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ONSOZ

Insanoglu daima kendi viicudunu olusturan sistemleri ve sistemleri olusturan
organlari merak etmistir. Temel tip bilimlerinden olan anatomi doku ve organlarin
yapilar1 ile bigimlerini inceleyen en 6nemli bilim dalidir. Aym1 zamanda insan ve
hayvan hekimliklerinin egitim ve arastirma ¢alismalarinin temelini olusturmaktadir.
Stereoloji ise bu alanda ¢alisma yapan arastirmacilara, ger¢ege en yakin verileri elde
edebilmeleri igin 151k veren metotlar toplulugudur. Stereoloji sayesinde bir yapinin
yiizey alani, hacmi, icerdigi hiicre sayist ve hiicre hacmi gibi verilere
ulagilabilmektedir. Giincel, gecerliligi ve dogruluklart ispatlanmis olan stereolojik
metotlarin uygulamasinin artirilmasi, tip alaninda kullanim alani bulabilme istegi ve
giinliik yasamda siklikla kullanilmasindan dolay1 tercih edilmektedir. Giincel ve
etkin bir antioksidan olarak bilinen soyanin bobrek {izerine olan etkilerine yonelik
bir¢ok calisma mevcuttur ancak stereolojik olarak hiicre degerlendirmesine yonelik
calismalara rastlanmamasi bu tip bir ¢alisma yapilmasinin gerekli oldugunu giindeme
getirmistir.

Oncelikle, stereoloji konusunda beni cesaretlendiren ve yol gosteren Dog. Dr. Murat
Sirr1 AKOSMAN hocama ve tezimin istatistiksel analizinde ve tezimin diger
kisimlarinda bilgilerini ve yardimlarm esirgemeyen Dog. Dr. Aziz BULBUL
hocama tez c¢alismamda gostermis olduklar1 destek, ilgi ve anlayistan oOtiirii
tesekkiirlerimi sunarim.

Ayrica bugilinlere gelmem i¢in fedakarliklarimi hicbir zaman esirgemeyen ve
tizerimde biiylik emekleri olan sevgili aileme sonsuz sevgi ve siikkranlarimi sunarim.

Esma Giilcan KARACA
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1. GIRIS

Halk arasinda Soya, Cin fasulyesi gibi isimlerle bilinen Glycine max L. Leguminosae
familyasina ait tek yillik bir bitkidir. Cogunlukla Asya iilkelerinde yag ve un olarak
tiikketilmek tizere yetistirilen soyanin anavatant Dogu Asya ( Cin ve Mangurya) dir (

Markley, 1950; Modaresi et al. 2011).

Sar altin olarak da bilinen soya, i¢erdigi degerli besin maddeleri ve 250°den
fazla degisik kullanim olanaklar: ile asrin harika bitkisi olarak tanimlanmaktadir
(Arioglu, 2007). Bugiin 50nin {izerinde iilkede ticari anlamda iiretimi yapilan soya;
icerdigi ortalama % 40 protein, % 20 yag, % 35 karbonhidrat ve %5 madensel
maddeler nedeniyle insan ve hayvan beslenmesinde 6nemli bir enerji kaynagidir (Lee
et al. 2007).Insan viicudu igin gerekli tiim aminoasitleri iceren bu bitkinin protein
miktar1 % 38-40 gibi oldukea yiiksek orandadir (Anag ve Ertiirk, 2003; Eldin et al.
2011, Modaresi et al. 2011). Protein kalitesi agisindan, hayvansal kaynakli besinlerin
proteinlerine yakin 6zellik gdsteren tek bitkisel protein igermesi nedeniyle 6zellikle
Asya tllkelerinde oldukca degerli bir gida iirlinli olarak kullanim alani bulmaktadir
(Sahing6z ve Arli, 2002; Modaresi et al. 2011). Soya % 18 oraninda yag igeren bir
bitkidir. Bu yagin yaklagik %85’ini doymamis yag asitleri olusturur, bu oranin %
60’11 linoleik asit ve linolenik asit olusturur. Bu bitki yiiksek karbonhidrat igerigine
ragmen glisemik yiikiiniin diisiik olmasi, ayn1 zamanda ferritin formunda demir
seviyelerinin yiiksek olmasi, B12 vitamini hari¢ diger B grubu vitaminler agisindan
zengin olmasi nedeniyle saglik alaninda kullanimi tercih edilen bitkiler arasinda yer

almaktadir (Sosic et al. 2011; Anag ve Ertiirk, 2003).



Sekil 1. Soya bitkisinin resmi

Ayrica, soya {Uriinlerinin kanser, kemik erimesi (osteoporoz), bdbrek
hastaliklar1 gibi kronik hastaliklar1 Onleyici veya tedavi edici ve menopoz
rahatsizliklarini azaltict etkisi oldugu da belirtilmistir (Garcia ve dig., 1997; FDA,
1999). Sarilik ve 6demin tedavisinde bitkisel bir ila¢ olarak kullanilmistir. Ayni
zamanda bobrek ve dalak fonksiyonlarini etkileyerek eniirezis tedavisinde
kullanilmistir (Fukuda et al. 2011). Soya fasiilyesinin kardiyovaskiiler hastaliklarin
insidansini ve trombosit agregasyonunu azalttigi (Arjmandi et al. 1996; Yildirir ve
Tokgodzoglu, 2001; Kamiloglu ve ark., 2002; Biiyliktuncer ve Basaran, 2005; Okwu
et al. 2007; Xiao, 2008; Byun ve Lee, 2010; Sosic et al. 2011), hafiza giliglendirici
etkiye sahip oldugu, menopoz doneminde hormonal denge, diyabet ve bobrek
yetmezliginde olumlu etkilerinin bulundugu (Tham et al. 1998; Albert et al. 2002;
Naciff et al. 2002; Sahingoz ve Arli, 2002; Anag, 2003; Kim et al. 2006; Aydin,
2007; Unsal ve Sariyar, 2008; Byun ve Lee, 2010; Modaresi et al. 2011; Ponnusha et
al. 2011) kadinlarda ani ates basmasi, uykusuzluk, migren, eklem agrilart gibi
semptomlarin tedavisinde kullanilabildigi (Baser, 2002) pek c¢ok ¢alismada
gosterilmistir. Soya ve {irlinleri hormon replasman tedavisi (HRT) ile iliskili risk
olmaksizin dogal bir alternatif {iriin olarak piyasada yer almaktadir (Allred et al.
2001).

Soyanin en 6nemli 6zelliklerinden biri de antioksidan etkiye sahip olmasidir

(Wei et al. 1995; Burak ve Cimen, 1999; Albert et al. 2002; inang, 2005; Kim et al.



2006; Aydin, 2007). Antioksidan etkinligi sayesinde canli dokulardaki oksidatif
stresi onler. Soya bitki fenolikleri antibakteriyel, antiviral, antifungal etkilere de
sahiptir (Burak ve Cimen, 1999; Aydin, 2007).

Ham soya igerdigi hemagliitininlerden (lektinler) dolayi, antikorlara benzer
sekilde, alyuvarlarin parcalanmasina veya bir araya gelmelerine sebep olur ( Bondi
ve Alumot, 1987; Liener, 1979).

Soyanin, hizla artan obezite sorununda olumlu etkilerinin oldugu, kilo
diistirticii etkilerinin bulundugu tespit edilmistir. Bu durum besin degeri yiiksek olan

soyanin daha stratejik bir 6neme sahip olmasina neden olmaktadir (Sosic et al. 2011).

Soya fasulyesi son derece besleyici, yiiksek protein i¢erigi, aminoasit dengesi,
kolay sindirilebilir olmasi, iiretiminin kolay olmasi nedeniyle insan ve hayvan
sagliginda oldukg¢a 6nemli bir yere sahip bir besin 6gesidir. Bu nedenle giiniimiizde

soyaya olan egilim giderek artmaktadir (Anag, 2003).

Soya fasulyesinden elde edilen 453 gramlik soya ununda 31 yumurtanin, 6
biiyiik sise siitiin, 900 gramlik kemiksiz etin ihtiva ettigi kadar protein bulundugu

laboratuar deneyleriyle ispatlanmistir (Unsal ve Sariyar, 2008).

Giliniimilizde soya ve soya fasulyesi Uriinleri oldukca fazla tiiketilmektedir.
Ozellikle fast-food ve diger islenmis gidalarda diisiik maliyet nedeniyle et iiriinleri
yerine fitoOstrojenleri igeren soya Uriinlerinin kullanilmasi oldukg¢a yaygindir.
Vejetaryenler ve siit {riinlerine alerjisi olan kisiler tarafindan da soya {iriinleri
oldukga fazla tiiketilmektedir. Bu iirlinler ayn1 zamanda hayvanlarin beslenmesi i¢in

kullanilan yemlerde de bulunmaktadir (Ekinci, 2009).

Gilinlimiizde, soyadan (kahve kremasi, yemeklik yag, dolgu yagi, margarin,
mayonez, ilag, yem, farmasotik, insektisit, kaucuk, yag, anti korozyon maddeleri,
anti statik maddeler, macun bilesenleri, insaat malzemeleri, beton katki maddeleri,

bakim yaglari, miirekkep, baski maddeleri, kalemler, dezenfektan, yapistirici,



elektrik yalittm maddeleri, analitik kimyasallar vb.) say1 ve ¢esit bakimindan oldukga

fazla iiriin elde edilebilmektedir (Hosgiin, 2008).

Yiiksek Kkaliteli protein igeriginin yaninda, insan biinyesindeki yag
metabolizmasini diizenleyen ¢ok degerli yag asitleri icerdiginden (omega-3 ve
benzeri); seker hastaligi, damar sertligi ve kroner kalp hastaligi olan Kkisilerin
beslenmesinde Onemli bir yere sahiptir. Ayrica, soya yagi, kandaki kolesterol

miktarini diisiirerek, insanlardaki kalp krizi riskini de azaltmaktadir (Alpay, 2003).

Insan beslenmesinde 6nemli bir yere sahip olan soya, viicuttaki yag ve lipid
metabolizmasini diizenleyen yag asitlerini icermesi sebebiyle seker hastaligi olan
kisiler i¢in faydalidir. Soya, omega-3 yag asidi olarak da bilinen linolenik asit
yoniinden de oldukg¢a zengindir. Kemik erimesine karst mutlak alinmasi gereken
omega-3 yag asidi miktar1 soyanin tanesinde % 5-11 arasinda degisen oranda
bulunmaktadir. Soya fasulyesindeki “kalsiyum” orani siite nispeten iki mislidir. Bu
icerigi sayesinde soya proteini osteoporoz hastaliklarini &nlemektedir. insan
viicudunun her giin almasi gereken madeni tuzlar bakimindan da ¢ok zengin bir
gidadir. Kalsiyuma ilaveten bol miktarda fosfor, demir, bakir, manganez, potasyum
ve sodyum ihtiva eder (Lee et al. 2007). Kimyasal yapisinda bulunan izoflavonlarin
anti-ostrojenik etkileri sayesinde soyanin gogiis ve endometriyal kanserler gibi

hormonlarla iligkili kanser risklerini azaltic1 yondeki etkisi vardir (Allred et al. 2001).

FDA, soya fasulyesinin hormon iligkili olsun olmasin pek ¢ok tipteki kanserli
hiicrenin (6rnegin prostat, mide, meme, bagirsak, rahim, deri, akciger ve kolon
kanseri gibi) olusmasini engelledigini ortaya koymustur. Igerigindeki “genistein” adli
bir madde anormal hiicre olugsmasina neden olan enzimlerin aktivitesini ortadan
kaldirarak bu etkiyi saglamaktadir (FDA, 1999). Soya filizlerindeki C vitamini
“Saurvy” hastaligin1 6nlemektedir. Soya fasulyesi, B1 ve B2 vitaminleriyle E ve K
vitaminlerini ihtiva eder. Bilhassa “Pellegra” hastaligina kars1 “Niacin” maddesince

zengindir. (Tulum, 2007)



Su % 5.0-9.2
Yag % 18-20
Protein % 30-40
Karbonhidrat % 18.8-31.3
Ham lifler % 4.7-6.3
Kiil % 3.3-6.5
Lesitin % 0.6-1.5

Tablo 1 : Soya tohumunun bilesimi (Yazicioglu ve Karaali, 1983)

Soyada bulunan Omega-3 yag asitleri, hiicre membraninin yapisina katilan
esansiyel yag asitleridir ve hiicrenin normal fonksiyonlarini idame ettirebilmesi
acisindan 6nemlidir (Giilcen ve ark., 2012). Omega-3 (w-3) yag asitleri balik yagi
basta olmak iizere keten tohumu, ceviz, soya yagi gibi bitkisel yaglarda ve yesil
yaprakli sebzelerde bol miktarda bulunur. Hiicre membraninin akigkanlhigi ve
fleksibilitesi esansiyel yag asitlerinin membrandaki miktarma baghdir. Gen
ekspresyonu ve hiicre i¢i haberlesme iizerinde etkili olan omega-3 yag asitleri, ayrica
hiicrenin enerji ihtiyacin1 saglar ve viicut 1sisimin korunmasimna yardimer olur

(Zararsiz, 2011).

Dokozaheksanoik asit (DHA, 22:6nn-3), eikozapentaenoik asit (EPA, 20:5n-
3) ve alfa linoleik asit (ALA 18:3n-3) omega-3 (n-3) yag asitleri olarak bilinirler
(Gtilcen ve ark., 2012). Dokosaheksaenoik Asit (DHA) ve Eikosapentaenoik Asit
(EPA) uzun zincirli ¢oklu doymamis yag asitleri (PUFA: polyunsaturated fatty acids)
tiyelerindendir. Mutlaka diyetimizin i¢cinde PUFA bulunmalidir. DHA o6zellikle
beyin, retina ve diger noral dokularda yogun olarak bulunan bir yag asididir. Kisa
zincirli bir omega-3 yag asidi olan ALA saglikli eriskinlerin metabolizmasinda yer
alir. ALA ve EPA DHAya doniistiiriilebilirler. Ancak yeni doganda bu metabolizma
olmadig1 icin bu doniisiim gergeklesememektedir. Bu sebeple yeni doganlarda DHA
ve EPA’nin hiicrenin normal fonksiyonlarint siirdiirebilmesi i¢in mutlaka diyetle

alinmas1 gerekmektedir (Zararsiz, 2011).



Erigkin bir insanin normal sartlarda giinliik olarak 1-1,5 gram omega-3 yag asidi
almasi tavsiye edilmektedir. Baz1 6zel hastaliklarin tedavisinde 3 gr ve daha fazlasi
kullanilabilmektedir (Zararsiz, 2011). Omega-3 yag asitlerinin antihipertansif,
antienflama-tuar, antioksidan, antiaterojenik, antiapitotik, antihiper-lipidemik,
antiagregan ve antiaritmik ozellikler tasidigi ortaya konulmustur (Giilcen ve ark.,
2012).

Omega-3 yag asitlerinden fakir beslenmenin, sizofreni ve depresyon gibi bazi
psikolojik hastaliklarin ortaya ¢ikmasina katkida bulunacag: bildirilmistir. Omega-3
yag asidi bakimindan zengin diyetle beslenmenin testis dokusu acisindan da ¢ok
onemli oldugunu yapilan klinik ¢aligmalarla ortaya konulmustur. Subfertil erkeklerde
omega-3 yag asitlerinin yeterli miktarda alinmamasinin sperm motilitesini azalttig1

tespit edilmistir (Zararsiz, 2011).

Omega-3 yag asidi alimi ile renal vazodilatatdr rezerv artmaktadir. Daha
onceki yapilan calismalarda DHA’dan kardiyovaskiiler hastaliklar, hipertansiyon,
alerjik astim, glomerulonefrit, otoimmiin hastaliklar, romatoit artrit, meme ve kolon
timorlerinin  tedavisinde istifade edilebilecegi bildirilmistir. Grande JP ve
arkadaslarinin farelerde yaptiklar1 g¢alismalarda, DHA’nin mezengial proliferatif
glomeriilonefrit modelinde renal mezensimde antiproliferatif etkileri oldugu

gosterilmistir (Giilcen ve ark., 2012).

Rousseu ve arkadaslarinin farelerde renovaskiiler hipertansiyon modelinde
yaptiklar1 ¢aligmalarda omega-3 yag asidi kullanimi1 sonucu anjiotensin konverting
enzim (ACE) ile ilgili muhtemel mekanizmalarla kan basinct kontroliiniin
kolaylastigin1 ve tek tarafli renal arter klemplenmesi suretiyle yapilan calismalarda
da hipertansiyon gelismesinin engellendigini belirtmislerdir. Yapilmis olan bir bagka
calismada da omega-3 yag asiti ile zenginlestirilmis diyet ile beslenen ratlarda
sodyum nitroprusid (SNP)’in indiikledigi nefrotoksisiteye karsi olast koruma

saglandig tespit edilmistir (Giilcen ve ark., 2012).



Diisiik protein veya soya proteinleri ile hazirlanan medikal diyetler bobrek
sagligl acisindan Onem arz etmektedir. Yapilan son g¢aligmalarda uygun dozda
soyanin beslenme diyetine katilmasinin dahi hem bobrek fonksiyonlarina faydali
oldugu hem de bobrek problemleri riskini azalttigini ortaya koymustur (Kosif et al.
2011, Azadbakht et al. 2003, Anderson et al. 1999). Soya yagi ile beslenen polikistik
bobrek hastaligi olan ratlarda epiteliyal hiicre proliferasyonunun, kistik degisimin,
makrofaj infiltrasyonunun, fibrosisin dolayisiyla renal hasarin azaldigi gosterilmistir

(Altiparmak MR, 2007).

Son zamanlarda yapilan bazi ¢aligmalar, deneysel hayvan modellerinde,
polikistik bobrek hastaliginin ilerlemesini geciktirmede diyet soya proteininin
etkinligini gostermistir (Aukema et al., 1999; Ogborn et al., 1998; Tomobe et al.,
1998 ). Farkli protein kaynaklariin PKBH (Polikistik Bobrek Hastaligr) tizerindeki
etkilerini tespit etmek i¢in yapilan bir calismada; gen¢ erkek ve disi Han:SPRD-cy
fareleri 6 hafta boyunca soya veya kazein igeren (%20) diyetle beslenmislerdir. Soya
proteini ile beslenen hem disi hem de erkek farelerde PKBH’nin ilerlemesi
yavaglamistir. Bu yavaslama diisiik bobrek agirligi ve su miktari, diisiik kist alani ve
azalmis serum kreatinin ve serum {ire, artmis kreatinin klirensi degisimlerinin
gosterdigi artmis renal fonksiyon varligi ile tespit edilmistir. Bu olumlu sonuglar;
soya proteininin, biiyiime ve GFR'yi (Glomeriiler Filtrasyon Hiz1) diizenleyen insiilin
biiyiime faktor 1’1 (IGF-1) degistirmesiyle PKBH’nin ilerlemesini azaltmasina
baglanmistir. Soya ile beslenenlerde IGF-1 miktarinin, kazein ile beslenenlerden
daha diisiik miktarda oldugu ve hastaligin ilerlemesi ile IGF-1 miktarinin arttig1 rapor

edilmistir (Aukema et al., 2001).

Soya proteini ile beslenen polikistik bobrek hastaligi modeli olan Han:SPRD-
cy ratlarda epitelyel hiicre proliferasyonunun, kistik degisimin, makrofaj
infiltrasyonunun, fibrosizin dolayisiyla renal hasarin azaldigi gosterilmistir. Bu
olumlu etki doymamis yag asitleri metabolizmalarinda olan degisikliklerle iliskili

bulunmustur (Altiparmak, 2007).



Soyanin sayilan yararli etkilerinin yaninda, fazla tiiketildiginde zararl
etkilerinin olabilecegini gosteren ¢aligmalar da mevcuttur (Yesilkaya, 2008; Brasil et
al. 2009; Ekinci, 2009; Patisaul ve Jefferson, 2010; El din et al. 2011; Modaresi et al.
2011). Soyadaki anti-gidalar arasinda bulunan oksalat bilesikleri bazi besinlerde
bulunan ve kalsiyumun absorpsiyonunu azaltan maddelerdir (Kaayla, 2005).
Arastirmalar, diyetle alinan yiiksek oksalat miktarmin bdbrek taslart olusumuna
zemin hazirlayabildigini gostermektedir (Kaayla, 2005; Aydin, 2012). Normal
insanlarda asir1 olmayan seviyelerdeki oksalat bilesikleri kalsiyum ile birleserek
viicuttan digki yolu ile digar1 atilmaktadir. Ancak yag emilimi problemi bulunan
insanlarda kalsiyum mineralleri oksalat yerine yaglar ile birleserek viicutta serbest
oksalat birikmesine yol agmaktadir. Buna ek olarak eger kisi oksalat oran1 ytiksek bir
diyet ile besleniyor ise ince bagirsaktan emilerek kana gegen oksalat miktar1 giderek
artarak bobreklerde kalsiyum c¢okeltileri olusma ihtimali yiikselecektir (Kaayla,
2005). Soya fasiilyesinde bulunan kiigiik molekiil agirlikli bir peptid de, tiroid bezine
iyot girisini bozarak, guatira sebep olabilmektedir (Bondi ve Alumot, 1987; Lienar,
1969).

Soyanin tiiketim siiresinin de alinan miktar kadar énemli oldugunu gdsteren
calismalar mevcuttur (Grant et al. 1995). Farkli dozlarda soya fasulyesi, barbunya
fasulyesi, boriilce igeren diyet 700 giin boyunca sicanlara uygulanmis, organ ve
viicut agirliklart degerlendirildiginde tiim baklagil temelli diyetler ilk 250 giin
boyunca biiylime oranlarini ve yem doniisiim verimliligini azaltirken, 250 giin sonra
siganlarda agirlik artisinin kontrol grubuna benzer sonucglar verdigi belirtilmistir

(Grant et al. 1995).

Soya ve soya igeren gidalarin tiiketimi ile ilgili yapilan ¢aligmalar sonucunda
saglikli ve gilivenilir dozlarda alinmas1 Food and Drug Administration (Gida ve ilag
Idaresi), The American Heart Association (Amerikan Kalp Dernegi) ve diger saglik
organizasyonlar1 tarafindan tavsiye edilmektedir. Saglikli yetiskin bir bireyin ideal
bir diyette giinliik yaklastk 10-25 g soya proteini tiketmesi gerektigi
vurgulanmaktadir (Hasler, 2004).



Uriner sistem organlar1 genel itibariyle idrarin iiretildigi bobrekler, idrari
ileten bir ¢ift ireter, idrarin depolandigi mesane ve mesanedeki idrarin disar
atilmasinda kanal gorevi goren iiretradan olusmaktadir (Demirsoy, 1993; Standrind,

2005; Govsa, 2003; Ovale ve Nahirney, 2009 ).

Karm boslugunun iist ve arka kisminda yer alan bobrekler son thoracal ve ilk
lumbal omurlarin ventralinde yapisik halde bulunmaktadirlar. Karacigerin viicuttaki

yerlesiminden dolay1 sag bobrek sol bobrege nazaran daha asagida konumlanmaistir.

Ratlarda sol bobrek sag bobrekten biraz kaudaldedir. Bir ¢ift bobrek dorsal
abdominal kavitenin retroperitonealinde yerlesmistir. Rat bobregi tek papillalidir.
Organ fibroz bir kapsiil ile sarilmistir ve yag doku (kapsula adipoza) iginde
gomiiliidiir. Her bir bobrek korteks, medulla, papilla ve pelvis renalisten olusur.
Korteste glomeruluslar ve “kortikal labirintler” olarak isimlendirilen medullaya
uzanan kivrimlar bulunur. Tubulus proksimalis hiicrelerinin mikrovilluslarinin
olusturdugu firgams: kenar, periyodik asit Schiff (PAS) boyamasinda pozitif
reaksiyon verir. Glomeruluslar Bowman kapsiilii ile ¢evrelenmistir. Bu kapsiilii saran
hiicreler genglerde yassi sekilli iken yasin ilerlemesi ile birlikte prizmatiklesir (
Hebel, 1986 ). Ratlarin glomeruluslar1 kiigliktiir. Bir defada birka¢ damla idrar atar
ve bu idrar insan ile (1160 mOsm/It) karsilastirildiginda olduk¢a yogundur (4300
mOsm/lt).  Bu yiikksek yogunluk uzun henle kulpuna sahip olmalarindan
kaynaklanmaktadir (Poyraz, 2000). Juxtaglomeruler aparat makula densa, afferent
arteriyole yerlesmis rennin {reten hiicreler ve ekstraglomeruler mezangiyal
hiicrelerden olusur. Medulla, medullar radiuslar ve daha alt kisimda papilladan
olusmaktadir. Bu bdlgede proksimal, intermediyer, distal ve toplayic1 kanallar
bulunmaktadir. Toplayic1 kanallarin epiteli kiibik ya da prizmatik karakterdedir.
Papillar kanallar pelvis renalise agilir. Pelvis renalisin parensimal bolgeleri tek sirali
kiibik, disinda kalan kisimlart ise 3-4 sirali tranzisyonel epitel ile ortiiliidiir. Pelvis
renalis ireterlere agilir. Ratlarda bobregin besleyici damarlarinin organa giris ve

seyir sekli diger memeli tiirleri ile benzerdir (Montgomery JR, 1990 ).
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Bobreklerin margo medialis ve margo lateralis diye iki kenari, extremitas
sliperior ve extremitas inferior diye iki ucu ve facies anterior ve facies posterior diye
iki yiizi bulunmaktadir (Mcewen, 1959; Standrind, 2005; Govsa, 2003; Ovale ve
Nahirney, 2009).

Saglikli bir bobrek dikey bir kesitle ikiye ayrildiginda iki farkli renkte kendini
belli eden iki farkli boliimden olustugu goriilmektedir. Distaki kisma korteks adi
verilirken igteki kisma ise medulla denir. Medullada pyramis renalis olarak bilinen
koni sekilli yapilar mevcuttur. Bu piramidal yapilarin taban kismi bobregin dis
kismina tepe kismi ise sinus renalis’e bakmaktadir. Bu piramidal yapilar sinus renalis
etrafinda birbirine degmeyecek sekilde siralanmistir. Bobreklerde esas isi yapan
boliim nefronlar olup yetiskin bir bireyde her bir bobrek yaklasik olarak 1-4 milyon
arasinda nefron igermektedir. Bobrekte fonksiyonel olarak idrarin olusturuldugu
kisim cortex renalis olarak adlandirilmaktadir. Bu yap1 icersisinde yer alan damar
yumagina glomerulus, bu yapiy1r koruyup saran kisma ise Bowman kapsulii adi
verilir (Jungueria et al. 1998; Standrind, 2005; Go6vsa, 2003; Ovale ve Nahirney,
2009). Bobrekler filtrasyon, rebsorbsiyon ve sekresyon gibi fonksiyonlari sayesinde
organizmadaki gorevlerini yerine getirmektedirler. Bu sayede viicudun homeostazini

korumus olurlar (Guyton ve Hall, 2001; Aktiimsek, 2006).
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Sekil 2. Bobrek kesiti

Ozellikle sican, renal anatomi ve fizyoloji ¢aligmalarinda ¢ok kullanilan bir
hayvan olup bir¢ok renal hastaligin modellemesinde de; siklikla tercih edilmektedir.
Sican bobregi insan bobregine gore ¢ok daha kiiciik olmakla birlikte tinipapillerdir ve
daha az renal tubule sahiptir. Ayrica sican bobreginin pelvisi cok daha basit olup ¢ok
kiigiik bir iiriner boslugu bulunmaktadir. Bununla beraber medulla hacminin korteks
hacmine orani insan bdobregine ¢ok yakindir. Bu oran sigan, kopek ve insanda 1:2

iken tavsanda 1:16’dir (Coe et al. 1991).

Stereoloji, li¢ boyutlu orneklerin iki boyutlu kesitlerinden yararlanilarak,
onlarin gercekteki lic boyutlu 6zellikleri ile ilgili yorumlar yapilmasini saglayan

bilim dahdir (Acer ve ark., 2006; Keles, 2007; Colakoglu, 2006).

Stereolojik metotlar, organizmanin makroskobik ve mikroskobik yapilarinin
morfolojisi ile ilgilenen tiim bilim dallarindaki arastiricilarin bilmesi gereken
konulardan biridir. Bunun sebebi ise, canlidaki olaylarin ii¢ boyutlu olan yapilarda
gerceklesmesine ragmen, bu yapilardan alinan iki boyutlu kesitlerin, ilgili yapi-organ
hakkinda genellikle dogru bilgi saglayamamasidir. Organ ve yapilarda bulunan

objelerin sayisi, uzunlugu, yiizey alani, hacmi ve hacim bilesenleri gibi geometrik
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ozellikler ile ilgili gercekei bilgiler ancak stereolojik yontemler kullanilarak elde

edilebilir (Unal ve ark., 2002)

Yapilan mikroskobik caligmalarin baglangicindan giinlimiize kadar, ilgili
biyolojik yapr igerisindeki taneciklerin sayisint bulmak i¢in birgok yOntem
kullanilmistir. Metotlarin ¢ok sayida olmasinin sebebi her metodun kendi igerisinde
bazi hata kaynaklarina sahip olmasidir. Bu metotlarin hatalarini diizeltmek iginde
yeni metotlar icat edilmistir. Giivenirligi acisindan en ¢ok ilgi ¢eken ve siklikla
kullanilmakta gecerli olan ydntem ise stereolojik metotlardir (Unal ve ark., 2002;

Kaplan, 2011).

Stereoloji, etkin (daha kisa zamanda daha az hatali is yapmay1 saglayan) ve
tarafsiz (gergek degerden sistematik bir sapmaya sebep olmayan) metotlar ile
problemleri ortadan kaldirmak tizere gelistirilmis kurallar biitiiniinii igermektedir
(Roberts et al. 2000; Mazonakis et al. 2004). Stereolojide, hata kaynaklarindan
etkilenmesi muhtemel olan yontemler tarafli, yani" gercek degerden sistematik
sapma gosteren" manasindadir. Stereolojik metotlar ise, tarafsiz metotlardir. Bunun
anlami; stereolojik metotlar kurallarina uygun bir bigimde uygulandiginda, sistematik
hatadan bagimsiz sonuglar elde edilmesini saglar ve 6rnekleme sayisi arttirildikca
gercek degere daha fazla yaklagmak miimkiin olur (Mayhew et al. 1996; Mayhew et
al. 1991).

Stereolojik metotlarin temelini “Sistematik Rastgele Ornekleme” (SRO)
stratejisi olusturmaktadir. Bu ornekleme big¢iminin temel 6zelligi, ¢alisilacak olan
yapidan Ornekler almanin gerekli oldugu durumlarda, yapinin her noktasinin esit
orneklenme sansina sahip olmasini saglamasidir (Kalkan ve ark., 2007; Keles, 2007;

Karacan, 2008).

SRO, 6nceden belirlenmis sabit bir drnekleme araligi boyunca, ilk aralik
icinden rastgele bir noktadan baslanmak suretiyle, ilgilenilen yapinin tamaminin
orneklenmesini igerir. Onceden belirlenen drnekleme araligi (6rnegin, her onuncu

kesiti veya parcayr segcmeye karar verildiginde ilk on kesitlik seri), drneklemenin
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sistematik kismimni olusturur. Ilk aralik icinde rastgele bir noktadan baslanmasi
(6rnegin, ilk on kesit icinden herhangi birinin baslangi¢ olarak secilerek, bu kesitten
sonra gelen her onuncu kesitin ornek olarak se¢ilmesi) ise, drneklemenin rastgelelik
ozelligini saglar. Istatistiksel bakis agisiyla, bu tip bir 6rnekleme, ne kadar ¢ok 6rnek
lizerinde uygulanirsa, yapinin her noktasmna esit Ornekleme sanst tanidigi igin,
homojen ve verimli bir 6rnekleme elde etme sansi1 da o kadar artar (Gundersen et al.
1987). Stereolojik metotlarda kullanilan yontem ve prensiplerin biiylik bir kismi,
SRO mantiginin  ¢esitlemeleri olarak diisiiniilebilir. Tanecik sayimmi, alan
hesaplamalari, alan ve hacim oranlari1 gibi hesaplamalarda ilk sart, ¢alisilan yapinin
her asamada (parcalarin se¢imi, kesitlerin drneklenmesi, sayim alanlarinin ve alan
orneklerinin belirlenmesi vb.) sistematik ve rastgele bir tarzda Orneklenmesidir

(Emirzeoglu ve ark., 2005; Gundersen et al. 1987; Gundersen et al. 1986).

Calismamizin amaci, soya bitkisinin degisik dozlarda disi ratlarin bobrekleri
tizerine olan etkilerini modern bir metot olan stereolojik yontemler kullanarak
degerlendirmektir. Soyanin bobrek dokusu tizerine olan etkilerini arastiran ¢aligma
sayisinin azlig1 ve stereolojik olarak yeni bir yontem olan optik disektor yonteminin
caligmamizda kullanilmast bu konuda yapilacak diger calismalara 151k tutmasi

acisindan oldukg¢a 6nemlidir.
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2. GEREC VE YONTEM

Arastirmamizda, genel anestezi altinda servikal dislokasyon yolu ile 6tenazi edilerek
bobrek organ numuneleri alinan ratlarin bobrekleri %10luk formaldehidde muhafaza
edildi. Calismada 2 aylik, 180-220 gr. agirliginda disi 16 adet Sprague-Dawley rat'a
ait toplamda 32 tane bobrek kullanildi. Bobrek hacminin hesaplanmasi i¢in Arsimet
Prensibi kullanildi. Bobrekler icerisinde su bulunan dereceli bir kaba konularak
tagirdiklar1 su hacimlerine bakildi. Bobregin tasirdigi ya da yiikselttigi su miktar
bobregin hacmine esittir prensibi ile hacimleri 6l¢iildii. Bobrekler hassas terazi ile
tartilarak agirliklart kaydedildi. Bobrek boylarmi 6lgmede kumpas kullanildi.
Bobrek doku kesitlerinde korteks ve medulla daki glomeruluslarin boyut dlglimii
okuler mikrometre (Beck Kassel, CBS, px8) vasitasiyla x 40 biiylitme kullanilarak
yapildi. Rastgele alanlardan korteks ve medulla iizerinde glomeruluslarin ¢aplar

6lciildi, olgiilen her bir ¢apin ortalamasi yazildi.

2.1. Arastirmanin Yapildig1 Yer

Bu calisma Afyon Kocatepe Universitesi Deney Hayvanlari Merkezi’'nde ve

Veteriner Fakiiltesi Anatomi Anabilim Dali laboratuarinda gergeklestirildi.

2.2. Deneklerin Se¢imi

Bu calisma &ncesi Afyon Kocatepe Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik
Kurulu'ndan (16/02/2012; AKUHADYEK-83-12) izin alindi. Calismada Afyon
Kocatepe Universitesi Deney Hayvanlari Merkezi'nden temin edilen, Afyon
Kocatepe Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Komisyonunca 12.SAG.BIL.05
proje numarast ile desteklenen 2014-01 nolu ¢alismada kullanilan hayvan
materyalinin dokular1 kullanilmistir. Agirhiklar1 180-220 g arasinda olan 2 aylik

toplam 16 adet disi Sprague Dawley cinsi rat kullanildi. Ratlar deney siiresince
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16x30x40cm ebatinda kafeslerde tutuldu. Kafeslerde altlik materyali olarak iri talag
kullanildi. Laboratuar ortami 12 saat aydinlik 12 saat karanlik dongiisi, 1s1 2142 °C
ve nem orani %50 olacak sekilde diizenlendi. Suluk olarak, siirekli kafeslerin
tizerinde bulundurulan cam suluklar kullanildi. Ratlarin beslenmesi i¢in, Tiirk
Standartlar1 Enstitlisii (TSE) standartlarina uygun olarak yaptirilan pelet yem secildi.
Ratlarin yem ve suya sinirsiz ulagmalari (ad libitum) saglandi. Caligma siiresince her
iki giinde bir kafesler diizenli olarak temizlendi, yem ve sular1 yenilendi. Hayvanlar
kafeslere alinmadan 6nce agirliklari tartilarak istatistiki fark olmayacak (p=0,992)

sekilde dagilimlar1 saglandi ve bu sonuca gore agirliklarina gore kafeslere ayrildi.

2.3. Deney Gruplarina Verilen Ekstrelerin Hazirlanmasi

Calismamizda kullanilan soya fasulyesi tohumlari Cukurova Tarimsal Aras tirma
Enstitiisi’'nden temin edilmistir. Calisma materyali tlizerinde fitokimyasal ve
biyolojik aktivite galismalarinin yiiriitiillebilmesi amaciyla toplanan soya fasulyesi

asamali olarak ekstraksiyona tabii tutuldu.

2.4. Etil asetat Ekstresinin Hazirlanmasi

Soya bitkisi ti¢ defa 1000 ml etil asetat ile oda 1sisinda 48 saat siire ile manyetik
karistiric1 vasitasiyla ekstre edildi. Birlestirilen etil asetath ekstreler algak basing
altinda, rotavaporda 40 'C sicaklikta yogunlastirildi ve vakumlu desikatorde algak

basing altinda kurutuldu (Etil asetat ekstresi verim: %21,8).

2.5. Deney gruplari

Ratlar 2 ayr1 gruba ayrildi ve her grupta 8 hayvan olacak sekilde siniflandirilda.
Grup A: Kontrol grubu (herhangi bir madde/solvan uygulanmayan grup).

Grup B: 200 mg/kg dozda etil asetat ekstresinin uygulandig1 grup
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2.6. Deney
2.6.1. Deneysel Prosediir

Ratlara 1 ay boyunca her giin kendi gruplarina ait dozajda soya ekstresi gavaj yolu
ile verildi. Her giinlik doz Iml hacminde, soya yogunlugu 200 mg/kg dozunda
olacak sekilde verildi. Gavaj uygulamasi her giin 15:00- 17:00 saatleri arasinda

yapildi.

Deneyin son giinii (30. giin) hayvanlar genel anestezi altinda servikal dislokasyon

yolu ile 6tenazi edilerek organ numuneleri ¢ikarildi.

2.6.2. Ratlarin Diseksiyonu

Biitiin ratlarin diseksiyon oncesi viicut agirliklar tartildi ve kayit altinda tutuldu.
Ratlara 50 mg/kg Ketamin HCL ve 10 mg/kg Ksilazin HCL intramuskuler (IM)
olacak sekilde anesteziye alindi (Tapisiz ve Ozat, 2009; Erdem ve ark., 2014).
Servikal dislokasyon ile sakrifiye edilerek bilateral bobrekleri ¢ikarildi. Cikarilan

organ agirliklar1 kayit altina alindi.

Sekil 3. Bilateral bobrek diseksiyonu.



17

2.6.3. Dokularin Takibi ve Dokularin Saklanmasi

Bobrek doku 6rnekleri %10’ luk formaldehit soliisyonunda tespit edildi.

Doku Takibi Prosediirii

HCHO (Formaldehit) 1 saat

% 70’lik alkol 2 saat
% 96’lik alkol 1 saat
% 96’lik alkol 1,5 saat
% 99’luk alkol 1 saat
% 99’luk alkol 1 saat
% 99’1uk alkol 1,5 saat
Xylene 1 saat
Xylene 1 saat
Xylene 1,5 saat
Parafin 2 saat
Parafin 2 saat

2.7. Bobreklerden Kesit Alma Islemleri

Sag ve sol bobrekler rutin histolojik doku takip islemlerinden gegirilerek parafine

gomiildii ve parafin bloklar1 hazirlandi.

Sekil 4. Parafine gomiilmiis kesit alma iglemine hazir bir doku 6rnegi.



18

Parafin blogundan rotary mikrotomla 5 um kalinliginda ardisik kesitler alindi. Bir
hayvandan ortalama 200 kesit alacak sekilde kesitler arasinda rastgele bir tanesinden
baslanarak ve onun ardindan gelen her 5. kesit ve yanina yedegi alinarak sistematik
ve rastgele bir sekilde 1/5 oraninda ornekleme yapildi. Elde edilen tiim kesitler
sirayla numaralandirildi ve jelatinli lama ¢ekilerek kurumasi beklendi. Kuruduktan
sonra lamlar 60 derece 1sida bir giin etiivde bekletildi. Kesitler deparafinize edildi.
Bobreklerin en iyi sekilde goriintiilenebildigi boyama sekli olan hematoksilen
boyama iglemine tabi tutuldu. Lamlar Entellan (Merck) araciligiyla lamelle kapatildi.
Boyali kesitlerin degerlendirilmesinde fotograf atagmanli Olympus BH-2
(KHW10X/20L) 151k mikroskobu kullanild1 ve sonuglar karsilastirildi.

Sekil 5. Sayimda kullanilan fotograf atagsmani ilave edilmis mikroskop (Olympus
BH2- Japon).

2.8. HISTOLOJIiK CALISMALAR

2.8.1. Bobreklerin Boyanma islemleri

Bobrek dokular1 (bag dokusu), Hematoxylen boyama yontemi ile boyandi.



Doku Takibi Prosediirii

Xylen 1-2-3 (5 dk)

% 100 (5 dk)

% 80 (5 dk)

%70 (5 dk)

% 50 (5 dk)

Distile suda 5 dk
Hematoksilen (5 dk)
Asit Alkol-(Daldir ¢ikar)
Cesme suyu

Eosin (2 dk)

% 80'lik alkol 10 sn
% 96x2 (Daldir ¢ikar)
% 100-(1 dk)

Xylen 1-2-3 (5 dk)

2.8.2. Parafin islemi

2.8.3. Parafinin Uzaklastirilmasi Islemi

Xylene 15 dk
Xylene 15 dk
% 99’1luk alkol 5 dk
% 99’luk alkol 5 dk
% 99’luk alkol 5 dk
% 96’11k alkol 5 dk

%96’1l1k alkol 5 dk
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% 96’11k alkol 5 dk
%70’lik akol 2,5 dk
%70’1ik alkol 2,5 dk
Distile suda 2 dk
Giemsa boyas1 7 dk
Cesme suyunda 5 dk

Distile su (100 ml) + 3-4 damla asetik asit 10 dk

Suyun Uzaklastirilmasi

% 99’1luk alkol 5 dk

Xylene

Xylene Tgiinde toplamda 5-10 dakika.

Xylene

2.9. Ornekleme Seklinin Belirlenmesi

Stereolojik metotlar kullanilirken, calismaya baslamadan once pilot bir ¢alisma
yapildi. Calismayla sayim esnasinda uygulanan adimlarin uygunlugu arastirildi.
Bunun igin parafin bloklardan 5 um kalinliginda kesitler almaya, her bir kesitten ve
her bir bolgesinden (korteks ve medulla) en az 30 adet diizgiin goriinimli

glomerulus ¢ap1 6l¢meye karar verildi..
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2.10. Mikroskopta stereolojik inceleme

Sekil 6. Boyama sonrasi mikroskopta incelenmek iizere hazir lamlar.

Preparatlardaki doku ornekleri mikroskop altinda incelenirken korteks ve medulla
kisimlari belirlendikten sonra korteks ve medulla arasindaki sinira yakin olan bolge
disinda inceleme yiiriitiildii. Herbir bolge i¢indeki glomeruluslar Mshot 9.0 programi
yiiklii olan bilgisayar monitdrii iizerinden goriintiilendi. Bilgisayar programi
araciligiyla goriintiilenen glomeruluslarin ¢aplar1 en az 2 ayr1 yerden oOlgiilerek

ortalamalar1 kaydedildi.

Sekil 7. Bilgisayar programinda goriilen jukstamedullar ve kortikomedullardaki

glomeruluslar.
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2.11. istatistiksel Analiz

Arastirmadan elde edilen verilere gore gruplara ait istatistiksel hesaplamalar ve
gruplarin ortalama degerleri arasindaki farkliliklarin 6nemliligi i¢in tek yonli
varyans analizi (ANOVA), gruplar arasi farkin 6nemlilik kontrolii igin “bagimsiz t
testi” uygulandi. Istatistik analizler SPSS 10.00 (Inc., Chicago, I, USA) programi
ile yapildi. p<0,05 degeri anlaml1 olarak kabul edildi.
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3. BULGULAR

Ratlarin deney baslangict ve bitisinde canli agirliklar1 (CA) arasinda fark olmadigi

belirlendi (p>0,05).

Tablo 2. Ratlarin deney 6ncesi ve sonrasi canli agirliklar (g)

CA Baslangi¢ (g) CA Bitis (9)

Gruplar

MEANS =SE MEANS +SE
Kontrol 172+3,66 190+3,48
Etil Asetat 200 mg/kg 17442,44 192+4,78
P degeri 0,974 0,955

CA: Canli Agirlik

Ratlarin deney dncesi ve sonrasi canli agirliklar: tiim deney gruplaria bakildiginda

gruplar arasinda anlamli bir fark bulunmadi.

Ratlarin sag ve sol bobreklerinin ortalama agirliklari, hacimleri, boy ve en
uzunluk degerleri kontrol ve deney grubunda karsilastirilinca istatiksel olarak
anlaml bir fark olmadig: tespit edilirken bobrek hacminin deney grubunda kontrol

grubuna gore istatiksel olarak fark yaratmayacak sekilde arttig1 gézlenmistir.

KONTROL GRUBU
Kortikomedullar (um) |Jukstamedullar (um)
Kontrol Grubu 1 228,91 252,75
Kontrol Grubu 2 237,14 226,53
Kontrol Grubu 3 238,37 236,31
Kontrol Grubu 4 218,46 235,93
Kontrol Grubu 5 209,72 202,21
Kontrol Grubu 6 302,52 242,86

Tablo 3. Deney sonrasi kontrol grubundaki rat bobreklerinin jukstamedullar ve
kortikomedullardaki glomerulus gap 6lgtimleri.
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DENEY GRUBU (EA-200)
Deney Grubu Kortikomedullar (um) | Jukstamedullar (um)
Deney Grubu 1 225,68 265,65
Deney Grubu 2 243,81 254,11
Deney Grubu 3 257,15 252,35
Deney Grubu 4 264,71 233,48
Deney Grubu 5 250,89 236,83
Deney Grubu 6 240,47 208,38

Tablo 4. Deney sonrast deney grubundaki rat bobreklerinin jukstamedullar ve
kortikomedullardaki glomerulus ¢ap 6lgtimleri.

Kontrol Grubu Deney Grubu P
Agirlik (g) 1,133+,28 1,106+,30 0,626
Hacim (cm®) 0,937+,07 1,031+,64 0,346
Boy (cm) 1,675+,03 1,693+,02 0,690
En (cm) 0,912+,03 0,868+,02 0,299

Tablo 5. Deney sonrasi deney ve kontrol grubundaki rat bobreklerinin agirlik, hacim,
en ve boylarinin ortalamasi alinmis élgtimleri.
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Kontrol Grubu Deney Grubu P
Kortikomedullar (um) | 239,18+,44 247,1+,59 0,598
Jukstamedullar (um) | 232,76+,06 241,8+,25 0,425

Tablo 6. Deney

Olctimlersi.

Bobreklerin glomerulus caplari kontrol ve deney grubu ile karsilastirildiginda
deney grubunun bobreklerinde hem korteks ve hem de medulladaki glomerulus

caplariin bir miktar artis gosterdigi gozlenirken bu artisin istatistiki olarak anlamli

sonrasi

bir fark olusturmadig: tespit edildi.

kontrol ve deney grubundaki
jukstamedullar ve kortikomedullar glomerulus

rat bobreklerinin
caplarmin ortalamasi
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5. TARTISMA

Soya fasulyesi (Glycine max L.) insan ve hayvan beslenmesinde kullanilmak tizere,
yiikksek oranda protein ve yag iceren, diinyada en fazla iiretimi yapilan baklagil
bitkisidir (Herridge ve Danso, 1995). Etten daha yiiksek protein igeren, diizenli
kullanildiginda kolesterolii diisiiren, kalp ve damar hastaliklarina karsi koruma
saglayan, disik yag orani1 sayesinde kilo kontroliine yardimci olan, menopoz
sorunlarint ve kanser riskini azaltan soya, mucize bitki olarak benimsenmektedir
(Liu, 2004). Insan saghgina faydali etkileri nedeniyle, gida formiilasyonlarma gesitli
sekillerde ilave edilmek iizere bircok arastirmaya konu olmustur (Liu, 1999; Endres,

2001; Liu, 2004).

Soyanin olumlu etkilerinin yaninda olumsuz etkileri de vardir. Ham soya
icerdigi hemagliitininlerden (lektinler) dolayi, antikorlara benzer sekilde,
alyuvarlarin parcalanmasina veya bir araya gelmelerine sebep olur. Isiya duyarli olan
hemagliitininler, bu maddelerin islenmesi sirasinda kolayca parcalanip tahrip olurlar.
Uygun sekilde hazirlanip kullanildiginda ¢ok degerli bir protein kaynagi olan soya
fasiilyesi, ozellikle ham ve iyi 1sitilmadan ve rastgele kullanildiginda, bilhassa
kanathilarda olmak iizere, hayvanlarda ¢ok yonlii olumsuzluklara yol agabilmektedir.
Islenmemis soyanm tasidigi en 6nemli sakincalardan birisi hayvanlarin sindirim
kanalinda proteaz etkinligini engellemesidir. Yeterince isitilmadan yemlere katilan
soya unlarinda bulunan bu maddeler sindirim kanalindaki protein ayristirict
enzimlerin (tripsin gibi) etkinligini engelleyerek, hem kendisindeki hem de yemdeki
proteinlerin ayrigmasii ve bdylece sindirimini engelleyebilmektedir. Bu etkiye,
viicut pankreas bezinde biiylime ve tripsin salgisini artirma seklinde cevap verir
(Bondi, 1987; Whitaker, 1973).

Soyadaki anti-gidalar arasinda bulunan oksalat bilesikleri kalsiyumun
absorpsiyonunu azaltan maddelerdir. Arastirmalar, diyetle alinan yiiksek oksalat
miktarinin  bobrek taslari olusumuna zemin hazirlayabildigini gostermektedir.

Normal insanlarda asir1 olmayan seviyelerdeki oksalat bilesikleri kalsiyum ile
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birleserek viicuttan diski yolu ile disar1 atilmaktadir. Ancak yag emilimi problemi
bulunan insanlarda kalsiyum mineralleri oksalat yerine yaglar ile birleserek viicutta
serbest oksalat birikmesine yol agmaktadir. Buna ek olarak eger kisi oksalat orani
yiiksek bir diyet ile besleniyor ise ince bagirsaktan emilerek kana gecen oksalat
miktart giderek artarak bdobreklerde kalsiyum ¢okeltileri olusma  ihtimali
yiikselecektir (Kaayla, 2005; Aydin, 2012)

Bu c¢alisma, insan gidalarinda da yaygin olarak tliketilen soya bitkisinin
bobrek dokusu iizerine etkisinin olup olmadiginin 6nemini vurgulamak amaciyla

yapilmuistir.

Soya friinleri, yliksek miktarda soya proteini, izoflavonlar, omega-3 yag
asitleri ve diyet lifi igerikleri ile ¢ok Onemli fonksiyonel gida bilesenleri veya
triinleridir (Riaz, 2001; Liu, 2004). Rousseu ve arkadaslarinin farelerde renovaskiiler
hipertansiyon modelinde yaptiklar1 caligmalarda omega-3 yag asidi kullanimi sonucu
anjiotensin konverting enzim (ACE) ile ilgili muhtemel mekanizmalarla kan basinci
kontroliiniin kolaylastigini ve tek tarafli renal arter klemplenmesi suretiyle yapilan
caligmalarda da hipertansiyon gelismesinin engellendigini belirtmislerdir. Yapilmis
olan bir bagka ¢aligmada da omega-3 yag asiti ile zenginlestirilmis diyet ile beslenen
ratlarda sodyum nitroprusid (SNP)’in indiikledigi nefrotoksisiteye karsi olas1 koruma

saglandig tespit edilmigtir.

Giilcen B. ve ark. (2012), yaptiklar1 ¢alismada soya bitkisinde olduk¢a fazla
bulunan omega-3 yag asitlerinin sigan bobrek dokusunda antioksidan savunma
sistemini giiclendirdigi, oksidatif hasar1 6nledigi ve bobrek dokusu iizerine koruyucu
bir etki gosterdigi tespit edilmistir. Bu ¢alismadan hareketle arastirmamizda soyanin
bobrek dokusu tizerindeki etkisi steorolojik yontemle calisilmistir. Calismamizda

soya tiiketiminin bobrek glomerulus ¢apinda anlamli bir artis yaptig1 goriilmiistiir.

Ogborn MR ve ark. yaptig1 bir caligmada; soya proteini ile beslenen polikistik
bobrek hastaligi olan Han:SPRD-cy ratlarda epitelyel hiicre poliferasyonunun, kistik
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degisimin, makrofaj infiltrasyonunun, fibrozisin, dolayisiyla renal hasarin azaldig

gosterilmistir.

Son zamanlarda yapilan bazi calismalar, deneysel hayvan modellerinde,
polikistik bobrek hastaliginin ilerlemesini geciktirmede diyet soya proteininin
etkinligini gdstermistir (Aukema ve ark., 1999 ; Aukema ve ark., 2001; Ogborn MR
ve ark., 1998). Aukema ve ark. (2001), tarafindan farkli protein kaynaklarinin
PKBH iizerindeki etkilerini tespit etmek i¢in yapilan bir ¢calismada; genc erkek ve
disi Han:SPRD-cy fareleri 6 hafta boyunca soya veya kazein iceren (%20) diyetle
beslenmiglerdir. Soya proteini ile beslenen hem disi hem de erkek farelerde
PKBH’nin ilerlemesi yavaglamistir. Bu yavaslama diisiik bobrek agirligi ve su
miktari, diistik kist alam1 ve azalmis serum kreatinin ve serum iire, artmis kreatinin
klirensi degisimlerinin gosterdigi artmis renal fonksiyon varlig: ile tespit edilmistir.
Bu olumlu sonuglar; soya proteininin, biiylime ve GFR'yi diizenleyen insiilin biiyiime
faktor 1’1 (IGF-1) degistirmesiyle PKBH’nin ilerlemesini azaltmasina baglanmistir.
Soya ile beslenenlerde IGF-1 miktarinin, kazein ile beslenenlerden daha diisiik

miktarda oldugu ve hastaligin ilerlemesi ile IGF-1 miktariin arttig1 rapor edilmistir.

Altiparmak (2007), tarafindan yapilan bir ¢calismada, soya yagi ile beslenen
polikistik bobrek hastaligi olan ratlarda epiteliyal hiicre proliferasyonunun, Kistik
degisimin, makrofaj infiltrasyonunun, fibrosisin dolayisiyla renal hasarin azaldig:
gosterilmigtir. Calismamizda soyayla besledigimiz siganlarin bobrek dokularinda

hasar goriilmemistir.

Soroka ve ark. (1998), yaptiklari ¢aligmada soya kaynakli diisiik protein
igcerikli vejetaryen diyet ve hayvansal kaynakli diisiik proteinli diyetlerin 9 kronik
bobrek yetmezligi hastasina etkileri arastirilmistir. Hastalara 6 ay siiresince her iki
diyet de sirasiyla tiikettirilmistir. Caligmanin sonunda glomerular filtrasyon hizi her
iki diyetten sonra benzer ¢ikmis ve baslangic seviyesinden de farkli ¢gtkmamigtir. Kan
iire nitrojen, idrar iire nitrojeni, protein katabolik hiz ve 24 saatlik {ire, kreatinin ve
fosfor vejetaryen diyette hayvansal kaynakli diyetten daha disiik ¢ikmustir. Bu

calismadan hareketle ¢alismamizda bdbregin medulla ve korteks yapilarindaki
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glomerulus c¢ap Olgiimleri yapildi. Yapilan sonuca gore kontrol grubundaki

glomerulus ¢aplarinda bir miktar artis oldugu goriildii.

Tip 2 diyabetli hastalarda soya proteininin renal fonksiyon ve proteiniiri
tizerine etkilerinin arastirildig: bir calismada, tip 2 diyabetli 8 erkek 8 hafta siiresince
izlenmistir. Sekiz haftalik siirecin sonunda, deneklere 4 haftalik standart diyabetik
diyet tiikettirilmistir. Diyetin igerigi 1 g/kg/glin protein, enerjinin % 55’1 kadar
karbonhidrat ve %30’u kadar1 yaglardan saglanacak sekilde ayarlanmistir. Bu siirecin
ardindan denekler hem hayvansal kaynakli protein igeren hem de soya proteini igeren
iki farkli diyeti tiketmiglerdir. Test diyetlerinin de protein miktar1 1 g/kg/giin protein
olarak belirlenmis ve her iki test diyetinin de CHO ve yag kompozisyonu benzer
ayarlanmistir. Arastirmanin sonunda, serum {ire nitrojeni, soya proteini igeren diyette
hayvansal protein igeren diyete kiyasla 6nemli bir diisiikliik gostermistir. Serum
kreatinin degerleri, hayvansal kaynakli protein igeren diyette yiikselmis ancak soya

proteini igeren diyette degismemistir (Anderson ve ark., 1998).

Stereolojik metotlar, organizmanin makroskobik ve mikroskobik yapilarinin
morfolojisi ile ilgilenen tiim bilim dallarindaki arastiricilarin bilmesi gereken
konulardan biridir. Bunun sebebi ise, canlidaki olaylarin ii¢ boyutlu olan yapilarda
gergeklesmesine ragmen, bu yapilardan alinan iki boyutlu kesitlerin, ilgili yapi-organ
hakkinda genellikle dogru bilgi saglayamamasidir. Organ ve yapilarda bulunan
objelerin sayisi, uzunlugu, yiizey alani, hacmi ve hacim bilesenleri gibi geometrik
ozellikler ile ilgili gercekei bilgiler ancak stereolojik yontemler kullanilarak elde
edilebilir (Unal ve ark., 2002). Calismamizi bdbrek dokusu iizerinde gerceklestirerek

medulla ve korteks morfolojisini degerlendirdik.

Cagimnmi ve ark. (2013), yaptiklar1 ¢alismada iskemi-reperfiizyon islemine
karsin selenyumun sican bdbreginde glomeriil sayis1 ve ortalama ¢apini
degistirmeksizin, glomeriile ait yapilarda bazi dejenerasyonlara, bobrek tiibiillerinde
ise dilatasyona sebep oldugunu tespit etmislerdir. Calismamizda rastgele alanlardan
secilen korteks ve medulla iizerinde glomeruluslarin ¢aplar1 6l¢tildii, 6l¢iilen her bir

capin ortalamasi yapildi. Korteks ve medulldaki glomerullarin ortalama ¢apinda bir



30

miktar artig gosterdigi gozlenirken bu artisin istatiksel olarak anlamli bir fark

olusturmadig1 gézlenmistir.

Bobrek ile ilgili morfolojik yapilarin hacimlerinin somut olarak ifade edilmesi
oldukca 6nemlidir.Bobrek yapisina ait korteks, medulla ve kaliksiyel yapilarda
meydana gelen gelisme geriligi, patoloji ve anomalilerle sonuglanir, Bobrek hacmi
ile ilgili tanimlanan morfolojik sayisal tanimlamalar deneysel ¢aligmalarda ve tedavi
sonrast takip agisindan olduk¢a 6nemlidir. Daha 6nce yapilan ¢aligmalarda bobrek
yapisina ait histolojik doku hacimleri ile ilgili tanimlamalar ortaya konulmustur
(Malas, 2002; Mayhew, 1999; Bertram, 1995). Calismamizda, bobrek doku
kesitlerinde korteks ve medulladaki boyut 6l¢iimii okuler mikrometresi ( Beck
Kassel, CBS, px8 ) ile x 40 biiylitme kullanilarak yapildi.

Bertram JF (1995), ortalama agirligi 215 16 gram olan Spraque Dawley
ratlarda renal yapilar1 stereolojik yontemle calismis, renal total hacimlerin 848 118
mm? oldugunu tespit etmistir. Calismamizda ise Sprague-Dawley ratlarinda deney
grubunun ortalama agirligi 174 + 2,39 gram, kontrol grubunun ortalama agirlig 172
+ 3,66 gram olarak bulundu. Bébrek total hacmin deney grubunda 1031 mm?, kontrol

grubunda ise 937 mm?® olarak bulundu.

Selguk ve ark. (2013), yaptiklar1 caligmada, 32 adet 250420 agirhginda wistar
albino erkek eriskin sicanlarda borik asit ile indiiklenen testis ve bobrek hasarina karsi
Omega-3 yag asitlerinin koruyucu etkisini arastirmiglardir. Bobrek ve testis dokulart
Hematoksilen-Eozin ile boyama yapilmistir. Caligmamizda bobrek dokusu kesitlerini

Hematoxylen ile boyayarak tespit ettik.
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5. SONUC

Soya igerdigi degerli besin maddeleri sayesinde insan yagsaminda Onemli yer
tutmaktadir. Asya iilkelerinde yag ve un elde etmek iizere kullanilmistir. Ayrica
yiiksek protein igerigi nedeniyle binlerce yildir et yerine kullanilan bir gida iirtiniidiir.

Asrin harika bitkisi olarak bir¢ok ¢alismaya katki saglamistir.

Soyay1 tiiketim siliresinin de alinan miktar1 kadar 6nemli oldugunu gosteren
caligmalar bulunmaktadir. Uygun sekilde hazirlanip kullanildiginda ¢ok degerli bir
protein kaynagi olan soya fasiilyesi, 6zellikle ham ve iyi isitilmadan ve rastgele
kullanildiginda, bilhassa kanatlilarda olmak {izere, hayvanlarda ¢ok yonlii
olumsuzluklara yol agabilmektedir (Bondi ve Alumot, 1987; Whitaker et al. 1973).
Soya ve soya igeren gidalarin tiiketimi ile ilgili yapilan ¢aligmalar sonucunda saglikli
ve giivenilir dozlarda alinmas1 Food and Drug Administration (Gida ve ilag Idaresi),
The American Heart Association (Amerikan Kalp Dernegi) ve diger saglik
organizasyonlari tarafindan tavsiye edilmektedir. Saglikli yetigkin bir bireyin ideal
bir diyet igin giinliik yaklastk 10-25 g soya proteini tiiketmesi gerektigi
vurgulanmaktadir (Hasler, 2004).

Soya bobrek fonksiyonlar1 iizerine olan etkileri sayesinde; eniirezis tedavisinin
yapilmasi, yapilan soya diyetiyle polistik bobrek hastaliginin ilerlemesinin
geciktirilmesi gibi bircok ¢alismaya 151k tutmustur. Calismamizda da soyanin bébrek
izerine olan etkisini degerlendirmek amaciyla medulla ve korteksteki glomerulus ¢ap
Olclimiinii yaptik. Yapilan calisma sonunda soyanin bobrek medulla ve korteks

glomerulus ¢aplarinda degisiklik yapmadig1 goriilmiistiir.



32

OZET

SOYA (Glycine max L.)’ NIN DiSI RATLARDA BOBREKLER UZERINE
ETKIiSININ STEREOLOJIiK METODLA DEGERLENDIRILMESI

Bu caligmada sadece hayvan beslenmesinde degil insan gidalarinda da cesitli

formlarda kendine yer bulan soya bitkisinin bobrek dokusu {izerine etkileri arastirildi.

Calismanin ilk asamasinda, Tirkiye’de yetisen Glycine max L. bitkisi {izerinde
biyolojik aktivite taramasi tayini amaciyla etil asetatl ekstreler hazirlanarak ratlara

oral yolla 100mg/kg ve 200 mg/kg dozlarda 1 ay siireyle verildi.

Deney siiresinin sonunda ratlar genel anestezi altinda servikal dislokasyon yolu ile

Otenazi edildi.

Deney sonucunda ratlardan alinan bobrek dokulart stereolojik metotlar kullanilarak
incelendi. Bobrek dokularinin  agirlik, hacim, en ve boy o&lglimleri yapilarak
degerlendirmeye alindi. Stereolojik olarak bobrek doku kesitlerinde glomerul ve
medulla boyut 6l¢timii okuler mikrometresi ile x 40 biiylitmede rastgele alanlardan
secilen diizgiin yapili glomerul ve medulla {izerinde cap Olgiilerek degerlendirmeye

alindi.

Yapilan degerlendirmeler sonucunda soyanin deney oncesi ve deney sonrasi bobrek
agirlik, hacim, en ve boy ortalamalar1 alinip karsilastirildiginda anlamli bir fark
goriilmemistir. Soyanin bobrekteki medulla ve korteks glomerulus ¢aplarinda

degisiklik yapmadig1 goriilmiistiir.

Elde edilen bulgular 15181nda soya bitkisinin icerigindekilerin bobrek dokusu {izerine

olumsuz etkilerinin olmadig tespit edildi.

Anahtar Kelimeler: Glomerulus, Glycine max L., rat, bobrek, stereoloji.



33

SUMMARY

Effect of Soybean (Glycine max L.) on Kidney and evalution by Stereological
Method in Female Rats.

In the present study the effects on the female kidney tissue of soybean which can be
found in various forms not only in animal nutrition but also human food have been

investigated.

For this purpose, the extracts of soya plant which were prepared with ethyl acetate

was given to rats orally at 100 and 200 mg/kg doses for 1 month.

At the end of the experimental period, the rats were euthanized by cervical

dislocation under general anesthesia.

Kidney tissues taken from rats were analyzed by using stereological methods. The
kidney tissues have been evalucted by measuring weight, volume, height and width.

Stereological with renal medullary tissue sections in the glomeruli and size
measurement of ocular micrometer magnification x 40 selected from random areas
were evaluated by measuring the diameter properly made on the glomeruli and

medulla.

As a result of the evalutions, it has been the avarage of kidney weight, volume, width
and height of the soybean before and after the experiment and difference there has
not been any significant when it is compared. It has been shown not to make any
changes in the medulla and the cortex glomeruli diameter of the soybean in the

kidney.

In the light of the findings of the present study, those in contect of the soybean plant

were found to have immortal effects on the kidney tissue.

Key Words: Glomeruli, Glycine max L., Rats, Kidney, Stereology.



34

KAYNAKLAR

ACER, N., SAHIN, B., EKINCI, N., ERGUR, H., BASALOGLU, H. (2006 Mart).
Relation between intracranial volume and the surface area of the foramen

magnum. J Craniofac Surg., 17: 326-330

AKTUMSEK, A. (2006). Anatomi ve Fizyoloji Insan Biyolojisi, 3. baski, Nobel
Yayinlari, Ankara, s.403-432.

ALBERT, A., ALTABRE, C., BARO, F.,, BUENDIA, E., CABERO, A,
CANCELO, M. J., CASTELO-BRANCO, C., CHANTRE, P., DURAN, M.,
HAYA, J., IMBERT, P., JULIA, D., LANCHARES, J. L., LLANEZA, P.,
MANUBENS, M., MINANO, A., QUEREDA, F., RIBES, C., VAZQUEZ,
F. (2002). Efficacy and Safety of a Phytoestrogen Preparation Derived
from Glycine max (L.) Merr in Climacteric Symptomatology A Multicentric,
Open, Prospective and Non- Randomized Trial Phytomedicine. 9(2): 85-92.

ALLRED, C., ALLRED, K., JU, Y., VIRANT, S., HELFERICH, W. (2001). Soy
Diets Containing Varying Amounts of Genistein Stimulate Growth of
Estrogen- Dependent(MCF-7) Tumors in a Dose-Dependent Manner.
Cancer Research. 61: 5045-5050.

ALPAY, F. (2003 26 Eylil). Diinyada ve Tiirkiye’de Soya Gidalari ve Soya Unu
Semineri Notlari. Adana.

ALTIPARMAK, M.R. (2007). Otozomal Dominant Polikistik Bobrek Hastalig
Tedavisinde Yeni Ufuklar. Tiirk Nefroloji Diyaliz ve Transplantasyon
Dergisi, 16: 35-39.



35

ANAC, H., ERTURK, Y.E. (2003). Soya Fasulyesi. Tarimsal Ekonomi Arastirma
Enstitiisii. T.E.A.E.- BAKIS., 2(6). ISSN:1303-8346.

ANDERSON, J.W., BLAKE J.E., TURNER, J., SMITH, B.M. (1998). Effects of
Soy Protein on Renal Function and Proteinuria in Patients with Type 2
Diabetes Mellitus. AJCN., 68:1347-53.

ANDERSON, J.W., SMITH, B.M., WASHNOCK, C.S. (1999). Cardiovascular and
renal benefits of dry bean and soybean intake. Am J Clin Nutr 70(3): 464-
474.

ARIOGLU, H.H. (2007). Yag Bitkileri Yetistirme ve Islahi. Ders Kitaplar: Yayin
No:A-70, C.U.Ziraat Fakiiltesi Ofset Atolyesi, 204s.,Adana.

ARJMANDI, B., ALEKEL, L., HOLLIS, B., AMIN, D., STACEWICZSA
PUNTZAKIS, M., GUO, P., KUKREJA, S. (1996). Dietary Soybean Protein
Prevents Bone Loss in an Ovariectomized Rat Model of Osteoporozis. In the
Journal of Nutrition. 126: 161-167.

AUKEMA HM, HOUSINI I, RAWLING JM. (1999). Dietary soy protein effects on
inherited polycystic kidney disease are influenced by gender and protein level.
J Am Soc Nephrol, 10: 300-309.

AUKEMA HM. and HOUSINI. (2001). Dietary soy protein effects on disease and
IGF-1in male and female Han:SPRD-cy rats. Kidney International, 59: 52—
61.



36

AYDIN, H. (2007). Kedi ve Képek Mamalarindaki Soya ve Soyali Uriinlerin Klinik
Farmakoloji ve Toksikoloji Yoniinden Degerlendirilmesi. Istanbul Universitesi
Veteriner Fakiiltesi Dergisi. 33(2): 51-59.

AYDIN, A. (2012 Mart). Dogru Beslenme Kanserden Korur. IU Cerrahpasa Tip Fak.
Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 ABD Metabolizma ve Beslenme Bilim Dali
Baskani. Hayy kitap. 4. baski.

AZADBAKHT, L., SHAKERHOSSEEINI, R., ATABAK, S., JAMSHIDIAN, M.,
MEHRABI, Y., ESMAILL- ZADEH, A. (2003). Beneficiary effect of dietary
soy protein on lowering plasma levels of lipid and improving Kkidney
function in Type 2 diabetes with nephropathy. Eur J Clin Nutr. 57(10):
1292-1294.

BASER, K.H.C. (2002). Fonksiyonel Gidalar ve Nutrasdtikler. 14. Bitkisel Ilag
Hammaddeleri Toplantisi Bildirisi. ISBN: 975-94077-2-8.

BERTRAM, JF. (1995). Analyzing renal glomeruli with the new stereology. Int Rev
Cytol., 161: 111-72. Review.

BONDI, A. and ALUMOT, R. (1987). Anti-nutritive factors in animal feed stuffs and
their effects on livestock. Progress in Food and Nutrition Science, LL: Il 5-15
1.

BRASIL, F.B., SOARES, L.L., FARIA, T.S., BOAVENTURA , G.T., SAMPAIO,
F.J., RAMOS, C.F. (2009). The Impact of Dietary Organic and Transgenic Soy



37

on The Reproductive System of Female Adult Rat. Reproductive Biology.
292(4): 587-594.

BURAK, M., CIMEN, Y. (1999). Flavonidler ve Antioksidan Ozellikleri. T. Klin.
Tip Bilimleri. 19: 296-304.

BUYUKTUNCER, Z., BASARAN, A. (2005). Fitodstrojenler ve Saglikl
Yasamdaki Onemleri. Hacettepe Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Dergisi. 25

(2): 79-94.

BYUN, J.,, LEE, S. (2010). Effect of Soybeans and Sword Beans on Bone
Metabolism in a Rat  Model of Osteoporosis. Ann Nutrition & Metabolism.
56: 106-112.

COE, F.L., NAKAGAWA, Y., PARKS, J.H. (1991). Inhibitors with in the nephron.
Am J Kidney Dis. 17: 407-413.

COLAKOGLU, S. (2006). Boyun Omurlarinin (C3-C7) Gévde Hacimlerinin
Stereolojik Yontemlerle Hesaplanmasi. Firat Universitesi Saghk Bilimleri

Enstitiisii. Anatomi Anabilim Dali. Doktora Tezi.

DEMIRSOY, A. (1993). Yasamin Temel Kurallar1 Cilt I1I-Kisim I. Ankara. Tiirkiye.
205-216.

EKINCI, S. (2009). Genistein’in Bildircin (Coturnix Coturnix) Testisi Uzerine Kisa

Siireli Etkileri. Istanbul Universitesi Fen Bilimleri Enstitiisii. Yiiksek Lisans

Tezi.



38

ELDIN, S., BALTA, H., ELAZIM, A., EL FATTAH, A. N. (2011). Effect of
Soybean on Fertility  of Male and Female Albino Rats. Journal of American
Science. 7(6): 872-883.

EMIRZEOGLU, M., SAHIN, B., SELCUK, M.B., KAPLAN, S. (2005). The effects
of section thickness on the estimation of liver volume by the cavalieri

principle using computed tomography images. Eur. Radiol., 56: 391-397.

ENDRES, J.G. (2001). Soy Protein Products Characteristics, Nutritional Aspects,
and Utilization. AOCS Press, Champaign, IL, USA.

ERDEM, MK., YURDAKAN, G., YILMAZ — SIPAHI, E. (2014) The Effects of
Ketamine, Midazolam and Ketamine/xylazine on Acute Lung Injury Induced
by a- Naphthylthiourea in Rats. Adv Clin Exp Med. 2014 May-Jun; 23(3):
343-51.

FDA, Food and Drug Administration, (1999). Food Labelling: health claims; soy
protein and coronary heart disease. Final rule. 21 VFR Part 101.
Washington, D.C., Dept. Of Health and Human Services.

FUKUDA, I, TSUTSUI, M., YOSHIDA, T., TODA, T., TSUDA, T., ASHIDA, H.
(2011). Oral Toxicological Studies of Black Soybean (Glycine max) Hull
Extract: Acute Studies in Rats and Mice, and Chronic Studies in Mice. Food
and Chemical Toxicology. 49(12): 3272-78.



39

GARCIA, M.C.,, TORREU, M., MARINA, M.L. ve LABORDA, F. (1997).
Composition and characterization of soyabean and related products,
Critical Reviews in Food Science and Nutrition. 37, 4, 361-391.

GOVSA, G. (2003). F Sistematik Anatomi. 1. Bask1. Izmir giiven kitabevi. Izmir. S.
531-539.

GRANT, G., DORWARD, P.M., BUCHAN, W., ARMOUR, J., PUSZTAI, A.
(1995). Consumption of Diets Containing Raw Soya Beans (Glycine max),
Kidney Beans (Phaseolus Vulgaris), Cowpeas (Vigna Unguiculata) or
Lupin Seeds (Lupinus Angustifolius) by Rats for  up to 700 days: Effects on
Body Composition and Organ Weights. British Journal of Nutrition. 73: 17-
29.

GUNDERSEN, H.J.G. (1986). Stereology of arbitrary particles. A review of
unbiased number and size estimators and the presentation of some new ones

in memory of William R Thomson. J Microsc, 143: 3-45

GUNDERSEN, H.J.G, JENSEN, E.B. (1987). The efficiency of systematic sampling
in stereology  and its prediction. J. Microscopy, 147: 229-263

GUYTON AC, HALL JE, Tibbi Fizyoloji, (2001). (onuncu baskidan geviri: ed.
Cavusoglu H.), Yiice yayimlari&Nobel Tip Kitabevi, Ankara, s. 797-798.

GULCEN, B., KARACA, O., KUS, M.A., KAMAN, D., OGETURK, M., KUS, 1.
(2012). Omega-3 Yag Asitlerinin Bobrek Antioksidan Savunma Sistemi
Uzerindeki Etkisi: Deneysel Bir Calisma. Balikesir Saglik Bil Derg.
Cilt:1 Say1:2.



40

HASLER, C., MBA, PhD. (2004). Safety of Soy Products. National Safety

Associates.

HEBEL, R., STROMBERG, M.W. (1986). Anatomy and Embryology of the
laboratory Rat. Woerthsee: BioMed Verlag.

HERRIDGE, D.F., DANSO, S.K.A. (1995). Enhancing Crop Legume N2 Fixation
Through Selection and Breeding. Plant Soil, 174,51-82.

HOSGUN, E. (2008). Farkli Yontemlerle Soya Yag Ekstraksiyonu ve
Karakterizasyonu. Anadolu ~ Universitesi. Fen Bilimleri Enstitiisii. Kimya
Miihendisligi Anabilim Dali. Yiiksek Lisans Tezi.

INANC, N., TUNA, S. (2005). Fitodstrojenler ve Sagliktaki Etkileri. Erciyes
Universitesi Veteriner Fakiiltesi Dergisi. 2(2): 91-95.

JUNGUERIA, L.C., CARNERIO, J., and KELLEY, R.O. (1998). Temel Histoloji,
Aytekin, Y. Baris Kitapevi, Istanbul, Tiirkiye, 359-378, 407-422.

KAAYLA, T., DANIEL, PhD, CCN. (2005). The Whole Soy Story.

KALKAN, E., CANDER, B., GUL, M., GIRISGIN, S., KARABAGLI, H., SAHIN,
B. (2007). Prediction of prognosis in patients with epidural hematoma by a
new stereological method. Tohoku J Exp Med., 211: 235-242.

KAMILOGLU, N., BEYTUT, E., OZSAR, N. (2002). insan ve Hayvan Saghginda
Fitodstrojenlerin Onemi. Kafkas Universitesi Veteriner Fakiiltesi Dergisi. 8(2):

189-194.



41

KAPLAN, P.E. (2011). Gebe Siganlara Uygulanan Prostaglandin Sentez Inhibitdrii
Diklofenak  Sodyumun Postnatal Ovaryum Morfolojisine  Etkilerinin
Stereolojik Yontemlerle Arastirilmasi. Yiiziincii Y1l Universitesi. Saglik
Bilimleri Enstitiisii. Tibbi Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dali. Yiiksek

Lisans Tezi.

KARACAN, K. (2008). Cocuklarda Lateral Ventrikiil ve Beyin Hacminin MR
Inceleme Yoéntemi Kullanilarak Stereolojik Metotla Belirlenmesi. Yiiksek

Lisans Tezi.

KELES, O. (2007). Sican Fetiis, Yenidogan ve Eriskinler Cerebrum Gelisiminin
Volumetrik Agidan Incelenmesi. (Bir Stereolojik ve Embriyolojik Calisma)
Atatiirk Universitesi. Saglhk Bilimleri Enstitiisii.  Histoloji &  Embriyoloji
Anabilim Dal1 Yiiksek Lisans Tezi.

KIM, H.K., DOOLEY, C.N., DELLA-FERA, M.A., YANG, J.Y., ZHANG, W.,
DUAN, J.,, HARTZELL, D.L., HAMRICK, M.W., BAILE, C.A. (2006).
Genistein Decreases Food Intake, Body Weight, and Fat Pad Weight and
Causes Adipse Tissue Apoptosisin  Ovariectomized Female Mice. Nutrient
Physiology. Metabolism, and Nutrient-Nutrient Interactions. In the Journal of
Nutrition. 136: 409-414.

KOSIF, R., AKTAS, R.G., OK, E. (2011). Siganlarda Soya Yag: ile Olusturulan
Bobrek Hasart Uzerine Aloe Barbadensis'in lyilestirici Etkileri. Erciyes Tip
Dergisi 33(3):175-182.



42

LEE, G.J., WU,X., SHANNON, J.G., SLEPER, D.A., NGUYEN, H.T., (2007).
Genome Mapping and Moleculer Breeding in Plants, Vol.2.

LIENER, LE. (1979). The nutritive significanee of plant proieas inhibitorr. Pmc.
Nudr. Soc., 38: 109-113.

LINEAR, LE. (1969). Miscellaneous 1oxie faetors. p. 410-44.8. In: Toxie
constituents of plant foodstuffs. Academic Press. New York.

LIU, K., (2004). Soybean as Functional Foods and Ingredients, pp.1-51, AOCS
Press, Champaign, IL, USA.

LIU, K. (1999). Soybeans Chemistry, Technology, and Utilization, Aspen
Publishers, Inc., Gaithersburg, Maryland.

MALAS, M.A., SULAK, 0., UNGOR, B., CETIN, E., ALBAY, S. (2002). Bobrek
ile ilgili morfolojik yap1 hacimlerinin stereolojik yontemle arastirilmasi

Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Dergisi 2002:9 -(4) -1 - 5.

MARKLEY, S. K. (1950). Soybeans and soybean products. Volum 1. New york.
USA. P. 15-210

MAYHEW, T.M., OILSEN, DR. (1991). Magnetic resonance imaging (MRI) and
model-free  estimates of brain volume determined using the Cavalieri
principle. J Anat. 178: 133-144.



43

MAYHEW, T.M., GUNDERSEN, H.J. (1996). If you assume, you can make an ass
outofuand me" a decade of the disector for stereological counting of
particles in 3D space. J Anat. 188: 1-15 37.

Mayhew, T.M. (1999). Second-order stereology and ultrastructural examination of
the spatial arrangements of tissue compartments within glomeruli of normal
and diabetic kidneys. J Microsc. 195 (2): 87-95.

MAZONAKIS, M., KARAMPEKIOS, S., DAMILAKIS, J., VOLUUDAKI, A,
GOURTSOYIANNIS, N. (2004). Stereological estimation of total intracranial
volume on CT images. Eur Radiol 14: 1285-1290.

MCEWEN, R.S. (1959). Vertebrate Embriology, Henry Holt and Company,
California, USA, 262- 278.

MODARESI, M., MESSRIPOUR, M., KHORAMI, H. (2011). Effect o Soybean on
Male  Reproductive. Physiology in Mice. International Conference on Life
Science and Technology. 3: 15-18.

MONTGOMERY, J.R., CHA, Seely, J.C. (1990). Pathology of the Fischer Rat. In:
Boorman, GA, Eustis, SL, Elwell, MR, Montgomery JR, CHA, MacKenzie,
WEF, editors. Pathology of the Fischer Rat: References and Atlas. San Diego:
Academic Pres., p. 127-154.

NACIFF, J., JUMP, M., TORONTALLI, S., CARR, G., TIESMAN, J., OVERMANN,
G., DASTON, G. (2002) Gene Expression Profile Induced by 17a- Ethynyl
Estradiol, Bisphenol A, and Genistein in the Developing Female

Reproductive System of the Rat. Toxicological Sciences. 68: 184-199.



44

OGBORN MR, BANKOVIC-CALIC N, SHOESMITH C. (1998). and et al. Soy
protein modification of rat  polycystic kidney disease. Am J Physiol
274:541-549.

OKWU, W., OKWU, D.E., ORJI, B.O. (2007) Phytochemical Composition and
Nutritional Quality of Glycine max and Vigna Unguiculata L.Walp. American
Journal of Food Technology. 2(6): 512-520.

OVALE WK, NAHIRNEY CP. (2009). Netter Temel Histoloji, (Ceviri Editorleri
Miiftiioglu S., Kaymaz F.,Atilla P.), Giines Tip Kitabevleri, Ankara, S. 353-
372.

PATISAUL, H., JEFFERSON, W. (2010) The Pros and Cons of Phytoestrogens.
Neuroendocrinol. 31(4): 400-419.

PONNUSHA, B. S., SUBRAMANIYAM, S., PASUPATHI, P.,SUBRAMANIYAM,
B., VIRUMANDY, R. (2011) Antioksidant and Antimicrobial Properties of
Glycine max- A Review. International Journal of Current Biological and
Medical Science. 1(2): 49-62.

POYRAZ, O. (2000). Sicakkanli hayvanlar. In: Poyraz, O, editér. Laboratuvar
hayvanlar1 bilimi. Ankara, Kardelen ofset, s. 179-223.

ROBERTS N, PUDDEPHAT MJ, McNulty V. (2000). The benefit of stereology for
quantitative radiology. Br J Radiol. 73: 679-697 35.

SELCUK, M.,L., BOLAT D. (2013). Stereological and biochemical evaluation of
diclofenac induced acute nephrotoxicity in rats. 164(6). s. 290-294.



45

SOSIC-JURJEVIC, B., FILIPOVIC, B., SEKULIC, M. (2011). Soybean
Phytoestrogens- Friends or ~ Foes. Intech. Sy. 131-174. http://
cdn.intechopen.com/pdfs-wm/22601.pdf. 10.05.2014

STANDRIND, S. (2005). Gray’s Anatomy, The Anatomical Basis Of Clinical
Practice, Thirty-Ninth Edition, Elseiver Ltd. London, UK, 5.1269- 1284.

SAHINGOZ, S., ARLI, M. (2002). Bireylerin Soya Fasulyesi ve Uriinleri
konusundaki Bilgileri, Bu Uriinleri Tanima ve Tiiketim Diizeyleri. Gazi

Universitesi Endiistriyel Sanatlar Egitim Fakiiltesi Dergisi. 10: 57-70.

SOROKA, N., SILVERBERG, D.S. (1998). Comparison of a Vegetable-Based
(soya) and Animal-  Based Low Protein Diet in Predialysis Chronic Renal
Failure Patients. Nephron. 79: 173-180.

TAPISIZ, O., OZAT, M. (2009) Histerektominin Steroidojenik Hormonlar Olan
Estraiol, Progesteron ve Testesteron Diizeyleri Uzerine Etkisi:Deneysel Disi

Rat Modeli. Gazi Tip Dergisi. 20(4): 163-168.

THAM, D., GARDNER, C., HASKELL, W. (1998). Potential Health Benefits of
Dietary Phytpestrogens: A Review of the Clinical, Epidemiological, and
Mechanistic Evidence. Journal of Clinical Endocrinology and Metabolism. 83
(7): 2223- 2235.

TOMOBE, K., PHILBRICK, D.J., OGBORN, M.R. (1998). Effect of dietary soy
protein and genistein on disease progression in mice with polycystic
kidney disease. Am J Kidney Dis 31: 55-61.



46

TULUM, Y. (2007). B Kompleks Vitaminleri ve Biyokimyasi. Ege Universitesi Tip
Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dal1. Bitirme Tezi.

UNAL, B., CANAN, S., ASLAN, H., SAHIN, B. (2002). Doku Orneklerinin
Sayilarinin Hesaplanmasinda Tarafsiz Stereolojik Metotlar: Fiziksel Disektor.

Tiirkiye Klinikleri Tip Bilimleri Dergisi. 22: 15-24.

UNSAL, C., SARIYAR, G. (2008). Antiaging I¢cin Fitodstrojenler. Tiirkiye Klinikleri
J Med Sci. 28: 160-165.

Yazicioglu, T., Karaali, A. (1983). Tiirk Bitkisel Yaglarinin Yag Asitleri Bilesimleri.
TUBITAK, Mar. Bil. ve End. Arastirma Enst., 70 (105): 42-45.

YESILKAYA, E. (2008) Endokrin Bozucular. Giincel Pediatri Dergisi. 6(2): 76-82.

YILDIRIR, A., TOKGOZOGLU, L. (2001) Fitodstrojenler ve Kardiyovaskiiler
Sistem. Tiirk Kardiyol Dern. Ars. 29: 233-237.

ZARARSIZ, 1., KUS, ., DAVARCI, M., KUS, M. A., KARAMAN, D.,
SARSILMAZ, M. (2011). Omega-3 yag asitlerinin si¢an testis dokusu iizerine
koruyucu etkileri, Dicle Tip Dergisi, 38 (4): 382-386.

WEI, H., BOWEN, R., CAI, Q., BARNES, S., WANG, Y. (1995) Antioxidant and
Antipromotional Effects of the Soybean Isoflavone Genistein. Proceedings of

the Society for Experimental Biology and Medicine. 208: 124-130.



47

WHITAKER, J.R. and Feeney, R.E. (1973). Enzyme inhibitors in foods. p. 276-299.
In: "Toxicants occuring naturany in foods" National Academy of Sciences.
Washington, D.C.

XIAO, C. (2008). Health Effects of Soy Protein and Isoflavones in Human. J.Nutr.
138(6): 1244- 1249.



