BOR

Bor, semboll "B" ve atom numarasi 5 olan kimyasal
bir elementtir. Bor ismi Ingilizce “Boron“ olarak
gecer. Bu isim elementin kaynagini belitmek ve
karbona benzerligini vurgulamak icin “borax” ve
“carbon” isimlerinin birlestiriimesiyle
olusturulmustur ve Davy tarafindan &nerilmistir.
Elementel haldeki bor, ilk kez 1808 yilinda Fransiz
kimyaci Joseph-Louis Gay Lussac ve Louis Jaques
Thenard ve 1Ingiliz kimyac Humphyry Davy
tarafindan Borik asitin potasyum ile isitilmasiyla saf
olmayan Bor olarak elde edilmistir. Ancak %95-98
safliktaki Bor 6rnekleri 1892 yilinda Henri Moissan
tarafindan Bor oksitin Mg ile indirgenmesi
sonucunda elde edilmistir. Bor dogada hicbir zaman
serbest halde bulunmaz. Dodada yaklasik 230 cesit
Bor minerali oldugu bilinmektedir. Yer kabugunun
agirlikca yaklasik %0.001'ini olusturur [1,2]. Bor
minerallerinin varligi 6000 vyl 0&ncesinden beri
bilinmektedir. Babiller, Misirlilar, Cinliler, Tibetliler ve
Araplar bu dogal kaynaktan cesitli amaclar icin
yararlanmiglardir. Misirlilar ve Eski Mezopotamya
uygarliklari bazi hastaliklarin iyilestirilmesinde ve
Olilerin  mumyalanmasinda, Arap doktorlar ilag
yapiminda, Cinliler seramik ve cam Uretiminde,
Babiller altin islemede Bor bilesiklerini
kullanmiglardi.  Ekonomik acidan oOnemli Bor
kaynaklari Kolemanit, Rasorit (kernit), Uleksit ve
Tinkal (boraks) mineralleridi. Bu mineraller,
cikarilan  Bor  icerikli  cevherlerin  %90'Ini
olusturmaktadir. Halen kullaniimayan bilinen en
baylk kiiresel boraks yataklari, Eskisehir, Kitahya
ve Balikesir illeri dahil Orta ve Bati Turkiye'de
bulunmaktadir [3-6].

Dinya bor rezervlerinin %73,5ine sahip
olmamiz ve bor bilesiklerinin kullanim alanlarinin
cok c¢esitli olmasi llkemizin stratejik Gnemini
artirmaktadir. Bor bilesiklerinin kullanim alanlar
icine cam, seramik, temizlik, beyazlatma, kozmetik,
metalurji, nlkleer, bilgisayar ve ucak sanayi, enerji
sektoril, tarim ve saglik alani girmektedir. Saglhk
alanina baktigimizda, Bor Noétron Yakalama Tedavisi
(Boron Neutron Capture Therapy, BNCT) ile beyin
timodrlerinin iyilestiriimesinde, yanik tedavilerinde,
yara iyilesmesinde, antiseptik olarak lens
soltsyonlarinda, merhemlerde, gargaralarda ve g6z
damlalggnda kullanildigi gérilmektedir [7].
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stabilitesi, onlar biyolojik aktif maddeler olarak cekici kilmaktadir.
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hem de allostik boélgelerde etkili olan prokaryotik ve okaryotik organizmalarin yani sira
viriste BNCT (Bor nétron yakalama tedavisi) ajanlan veya enzim inhibitorleri olarak
faydaldir. Bazi BCC' lerin bazi molekdllerle reaksiyonu floresan Uretir, bu da bu bilesiklerin
reaktif oksijen/nitrojen tirlerinin, karbonhidratlarin ve karbonhidratla ilgili yapilarin
varligini tanimlamak icin belirtegler olarak kullaniimasina yol agcmistir [8].

Boranlar: Bor ve hidrojenin herhangi bir kimyasal bilesigidir, amin-boran ve
karboranlarin gelistiriimesinde rol alr.

Amin-Boranlar: Su anda mevcut olan amin-boranlar, a-amino asitlerin, aminlerin
(aromatik, alifatik ve heterosiklik) ve nilikleositlerin boran komplekslerini icermektedir. Bu
bilesiklerin bir dizi tlrevi, analjezik, antineoplastik, antiviral, antibakteriyel, antifungal,
anti-osteoporotik, hipolipidemikve antienflamatuar ajanlar gibi c¢esitli  biyolojik
aktivitelerde rol oynamaktadir.

Karboranlar: Karboranlar, genellikle bor ve karbon atomlarinin bir araya gelmesiyle olusan
kiimelerdir. Son yarnim yizyilda, cok yizli heterokarboranlar yogun arastirmalara konu olmustur. Bu
kapsamli bilesik sinifinin bir alt kiimesi, genellikle karboranlar olarak adlandirilan, genel formali
C,BioH;, olan dikarba-closo dodekaboranlari icerir. Karboranlar; katalizatorler, radyofarmasatikler,
polimerler ve benzersiz koordinasyon bilesiklerinin bir koleksiyonunu hazirlamak icin kullaniimistir. -
Tibben, karboranlar dncelikle BNCT'de kullaniimistir. ’
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Farmakolojik olarak aktif bilesiklerde bulunan en yaygin boran bilesikleri, borohidrat
(BH3), siyanoborohidrat (BH,CN), karboksiborohidrat (BH,COOH), karbometoksiborohidrat
(BH,COOCH3) ve N-etil karbamoilborohidrat (BH,CONHCH,CH5) seklindedir [8].
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Karboranlar son zamanlarda, potansiyel ilaclar elde etmek icin 6ncil bilesikler olarak daha
genis bir uygulama alani kazanmistir. Sadece ilag tasiyicilari veya BNCT ajanlari olarak degil,
ayni zamanda anti-neoplastik/sitotoksik ajanlar, éstrojen agonistleri ve antagonistleri ve
immiinomodiilatérler olarak da kullaniimaktadir. In vitro deneyler, karboranlarin cesitli
enzimler ve reseptorlerle etkilesime girebilecegini gostermektedir.
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Bu reseptorler arasinda kimotripsin,
opioid, kinin B1 ve B2, anjiyotensin
II, PBAN reseptorleri, Y-reseptorleri,
ostrojen reseptorleri, retinoik asit
reseptorleri, retinoid X reseptorleri,
androjen  reseptdrleri,  R-insan
trombin  reseptodrleri,  purinerjik
reseptorler, dihidrofolat reduktaz /
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BOR METABOLIZMASI

Bor bilesiklerinin oral yolla alindiginda,
gastrointestinal sistemde hizli bir sekilde borik aside
dénistirildigl, neredeyse tamaminin borik asit seklinde
emilerek kan araciligi ile dokulara dagildigi belirtiimektedir.
Bu dagilimin o6nceki yillarda sadece pasif diflizyon ile
oldugu disiinilmekte iken, 2004 yilinda, sodyum bagimii
borat tasiyici 1 (sodium coupled borate co-transporter 1,
NABC1) izole edilmesinden sonra bu diisiince degismis ve
borun hiicreye alinmasinda hem pasif difizyonun hem de
NABC1'in etkili olacag disinidlmeye baslanmistir. Ayrica
bor bilesiginde bor-oksijen bagini kirmak icin gereken
enerji cok yliksek oldugundan bor bilesiginin metabolize
edilmeden viicuttan atildi§i ileri siiriilmektedir. Insanlarda
diyetle veya gida takviyesi olarak alinan borun %85'inin
idrar ile viicuttan atildigi gosterilmistir [7].
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Plazma bor miktari baglica renal atlim ile kontrol altinda

tutulmaktadir. Borun insan dokularindaki dagilimi konusunda sinirli sayida
calisma mevcuttur. Bir calismada kazada dlen kisilerin kemik, sag, bobrek,
karaciger ve beyin doku o6rneklerinde bor konsantrasyonu incelenmis ve
sirasiyla 1,6; 1,05; 0,5; 0,1; 0,08 pg/g oldugu, sinoviyal sivi, kan, tikurik,
serebrospinal sivida ise bor miktarinin 30; 28; 4,4; 1,5 ng/mL oldugu tespit
edilmistir [7].

Giinde ne kadar Bora maruz kalmahyiz ?

Diinya Saglik Orgiiti'ne gére icme suyunda bulunan bor miktari 0,1-
0,3 mg/L arasinda degismektedir. Yine Diinya Saglk Orgiiti’'ne gdre Bor
ahmi yaklagik olarak 1-13 mg/gin olarak belirlenmistir. Avustralya’da
yapilmis bir calismada kisilerin diyetle aldiklari bor miktari ortalama 2,22
mg/glin olarak tespit edilmistir. Besin ve su ile bor alimi cografik kosullara
ve diyetsel 6zelliklere bagl olarak degisse de glinliik toplam 1-7 mg bor
aliminin oldugu bildirilmektedir. Avrupa Gida Glvenligi Otoritesi (European
Food Safety Authority, EFSA) icme sulannin gunltik bor alimmiza 0,2-0,6
mg/gun olacak sekilde katki yaptigini bildirmektedir [7].

Farkl Ulkelerde Giinliik Bor Tiiketimi
Giinliik Bor Tiiketimi (mg/gtin)

Ulke Kadin Erkek

Turkiye 1,4 1,5

ABD 0,89 1,11

Almanya 1,62 1,72

Meksika 1,75 2,12

e 0 Kenya 1,8 1,95

Bor TOkSISIteSI Avustralya 2,28 2,16

Insanlar icin borik asidin en diistik letal dozu agiz yolu ile alindi§inda
640 mg/kg, deri yoluyla alindiginda 8600 mg/kg, enjeksiyonla alindiginda
29 mg/kg'drr. Insanlarda bir giinde toplamda 500 mg bordan daha fazla
miktarda alindiginda gortlen toksisite belirtileri bulanti, kusma, bas agrisi,
karin agrisi, ishal, kas kasilmasi, sok, halsizlik, sindirim ve merkezi sinir
sistemi duzensizlikleri, salgi bezleri calismasinin bozulmasi ve cilt

lezyonlaridir.
Bor ve Hormonal Fonksiyon:

Bircok calisma bor aliminin D vitamini, dstrojen, tiroid hormonu, instlin ve progesteron da dahil olmak tzere
hormonlan etkiledigini ortaya koymaktadir. Diyetle alinan bora tepki olarak, glukoz seviyelerini korumak icin
dolasimdaki instlin konsantrasyonlari azalabilir. Postmenopozal kadinlarla yapilan bir arastirmada daha fazla bor
aliminin daha yliksek plazma 6strojen, testosteron ve daha az kalsiyum atiimina neden oldugunu gostermistir[10].

Kemik saghgi: Klinik bir calismada, postmenopozal dénemde olan 12 kadina 119 giin boyunca bordan fakir
(0,25 mg/glin) bir diyet uygulanmis ve ardindan 28 gin boyunca bu diyete ilaveten 3 mg bor iceren bir tablet
verilmisti. Bor takviyesi ile idrardaki kalsiyum miktarinin %44 oraninda azaldigi gosterilmis ve borun
postmenapozal dénemdeki osteoporozu dnleyebilecegi belirtilmistir. Saglikli erkekler ile yapilan bir klinik calismada
4 hafta slreyle gunlik 10 mg bor takviyesi alan erkeklerde idrarla kalsiyum atiimi azalmis, kemikteki kalsiyum
tutulumu ise %17 oraninda artmistir [7].

Iltihabi 6nleme: Borun inflamatuar yanitin diizenlenmesinde etkili oldugu bilinmektedir.
1990 yilinda yapilan bir calismada, eklem iltihabi bulunan 15 kisiye 8 hafta boyunca ginltk
6 mg bor (sodyum tetraborat dekahidrat seklinde) takviyesi verilmis, eklemlerde agri ve
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oao:;m. . BOENE . lltihabin azaldigi rapor edilmistir[7].
e Oral Kanseri Tedavisi
R.g-0-R RgOpR R\ R Hamster cene kesesi o6rneginde insan oral mukozasinda kendiliginden timor
" 00 AN olusumunu taklit edilerek BNCT caligilmig BPA'nin tlimorli doku tarafindan segici olarak
wroxe N Etutulduéunu gostermistir. Oral Kanseri Tedavisi Hayvanlar nétronla isinlandiginda tedaviden
A +15 giin sonra timorlerin %78 inde tamamen iyilesme,%13linde kismen iyilesme ve
. _//{ﬁmc_,@, A / normal dokuda ise neredeyse hig hasar olmadigi gozlenmistir[9].
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orneklerinin ve bazlarin farkli doku afiniteleri ve

tutulmalarina sahip olabilecekleri gorilmustir. 5-0-

karboranilurasilin  prostat kanseri tedavisinin
~ geligimi  igin uygun oldugu
. bulunmustur.[9]
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BOR NOTRON YAKALAMA

lokalize bor partikillerinin  nasil
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Borun 1°B ve 1B olmak Uizere iki kararl izotopu vardrr. edildiginin resmi.
10B ¢ok iyi bir notron sogurucudur. Bu 6zeligi nedeni ile beyin 4 B-C)BNCT tedavisi o6ncesi ve
kanseri tiimérlerinin tedavisinde kullaniimaktadir. Bu tedavi HO™™ oy 1 B c S BT
BNCT (Boron Neutron Capture Therapy-Bor Notron Yakalama HO™ oy

Terapisi) olarak bilinmektedir. Saglikli bdlgelerden ¢ok
timorll hicreler Uzerinde etkili olan bor bilesikleri, nétron
Isinlar ile bombardiman edilmektedir. NGtron bombardimani
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[11].

ilk boronik asit iceren antikanser ilag, Velcade ticari ismi
ile piyasaya strilmustur. Bu gelisme, boronik asitlerin tipta ve

SONUC

Bor bilesiklerinin kanser de dahil olmak lizere pek cok hastaligin patogenezleri ile
ilgili hiicresel suregleri etkileyebilmeleri nedeniyle yakin gelecekte koruyucu ve/veya
terapdtik amaclarla piyasada yaygin olarak bulunmasi beklenmektedir. Buna ilaveden
bireysel olarak alinacak uygun bor miktarlari belirlenerek DNA hasari ve hicresel
stresin azaltilarak hastaliklarin dnlenmesi ve yeni tedavi yontemlerinin gelistirilmesi

mumkin olacaktir.
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