yapilmistir. Gerekli asepsi ve
antisepsi saglandiktan sonra, intraperitoneal yolla ketamin (200 mg/kg) ve xylazin
(10 mg/kg) anestezisi altinda abdominal kaviteler agilara, hayvanlarin tiimiinde
overler alinmistir. Sonrasinda abdominal bosluk dikis atilarak kapatilmis ve yara
dokusu batikon tuse edilmistir. Ratlarin tiimiinde ovaryumlar alindiktan sonra, 10
adet kontrol ve 15 ¢alisgma grubunu olusturan toplam 25 adet rat 21 giin siirecek
tedavi periyoduna alinmistir. Kontrol grubu ratlara tedavi amaciyla her giin aym
saatte 1 L/33 kg canli agirlik hesabiyla orogastrik sonda ile giinde 2 defa musluk
suyu verilmistir. Ayrica bu grubun suluklarina normal musluk suyu konulmus ve
giinliik olarak tazelenen suya ve yeme ad libitum ulasmalar1 saglanmistir. Kontrol
grubundaki ratlar 352 °C sicakliktaki musluk suyu ile 15 dakika boyunca banyo
yaptirilmig ve sonrasinda kafeslerine alinmiglardir. Calisma grubunda yer alan ve
ovarektomize edilen 15 adet rata tedavi amaciyla her giin ayni saatte 1 L /33 kg C.A.
hesabiyla orogastrik sonda ile giinde 2 defa Siireyya I Kaplica Kaynagi'ndan giinliik
taze olarak getirilen 1lik kaplica suyu verilmistir. Ayrica bu grubun suluklarina taze
olarak getirilmis Siireyya I Kaplica Kaynagi suyu konularak, ulasmalar1 saglanmistir.
Buna ilaveten galisma grubundaki ratlar, giinlikk olarak 35+2 °C sicakliktaki kaplica
suyu ile 15 dakika boyunca banyo yaptirilmis ve sonrasinda barunaklarina
alinmislardir. Hayvanlarin tiimiinde overektomi operasyonu oncesi ve sonrasi ile
tedaviden sonraki 1, 7, 14 ve 21. giinlerde klinik, hematolojik ve kan biyokimyasal
parametrelerinin dl¢limleri yapilmistir. Tedavi sonrast 21. giinde yapilan tartimlarda
kontrol grubu ratlarin canli agirlik ortalamalarinin 291.1 g, ¢alisma grubu ratlarin

canli agirlik ortalamalarinin ise 283.2 g oldugu ve aralarinda canli agirlik
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ortalamalar1 bakimindan istatistiksel agidan 6nemli bir farkin olustugu (p<0.05)
saptanmigtir. Kalp ve solunum frekansi ortalamalari agisindan énemli yiikselmelerin
calisma grubu hayvanlarda sekillendigi ve farkin istatistiksel agidan anlamli (p<0.05)
oldugu saptanmistir. Hematolojik muayene sonuglar1 imcelendiginde; tedavi sonrasi
WBC, NOTR ve MCV ortalamalar1 agisindan c¢alisma grubu hayvanlarda daha
anlamli (p<0.05) bir azalma oldugu, buna karsilik en yiiksek HG, RBC, HCT, LENF
ve MCHC diizeylerinin ise ¢alisma grubu hayvanlarda 21. giinde elde edildigi
goriilmiistiir. Tedavi sonrasi c¢alisma grubu hayvanlarda istatistiksel bakimindan
anlamli (p<0.05) yiksek ALB, TP, OSTR, CT, Ca ve HDL diizeylerinin elde
edildigi, ancak AST, GGT, TG, LDL, TCHOL ve GLU seviyelerinin diistiigii, en
anlamli (p<0.05) degisikliklerin ise ¢alisma grubu ratlarda sekillendigi saptanmistir.
Sonug olarak; Siireyya I Kaplica Kaynagi suyu ile balneoterapik uygulamlarin
osteoporoz olgularinda klinik, hematolojik ve kan biyokimyasal parametrelerinde

oldukga 6nemli iyilesmelere yol actig1 bilimsel veriler ile ortaya konulmustur.

Anahtar Kelimeler: Afyonkarahisar, balneoterapi, osteoporoz, rat
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ABSTRACT

Investigation of the Effects of Afyonkarahisar Region Hot Springs Water on
Blood Calcium and Some Hormon Levels in Experimentally-created

Osteoporosis in Rats

Osteoporosis, characterized by low bone density and bone structure deterioration, is
a skeletal system disease that results in increased brittleness in the bones and
fractures in various bones. In this research project, a total of 25 Albino female rats
were constructed, 10 of which were control groups. After the required asepsis and
antisepsis were provided, abdominal cavities were open under anesthesia by
intraperitoneally given ketamine (200 mg/kg) and xylazine (10 mg/kg) in all the
animals. Then, the abdominal cavity was closed by stitching and the wound tissue
was batikon touched. After taking the ovaries in all of the rats, a total of 25 rats,
comprising 10 control and 15 study groups, were taken into the 21-day treatment
period. Control group rats were given tap water twice a day by orogastric probe in a
dose of 1 L /33 kg body weight at the same time every day. In addition, normal tap
water was added to the drinkers of this group, and it was ensured that they reach the
refreshed water and food ad libitum daily. All the rats in the control group were
bathed with tap water at 35 £ 2 ° C for 15 minutes, and then placed in their cages.
Totally 15 ovarectomized rats in the study group were given fresh Siireyya I hot
spring water twice a day by orogastric probe in a dose of 1 L /33 kg body weight.
Moreover, Siireyya I hot spring water, which was brought freshly, added to their
drinkers. Additionally, the rats in the study group were bathed with hot spring water
at 35 £ 2 ° C daily for 15 minutes, and then taken into their shelters. Clinical,
hematological and blood biochemical parameters were measured in all animals
before and after overectomy and on days 1, 7, 14 and 21 after treatment. In weighing
on the 21st day after treatment, body weight average of control group rats was 291.1
whereas 283.2 g n study group, and statistically significant (p <0.05) difference was
found in terms of body weight averages. Significant increases in heart and respiratory
frequency averages were determined in the study group animals, and the difference

was statistically significant (p <0.05). When the results of hematological findings
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were examined; it was observed that there was a more significant (p <0.05) decrease
in the study group animals in terms of WBC, NOTR and MCV averages after
treatment, whereas the highest levels of HG, RBC, HCT, LENF and MCHC were
obtained in the study group animals on the 21st day. After treatment, the study group
had statistically significant (p <0.05) high levels of ALB, TP, OSTR, CT, Ca and
HDL, but AST, GGT, TG, LDL, TCHOL and GLU levels decreased, and the most
significant (p <0.05 ) changes were determined in the study group rats. As a result; it
has been demonstrated with scientific data that balneotherapeutic applications with
Stireyya I hot spring water caused significant improvements in clinical,

hematological and blood biochemical parameters in rats with osteoporosis.

Keywords: Afyonkarahisar, balneotherapy, osteoporosis, rat
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