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OZET

C Vitamini Bakimindan Zengin Sebze ve Meyvelerin Beyaz Kan Hiicreleri

Artis1 Uzerine Etkilerinin Arastiriimasi

KUBAT, Abdulsamet
Yiiksek Lisans Tezi, Biyoloji B limii
Tez Yoneticisi: Prof. Dr. Mehmet OZASLAN
Temmuz 2011, 61 sayfa

Bu calismada normal dokularda ve oksijenli ortamda gii¢lii bir antioksidan olan
dogal C vitaminin beyaz kan hiicreleri artis1 iizerine olan etkileri arastirilmistir.
Calismada 25-30 g agirliginda ve 10-12 haftalik olan toplam 54 adet Mus musculus
tiirli deney faresi kullanilmistir. Bu fareler, biri kontrol grubu olmak iizere toplam 6
gruba ayrilmistir(n=9). Deney gruplarina 28 giin boyunca giinliik 100 pl’lik dozlarda
C vitamini bakimindan zengin olan nar, maydanoz, biber, limon ve mandalina
Oziitleri gavaj yoluyla verilmistir. Calismanmn 14. ve 28. giinlinde kan ornekleri
almarak silirtme froti yontemiyle her denekten ii¢ preparat hazirlanmistir. Daha sonra
giemsa ile boyandiktan sonra lokositler sayilmistir. Sayilan lokositlerden lenfosit,
monosit, nétrofil, bazofil ve eozinofil yiizdeleri saptanmistir. Calismada, 28. giiniin
sonunda kardiaktan kan dokusu alimindan sonra deney hayvanlar1 sakrifiye edilerek
bobrek, mide, karaciger, ince barsak doku Ornekleri alinmis ve patoloji
laboratuarinda toksisite agisindan incelenmistir. Bu doku 6rneklerinde anlamli bir
degisiklik gozlenmemistir. Ancak l6kosit sayimlarinda deney farelerinin lenfosit ve
notrofil orani artarken monosit, eozinofil ve bazofil oraninda ise azalma oldugu

saptanmustir.

Anahtar Kelimeler: C Vitamini, Dogal Sebze ve Meywveler, Beyaz Kan Hiicreleri



ABSTRACT

The Effect of Vegetables and Fruits Which Are Rich in Vitamin C on White
Blood Cells Proliferation

KUBAT, Abdulsamet
M.Sc. in Biology
Supervisor: Prof. Dr. Mehmet OZASLAN
July 2011, 61 pages

In this study, effects on white blood cells proliferation of natural vitamin C as a
powerful antioxidant were investigated in normal tissues and oxygenated medium.
For this study was used totally 54 Mus musculus species that they were experiment
mice at weight of 25-30 g and grown for 10-12 weeks. These mice were divided into
6 groups, moreover one of them was used as a control group (n:9). They were feed
by gavage during 28 days with 100 ul of fresh juice of pomegranate, parsley, pepper,
lemon and tangerine that they are rich in respect to vitamin C. After blood samples
were collected in 14™ and 28" days, tree preparations were prepared by the method
of the rubbing frot. Then, they were stained by giemsa dye. The percentages of
lymphocyte, monocyte, neutrophil, basophil and eosinophil were counted. In end of
28" days, after it was taken blood tissue from cardiac, experimental animals were
sacrificed and the samples taken from tissues of the kidney, stomach, liver, small
intestine were examined for toxicity in the pathology laboratory. In the tissues were
not observed a significantly change. As distinct from this, it was determined that
ratios of lymphocyte and neutrophil from the leukocyte cells of the mice increased

whereas ratios of monocyte, eosinophil and basophil decreased.

Key Words: Vitamin C, Natural Vegetables and Fruits, White Blood Cells
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1. GIRIS

Vitaminler, mikro-besin 6geleri grubunun bir alt dali olup, biiyiime ve gelisme, sinir
ve sindirim sistemlerinin normal islevlerinin siirdiiriilmesi, besinlerle alinan besin
Ogelerinin viicutta elverisli olarak kullanilabilmesi, bagisiklik sistemi islevlerine
destek gibi Onemli rolleri olan ve saglhigin korunmasinda ve yasamin
sirdiiriilmesinde gerekli organik bilesiklere verilen ortak addiwr. Metabolizma
iizerinde sahip oldugu onemli islevlerin yani swra, normal hiicre fonksiyonlarinin

saglanmasinda da gorevlidirler (Siddique, 2006).

Vitaminler, insan viicudu tarafindan iretilmedikleri ya da yeterli miktarda
yapilamadiklar1 i¢in besinlerle disaridan alinmalar1 gerekir. Viicudun saglikli
gelisimi, sindirim fonksiyonlari, enfeksiyonlara karsi bagisiklik gelisimi agisindan
gerekli olan bilesiklerdir. Ayrica organizmanin karbonhidrat, yag ve proteini
kullanmasmi da saglarlar. Vitaminler viicutta yakilmaz, yani vitaminlerden dogrudan
enerji (kalori) elde edilemez. Bazi vitaminler besinlerde aktif sekilde, bazilar1 da pro-
vitamin olarak bulunur. Pro-vitaminler viicutta aktif forma doniistrler. Viicut, her
vitaminden gerekli olan miktarin kan dolasiminda siirekli mevcut olmasini saglar.
Suda ¢oOzlinen vitaminlerin fazlasi viicut sivilar1 ile atilirken, yagda ¢6ziinen

vitaminlerin fazlas1 ise yag dokusunda depolanir (Oz, 2008).

Saglikli yasamin stirdiiriilmesi i¢in proteinler, yaglar, karbonhidratlar ve inorganik
tuzlar (NaCl, vs) gibi makrobesleyicilerin yani sira vitaminler ve esansiyel mineraller
(Fe, Zn, Ca, vs) gibi mikrobesleyicilere ve doymamis yaglar ile aminoasitlere de
gereksinim vardir (Akkan, 1999).

1.1. Vitaminlerin Siniflandirmalar

Vitaminler, suda ¢oziinen vitaminler ve yagda ¢6ziinen vitaminler olmak iizere iKi

smnifa ayrilarak incelenirler.



Yagda coziinen vitaminler: Vitamin A, vitamin D, vitamin E, vitamin K’dir. Yagda
¢cozlinen vitaminlerin hepsi izopren tiirevi apolar molekiillerdir. Bagirsaklardan
emilen yagda ¢oziinen vitaminler, silomikronlar i¢inde karacigere taginirlar. Vitamin
A, vitamin D ve vitamin K karacigerde depolanirlarken vitamin E yag dokuda
depolanir. Yagda c¢oziinen vitaminler, kanda lipoproteinler veya 6zel baglayici
proteinler tarafindan tasmirlar. Yagda ¢oziinen vitaminler, safra yoluyla atilir ama

idrarla atilamazlar (Bingol, 1977).

Suda ¢oziinen vitaminler: Tiamin (Vitamin B;, Antiberiberik Vitamin), Riboflavin
(Vitamin B,, Laktoflavin), Nikotinamid (Niasin, Vitamin PP), Pantotenik asit
(Vitamin Bs), Piridoksin (Vitamin Bs, Andermin), Biotin (Vitamin H), Folik asit
(Vitamin Bg), Kobalamin (Vitamin By, Antipernisiydz Faktor), Askorbik asit
(Vitamin C, Antiskorbutik Vitamin)’tir.

Suda ¢6ziinen vitaminlerin birbirinden ¢ok farkli kimyasal yapilar1 vardir. Fakat

hepsi polar molekiillerdir, bu nedenle suda ¢6ziniirler. Vitamin B,, hari¢ suda
¢Oziinen vitaminler, bitkiler tarafindan sentez edilebilirler. Vitamin B, ve C vitamini

(askorbik asit) hari¢ suda ¢oziinen vitaminlerin depo sekilleri yoktur, diyetle devamli

olarak alinmalar1 zorunludur (Bing6l, 1977).
1.2. C Vitamini (Askorbik Asit)

Yiizyillar 6nce, uzun siire Okyanuslar iizerinde seyahat eden denizcilerde bazi
kanamalarin oldugu bunlarin giigsiiz distiikleri goriiliiyor. Fakat bu belirtilerin taze
sebze ve meyvelerden mahrum olunmasi sonucu ortaya ¢ikan C vitamini
yetersizliginden ileri geldigini heniiz o cagda anlamak miimkiin olmuyordu. Bir besin
faktorli yoklugu nedeni ile Uzak Sark’ta Java'da yasayan yerlilerde Beriberi
Hastaliginin meydana geldigi gozlemini yapan ilk arastirici Hollandali Hekim Gerrit
Grijns (1901) olmustur.

Askorbik asit {lizerinde bilimsel arastirmalar 1907'de Holst ve Frolich tarafindan
yapilan deneylerle baslamistir. Aragtirmalarimi siirdiiren Holst ve Frolich bir¢ok
besin maddesinin ve bu arada 6zellikle yesil sebze ve meyvelerin skorbiit hastaligini

Onleyici etkilerinin oldugunu bulmuslardir.


http://tr.wikipedia.org/wiki/1907
http://tr.wikipedia.org/wiki/Holst
http://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Frolich&action=edit&redlink=1
http://tr.wikipedia.org/wiki/Sebze
http://tr.wikipedia.org/wiki/Meyve

Casimir Funk 1912'de ilk defa ‘Vitamin’ sozciigiinii kullanmistir. Vita Latincede,
‘hayat’, -amine son ecki ise ‘azotlu bilesik’ anlamma gelmektedir. Skorbiit
hastaliginin besinlerde bulunan bir faktoriin eksikligi sonucu olustugu diisiincesini
ortaya koyan Casimir Funk, bu maddeye ‘Antiskorbutik Vitamin’ adini1 vermistir
(Funk, 1912). Daha sonra Drummond 1920'de antiskorbutik vitamin i¢in ‘Vitamin C’
adin1 kullanmustir. Zilva ve ¢aligma arkadaslar1 (1918-1929) limondan antiskorbutik
faktorii yogunlagtirma tizerinde ¢alismislar ve hemen hemen saf askorbik asitin baz1
fiziksel ve kimyasal 6zelliklerini belirleyerek izole etmislerdir. Zilva, bu ¢alismalar1
esnasinda 2,6-diklorofenolindofenoliin vitamin ¢ozeltisi tarafindan indirgendigini de

bulmustur (Zilva, 1936).

Zilva deneylerini siirdiiriirken Szent-Gyorki 1928 yilinda portakal, lahana ve
hayvanlari adrenal bezlerinden askorbik asidi ayirmis fakat 1932 yilina dek bu
maddenin antiskorbiit vitamini oldugunu anlayamamustir (Larson, 1997). Bulusunu
yayimmlamadan King bu arastirmadan habersiz ‘heksuronik asit” ile ayni oldugunu
kabul ettikleri kristal maddenin limon suyundan izolasyonunu bildirmistir. Bundan
sonra birgok bagimsiz arastiricilar 6zellikle Tillmans, Vedder, Nelson, Harris ve Von
Vargha vitaminin kimligini saptamisglar ve glikozdan sentezini ger¢eklestirmislerdir.

‘Askorbik asit” ismi Szent-Gyorki'e izafeten verilmistir (Othmer, 1955; Papas, 1998).

C vitamini, kan damarlarinin biiyiikk bir kismi, kemikler, eklemler, disler ve dis
etlerinin olusumunda rol oynar ve baslica rolii doku baglarini tutan ana protein
maddesi olan kollageni iiretmek ve bagisiklik sistemi, sinir sistemi, hormonlar ve
besinlerin emilimi fonksiyonlarma destek olmaktir. C vitamininin kollejen
sentezindeki gorevi prolinin hidroksiproline ¢evrilmesine yardimci olmaktir. Hiicre,
doku, organ ve viicut fonksiyonlar1 igin gerekli organik mikro besin maddelerini
ihtiva eder. Suda ¢oziinen C vitamini antioksidan 6zelligi gosterir ve vitaminler
arasinda en az stabil olandir. Ayrica lipid ve demir metabolizmasi iizerinde olumlu
etkiler saglar ve bagisilik sistemini kuvvetlendirir (Ely, 1996). Yaralarin ve kirik
kemiklerin iyilesmesinde ¢ok dnemlidir. Kemik iliginde hemoglobin ve kirmizi kan
hiicrelerinin iiretiminde de rol oynar. Sinir iletiminin 6nemli bir kisminda rol
oynadig1 i¢in beyinde de ¢cok miktarda bulunur. C vitamininin fazla dozlar1 her giin
alindiginda astim belirtilerini azaltabilir. Kalp Krizlerini ve ¢arpmtilarini 6nleyici

etkiye de sahiptir (Balin, 2007).


http://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=C._Funk&action=edit&redlink=1
http://tr.wikipedia.org/wiki/1912
http://tr.wikipedia.org/wiki/Skorb%C3%BCt
http://tr.wikipedia.org/wiki/1920
http://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Zilva&action=edit&redlink=1
http://tr.wikipedia.org/wiki/1918
http://tr.wikipedia.org/wiki/1929
http://tr.wikipedia.org/wiki/Limon
http://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=2,6-diklorofenolindofenol&action=edit&redlink=1
http://tr.wikipedia.org/wiki/Vitamin
http://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Szent&action=edit&redlink=1
http://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Gyorki&action=edit&redlink=1
http://tr.wikipedia.org/wiki/1928
http://tr.wikipedia.org/wiki/Lahana
http://tr.wikipedia.org/wiki/Adrenal_bez
http://tr.wikipedia.org/wiki/1932
http://tr.wikipedia.org/wiki/King
http://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Tillmans&action=edit&redlink=1
http://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Vedder&action=edit&redlink=1
http://tr.wikipedia.org/wiki/Nelson
http://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Harris&action=edit&redlink=1
http://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Von_Vargha&action=edit&redlink=1
http://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Von_Vargha&action=edit&redlink=1
http://tr.wikipedia.org/wiki/Glikoz

1.2.1. C Vitaminin Kimyas1

Askorbik asit ve vitamin C, L-ksiloaskorbik asidin giiniimiizde yaygm olarak
kullanilan iki ismidir. Bununla birlikte tarihsel gelisimi sirasinda vitamin C, L-
askorbik asit, skorbutamin, redoxon, antiskorbiitik vitamin, cevitaminik asit olarak
adlandirilmistir.  Diger kimyasal isimleri; 3-Okso-L-glufuranolaktonel, L-3-
ketothreo-heksuronik asit laktondur (Shahidi, 1998).

C vitamini kimyasal yapis1 nedeniyle kuvvetli bir indirgen 6zellige sahiptir. Bundan
dolay1 oksitleyici maddeler, bakir ve demir gibi metaller ve bilesikleri, alkaliler,
heksametilentetramin, sodyum salisilat, B grubu vitaminler, UV ve hava etkisi ile
aktivitesini kaybedebilir (Gilman vd., 1985; Dale, 1985).

Askorbik asit, yapisal olarak (Sekil 1.1) L-askorbik asit ve D- askorbik asit olmak
tizere iki sekli vardir. D-askorbik asit inaktiftir. L izomeri ise biyolojik olarak aktif
formudur. C vitamini denildigi zaman aktif olan L-askorbik asit anlasilir (Aras vd.,
1976; Decker ve Clarkson, 1999). Kimyasal formiilii C¢HgOg olan C vitamininin
molekiil agirlig1 176,12 g/mol diir. Erime noktas1 189 °C, bozunma sicaklign 192
°Cdir. Kristaller halinde ve eksi tadi olan bir maddedir. Bir gram askorbik asit
yaklasik 3 ml su, 30 ml alkol, 50 ml absolu alkol, 100 ml gliserol ve 20 ml propilen
glikolde ¢6ziiniir (Merk Ind., 1976).

HO e

Bag Modeli Molekiil Modeli

Sekil 1.1. C vitaminin yapis1 (Decker ve Clarkson, 1999)

Askorbik asit viicutta, geri doniigiimlii olarak kolayca hidroaskorbik aside okside
olur. Bu doéniisiimii bakirli bir enzim olan askorbik asit oksidaz katalizler (Frisell,

1982). Bazi arastirmacilar, dokularda dehidroaskorbik asitin bir enzime gerek


http://tr.wikipedia.org/wiki/L-ksiloaskorbik_asid
http://tr.wikipedia.org/wiki/Skorbutamin
http://tr.wikipedia.org/wiki/Redoxon
http://tr.wikipedia.org/wiki/3-Oxo-L-glufuranolaktonel_(enol_form)
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http://tr.wikipedia.org/wiki/L-3-ketotreoheksuronikasitlakton

olmadan da meydana gelebildigini bildirmiglerdir (Bender, 1978). Oksitlenme,
askorbik asit molekiiliindeki endiol grubunun dekito grubuna doniismesi ve
doymamis bagin doymus hale gelmesiyle olur. Bu 6zelligi nedeniyle askorbik asit,
indirgeyici nitelik gosterir, dehidro sekline doniismesi molekiil basina iki hidrojen

atomunun serbest kalmasima neden olur (Sekil 1.2).

Dehidroaskorbik asit ortamdan iki hidrojen alarak kolaylikla askorbik aside
indirgenir. Bu o6zelliklerinden dolayr askorbik asit ve dehidroaskorbik asit viicut
sivilarinda denge halinde bulunurlar, birbirlerine kolayca doniisiirler ve bdylece

redoks niteligi gosterirler.
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Sekil 1.2. Askorbik asitin oksitlenmesi (Yillar, 1989)

Dehidroaskorbik asitte de tam olarak C vitamini aktivitesi vardir. Askorbik asit,
optikgce aktif 1 karbon atomuna sahiptir ve antiskorbiitik aktivite hemen hemen
tamamen L-izomerdedir. Kimyasal yonden daha dayanikli olduklari igin, iki askorbik
asit tlirevi olas1 biyolojik aktiviteleri yoniinden test edilmislerdir. Bunlar, askorbik
asit-2-fosfat ve askorbik asit-2-siilfat’tir. Askorbik asit-2-siilfatin ratlarda C
vitaminin bir metaboliti oldugu Mumma ve Verlangieri tarafindan 1972 yilinda
gosterilmistir (Muma ve Verlangieri, 1972). Daha sonra karaciger, adrenaller ve

idrarda da ayn1 madde saptanmustir (Baker vd., 1971).

Askorbat-2-fosfat da dayanikli olmast nedeniyle gidalarda ve farmasoétik endiistride
kullanim 6zelligi sebebiyle ilgi ¢ekmistir. Bu maddenin, hem maymunlarda (Machlin

vd., 1979) hem de kobaylarda (Imai vd., 1967), skorbiitii énleme ve iyilestirmede
5



molar bazda askorbik asitle ayni giigte oldugu gosterilmistir. Machlin ve arkadaslari,
askorbat fosfatin intestinal alkalin ve asit fosfatazlar i¢cin bir substrat oldugunu ve
boylece, askorbik asitin bir 6ncli maddesi olarak intestinal liimenden hizla absorbe

edildigini bildirmislerdir (Machlin vd., 1979).
1.2.2. C Vitamini Kaynaklar

C vitamini igeren besinlerin saklanmasi, dogranmasi ve Ozellikle de pisirilmesi,
yapilarinda bulunan vitaminin, biiyiik oranlarda kaybina sebep olmaktadir. Bekletme
ile olusan kayip, bitki dokularindaki ‘askorbat oksidaz’ enziminin aktivitesine bagl
olarak ortaya ¢ikmaktadir. Bunun nedeni, kesme islemi sirasinda askorbat oksidazin

serbest hale gelmesi ve non-enzimatik atmosferik oksidasyonudur (Bender, 1978).

Dogada yaygin olarak bulunan C vitaminin en zengin kaynaklarini taze meyve ve
sebzeler olusturur. Sebze ve meyvelerin C vitamini miktari; tiirline, yetistigi topraga,
iklime, tohumuna ve olgunluk derecesine gore degisir. Genellikle ham meyve ve
sebzeler olgun olanlarindan daha ¢ok C vitamini igerirken domates, seftali ve kayisi
gibi meylerin olgun olanlarinda C vitamini miktar1 daha fazladir. Yine giines
is1gindan  ¢ok yararlanan bitkilerin  C vitamini miktari, giines 1s1gindan

yararlanamayanlardan daha yiiksektir (Kara vd., 2008).

Meyveler arasinda en ¢ok C vitamini igerenler; limon, portakal, kuru tziim,
mandalina, Kivi, greyfurt, ananas, nar, ¢ilek ve frenk tizimiidiir (Tablo 1.1). Elma,
armut, kiraz ve erik ise bunlara gore daha az miktarda askorbik asit igerir. Bu
meyvelerden 6zellikle sitrus meyveleri (limon, portakal, greyfurt), Kivi ve domatesin
dis kisimlar1 (kabuk) askorbik asit bakimmdan zengindir. Sebzeler, ozellikle
domates, kusburnu, karnabahar, lahana, havug, brokoli, 1spanak, kuru sogan, biber,
turp, tere, maydanoz ve yer elmasi askorbik asit bakimindan en zengin
kaynaklardandir (Larson, 1997).
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Tablo 1.1. Cesitli sebze ve meyvelerin askorbik asit degerleri (Kara vd., 2008)

Sebze-meyve Askorbik asit (g/100g) | Sebze-meyve Askorbik asit (g/1009)
Kusburnu 0,450 Portakal 0,050
Maydanoz 0,180 Limon 0,050
Salgam yapragi 0,130 Lahana 0,042
Asma yapragi 0,120 Greyfurt 0,043
Yesil sivri biber 0,100 Mandalina 0,030
Karalahana 0,094 Seftali 0,028
Kivi 0,090 Domates 0,023
Karnabahar 0,080 Ahududu 0,022
Ispanak 0,050 Bogiirtlen 0,020
Cilek 0,070 Taze fasulye 0,020
Kizileik 0,055 Nar 0,010

C vitamini, korpus luteum ve adrenal kortekste ¢ok fazla bulunmasina ragmen
bunlarin diyetle alinimi1 s6z konusu degildir. Bu vitamin az miktarda karaciger ve
cesitli hayvansal kaynakli etlerde (domuz, sigir, koyun, dana) bulunmaktadir. Bazi
tiir baliklarda, 6zellikle de pisi baliginda C vitamini miktar1 oldukca fazladir. Stitteki
C vitamini diizeyi ise epeyce distliktiir. Anne siitiindeki C vit. miktar1 inek siitiine
gore yaklasik olarak iki kati1 daha fazladir. Sebze ve meyvelerin ¢ogunda askorbat
mevcut olan oksidaz enzimi, aktivitesiyle bir¢ok sebze ve meyvedeki vitamini
kolaylikla oksidasyona ugratarak bozabilir. Oysa hayvansal organizmalarda 6nemli
derecede C vitamini kaybi olmaz. Ciinkii proteinler, amino asitler ve glutatyon,

askorbik asidi oksidasyondan koruyucu etki yapar (Sauberlich, 1994).
1.2.3. C Vitamini Biyosentezi

C vitamini sentezi, glukozdan tiirevlenen glukonik asit veya galaktonik asit
iizerinden yiiriir. Bu metabolik yol ile glukonik asitten C vitamini sentezi i¢in bazi
(L.gulonoksidaz, AA oksidaz) enzimlere gereksinim vardir. Bu enzimler karaciger
mikrozomal fraksiyonlarindan izole edilmistir (Nelson, 1978; Sungurluoglu ve Agca,
1989).
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Askorbik asit biitiin canli dokularda bulunur ayrica insanlarda ve diger primatlarda
ve kobayda esansiyeldir. incelenen diger biitiin hayvanlarda ve bitkilerde D-
glukozdan, glukuronik asit {izerinden sentezlenir. Dolaysiyla askorbik asit bir
monosakkarit tiirevi olup yapica glukoza (Sekil 1.3) ve diger alti karbonlu
monosakkaritlere benzer (Tuncer, 2008).

CH,OH CH,OH
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Sekil 1.3. D-glukoz ve L-askorbik asitin molekiiler yapisi

Insan, maymun, kobaylar, yarasalar ve baz1i balik tiirleri askorbik asidi
sentezleyemezler ve disaridan almak zorundadirlar (Machlin vd., 1976). Bunun
sebebi bunlarda askorbik asit biyosentezinin (Sekil 1.4) son reaksiyonunu
katalizleyen gulonolakton oksidaz enziminin olmamasidir. Ancak askorbik asit,
memelilerde karacigerde, kuslar, kurbagalar ve siiriingenlerde ise bobreklerde
sentezlenebilir. Eski kitaplar, 6zellikle Hint Yarasasi’nin antiskorbiitik vitamini
disaridan almaya gereksinim duydugundan, fakat diger yarasalarm bu vitamini
sentezleyebildiginden bahseder. Ancak Binney ve arkadaslarinin yaptigi calismlarda
bu durumun bdyle olmadigini ve biitiin tiirlerin askorbat sentezi yapamadiklarini
bildirmislerdir. Bunun nedenini de glunolakton oksidaz enziminin eksikliginden
kaynaklandigin1 gostermiglerdir (Binney vd., 1976). Mikroorganizmalar askorbik
aside gereksinim duymazlar ve sentez etmezler. Hayvansal dokulardan bobrek iistii
bezi, karaciger ve siit en yiiksek askorbik asit konsantrasyonuna sahiptir (Asi, 1999).
Bitkiler aleminde ise en 6nemli askorbik asit kaynaklar1 yesil sebzeler ve meyveler,

domates, acisiz kirmizibiber olan paprika ve turunggillerdir (Tuncer, 2008).
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Sekil 1.4. C vitaminin biyosentezi (Levine, 1986)
1.2.4. C Vitamini Absorbsiyonu ve Transportu

Insanlarda idrarla atilan askorbik asidin son iiriinii ya degismemis askorbik asit veya
dehidroaskorbattir. Askorbat ve dehidroaskorbat sodyum, bagimsiz kolaylastirilmig
diftizyon ile glomerulustan siiziilmekte, sonra reabsorbe edilmektedir. Reabsorbe

edilen dehidroaskorbat, bobrekte askorbata rediiklenmektedir.

Karacigerdeki askorbik asidin yaklasik %20’sinin olduk¢a dayanikli bir bilesen olan
askorbik asit-2-siilfat bilesiminde oldugu saptanmistir. Bunun karacigerde ve belki
de baska dokularda bir yedeklenme sekli ve askorbik asidin aktif bir metaboliti
olabilecegi diisiiniilmektedir (Ball, 2004).

Hem askorbat hem de dehidroaskorbat agizdaki mukozal hiicrelerden tasiyici araglh
pasif diflizyonla absorbe olur. Mukozal konsantrasyon 6 mmol/L’den biiyiik
oldugunda askorbik asit emiliminde doygunluk meydana gelir. Bu durum askorbik
asidin artmig alinimmna karsin emilimindeki azalmay1 agiklar. Dehidroaskorbik asit,
askorbik asitten daha kolay emilir. Boylece askorbik asitten dehidroaskorbik asite
doniisiim izlenebilir ve bagirsaktan emildikten sonra dehidroaskorbik asit tekrar

askorbik asite indirgenir.

Askorbik asit ince bagirsaktan kolayca emilir, hiicre zarmi gegmesi, olasilikla lipidde

¢oziinebilir dehidroaskorbik asit seklinde olur (Tuncer, 2008). Sonra da bagirsaktan



alinan askorbik asit kan dolasimima ve dolaysiyla gesitli doku ve organlara gider.
Insanlarda absorbsiyonun maksimum oldugu yer jejenum, kobaylarda ise ileumdur.
Insanda askorbik asit gastrointestinal sistemde enerji gerektiren sodyum bagimli aktif
tasima mekanizmasi ile absorbe olur. Sican ve hamsterlarda ise sodyum bagimsiz

intestinal absorbsiyonla alinir (Stevenson, 1974; Sungurluoglu ve Agca, 1989).

Askorbik asitin viicuttaki dagilist dokularn  metabolik aktivitelerine gore
degismektedir. Adrenal bez, hipofiz, korpus luteum, timus bezleri ve barsak
duvarinda askorbik asit yiiksek konsantrasyonlarda bulunur. Buralarda toplanan
askorbik asit daha ¢ok dokularm gereksinimini karsilar. insanlarda diyetle askorbat
aliniminda viiclit bu askorbatin ancak % 80-90’1 absorbe edebilmektedir (100
mg/giin). C vitaminin tiim viicut depo miktar1 300 mg’ a yakmdir (Oz, 2008). En son
1989'da Ulusal Bilimler Akademisi, Gida ve Beslenme Heyeti tarafindan tavsiye
edilen giinliikk C vitamini alim miktar1 60 mg’dir. Ancak son veriler bu tavsiyelerin
dayandig1 verilerin hatali olabilecegini ve tavsiye edilen alim miktarmin giinde 60
mg’dan fazla olmas1 gerektigini ortaya koymaktadir. Cesitli kaynaklara gére onerilen
giinliik askorbik asit miktarmin farkli olma gerekgesi askorbik asit gereksiniminin
yasa ve cinse bagli olarak degismesidir (Tablo 1.2.). Giinliik siit ¢ocuklarmma 30 mg,
yetiskinlere 75 mg veya daha yiiksek dozlarda C vitamini verildiginde viicut bu
vitamin bakimmdan doygun hale gelir (May, 2000). Gebelik ve laktasyon sirasinda,
stres ve ates hallerinde askorbik asit gereksinimi artar (Tuncer, 2008). Doygunluk
halinde plazmadaki C vitamini yogunlugu yaklasik 1,4 mg/100ml kadardir. Eger
alim 200 mg/giin’e ¢ikarsa, viicut deposu yaklasik olarak 2500 mg olur ve plazma
konsantrasyonu 0,8 mg/100 ml’den 2 mg/100 ml’ye ulagmis olur. Boylece esik deger
asildig1 igin C vitamini bdbrek tarafindan atilmaya baslar (Oz, 2008). Eritrositlerde
plazma seviyesinin 1-2 kat1 lokositlerde ise 10-80 kat1 askorbik asit bulunur (May,
2000).
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Tablo 1.2. Yasa ve cinse gore giinliik C vitamini ihtiyac1 (Visagie vd., 1975)

CINS YAS (YIL) AGIRLIK (kg) C VIT (mg)
Bebek 0,0-0,5 6 30
0,5-1 9 35
Cocuk 1-3 13 35
4-6 20 50
7-10 38 60
Erkek 11-14 45 90
15-18 66 100
19-22 70 75
23-50 70 75
51< 70 75
Kadin 11-14 46 75
15-18 55 80
19-22 55 70
23-50 55 70
51< 55 70
Hamile 100
Laktasyon Donemi 150

Askorbik asidin biiyiikk bir kismu plazmada serbest halde, geri kalan kismi da
albumine baglh olarak tasinir. Askorbik asidin %35’lik boliimii dehidroaskorbik asit
formunda bulunur. Hiicrelerdeki askorbik asit konsantrasyonu, kandaki diizeyinden
3-10 kat daha yiiksektir. Notrofil ve fibroblastlarda askorbik asit ve dehidroaskorbik
asit iki farkli mekanizma ile tasinir. Dehidroaskorbik asidin tasmimi glukoz
tastyicilarini igeren kolaylastirilmis mekanizma ile iliskilidir fakat sodyum bagimli

degildir. Askobik asit taginimi sodyum—askorbik asit aracili tasiyicilarla olur.
1.2.5. C Vitamini Eksikligi

Askorbik asit eksikliginde insanlarda skorbiit hastalii meydana gelir. Skorbiit
hastaliginda, kollajen metabolizmasi bozukluguna bagl olarak kemik yapimi ve
biiyiimesinde degisiklikler, eklemlerde sisme, subperiosteal kanamalar, dislerin
gevsemesi ve diismesi, kan duvarlarmm kolay zedelenmesi, deride sertlik ve
catlaklar gibi rahatsizliklar goriiliir. Gizli askorbik asit eksikliginin belirtileri,
ilkbahar yorgunlugu ve enfeksiyonlara yakalanma riskinin artmasidir. Askorbik asit
eksikligi olan hayvanlar istahlarin1 kaybederler, eklemleri siser ve duyarlilik

kazanarak arka ayaklarmi uzatip yatarlar.
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Kronik olarak asir1 derecede yiiksek doz C vitamin alinmasi, kalsiyum oksalat taglari
olusmasina ve gastrointestinal kanaldan diger vitaminlerin ve ilaglarin emilmesinin
engellenmesine neden olabilir. Yeterli C vitamini alinim1 bir¢ok kanser ¢esidine karsi

korunmay1 saglamig olur (Tuncer, 2008).

Insanlarda kan plazmasindaki askorbik asit miktar1 %1 mg kadardir, fazla miktarda
askorbik asit alinmasindan sonra %1,5 mg olan bobrek esigini asabilir, ayrica
bulanti, kusma ve ishale neden olabilir. Agiz yoluyla 9 gram askorbik asit
alinmasindan sonra idrarla atilan oksalik asit iki katina ¢ikar. Askorbik asit insanda
oksalata cevrilebilir ve idrarla atilan oksalatin kalsiyum tuzu bdbrek taslar

olusturabilir (Kayaalp, 1989; Dawson vd., 1999).
1.2.6. C Vitaminin Fonksiyonlar:

Askorbik asit, dehidroaskorbik asit ile bir redoks sistemi olustururlar. Normal
sartlarda oksidan ve rediiktan kapasitesi esittir. Ancak fizyolojik sartlarda bu esitlik
saglanamadig1 icin askorbik asit elektron vericisi olarak gorev yapar. Bu 6zelliginden
dolay1 biyolojik sistemlerde AA’in en 6nemli fonksiyonu hidrojen tasiyicis1 olarak
rol oynamasidir. Askorbik asit suda ¢6ziinen siiperoksit, hidroksil radikalleri ve
singlet oksijen ile dogrudan reaksiyona giren zincir kiran bir antioksidandir (Combs,
1998; Asard, 2004).

Askorbat, sulu peroksil radikalleri ve aktif polimorfoniikleer 16kositlerden salinan
oksidanlarca indiiklenen peroksidatif hasar1 onleme yetenegine sahiptir. Plazma diger
antioksidanlara sahip olsa bile AA yoksa lipitlerde oksidatif hasar meydana gelir.
Askorbik asidin diger bir 6zelligi, antioksidan etkisi yaninda prooksidan etki de
gostermesidir. Askorbik asit metal iyonlar1 varliginda prooksidan gibi rol oynar.
Askorbik asit, ferri demiri (Fe*) ferro demire (Fe*?) indirgeyen siiperoksit radikali
disindaki tek selliiler ajandir. Bu yolla askorbat, proteine bagli ferri demiri
uzaklastirarak ya da dogrudan indirgeyerek fenton reaksiyonunda hidrojen peroksitle
etkilesmeye uygun olan ferro demire donistiiriir (Sekil.1.5). Yani siiperoksit
tiretimine katkida bulunur. Bu &zelliginden dolay:r askorbik asit serbest radikal
reaksiyonlarmm Onemli bir katalizorii veya bir prooksidan olarak degerlendirilir

(Paolini vd., 1999).
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Sekil 1.5. Askorbik asitin serbest radikal reaksiyonlar1

Glutatyon (GSH) bircok hiicresel olayda oOnemli rol oynayan bir tripeptittir.
Hiicrelerin serbest oksijen radikallerine karsi korunmasi hiicre ici GSH sistemine
baglidir. Askorbik asit, E vitaminini rediikte forma g¢evirirken kendiside oksitlenerek
DHAA sekline g¢evrilir. GSH, DHAA’y1 rejenere ederek askorbik asidin
yenilenmesini saglar. Bu nedenle GSH ile DHAA arasinda non-enzimatik bir
etkilesim oldugu ileri siiriilmekte ve bir redoks potansiyeli diisiiniilmektedir. GSH ve
DHAA arasindaki spontan non-enzimatik reaksiyonlar askorbik asidin hiicresel
konsantrasyonunun saglanmasinda 6nemlidir ve olasilikla antioksidan reaksiyonlara

katilan askorbik asidin tiiketimini engellemektedir (Igbal ve Khan, 2004).

Askorbik asit organizmada bir¢ok hidroksilasyon reaksiyonlarinda indirgeyici ajan
olarak gorev yapar. Kollojen sentezinde lizin ve prolinin hidroksilasyonu igin
gereklidir. Kemigin organik matriksi kollojen igerdiginden kemik olusumu igin
askorbik asidin varhigi onemlidir. Kapiller damar ¢eperinin temel yap1 tasinda
kollojen yer aldigindan C vitamini eksikligi frajiliteye de yol agar (Igbal ve Khan,
2004). Askorbik asit kan merkezlerini uyararak alyuvarlarin yapim ve

olgunlagsmasinda etkilidir (Emadi-Konjin, 2005).

Midede demir emilimi ¢ok az diizeydedir. Askorbik asit, demirin ince bagirsaklardan
emilimini ve depolardan mobilizasyonunu artirir, glukozdan glikojen olusumunda
onemli rol oynadig1 bildirilmistir (Arrigoni, 1975). Demirin emiliminde enzimatik
olmayan bir yol ile indirgeyici bir rol oynar. Midede ferri demiri ferro demire
indirgeyerek emiliminde gorev alir. Askorbik asit yalniz demirin emilimini degil ayn1
zamanda demirin kan yapimina katilmasmi da Kolaylastirir. Immiinite ve yara

iyilesmesinde de etkilidir (Igbal ve Khan, 2004).

Askorbik asidin 6nemli fonksiyonlarimdan biri de infeksiyon hastaliklarma karsi

organizmanin direncini artirict rolii bulunmasidir. Bu nedenle bu vitamine
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antienfeksiydz vitamin de denmistir. Bu vitamin antienfeksiydz etkisini toksinleri
inaktive etmek, antikorlarm yapimini kolaylastirmak ve lokositlerin bakterileri
fagosite etme yetencklerini artirarak yapar. Bundan baska bazi bakterilerin
(bogmaca, difteri) etkilerini engelleyici veya yok edici etkisi de vardir (Igbal ve
Khan, 2004).

Askorbik asidin fagositoz i¢in de 6nemli oldugu gosterilmistir. Solunumsal patlama
sirasinda noétrofiller C  vitamini alirlar ve aktivasyonu takiben C vitamini
konsantrasyonlar1 azalir. Solunumsal patlama sirasinda, reaktif molekiillerin ¢evreye
yayilarak mutasyonlara, hiicre hasarma, inflamasyona sebep olurlar. Askorbik asit
reaktif bakterisidal molekiillerin intraselliiler konsantrasyonlarinda azalmaya sebep

olmadan oksidatif par¢alanma tiriinlerinin zarar verici etkilerini engeller.
1.3. Beyaz Kan Hiicreleri (Lokositler)

Sitoplazmalarinda bulunan graniillerin tiiriine ve niikleuslarinin sekline gore iki tip
akyuvar vardir. Sitoplazmalarinda graniil igeren l6kositlere graniilositler
(polimorfoniikleer 16kositler), sitoplazmalarinda graniil bulunmayanlara da
agraniilositler (mononiikleer lokositler) adi verilir. Graniilositler iki tiir graniil
icerirler. Kullanilan boyanin nétral ya da asidik bilesenlerini baglayan graniillere
spesifik graniiller adi verilir. Bazik boyalar ile mor renkte boyanma gdsteren
graniiller ise aziirafilik graniillerdir. Spesifik ve aziirofilik graniiller bir dizi enzim
icerirler. Graniilositler, graniillerinin boyanma oOzelliklerine gore notrofiller,
eozinofiller ve bazofiller olmak {izere tlige ayrilirlar. Agraniilositler lenfositler ve

monositler olmak tizere iki tiirdiir (Gartner ve Hiatt, 2006).

Lokositler viicudun yabanci maddelere karst hiicresel ve hiimoral yollarla
korunmasindan sorumludur. Dolasim kaninda kiire seklinde ve hareketsizdirler.
Yabanct bir nesne ile karsilastiklarinda, sekil degistirirler ve hareketlenirler.
Lokositler endotel hiicrelerinin baglanti yerlerinden gegerek, dolasimi terk ederler ve
bag dokusuna yerlesirler. Bu olaya diapedez adi verilir. Bag dokusu i¢inde bol
miktarda l6kosit bulunur ve bunlar bag dokusunun normal hiicresel elemanlari,

olarak kabul edilirler.
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Kandaki lokositlerin sayis1 yasa, cinsiyete ve fizyolojik kosullara gore degisir.
Normal erigskin bir insanin her mikrolitre kaninda yaklasik olarak 6.000-10.000
16kosit bulunur (Junqueira vd., 1993).

1.3.1. Lenfositler

Caplar1 6-8 um arasmda olan kiigiik boy lenfositler ve dolasim kaninda az sayida
bulunan, caplar1 18 mm'ye ulagabilen biiylik boy lenfosit gruplar1 vardir.
Lenfositlerde goriilen biiyilikliik farklar1 fonksiyonlar: ile iliskilidir. Biiylik boy
lenfositler, spesifik antijenler ile uyarilmak suretiyle farklilagsmis hiicreler olarak

nitelendirilirler. Bu hiicreler, etki gosteren T ve B lenfositlere farklilasirlar.

Kiiciik boy lenfositler dolasim kaninda baskm bi¢cimde bulunurlar. Bu hiicrelerin
niikleuslar1 kromatin bakimindan olduk¢a zengin oldugu i¢in olduk¢a koyu boyanir.
Kiiciik boy lenfositlerin sitoplazmasi ¢ok azdir. Yayma preparatlarda niikleusu
cevreleyen ince bir band halinde goriiliir. Sitoplazmada az sayida mitokondri,
sentriol ile iligkili kiigiik bir golgi kompleksi ile ¢ok sayida serbest ribozom ve bazen
de birkag¢ aziirofilik graniil bulunur. Lenfositlerin yasam siireleri farklilik gdsterir.

Bazi lenfositler sadece birkag giin, bazilarida birkag y1l yasayabilmektedir.

Lenfositler esas olarak farklilasma bdlgeleri ve igerdikleri tanimlayici integral
membran proteinlerine gore iki gruba ayrilirlar. Lenfosit onciiller fotal yasamin ileri
donemlerinde kemik iliginden tiirerler. Bu hiicrelerin yavas bir sekilde ¢ogalmasi
dogumdan sonraki yasamda da devam eder. Immiinokompetan hiicrelere farklilasma,

kemik iligi ve timusta olur.

1960'larin  basinda civciv embriyolar1 ile yapilan ¢alismalarda, lenfosit
farklilagmasmin anatomik bolgelerinden birinin bursa Fabricius oldugu saptanmustir.
Bu yap1 kuslarm kloakasi ile iligkili lenfoid doku Kkitlesidir. Bu doku tahrip
edildiginde, organizmanin Ozel antijenlere karsi immiinoglobulinleri sentezleme
yeteneginden yoksun kaldiklar1 goriiliir. Lenf diiglimleri ve dalaktaki belirli
bolgelerde yerlesmis olan lenfositlerin sayis1 dikkat cekici bir sekilde azalir. Bu
gozleme dayanarak bu bolgelere bursaya bagimli bolgeler adi verilmistir. Bu
islemden etkilenen lenfositlere de B lenfositleri ya da B hiicreleri denilmistir. insan
dahil biitiin memelilerde, B lenfositlerin kemik iliginde 6zel bir mikro-cevreden

farklilagtig1 fikri yaygin olarak benimsenmektedir.
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Ote yandan, yeni dogmus farelerde timiis’iin ¢ikarildigi deneyler, bu organin
yoklugunun dolagimdaki immiinoglobuline bagli hiimoral immiin yanitin aksine,
canlt hiicrelerin varligmi gerektiren hiicresel immiin yanitlarda bozulmaya neden
oldugunu gdstermistir. insandaki hiicresel immiin yanita en ¢arpici drnek, nakledilen
deri, bobrek gibi organlarin reddidir. Timusu ¢ikarilan farelerde lenf diigiimleri ve
dalakta bursa Fabriciusun g¢ikarilmasindan etkilenen bolgelerden daha farkli olan
alanlardaki lenfositler azalmistir. Bu bolgelere de, timusa bagimli bolgeler adi verilir.

Bu bolgelerde yerlesen lenfositlere ise T lenfositleri veya T hiicreleri ad1 verilir.

Kandaki lenfositlerin yaklasik % 80'i ¢ok uzun Omirli T lenfositleridir. Bu
lenfositler birden fazla fonksiyona sahiptirler. T hiicreleri, yardime1 T hiicrelerini ya
da B hiicrelerini olumlu ydnde (yardimci T hiicreleri) veya olumsuz ydnde
(baskilayic1 T lenfositleri) kontrol ederler. B ve T lenfositleri immiinolojik bellege
sahiptirler. Her lenfosit tek bir antijene cevap verecek sekilde sartlandirilmistir
(Junqueira vd., 1993; Gartner ve Hiatt, 2006).

1.3.2. Monositler

Monositler kemik iligi kaynakli agrantiilositlerdir. Bu hiicrelerin ¢ap1 12 um'den-20
um'ye kadar degismekte olup, 16kositlerin en biiyiik hiicresidir. Niikleusun kromatin
icerigi diger lokositlerinkinden olduk¢a azdir ve fibriller bir yapiya sahiptir.
Monositlerin sitoplazmasi bazofiliktir ve ¢ok kiiciik capl aziirofilik grantiller igerir.
Graniiller biitiin sitoplazmaya dagilmiglardir. Boyanmis yayma preparatlarda
sitoplazmanin mavimsi gri boyanmasina neden olurlar. Monositlerin aziirafilik
graniilleri lizozomlaridir. Sitoplazmada az miktarda endoplazmik retikulum,
poliribozamlar ve fazlaca kiiciik mitokondriler bulunur. Lizozomal graniil

sentezinden sorumlu golgi kompleksi diger 16kositlere oranla iyi gelismistir.

Dolasim kaninda bulunan monositler mononiikleer fagositik sistemin geng
onctilleridir. Bu hiicreler kapilerlerden bag dokusuna gectikten sonra makrofajlara
farklilagirlar. Monositlerin kandaki yar1 6miirleri yaklasik 12-100 saat kadardir. Bu
sire sonunda kandan bag dokusuna gecerler. Monositlerin bir kez bag dokusuna
gectikten sonra tekrar kana donilip donmedikleri bilinmemektedir. Bag dokusunda,

lenfositler ile etkilesirler. Immiinokompetan hiicreler ile antijenin tanmnmasi ve
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bunlar arasinda iliskinin kurulmasinda gorev istlenirler (Junqueira vd., 1993; Gartner
ve Hiatt, 2006; Guyton ve Hall, 2006).

1.3.3. Notrofiller

Notrofiller dolasim kanindaki lokositlerin % 60-70'ini olustururlar. Caplar1 12-15 pm
olup ¢ekirdekleri ince kromatin iplikleri ile baglanan 3-5 lob igerirler. (Junqueira vd.,
1989). Biitiin groniilositlerin niikkleuslar1 ayni kromatin 6zelligi gosterir. Yogun
heterokromatin kiimeleri niikleus i¢ zarina yakin olarak yerlesirken orta kisminda
okromatin bulunur. Nétrofillerin sitoplazmasinda iki tiir graniil bulunur. Bunlardan
biri spesifik graniiller olup, sayilar1 ¢ok fazladir (Henricks vd., 1986; Stites ve Terr,
1991). Bu graniillerin ¢aplar1 ¢ok kiiciiktiir ve genellikle goriiniimleri yuvarlak veya
hafif¢e uzamis piring tanesi bi¢imindedirler. Nétrofillerde bulunan diger graniil tiirti
ise primer lizozomlar olan aziirofilik graniillerdir. Hiicrelerin metamorfozlari
esnasinda mitokondriler, sayr ve hacim bakimindan azalir. Notrofillerin

sitoplazmasinda glikojen partikiilleri de bulunur (Junqueira vd., 1989; Zinkl, 1989).

Glikojen, glikoliz ve heksoz monofosfat yollari ile yikilarak glukoz oksidasyonu ile
enerji elde edilir. Bu yikimda sitrik asit siklusu pek kullanilmaz, bu nedenle
notrofillerdeki mitokondrilerin sayis1 azdir. Notrofillerin anaerobik ortamlarda
yagamlarin1 stirdirmeleri, enfeksiyonlu ile nekrotik dokularda ve oksijensiz

bolgelerde bakteriler kolaylikla 6ldiirtilebilir ve artiklar ortadan kaldirilabilir.

Notrofillerin yasam siireleri olduk¢a kisadir. Bu hiicrelerin dolagim kanindaki yar1
Omiirleri 6-7 saattir. Sonra bag dokusuna gegerler. Bag dokusunda 1-4 giin
yagsamlarini siirdiirdiikten sonra Sliiler. Bu nedenle noétrofiller boliinme yeteneklerini
kaybetmis hiicrelerdir. Eozinofiller ve bazofiller de ayn1 durumda olan hiicrelerdir.
Buna karsilik lenfositler ile monositler 6lmeden 6nce birkag aktif siklus gecirirler.
Kisa yasam siirelerinden dolay1 terminal hiicreler graniil sentezleyemezler. Protein

sentezlemeden sorumlu organelleri de 1yi gelismemistir.

Notrofiller basta bakteriler olmak iizere, mikroorganizmalarin istilasina kars1 viicudu
korurlar. Bazen kiiglik partikiilleri de fagosite ederler. Dolasim kaninda inaktif
durumda kiire seklinde olan notrofiller, kat1 bir yapr ile karsilastiklarinda sekil

degistirerek yapay uzantilar ¢ikartir ve bu yapilara yapisirlar.
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Notrofil ile fagosite edilecek bakteri, nétrofilin ¢ikardigi psddopodlarla sarilir.
Psddopodlarin karsilikli gelen uglar1 kaynasir ve bakterinin etrafi notrofil membranin
olusturdugu bir vakuol halinde sitoplazma igine alindiktan hemen sonra spesifik
graniilin membrani fagozom membrani ile kaynasir ve enzimler fagozoma bosalir
(Junqueira vd., 1989; Stites ve Terr, 1991). Fagozom membranindaki proton
pompasida ilerleyerek vakuol igerisindeki pH 4’ e kadar disiiriiliir. Bu pH seviyesi,
lizozomla enzim aktivitesinin en iist diizeyde gerceklesmesi i¢in idealdir. Sonradan
aziirofilik graniil membram1 fagozom ile kaynasarak igerdigi sindirici hidrolitik
enzimleri fagozom igine bosaltir. Bu sindirici enzimler vakuol igindeki asit pH’da

aktiflesir ve bakteriyi 6ldiirerek sindirirler (Junqueira vd., 1993; Gartner vd., 2006).
1.3.4. Eozinofiller

Eozinofiller, Iokositlerin sadece % 2-4'tinii olustururlar. Caplar1 12-15 pm ve
niikleuslar1 da genellikle 2 lobludur. Endoplazmik retikulumu, golgi kompleksi iyi
gelismemistir ayrica mitokondrilerin sayist da azdir. En belirgin 6zellikleri eozin ile

boyanan ve sayilar1 200 kadar olan, biiyiik uzun ve refraktil grantiller icermeleridir.

Graniillerin uzunlugu 0,5-1,5 um genisligi ise 0,3-1 um'dir. Eozinofilik grantiller zar
ile ¢evrilidirler. Graniiliin uzun eksenine paralel ve merkezi olarak yerlesmis bir
kristal bulunur. Kristal argininden zengin bir bazik protein igerir. Bu protein toplam

graniil proteininin yarisin1 olusturur ve graniiliin eozinofilik boyanmasina neden olur.

Adrenal bezin korteksinden salgilanan kortikosteroidler dolasim kaninda eozinofil
sayisinin ani bir sekilde diismesine neden olur. Bu hormonlar grantilositlerin kemik

iliginden kana verilmesini engellerler (Junqueira vd., 1993; Gartner ve Hiatt, 2006).

Dolasim kaninda eozinofillerin artmasina eozinofili adi verilir, Bu durum alerjik
reaksiyonlar ve parazitik infeksiyonlar ile iliskilidir. Eozinofiller kan disinda,
genellikle derinin derimsi ile brons, sindirim sistemi, uterus ve vajina gibi organlarin

epitelleri altindaki bag dokusunda bulunurlar (Guyton ve Hall, 2006).
1.3.5. Bazofiller

Kandaki lokositlerin % 1 'ini olustururlar. Bu nedenle normal yayma preparatlarda
bulunmalar1 oldukc¢a giictiir. Bazofillerin c¢ap1 yaklasik olarak 12-15 pm'dir.
Niikleuslarindaki kromatin, daha az yogun bir yapiya sahiptir.
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Bazofiller bazik boyalar ile metakromatik boyanma gosterirler. Bu boyanma
graniillerin igerdigi heparinden ileri gelir. Bazofillerin spesifik graniilleri diger
graniilositlerinkinden hem daha az sayidadir hem de ¢ap ve sekil olarak daha fazla

diizensizlik gosterirler. Bazafilik graniillerde histamin ve heparin bulunur.

Bazofiller asir1 duyarlilik reaksiyonlarinda bag dokusuna go¢ ederek mast
hiicrelerinin tamamlayicist olarak gorev yaparlar. Bazofillerin graniilleri ile mast
hiicrelerinin graniilleri arasinda bazi benzerlikler bulunmaktadir. Her iki graniil de
bazik boyalarla metakromatik olarak boyanirlar ve ikisi de histamin ile heparin
icerirler. Bazofiller de mast hiicreleri gibi bazi antijenlere karsi cevap olarak
graniillerini dis ortama salgilarlar. Iki hiicre arasmdaki bu benzerliklere karsin
bazofiller ile mast hiicreleri ayn1 hiicre degillerdir. Ayn1 tiir canlida bile ince yap1
farkliliklar1 gosterirler. Bu iki hiicre kemik iliginde farkli olarak kok hiicrelerinden
gelisirler (Junqueira vd., 1993; Gartner ve Hiatt, 2006).

1.4. immiin Sistemde C Vitaminin Rolii

Lokositlerdeki yiiksek askorbat konsantrasyonu ve bunun enfeksiyon ve fagositoz
sirasinda  hizla harcanmasi, vitaminin immiin sistemde de etkili oldugunu
gostermektedir. Soguk alginligi belirtilerinde l6kosit ve plazma AA diizeylerinin
onemli Olgiide azaldig: ileri siiriilmektedir. AA’in diisiik dozlarda soguk algmligmni
onleme 6zelligi vardir ancak yiiksek miktarlarda 6nemi daha biiyiiktiir. Alinan AA’in

mikar1 arttikga koruma 6zelligi de artar (Goetzl vd., 1974; Bagpinar vd., 1998).

Askorbik asitin bakterisidal aktivitesini in vivo ve in vitro kosullarda anlatan ¢ok
sayida eski bilimsel kaynaklar mevcuttur. Bu kaynaklar ozellikle bagisiklik
sistemindeki askorbik asitin rolii lizerinde durmustur (Shilotri ve Bhat, 1977,
Goldschmidt, 1991). Diger calismalar ise; konak savunmasindan sorumlu olan
l6kositlerin askorbik asit i¢eriginin plazma igeriginden 80 kat daha fazla oldugundan
bahseder (Evans, vd., 1982; Moser, 1987). Hiicre i¢i ve hiicre dis1 konsantrasyonlar
arasindaki biiyiik farklar sadece aktif transport sistemini etkileyebilir. Askorbik asit,
plazma konsantrasyonuna karsi lokosit icine aktif olarak tasinmis olmasi, bagisiklik

sistemi i¢in askorbik asitin dnemini gosterir (Ely, 1996; Heuser ve Vojdani, 1997).

Insiilin, diyagramm sol {ist kdsesinden basalayarak, saldirgan bakteriler, viriisler,

tiimor hiicreleri, kandaki ¢esitli mikroskobik hiicrelere ve fagositik hiicreler de dahi
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olmak {iizere viicudun tiim hiicrelerine hem glukoz hem de askorbik asit tasidigi
goriilmiistiir (Sekil 1.6.). Bu ortak tasima sistemi, glukoz ile askorbik asit arasindaki
rekabeti tanimlar, yararli bir etki saglamak icin glukoz tarafindan inhibisyonu
bastirmak icin yliksek dozda askorbik asit gereklidir. Glukoz tiim viicut hiicreleri i¢in
sadece askorbik asit transportunu inhibe etmez. Ayni zamanda askorbik asit
tarafindan HMP uyarilmasini da inhibe eder (DeChatelet, vd., 1972).
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Sekil 1.6. Bagisiklik sistemi ile C vitaminin iligkisi

HMP sant1 glikolizisin (Embden-Meyerhoff glikolitik yolu) birinci ve ikinci adimlar1
arasindaki dolayli bir yoldur (Sekil 1.6). Glikolizisin ilk adimi, glukoz 6-P ‘in
fosforilasyonudur, ayrica CO; ve H;O i¢in glikozun geri doniisiimii ve Krebs
dongiisiindeki enerji de sayilabilir. Glikolizisin ikinci adimi ise, fruktoz 6-P i¢in
glukoz 6-P’in yeniden diizenlenmesidir. Sekil 1.6’daki tekrar, askorbik asit HMP

sant1 i¢in glikolizisten glukoz 6-P’mn sapmasini1 uyarir.

HMP santinm iki fonksiyonu bagigiklik sistemi igin Onemlidir. Biri, genetik
bilesenleri RNA ve DNA sentezi i¢in gerekli olan bes karbonlu sekerin alt1 karbonlu
glukoza doniisiimii, digeri ise oksidasyon reaksiyonlarmna katilmak zorunda olan

NADPH m niasin koenzim NADP ye indirgenmesidir. Bes karbonlu seker ve
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NADPH ihtiyacindan sonra artakalan HMP bilesenleri fruktoz 6-P asamasinda

glikolizise geri dondigiir.

Bes karbonlu sekerlere, bagisiklik sistemi hiicrelerinin ¢ogalmasi i¢in ve yiiksek
mitotik aktivitelerin desteklenmesi i¢in immiin sistem tarafindan ihtiyag duyulur.
Patojenlere karsi konak savunmasinin dncelikli islevi fagositik 16kositleri hizlica ve
cok sayida yaymasidir. Sekilde de goriildiigii gibi bes karbonlu sekerler, fagositik
hiicrelerin bu yayilimi i¢in gerekli olan DNA ve RNA sentezine imkan verir. HMP
sant1 tarafindan iiretilen NADPH, siiperoksit ve bir dizi yliksek reaktif oksijen ¢esidi
ortaya koymak i¢in fagositozlar tarafindan kullanilir ve istilaci patojenleri de

oldirdiigi soylenmektedir (Anderson ve Lukey, 1987; Sharma, vd., 2004).

Sonug olarak, fazlaliginda fagosit kaynakli yiiksek reaktif oksidanlar, ekstraselliiler
alanda hiicrelerinin digina sizarak Oldiiriicii aktiviteleri i¢in fagositler tarafindan
kullanilr. Bu oksidan biyokimyasallar1 konak¢i hiicreleri igin toksiktir ama
konak¢iya zarar vermeden Once yok edilmelidirler. Bir antioksidan olarak gorev
yapan askorbik asit burada devreye girer ve bu asir1 toksinleri yok eder (Anderson ve
Lukey,1987).
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2. LITERATUR OZETLERI

Sir James Lancaster, 1601 yilinda gemi tayfalarmin diyetlerine turunggil meyvelerini
eklemis ve bunun gemiciler arasinda olduk¢a yaygin olan dis etlerinin kanamasi,
dislerin diismesi ve genel durumun bozulmasiyla karakterize bir hastaliga karsi
koruyucu etki gosterdigini bildirmistir (Stewart ve Guthrie, 1953). Kamehiro Takaki,
1882°de diyetlerine et, arpa, meyve eklenmis Japon gemicilerinde beriberi olarak

bilinen hastaligin tedavi edildigini gozlemistir (Gubler, 1991).

Skorbiit ve diyet arasindaki iliskinin sistematik arastirmasi ilk olarak 1747°de James
Lind tarafindan baslatilmistir. Bu siralarda uzun deniz yolculuklar1 sirasindaki
Oliimlerin, genellikle salgm bir hastaliktan ileri geldigine inanilmistir. Bazilar1 ise
birtakim yemeklerin, seferler sirasinda gereginden fazla yenildigini ve hastaligin
buna bagl oldugunu diisiinmiistiir. Lind, hastalifin sadece besinlerdeki bir
eksiklikten kaynaklandigini savunarak calismalarmi yapmustir. Bu tarihte Ingiliz
Kraliyet donanmasinda doktor olan Lind, skorbiit vakalarinda hastalara elma suyu,
sirke, portakal ve limon ya da sarimsak ve hardal vermistir. Yazdig1 ‘A Treatise on
the Scurvy’ de hastalifin onlenmesi ve tedavisi i¢in portakal ve limon suyundaki bir
faktoriin ¢ok etkili oldugunu anlatmustir (Lind, 1757). Taze sebze ve meyvelerin
Oonemini kavrayan James Cook, 1772-1775 yillar1 arasinda denizden yaptig1 diinya
turu sirasinda, bazen taze erzak almak icin durmus ve bu sekilde gezi boyunca

ekibini tam saglikl1 olarak tutabilmistir (Barker ve Bender, 1982).

C vitamini tizerinde ilk bilimsel ¢alismalar 1900°1ii yillarin erken donemlerinde Holst
ve Frolich tarafindan yapilmistir. Holst ve Frolich birgok besin maddesinin ve bu
arada Ozellikle yesil sebze ve meyvelerin skorbiit hastaligini Onleyici etkileri
oldugunu bulmuslar. Piring kabugu {izerinde calismalarini siirdiiren Casimir Funk
1912 yilinda skorbiit hastaligimin besinlerde bulunan bir faktoriin eksikligi sonucu
olustugu diisiincesini ortaya atmig ve bu maddeye ‘Antiskorbutik Vitamin’ adini
vermistir. Daha sonra Drummond 1920'de antiskorbutik vitamin i¢in ‘Vitamin C’

adin1 kullanmustir. Zilva ve ¢alisma arkadaslar1 (1918-1929) limondan antiskorbutik
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faktorii yogunlagtirma iizerinde ¢alismislar ve hemen hemen saf askorbik asitin bazi
fiziksel ve kimyasal 6zelliklerini belirleyerek izole etmislerdir (Larson, 1997; Bingdl,
1977). Askorbik asidin yapisi 1933 yilinda Birmingham’daki Haworth laboratuarinda
aydmnlatilmis (Herbert vd., 1933) ve aym yil Haworth ile Isvigre’de Richstein’in
ekibi tarafindan sentez edilmistir (Reichstein vd., 1933).

Kara vd. (2008)’nin ¢aligmalarinda, bazi sebze ve meyvelerdeki C vitamini miktarini
belirlemeyi amaglamiglardir. Deneylerinde ¢esitli sebze ve meyve sularinin
icerdikleri C vit. miktarmin tayini i¢in iyodometrik yontem kullanmislardir. Her
sebze ve meyve ekstratindaki C vit. miktarmin hesaplanabilmesi i¢in ekstratlarin
icerisine 5 ml HCI ¢ozeltisi, 1 g KI ve 4 ml nisasta ¢ozeltisi eklemislerdir. Calisma
sonunda, kirmizi biber, yesil bibere gore, olgunlasmamis ¢ilek, olgunlasmis cilege
gore, kirmizi domates, yesil domatese gore, yas meyveler, kuru meyvelere gore,
maydanoz yapragi, maydanoz sapina gore, taze meyve suyu, beklemis meyve suyuna

gore, daha fazla C vitamini miktar1 igerdigi gozlenmistir (Kara vd., 2008).

Spencer vd. (1963) C vitaminin disaridan diyetle almaya zorunlu olmayan tavsan ve
ratlarm, askorbik asidi intestinal mukozadan pasif olarak absorbe ettiklerini
gostermislerdir (Spencer vd., 1963). Ote yandan, C vitaminini organizmalarinda
sentez edemedikleri i¢in disaridan almak zorunda olan kobaylarda, absorpsiyonun
aktif bir olay oldugunu Stevenson ve Brush (1969) tarafindan bildirilmistir
(Stevenson ve Brush, 1969). Bu aktif tasima sisteminin, sodyuma bagimli bir sekilde

isleyen glikoz tagima sistemine benzedigi gozlenmistir.

Stevenson (1974), calismalarmi insan intestinal mukozasi {lizerine genisletmis ve
burada da askorbik asit emiliminin, sodyuma bagimli aktif bir olay oldugunu
gostermistir. Aktif tagimayi, ortama ilave edilen dinitrofenoliin yaptigi inhibisyon;
olaym sodyuma bagimli oldugunu ise ouababainin olusturdugu inhibisyon ile

kanitlamustir (Stevenson, 1974).

Arslan vd. (2004)’nin yaptig1 ¢alismada, giirescilerde C vitamini yiiklemesinin kan
Fe degerlerine etkisinin saptanmasi arastirilmistir. Deneysel siirece 14 adet giiresci
dahil edilmistir. Deney (n=7) grubuna 1 ay boyunca giinliik toplam 1,0 g C vitamini
iki esit doz olarak verilirken kontrol (n=7) grubuna bu siire i¢inde benzeri bir

uygulama yapilmamistir. Calisma sonunda C vitamini verilmeden 6nce ve bir aylik C
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vit. takviyesinden sonraki denek vendz kan 6rnekleri alinmis ve serum demir ve total
demir baglama kapasitesi Ol¢iilmiistiir. SD diizeyinde istatiksel agidan anlamli bir
artis gozlemlenirken TDBK diizeyindeki artis anlamli bulunmamistir. Ayrica idrar
askorbik asit atilimi kolorimetrik karsilastirma sonucu bir aylik C vitamini

takviyesinin IAA diizeyini artird1g1 gézlenmistir (Arslan vd., 2004).

Khassaf vd. (2003)’nin yaptiklar1 ¢alismada, insan lenfositleri ve iskelet kaslarinda
antioksidan ve stres proteinlerine C vitamininin etkileri oldugunu belirtmislerdir. Bu
calismada 8 hafta boyunca uygulanan C vitamini takviyesinden sonra drneklerin
kontrol gruplarina gore lenfosit sayilarinin arttig1 ve SOD ve katalaz gibi antioksidan
aktiviteye sahip enzimlerin etkisinin arttig1 ve plazmada C vitamini seviyesinin

yiikseldigi gozlemlenmistir (Khassaf vd., 2003).

Ozaslan vd. (2004) yaptig1 galismada, C vitamini takviyesinin 16kosit miktar1 ve
performans {iizerine olan etkilerini arastirmiglardir. Calismada deney grublarma
giinliik farkli dozlarda askorbik asit (4 mg, 8,8 mg ve 13 mg) intraperitonal yolla
verilmistir. Deneklerin kan 6rnekleri 7, 14, 21 ve 28. giinlerde alinmis ve giemsa ile
boyandiktan sonra manual olarak lenfosit monosit ve nétrofil hiicreleri sayilmistir.
Calismanin 28. giiniinde patolojik incelemeler i¢in iskelet, kas, mide, dalak, bobrek,
karaciger, kalp, deri, beyin dokular1 alinmis ve hematoksilen-Eozin boyasi ile
boyanmistir. Sonu¢ olarak C vitamini takviyesinde degerler bakimindan gruplar
arasinda lenfosit, monosit ve ndétrofil ylizdeleri farklilik gostermemistir. Ancak
kontrol grubu ile deney grubu arasinda 6nemli farkliliklar oldugu gozlenmistir.
Ayrica C vitamini takviyesi doku morfolojisinde degisikliklere yol a¢madigi

goriilmiistiir (Ozaslan vd., 2004).

Hardie vd. (1990) calismalarinda, Atlantik somon (Salmo salar L) baliklarmin
bagisiklik sistemi iizerine C vitamini diyetinin etkilerini arastirmiglardir. Bu
calisgmada 26 hafta siiresince Anlantik somon baliklarmna C vitaminin normal (0,05
g/kg) ve yliksek (2,75 g/kg) diizeyleri takviye edilmistir. Calisma sonunda serum
protein diizeyi ve lokosit sayimi, C vitamini takviyesiyle bir degisiklige ugramadigi
gozlemlenmistir. Serum aktivitesi CV-diisiik dozlu baliklarda 6nemli 6lglide azalma
goriilirken CV-yiiksek dozlu baliklarda biitiin  aktivitelerde artma oldugu
gozlenmigtir. CV-diisik dozlu baliklarla diger besin grubu baliklar
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karsilastirildiginda 6liim seviyesinin diisiik dozlu baliklarda anlamli bir sekilde artis

gosterdigi goriilmistiir (Hardie vd., 1990).

Kennes vd. (1983) nin yaptigi ¢alismada, yash insanlarda bagisiklik sistemi tizerine
C vitamini takviyesinin etkilerini aragtirmiglardir. Cesitli bagisiklik parametreleri
iizerine bir ay boyunca giinde 500 mg C vitamini takviyesi yapildiktan sonra etkisi
incelenmis ve C vitaminin gergekten T lenfositlerinin proliferatif yanit1 artirdigi

goriilmiistiir (Kennes vd., 1983).

Shilotri vd. (1977) ¢alismalarinda, 16kositlerin bakterisidal aktivitesi iizerine biiyiik
dozlarda C vitamini takviyesinin etkisini arastirmuslardir. Ilk 15 giin iginde bes
normal kisiye gilinliik 200 mg askorbik asit takviyesi yapilmis, sonraki 2 hafta
boyunca da ayni1 kisilere giinliik 2 g C vitamini verilmistir. Askorbik asitin 2 g’in
yani sira 200 mg eklenmesi metabolizma rahatlamasinda artig gosteren l6kositlerin
heksoz monofosfat aktivitesini uyarmistir. Giinlik 200 mg askorbik asit alimi
16kositlerin bakteri 6ldiirmesine etkisi olmamustir. Ote yandan 2 hafta boyunca
giinliik 2 g askorbik asit alimi bakterisidal aktivitesini 6nemli derecede bozmustur.
Deney siiresi olan 4 haftadan sonra vitamin desteginin durdurulmasi bakterisidal

aktivitesini normale doniistiirmistiir (Shilotri ve Bhat, 1977).

Prasad (1980)’in c¢alismasinda, E vitamini takviyesinin 16kosit fonksiyonlari
tizerindeki etkilerini arastirmistir. Calisma siiresince (3 hafta) 5 erkek ¢ocuk ve 13
eriskin erkek tlizerinde E vitaminin biiyiik dozlarinin etkilerine bakilmistir. Deneyde
3 hafta boyunca giinliik 300 mg E vitamini verilmis ve lenfosit transformasyonu ile
uyarilmig mitojen ve lokositlerin bakterisidal aktivitelerinde 6nemli bir ¢okme
olusturulmustur. Hiicresel bagisikligmm sonuglari, in vivo ve in vitro olarak
farkliliklar1 ve g¢alisma potansiyelleri tartisilmistir. E vitamini diizeyindeki artis
istatistiksel olarak anlamli bulunmus ve periferal 16kositin bakterisidal aktivitesi, ilk

degerlere gore 6nemli bir azalma gostermistir (Prasad, 1980).

Altinsaat vd. (2008) ¢aligmlarinda C vitamini ile ACTH uygulamalarinin koyunlarda
notrofillerin fagositik aktivitesi tiizerine etkilerini arastirmiglardir. Calisma bir
yasinda olan 18 Akkaraman koyunu iizerinde yiiriitiilmiistiir. Denemeye ge¢gmeden
bir hafta 6nce her gruptan kan alimmis ve kan 6rneklerinde toplam 16kosit ve nétrofil

sayilar1 ile 10kositlerin fagositoz indeksleri, kontrol degerleri olarak belirlenmistir.
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Deneme asamasinda yedi giin olmak iizere, birinci gruba adrenokortikotrop hormon
(ACTH), kas i¢i yolla 20 kg/giin, ikinci gruba kas i¢i olarak C vitamini (100
mg/kg/glin), tglinci gruba ise ACTH ve C vitamini birlikte ayni sekilde
uygulanmistir. Calismada, ACTH uygulamasi ile toplam 16kosit sayisinda ve notrofil
sayisinda artis goriildii ise de, notrofil l6kositlerin fagositik aktivitelerinde bir azalma
oldugu belirlenmigtir. Tek basina C vitamini uygulanan koyunlardaki fagositik
etkinlik ise Onemsiz bir artis goOstermistir. Elde edilen bulgular, ACTH
uygulamalarmin nétrofillerin  fagositik etkinligini azalttigi, C vitamininin ise,
fagositik etkinlikteki azalmay1 bir dereceye kadar diizelttigi gostermistir (Altinsaat ve

Hatipoglu, 2008).

Vasdev vd. (2000) tarafindan yapilan ¢alismada, C vitamini takviyesinin spontan
hipertansif siganlardaki (SHR) doku aldehitlerini ve kan basincint disiiriip
diistirmedigi arastirilmistir. Ayrica ilgili biyokimyasallar1 normal hale getirip
histopatolojik degisiklikleri incelenmistir. Bu ¢alismada SHR’na 9 hafta boyunca C
vitamini (1000 mg/kg) takviyesi yapilmis ve ¢alisma sonunda SHR-kontrol grubu ve
WKY -kontrol grubu karsilastirildiginda SHR-kontrol grubunda sistolik kan basinci,
trombosit, plazma insiilin ve karaciger, bobrek ve aort aldehit kanjugatlar1 yoniinde

anlamli derecede yiiksek oldugunu bulmuslardir (Vasdev vd., 2000).

Constance vd. (1987) deneylerinde, farelerin kan ve dokularindaki askorbik asit
diizeyi lizerine diyet askorbik asit miktarinin etkisini incelemislerdir. Askorbik asit 6
seviyede (% 0, % 0,076, % 0,5, % 1, % 5 ve % 8) kullanilmistir. Diyetle askorbik
asit alimi %1 den % 8’e yiikseldiginde plazma askorbik asit seviyesi de yiikselmistir.
Askorbik asit diizeyi % 5 veya % 8 olan yemlerle beslenen farelerin kalp, bobrek,
akciger, kas ve dalaktaki askorbik asit seviyesi kontrol grubuna gore anlamli olarak
daha yiiksek diizeyde oldugu goriilmiistiir. Askorbik asit diizeyi % 1 olan yemlerle
beslenen farelerde ise kalp, akciger ve dalaktaki askorbik asit seviyesi yilikselmistir.
Deney grublarm hi¢ birinde beyin, bobrek iistii bezler veya l6kositlerindeki askorbik
asit diizeyinde anlamli bir degisiklik gozlenmemistir. Ayrica bobrek, sadece
eleminasyonda degil aynt zamanda C vitaminin katabolizmasinda da onemli bir
organ oldugu ileri siiriilmiistiir. Askorbik asit diizeyi % 0,5 veya % 0,076 olan
yemlerle beslenen deney grublarin herhangi bir organinda askorbik asit miktarinda

onemli bir artis olmamistir. Askorbik asit diizeyi % 0,076 olan yemlerle beslenen
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fareler hafif etkilenmisler ancak bu istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Cilinki
kontrol grubuna gore akciger, kas ve dalaktaki askorbik asit seviyesi daha diisiik
oldugu goriilmiistiir. Askorbik asit diizeyi % 0,5 olan yemlerle beslenen farelerin
akciger ve kaslarindaki askorbik asit miktar1 kontrol grubuna gore daha diisiik oldugu
saptanmustir. Sonug olarak, ekzogenez askorbik asit alinimi, biyosentez, metabolizma
veya farelerde bu vitaminin eleminasyonu i¢in mekanizmalarla etkilesim Oneriliyor

(Constance vd., 1987).

Rosenfeld (1997), vitaminler {izerine yaptig1 ¢aligmalarda, gine domuzlarina verilen
yiiksek doz C vitamininin (25 mg/100 gr viicut), karaciger, bobrek, beyin ve kalpteki
serbest yag asidi diizeylerini azalttigi goéstermistir. C vitaminin; CCl,, alkol,
dietilmaleat, menadion gibi oksidanlara karsi lipit peroksidayonunu ve hiicre hasarini

engelledigini gozlemlemistir (Rosenfeld, 1997).

Ogiitcii vd. (2007)’nin yaptiklar1 bu ¢alismada, metil parathion, vitamin C+vitamin
E, vitamin C+vitamin E+metil parathion erkek siganlara gavaj yoluyla verilmistir.
Muameleden 4 hafta ve 7 hafta sonra sicanlarin ince bagirsaklarindaki histopatolojik
degisiklikler 151k mikroskobuyla incelenmistir. Metil parathion muamelesinden 4 ve
7 hafta sonra ince bagirsaklardaki villuslarda genisleme tespit edilmistir. Buna
ilaveten 7. hafta sonunda bazi bélgelerde infiltrasyon goézlenmistir. Vitamin
C+vitamin E+metil parathion muamemeli grupta da 4 ve 7 hafta sonra siganlarin ince
bagirsaklarinda villuslarin yapisinin bozuldugu gézlenmistir. Sonug olarak diisiik doz
metil parathion siganlarin ince bagirsaklarinda histopatolojik degisikliklere neden
olmaktadrr. Vitamin C ve vitamin E’nin, metil parathionun ince bagirsaklarda
meydana getirdigi patolojik degisiklikleri onleyemedigi tespit edilmistir (Ogiit¢ii vd.,
2007).

Berkan vd. (2001)’nin yaptig1 c¢alismada, alt ekstremitelerdeki gegici iskemi
reperflizyon hasarma bagli akcigerlerde olusan patolojik degisiklikler ve bunlar1
onlemede askorbik asidin koruyucu etkisini arastirmayir amacglamistir. Caligmada
kullanilan 21 Wistar albino cinsi beyaz ratlari; kontrol grubu, I/R grubu ve askorbik
asit verilen grup olmak tizere {i¢ gruba ayirmistir. Grup1’deki ratlarda batm agilmig
ve abdominal aortlar1 incelendikten sonra higbir girisimde bulunmadan tekrar
kapatilmistir. Grup2’de infrarenal aortaya klemp konulmus, 3 saatlik iskemi

stiresinin sonunda klemp kaldirilmis ve reperfiizyon i¢in 1 saat beklenmistir. Bu
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islemlerin aynis1 askorbik asid verilen 3. grupta da uygulanmigtir. Bu gruptaki
ratlara, islemlerden Onceki 5 giin boyunca 50 mg/kg/giin sodyum askorbat
(Redoksan) verilmistir. Tiim gruplardaki ratlar dordiincii saatte sakrifiye edilerek
akcigerleri alinmis ve histopatolojik olarak incelenmistir. ikinci ve iigiincii gruplar,
kontrol grubuna gore daha fazla PMNL birikimi, 6dem ve tikaniklik oldugu
saptannustir. Ikinci grubtaki farelerde akciger hasar1 % 91,6 iken 3. grubtaki farelerin
akciger hasar1 hasar1 % 70,6 olarak hesaplanmistir. Bu iki grubun sonuglari
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Sonug olarak askorbik asit,
alt ekstremitelerdeki gecici I/R hasarina bagh olarak akcigerlerde olusan patolojik
degisiklikleri onlemede yararli oldugunu bulmuslardir (Berkan vd., 2001).

Novikova vd. (1988) ratlar {izerine yaptiklar1 bir arastrmada graniilasyon dokusu
vitamin C diizeyleri ile doku hidroksiprolin diizeyleri arasinda pozitif iliski oldugunu
belirlemigler ve vitaminin kollajen biyosentezi iizerindeki etkisine isaret etmislerdir

(Novikova vd., 1988).

Kaplan vd. (2004) ¢alismalarinda tavsanlarda vitamin C diizeyleri ile hidroksiprolin
diizeylerinin yara olusumundan sonra 5. giine kadar paralellik gosterdigini, bu
durumun da vitamin C’nin kollojen sentezi lizerine oOzellikle iyilesmenin ilk
giinlerindeki etkilerinden dolay1 pozitif etkili oldugunu bildirmektedirler (Kaplan
vd., 2004).

Genel ve rejyonel anestezi cerrahiyle birlikte bagisiklik sistemini baskilayarak
16kosit say1 ve alt grup dagilimlarini etkiledigini biliniyor. Dogan vd. (2003) bu
diisiinceden yola ¢ikarak florlu inhalasyon anesteziklerinden sevofloran’la saglanan
genel anestezi ile bupivakain’le uygulanan epidural anestezinin olusan bagisiklik
depresyonuna bagli 16kosit say1 ve alt gruplarindaki dagilimlar1 karsilastirarak ortaya
cikan degisiklikleri bulmayi amacglamistir. Calismaya l6kosit sayr ve subgrup
dagilimi normal olan, kan transfiizyonu ve ilag tedavisi yapilmamigs ASA I-11 grubu
24 hasta dahil edilmistir. On iki hastaya sevofloran ile genel anestezi uygulanirken
diger 12 hastaya ise bupivakain ile epidural anestezi uygulanmistir. Her iki grupta da
16kosit sayis1 postoperatif ddsnemde artmis ancak iki grup karsilastirilmasinda genel
anestezi uygulanan grubundaki artis daha anlamli ¢ikmistir. Genel anestezi grubunda
notrofil sayisindaki artis ve lenfosit sayisindaki azalma da epidural anestezi

uygulanan gruba gore anlamli oldugu goriilmiistiir. Epidural anestezi uygulanan
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grupta monosit sayisindaki artis genel anestezi grubuna gore anlamli ¢ikmistir.
Ancak bazofil ve eozinofil sayisinda anlamli degisiklikler olmamistir. Sonug olarak,
cerrahi gegirecek hastalara bupivakain ile uygulanan epidural anestezinin,
sevofloran’la uygulanan genel anesteziye gore bagisiklik sistemi az etkileyerek
Iokosit say1r ve alt grup dagiliminda daha az degisikliklerine sebep olabildigini
gozlemlemislerdir. Bundan dolay1 epidural anestezi postoperatif infeksiyon ve
inflamasyon ag¢isindan daha avantajli oldugu diisiincesi ileri siiriilmiistiir (Dogan vd.,
2003).
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3. MATERYAL VEMETOD
3.1. Bitkisel Oziitlerin Hazirlanmasi

Calismaya C vitamini bakimindan zengin sebzelerden yesilbiber, limon ve
maydanoz, meyvelerden ise nar ve mandalina dahil edilmistir. Secilen sebze ve
meyveler giinliik taze alinp blenderla pargalanarak pulp haline getirilmis ve daha
sonra stiziilerek bitki Oziitleri elde edilmistir. Elde edilen oziitler kapali ve steril
erlenmayere almarak deney hayvanlarina verilmek iizere hazir tutulmustur. Bu

islemler ¢caligma siiresi boyunca her giin tekrarlanmistir.
3.2. Fare Gruplarmmin Olusturulmasi ve Beslenme Sekilleri

Calismada kullanilan deney fareleri Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji
Anabilim Dali Deney Hayvanlar1 Unitesi’'nden almmustir. Uygulanan deneyler ve
kullanilan deney fareleri i¢in Gaziantep Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik
Kurulu’ndan izin alinmistir. Calismada, 25-30 g agirhiginda ve 10-12 haftalik Mus
musculus tiiriine ait toplam 54 adet deney faresi kullanilmistir. Deney fareleri ideal
oda sicakliginda (20-25 °C) 200 cm*‘lik alandaki kafeslerde muhafaza edilmistir. Biri
kontrol grubu olmak iizere toplam 6 grup olusturulmustur (n=9). Uygulama toplam

28 giin stirdiirtilmiistiir. Deney gruplar1 asagidaki sekilde olusturulmustur.
Grup 1: Kontrol grubu / musluk suyu gavaj yoluyla

Grup 2: Standart fare yemi ve 100 pl /giin Nar suyu gavaj yoluyla

Grup 3: Standart fare yemi ve 100 ul /giin Maydanoz suyu gavaj yoluyla
Grup 4: Standart fare yemi ve 100 ul /giin Biber suyu gavaj yoluyla

Grup 5: Standart fare yemi ve 100 ul /giin Limon suyu gavaj yoluyla

Grup 6: Standart fare yemi ve 100 ul /giin Mandalina suyu gavaj yoluyla
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Deney gruplari olusturulduktan sonra deney asamalarina ge¢ilmis ve 28 giin boyunca
ayni saatlerde her deney faresine gavaj yoluyla 100 pl 6ziit verilmistir. Kontrol
grubundaki farelerin de ayni stresi yasamasi i¢in gavaj yoluyla 100 pl musluk suyu

verilmistir.

Deney c¢alismast boyunca deneklere verilmek iizere kullandigimiz sebze ve
meyvelerin yetistigi iklime ve Oziitlerdeki saf C vitamini miktarma bakilmamustir.
Bunun nedeni, insanlarin giinliik yagantilarinda bu meyve ve sebzeleri tiikettigi sekle

en yakin bir uygulamay1 hedeflemektir.
3.3. Kan Orneklerinin Alim ve Kan Hiicre Tiplerinin Sayisal Belirlenmesi

Sebze ve meyve Oziitlerinin l6kosit hiicre sayilari iizerine etkilerini belirlemek
amaciyla deney farelerinden 14. ve 28. gilinlerde kan 6rnekleri alinmistir. Calismanin
14. giinlinde farelerin facial veninden kan Ornekleri alinirken 28. giiniinde
intrakardiak yolla kan 6rnekleri alinmistir. Bu kan 6rnekleri periferik yayma yontemi
ile her denekten 3 preparat hazirlanarak May Grunwald-Giemsa boyama iglemi ile

boyanmustir. May Grunwald+Giemsa boyama yontemi;

1- May Grunwald ile 3 dakika fiksasyon yapilir.

2- Distile su ile yikanir ve tabakalandirma yapilir.

3- U¢ damla Giemsa damlatilir, karistirilip 8 dakika bekletilir.
4- Musluk suyu ile yikandiktan sonra kurutulur.

5- Son islem olarak kesitler {izerine entellan damlatilarak lamel ile kapatilir ve

penset yardimiyla hava kabariklar1 ¢ikarilir.

Hazirlanan her preparat 151tk mikroskobunda 100’liik objektifte immersiyon yagi
kullanarak incelenmistir. Mikroskopta alan taramasi yapilarak 100 16kosit hiicresi
manuel olarak saptanmistir. Her denekten alinan {i¢ preparatin lokosit hiicrelerinin
ortalamasi almarak lenfosit, monosit, notrofil, eozinofil ve bazofil yiizdeleri

saptanmustir.
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3.4. Doku Orneklerinin Patolojik A¢idan incelenmesi

Dokularin patolojik a¢idan incelemesi i¢in kardiyaktan kan 6rnekleri alindiktan sonra
deney fareleri derin eter anestezisi ile sakrifiye edilmistir. Uzman kisiler tarafindan
deneklere cerrahi islemler uygulanmis ve gastrointestinal sistem organlarma ait doku
ornekleri (Karaciger, Bobrek, Mide, ince barsak) almarak % 10’luk formaldehit
solisyonu igerisinde korunmustur. Bu doku Ornekleri histopatolojik olarak
degerlendirilmesi igin Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali
laboratuarlarina gonderilmistir. Laboratuvarda doku ornekleri parafine gomiilmiis,
parafin bloklardan 4 mikronluk kesitler hazirlanmistir. Bu kesitler Hemotoksilen-
Eozin boya ile boyanarak 1sik mikroskobunda (Olympus, BX51, Japan)
incelenmistir. Kullanilan Hematoksilen-Eosin boyama yontemleri asagidaki prosediir

kullanilarak yapilmaistir.

1- Deparafinizasyon islemi i¢in, parafin bloktan lama alinmis 5 pm’lik 6rnek kesitler

lam asansoriine yerlestirilerek 60 °C’lik etiivde 1 gece bekletilir.

2- Kimyasal deparafinizasyon islemi i¢in, kesitler 30’ar dakika 2 degisim ksilende

tutulur.

3- Rehidratasyon iglemi i¢in, % 95, % 80, % 70, % 60 etil alkol serilerinde 2’ser
dakika tutulur.

4- Kesitler 5 dakika musluk suyunda yikanir.
5- Kesitler 5 dakika hematoksilen boya soliisyonunda tutulur.
6- Kesitler 5 dakika musluk suyunda yikanir.

7- Kesitler diferansiyasyon islemi i¢in asit alkol soliisyonuna 1-3 saniye batirilip

cikarilir.

8- Kesitler 5 dakika akarsuda yikanr.

9- Kesitler 2-3 dakika eosin boya soliisyonunda tutulur.
10-  Kesitler 1-5 dakika akarsuda yikanur.

11-  Kesitler 1 dakika % 80 alkol i¢cinde tutulur.
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12-  Kesitler 1 dakika % 95 alkol i¢inde tutulur.
13- Kesitler 1 saat ksilende tutulur.

14-  Kesitler iizerine entellan damlatilarak lamel ile kapatilir ve penset yardimiyla

hava kabariklar1 ¢ikarilir.
3.5. Istatistiksel Analizler

Istatistiksel analizler; tiim gruplarm kan parametrelerinin karsilastiriimasi igin,
Kruskal-Wallis Testi; kendi aralarinda karsilastirilmasi i¢in, Mann-Whitney Testi ve
kan parametrelerinin her bir grup i¢in ikinci ve dordiincli hafta Olgiimlerinin
karsilagtirilmast i¢cin Wilcoxon Signed Ranks testi kullanilarak yapilmistir. Kan

degerlerinin p<0,05 seviyesindeki sonuglar1 6nemli olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Bu c¢alismada Mus musculus tiirtine ait 54 adet denek esit gruplara ayirarak,
deneklere nar, maydanoz, biber, limon ve mandalina 6ziitleri gavaj yoluyla verilmis
ve beyaz kan hiicrelerinin artigina bakilmistir. Ayrica gruplardaki her denegin
karaciger, bobrek, mide, ince bagirsak doku Ornekleri alinmis ve patoloji

laboratuarinda incelenmistir.

Yapilan incelemeler sonucunda beyaz kan hiicrelerinden ve patolojik orneklerden

elde edilen bulgular asagida verilmistir.
4.1. Lokosit Degerleri

C vitamini bakimindan zengin sebze ve meyve Oziitlerinin Mus musculus tiiri
farelerde 10kosit proliferasyonu iizerindeki etkileri arastirilmistir. Uygulamanin 2.
haftas1 sonunda l6kosit sayilarmi gosteren degerler Tablo 4.1 ve Grafik 4.1 de

verilmistir.

Tablo 4.1. Gruplarm ikinci haftaya ait 16kosit degerlerinin ortalamalar1

NVC/WBC | Lenfosit% | Monosit% | Notrofil% | Eozinofil% | Bazofil% | Toplam
Kontrol 34,50 14,00 30,16 5,66 15,66 100
Nar 44,00 11,11 30,66 4,55 9,66 100
Maydanoz 43,44 12,11 30,00 3,88 10,55 100
Biber 39,00 10,66 34,88 4,55 10,88 100
Limon 41,87 9,12 35,00 4,00 10,00 100
Mandalina 40,55 10,22 34,77 3,77 10,66 100
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Grafik 4.1. Gruplarin ikinci haftaya ait 16kosit yiizdelerinin ortalamalar1

Deneme gruplarina ait beyaz kan hiicre parametrelerinin ikinci hafta sonunda 6lgiilen

degerlerinin kiyaslanmasinda;

Nar verilen grup ile kontrol grubu, lenfosit degerleri istatistiksel agidan ¢ok anlamli
derecede yiiksek saptanirken, monosit ve bazofil yiizdeleri ¢ok anlamli derecede

diistik saptanmustir (p<0,01).

Maydanoz verilen grup ile kontrol grubu kiyaslandiginda lenfosit yiizdesi ¢ok dnemli
oranda yiiksek (p<0.01); bazofil yiizdesi ise 6nemli oranda diisiik saptanmistir
(p<0.05).

Biber grubu ile kontrol grubunun 16kosit sayilar1 kiyaslandiginda lenfosit yiizdesi
cok anlamli diizeyde yiiksek (p<0,01); notrofil yiizdesi ise anlamli diizeyde yiiksek
degerde saptanirken (p<0,05), monosit ylizdesi ¢ok anlamli diizeyde diisiik (p<0,01);
bazofil yiizdesi ise anlamli diizeyde diisiik degerde saptanmustir (p<0,05).

Limon verilen grup ve kontrol grubu kiyaslandiginda lenfosit ve notrofil yiizdeleri
cok onemli oranda yiiksek saptanirken, bazofil ve monosit yiizdeleri ise ¢gok 6nemli

oranda diisitk miktarda saptanmistir (p<0,01).
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Mandalina grubu ile kontrol grubu Iokosit sayilari bakimindan kiyaslandiginda
lenfosit ve notrofil yiizdeleri ¢ok anlamli bir artis gosterirken, bazofil ve monosit

yiizdeleri ise ¢ok anlamli derecede bir diisiis gostermistir (p<0,01).

Nar 6ziitii uygulanan grup diger deney gruplari ile karsilastirildinda; maydanoz oziitii
uygulanan gruplarla arasinda beyaz kan hiicreleri bakimindan anlamli bir fark
saptanamazken (p>0,05), biber ve mandalina 6ziiti uygulanan gruplara gore lenfosit
ve notrofil ylizdeleri; limon 6ziitli uygulanan gruba kiyasla da monosit ve nétrofil
yiizdeleri anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05). Diger beyaz kan hiicreleri

arasinda ise anlamli bir fark bulunamamustir (p>0,05).

Maydanoz o0ziitii uygulanan grupla diger deney gruplar1 karsilastirildiginda;
mandalina 0ziitii verilen gruba gore sadece nétrofil yiizdesi ¢cok anlamli diizeyde
(p<0,01); biber oziitii verilen gruba gore lenfosit ve notrofil yiizdeleri anlamli
diizeyde; limon 06ziitli verilen gruba gore de monosit ve notrofil yiizdeleri anlamli
diizeyde yiiksek bulunmustur (p<0,05). Diger beyaz kan hiicreleri arasinda ise

anlamli fark bulunamamustir (p>0,05).

Ikinci haftaya ait tiim veriler lenfosit yiizdeleri karsilastirildiginda, kontrol grubuna
gore en fazla artig gosteren grubun nar 6ziitii verilen grup oldugu tespit edilmistir

(p<0,05).

Uygulamanin 4. haftas1 sonunda lokosit sayilarina ilgili degerler Tablo 4.2 ve Grafik

4.2 de verilmistir.

Tablo 4.2. Grublarin dérdiincii haftaya ait 16kosit degerlerinin Ortalamalari

NVC/WBC | Lenfosit% | Monosit% | Notrofil% | Eozinofil% | Bazofil% | Toplam
Kontrol 33,37 14,68 30,68 5,75 15,50 100
Nar 39,40 11,55 32,95 4,90 11,20 100
Maydanoz 42,05 12,47 30,73 3,47 11,26 100
Biber 40,71 10,95 35,00 3,19 10,14 100
Limon 39,89 10,00 36,26 4,10 9,73 100
Mandalina 36,28 12,14 34,09 5,38 12,09 100
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Grafik 4.2. Grublarin dordiincii haftaya ait 16kosit yiizdelerinin ortalamalari

Calismanin ~ dordiincii  haftasina  ait beyaz kan  hiicrelerinin  sayisal

degerlendirmesinde;

Nar verilen grup ile kontrol grubunun 16kosit sayilar1 kiyaslandiginda lenfosit
yiizdesi anlamli derecede yiiksek saptanirken, monosit ve bazofil yiizdeleri anlamli

derecede diisiik saptanmistir (p<0,05).

Maydanoz verilen grubun l6kosit miktarlar1 incelendiginde kontrol grubuna gore
lenfosit yiizdesi 6nemli derecede yiiksek saptanirken, eozinofil ve bazofil yiizdeleri

onemli derecede diisiik saptanmustir (p<0,05).

Biber ve kontrol gruplar1 16kosit sayilar1 bakimmdan kiyaslandiginda lenfosit yiizdesi
anlamli derecede yiiksek bulunurken (p<0,05), nétrofil yilizdesi ise ¢ok anlamli
derecede yiiksek bulunmustur (p<0,01). Bazofil yiizdesi anlamli seviyede diisiik
saptanirken (p<0,05), monosit yiizdesi ¢ok anlamli derecede diisiik saptanmistir
(p<0,01).

Limon ve kontrol gruplar1 lokosit sayilar1 agisindan kiyaslandiginda lenfosit ve
notrofil yiizdeleri ¢ok Onemli oranda yiiksek saptanirken, bazofil ve monosit

yiizdeleri ise ¢ok 6nemli oranda diisiik saptanmustir (p<0,01).
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Mandalina verilen grup ile kontrol grubu 16kosit sayilar1 kiyaslandiginda lenfosit ve
ndtrofil ylizdeleri ¢ok anlamli derecede yiiksek degerde saptanirken, bazofil ve

monosit ylizdeleri ¢ok anlamli derecede diisiik degerde saptanmustir (p<0,01).

Calismanin 4. haftasinda deney gruplar1 kendi aralarinda karsilastirildiginda sadece

eozinofil yiizdesi anlamli ¢ikmustir (p<0,05).

Nar 6ziitli verilen grup diger deneme gruplari ile karsilagtirildiginda; sadece biber
Oziitii verilen gruba gore eozinofil ylizdesi ¢cok anlamli olarak artig gostermistir

(p<0,01).

Maydanoz 6ziitli uygulanan grup diger deneme gruplar1 ile karsilastirildiginda;
sadece eozinofil yiizdeleri bakimindan mandalina verilen gruba gore ¢ok anlaml
artig tespit edilirken (p<0,01), nar verilen gruba goére ise anlamli seviyede artis tespit
edilmistir (p<0,05). Biber verilen gruba gore ise sadece notrofil yiizde degerinde

anlamli artig bulunmustur (p<0,05).

Mandalina uygulanan grup diger deneme gruplar1 ile karsilastirildiginda; eozinofil
yizde degerlerine gbre limon verilen grupla aralarinda anlamli derecede fark

(p<0,05), biber verilen grupla da ¢ok anlaml1 derecede fark saptanmustir (p<0,01).
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Tablo 4.1°de kontrol ve deney gruplarinin zamana gore l6kosit hiicreleri ile ilgili
istatistiksel analiz sonuclar1 ile birlikte verilmistir. Zamana bagl yapilan istatistiksel
analiz sonuglarma gore nar verilen grupta lenfosit, biber ve mandalina verilen
gruplarda ise eozinofil agisindan anlamli fark ortaya c¢ikarken (p<0,05), diger

hiicreler agisindan fark anlamli bulunamamistir (p>0,05).
4.2.  Histopatolojik Degerlendirme Sonugclari

Asagidaki doku kesitleri incelendiginde deney gruplarimizin doku Kesitlerinde C

vitaminin herhangi bir toksistesi olmadig1 goriilmektedir.

Sekil 4.1. Kontrol grubuna ait normal histolojiye sahip mide dokusu kesiti (HE,
X200).
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Sekil 4.2. Maydanoz grubuna ait mide dokusu orneklerinde diizenli yap1
izlenmektedir (HE, X200).

Sekil 4.3. Kontrol grubuna ait normal histolojiye sahip ince barsak dokusu Kesiti
(HE, X100).
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Sekil 4.4. Maydanoz grubuna ait ince barsak dokusu kesitlerinde diizenli yapida
barsak dokusu goriilmektedir (HE, X100).

Sekil 4.5. Kontrol grubu farelerde alinan karaciger dokusu 6rneklerinden hazirlanan

kesitlerde portal alan ve merkezi venleri igeren normal karaciger histolojisi

goriilmektedir (HE, X400).
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Sekil 4.6. Maydanoz grubuna ait karaciger dokusu 6rneklerinde diizenli yapida portal
alan dikkati cekmektedir (HE, X400).

Sekil 4.7. Kontrol grubuna ait bobrek dokusu kesitlerinde diizenli yapida glomeriiller
ve tlibiiller izlenmektedir (HE, X400).
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Sekil 4.8. Maydanoz grubuna ait bobrek dokusu kesitlerinde diizenli yapida

glomeriiller ve tiibiiller izlenmektedir (HE, X400).
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5. TARTISMA VE SONUC

C vitamini ¢ok sayida metabolik siiregte aktif rol oynamaktadir. Kollajen tiretimi,
kan damarlarini giiclendirme, hemoglobin iiretimi, adrenal hormon sekresyonu, viral
ve bakteriyel enfeksiyonlara karsi koruma, dogal antihistamin iiretimi ve serbest
radikal notralizasyonu gibi olaylarda 6nemli fonksiyonlar1 bulunmaktadir (Levin vd.,
2010). C vitamini eksikligi; skorbiit hastaligi, eklemlerde sisme, kan duvarlarinin
kolay zedelenmesi, subperiosteal kanamalar, istahsizlik, fiziksel aktivite disiikligi,
kaslarda agr1 artis;, immiin baskilama ve ekfeksiyonlara karst duyarlilik gibi
problemlere neden olmaktadir (Kayaalp, 1989; Bender, 1978). C vitamini
eksikliginin skorbiitle olan iligkisini ilk olarak Sir James Lancaster (1601), James
Lind (1747) ve Kamehiro Takaki (1882) bildirmistir. Casimir Funk, 1900’1i yillarda
C vitamini i¢in ‘antiskorbiitik Vitamin’ admi kullanmis, ancak 1920’de Drummond

‘C vitamin’ terimini ilk defa kullanmustir.

C vitamin fonksiyonlarin1 belirlemeye yonelik c¢ok sayida arastirma yapilmistir
(Papas, 1998; Siddique vd., 2006). Arastirmalar 6zellikle C vitaminin antioksidan
aktivitesi, bagisiklik sistemi ve besinlerin C vitamin igeriginin belirlenmesi {izerine
yogunlagmustir (Odabasoglu, 1999; Perdue vd., 1985; Hardie vd., 1990; Kennes vd.,
1983; Cunnigham vd., 2003).

C vitaminin bagisiklik sistemini giiglendirdigini bildiren c¢aligmalarin yani sira
bagisiklik sistemi ilizerinde herhangi bir etkisinin olmadigini bildiren ¢aligmalar da
bulunmaktadir (Hardie vd., 1990; Kennes vd., 1983; Shilotri vd., 1977; Altinsaat vd.,
2008).

C vitamini, bagisiklik sistemi elemanlarindan olan beyaz kan hiicrelerinin yapisi ve

miktari lizerine etkisi bazi ¢alismalarda farkli yorumlanmustir.

Ozaslan vd. (2004) yaptiklar1 ¢alismada ticari amach kullanilan saf askorbik asit
(Redoxon®, Roche Pharmaceuticals) farkli miktarlarda intraperitonal yolla fareler

belli aralikta vermisler ve deney gruplari arasinda lenfosit, monosit ve notrofil
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yiizdelerinde anlamli bir farklilik gézlememislerdir. Ancak deney gruplar1 ve kontrol
grubu verileri karsilastirildiginda, anlamli farkliliklar tespit edilmistir. Saf askorbik
asit verilen gruplarda lenfosit yiizdeleri kontrol grubuna goére anlamli artis
gostermemis olup bu artisin askorbik asit dozajiyla paralel oldugu gozlenmistir.
Calismamizda ise C vitamini bakimmdan zengin bazi sebze ve meyve oOziitleri
dencklere verilmis ve lokosit sayilar1 lizerine etkileri arastirilmistir. Elde edilen
veriler, Ozaslan vd. (2004)’nin yaptiklari ¢alismanin sonuglar1 ile uyumlu olarak

lenfosit sayilarinin anlamli sekilde arttigini gostermektedir.

Ancak yaptigimiz deneyde, Ozaslan vd. (2004)’nin calismasindan farkli olarak
deneklere saf askorbik asit enjeksiyonu yerine dogal sebze ve meyve Oziitleri gavaj
yoluyla verilmistir. Bunun sonucu olarak lenfosit artis1 en ¢ok maydanoz verilen
grupta saptanirken, en az artisi ise biber verilen grupta oldugu gézlenmistir. Biber
verilen grupta sadece bazofil sayisinda anlamli derecede azalma saptanirken diger
deney gruplarinda hem bazofil hem de monosit ylizdeleri diisiis gdstermistir. Bu
azalma, deneklere verilen meyve ve sebzelerdeki C vitamini digindaki diger

bilesenlerin etkisi sonucu gozlenmis olabilir.

Khassaf vd. (2003)’nin yaptiklar1 ¢alismada; C vitamini takviyesi yapilan bireylerde

kontrol grubuna gore lenfosit sayisinda artig gézlenmistir.

Lenfosit artis1 bagisiklik sisteminin gii¢lii oldugunu gostermektedir. Kennes vd.
(1983) yash insanlara C vitamini takviyesi yapmis ve T lenfositlerinin proliferatif

yanit1 artirdigini gézlemlemistir (Kennes vd., 1983).

Hardie vd. (1990) calismalarinda, C vitamini diyetinin Salmo salar L. baliklarmin
bagisiklik sistemi lizerine etkisini arastirmislardir. Caligma sonunda l6kosit sayisinin,

C vitamini takviyesiyle bir degisiklige ugramadigi bildirilmistir.

Daha 6nce yapilmig bu caligmalarda da goriildiigii gibi, C vitamini yiiklemesi yapilan
bazi omurgali canlilarda (insan, fare, vs) lenfosit sayilar1 artmis ancak baliklarda

herhangi bir degisiklik gozlenmemistir.

C vitamini igerigi bakimindan incelendiginde en fazla askorbik asit miktar1 iceren
sebze ve meyveler; maydanoz, yesil biber, limon, mandalina ve nar seklinde
siralanmaktadir (Cunnigham vd., 2003; Tee vd., 1988; Wills vd., 1983; Cooker ve
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Moxon, 1981). Calismamizda da C vitamini igerigi yiliksek olan maydanoz 6ziitii
verdigimiz grubun lenfosit yiizdeleri diger gruplara kiyasla daha yiiksek diizeyde;
sonra nar oziitlii verdigimiz grubun lenfosit yiizdesinin yiiksek oldugu saptanmuistir.
Askorbik asit tayininde segilen sebze ve meyveler arasinda en az askorbik asit
miktarina sahip olan nar bitkisinin lenfosit yiizdesini artirmasi; nar oziitiindeki bazi
kimyasal bilesenlerin (Alkoloit, Tanen, Antosiyanozitler, Flavonoitler, Alkanlar,

Aminoasitler, Proteinler vs.) alerjik etki olusturmasindan dolay1 olabilir.

En diisik C vitamini seviyesine sahip olmasma ragmen nar Oziitiiniin verildigi
gruplarda lenfosit artis1 en yiiksek oranda gbézlenmistir. Diger sebze ve meyvelerin
verildigi gruplarda ise lenfosit artisi C vitamini igerigine paralel sekilde artis

gostermistir.

Notrofil sayisindaki degisimler incelendiginde ise meyve Oziitlerinin verildigi
gruplarda ikinci ve dordiincii hafta sonunda artis gozlenmis ancak sebze Oziitii
verilen gruplarda herhangi bir fark saptanmamistir. Buna gore; meyve Oziitlerinin
notrofil proliferasyonu veya kan dokusuna katilimlar1 {izerine etkisi olabilecegi

sOylenebilir.

Beyaz kan hiicrelerinde; monosit, eozinofil ve bazofil yiizdelerinin degiskenlik
gostermesinin nedeni, alerjenler, farkli cografik bolgeler (Mishra vd., 2002),
mevsimsel degisimler (Wang vd., 1998) ve paraziter enfeksiyonlar gibi etkenler
oldugu distiniilmektedir. Eozinofilleri uyarilmasi ile daha Once sentez edilip
sitoplazmik graniillerde depolanan enzimler ve proteinler, eozinofillerin aktivasyonu
ve uyarilmasina neden olmaktadir (Frigas ve Gleich, 1986; Weller, 1991; Laitinen
vd., 1993). Lokositlerin bazi durumlarda uyarilmasiyla kandaki miktarlari
degiskenlik gosterebilir. Calismamizda periferik kanda monosit, eozinofil ve bozofil
yiizdelerinin diisiik olma nedeni; mikroskopta alan taramasi yapildiginda lenfosit ve
notrofil yiizdesinin yliksek olmasindan dolayr monosit, eozinofil ve bazofil

hiicrelerine sikga denk gelmeme durumuna da baglayabiliriz.

Caligmamizda C vitaminin etki ettigi dokular (Karaciger, Mide, Bobrek, Ince
bagirsak) patolojik olarak incelendiginde herhangi bir toksisitenin olmadig:
goriilmiistiir. Ozaslan vd. (2004) yaptig1 ¢aligmda da C vitamini takviyesinin dokular
iizerinde bir etkisinin olmadigi tespit edilmistir (Ozaslan vd., 2004). Ancak
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Rosenfeld (1997) gine domuzlari iizerinde yaptigi c¢alismada, yiiksek doz C
vitaminin; CCl,, alkol, dictilmaleat, menadion gibi oksidanlara kars1 hiicre hasarini
engelledigini gézlemlerken (Rosenfeld, 1997), Ogiitiicii vd. (2007) nin erkek sicanlar
tizerinde yaptig1 c¢alismada, metil parathionun bazi dokularda (ince bagirsak)
meydana getirdigi patolojik degisiklikleri 6nleyemedigini gozlemlemistir (Ogiitcii
vd., 2007). Bu sonuglara gore ¢alismamizda eclde edilen histopatolojik veriler,
Ozaslan vd.’nin ¢alismasiyla paralellik gosterirken Rosenfeld ve Ogiitiicii vd.’nin

yaptig1 ¢alisma sonuglariyla ortlismemektedir.

Sonu¢ olarak, C vitamini bakimmdan zengin sebze ve meyvelerin viicudun
gereksinim duydugu miktarda tiiketilmesi, metabolizma ve dokular igin herhangi bir
olumsuzluk meydana getirmedigini ve lokosit miktarina etki ederek, bagisiklik
sisteminin giiclenmesini ve enfeksiyonlara karsi metabolizmay1 koruyarak direngli
olmasini sagladigmi soyleyebiliriz. Ayrica C vitaminin dogrudan temas ettigi
sindirim ve dolagim sistemi organlarina patolojik ve anatomik agidan herhangi bir
etkisinin olmamast C vitaminin giinliilk vuciit savunmasi icin yeterli miktarda
alinmas1 gerektigini ve bunun sonucu olarak dokulardaki askorbik asit dengesini

saglandigmi  gostermektedir.
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