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1. GIRIS VE AMAG

insanda egzersiz performansinin belirlenmesi bircok faktére
baglidir. Egzersiz sirasinda calisan iskelet kaslarinin performansi ATP
formundaki kimyasal enerjinin varlidina baglidir. Bu ylzden egzersiz
performansinda ve antrenmanda biyokimyasal ve metabolik yapicilarin
cesitliligi sasirtici degjildir1'2 ve enerji metabolizmasindaki bozukluklar
siklikla egzersiz performansindaki azalmayla iliskilidir’. Benzer sekilde
bioenerjiklerin  kullaniilmasi dayaniklihdin ve egzersiz kapasitesinin

gelistirimesinde dnemli bir strateji olarak disunulmektedir.

L-Karnitin hucresel metabolizmada 6nemli bir rol oynayan
ergojenik bir molekuldir. Egzersiz sirasinda iskelet kaslarindaki L-
karnitinin fonksiyonu, normal biyoenerjiklerin devam ettiriimesi igin
onemlidir®. L-karnitin (4-N-trimetilamonyum-3-hidrobiitirik asit) cevresel
dokularda B -oksidasyonu ve ATP Uretimi i¢cin mitokondri membranindan
uzun zincirli yag asitlerinin gecisinde énemli rol oynar®. Glukozun oksidatif
metabolizmasini etkiler®. Bu &zelliginden dolayl yiiksek yogdunluktaki
egzersizlerde L-Karnitin yag asitlerinin oksidasyonunun artiriimasinda rol
alarak hem yaglardan daha fazla enerji Uretiimesine hem de kas glikojen

depolarinin ekonomik kullanimina yardimci olmaktadir’*.

iskelet kaslari gerek istirahat gerek egzersiz sirasinda yag
asitlerini okside eder. Bu nedenle L-Karnitin eksikligi iskelet kasi
fonksiyonlarinda bozulmalara dolayisiyla egzersiz  kapasitesinde
azalmalara neden olabilir®. Literatiirde egzersiz performansi ile L-Karnitin
arasindaki iliski ile ilgili farkli gorisler mevcuttur. Slipandi®, ve Vecchiet'®,
egzersizden bir saat 6nce alinan 2g L-Karnitinin kan laktatinda bir azalma

guc Uretiminde ve performansta anlamli bir gelisimin sagladigini tespit



etmislerdir. Greig ve arkadaslan'® farkli egzersiz cesitleri ile
gerceklestirdikleri ¢alismalarda egzersiz oncesi L-Karnitinin alinmasinin
veya akut L-Karnitin yUklenmesinin performans Uzerinde herhangi bir

etkisinin olmadigini belirtmiglerdir.

Yogun egzersizde, devamli olarak artan laktat, kas
fonksiyonlarini bozmaktadir. Egzersizden sonra ise kaslarda biriken laktik
asit kas gugsuzlugune ve kas morfolojisinin bozulmasina yol agmaktadir.
Egzersizden bir saat 6nce oral olarak L-Karnitin uygulanmasi ise plazma

laktatini azaltmaktadir'.

insan viicudu karsilastigi degisik ic ve dis kaynakl streslere
kars! belirgin bir uyum yetenegine sahiptir'’®. Fiziksel egzersiz bu tip bir
stres kaynagi olarak degerlendirilebilir™. Pek cok calismada, diizenli
fiziksel egzersizin, kalp-damar hastaligi ve 6lum oranlarini dusurdagu

belirtiimektedir'®®""

. Ayrica duzenli fiziksel egzersiz, plazmadaki lipid
dagihimini gelistirir,’®'® kan basincini diizenler,”® kemik yogunlugunu
artinir, enerji tuketimini artirarak ve vucut agirligini azaltarak kanser igin
énemli bir risk faktérii olan obeziteyi dnler®’, kaygi ve depresyonu azaltir
21 Fiziksel egzersizin, saglik Uzerine pek cok faydal etkilere sahip
olmasinin yaninda® reaktif oksijen tirlerinin (ROS) ve serbest radikal
olusumunun O&zellikle siddetli egzersiz sirasinda arttigina ve oksidatif
hasarin kas, karaciger, kan ve diger dokularda olustuguna dair bulgular da
mevcuttur 224%2°_ Fiziksel egzersizle ilgili olan oksidatif hasar, egzersizin
tipi ve yogunluguna baghdir?’. Egzersizin yogunlugu ne kadar yiiksek

olursa, oksidatif stres ve serbest radikal olusumu da o kadar fazla olur?.

Fiziksel egzersizler sirasinda olusabilecek oksidatif hasarin
boyutu sadece serbest radikal Uretimi ile degdil, ayni zamanda
antioksidanlarin savunma kapasitesi tarafindan da belirlenmektedir.

Egzersiz sirasinda Uretilen reaktif oksijen turlerine (ROS) kargi ilk



savunma hattini  sUperoksit dismutaz (SOD), katalaz (CAT) ve
malondialdehit (MDA) saglamaktadir. Bu nedenle egzersizin direk olarak

bu enzimleri etkileyebilecegi diisiinliimektedir %°.

Ozellikle akut, yogun egzersizlerin oksidatif strese neden
oldugu belirtirken, duzenli dayanikhlik antrenmanlarinin egzersiz sonrasi
oksidadif stresi ve kas hasarini dusirduagu ve antioksidan savunma

kapasitesini gelistirdigi ileri striilmektedir®.

Yapilan g¢alismalar L-Karnitinin insdlin  hassasiyetini
artirdigini ve hipolipidemik faaliyetlere sahip oldugunu bildirmislerdir.
Rajasekar ve arkadaslarinin yaptiklari c¢alismada fruktozla beslenen
ratlarda dig kaynakli L-Karnitinin insulin hassasitenini artirdigini, lipo-gliko
toksititeyi ve iskelet kaslarinda oksidatif hasari azalttigini tespit
etmislerdir®. Karanth ve Jeevaratnam vya§ diyeti ve L-Karnitin
suplementinin egzersizde kan, kas ve karacigerde indirgenmis glutatyon
(GSH) dagilimini dizenleyerek, lipid peroksidasyonuna yardim ettigini ve

oksidatif hasara karsi koruyucu rol tistlendigini bildirmislerdir®’.

Rekreasyonel ve elit olarak ¢ok sayida elit sporcu her yil
sportif olaylara katilmaktadir. Ancak ister sicak ister soguk olsun zor gevre
sartlarinda bu olaylara katildiklarindan dolayi ¢evresel rahatsizlik riski
artmaktadir. Stres arttikca performans, yaralanma ve hastalik olusum
potansiyeli git gide artmaktadir. Isinin neden oldugu en yaygin hastaliklar
sicak carpmasi ve sicak yorgunlugu olup, sogugun neden oldugu en
yaygin rahatsizliklar hipotermi ve donmalardir®®. Viicutta 1si egzersize,
yiyeceklerin sindirimine ve bazal metabolik hiza katkida bulunan tim
sureclere bagli olarak artis géstermektedir. Vicut i1sisinin Uretiminde etkili
olan faktorler metabolik hiz, kas kasilmasi, egzersiz ve hormonal

faktorlerdir®>>*,



Isi dogrudan enerji metabolizmasi reaksiyonundan kazanilir.
Kaslar aktif hale gelince 1sI ¢ok artar. Sadece titremekten, toplam
metabolik hiz 3-5 kat artabilir. Yogun egzersiz esnasinda, metabolik hiz
taban seviyesinin 20-25 kat Ustline ¢ikar. Bu durum teorik olarak kor
sicakligini her 5 dakikada 1°C ve 1.8°F artirabilir®®. Egzersiz sirasinda ve
sonrasinda olusan hipertermi reaktif oksijen tdrlerinin artisina neden
olmaktadir™. Osorio ve arkadaslarinin yaptiklari calismada termel stres
altinda vyapilan egzersizin antioksidanlarin etkinliligini artirdigini ileri

strmislerdir®.

L-Karnitin palmitoil transferaz-1l (CPT-Il)'in eksikligi yag
asitlerinin oksidasyonunda nadir goérulen bir bozukluktur. CPT-II'nin
eksikligi yag asitlerinin oksidasyonunu artiran bazi durumlarda (dusuk
karbohidrat-yuksek yag diyeti, uzun sureli egzersiz, a¢ kalma, asiri soguga
maruz kalma ve yetersiz uyku gibi nedenler) artarak, 6zellikle iskelet kas

dokusunda bozulmalara yol agar®’.

Bu calismanin amaci da, hipotermik ve hipertermik su
sicakliklarinda yorucu yuzme egzersizi yaptirilan ratlarda L-Karnitinin ve
termal stresin serbest radikal olusumu ve antioksidan duzeylerine etkisini

arastirmaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. L-Karnitin

L-Karnitin tabiatta yaygin olarak bulunan kiguk molekdl
agirlikl - proteinlerin  yapisinda bulunmayan bir aminoasit turevidir.
Hayvansal kaynakli besinlerde yuUksek, bitkisel kaynaklilarda ise dusuk

3839 lk defa 1905 yilinda et (riinlerinde

konsantrasyonlarda bulunur
kesfedilmis ve kasin bir azot (iyesi olarak tanimlanmistir®®. Fonksiyonel
olarak vitaminlerle benzer yonleri bulunmasina karsin viucutta sentez

edilebildiginden tam bir vitamin 6zelligi tasimamaktadir’'.

Ozellikle yiiksek enerii ihtiyaci duyan ve bu enerjinin kaynagi
olan uzun zincirli yag asitleri oksidasyonunun yuksek derecede oldugu
iskelet kasi ve miyokard gibi dokularda en yuksek konsantrasyonda

bulunan®#?

L-Karnitin, uzun zincirli yag asitlerinin sitoplazmadan,
hdcrelerin enerji Uretim yeri olarak bilinen mitokondri igine transportunu
saglayan, yani bu asitlerin mitokondriyal transmembranal hareketleri icin
tasiyici rol oynayan ve dolayisiyla bu mevkide B-oksidasyonlari igin vasita
olan bir maddedir*®*. L-Karnitin yag asitlerinin oksidasyonundaki gérevi
disinda aerobik karbohidrat metabolizmasini fasilite eder, oksidatif

fosforilasyon hizini arttirir*>°.

2.1.1. L- Karnitinin Biyokimyasi

L-Karnitin ~ "4-N-trimetilammonyum-3-hidroksibutirik  asit"
formlUline sahip olup kimyasal yapi olarak asetilkoline benzer. Bir
asimetrik karbon atomuna sahip olmasi nedeniyle D- ve L- formlarina
sahiptir. Dokularda sadece L formu sentezlenir ve sadece bu formu

metabolik olarak aktiftir’®. Sentezlenen L-Karnitinin %98 gibi biyiik bir



orani iskelet ve kalp kaslarinda depo edilmektedir’’. Bunun yani sira
%1.6’s1 karaciger ve bodbreklerde, %0.6’s1 ise ekstraselliler sivida

bulunmaktadir %°.

insan vicudundaki toplam L-karnitin miktari 100 mmol
civarindadir. istirahat durumunda plazmadaki toplam L-Karnitin orani 41-
64 umol/L arasinda dedgisiklik gostermekte ve bu oranin %70-85'i serbest

formda bulunmaktadir 4748,

2.1.2. L- Karnitinin Biyosentezi

L-Karnitinin  biyosentezi bes basamakta tamamlanir.
Biyosentez icin iki dnemli aminoasit gerekli olup bunlardan biri lizin, digeri
metiyenindir. Sentezin birinci basamagi proteine bagll lizinin
metilasyonudur, metilleyici ajan 5-Adenozilmetionin’dir (SAM), olugan
madde trimetillizindir. ikinci basamakta 3-Hidroksitrimetillizin, Ggiinci
basamakta Deoksikarnitinaldehid, dordincu basamakta ise Deoksikarnitin
olusur. Besinci ve son basamakta etkili katalizér enzim Deoksikarnitin

hidroksilazdir ve bu enzimin etkisiyle L-Karnitin (Sekil 1) olusur.

L-Kamitin

Sekil 1. L-Karnitinin molekuler yapisi



Deoksikarnitinin karnitine hidroksilasyonu karaciger, beyin ve
epididimler ve insanlarda ayrica bobreklerde cereyan edebilmektedir.
Kalan diger dokularda ilgili basamakta enzim faaliyeti olmadigindan L-
Karnitin sentezi yapilamamaktadir (6rnegin, kaslarda). iskelet ve kardiyak
kaslardaki L-Karnitin konsantrasyonu plazmadan sirasiyla 20 ve 40 kat
daha yuksektir. Bu kadar ylksek bir konsantrasyon gradienti 6zel bir
transport mekanizmasini lizumlu kilar. Bu da metabolik enerji ile

strdirilen aktif transport mekanizmasidir’*°,

2.1.3. L-Karnitinin Yag Asidi Oksidasyonundaki Rolu

Yag asitlerinin katabolizmasi igin ana yol yag asitlerinin

mitokondri icine taginimi ve beta oksidasyonudur.

A. Hucreler tarafindan kan dolagmindan cekilen serbest yag
asitlerinin 6nce hucre icinde Acil-CoA reseptorlerinin etkilenmesi suretiyle
aktive edilmeleri gerekir. Hicrelerde yag asidinin yapisina bagl olarak iki

aktive edici sistem bulunmaktadir. Bunlar;

1. "Endoplazmik retikulum Acil-CoA sentetaz" enzimi
(tiyokinaz) uzun zincir yag asitlerini (12 veya daha fazla karbon atomlu)

aktive eder.

2. CoA esterleri stoplazma igcinde yag asitlerini aktive
ederler. Kisa zincirli yag asitleri sitoplazmadan mitokondriye serbestge
gecebilirler. Ancak uzun zincirli yad asitleri gecemez. Dig membranin
asilabilmesi i¢cin CoA esterlerinin L-Karnitinle kondanse olup agilkarnitine

donisimi gereklidir*®®°.

B. Acilkarnitin olusum reaksiyonu, karnitin palmitil transferaz-

| (CPT-1) enzimi tarafindan katalize edilir. Bu enzim yag asitlerinin



trigliseridlere donlUsumunde ara basamagi teskil eden uzun zincir Acil-
CoA'yI lipojenaz yoluyla oksidasyona cekmeye calisir’’. Mitokondrial dis
membranda bulunan bu enzim uzun zincir Acil-CoA’yl acilkarnitine

dondstirir’?.

C. Acilkarnitinin mitokondriyal i¢ membrandan gecisine
mitokondriyal translokaz enzimleri aracilik ederler. Bunlar hem serbest L-
Karnitinin hem de esterlerinin membranlarda her iki yone transportunu
saglarlar. L-Karnitin-agilkarnitin translokaz enzimi i¢ membran L-Karnitin

degisim transporteri gibi hareket eder, acilkarnitin igeri taginir.

D. ic membranin i¢ yiizeyinde bulunan L-Karnitin palmitoil
tranferaz-1l (CPT-Il) enzimi, bu ylzeye transloke olan acil grubunun CoA
havuzundan c¢ekilen CoA'ya transferini katalize eder, mitokondriyal

matrikste tekrar Acil-CoA ekillenir, L-Karnitin aciga cikar*.

Acilkarnitin + CoA — Agil - CoA + Serbest Karnitin

E. Acil-CoA B oksidasyona ugrar, olusan Asetil-CoA ise
Krebs veya TCA devrine dahil olur, bir seri reaksiyon sonucu enerji olusur.
Serbest L-Karnitin ise sonra plazmaya doner ve tekrar yeni bir uzun zincir
Acil-CoA ile reaksiyona girebilir. Yag asidi oksidasyonu sonucu ATP

olusur, bu oksidasyon esnasinda da ATP'’ye ihtiyag vardir %

2.1.4. L-Karnitin Yetersizligi

Yag asidi oksidasyonunda rol alan enzimlerin yetersizlikleri,
L-Karnitin alimi veya biyosentezinin bozulmasi sonucu yag asitleri
oksidasyonu kesintiye ugramakta ve birgok semptomlarin olusmasina

neden olmaktadir.



Primer L-Karnitin yetersizliginde lipit metabolizmasinin
siddetle etkilendigi ve kaslarda yad depolanmasi sonucu kardiyak ve
iskelet kaslarinda fonksiyonel bozukluklar oldugu gézlenmistir®®. Bu

Yetersizlik;

Miyopatik sendrom: Bu sendromda serum L-Karnitin
seviyesi normal, fakat kas seviyesi dusuktir. Oncelikle kas zayifligi ile
karakterize bir durumdur, kas liflerinde asiri lipid birikimi mevcut olup

biyopside kas liflerinde yag infiltrasyonu gozlenir.

Sistemik Sendrom: Bu sendromda hem serum hem de
doku L-Karnitin seviyeleri anormal sekilde disik bulunur. Oncelikle
kardiyomiyopati mevcudiyetiyle karakterizedir, ayrica ensefalopati, iskelet
kasi ve karaciger dokusunda yag depolanmasi dikkat ¢eker. Olusumunda
renal tubuler, intestinal mukoza ve kasta L-Karnitin membran

transportundaki bir zaafiyet sorumlu tutulmaktadir .

Normalde L-Karnitin bagslica idrar yolu ile atilir ve %98’i geri
emilir, reabsorbsiyon bozuldugunda karnitinin riner itrahi artar, geri emilim
azalir, plazma-doku L-Karnitin dizeyi duser. Mitokondri membraninda
acilkarnitin tasinmasinda rol alan "L-Karnitin/agilkarnitin translokaz" enzim
yetersizligine bagh yetmezlik resesif karakter gostermekte ve hastalarda
hipoketotik koma, hiperamonemi, kardiyomiyopati, kardiyak aritmi ve

iskelet kas zayifligi gibi semptomlar gézlenmektedir™.

Sekonder L-Karnitin yetersizligi ise bircok metabolik
hastalikta tanimlanmistir. Daha ¢ok L-Karnitin itrahinin asiri oldugu ttbuler
rahatsizliklar ve kronik bobrek yetmezliginde ortaya ¢ikmaktadir. Degisik

dokulardaki eksikligine ragmen serum L-Karnitin seviyeleri normaldir’.



2.2. L- Karnitin ve Egzersiz

Karbohidrat ve yaglar egzersiz ve dinlenme sirasinda ATP
Uretimi icin gerekli besin kaynaklaridir®®. Yaglar ve karbohidratlar kas
fibrillerinde triacilgliserol ve glikojen, adipoz (yag) triacilgliserol ve
karaciger glikojeni, plazmada glukoz ve serbest yag asitleri olarak
depolanirlar. Dort saat orta yogunluktaki bir egzersiz yogunlugunda bu
enerji kaynaklarinin yogunluklar az bilinse de egzersizi yogunlugu ve
suresi bu kaynaklarin bir dizi icinde kullanimini gerektirir. Uzun sureli bir
egzersizde zaman karbonhidrat oksidasyonunda azalma ve yag
oksidasyonundaki artisla iliskilidir®. Yani, bir egzersizin suresi elektron
tasima zincirinde aerobik oksidasyon igin gerekli yagd asitlerinin
kullanimina baghdir®. L-Karnitin uzun zincirli yad asitlerinin mitokondriye
girmesini saglayarak B-oksidasyonu igin son derece gerekli bir maddedir.
Béylece viicudun enerji metabolizmasina katkida bulunur®. L-Karnitinin
yag asitleri Uzerindeki etkisinin belirlenmesinden sonra sportif alandaki
ergojenik kullanimi ilk kez fareler Uzerinde arastirmalarla yapilmistir.
Hayvan deneylerinin olumlu sonug¢ vermesiyle bu arastirmalar sporcular

izerinde yogunluk kazanmistir’®®?,

L-Karnitinin bir ergojenik yardim
olmasi dogrultusunda, endojen karnitinin hangi egzersiz yogunluklarinda
ne kadar degisiklige ugradigi ve ilave L-Karnitin destegiyle metabolizmada

ne gibi degisikliklerin olacagi arastirilmigtir*¢-%6*,

Dinlenmede iskelet kasinda L-Karnitin dagihmi %80-90 L-
Karnitin, %10-20 kisa zincirli agilkarnitin, %5 uzun zincirli agilkarnitin
seklindedir. Bir saatlik dusuk yogunluktaki egzersiz iskelet kasinda L-
Karnitin miktarini etkilemez, ancak 10 dakikalik yuksek yogunluktaki
egzersiz kas L-Karnitin dagilimini %40 L-Karnitin, %60 kisa zincirli

acilkarnitin seklinde degistirir .
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Egzersizde, L-Karnitin dizeylerinde onemli dedisiklikler
olmaktadir. Yapilan ¢alismalar, yogun egzersizde iskelet kasindaki serbest
L-Karnitin dlzeylerinin azaldidini, plazma laktat dizeyinin arttigini ve kas

glikojen seviyesinin diistiginii gdstermistir >’

L-Karnitin dogal olarak uretilen bir aminoasittir ve glukoz
oksidasyonunda oldugu gibi yag asit (YA) metabolizmasinda da énemili rol
oynar™®. L-Karnitin YA metabolizmasi icin gerekli bir ko-faktérdir ve
normal aerobik kalpte ATP’nin oncelikli kaynaklarindandir. L-Karnitine
aminoasit metabolizmasinda da yer alir ve hicre membraninin
stabilizasyonunda rol oynar. Ayni zamanda serbest radikal hasarlarindan
korumada etkinlik sadlar®®. Hem diizenli egzersiz ve hem de L-Karnitin
suplementi enerji metabolizmasinda dnemli bir rol oynayarak dayaniklilik

kapasitesini gelistirir®.

Yapilan bir ¢alismada L-Karnitinin toplam kas gucunu %34
artirdigi, diger ¢alismada ise disaridan alinan L-Karnitinin kaslarda karnitin
seviyesini 5-6 kart artirarak tip-l kaslarda yorgunlugu geciktirdigi ve tip-I|

kaslarda performansi etkilemedigi bildirilmistir®®®.

Saglhkh insanlarda L-Karnitin suplementinin  egzersiz

performansinda potansiyel mekanizmalar igin faydali etkileri sunlardir.

e Kas, yag asit oksidasyonunu gelistirmek,

e Kas glikojen tlketim oranini azaltmak,

e Kaslarda yad asidinden glikoza kadar kaynak kullanimini
degistirmek,

e Yenilenen kas L- Karnitini agil karnitine yeniden dagitmak,

e Acil-CoA igeriginin dusurtlmesi yolu ile privat dehidrogenezi aktive
etmek,

e Kas yorgunluguna karsi direnci artirmak,
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e Antrenman sirasinda L- Karnitin kaybini yenilemek®.

2.2.1. L-Karnitinin Kullanim $ekli ve Dozaji

L- Karnitinin kullanimi, oral ve siringa ile enjekte olmak Uzere
iki sekilde gerceklesmektedir. Oral yoldan alinan L-Karnitin ya tablet
halinde vya da  belirli bir miktar sivi igerisinde karistirilarak
uygulanmaktad|r65. Fareler Uzerinde gergeklestiriimis c¢alismalarda
kilogram basina, 100, 300 mg uygulamalarin olumlu sonuglara sebep

6% jlave L-Karnitin uygulamasi, insanlarda 2-6 g

oldugu goérulmustar
arasinda degisen oranlarda gunde 2-3 kez olmak Uzere oral yoldan
gerceklestirilmistir. U¢ gramdan yiiksek dozlarin oral yoldan bir defada
alinmasi L-Karnitinin emilimini artirarak 40-50 dakika icerisinde plazma L-
Karnitin seviyesini etkilemektedir. Fakat bu ylksek dozlar gastrointestinal
kanallarda gaz birikimini artirarak belirgin bir rahatsizliga yol acmaktadir.
intravendz uygulamalar ise 20, 40, 60 mg/kg seklinde gergeklestirilmis
olup, 40-50 mg/kg uygulamalarinin her hangi bir yan etki olusturmadan
plazma L-Karnitin seviyesini etkiledigi gorulmuastir. L-Karnitin ilavesinin
intravendz uygulamalari plazma L-Karnitin seviyesini oral yolla alinan L-
Karnitinden daha kisa surede etkilemektedir. Her iki uygulama sonucunda
da plazma L-Karnitin seviyesi 40-50 dakika icerisinde en yuksek duzeyine
cilkmakta ve bu seviyesini, herhangi bir egzersiz yapilmaksizin 3,5 saat
suresince koruyabilmektedir. Bu sureden 10 saat sonra %70, 23—-24 saat

sonra %82-95 duzeyinde bir azalarak normal seviyesine gelmektedir.

ilave L-Karnitin alimina veya L-Karnitin yiiklemesine yonelik
uygulamalarda agizdan alinan L-Karnitinin egzersizden 60 ile 90 dakika
once 2g olmasi gerektigi ve bu oranin hem emilim hem de plazma
seviyesinin yukselmesinde etkili oldugu arastirmalar sonucu ortaya

konmustur®.
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2.3. Farkli Gevresel Kosullar ve Egzersiz

Cevresel faktorler deyince egzersiz ve yarismalarin yapildigi
yerin deniz duzeyinden yulksekligi, ortamin soguklugu sicakligi, nem,
rizgar durumu, yagmurlu veya karli olup olmadigi, hava kirligi gibi faktorler
akla gelmektedir. Bunlarin hepsinin az veya c¢ok sportif performans
Uzerinde etkisi bulunmaktadir. Bu faktorler performans sporcularinin yani
sira saglik veya rekreatif amacgli spor vyapanlari da yakindan

ilgilendirmektedir®”.

Cevre sartlari genellikle organizmanin uyum saglamasina
zaman birakmayacak bir sekilde degisir. Bu tlr durumlarda tek tek
organlarda veya organizmada bir takim fonksiyon bozukluklari ortaya
cikabilir®.

Ozellikle sicak ve soduk ortamda yapilan egzersizler
esnasinda insan organizmasi yasamsal fonksiyonlarini belirli bir denge
icerisinde tutmak zorundadir. i¢ ortamin degismez tutulmasina hemoosatis
denir. Hemoostatik mekanizmalarin bazilarinda sinirsel, bazilari hormonal
ve bazilarinda ise sinirsel-hormonal kontrol s6z konusudur. i¢ ortamin
dengede tutulmasi gereken faktorler ise vucut 1sisi, pH, madde yogunlugu,

kan hacmi, kan glukoz diizeyi, O.-CO; yogunlugudur®.

2.3.1. Viicut Isisi

insan ancak belirli viicut sicakliginda tim yasamsal
fonksiyonlarini devam ettirebilir. Amerikan Saglik Birligi (AHA), normal
vucut sicakhigi sinirlarini 36,5-37,2°C olarak kabul etmistir. Vicutta deri ve
ekstremitelerin sicakliklari birbirinden farklidir®®. Rahat bir dis ortam

sicakliginda bulunan bir insanda ortalama deri sicakligi 33-34°C

13



dolayindadir’®. Rektal isi ise viicut ic I1sisini teskil eder ve 37 °C, oral 36,5-
37°C arasi vucut 1silar normal olarak kabul edilir. Vicutta yer alan derin
dokularin 1silari, cinsiyet, kisinin hareket etme durumu, yeme-igme
tuketimi, ginln saati, kadinlarda menstruasyon evresi ve ategli bir hastalik
olmadikga 37°C’de sabit tutulmaya calisilir. Bu degder giin igerisinde
+0,6°C’lik sapma gosterebilir. Rektal 1s1 sirkadiyen ritme bagli olarak en
disik sabah 06% (36,6°C) ve en yiiksek diizeyine aksam saat 18:%
civarinda ulasir (37,5°C). Ciplak bir kisi kuru havada 12,5-55°C arasindaki
hava sicakliklarinda vicut i¢ 1sisini sabit tutabilir. Isi kaybini onleyici

kiyafetler ile -40 °C’de bile viicut i Isisi sabit tutulabilir’".

Vicudun 1slyl hissetmesi havanin i1sisina, nem oranina ve
ruzgarin hizina baghdir. Vicudun hissettigi 1siy1 belirlerken (Wet Bulb
Globe Temperature; WBGT) asagidaki kosular dikkate alinarak

hesaplanir’®. Hissedilen viicut isisi icin;

e Dry temperature: Havanin isisi (kuru 1s1) (DB)
o Wet temperature: Nisbi nem (nemli 1s1) (WB)
e Globe: Adsorban 1s1 (G)

Dis ortamda hissedilen isi

WBGT= (0,7 x WB)+(0,2 x G)+(0,1 x DB)
ic ortamda hissedilen Isi

WBGT= (0,7 x WB)+(0,3 x G)

Ortalama viicut I1sisI ise asagidaki formiile gére hesaplanir’.

Skin temperature: Deri 1sis1 (ST)

Rectal temperature: Rektal 1s1 (RT)

Ortalama vucut isisi= (0,67 x Rektal is1) + (0,33 x Deri 1s1s1)
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Vicudun i¢ 1sisini korumasi oldukga 6nemlidir. Yapilan
arastirmalar, vicut sicakliginin 42,8°C’nin Uzerine gikmasi veya 35,4°C’nin
altina inmesi durumunda, O6zellikle merkezi sinir sisteminde bulunan
dokulari meydana getiren aminoasitlerin bir daha duzeltimeyecek sekilde
bozulmasina neden oldugunu gostermekte ve kisinin hayatini tehlikeye

soktugunu ortaya koymaktadir™.

2.3.2. Is1 Dengesi

Vucuttaki 1s1 dengesi 1s1 olusumu ve 1si kaybi arasindaki
denge ile olugur. Vicut i¢ 1sisI yukseldigi zaman 1s1 kaybr mekanizmalari
devreye girer ve vucut termolizis ile 1s1 kaybeder. Vicut i¢ 1sisi dustagu
zaman ise termogenezis mekanizmalari devreye girer ve vucut i¢ ISISI
artirlmaya calisilir’""®. Bu mekanizmalar hipotalamik bir merkezin kontrolii
altinda bulunurlar. Gerek ciltteki gerek vucut igindeki termoreseptdrierden
gelen getirici (afferent) sinirlerin entegre oldugu yer olan hipotalamik 1si
merkezinin belli basli uyarani kanin s degismeleridir’®. Kisaca

organizmada Is1 dengesi su sekilde ifade edilebilir’"">.

Isi Dengesi= Isi olugumu (IO) — Isi kaybi (IK)

(termogenezis) (termolizis)

Vucut sicakliginin degismez tutulabilmesi igin 1s1 meydana
gelisi ile 1s1 kaybinin esit olmasi gerekir. Termal dengeyi hesaplamada ¢ok
cesitli faktorler ise karisir ve hesabi oldukga guglestirir ise de denge

durumu asagida belirtilen sekilde 6zetlenebilir.
M=E+R+C+K

Bu denklemde M total i1s1 olusumunu temsil eder Kki,

metabolik hiz eksi yapilan ise esittir:
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M= Metabolik hiz — Yapilan ig

E dis ortamla evaporasyon yoluyla ve C dis ortamla
konveksiyon yoluyla olan isI alig-verigini temsil ederler. E degeri daima
pozitiftir, sadece ¢ok ender durumlarda vicut Gzerinde dis ortamin suyu
birikirse E dederi negatif olabilir. C degeri dig ortam sicakhgmnin vicut
yuzey sicakligindan az ya da ¢ok olmasina gore, pozitif ya da negatif
olabilir. K ise konduksiyon yoluyla 1s1 alig verisini temsil eder ki, genellikle
onemsizdir. R radyasyon yoluyla isi alig-verigini simgeler ve R=H, — H; dir.
Burada H, radyasyon yoluyla isi alig-verisi hizidir; H; ise siddetli (6rnegin,
gunes isinlarl) durumunda vicudun kazandigi radyasyon enerjisidir. H; 1si

kaybi, H; 1s1 kazanilmasi oldugundan (R=H; — H;) seklinde gdosterilir.

Ozellikle egzersizde viicut 1si prodiiksiyonu artar ve termal
denge icin bu i1sinin kaybi gerekir. Bu durumda en etkili 1s1 kaybi yolu

terlemedir®®.

2.3.3. Is1 Uretimi (Termogenezis)

Vicut normal metabolik silreglere bagli olarak igsel isiyi
uretir. Dinlenik durumda veya uykuda, metabolik 1s1 Gretimi duguktir. Buna
karsin siddetli egzersiz suresince 1si Uretimi buyuktlr. Egzersiz suresince
harcanan enerjinin %75-80’i 1s1 olarak goérinmektedir. Agir egzersizler
suresince bu durum yulksek Is1 yukselmesiyle sonuglanabilir. Gergekten,
sicak ve nemli ortamda calismak vucudun isi kaybetme yetenegini ciddi

olarak test etme firsati verir®’.

Organizmada 1s1 olusumunu artiran mekanizmalar asagidaki

sekildedir:

16



e Metabolizma,

e Istemli kas aktivitesi,

e Istemsiz kas aktivitesi,

e Hormonal etki, [Adrenalin, Noradrenalin, Tiroksin (T4)]
e Besinlerin spesifik dinamik etkileri,

e Postlr degisiklikleri,

e Cevreisisi’"’,

Organizmada 1sI Uretimi besinlerin metabolizmada kullanimi
ile olugsmaktadir. Glukozdan enerji Uretilirken %44°G ATP yapimi igin
kullanirken %56’s! Istya donisir’’. Ornegin, 13,4L oksijen 180g glikojeni
parcalayabilir ve 686 kcal enerji agiga ¢ikar Bu isinin yarisi ATP enerjisine
donagturalir diger yarisi ise 1s1 seklinde vucutta depolanir veya ortama
salinir. Bir mol glukoz (180g) oksijenli ortamda (aerobik olarak)
parcalandiginda 38 mol ATP uretilir. Her ATP molekulu ise yaklasik 8 kcal
enerji icerir. Bu durumda, her 180g glukozdan yaklasik 300 kcal enerji
ATP olarak depolanabilmekte, geriye kalan (686—300=386) 386 kcal eneriji
ise, vlcutta 1si olarak depolanmakta veya sonugta ortama 1siI olarak

yayllmaktadir.

Elde edilen ATP molekulleri, vucuttaki enerji gereksinimini
yerine getirmek igin pargalandiklarinda agiga ¢ikan bu enerjinin bir kismi
biyolojik aktiviteler igin kullaniimakta, geriye kalan kismi ise tekrar isi

olarak viicutta depolanmakta veya ortama yayilarak kaybolmaktadir®.

Is1 Uretimine istirahat dizeyinde i¢ organlarin hemen hemen
yarisi (%50), kaslarin 1/5’i ve deri katilir. Egzersizde 1s1 Uretimi artarken,
olusan Isinin %90’ 1in1 kaslar olusturur. Egzersizde kas kasiimalarini
sonucu Uretilen 1s1 vicutta birikerek rektal sicakhigi 40°C’ye kadar

cikarabilir*.
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2.3.4. Is1 Kaybi (Termolizis)

Vucut i¢ I1sIs1 yukseldigi zaman vucut isisini sabit tutmak igin,

bir takim mekanizmalar devreye girer’. Isi kaybi yollari su sekildedir:

e Radyasyon,

e Konveksiyon,
e Konduksiyon,
e Evaporasyon,
e Solunum,

e idrar ve diski”""®

Radyasyon (yayilma); Bir ylzeyden digerine herhangi bir
fiziksel kontak olmaksizin kizilétesi isinlarla 1si transferidir**™® Viicut
yuzeyinden sagilan fotonlar 1sik hizi ile hareket ederler ve bir engele
¢arpinca bu engel (hava, su vb) tarafindan emilir. Isi arttikga foton sagma
miktar1 artar. Vicut sicakligi hava sicakligindan fazla ise, vucut
yuzeyinden ayrilan foton enerjisi hava tarafindan emilir ve vicut i1sI enerjisi
kaybeder. Hava sicakligi vicut yluzeyinden fazla ise, havanin sacgtigi foton
enerjisi vucut tarafindan emilir, vicut 1s1 (foton) enerjisi kazanir. Bu sekilde

viicut ile dis ortam arasinda radyasyon yoluyla alis-verisi olur®®.

Radyasyon ile i1sI kaybi ortam i1sisi disukse etkili olur. Sicak
bir ortamda deri damarlarinin genislemesinin nedeni radyasyonla isi
kaybina yardim eder. Zira deri damarlari genisledik¢e (dilate oldukga)
radyasyon ylzeyi buyumus, bu yolla is1 kaybi artmis olur. Soguk bir
ortamda deri damarlarinin buzlUlmesi de viacut i¢ Isisinin tutulmasi,
kaybedilmemesini amagclar. Bu sekilde radyasyon yolu ile 1s1 kaybi

fizyolojik kontrol altinda degildir™.
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Konduksiyon (iletim); iki nesne arasinda temas sonucu
gerceklesen isi transferidir. Bir bagka ifade ile vicudun bir cisim ile temasi
sonucu cisme Is1 verilmesi veya alinmasi seklinde gergeklesir. Isi
transferinin yonu her zaman sicakhgl yuksek olandan daha az olan
nesneye dogru gerceklesir'?®®. Genel olarak viicut bu sekilde cok az Isi

kaybeder®’.

Konveksiyon (donuslm); ylzeye iletilen Isinin
uzaklastirlmasidir. Vacut sicakligi hava sicakligindan fazla ise vicut
yuzeyindeki hava akisl 1siy1 alip goéturir. Bu yolla kayip havanin
hareketine, yonlne, i1sisina bagldir. Eger bir kogsucu 10 km/saat suratle
kosuyor ve ruzgarda arkadan 10 km/saat suratle esiyorsa konveksiyonla
1s1 kaybi olmaz’®. Viicut 1sisi ile ortam i1sisi ayni ise konveksiyon olmadigi
gibi, hava sicakiigl vicut isisindan yilksek ise vicut isi kazanir™.
Konveksiyon ile vicut isisinin kaybi igin iki ortam arasinda (vicut ylzeyi
ile hava arasinda) Isi farki bulunmasi gerekir®. Seri suda ylizme (su Isisi
deri 1sisindan dusukse) yine konvektif 1s1 kaybi ile sonuglanir. Aslinda
suyun sogutma konusundaki etkinligi ayni i1sidaki havadan 25 kat daha

blytktar®” .

Evaporasyon (Buharlasma); vucut isisinin ortama su ile
iletimi (terleme)dir. Suyun sivi durumdan gaz durumuna gegcisidir*®®".
Buharlasma esnasinda isI vicuttan uzaklastirilir. Buharlagsma deri ve hava
arasindaki buhar basinci egrisine badlidir. Buharlasmayla soguma,
egzersiz sUresinde ve vicut 1sisi normalin Uzerine ¢iktiginda, sinir sitemi

ter bezlerini deri Uzerine ter salgilamalari igin uyarir.

Deriden terin buharlasmasi ug¢ faktdre baghdir.
1. Isi ve relatif (nisbi) nem,
2. Vucudun gevresindeki konvektiv gegerlilikler,

3. Cevreyle temas halinde bulunan deri yiizey alani®.
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Akcigerlerden evaporasyonla 1si kaybi, vacut sicakliginin
ayarlanmasinda 6nemli bir faktérdlr. Ancak sicak bir ortamda etkin isi
kaybi terleme ile saglanir. Buharlasan suyun litresi basina bu yolla 580
kcal 1s1 kaybedilir. Yani buharlasan terin her graminda vicut yaklasik

olarak 0,58 kcal 1sI kaybeder®>°°.

Derideki buhar basinci yaklagik 35 mm-Hg olur ve hava
buhar basin 32 mm-Hg civarindadir. Deri ve havadaki bu kuguk
buharlasma egrisi (3 mm-Hg) sinirli bir buharlagmaya izin verir. Bdylece
¢ok az serinleme olur. Tam tersi, serin/disik nemli havada kosan ayni
sporcunun (6rnegin hava 1s1si=10°C; RN =%50) deri 1sis1 30°C’dir. Buhar
basing egrisi (gradient) bu kosullarda yaklasik 28 mm-Hg'dir. Bu nispeten
blyuk deri-hava buhar basinci, yuksek buharlagsma hizina misaade eder

ve bdylece bu kosullarda uygun viicut sogumasi meydana gelir’?®’.

Solunum; solunum yolundan suyun buharlagmasi ile Isi
kaybidir. Egzersiz sirasinda bu yolla is1 kaybinin, total kaybedilen isinin

%5 kadar oldugu soylenir.

idrar ve digki; cok azda olsa organizma idrar ve digki ile bir

miktar 1si kaybeder®.

Bunlardan radyasyon, konveksiyon ve konduksiyon cift tarafli
isleyen mekanizmalar olduklari i¢in sicak havalarda vicudun isi
kazanmasina da neden olabilirler. En fazla 1si kaybi evaporasyonla

olmaktadir®.

2.3.5. Vucut Isisinin Dizenlenmesi (Is1 Ayari)

Vucut 1sin1 dizenleme mekanizmasi U¢ sekilde olusur.
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e Vicut 1sisini 37°C (98,6°F) veya buna yakin bir sicaklikta devam
ettirmek icin bir termostat gibi hareket eden hipotalamusa
yerlestiriimis bir dizeltme merkezi vardir.

e Titremeyle vucut i1sisini arttiran kaslar, vicut 1sisini kaybetmek veya
korumak igin atardamarlari sikistiran ya da genisleten vasomotor
kontrolU gibi duzenleyiciler.

e Cevresel sicaklik kogullarindaki degisikleri hissetmek igin deri igine

yerlestiriimis sicak ve soguk isi algilayici reseptorler.

Vucut sicakligini ayarlayan mekanizmalar otonomik, somatik,
endokrin ve davranis dedisikleri gibi olaylari kapsar. Vucut sicakligini
ayarlayan mekanizmalarin bir grubu is1 olusumunu arttirirlar ve 1s1 kaybini
azaltirlar. Bu mekanizmalar vucut sicakliginin digsme egilimi gostermesi
durumunda harekete gecgerler. Diger bir grup mekanizmalar is1 olusumunu
azaltirlar, 1s1 kaybini arttirirlar. Bu mekanizmalar, vucut sicakligi yukselme
egilimi gostermesi durumunda harekete geceler. Bdylece normal vicut

sicakhgi sabit tutulmaya galisilir (normotermi).

Vucut Sicakhgini Ayarlayan Mekanizmalar

Sogukta Aktive Edilenler

a) Otonomik Etkiler
e Deri kandamarlarinin daralmasi
e Killarin diklegsmesi
e Ters IsI alig-veris sistemi
b) Somatik Etkiler
o Titreme
e Vucut hareketlerini artirma
c) Endokrin Etkiler
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e Epinefrin ve norepinefrin salgilarinin artmasi
e Tiroid uyarici hormon ve tiroid hormonu salgisinin artmasi
d) Davranig Etkileri
e Vicut yuzeyini azaltmak ve 1sI kaybini énlemek igin kivrilip buzilme
e Hayvanlarin birbirine sokulmasi
e Sicak bodlge arama
e) Genel Tepkiler
e Aclik duyusu

Sicakta Aktive Edilenler

a) Otonomik Etkiler
e Deri kan damarlarinin geniglemesi
e Terleme
e Solunum yoluyla evaporasyonun artiriimasi
b) Somatik Etkiler
e Sicakta az hareket etme
c) Endokrin Etkiler
o Katekolamin (epinefrin ve norepinefrin) salgilarinin azalmasi
e Tiroid uyarici hormon ve tiroid hormonu salgisinin azalmasi
e Pineal (epifiz) bezin melatonin araciligi ile termoregulasyona etkisi
d) Davranig Etkileri
e Serin yer arama
o Sicakta hareketlerini azaltma
e) Genel Tepkiler

e Besin almaya karg! istah azalmasi®*3+*%%,
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2.3.6. Termoregilasyon

Termoregulasyon sistemin merkezi Anterior hipotalamusta ki
preoptik nilkleusta bulunmaktadir’’. Termoregiilasyon’un gérevi Isi iretimi,
IsI alinmasi ve 1sI verilmesinden (i1s1 kaybi) dogan is1 saptamalarini belirli
bir degerde sabit tutmaktir®®. Egzersiz ve istirahat esnasinda bu Isi

yaklasik 37°C derece olup bu referans isi degderi olarak adlandirilir’.

Hipotalamus termoragulasyon duzenleme merkezidir. Isiyi
algilayan termoreseptor hipotalamus ve deride bulunur. Hipotalamus bir
termostat gibi calisir ve tam olarak 36,7°C'ye ayarlanmistir. Viicudun ig
ISISI veya beyin 1sisI bu derecenin altina duserse, hipotalamusa, vicutta
IsI Ureten ve 1s1 kaybini engelleyen mekanizmalarini devreye sokarak isi
dengesi saglamaya calisir. Hipotalamustaki 6zellesmis is1 algilayicilari ve
reseptdrlerle hipotalamusa ulasan derideki ve kan damarlarindaki kanin

sicakligi ile bilgiler sonucu, isiyla ilgili gerekli diizenlemeleri saglar®.

Vicut sisint bu kadar hassas bir sekilde ayarlayan
termoregullasyon sistemi; merkez, reseptorler ve effektdr organlardan
olugmaktadir. Termoregulasyon sistemin reseptorleri, merkezi reseptorler,
periferal reseptorler ve vicut deri reseptorleri olmak Uzere U¢ kisimda

incelenir’".

Merkezi reseptorler; Anterior hipotalamusta bulunurlar.
Anterior hipotalamusta ¢ok sayida sicak ve soduk reseptorleri yer alir ve
bu reseptorler i1siya oldukga duyarlidir. Kor isisindaki oynamayi 0,1-0,2°C
arasinda sabit tutmaya calisirlar. Anterior hipotalamusta’ki sicak-soguk

reseptorlerin orani 1/3’dir.
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Periferal reseptorler; Deri altinda bulunurlar. Sicaklik
artisina duyarl sicak reseptorleri, soguga duyarli soguk reseptorleri ve
yakici sicak ve dondurucu sogduga duyarl agri reseptorleri bulunmaktadir.
Vucut derin reseptorleri; Spinal kord, karin ici organlar ve buyuk venlerin

ceperlerinde bulunur®.

Deride yer alan soduk ve sicaga duyarli reseptorler serbest
sinir uglarindan olugur. Bu sinirler vicut ylzeyi boyunca dagiimaktadirlar.
Genellikle soguga duyarli reseptorler, sicaga duyarli reseptorler daha fazla
sayidadir. Merkezi ve periferal reseptorler kortekse ve hipotalamustaki

dlzenleyici sisteme baghdir.

Termoregulasyon sistemde yer alan termal effektorler ise;
iskelet kaslari, arteriollerin ¢ceperindeki duz kaslar, ter bezleri ve endokrin

bezlerdir’*"2.

Hem merkezi hem de periferik reseptorlerden gelen
uyarilarin 1s1ginda hipotalamus, kor isisini sabit tutmaya calisir. Merkezi
ve periferal reseptorlerden gelen impulslar termoregulasyon merkeziyle
oldugu gibi posterior hipotalamus ile néral olarak iligki igindedir ve istemsiz
olarak 1si1 uretimine katkida bulunurlar (esmer yag dokusu ile). Ayrica
periferal reseptorlerden kalkan uyaranlar serebral kortekse bilgi iletir.
Bunun sonucu istemli kas hareketi veya davranigsal olarak 1si

regiilasyonuna katkida bulunulur”.

2.3.7. Isi1 Diizenlemesi ve Hormonsal Katkilar

Endokrin organlar kisa ve uzun dénem isi duzenlemesinde
etkilidirler. Bobrekustu bezi tarafindan salgilanan adrenalin  ve

noradrenalin (kimyasal, nonshivering Isi1 dizenlemesinde etkilidir) ile troit

24



bezinden salgilanan trioksin hormonlari 1s1 dizenlenmesine katkida

bulunurlar.

2.4. Sicak Ortam ve Egzersiz

Vicudun sicaga tahammuli ortamin nem derecesi ile
iligkilidir. Kuru ve akimli bir havada 50-55°C’ye kadar vicut IsisI
yukselmez, buharlagsma yoluyla i¢ 1s1 sabit tutulabilir. Ancak ortam %100
nemlenir ise, cevre Isisi 35°C’nin (zerine ¢ikar g¢ikmaz viicut Isisi
yukselmeye baslar. Eger kisi egzersiz yapiyorsa bu kritik deger 30
derecenin altina inebilir. 37°C civarinda olan viicut i¢ Isisi, egzersizde
40°C’ye cikabilir®,

Sicak ortamda yapilan egzersizlerde gevre Isisi ile deri IsisI
arasinda ve deri 1sisi ile vicut kor 1sisI arasindaki iligski oldukga énemlidir.
Egzersiz esnasinda vlcut metabolizmasi 20-25 kat artar. Isi kaybi
mekanizmalari (radyasyon, kondulksiyon, konveksiyon ve evaporasyon)
devreye girmezse vicut i¢ Isisi, her 5 dak.’da 1-1,8°C artar ve 75-90
kcal’lik bir 1s1 Uretimi olurdu. Egzersizde 1s1 Uretimi dk 15 kcal veya 900
kcal/saate ulagabilir. Egzersiz esnasinda artan metabolik hiz nedeniyle
olugsan Is1 kaybedilmez ise organizma icin sorunlar ortaya ¢ikar. Bu
nedenle i1si kaybi yollari devreye girerek fazla 1s1 uzaklastirir ve 1s1 dengesi
korunmaya caligilir. Sicak ortamda yapilan egzersizlerde olusan isinin
uzaklastirilmasi, buyluk oranda vazidalatasyon (damarlarin geniglemesi)

ve terleme (evaporasyon) ile saglanmaktadir®**.

Cok agir bir egzersiz esnasinda metabolik i1s1 olusumu 30 kat
artabilir. Vlcutta 1s1 etkileyen bir dnemli havadaki nem oranidir. Bir bagka
ifade ile sicak nemli hava ve sicak kuru havada egzersiz yapildiginda

Isinin uzaklastirilmasi farkli bir 6nem tasir.
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Sicak ve nemli ortamda yapilan egzersizlerde ise normal
vucut isisini ve sivi dengesini (hemoostasis) surdirmek guglesir. Yuksek
ISl ve nem vucudun radyasyon konveksiyon ve buharlasma ile isi
kaybetme yetenegini azaltir. Isi kaybetme yetenedinde meydana gelen
azalma sicak ve nemli ortamdaki egzersiz stresinde (ortalama bir gevrede
yapilan ayni egzersizle karsilastirildiginda) daha buyudk bir i¢ 1s1 ve daha
yuksek sivi kaybi hiziyla sonuglanir. Sivi kaybi ve ylksek i¢ 1sinin
kombine etkileri genel olarak dayaniklilik sporlarinda performans tzerinde
zarar verici sonucglar olusturmakta ve sicak sakathklari riskini

arttirmaktadir*®”.

2.41. Yuksek Isida Egzersizin Organizmadaki Fizyolojik
Etkileri

Egzersiz, kaslara dodru daha fazla oksijen, dolayisiyla daha
fazla kan akimi ihtiyacini artirir, ayni anda i¢ 1s1 Uretimi artar. Sicak
ortamdaki egzersiz esnasinda kardiyak ¢iktinin buydk bir bolumiu ¢alisan
kaslar ve deri tarafindan paylasilir. Cunkd kan hacmi sinirlidir (5L).
Egzersiz ortaya karisik problemler g¢ikarabilir; otomatik olarak kan akiminin
bu bdlgelerden birine dogru fazla akisi digerini sinirlar. Vacut 1sisi artigi
zaman, dolagim sistemi kani deri ylizeyine gonderir, bu asiri 1sI ancak kan
akimi deri ylzeyine gonderilirse uzaklastirilabilir. Lokal deri dolagiminin
ana fonksiyonu 1siy1 uzaklastirmaktir. Bununla birlikte, ¢alisan kas ihtiyaci
olan kanin deriye gdnderilmesine izin vermez, kasin istekleri 1sinin deri
yuzeyine iletimini engeller. Bu noktada, vicut egzersizin artan ihtiyaglarini
uzun sure karsilayamaz; ne deri ve ne de kaslar yeterli kan akimini

alamazlar®*.

Organizmada is yukunun artmasi rektal isiyr artirir. Soguk
ortamda yapilan egzersizlerde bile rektal 1si1 artisi goraltr. Vacut 1sisini

rektal 1si ile takip edilerek tehlikeli boyut alip almadigi kontrol edilmelidir.
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Serin ortamda yapilan egzersizlerde bile rektal i1sinin maratoncularda

40,9°C ye kadar yikseldigi goralmuastar.

Wyndham ve Strydom’a goére vicut 1sindaki artis
metabolizma artisinin yaninda vucut agirhgi ile de ilgilidir. Ayni yogunlukta
egzersiz yapan iki kisiden vucut agirhgr fazla olanda rektal 1sinin daha

fazla yikseldigi ifade edilmektedir °°.

Egzersiz esnasinda vucuttan baslica i1s1 kaybi terleme ve
terin buharlasmasi ile olmaktadir. 1g terin deri ylizeyinden buharlagmasi
ile 0,580 Kcal kaybedilir. Pugh ve arkadaslari ingiltere’de sicak bir havada
kogsan maratoncunun saatte 1800ml kadar terledidini ifade etmislerdir.
Costil ve arkadaslari Amerika maraton se¢cmelerinde maratoncunun bir
kosu esnasinda vucut agirligindan 6,1kg kaybettigini ve saatte vicut

yiizeyinin m? basina 1,09L terledigini hesaplamislardir.

Sicak ve nemli ortamda yapilan egzersizlerde is1 kaybi
evaporasyonla fazla olmaz ve ter bezleri ile dolasim sistemine daha fazla
is duser. Soguk ortama gore sicak ortamda yapilan ayni yogunluktaki
egzersizlerde kalp hizi daha fazladir ve terleme ile daha fazla sivi
kaybedilir’".

Egzersiz esnasinda daha c¢ok karaciger ve iskelet kaslari
tarafindan Uretilmis olan 1s1 dolasim sistemi tarafindan kanla deriye
getirilir. Burada deri arteriolleri vazodilatasyon yaparak i1sinin gevreye

verilmesini saglarlar®.
Vucut 1sisinin arttidi durumlarda endokrin organlar kisa ve

uzun donem isI dizenlenmesinde etkilidirler. Bobrekistu bezi tarafindan

salgilanan Adrenalin ve noradrenalin (Kimyasal, nonshivering Isi
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dizenlenmesinde etkilidir) ile troid bezinden salgilanan tiroksin hormonlari

1s1 diizenlenmesine katkida bulunurlar’".

Sicak su iginde yapilan uzun sureli egzersizlerde (sicak su
kaplicalari gibi), vicuttan evaporasyonla 1s1 kaybi olamayacagindan ve
konduksiyon, konveksiyon yolu ile 1s1 alimi artacagi igin, 1s1 garpmasi riski

yiiksektir™®.

Yani sicak ortamda egzersiz esnasinda; kalp hizi artar, atim
hacmi artar, kalp dakika atim hacmi artar. Deri damarlarinda
vazodilatasyon olusur. Bunun sonucu deri ve deri alti bdlgesinde kan
golllenir. Periferik damar direnci duser ve diastolik basing diuser. Viseral
organlardan ve kastan kanin deri-derialti bodlgesine kaymasi ve ter

bezlerinden sivi kaybi sonucu hipovolemi gorulebilir.

Kardiyak out-put’ tan pay alma konusunda g¢aligsan kaslar ile
deri dolagimi arasinda bir yarisma vardir. istirahat esnasindaki kalp atim
hacminin %10-15’i kaslara giderken, maksimal egzersiz esnasinda %80’lik
bir kismi kaslara gitmeye baslar. Kalp atim hacminin maksimal egzersiz
esnasinda 5 kat arttid1 dusunilirse kaslara giden kan miktarinin dnemi
daha iyi anlagilir. Egzersizin ilerleyen dakikalarinda kas iginde artan isi
olusumunu kompanse etmek igin deri damarlarinda vazodilatasyon geligir.
Deride bir miktar kan 1s1 kaybi icin havuz seklinde gdllenir. Bu da kalbe
doénen vendz kani azaltarak sol ventrikul diyastol sonu basincini ve kalp
atim volumini azaltir. Kalp atim volimundeki azalmayi kalp hizini
artirarak kompanse etmeye calisir. Terle sivi kaybi da g6z Onune

alindiginda sporcuda dikkat edilmezse kollaps (diisiis) gelisebilir’.
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2.4.2. Sicaga Uyum Saglama (Aklimatizasyon)

Aktivitenin yapilacagi ortamin sartlarina uyum saglamayi
icerir. Sicak ortamda yapilacak egzersizlerin rahat bir sekilde yapilmasi
Islya uyumu gerektirir. Organizmaya yeterli uyum sure ve firsat taninirsa
sicak ortama, hatta yuksek sicaklik ylksek sicaklikta gaba harcamaya
uyum gosterebilir. Bunun igin ilk 7-10 gun mumkin oldugu kadar daha
kisa slrelerde dogrudan gunes isinlarina maruz kalinmasi, daha kisa
suren ve duslUk siddette antrenman yapilmasi, bir antrenmanda 15-20
dakika ara verilmesi, aralarda sivi alinmasi 6nerilmektedir. Yapilacak olan
calismalarda, ilk glin sadece bodlgede bulunmak, ortami dolasmak,
glineslenmek yeterlidir. ikinci ve Gglincl giinler hafif tempoda diz kosular
yaplilabilir. 4. gunden itibaren siresi ve yogunlugu gittikge artan bir sekilde
antrenmanlara gecilir. Normal antrenman sire ve yogunluguna ulasmak
bir haftayr bulmalidir. Isiya ve 1si degisikliklerine uyumun hizi gesitli
alistirmalarla farklihk gosterse de ilk 4-12 gunde belirli bir gelisimin
goruldugu ve 8-12 haftada tam anlamiyla uyumun gerceklestigi ortak

goru §tur..'.’>".’>,".’>4, 48,71

Aklimatizasyon sulresince gelisen en o6nemli fizyolojik
degismeler terleme hizinin artmasi, plazma hacminin artmasi, ter ve
idrarla tuz kaybinin azalmasidir. Aklimatizasyonla zaman icinde rektal isi
ve kalp hizi azalirken terle sivi kaybi artmaktadir. Ayrica 1s1 uyumu plazma
hacminde %10—-12 artisla sonuclanir®*#®%*" |siya uyum saglamada yas,

cinsiyet ve vucut buyuklagu etkili olan faktorlerdir.

Cinsiyet farklihgl agisindan ise Isilya uyumda; bayanlar,
erkeklere gore, terlemeye daha yuksek sicaklik derecelerinde bagslayarak
Istya toleransli olduklarini géstermektedirler. Sisman bireylerin egzersizde,
zayiflara gore daha dezavantajli olduklari ve ayni egzersizde zayiflara

gore kalp atim hizi sicakliga sahip olduklari gériilmistiir’""2.
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2.4.3. Vicutta Yuksek Isiyla Ortaya Cikan Rahatsizliklar

Vicutta yuksek isiya bagll olarak goérilen problemleri su

sekilde siralayabiliriz.

Isi doékintileri (miliaria rubra); Ozellikle nemli ve tozlu
ortamlarda yapilan egzersizlerde deri Uzerinde yaygin, kiguk dokuntuler

goriliir. Eklem bikiim yerlerinde daha fazla gorilir’.

Isi kramplari; iskelet kasinin agrili spazmlaridir. Genellikle
sivi-elektrolit dengesi bozulmasina bagh olarak, yogun ve siddetli

egzersizlerden sonra gériilen istemsiz kas kasiimalaridir®®.

Isi yorgunlugu; Daha ¢ok anaerobik yogun calismalarin
sonucu Uretilen laktik asidin etkisinin yani sira su ve/veya tuz eksilmesine
bagll olarak ortaya cikar’®. Yorgunluk, bitkinlik, hipotansiyon (disik
tansiyon), yuzde kizariklik, deri ve rektal i1sida artig, bulanik gérme ve

bayilma ile kendini gésterir. Bayllma ve sok ortaya cikabilir’™.

Is1 Bitkinligi; Tam olarak i1siya uyum saglayamamis kisilerde
tipik olarak asiri yorgunluk belirtileri ile ortaya ¢ikar. Tuz ve sivi eksikligine
bagh olarak iki farkli gsekilde gorulebilir. Sivi azalmasina bagh isi
bitkinligide; terlemede azalma, artmis deri ve rektal i1si, agiz ve dilde
kuruluk, yorgunluk, glgsuzllik, fazla kilo kaybi, koordinasyon kaybil,

susama hissi ve koyu idrar gdzlenir’" 87,

Isi ddemi; sicak ortamda yapilan egzersizlerde uzun slre

ayakta durmaya bagh gelisir. Ayak sirti ve tibia 6n ylzde hafif siglikler

goralir’.
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Isi garpmasi; Isi garpmasi hayati 6nem tasidigindan acil bir
durumdur. Vicut sicakhd 40,6°C’nin Ustline g¢ikar. Bu durum %15-25

oraninda Slumculdir®.

2.4.4. Sicak Ortamda Dehidratasyon ve Rehidratasyon

Dehidratasyon vicut agirhdinin yaklasik %1 veya daha
fazlasinin kaybolmasidir. 700 ml su agigi susama hissine sebep
olmaktadir®. Dehidratasyonla %2’lik bir kilo kaybinin viicut isisinin
dizenlenme yetenegini bozarken, sportif performansa etki etmedigi
gorulmektedir. Vicut agirhginin  dehiratasyonla %3 kaybiyla, kasin
kasilmaya dayaniklilik suresi azalmaktadir. %4’luk bir su kaybi ise kas
dayanikhligi énemli oranda olumsuz yonde etkiler. Eger sivi kaybi %6’yI

asarsa ciddi tibbi komplikasyonlar olusabilir.

Terle birlikte sadece kaybedilen sivi degil ayni zamanda
elektrolitter de kaybedilir. Egzersizde en ¢ok kaybedilen elektrolitler
sodyum, klor ve potasyumdur. 1L ter ile yaklasik olarak 2,3-3,4g tuz
kaybedilir. Yapilan aragtirmalar, gunluk 15g kadar tuz aliminin sicak
ortamlarda yeterli oldugunu ortaya c¢ikarmistir. Gunlik tuz miktarinin 30

grama gikariimasinin yararl bir etkisi gériilmemistir>*22,

2.5. Soguk Ortam ve Egzersiz

insan organizmasi soduk bir ortama girdiginde, viicut 1sisinin
belirli bir stre korundugu ancak deride meydana gelen aktif soguma ile ig

Isinin  distigl  gézlenmistir®>>*,

Bdyle durumlar sportif performans
lizerinde olumsuz bir etkisinin yani sira hayati tehlikede yaratabilir™.
Soguk havada egzersiz yapmanin en buyuk sakincasi vicudun agiri 1si

kaybetmesidir. Birgok spor dalinda sporcunun hipotermi kosullarina maruz
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kalma olasiligi vardir. Bu durum, hem sakatlik i¢in uygun bir zemin hazirlar

hem de sogugun etkisiyle degisik sorunlar ortaya cikar®*.

Su iginde 1s1 kaybi (termolizis) ayni ortam isisinda havaya
oranla 2—4 kat daha fazladir. Cunku 1si1 iletimi suda havaya gore 25 kat
daha fazladir. Bu kayip hareketsiz iken konduksiyon (is1 farkli nedeniyle
vucuttan temas halinde oldugu daha dusuk sicakliktaki suya kayip) yolu ile
olur. Hareket halinde ise, vicut yuzeyi daima yeni su katmanlari ile
temasa gecgecegdi icin, konduksiyona ve konveksiyon (temas yolu ile
vucuttan suya veya havaya gecgen isi hareket halindeki su veya hava ile

uzaklastirilir) yolu ile kayipta eklenir.

Soguk suda esnasinda meydana gelen termojenezis
(metabolik enerjinin %75’i 1siya cevrilir) termolizi karsilayamaz. Soguk
suda (18°C) yapilan bir yiizme, daha yliksek bir i1sida (26°C) yapilan ayni
hizdaki yuzmeye oranla O, fazlasi duguk 1siya karsi yapilan titreme igin
harcanir. Bireyin viucut yagdi sogukta izolator olarak 1si kaybini énlemede
onemli rol oynar ve metabolik isinin blyuk bir kisminin vicut iginde
kalmasina ve Istlya vazomotor uyum saglamasinda yardimci olur. Onun
icin yagli kimseler yagsizlara oranla soguk suda daha buyUk egzersiz
performansi gosterirler. Su sporlarinda 26—30°C su IsisI performans igin

optimal bir i1sidir’>7,

Soguk ortama bagh olarak vicut isisi dustigu zaman 1si
dizenlenmesi amaci ile organizmada meydana gelen degdisimler su

sekildir.

- Deri damarlari buzullr (vazakonstriksiyon), bu sekilde 1si
kayip ylzeyi kugultilir ayni zamanda kani ylzeye degil de i¢ bdlgelere
dogru akimi saglanir.

- Titremeyle kassal aktivite artisi ve enerji Gretimi saglanir.
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- Hormon salinimi ile epinefrin, norepinefrin, troid ve troksin
artisi ile bazal metabolik hiz yukseltilir. Trioksin ve troid salinimi ¢gok soguk

havalarda olur®>>49881,

251. Soguk Ortamda Egzersizin Organizmadaki
Fizyolojik Etkileri

Soguk ortamda yapilan egzersizler esnasinda vicutta
fizyolojik ve davranigsal olarak bir takim degisiklikler olusur. Deri damarlari
IsI kaybini azaltmak icin fizyolojik olarak vasokonstriksiyona ugrar. Vucut
kaslar istemsiz olarak titreme ile 1s1 olusumunu artirir. Terlemenin
azalmasi ve derideki piloerektor kaslarin kasilmasi da 1s1 kaybini azaltir.
Ayrica kahverengi yagd dokusu da 1si olusumuna katkida bulunur

(nonshivering termogenez)”".

Soguk havada yapilan egzersizlerde solunum sisteminden isi
ve sivl kaybi ¢ok olmaktadir. Cok soguk havada bile inspirasyon havasi
bronglara geldiginde 26-30°C’ye kadar isitilabilir. Yapilan bir galismada
ortam 1sisI —25,5°C, +6,5°C ve +25°C olan ortamlarda egzersiz yaptirilan
sporcularin bronglarindan inspirasyon havasinin isisi 6l¢ilmus; —25,5
°C’'deki c¢evre 1Isisinda egzersiz yapan sporcularin bronglarindaki
inspirasyon havasinin isisi 25,5°C, +6,5°C’deki cevre Isisinda egzersiz
yapan sporcularin bronglarindaki inspirasyon havasinin isisi 30°C ve
+25°C’deki gevre Isisinda egzersiz yapan sporcularin bronglarindaki
inspirasyon havasinin isisi 32°C olarak tesbit edilmistir. Bu sporcularin
ekspirasyon havalarinin isisina bakildiginda; —25,5°C’de +25°C, +6,5°C’de
+30°C ve +25°C’de +3°C olarak tespit edilmistir. Ortam isisindaki ¢ok
blyuk degisikliklere ragmen inspirasyon havasi vicut 1Isisina
yaklastiriimaktadir’”. Soguk havanin su tutmaya engel olmasi adiz ve
bogazda kuruluga neden olur’®****®. Normal sartlara gére nefes alma-

verme suresi 1/3 kisalir. Dakikada solunum sayisi degisebilir.
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Roberts’in belirttigi gibi soguk ortamda yapilan egzersizlerde
sporcular vicut kor isilarinin  sabit kalmasini saglayamazlarsa
performanslarinda azalma olur. Kor isisindaki 1°C’lik azalma aerobik

kapasiteyi %56 azaltir®.

Soguk ortamda yapilan egzersizlerde organizmada meydana

gelen degisimler asagidaki sekilde 6zetlenebilir:

e Kas tonusu artar,

e Kas vizkozitesi artar,

e Kas kasilma suresi uzar,

e Antagonist kaslarin gevseme suresi uzar,

e Sinir iletisi yavaslar,

o Refleks cevap suresi uzar,

e Beceri ve koordinasyon bozulur ve sporcularin kondisyonlari

azalir’.

2.5.2. Soguga Uyum (Aklimatizasyon)

Sicak, soguk ve yuksekli gibi gevresel streslere maruz kalan
insanlar rahatlarini artirmak icin bu kosullara karsi c¢esitli ayarlamalar
yaparlar. Bu sartlara karsi yapilan ayarlamalar uyum ve aliskanlk seklinde
kendini gosterirler. Aligkanlik belirli bir zamanda kendini gosteren gevresel
strese kargl fizyolojik adaptasyondur. Uyum, belirli bir cevre stresine karsi
duyulan ters hissin azaltiimasidir. Burada kigiler stres veren durumla

yasamayi égrenirler”.
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Uzun slre soguga maruz kalan insanlarin (ilkel toplumlarda
daga tirmananlarin) sogukla karsi karsiya kaldiklarinda en az Gg fizyolojik

uyuma ugradiklari géraimustar.

e Titremesiz termojenez (nonshivering termogenezis)
e El-ayak isisini strdurebilmek i¢in gelisen gevresel dolagim,

e Sogukta uyuyabilme yetenegidir’>"®.

2.5.3. Egzersiz ve Soguk Ortam Problemleri

Soguk ortamda yapilan egzersizlerde aktivitenin yapildigi
ortamin 1sisi, nemi ve ruzgarin hizi vidcut kor isisinin korunmasinda

onemlidir.

Egzersiz esnasinda adaptasyon mekanizmalari sonucu
meydana gelen degisiklikler yeterli olmazsa sporcuda el ve ayaklarda
usime, uyusma ve karincalanma, burun ve kulaklarda GUsime ve yanma
hissi, ortamda daha uzun sire kalinirsa el, ayak, burun ve kulak gibi ug
organlarda agri hissedilir. Ortamda kalis suresinin artmasi ile donmalar
gorulebilir. Kor 1sisinin daha da dusmesi sonucu soguk bitkinligi ve
hipotermi semptomlari gorulir. Kas kramplari, vicutta uyusukluk hissi,
bitkinlik, yorgunluk, uykuya megil, koordinasyon kaybi, oryantasyon

bozuklugu, yari koma, koma, ventrikiiler fibrilasyon ve &lim gérlir’™.

Hipotermi vicut isisinin 35°C altina dismesi olarak kabul
edilir. Normal vicut i1sisi1 37°C'dir ve 35°C'ye kadar olan isi kayiplari termal
stres olarak adlandirilir. Soguk ortamda yapilan egzersizlerin getirecedi en
blyuk problemler hipotermi ile baslar. Aktivitenin yapildigi ortamin i1sisinin
dusuk, rutubetinin yliksek ve havanin rizgarh olusu hipotermi riskini artirir.
Hipotermi, merkezi sinir sistemini zayiflatir ve buda uykusuzluga ve hatta

komaya bile neden olabilir. DUguk Is1 ayni zamanda hucresel metabolik
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oranin azalmasiyla sonuglanir ki bu da syl daha ¢ok dustrir™®.

Hipotermi vicut 1sisina bagh olarak hafif, orta ve ciddi hipotermi olarak

uc’e ayrilr.

1. Hafif Hipotermi; rektal olarak dél¢llen vicut sicakliginin 35-
37°C’nin arasinda olmasi,

2. Orta Hipotermi; vicut sicakhdinin 32,2-35°C arasinda
olmasi,

3. Ciddi Hipotermi; vicut sicakhginin 32,2°C’nin altina

diismesi durumudur®.

Arazi sartlarinda yapilan traking, dagcilik, kir kosusu, buzda
balik avlama, dalgiclik ve dagda kayak esnasinda sporcularda soduk
ortama baglik olarak donmalar gorilebilir®”. Deri sicakli§i -2 ve -6°C’ye
indiginde donma meydana gelir’®. En ciddi lokal soguk yaralanmasi olan
donukta, dokular gercekten donar ve hucreler 6lir. Organizma oncelikle
soguga maruz kalan uzva vicut asiri kan gonderir. Fakat bundan dolayi
vucut I1sisI diusmeye baslayinca sinirler buradaki damarlari bloke eder (kan
dolasimi bdlgeden cekilir buna frostnip denir). Eger uzuv daha da soguga
maruz kalirsa sinirler islevini yitirerek damarlari serbest birakir ve kan
tekrar uzva gelir. Artik kan da donmaya basglar ve akiciligi diser. Dokular
da donmaya baslamistir. Bu olaylar agir, agir gelisir. Donma getirdigi iki
blyUk sorun donan hucrelerin 6lmesi ve kilcal damarlarin 6ltp dokulara
kan ulastiramamasidir’. Lokal donmalarda en cok etkilenen bdlgeler eller

ve ayaklardir.

Bunlarin yaninda burun, kulak ve kornea sik etkilenen diger

dokulardir. Donma Ug¢ grupta incelenebilir:

1. Soguk sigligi; Denizciler ve dadgcilar sik etkilenen

gruplardir. Burun, el ve ayakta soguk nedeniyle olusan kizariklik, sisme
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ve bazen de deride soyulmalar olabilir. Hafif ve ylzeysel bir hasar

vardir.

2. Siper ayag (trench foot); 1slak bot ya da ayakkabinin
uzun sure gikarilmamasi, havanin soguk olmasi ve Kisinin uzun sire
hareketsiz kalmasi siper ayaginin olusmasinda 6nemli etmenlerdir.
Baslangigta karincalanma ve uyusukluk gorulir. Zaman iginde bu tablo
ilerler, 6dem ve bdlller gelisir. Daha ¢ok askerlerde ve balikgilarda

goralur.

3. Soguk isirmasi; vicudun dig ortama sogukla temas
eden herhangi bir yerinde olabilir. iskemi, nekroz ve hatta kangrenle
sonuglanabilir. Donan derinin yuzeyinde vezikuller ya da buller olabilir.
Bunlarin diginda asiri sisme, eklem agrisi, kirmizi ya da mavi renk
degdisimleri de donmalarda izlenen diger degisikliklerdir. Soguk ortam,
Ozellikle dagcilik sporunda vicut Isisini normalin altina dusurerek tatli
bir uyku ve sonra da 6liume yol acgabilir. Ayrica el ve ayak parmak

uglarinda donuklar gériilebilir®.

2.6. Serbest Radikaller

Serbest radikallerin biyolojik sistemler icerisindeki varligi
yaklasik olarak 50 yil 6nce ortaya atilmigtir. 1956 yilinda McCord ve
Fridovich’'in sUperoksit dismutaz enzimini kesfetmeleriyle biyolojide
serbest radikallerin 6nemi anlasiilmaya baslanmstir. Daha sonra
calismalarda serbest radikallerin hucre duzeyindeki fonksiyonlari, nitrik
oksit ve derivelerinin biyolojik sistemlerdeki Onemini gOsteren

arastirmalarla devam etmistir %92,

Aerobik organizmalar surekli olarak reaktif oksijen turevleri

olarak adlandirilan molekller oksijenden tlretilen reaktif molekulleri
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uretirler®. Reaktif oksijen bilesikleriyle ortamda olusan radikal hiicumu
yeterli derecede antioksidan enzimlerce supurulmedigi takdirde, asiri
olusan bu serbest radikaller membran lipitlerindeki ¢coklu doymamig yag
asitlerine zarar vererek lipid peroksidasyon urtnleri olan malondialdehit, 4-
hidroksinoneal gibi molekulerin olusmasina neden olur. Membranlarin
batinlagund kaybetmesi hlcre akigkanliginin bozulmasina, membran
potansiyellerinin degisimine ve hucrenin ruaptirid ve organellerinin

dagilmasina yol acar™.

Serbest radikaller bir veya daha fazla eslesmemis elektrona
sahip, kisa émurlu, kararsiz, diguk molekul agirhdina sahip ve cok etkin

molekiiller olarak tanimlanir®.

Serbest radikallerin 6zelliklerinden birisi kisa 6murlt olmalari,
bir digeri ise radikal olmayan maddeler ile reaksiyona girerek yeni
radikaller olusturmalari ve zincir reaksiyonu baslatabilmeleridir®*®". Bunlar
organizmalar tarafindan hucre icinde mitokondriyal solunum zincirinde ya

da hiicre disinda, ézellikle de fagositler tarafindan olusturulur®.

Canli organizmalarda c¢esitli enzimatik veya kimyasal
reaksiyonlar sonucu olusan serbest radikaller, normal metabolizma
sirasinda olusabildikleri gibi organizmanin, 1sik, radyasyon, hava Kkirliligi,
sigara dumani, enflamasyon, siddetli egzersiz gibi etkilere maruz kalmasi,
medikal olarak bazi ilaglarin alinmasi ve yabanci maddelerin (anestezikler)

metabolizmasi sirasinda olusabilirler®.

Serbest radikaller ve oksijenin radikal olmayan turevleri
birlikte reaktif oksijen turleri (ROS) olarak adlandirilirlar. Reaktif oksijen
turleri ve reaktif nitrojen turleri, aerobik organizmalar tarafindan metabolik

stireclerin sonucu olarak Uretilen serbest radikal triinleridir®® .
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Serbest radikaller, hucrelerde endojen ve ekzojen kaynakli

etmenlere bagdli olarak olusurlar.

Ekzojen kaynakli etmenler arasinda parakuat, alloksan gibi
kimyasallarin etkisi altinda kalma, karbon tetraklorur, parasetamol gibi ilag
toksikasyonlari, iyonize ve ultraviyole radyasyon, hava Kkirliligi yapan
fitokimyasal maddeler, sigara dumani, solventler gibi ¢evresel faktorler,
nitrofurantoin, bleomisin, doksorubisin ve adriamisin gibi antineoplastik
ajanlar, alkol ve uyusturucular gibi aligkanlik yapici maddeler bulunmasi

nedeniyle serbest radikaller toksikolojik agidan da énemlidir'®""%.

Endojen faktérlerin basinda egzersiz gelir. Ozellikle yodun
egzersizle organizmada oksijen turevi radikal olusumu artmaktadir. Bu
artista; mitakondride elektron transport zincirinde elektron akiginin
hizlanmasi, ksantin oksidaz aktivitesinin artmasi, lokal inflamasyon,
transferrinden demirin serbest hale gecmesi, antioksidan tiketimi gibi

faktorler rol oynamaktadir.

Duzenli yapilan egzersizle bir adaptasyonun olustugu,
antioksidan enzim aktivitelerinin arttigi, inflamasyon egiliminin ve serbest
demir diUzeylerinin azaldigi, DNA tamir mekanizmalarinin indukledigi ve

LDL'nin oksidasyona duyarliliginin azaldid1 bulunmustur.

Endojen faktorlerin digerleride, stres, yaslanma, doku hasari
ve kronik hastaliklar, radyasyon, hava kirliligi, cesitli kimyasal maddeler,
oksidan ilacglar, sigara ve hiperoksijenasyon gibi eksojen faktorler de

serbest oksijen radikali olustururlar'®.

39



2.6.1. Serbest Radikallerin Siniflandiriimasi

Serbest radikaller genellikle reaktif oksijen veya reaktif

azot tdrleridir. Reaktif oksijen veya azot tlrleri ise temel olarak su

sekilde siniflandirilabilir™?.

Tablo 1. Reaktif oksijen tlrleri

Radikaller Nonradikaller
Superoksit O, " Hidrojen peroksit H20O»
Hidroksi OH- Hipokloroz asit HOCI
Peroksi ROO- Hipobromdéz asit HOBr
Alkoksi RO- Ozon Os
Hidroperoksi HOO- Singlet oksijen  'Ag 'O,
Tablo 2. Reaktif azot tiirleri
Radikaller Nonradikaller
Nitrik oksit NOe+  Nitroz asit HNO,
Azot dioksit NOO- Nitrozil katyonu NO*
Nitroksi anyonu NO™
Diazot tetraoksit N2O4
Peroksinitrit ONOO™
Peroksinitroz asit ONOOH
Nitronyum katyonu NOy"
Alkilperoksi nitritter ROONO
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2.6.2. Malondialdehit (MDA)

MDA enzimatik olmayan oksidatif lipit peroksit
parcalanmasi sonucu olusur'®. ikiden fazla ¢ift bag iceren yag
asitlerinin otooksidasyonunda veya eikosanoit sentezinde serbest hale

gegcen siklik endoperoksitler MDA’nin asil kaynagdini olusturmaktadir'.

MDA proteinlerin amino gruplarina, fosfolipidler veya

niikleik asitlere baglanarak toksik etkisini gosterir'®.

Bazi dokularda MDA enzimatik reaksiyonlar sonucu da
olusabilir. Olusan MDA, hicre membranlarindan iyon alig-verigine etki
ederek membrandaki bilesiklerin gapraz baglanmasina yol acar ve iyon
gecirgenliginin ve enzim aktivitesini degisimi gibi olumsuz sonuglara

neden olur'?’.

2.6.3. Serbest Radikallerin Zararlari

Serbest radikaller hucre ve dokularda birgok zarara yol

acmaktadir. Bu zararlar sodyle siralanabilir:

DNA’nin tahrip olmasi: Nukleotit yapili koenzimlerin yikimi,
tiyollere bagli enzimlerin yapi ve fonksiyonlarinin bozulmasi, hucre
ortaminin tiyol/disulfit oraninin degismesi, protein ve lipitlerle kovalant
baglar yapmasi, enzim aktivitelerinde ve lipit metabolizmasindaki
degisiklikler, mukopolisakkaritlerin yikimi, proteinlerin tahrip olmasi, lipit
peroksidasyonu, membran yapisi ve fonksiyonunun degismesi, membran
proteinlerinin destabilizasyon, transport sisteminin bozulmasi, seroid ve

yas pigmenti denilen bazi maddelerin birikimi, kollajen ve elastin gibi uzun
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omarll proteinlerdeki oksidorediksiyon olaylarinin bozularak kapillerlerde

aterofibrotik degisikliklerin olusmasi'®®.

Serbest radikal reaksiyonlari 6zellikle oksi-radikaller ve
bunlarin biomolekuller ile olusturdugu organik radikaller, oksidatif hasar
gelismesinde ve kanser olusumunda o6nemlidir. Oksi radikaller nukleik
asitler, protein ve aminoasitler, lipit ve lipoproteinler, karbonhidratlar ve
bagd dokusu makromolekilleri Uzerine etkilidirler. Bu etkilerini membran

fonksiyonlari, metabolizma ve gen ekspresyonu {izerine gosterirler'®.

2.6.4. Serbest Radikallerin Olugsumu

Serbest radikaller organizmalar tarafindan hicre iginde
mitokondriyal solunum zincirinde ya da hidcre diginda, o6zellikle de
fagositler tarafindan olusturulur®.

Bir serbest radikal 3 yolla ortaya cikabilir'®:

1. Kovalent bag tasiyan normal bir molekilin homolitik
yikimi sonucu radikal olusumu ile meydana gelir (Bélinme sonrasi her bir

parcada ortak elektronlardan biri kalir).
X-Yo>oXet+ oY

2. Normal bir molekulden tek bir elektronun kaybi ya da bir
moleklllin heterolitik olarak bolinmesi ile olusurlar. Heterolitik bélinmede
kovalent bagi olusturan her iki elektron, atomlardan birisinde kalir.
Askorbik asit, GSH ve tokoferol gibi hicresel antioksidanlar radikal turlere

tek elektron verip radikalleri indirgerken, kendilerinin radikal formu olugur.

X-Yo>X +Y"
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3. Normal bir molekule tek bir elektronun eklenmesi ile
olugurlar. Radikal 6zelligi tagsimayan bir molekile tek elektron transferi ile
dis orbitalinde paylasilmamis elektron olusuyorsa bu tlr indirgenme
radikal olugsumuna sebep olabilir. Molekller oksijenin tek elektron ile
indirgenmesi, radikal formu olan superoksidin olusumuna neden olur
100.119 Serbest radikaller, poxzitif yiiklii, negatif yiiklii ya da nétral olabilirler.
Serbest radikaller biyolojik sistemlerde en fazla elektron transferi ile

olusurlar ",

2.6.5. Serbest Radikallerin Etkileri

Pek c¢ok yararli etkilerine ragmen, serbest radikallerin fazla
olusumu, hucre zehirlenmesine, doku hasarlarina, iltihaplanmaya ve
fonksiyon bozuklukluklarina yol agar. Son yillarda yapilan c¢alismalar,
serbest radikallerin miyokard enfarktlsu, iskemi ve ateroskleroz (damar
tikanikhg@r) gibi kardiyovaskuler hastaliklar, ndrolojik hastaliklar, kas
hastaliklari, astim, diyabet, katarakt ve kanser gibi bircok hastalikla ve

yaslanma siireciyle iliskisi oldugunu géstermektedir''#113114.115,

Lipit peroksidasyonu olarak bilinen membran lipidlerindeki
hasar, serbest radikaller tarafindan baglatilan ve membran yapisindaki
poliansatire (¢coklu doymamis) yag asitlerinin oksidasyonunu igeren
kimyasal bir olay olarak tanimlanmaktadir'®®""%1"®Peroksidasyonu, hiicre
zarindaki lipidlerin yapisini bozarak, hlcre zarinin akiskanhgini degistirir,
konsantrasyon dengesinin surdurulebilme kapasitesini dugurar ve hucre

zari gegirgenligini ve iltihaplanmayi artirir ''°.
Serbest radikaller, kan ve yapisal proteinleri okside edebilir

ve proteinlerin daha basit bilesiklere pargalanmasini saglayan sistemi

yavaslatabilir'". Oksidasyon sirasinda proteinler aminoasit kaybedebilir
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veya parcalanabilirler. Bu reaksiyonlar yapisal proteinlerin veya enzim

fonksiyonlarinin degisimine yol agar''®.

Enzimlerin ve yapisal proteinlerin oksidatif modifikasyonlari
Alzheimer hastaligi, katarakt olusumu, kronik akciger hastaligi, kronik
bdbrek yetmezligi, Parkinson hastaligi, mesane kanseri gibi ¢cok sayida

118

hastaligin olusmasinda ve ilerlemesine onemli rol oynar Protein

oksidasyonu, iltihaplanma, fiziksel egzersiz veya iskemi-reperfuzyon

sonucu olusabilir’®12°,

DNA’nin her bir parcasi, serbest radikallerin saldirilarina
karsi kolay bir hedeftir'?". DNA oksidasyonu sonucu mutasyonlar meydana
gelir. Ayrica insanda kanser ve hucre yaslanmasina buyuk bir katkida

bulunur 116122,

Serbest radikallerin karbonhidratlar Gzerine de dnemli etkileri
vardir. Monosakkaritlerin otooksidasyonu sonucu hidrojen peroksit,
peroksitler ve okzoaldehidler meydana gelir. Bunlar diyabet ve sigara igimi

ile iliskili kronik hastaliklar gibi patolojik siireglerde énemli rol oynarlar .

2.7. Serbest Radikaller ve Egzersiz

Ozellikle akut, yogun egzersizlerin oksidatif strese neden
oldugu belirtirken, duzenli dayanikhlik antrenmanlarinin egzersiz sonrasi
oksidadif stresi ve kas hasarini dusurdigu ve antioksidan savunma

kapasitesini gelistirdigi ileri striilmektedir®.

Antrenmansiz erkeklere 12 haftalik yorucu bir dayaniklilik
antrenman programindan 6nce ve sonra bisiklet ergometresinde egzersiz
yaptiriimis ve yuksek siddetteki dayaniklilik antrenmaninin eritrositlerdeki

antioksidan enzim aktivitelerini artirdigi ve tlketici egzersize cevap olarak
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notrofillerden  superoksit  Uretimini  azaltigi  gOsterilmigtir. ~ Ayrica
antioksidan savunmada ki bu upregulasyonun eritrosit membraninda
egzersizin neden oldugu lipit peroksidasyondaki azalma ile baglantil

oldugu ileri strtilmiistir'®.

Akut egzersizin olusturdugu oksidatif stres 6zellikle son 10
yilda genis bir sekilde arastiriimistir. Egzersizin ROS ve nitrojen tirlerinin
olusumuna ve bununla baglantili oksidatif hasara neden oldugu, duzenli
antrenmanin ise ROS'un neden oldugu lipit peroksidasyonuna karsi
direnci artirdigi ve oksidatif proteinleri ve DNA hasarini azalttig

125

bilinmektedir'®>. Onceki c¢alismalarin akut egzersizden sonra kandaki

oksidatif stres markerlarinda artis tanimlamasi, oksidatif stresin sadece

hiicresel elemanlarla sinirl olmadigina isaret etmektedir'*.

Sportif yuklenmelerde enerji tuketimi ve oksijen ihtiyaci
vardir. Enerji tiketiminin temel ilkesi de oksidasyondur. Oksidasyon
sirasinda oksijen ve turevlerinin oldukga aktif sekilleri, 6zellikle de hidrojen
peroksit ve serbest radikaller Uretilir'?"'?®. Olusan bu serbest radikaller
enzimatik ve nonenzimatik antioksidanlari igeren bir savunma sistemi
tarafindan noétralize edilir. Egzersiz, ROS ve antioksidanlar arasinda

oksidatif stres olarak adlandirilan bir dengesizlik olusturur®.

Fiziksel aktivite, siddet ve slreyle bagli olarak, metabolik
surecleri ve oksijen tuketimini arttirarak daha fazla serbest radikal
olusumuna neden olabilir. Serbest radikallerdeki artis, antioksidan
savunma kapasitesini asarak lipid peroksidasyonu zincir reaksiyonunu
tetikler. Lipit peroksidasyonu da fiziksel yorgunluga yol agacak diuzeydeki
yuklenmelerde, ¢ok iyi antrenmanli atletlerde bile, kas dokusunda

harabiyet olusturur'?.
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Egzersiz, radikal olusumunda bircok farkli sistemin
aktivasyonuna neden olabilir. Primer kaynaklar aerobik solunum
esnasinda mitokondriden elektron sizintisi, prostanoid metabolizmasi,
katekolaminler, ksantin oksidaz ve NADPH oksidaz enzimleridir. Sekonder
kaynaklar ise fagositik hicreler, demir igeren proteinlerin pargalanmasi ve

asiri kalsiyum birikmesidir'.

Egzersiz sirasinda artan oksidanlarin etkisi ile membran
yapisindaki c¢oklu doymamis yagd asitleri zarar gormektedir. Sportif
aktiviteler esnasinda katekolamin hormonlarinin saliniminda artis vardir ve
otooksidasyon serbest radikalleri Uretir. Sportif yuklenmeyi takiben gorilen
kas hasari nétrofil NADPH oksidazdan sUperoksit salinimina neden olur.
Bununla birlikte, sportif yuklenme esnasinda ROS’nin en 6énemli kaynagi

mitokondrial sUperoksit Uretimi oldugu ileri sturtimektedir.

Egzersiz sirasinda metabolizmaya alinan oksijenin 15 kat
arttinimasi ve aktif kas hucrelerine kanin yonlendirilmesiyle oksijen
kullaniminin bu aktif bolgelerde 10 kat ve Uzerine ¢ikmasiyla beraber
mitakondrial reaktif oksijen miktarinin artmasi beklenen bir durumdur.
Artan metabolik aktivite ile mitokondrial transfer sisteminde elektron
sizintisinin artmasiyla, oksidatif streste, lipid peroksidasyonunda ve
superoksit, hidrojen peroksit ve hidroksil radikali gibi serbest radikallerin
uretiminde artis olur. Fakat bununla beraber sportif yuklenmede serbest
radikal Uretimini arttiran alternatif bir mekanizma vardir ki, bu da; iskemi

reperfiizyondur'?:131132,

Egzersize baslandiginda kan akimi aktif iskelet kaslarina
dogru yonlendirilir. Bu nedenlerle 6zellikle yodun sportif aktiviteler bazi
organlarda (bdbrekler-splaknik bolge vb) hipoksiyaya neden olur. Bunun
yani sira, yapilan sportif aktiviteler VO,max civarinda yapiliyorsa, oksijen

kaynaklari gerekli enerji ihtiyacini karsilayamayacagindan, kas lifleri de
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hipoksiyaya maruz kalacaktir. Bu iskemiyi takiben reperfizyon sonrasinda
superoksit radikal Uretiminde bir artma goéralar. Bunun sonucunda ksantin
oksidaz aktivitesinde artma gériiliir'?®. Ksantin dehidrogenaz, hipoksantini
ksantine ve ksantini de Urik aside okside eder. Siddetli egzersizde aktif
kaslar hipoksik olabilir. iskemide anaerobik metabolizmayla ksantin uretilir
ve ksantin dehidrogenaz ksantin oksidaza donuasturalir. Egzersiz
sonucunda olusan doku hasari daha sonra NADPH oksidaz tarafindan
serbest radikal Uretimi ile notrofil  gibi enflamatuar hicrelerin

aktivasyonuna neden olabilir'®°.

Sportif yuklenmeler esnasinda diger bir serbest radikal
iretim mekanizmasi da hemoglobin ve miyoglobinden kaynaklanir'®.
Oksihemoglobinin methemoglobine otooksidasyonu egzersiz ile artabilir,
bu da siiperoksit {retimiyle sonuclanir™3. Mitokondrial durumun aksine,
hemoglobinlerden ROS Uretimi, sportif yliklenmelere bagh kapiller ve

vendz kanda PO'nin azalmasiyla artabilir '

2.8. Antioksidan Savunma Sistemleri

Oksijenli yasamla birlikte aerobik organizmalar oksijen
kaynakli radikalleri olusturmaya baslamiglardir. Bununla es zamanli
olarak, serbest radikallerin zararli etkilerini engellemek Uzere organizmada
antioksidan savunma sistemleri veya kisaca antioksidanlar olarak
adlandirilan gesitli savunma mekanizmalari gelismistir. Serbest radikallerin
ve antioksidanlarin dizeyleri arasindaki hassas denge korunmadigi
takdirde hlcre hasarina kadar giden birgcok patolojik degisiklik ortaya

ctkmaktadir'®.

insan organizmasinin sistemlerinde antioksidan kapasite ile
oksijen tuketimi ve radikal Uretim miktari degerleri eslesmektedir. Ylksek

oksijen tuketimine sahip, karaciger, beyin, bdbrekler yuksek antioksidan

47



enzim aktivitesine sahiptir. iskelet kaslari da yiiksek oksijen tiketimleri

nedeniyle oldukga yiiksek antioksidan kapasiteye sahiptir'>°.

Antioksidanlarin ilk belirlenen etkileri membran yapisinda
bulunan lipitlerin peroksidasyona karsi korunmasi olmustur. Bunun sonucu
olarak, baslangicta antioksidanlar lipit peroksidasyonunu engelleyen
molekuller olarak tanimlanmiglardir. GUnumuzde ise, antioksidanlarin
tanimi lipitlerin yani sira proteinler, nukleik asitler ve karbohidratlar gibi
diger hedef molekulleri koruyucu etkilerini de icerecek sekilde
genigletilmigtir. Bdylece, antioksidanlar hedef molekullerdeki oksijen
hasarini engelleyen veya geciktiren maddeler olarak tanimlanmakta ve bu

tanima bagli olarak antioksidanlarin etkileri farkli sekillerde olabilmektedir.

Baslica antioksidan etki ¢esitleri sunlardir.

-

Reaktif oksijen tirlerinin enzimsel reaksiyonlar araciligiyla veya
dogrudan temizlenmesi,

2. Reaktif oksijen turlerinin olusumunun baskilama yoluyla engellenmesi,
3. Metal iyonlarinin baglanmasi ve bodylece radikal olusum
reaksiyonlarinin engellenmesi,

4. Hedef molekullerin hasar sonrasi tamiri veya temizlenmesi.

Primer antioksidan sistemleri genellikle intrasellller olmakla
birlikte bazi antioksidan korunma mekanizmalari ekstrasellllerdir.
Jamaika’da yapilan galismalar gostermistir ki; Kwashiorkor’lu ¢gocuklardaki
bozukluklar yalnizca protein alim eksikligine baglh olmayip, ayni zamanda
yetersiz antioksidan alimi, yetersiz transferin sentezi ve dolayisiyla

plazmadaki serbest demirin oksidatif etkisi ile ilgilidir.
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2.8.1. Enzimatik Antioksidan Savunma Sistemleri

Sitokrom Oksidaz; Mitokondrilerde solunum zincirinin en
son basamaginda yer alan ve bakir igeren bir enzimdir. Solunum
zincirindeki gorevini surdurirken superoksit radikalinin suya déontusumuna

de saglar.

40," + 4H" +4e” — 2H,0

Ancak, superoksit radikallerinin olusumu ¢odu kez enzimin
kapasitesini asar ve diger enzimlerin devreye girmesiyle sUperoksit

radikalinin zararl etkileri engellenir’’.

Superoksit Dismutaz; sUperoksit radikaline kargi devreye
giren ilk savunma sistemidir. SOD asagidaki reaksiyonu katalizleyerek
superoksit radikalinin hidrojen peroksit ve molekuler oksijene déonisumunu
saglar, boylece hucre igindeki superoksit radikali dizeylerini azaltir.
Superoksit radikali birgok yukseltgenme reaksiyonunda yan UrUn olarak
uretilir, ama olasilikla blyuk bir kismi mitokondrideki elektron tasima
zincirinin bir hatasi sonucunda ortaya c¢ikar. Fakat aerobik hucreler
dismutasyon reaksiyonunu katalizleyerek O™,’i temizleyen ve detoksifiye

eden siiperoksit dismutazlari igerir **"7,

20,” + 2H* > H,0, + O,

SOD'’in insanlarda iki izoenzimi vardir. Bunlar, sitozolde
bulunan dimerik yapidaki bakir ve c¢inko iceren Cu,Zn-SOD ile
mitokondrilerde bulunan tetramer yapidaki Mn iceren Mn-SOD’dir. Bu iki
enzimden Cu,Zn-SOD siyanurle inhibe olurken, Mn-SOD siyanirden
etkilenmez. SOD’nin fizyolojik go6revi superoksit radikallerinin zararli

etkilerine kargi korumaktir. Oksijen kullanimi yiksek olan dokularda SOD

49



aktivitesi fazladir. Buna karsilik ekstraselller sivilarda SOD aktivitesi ¢ok
duguktar. SOD izformlarinin dagihmi  dokudan dokuya degisiklik
gOstermektedir. iskelet kasinda toplam SOD aktivitesinin  %15-35'i

mitokondrilerde gergeklesirken geri kalani sitozolde gerceklesir *".

Katalaz (CAT); Hidrojen peroksiti oksijen ve suya pargalayan
reaksiyonu katalizler. Hidrojen peroksit toksik bir maddedir, fakat peroksiti
suya ve molekller oksijene (O2) pargalayan bir enzim olan katalazin

aktivitesiyle konsantrasyonu ¢ok disuk tutulmaktadir.

2H,0, - 2H,0+0,

Enzim peroksizomlarda lokalize olmustur ve yapisinda dort
tane hem grubu bulunur. Peroksidaz aktivitesi de vardir ve hidrojen
peroksit gibi kliglk molekullere etki ederken, lipid hidroperoksidlerine etki
etmez’’. SOD ve POD gibi, katalaz aktivitesinin en yiiksek olarak
gorindugu kaslar yuksek oksidatif kapasiteye sahip Tip-l kaslari ve en
dusuk aktiviteye sahip oldugu kaslar da yuksek oranda Tip-Il lifleri iceren

kaslardir'.

Peroksidaz (POD), Peroksidaz (POD, E.C: 1.11.1.7),
hidrojen atomlarini vermek egiliminde olan bilesikler ile bu atomlari alici
durumunda olan H>O, bilesigi arasindaki reaksiyonu katalizleyen bir
oksidoreduktazdir. POD, hidrojen peroksiti kullanarak organik ve inorganik
substratlarin  oksidasyonunu  katalizlerken, fenoller, hidrokinonlar,
hidrokinonid  aminler gibi ¢ok sayida aromatik bilesiklerin
dehidrogenasyonunu da katalizler. Bu molekulller arasinda 2-kresol, 2-
toluidin, guaiakol, pirogalol, I16komalasit yesili, 4,4'-diaminodifenilen amin,
propiyonil promozin, benzidin, o-tolidin, di-o-anisidin ve bazi azo boya

turevleri sayilabilir.
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Canlilarda goérev yapan farkli peroksidaz enzimleri vardir.
Peroksidaz enzimlerinin en énemlilerinden biri olan glutatyon peroksidazin
Onceleri sadece hayvanlarda yaygin olarak bulundugu kabul edilirken
yakin dénemlerde yapilan calismalar bitkilerde de H,O, giderilmesi igin
glutatyon peroksidazin goérev yaptigini gostermistir. Substrati glutatyon

olan bu enzim aneoroplarda bulunmaz .

2GSH + H202 Glutatyon peroksidaz N GSSG + 2H20

Glutatyon peroksidaz (GSH-Px); sitozolde vyerlesik bir
enzimdir, tetramer yapisindadir, dort selenyum atomu igerir. GSH-Px
asagidaki reaksiyonlari katalizleyerek, hidrojen peroksitin ve organik

hidroperoksitlerin (ROOH) indirgenmesini saglar.

2GSH + H202 Glutatyon peroksidaz N GSSG + 2H20

ROOH + 2GSH — 2GSSG +ROH + H,0

GSH-PX'in iki substrati vardir. Substratlarindan biri olan
peroksitler alkolle indirgenirken, diger substrat olan glutatyon (GSH)
yukseltgenir. Olusan yukseltgenmis glutatyon (GSSG), glutatyon rediktaz
enziminin katalizledigi bir baska reaksiyon ile tekrar indirgenmis glutatyona
donusdr. Glutatyonun okside formu (GSSG) disulfut bagiyla baglanmis iki
glutatyon  molekultd igerir. Bu tepkimeyi glutatyon peroksidaz

katalizler'3*140,

GSSG + NADPH + HT —S8- s 2GSH + NADP"*

Yapisi ve fonksiyonlari ¢ok yakin zamanda aydinlatilabilmis

olan bir diger GSH-Px, “fosfolipit-hidroperoksit glutatyon peroksidaz”
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enzimidir. Bu enzim de selenyum igerir, ancak monomerik yapidadir. Zar
yapisindaki fosfolipit hidroperoksitlerini alkollere indirgeyerek ozellikle E
vitamininin yetersiz oldugu durumlarda peroksidasyona kargi korunma
saglar.

H,0, +2GSH — GSSG + 2H,0

ROOH +2GSH — GSSG + ROH + H,O
PL-OOH + 2GSH - GSSG + PL-OH + H,0O

Glutatyon peroksidaz Tip-l liflerinde en yuksek aktivitelerini
gOsterirler ve hulcre igindeki aktiviteleri %45 sitozol,%55 mitokondride

gerceklesir'®.

Glutatyon Rediiktaz

Glutatyon (y-L-glutamil-L-sisteinilglisin; GSH) c¢ok sayida
onemli fonksiyona sahiptir. Ksenobiyotiklerin toksinlerini gidermek igin
gerekli olan bir antioksidandir ve izomerizasyon reaksiyonlarda bir kofaktor

olarak calisir™".

Glutatyon proteinlerin yikimi ve sentezinde enzimlerin
dizenlenmesinde DNA'nin (deoksiribonikleik asit) olusumunda ve reaktif
oksijen turleri ve serbest radikallere kargi hicrenin korunmasinda énemli
bir role sahiptir. Glutatyon rediuktaz NADPH’nin kullaniminda glutatyon

disulfit (GSSG)’nin indirgenmesini kataliz eder.

GSSG + NADPH + H" < 2GSH + NADP"
Enzim [GSH]/[GSSG] yi yuksek bir oranda tutarak protein ve

DNA biosentezine ilaveten reaktif oksijen turlerinin toksik etkilerini

gidermek gibi bir cok hayati hiicresel fonksiyonlari yiritir'*?. Azalmis

52



glutatyon seviyesi kazanilmis badisiklik sendrom acgigi, Parkinson
hastaligi ve diabet gibi bir gok hastalikda da rapor edilmigtir. Eritrositlerde
GSH’In temel rolu eritrosit membranin sulfidril gruplarinin batanluguna
koruyarak, kirmizi kan hucrelerinde Ksenobiyotiklerin ve reaktif oksijen
turlerinin toksinlerini gidererek hemoglobinin dogal yapisinin bozulmasini
onlemektir'*?. Degisik saflastirma prosedurleri kullanilarak eritrositlerden
glutatyon reduktaz saflastiriimistir. Butan saflagtirma prosedurleri bir ¢ok

kromotografik basamaklar gerektirir'*°.

2.8.2. Non-Enzimatik Antioksidan Savunma Sistemleri

Askorbik asit; suda c¢dziinen vitaminlerdendir. insanlarda
sentezlenemediginden diyetle alinmasi gerekir. Doku yapiminda,
aminoasit metabolizmasindan ve hormon sentezinde 6nemli rol oynar.
Isitilmaya dayaniksiz, dondurulmaya dayaniklidir. Dokularda ve plazmada
askorbat iyonu seklinde bulunur. En yiksek askorbat iceren dokular timus,
adrenal bez ve korpus luteumdur. Askorbik asit gug¢li bir antioksidandir,
superoksit radikali, hidroksil radikali ve singlet oksijen ile kolayca
reaksiyona girerek onlari etkisizlestirir. Sulu fazda bulunmasina karsin lipit
peroksidasyonunu baslatici radikalleri temizleyerek lipitleri ve zarlari da
oksidan hasara kargi korur. E vitamininin rejenerasyonunda gorev alir,
tokoferoksil radikalinin a-tokoferole indirgenmesini saglar. Bdylece E
vitamini ile birlikte etkin sekilde LDL’yi oksidasyona karsi korur. Ayrica,

antiproteazlarin oksidan maddeler ile inaktive olmasini engeller'.

Glutatyon (GSH), basta karaciger olmak Uzere pek c¢ok
dokuda yluksek dizeyde bulunan ve glutamat, sistein ve glisinden
sentezlenebilen bir tripeptiddir. Bitkilerde, hayvanlarda ve bazi bakterilerde
genellikle yUksek duzeyde bulunur ve redoks tamponu olarak
distndlebilir. Onemli bir suda ¢ézinir antioksidan ve indirgeyici ajandir.

Glutatyonun pek ¢ok metabolik goérevi vardir. GSH peroksidaz, GSH
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reduktaz ve GSH transferaz gibi enzimlerin substrati veya ko-substratidir.
Glutatyon, serbest radikaller ve peroksitlerle reaksiyona girerek hucreleri
oksidan hasara karsi korur. Ayrica, protein yapisindaki sulfhidril (-SH)
gruplarini indirgenmis halde tutarak pek ¢ok proteinin ve enzimin
inaktivasyonunu engeller. Aminoasitlerin membrandan transportunu
saglar. Hemoglobinin methemoglobine dénismesini énler. Indirgenmis
glutatyon (GSH) cesitli reaksiyonlarda yukseltgenerek, ylUkseltgenmis
glutatyona (GSSG) donusur. GSSG'’nin tekrar indirgenmesi NADPH’nin de
kullanildigi bir reaksiyonla olur. Bu sekilde dokularda GSH/ GSSG orani

yiksek tutulur 3 10,

E vitamini; tokoferol ve tokotrienol turevlerini kapsayan bir
vitamindir. Antioksidan aktivitesi en ylksek olan tokoferol a-tokoferoldir.
Tokoferoller, biyolojik antioksidanlardir. Aromatik halka, birgok oksijen
radikali cesidi ve diger serbest radikaller ile tepkimeye girip onlari
gidererek, doymamis yag asitlerini oksidasyondan korur ve hcre
parcalanmasina neden olabilecek membran lipitlerine olan oksidatif hasari

engeller.

Retinoitler; Plazmada lipoproteinler ve retinol-baglayici
protein araciligiyla tasinirlar. -karoten ve likopen gibi retinoidler LDL
yapisinda yer alir ve LDL’yi oksidasyona karsi korurlar. Karotenoidler,

hlcreleri oksidan strese karsi Ug farkli sekilde korurlar;

a. Flavinler ve porfirinler gibi triplet uyaricilarin zararlh etkilerini baskilama
b. Singlet oksijeni baskilama

c. Peroksil radikallerinin temizlenmesi; karotenoidlerin antikarsinojen
olduklari bilinmektedir. Ancak bu etki ve diger biyolojik etkileri antioksidan

Ozelliklerinden bagimsizdir.
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Ubikinonlar; lipitlerde ¢oziinen ve izoprenoid halkasi iceren
kinon turevleridir. Soya yagi, et, balik gibi besinlerde ve bazi sebzelerde
bulunurlar. indirgenmis sekilleri olan Ubikinoller (ibikinonlara kiyasla
antioksidan olarak cok daha etkilidirler. insanlarda bulunan temel tbikinon;
Ubikinon-10 (Koenzim-Q)'dur. Esas gorevi olan solunum zincirindeki
redoks tasiyicihiginin yaninda, oksijen kaynakli radikaller ve singlet oksijen
ile etkileserek lipit peroksidasyonunun baslamasini ve biyomolekullerin

hasar gérmesini engeller.

Flavonoitler; bitkilerdeki kirmizi, mavi ve sari renk
pigmentlerini olusturan polifenollerdir. Baslica besinsel kaynaklari elma,
portakal, limon gibi meyveler ile patates, karnabahar gibi sebzelerdir.
Sarap ve gay gibi bitkisel kaynakli iceceklerde de bulunurlar. Flavonoitlerin

farkli yollarla lipit peroksidasyonunu engelledigi belirlenmistir.

a. Peroksidasyonu baslatan radikalleri tutarlar.

b. Metal iyonlarini selatlarlar.

c. Radikal olusturucu enzimleri inhibe ederler.

Ancak bazi flavonoidlerin metal iyonlariyla etkileserek

prooksidan etki yaptigi da saptanmistir.

Melatonin; en =zararli radikallerden hidroksil radikalini
ortadan kaldiran ¢ok guglu bir antioksidandir. Melatoninin hidroksil radikali
ile reaksiyona girdikten sonra bir indolil katyon radikaline donustigu ve bu
radikalin de superoksit radikalini tutarak antioksidan aktivite gosterdigi
bildirilmistir. Melatoninin bir diger dnemli 6zelligi lipofilik olmasidir. Boylece
hdcrenin batin organellerine ve hucre gekirdedine ulasabildigi gibi kan-
beyin engelini de kolayca gecer. Bu nedenle ¢ok genis bir dagilimda
antioksidan aktivite gosterir. Melatoninin ¢ok ylksek dozlarda ve uzun

sure kullaniminda bile toksik etkisi g6zlenmemistir.
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Urik asit; normal plazma konsantrasyonlarinda antioksidan
bir etki gosteren bir molekuldir. Antioksidan etkisinin ¢esitli kaynaklari
vardir:

a. Demir ve bakir iyonlarini baglayarak etkisizlestirir

b. Singlet oksijen, hipoklorit, hidroksil, stiperoksit ve peroksil
radikalleri gibi reaktif oksijen tlrlerini temizler. Lipit radikalleri Gzerine etkisi

yoktur. Ayrica, C vitaminini oksidasyonuna kargi korur.

Albumin; yapisinda bulunan c¢ok sayidaki sulfhidril grubu
araciligiyla bakir iyonlarini baglar ve lipit peroksidasyonunun baglamasini
engeller. Bakir iyonlarinin baglanmasiyla protein yapisinda hasar ortaya
¢ikar, ancak albumin yari émri oldukga kisa bir protein oldugundan
kolaylikla  yenilenebilmektedir. Bdylece, bakir iyonlarinin  diger
proteinlerdeki sulfidril gruplarina baglanmasi ve bu proteinleri hasara
ugratmasi engellenmis olur. Albumin kanda serbest yag asitlerinin ve
bilirubinin tasiyicisidir. Bilirubinin lipit peroksidasyonunu inhibe ettigi ve

superoksit ve hidroksil radikallerini giderdigi bildiriimistir.

Diger antioksidanlar, Baglicalari sunlardir: ksantin oksidaz,
NADPH oksidaz gibi radikal kaynagdi enzimlerin inhibitorleri, lokal
anestezikler, kalsiyum kanal blokerleri, steroid yapida olmayan anti-
enflamatuarlar, antioksidan enzimler (r-SOD), GSH-Px aktivitesini arttiran
veya benzer etki gdsteren molekiller (asetilsistein, ebselen), serbest
radikal gidericileri (DMSO, mannitol), demir tutucular (desferroksamin),

besinlere eklenen koruyucular (BHA, BHT, sodyum benzoat, propal galat).

Metal iyonlarinin baglanmasi ile antioksidan etki; demir
ve bakir gibi iyonlarla olur. Demir ve bakir iyonlari serbest radikal
reaksiyonlarina katilarak, reaktivitesi az olan radikallerin daha reaktif
sekillere dontsmesini hizlandirirlar. Bu etkilerini ancak serbest halde iken

gOsterebildikleri, gesitli molekullere dzellikle de proteinlere bagli halde iken
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radikal reaksiyonlarinda yer almadiklari bildirilmigtir. Bu nedenle, demir ve
bakirin depolanmasinda ve tasinmasinda gorev alan proteinlerin

antioksidan savunmaya énemli katkilari vardir.

Tamir Sistemleri

Hasar goren molekullerin  tamir  edilmeleri, tamir
edilemeyecek duzeyde hasarli olanlarin da yikima ugratiimalari cesitli

enzim sistemleri araciliiyla olmaktadir. Baslica érnekler sunlardir:

e Fosfolipazlar araciligiyla peroksidasyona ugrayan lipitlerin zardan
uzaklastiriimalari

e Proteazlar araciligiyla oksidasyona ugramis proteinlerin yikimlari

e Glikozilaz, endonukleaz ve lipaz gibi enzimler aracihdiyla DNA

lizerindeki hasarli bazlarin yenilenmeleri ">,

2.8.3. Antioksidanlar ve Egzersiz

Antioksidan durumu egzersiz tipine ve organa bagli olarak
blyUklik ve yon acisindan farkliliklar gosterir. Farkli egzersiz tiplerinin
farkli seviyelerde oksidatif hasarla sonuglandigl bilinmektedir. Akut
egzersiz beyin koenzim-Q 10, karaciger sistein, sistin ve kas askorbik asit
seviyelerinde azalmaya, kalp GSH ve askorbik asit seviyelerinde artisa

neden olur'*®.

Literatirde bircok calismada belirtildigi gibi, organizma
egzersize bagl oksidatif stresin zararli etkilerini dnlemek igin antioksidan
savunma sistemini guc¢lendirmektedir. Akut ve kronik egzersizlere tepki
olarak, enzimatik ve enzimatik olmayan antioksidanlar blayuk bir uyum
gOstermektedir. DUzenli yapilan sportif yluklenmelerle bir adaptasyonun

olustugu, antioksidan enzim aktivitelerinin arttigi, inflamasyon egiliminin
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ve serbest demir duzeylerinin azaldigi, DNA tamir mekanizmalarinin
indUkledigi ve LDL’nin oksidasyona  duyarliliginin azaldig
bulunmustur'?”'*2. Oksidanlar ve antioksidanlar arasindaki hassas
dengeyi saglayabilmek igin yUksek radikal Gretim sinirina sahip fiziksel
sartlar altindaki, fiziksel olarak aktif bireylere antioksidan takviyesi almalari

tavsiye edilebilir'?®'32,

Arastirmacilar akut egzersizin si¢gan kalbi antioksidan enzim
aktivitesinde kronik egzersizin yaptigindan daha buylk bir artisa yol

actigini gdstermislerdir'’.

Sportif aktivitelerden once, sportif aktiviteler slresince ve
sonrasinda antioksidan vitaminlerin kullanilmasi kas hasarini ve sonradan
gelen yorgunlugu azaltabilir''*®. E vitamini, C vitamini ve B-karoten’in;
hidcre membrani yikimiyla baglantili olarak artan serbest radikal tretimine
karsl miicadele ettigi bilinmektedir'®®. C vitamini ve E vitamini gibi bazi
kimyasal bilesikler antioksidan savunma sistemini destekleyici rol

oynamaktadir'?148,

Kardiyovaskuller hastaliklara kargl korunmak igin orta
siddette fiziksel aktivite oOnerilmektedir. Buna karsin bazi epidemiolojik
veriler ¢ok yuksek yogunlukta yapilan sportif aktiviteler kardiyovaskuler
saglikta azalma ile iligskilendirmistir. Her ne kadar ultra dayaniklilik
antrenmanlari antioksidan savunma sisteminde artisa neden olsa da,
oksidatif stresteki artis LDL’lerdeki oksidatif dedisiklige bagli olarak
aterosklerozis olusturabileceg@i bildiriimektedir. Yapilan arastirmalar ayni
zamanda ultra dayanikhlik antrenmanlarinin akut kardiyak disfonksiyonu
ve hasariyla iligkili olarak artmis serbest radikal Uretimiyle de baglantili

olabilecegini géstermektedir'*°.
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Anlik fiziksel yuklenmede akut antioksidan aliminin etkileri
Uzerine birgok c¢alisma vardir. Bazi bulgular bu antioksidanlarin akut
durumlarda, sportif aktiviteyle baglantili serbest radikal Gretimini azalttigini
gOstermektedir. Fakat bununla birlikte, uzun sUreli antioksidan
kullaniminin  serbest radikal Uretimine ya da siddetli antrenman

programlariyla baglantili doku hasarina etkisi bilinmemektedir'®°.

Duzenli egzersiz, akut egzersizin yol actigi oksidatif stresi
azaltmak icin adaptasyona neden olabilir. Yeterli siddet ve surede
tekrarlanan egzersizlerin biriken etkilerinin sonucunda adaptasyon
gerceklesir. Ozetle, aerobik antrenmanlar egzersizin neden oldugu
oksidatif stresi baskilamaya ilaveten antioksidan (retimini de uyarir'?.
Duzenli antrenmanin, superoksit dismutaz ve glutatyon peroksidaz gibi
antioksidan enzimlerin aktivitelerini artirmak suretiyle oksidatif stresin
zararli etkilerini ortadan kaldirdigi gosterilmis, bu upregllasyonun,
antioksidan enzimlerin mitokondriyal biyosentezini uyaran serbest radikal
miktarindaki artisin sonucu oldudu ileri striimistir™®. Bir saatlik ylizme
egzersizinin erkek sicanlarda katalaz seviyelerini karacigerde %462,
kalpte %302, bobrekte %598 ve akcigerde %253, disi siganlarda ise
karacigerde %436, kalpte %251, bdbrekte %760 ve akcigerde %271

artirdiyi  gosterilmistir™’

. Bir diger arastirma ise, antrenmanin neden
oldugu antioksidan enzimlerdeki artisin kasa 6zgl oldugunu bulmuslar,
yuksek ve orta siddetteki antrenmanin ventrikil kasindaki superoksit

dismutaz aktivitesini artirdigi gdsterilmistir’>2.

Antioksidan enzimlerden mitokondriyal SOD ve sitozolik POD
aktivitesi antrenman yapan hayvanlarda yapmayanlara goére énemli dlgude
yuksek bulunmus, katalaz ve sitozolik stiperoksit dismutazda ise kuguk bir
farkhlik goézlenmistir. Arastirmacilar yaptiklari c¢alismada siddete ilave
olarak antrenman hacminin de antioksidan enzim aktivitelerinin

153

adaptasyonunda o6nemli oldugunu gostermiglerdir™. Ylzme egzersizi
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yaptirilan ratlarda lipid peroksidasyonunun ve glutatyon peroksidaz
aktivitesinin artigi, ancak antioksidan suplementin oksidatif lipid hasarini
onledigi bulunmustur'™®. Yine doymamis yag asidi igeren diyetin yiizme
egzersizinden sonra sadece karacigerdeki lipid peroksidasyonunu biraz
arttigi, duzenli egzersiz yaptirilan siganlarin kaslarinda (muhtemelen artan

GSH seviyelerinden dolayi) bu artisin daha az oldugu goriimistir'*°.

Hayvan turlerin birgogu oldukg¢a aktif bir yasam surer. Bu
hipotez yasam metabolik seviyesi teorisiyle tutarlilik gosterir. Soyle ki;
maksimal yasam suresi, vicut agirligr basina oksijen tuketimi ile baglantili
olan metabolik hiz ile ters orantihdir. Bu nedenle kiglik memeliler ve
kuglar yuksek metabolik degerleri nedeniyle, oksijen kullanimi daha az
olan buyuk hayvanlara goére daha kisa yasam slresine sahiptir. Bu
nedenle organizmanin metabolik hizini arttirmak yaslanmayi getiren bir
faktor olarak goze c¢arpar. Buna karsin aerobik organizmalar kendilerini
korumak icin oldukca etkili ve adapte edilebilir bir antioksidan sistemi

gelistirmislerdir'*®.
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3. MATERYAL METOT

3.1. Calisma Gruplari

Bu galismada Firat Universitesi Deneysel Hayvan Arastirma
Merkezinden (FUDDAM) alinan 48 adet, 180-220g agiriginda 3—4 aylk
Spraque Dawley erkek rat kullanildi. Uygulamalar Atatiirk Universitesi
Deneysel Hayvan Arastirma Merkezinde gergeklestiriimis olup, calisma
protokolti Atatirk Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu
(AUHADYEK) tarafindan onaylanmigtr.

Ratlar 6’sar gruplu kafeslerde 24°C oda sicakliginda 12
saatlik gece—glnduz siklusuna uygun olarak gunlik yiyecek ve su kontrolu

saglanarak barindirildi.

Calismada ratlar esit sayida 8 gruba ayrildi:

Grup 1: 18E (18°C’de su sicakliginda akut yiizme egzersiz yaptirilan grup,
n=6)

Grup 2: 28E (28°C’de su sicakliginda yorucu ylizme egzersiz yaptirilan
grup, n=6)

Grup 3: 38E (38°C’de su sicakliginda yorucu ylizme egzersiz yaptirilan
grup, n=6)

Grup 4: KE (18°C’de su sicakhiginda L-Karnitin uygulanan, yorucu ylizme
egzersiz yaptirilan grup, n=6) Maximum yorucu yizme egzersizinden 1
saat 6nce intraperitoneal (i.p, 100 mg/kg/gln) L-karnitin uygulanan grup.
Grup 5: 28KE (28°C’de su sicakhginda L-Karnitin uygulanan, yorucu
yuzme egzersiz yaptirilan grup, n=6) Maximum yorucu ylzme
egzersizinden 1 saat 6nce intraperitoneal (i.p, 100 mg/kg/gin) L-karnitin

uygulanan grup.
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Grup 6: 38KE (38°C’de su sicakhiginda L-Karnitin uygulanan, yorucu
yuzme egzersiz yaptirilan grup, n=6) Maximum yorucu yuzme
egzersizinden 1 saat 6nce intraperitoneal (i.p, 100 mg/kg/gin) L-karnitin
uygulanan grup.

Grup 7: 28KS (28°C’de L-Karnitin uygulanan sedanter grup, n=6), 1 saat
once intraperitoneal (i.p, 100 mg/kg/gun) L-karnitin uygulanan grup.

Grup 8: 28S (28°C’de Uygulama yapilmayan sedanter grup hig bir

uygulamanin yapilmadigi kontrol grubu, n=6).

3.2. L-Karnitin Preparatinin Hazirlanmasi

Kullanilan L-Karnitin sigma firmasindan (L-Carnitene, sigma
tau ethifarma) 1 g/5ml’lik solisyon halinde temin edilmistir. Egzersizden 1—

1,5 saat énce 100 mg/kg doz halinde intraperitoneal (i.p) olarak verildi®.

3.3. Deneklerden Kan Orneklerinin Alinmasi

Tum egzersiz denek gruplarindan maksimal yogdunluktaki
akut yuzme egzersizinden hemen sonra, L-Karnitin kontrol grubu L-
Karnitin uygulandiktan 1-1.5 sonra, sedanter grup higbir uygulama
yapllmadan anestezi (desfluran) ile, bayiltilarak karin bdlgesi acilip V.
cava inferior bdlgesinden 5-7 ml kan alindi. Kan o6rnekleri normal
biyokimya ve ETDA'll tiplerine alindi. ETDA’lI tiplere alinan numuneler 3—
5 kez alt-tst edildi. 3500 rpm’de 5dakika santrifuj edildikten sonra 24 saat
icerisinde analiz edildi. Biyokimya tuplerindeki ornekler oda sicakliginda
20 dakika bekletildikten sonra 3500 rpom’de 5dakika santriflj edilerek sekilli

elemanlar ¢oktlrilerek -80°C’de analizin yapilacagdi gliine kadar saklandi.
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3.4. Hemolizatin Hazirlanmasi

Farelerden alinan kandan hemolizat eldesi su prosedure
gore yapilmistir. Eritrositleri ayirmak igin alinan kanlar 10 ml’lik ttplere
konuldu ve 15 dakika santrifljlendi. TUplerin Ust kisminda klalan plazma
ve |0kosit tabakaln damlalikla dikkatli bir sekilde alinarak ayrildi. Daha
sonra eritrositler %0,9 NaCl c¢ozeltisi ile iki defa yikandi. Bu iglemler
sonucu eritrositler hacimce %45’lik bir verimle elde edildi. Eritrositler
hacmlerinini yaklasik 1,5 kati 0°C’deki destile su ile kuvvetli bir sekilde
calkalanilarak hemoliz edildi. Hemolizatlar 0°C’de 1000 rpm’de yarin saat
sure ile santrifuj edilerek eritrosit zarlari ¢okturllerek uzaklastirildi.

+4°C’de analizin yapilana kadar saklandi*¥.

3.5. Siyanmethemoglobin Yodntemiyle Hemoglobinin

Miktarinin Belirlenmesi.

Hemolizatlardaki hemoglobin konsantrasyonu,

siyanmethemoglobin metoduna gére yapildi™’.

Siyanmethemoglobin
yénteminin prensibi hemoglobin molekiilindeki Fe?* ile ferrosiyaniirii 3+
degere yukseltgenerek potasyum siyanur ile kararli siyanmethemoglobine
donusdr. Olusan siyanomethemoglobin bilesiginin 540 nm’de verdigi

transmittans dlgulerek hemoglobin miktari belirlenmektedir.

Bu amacgla 5 ml Drabkin ¢ozeltisi bulunan tipe 20 ul
hemolizat ilave edildi. Tup igerigi vortex ile karistirilarak oda sicakliginda
10 dakika inkibe edildi.

Spektrofotometrede 540 nm’de transmittansi okunarak daha

once hazirlanan standart egriden hemoglobin miktari g/ml hemolizat

cinsinden bulundu.
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3.6. Biyokimyasal Analizler

- Superoksit Dismutaz ( Spektrofotometre ile)
- Malondialdehit (HPLC-FLD)

- Katalaz (Spektrofotometre ile)

- Peroksidaz (Spektrofotometre ile)

- Glutatyon Reduktaz (Spektrofotometre ile)

3.6.1. Superoksit Dismutaz (SOD) Aktivite Tayini

Enzimatik reaksiyonlarla Uretilen O," radikalinin reaksiyon
ortaminda nitroblue tetrazoliumu (NBT) indirgemesinin numunede bulunan
SOD enzimi tarafindan engellenmesi prensibine dayanir’®. NBT’nin
indirgenmesi ile 560 nm dalga boyunda maksimum absorbans veren mor
renkli formazan olusur. SOD aktivitesinin buyuklugu olusan formazanin
absorbansiyla ters orantilidir.

Kullanilan reaktifler: Deney reaktifi (Ksantin, 0,3 mM, EDTA, 0,6 mM,;
NBT,150 uM; Na,COs;, 0,4 M; BSA1g/L), 2 mMlik ksantin oksidaz,
(NH4)2S04

Deneyin Yapilisi: -80°C den alinan numuneler (serumlar) énce -20°C ye
sonra +4°C ye alinarak yavas yavas ¢ozllmesi saglandi. Sun ve

arkadaslarinin metoduyla SOD tayini yapildi. Deneyin yapilisi asagida

verilmigtir.

Kor tapa (ml) Numune tipu (ml)
Assay reaktifi 2,450 2,450
Numune - 0,5
Bidistile su 0,5 -
Ksantin oksidaz 0,05 0,05
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Deney tupleri birer dakika arayla inkubasyona birakildi ve
inkibasyon sonunda renkli bilesigin absorbansi 560 nm dalga boyunda
tesbit edildi.

Hesaplamalar:

Enzim Unitesi; inkiibasyon esnasinda NBT’nin redksiyon
hizindaki %50’lik inhibisyon 1 SOD Unitesi olarak ifade edilir. Aktivite

asagida verilen formule gore hesaplanir.

inhibisyon (%)= Asso(kor)- Asso(numune)/ Aseo(kor) x 100

Enzim Aktivitesi (EU/ml)= inhibisyon(%) / 50 x Numune Hacmi (ml)

3.6.2. Malondialdehit (MDA) Aktivite Tayini

Kan plazma o6rneklerindeki MDA konsantrasyonu fluorescent
detection (HPLC-FLD) olarak tanimlanan yuksek performansli sivi
kromotografi ile dl¢uldu. 50 ulL’lik plazma 6rneg@i (0,44 M) H3PO4 ve (42
mM) tiobarbiturik asitle karistirildi.

Kaynayan su igerisinde 30 dakika bekletildi. Buz ile hizli bir
sekilde sogutulduktan sonra esit hacimde alkalen metanol eklendikten
sonra 3 dakika 3000 rpm’de santrifijlendi. Sulu tabaka ayristirildi. Daha
sonra 20 pL ¢okelti HPLC (HP, Agilent 1100 moduler systems with FLD
detector, Almanya) ile analiz edildi: Kolon; RP-C18 (5 ym, 4,6 x 150 mm,
Eclipse VDB- C18, Agilent), ayrisma; 50 mM KH,PO4 tampon (pH: 6,8)
iceren metanol (40:60, v/v), akim hizi; 0.8 mL/dak. Flurometrik belirleme
551 nm’de, emisyon 527 nm’de uyarimla yapildi. MDA-TBA piK'i idrar ve
plazmadaki gibi tamamen ayni standart solusyondaki bir TEP (1,1,3,3-

tetraetoksipropan) tetraetoksipropan ile kalibre edildi’®.
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3.6.3. Katalaz (CAT) Aktivite Tayini

Katalaz aktivitesi Aebi (1984)e gore H,O tuketiminden dolayi
240 nm’de absorbansdaki azalma gozlenerek degerlendirildi. Reaksiyon
karigimi 25 pl hemolizat, 1,5 ml 40 mM’lik H,O2 ve 1,475 ml, 0,1M’lik fosfat
tamponu (pH:7,0) icerdi. Absorbansdaki azalma U¢ dakika boyunca15
saniye araliklarla 240 nm'de kaydedildi. Enzim aktivitesi, ekstinksiyon
katsayisi 36 uM~".cm™. H.O; kullanilarak, H,O, pmol ile birlestirilerek ifade

edildi'®.

3.6.4. Peroksidaz (POD) Aktivite Tayini

Peroksidaz aktivitesi Shannon ve ark.’nin (1996) metodu ile
Olguldi. Buna goére 25 ml hemolizat, 1 ml, 0,1 Mlik potasyum fosfat
tamponu (pH:6,0) icine alindi. Daha sonra 1 ml ABTS’e eklendi.
Reaksiyon 1 mL ve 3,2 M H;O, eklenmesi ile baslatildi. Absorbansdaki
degisim 2 dakika iginde 15 saniye araliklarla 470 nm’de kaydedildi. 0,01’lik
absorbans artigsina sebep olan enzim miktari bir enzim tnitesi (EU) olarak
kabul edildi. Enzim aktivitesi, EU/dk.gHb olarak ifade edildi"®".

3.6.5. Glutatyon Rediiktaz Aktivite Tayini

Glutatyon rediktaz enzim aktivitesi, Goldberg and Spooner
(1983) metodu ile dlcildi’® 30 ml hemolizat, 0,8 ml, 50 mM Tris-HCI
tamponu (pH:7,3), 0,1 ml, 1 mM EDTA ve 0,1 ml, 20 mM okside Glutatyon
(GSSG) eklendi. 3 dakika sonra 0,05 ml, 2 mM NADPH ve 70 ml su ilave
edildi ve kanigtirildi. Absorbans 15 saniye araliklarla 340 nm’de kaydedildi.
Bir enzim Unitesi (EU); 25°C'de ve pH:8,0'de bir dakikada 1 pmol

NADPH’In oksidasyonunu saglayan enzim miktaridir.
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3.7. Egzersiz Protokolii

Deney grubundaki egzersiz ve L-Karnitin egzersiz gruplarina

(n=36) maksimal yogunluktaki yorucu yuzme egzersiz programi uygulandi.

Uyum Antrenmani: Baslangigta ratlarin uyum saglamasi
icin 5 glin boyunca 5 dakika slreyle 28°C’deki su sicakliginda 80x60x60
cm® ebatlarindaki bir havuzda ylizme egzersizi yaptirildi. Havuzun
Isitiimasinda havuz tabanina monte edilmis 2200 V’luk rezistans ve dijital
termometre (GEMO; mikro iglemci tabanli PID sicaklik kontrol cihazi)
kullanildi. Ratlar ylzme egzersizinde sonra havlu ile kurutularak sicak

ortamda 30 dakika dinlendirildikten sonra barinma yerlerine alindi.

Maksimal yuklenmeli yorucu ylzme egzersizi
antrenmani: Egzersiz gruplarindaki tim ratlar (gruplara gore) sirasiyla 18,

28 ve 37°C derecedeki suda yoruluncaya kadar ytizdirildi.

Koordinasyonsuz hareketlerin baglamasi (haynanin su
Uzerinde kalmasini saglayamayan kuguUk ekstremite hareketleri), su
altinda 10 saniye boyunca yuzmeden kalma ratlardaki yorulma Kkriteri
olarak kabul edildi**"'*2. Bitiin gruplardaki ratlarin toplam yiizme siireleri
kaydedildi.

3.8. Su Sicakliklarinin Belirlenmesi

Amerikan Saglik Birligi, normal vucut sicakligi sinirlarini
36,5-37,2°C olarak kabul etmigtir. Ratlarda da vicut sicakligi degerleri
insanlarla aynidir. Ciplak bir kisi kuru havada 12,5 ve 55°C arasindaki

hava sicakliklarinda viicut i¢ Isisini sabit tutabilir’’. Vicudun isiyi
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hissetmesi havanin isisina, nem oranina ve riizgarin hizina baglidir’?. Su

sporlarinda 26-30°C su Isisi performans icin optimal bir 1sidir™"®.

Bu calismada su sicakliklari optimal performans igin
belirlenen ortalama isinin (28°C), 10°C alti (hipotermik 18°C) ve 10°C (st
(hipertermik 38°C) olarak alinmigtir. Calisma Oncesi 1IsI degerlerini
belirlemek igin yapilan 6n galismada 16°C’nin alti ve 38°C’nin Ustiindeki su
sicakliklari hayvanlar igin hayati tehlike teskil etti. 14 ve 39°C’deki su
sicaklhiginda yuzdurulen ratlarda 5-10 dakika iginde (6 hayvanin Ggl) 6lum

ve ciddi komplikasyonlar olustu.

3.9. istatistiksel Degerlendirmeler

Verilerin analizi SPSS 15.0 paket programi kullanilarak
yapildi. Tanimlayici istatistik olarak verilerin aritmetik ortalamalari ve
standart sapmalari hesaplanarak verildi. Verilere normallik sinamasi
yapildi. Gruplar arasi ikili degerlendirmede independent samples-t testi
uygulandi. Gruplar arasi sicaklik farkini belirlemede One-way Anova testi
uygulandi. Varyans analizi sonucu farklilik gdsteren verilerin 6nem
derecelerini belilemek icin Duncan testi kullanildi. Istatistiksel sonuglar

P<0,05 duzeyinde incelendi ve ortalama * standart sapma olarak belirtildi.
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4. BULGULAR

Farkli su sicakliklarinda yorucu yuzme egzersizi yaptirilan
ratlarda L-Karnitinin ve termal stresin serbest radikal olusumu ve
antioksidan duzeylerine etkisinin belirlenmesinin amaglandigi arastirmada

asagidaki veriler elde edilmistir.

Tablo 3. 18°C Egzersiz grubu (18E) ve 18°C L-Karnitinle birlikte egzersiz uygulanan
grubun (18KE) SOD, MDA, GR, POD ve CAT diizeylerinin karsgilagtinimasi.

o 18°C L-Karnitinle birlikte
18°C Egzersiz grubu i
Parametreler egzersiz uygulanan grup t P
(18E, n=6)
(18KE, n=6)
MDA (nmol/ml) 0,42+0,24 0,43+0,10 -,101 P> 0,05
SOD(EU/mI) 13,08 + 3,54 10,61 £ 1,41 1,586 P> 0,05
GR(EU/gHb) 0,31+ 0,07* 0,21+ 0,07 2,234 P< 0,05
POD(EU/gHDb) 2,97+ 1,20 4,45 % 0,75* -2,550 P< 0,05
CAT(EU/gHDb) 282,24 + 71,32 293,72 + 58,67 -,305 P> 0,05

(*) Ayni satirda her iki grubun 6lgim deg@erleri arasindaki istatistiksel farklilik oldugunu gosterir.)

18°C egzersiz grubunun (18E) yorucu ylzme egzersizi sonrasi
Olglilen kan GR dizeyleri 18°C L-Karnitin uygulanan egzersiz grubuna
(18KE) gore anlamli sekilde artarken (p< 0,05,), POD duzeyleri anlamli
sekilde azalmistir (p< 0,05,). Her iki grup arasinda SOD, MDA ve CAT

dluzeyleri arasinda énemli farklilik gérulmemistir (Tablo 3).

28°C L-Karnitinle birlikte egzersiz uygulanan grubun POD
duzeyleri (28KE) 28°C egzersiz grubuna (28E) gore onemli sekilde yiksek
iken (p< 0,05) serum SOD, MDA ve CAT duzeyleri arasinda anlamli
farklilik goéralmemigtir (Tablo 4).
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Tablo 4. 28°C Egzersiz grubu (28E) ve 28°C L-Karnitinle birlikte egzersiz uygulanan
grubun (28KE) MDA, SOD, GR, POD ve CAT diizeylerinin karsilagtiriimasi.

o 28°C L-Karnitinle birlikte
28°C Egzersiz grubu
Parametreler egzersiz uygulanan grup t P
(28E, n=6)
(28KE, n=6)
MDA (nmol/ml) 0,32+0,15 0,26 + 0,09 0,711 P> 0,05
SOD(EU/mI) 10,18 £ 1,25 10,66 + 2,90 -,372 P> 0,05
GR(EU/gHb) 0,17 £ 0,09 0,21+ 0,03 -,949 P> 0,05
POD(EU/gHDb) 2,87 +£0,57 3,77 £ 0,32* -3,380 P< 0,05
CAT(EU/gHDb) 241,06 + 81,08 276,58+88,67 -, 724 P> 0,05

(*) Ayni satirda her iki grubun 6lglim degerleri arasindaki istatistiksel farklilik oldugunu gosterir.)

Tablo 5. 38°C Egzersiz grubu (38E) ve 38°C L-Karnitinle birlikte egzersiz uygulanan
grubun (38KE) MDA, SOD, GR, POD ve CAT diizeylerinin karsilagtiriimasi.

38°C Egzersiz grubu 38°C L-Karnitinle birlikte
Parametreler (38E) egzersiz uygulanan grub t P
(n=6) (38KE, n=6)
MDA(nmol/ml) 0,27 + 0,07 0,25+ 0,14 0,347 P> 0,05
SOD(EU/mI) 6,96 + 0,88 10,02 *+ 2,08* -3,311 P< 0,05
GR(EU/gHb) 0,28 + 0,04 0,27 + 0,05 0,216 P> 0,05
POD(EU/gHb) 4,57 + 1,26 4,23 +1,09 0,500 P> 0,05
CAT(EU/gHDb) 311,86+146,57 365,32 + 67,61 0,811 P> 0,05

(*) Ayni satirda her iki grubun 6lgim deg@erleri arasindaki istatistiksel farklilik oldugunu gosterir.)

38°C L-Karnitinle birlikte egzersiz uygulanan grubun serum
SOD diizeyleri (38KE), 38°C egzersiz grubuna (38E) gore 6nemli sekilde
bayuktir (p< 0,05). Her iki grubun MDA, GR, POD ve CAT duzeyleri

arasinda anlamli farklihk bulunmamigtir (Tablo 5).
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Tablo 6. 18, 28 ve 38°C Egzersiz gruplarinin (18E, 28E, 38E) MDA diizeylerinin
karsilagtiriimasi (ANOVA ve DUNCAN).

Parametre Grup N X +SS F P Duncan Testi
18°C 6 0,42 +£0,24 A*
MDA 5
28°C 6 0,32 +0,17 0,973 | 0,402 A*
(nmol/ml)
38°C 6 0,27 + 0,07 A*

* Siitunda ayni harfle simgeleme (A) gruplar arasindaki farklihdin istatistiksel olarak anlamli olmadigini gosterir.
(P> 0,05).

Tablo 7. 18, 28 ve 38°C L-Karnitinle birlikte egzersiz uygulanan gruplarin (18KE,
28KE, 38KE) MDA duzeylerinin karsilagtiriimasi (ANOVA ve DUNCAN).

Parametre  Grup N X +SS F P Duncan Testi
18°C 6 0,43+ 0,10 B*
MDA 28°C 6 | 026+0,09 | 5230 | 0,019* A*
(nmol/ml)
38°C 6 0,23+0,13 A*

* Siitunda degisik harflerle simgeleme (A,B) gruplar arasindaki farkliligin istatistiksel olarak anlamli oldugunu
gOsterir. ** (P < 0,05).

18, 28 ve 38°C egzersiz (18E, 28E, 38E) gruplarinin serum
MDA duzeylerinde anlamli farkliik bulunmazken (Tablo 6), L-Karnitinle
birlikte egzersiz uygulanan 18°C grubunun MDA dizeyleri (18KE), L-
Karnitinle birlikte egzersiz uygulanan 28°C (28KE) ve 38°C (38KE)

gruplarina gére anlamli olarak artmistir (P<0,05, Tablo 7).
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Tablo 8. Farkh su sicakliklarindaki tiim gruplarin (Egzersiz, L-Karnitin, Sedanter ve

L-Karnitin Sedanter) MDA diizeylerinin kargilagtiriimasi.

Gruplar MDA
P N XzSS F P Duncan testi

18E 6 0,42+ 0,24 A
28E 6 032+017 A
38E 6 0,27 + 0,07 A
18KE 6 043 +0.10 A
28KE 6 026+009 724 0131 A
38KE 6 023+013 A
28S 6 0,31+ 0.11 A
28KS 6 0,23 +0.11 A

* Sltunda ayni harfle simgeleme (A) gruplar arasindaki farklilidin istatistiksel olarak anlamli olmadidini gésterir.
(P> 0,05).

TUum gruplar (18, 28 ve 38°C egzersiz, 18, 28 ve 38°C L-
Karnitinle birlikte egzersiz uygulanan, sedanter ve L-Karnitin uygulanan
sedanter grup) arasindaki MDA dulzeyleri karsilastirildiginda anlamli

farklilik bulunmamigtir (Tablo 8).

Tablo 9. 18, 28 ve 38°C Egzersiz gruplarinin (18E, 28E, 38E) SOD diizeylerinin
karsilagtiriimasi (ANOVA ve DUNCAN).

Parametre Grup N X +SS F P Duncan Testi
18°C 6 13,08 + 3,54 A*
SOD
28°C 6 | 10,18 +1,40 | 10,54 | 0,002* A*
(U/ml)
38°C 6 6,96 + 0,88 B*

*Situnda degisik harflerle simgeleme (A,B) gruplar arasindaki farkliligin istatistiksel olarak anlamli oldugunu
gosterir. **(P< 0,01).

18°C egzersiz grubu (18E) ve 28°C egzersiz grubu (28E)
arasinda serum SOD duzeyleri arasinda anlamli farkhlik bulunmazken, her
iki grup 38°C egzersiz grubundan (38E) SOD diizeyleri agisindan anlamli
olarak buyuktir (P<0,01, Tablo 9). L-Karnitinle birlikte egzersizin
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uygulandigi Ug farkh sicaklik grubunda (18KE, 28KE, 38KE) ise donemli
sekilde farklilik bulunmamigtir (Tablo 10).

Tablo 10. 18, 28 ve 38°C L-Karnitinle birlikte egzersiz uygulanan gruplarin (18KE,
28KE, 38KE) SOD diizeylerinin karsilagtirimasi(ANOVA ve DUNCAN).

Parametre Grup N X +SS F P Duncan Testi
18°C 6 10,61 £ 1,41 A*
SoP ° 0,054 | 0,947
28°C 6 10,66 + 2,90 ; ; A*
(EU/ml)
38°C 6 10,2 7+ 2,04 A*

* Siitunda ayni harfle simgeleme (A) gruplar arasindaki farkliidin istatistiksel olarak anlamli olmadigini gosterir
(P> 0,05).

Tablo 11. Farkh su sicakliklarindaki tiim gruplarin (Egzersiz, L-Karnitin, Sedanter

ve L-Karnitin Sedanter) SOD diizeylerinin kargilagtiriimasi

SOD
Gruplar
N X*SS F P Duncan testi

18E 6 13,08 + 3,54 D*
28E 6 10,18 + 1,40 c*
38E 6 6,96 + 0,88 AB*
18KE 6 10,61 + 1,41 - CcD*
28KE 6 1066+290 465 0,000 cD*
38KE 6 10,2 7+ 2,04 C*
28S 6 5,61+ 1,04 A*
28KS 6 9,24 +2.25 BC*

*Situnda degisik harflerle simgeleme (A,B,C,D) gruplar arasindaki farkliigin istatistiksel olarak anlamli

oldugunu gésterir. **(P< 0,001)

SOD duzeyleri agisindan 28S ve 38E grubu arasinda anlamli
bir fakhlik bulunmazken, bu gruplar diger tum gruplarla karsilastinldiginda
SOD duzeyleri anlamli olarak azalmigtir (P<0,001,Tablo 10). 28KS, 38KE,
28KE, 18KE, 28E gruplari arasinda 6nemli farkhlik bulunmamistir. 38E ve
28KS gruplari ise SOD duzeyleri agisindan benzerdir (Tablo 11).
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Tablo 12. 18, 28 ve 38°C Egzersiz gruplarinin (18E, 28E, 38E) GR diizeylerinin
karsilagtiriimasi (ANOVA ve DUNCAN).

Parametre Grup N X +SS F P Duncan Testi
GR 18°C 6 0,31+ 0,07 A*
28°C 6 0,17 £ 0,09 5,953 | 0,012* B*
(EU/gHDb)
38°C 6 0,28 + 0,04 A*

*Situnda degisik harflerle simgeleme (A,B) gruplar arasindaki farkliigin istatistiksel olarak anlaml

oldugunu goésterir. **(P< 0,05).

Tablo 13. 18, 28 ve 38°C L-Karnitinle birlikte egzersiz uygulanan gruplarin (18KE,
28KE, 38KE) GR duzeylerinin karsilagtiriimasi (ANOVA ve DUNCAN).

Parametre  Grup N X+£SS F P Duncan Testi
18°C | 6 | 021+0,07 ~
o 2,196 | 0,146
° *
(EU/gHb) 28°C 6 | 021+0,03 , : A
38°C 6 | 0,27 +0,05 A

* Situnda ayni harfle simgeleme (A) gruplar arasindaki farkliligin istatistiksel olarak anlamli

olmadigini gosterir. (P> 0,05).

GR duzeyleri 28°C egzersiz grubunda (28E), 18°C (18E) ve
38°C egzersiz (38E) gruplarina gore 6nemli sekilde azalmistir (P<0,05,
Tablo 12). L-Karnitinle birlikte egzersizin uygulandigi 18, 28 ve 38°C
gruplarinin  (18KE, 28KE, 38KE) GR dulzeylerinde anlamh farklilik
bulunmamistir (Tablo 13).
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Tablo 14. Farkh su sicakliklarindaki tiim gruplarin (Egzersiz, L-Karnitin, Sedanter

ve L-Karnitin Sedanter) GR diizeylerinin kargilagtiriimasi.

Gruplar GR
P N XSS F P Duncan testi

18E 6 0,31 + 0,07 c*

28E 6 0,17 + 0,09 A*

38E 6 0,28 + 0,04 BC*
18KE 6 0,21 + 0,07 " AB*
28KE 6 021+003 2266 0048 AB*
38KE 6 0,27 + 0,05 BC*
28S 6 0,23 + 0,10 AB*
28KS 6 0,25 + 0,06 ABC*

*Situnda degisik harflerle simgeleme (A,B,C) gruplar arasindaki farkliigin istatistiksel olarak anlamli oldugunu
gOsterir. **(P< 0,05)

28E, 18KE, 28KE, 28S, 28KS gruplari arasinda GR duzeyleri
benzerlik gdsterirken, bu gruplarin GR dizeyleri 18E, 38E ve 38KE
gruplarindan daha dusuktir (P<0,05). Ayrica 18E, 38E ve 38KE
gruplarinda da GR duzeyleri agisindan anlamli faklilik bulunmamistir
(Tablo 14).

Tablo 15. 18, 28 ve 38°C Egzersiz gruplarinin (18E, 28E, 38E) POD diizeylerinin
karsilagtiriimasi (ANOVA ve DUNCAN).

Parametre  Grup N X +SS F P Duncan Testi
18°C 6 2,97 £ 1,20 A*
POD 28°C | 6 | 2872057 | > | gof2 AF
(EU/gHDb) 953
38°C 6 4,57 £ 1,26 B*

*Situnda degisik harflerle simgeleme (A,B) gruplar arasindaki farkliligin istatistiksel olarak anlamli oldugunu
gOsterir **(P< 0,05).

18°C egzersiz grubu (18E) ve 28°C egzersiz grubu (28E)
arasinda serum POD duzeyleri arasinda 6énemli fark bulunmazken, her iki

grupla 38°C egzersiz grubu (38E) arasinda POD duzeyleri anlamli olarak
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yuksek bulunmustur (p<0,05, Tablo 15). L-Karnitinle birlikte egzersiz
uygulanan gruplar(18KE, 28KE, 38KE) arasinda ise POD duzeyleri 6nemli
sekilde farkli degildi (Tablo 16).

Tablo 16. 18, 28 ve 38°C L-Karnitinle birlikte egzersiz uygulanan gruplarin (18KE,
28KE, 38KE) POD dizeylerinin karsilagtiriimasi (ANOVA ve DUNCAN).

Duncan
Parametre  Grup N X*SS F
Testi
18°C 6 4,45+ 0,75 A*
PoD ° 1,166 0,338

2 77 i 2 ’ ’ *
(EU/gHb) 8°C 6 3, 0,3 A

38°C 6 4,23 +1,09 A*

* Siutunda ayni harfle simgeleme (A) gruplar arasindaki farkliligin istatistiksel olarak anlamli

olmadigini gosterir. (P> 0,05).

Tablo 17. Farkh su sicakliklarindaki tim gruplarin (Egzersiz, L-Karnitin, Sedanter ve

L-Karnitin Sedanter) POD diizeylerinin karsilagtiriimasi.

Gruplar POD
N X+SS F P Duncan testi

18E 6 2,97 +1,20 ABC*
28E 6 2,87 + 0,57 AB*

38E 6 4,57 +1,26 D*
18KE 6 4,45+ 0,75 - D*
28KE 6 377+032 2247 0,000 BCD*
38KE 6 423 +1,09 D*

28S 6 2,37 £ 0,94 A*
28KS 6 4,03 +0,58 CD*

*Situnda degisik harflerle simgeleme (A,B,C,D) gruplar arasindaki farkiiigin istatistiksel olarak anlamli

oldugunu gésterir. **(P< 0,001)

POD duzeyleri 18E, 28E ve 28S gruplari arasinda anlamli
farklihk gostermezken, bu gruplar 38E, 18KE, 28KE, 38KE, 28KS
gruplarina goére onemli sekilde azalmigtir. 18E, 28E ve 28KE gruplari
arasindaki POD duzeylerinde anlamli farkhlik bulunmazken, 38E, 18KE,
38KE ve 28KS grubunun POD dizeyleri bu gruplardan anlamli olarak
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artmigtir. POD duzeyleri 38E,18KE, 38KE gruplarinda tum diger
gruplardan anlamli olarak daha buyuktur(P< 0,001,Tablo17).

Tablo 18. 18, 28 ve 38°C Egzersiz gruplarinin (18E, 28E, 38E) CAT diizeylerinin
karsilagtiriimasi (ANOVA ve DUNCAN).

Parametre Grup N X +SS F P DuncanTesti
18°C 6 | 282,24+71,32 A*
CAT ° 686 | 0,519
(EulgHb) 28°C 6 | 241,061£81,08 | . , A
38°C 6 | 311,86+£146,57 A*

* Siitunda ayni harfle simgeleme (A) gruplar arasindaki farklihdin istatistiksel olarak anlamli olmadidini gosterir.
(P> 0,05).

Tablo 19. 18, 28 ve 38°C L-Karnitinle birlikte egzersiz uygulanan gruplarin (18KE,
28KE, 38KE) CAT diizeylerinin karsilagtiriimasi (ANOVA ve DUNCAN).

Parametre Grup N X +SS F P DuncanTesti
18°C 6 293,72458,67 A*
CAT ° 0,53 | 0,949
2 27 i 7 ’ ’ *
(EU/gHb) 8°C 6 6,58+88,6 A
38°C 6 | 280,20+128,29 A*

* Sltunda ayni harfle simgeleme (A) gruplar arasindaki farklihgin istatistiksel olarak anlamli olmadigini gosterir.

(P> 0,05).

CAT duzeyleri hem sicakhk farkliliklarina gore egzersiz
gruplarinda (18E, 28E, 38E, Tablo 18) hem de sicaklik farkliliklarina gore
L-Karnitinle birlikte egzersiz uygulanan gruplarda (18KE, 28KE, 38KE,

Tablo 19) anlamli olarak farklilik gostermemistir.
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Tablo 20. Farkh su sicakliklarindaki tiim gruplarin (Egzersiz, L-Karnitin, Sedanter

ve L-Karnitin Sedanter) CAT diizeylerinin karsilagtiriimasi.

CAT
Gruplar N X+SS F P Duncan testi
18E 6 282,24+71.32 A
28E 6 241,06+81,08 A
38E 6 311,86+146 57 A
18KE 6 293,72+58 67 A
28KE 6 276588867 /90 0.115 A
38KE 6 280,20+128,29 A
28S 6 212,87+ 48,44 A
28KS 6 291,73+ 69,97 A

* Sltunda ayni harfle simgeleme (A) gruplar arasindaki farklihgin istatistiksel olarak anlamli olmadigini gosterir.

(P> 0,05).

TUm gruplar (18, 28 ve 38°C egzersiz, 18, 28 ve 38°C L-

Karnitin egzersiz, sedanter ve L-Karnitin sedanter) arasindaki MDA

duzeyleri kargilastirildiginda anlamli farkhlik bulunmamistir (Tablo 20).

Tablo 21. 28°C Uygulama yapilmayan sedanter grup (28S) ve 28°C L-Karnitin
uygulanan sedanter gruplarinin (28KS) SOD, MDA, GR, POD ve CAT diizeylerinin

karsilagtiriimasi.

(*) Ayni satirda her iki grubun 6lgim deg@erleri arasindaki istatistiksel farklilik oldugunu gosterir.)

28°C Uygulama 28°C L-Karnitin
Parametreler Yapilmayan Uygulanan Sedanter t P
Sedanter Grup Grup
(28S,N=6) (28KS,N=6)

MDA(nmol/ml) 0,31+ 0,11 0,23 + 0,11 -1,198  P>0,05
SOD(EU/mI) 5,61+ 1,04 9,24 + 2,25* 3,634  P<0,01
GR(EU/gHb) 0,23+ 0,10 0,25 + 0,06 0,322 P>0,05
POD(EU/gHb) 2,37 £ 0,94 4,03 * 0,58* 3,414 P<0,01
CAT(EU/gHDb) 212,87+ 48,44 291,73 £ 69,97 2,208 P<0,05
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SOD, POD ve CAT, dizeyleri 28°C uygulama yapilmayan
sedanter grubunda (28S), 28°C L-Karnitin uygulanan sedanter gruba
(28KS) gore anlamli olarak azalmigtir (sirasiyla; P<0,01, P<0,01, P<0,05).
Her iki grupta tayin edilen MDA ve GR duzeyleri ise dnemli bir sekilde
degisiklik gostermemistir (Tablo 21).

Tablo 22. 28°C L-Karnitinle birlikte egzersiz uygulanan grup (28KE) ve 28°C L-
Karnitin uygulanan sedanter gruplarinin (28KS) SOD, MDA, GR, POD ve CAT
diizeylerinin karsilagtiriimasi.

o g
28°C L-Karnitin 28 C L-Karnitin
. Uygulanan Sedanter
Parametreler Egzersiz Grubu t P
(28KE, N=6) Grup

’ (28KS, N=6)
MDA(nmol/ml) 0,26 + 0,09 0,23 + 0,11 -572  P>0,05
SOD(EU/mI) 10,66 £ 2,90 9,24 + 2,25 -,889 P>0,05
GR(EU/gHb) 0,21 £ 0,03 0,25 + 0,06 1,147 P>0,05
POD(EU/gHDb) 3,77 £ 0,32 4,03 £ 0,58 -,924  P>0,05
CAT(EU/gHb) 276,58 + 88,67 291,73 £ 69,97 -,309 P>0,05

28°C L-Karnitin egzersiz (28KE) ve 28°C L-Karnitin
uygulanan sedanter gruplarinda (28KS) SOD, MDA, GR, POD ve CAT
diuzeyleri 6nemli bir sekilde degisiklik gostermemistir (Tablo 22).
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Tablo 23. 28°C Uygulama yapilmayan sedanter grup (28S) ve 28°C Egzersiz
gruplarinin (28E) SOD, MDA, GR, POD ve CAT diizeylerinin karsilastiriimasi.

28°C Uygulama
Parametreler | (JAPINNIN be e e ! P
(28S, n=6)
MDA(nmol/ml) 0.31 £ 0,11 0,32 +0,17 -,093 P> 0,05
SOD(EU/ml) 5,61+1,04 10,18 £ 1,40* -6,200 P< 0,001
GR(EU/gHb) 0,23+0,10 0,17 £ 0,09 1,042 P> 0,05
POD(EU/gHb) 2,37 £ 0,94 2,87 £ 0,57 -1,106 P> 0,05
CAT(EU/gHb) 212,87 + 48,44 241,06 + 81,08 -, 731 P> 0,05

(*) Ayni satirda her iki grubun 6lglim deg@erleri arasindaki istatistiksel farklilik oldugunu gosterir.)

28°C egzersiz grubunun (28E) serum SOD dizeyleri 28°C
uygulama yapilmayan sedanter grubun (28S) SOD duzeylerine gore
anlamli olarak artmistir (P<0,001). 28°C egzersiz grubu (28E) ve 28°C
uygulama yapilmayan sedanter grubu (28S) arasinda MDA, GR, POD ve
CAT duzeyleri 6nemli faklihk gostermemistir (Tablo 23).
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5. TARTISMA ve SONUG

Farkli su sicakliklarinda yorucu yuzme egzersizi yaptirilan
ratlarda L-Karnitinin ve termal stresin serbest radikal olusumu ve
antioksidan duzeylerine etkisinin  belilenmesinin  amaclandigi  bu
calismada;18°C egzersiz grubu (18E) ile 18°C L-Karnitinle birlikte egzersiz
uygulanan grup (18KE), 28°C egzersiz grubu (28E) ile 28°C L-Karnitinle
birlikte egzersiz uygulanan grup (28KE) ve 38°C egzersiz grubu (38E) ile
38°C L-Karnitinle birlikte egzersiz uygulanan grup (38KE) arasinda t-testi
sonuglarina goére serum MDA dizeylerinde anlamli farklilik bulunmamigtir
(Tablo 3,4 ve 5).

L-Karnitin, uzun zincirli yag asitlerinin sitopldazmadan,
hdcrelerin enerji Uretim yeri olarak bilinen mitokondriye transportunu
saglayan, yani bu asitlerin mitokondriyal transmembranal hareketleri icin
tasiyici rol, oynayan ve dolayisiyla bu mevkide B-oksidasyonlari igin vasita

olan bir maddedir +>*4.

L-Karnitin mitokondriyal fonksiyonlari gelistirir'®®

ve genel
metabolik aktiviteyi artinr’®. L-Karnitin oksidatif stresi onler, hiicresel
solunumu ve enzim aktivitelerin oksidatif zarara kargl savunmasinda yer

3

alir ve nitrik oksidi dizenler'®. L-Karnitin bir antioksidandir ve lipit

oksidasyonunun son Uriiniiniin birikmesini engeller’.

Hem in vitro hem de in vivo calismalar mitokondriyal
fonksiyonlarin oksidatif stresle etkilenebilecegini desteklemektedir '®°. Agir
egzersiz lipit peroksidasyonu ve doku hasarinin artmasi oksidatif stresin
artmasi ile iliskilidir'®'®’. Lipit peroksidasyonunun son driinii olan MDA,
doymamis yag asitlerinin peroksidasyonu sonucu olusan u¢ karbonlu bir

dialdehittir ve oksidatif hasarin géstergesidir'®'®. MDA miktarinin
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tiobarbutirik asit yontemi ile olgulmesi mevcut klinik ve deneysel

calismalarda en ¢ok kullanilan yéntemdir'™.

Gergeklestirdigimiz ¢galismada farkh su sicakliklarinda yorucu
yuzme egzersizi yaptirilan ratlarda egzersiz ve L-Karnitin gruplari arasinda
serum MDA dizeylerinin L-Karnitinin  etkisine gobre degismedigi

gorulmustar (Tablo3,4 ve 5).

Karanth ve Jeevaratham® 6 aylik siire ile egzersiz
yaptirdiklari ratlarda, yag diyeti ve L-Karnitin suplementinin egzersizde
kan, kas ve karacigerde GSH dagilimini dizenleyerek, lipit
peroksidasyonuna yardim ettigini ve oksidatif hasara karsi koruyucu rol
ustlendigini  bildirmiglerdir. Rajasekar ve arkadaslarinin yaptiklari
calismada fruktozla beslenen ratlarda dis kaynakli L-Karnitinin insdlin
duyarlhih@ini artirdigini, lipo-gliko toksisiteyi ve iskelet kaslarinda oksidatif
hasari azalttigini tespit etmislerdir®. Volek ve ark'”" da yapmis olduklari
¢alismada tim viucuda direng egzersizinden sonra serum MDA seviyesinin
anlamli olarak arttigini MDA seviyesinin L-Karnitin uygulanan grup da 15
dakika iginde egzersiz dncesi seviyeye ulastigini, plasebo grubunda ise

180dak.da MDA seviyesinin normal degerlere dustigunu bildirmigtir.

Bu calismalardan farkh olarak L-Karnitinin MDA Uzerinde
etkili olmamasinin en o6nemli nedeni yorucu egzersizin etkisinden
kaynaklanabilir. Soyle ki literatirde bir¢cok galisma akut egzersiz sirasinda
L-Karnitin  uygulanmasinin  olumlu sonu¢ vermedigini  bildirmistir.
Colombani ve arkadaglarinin 7 erkek sporcu Uzerinde yaptigr bir
arastirmada, uzun mesafe kogusundan once (20km maraton) ve
esnasinda 2g akut L-Karnitin yUklemesinin kosu performansinda herhangi
bir gelisim saglamadigini R (Solunum degisim orani) ve metabolizma
plazma konsantrasyonu ile hormonlarda 6nemli degisiklikler olmadigini

kosudan sonraki sabah submaksimal test esnasinda aerobik-anaerobik
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esik performansinda ve yaris sonrasi laktat degerlerinde etkili olmadigini

2 Yine Nuesch ve arkadaslarinin’ vyaptigi bir

tespit etmislerdir
arastirmada, treadmilde yapilan egzersiz dncesi ve sonrasi alinan 1g L-

Karnitinin maksimal egzersiz performansina etki etmedigi géralmuastur.

18, 28 ve 38°C sicaklikta ylzdirilen ratlarda termal stresin
etkisine bakildiginda ise egzersiz gruplari arasinda (18E, 28E, 38E) MDA
dizeyleri anlamli farklilik gostermezken (Tablo 6), L-Karnitinle birlikte
egzersiz uygulanan gruplar (18KE, 28KE, 38KE), arasinda anlamli farklilik
gorulmus olup, MDA duzeyleri 18KE grubunda 28KE ve 38KE grubuna

gore anlamli olarak artmistir (P<0,05, Tablo 7).

Sportif aktiviteler esnasinda kas hasarina, termal 1siya ve
iskemi-reperfizyona bagli olarak doku hasari olusabilir. Spor bilimcileri
sportif aktiviteler esnasindaki ROT uretimini mitokondriyal elektron transfer
zinciri, ksantin oksidaz sistemi, metal katalizorli reaksiyonlar ve aktive
olmus nétrofiller gibi etkenlere baglamaktadir'™. Literatiirde reaktif oksijen

176 ve hipertermi'”” gibi bircok

tirleri '7°, oksijen tiiketimi laktik asit retimi
fizyolojik ve biyokimyasal olayla iligkilendiriimesine ragmen bunlar
arasindaki iliski tam olarak kabul edilmemistir'’®. Termal stresin etkisine
gore L-Karnitin uygulanan grupta hipotermik ortamda MDA duzeyleri

artmistir.

L-Karnitinin hipotermik ve hipertermik ortamda yapilan
egzersizlere olan etkisiyle ilgili literatir bilgisi sinirlidir. Hipotermik
sartlarda ozellikle kis uykusuna yatan canlilarda enerji metabolizmasinin
ve kardiyak fonksiyonlarin nasil dizenlendigi hakkinda az bilgi mevcuttur.
Darel ve arkadaslari yaptiklari ¢alismada hipotermi sirasinda kardiyak is
g6z onunde bulundurulmadan rat kalbinde enerji metabolizmasinin

179

arttigini bildirmigtir' . Ayrica hipotermik kosullarda metabolizmada 3-

nitropropiyonik asit (3-NPA) (zehirli mantarlarda bulunan toksik madde)
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miktari artarak, enerji tiketiminde oksidatif stresi ve eksikotoksititeyi
artirarak sinirsel dejenerasyona neden olur'®. Diisiik karbohidrat -yiiksek
yag diyeti, uzun sureli egzersiz, a¢ kalma, asiri soguga maruz kalma ve
yetersiz uyku gibi nedenler yad asit oksidasyonunu artirarak L-Karnitin
palmitil-transferaz enziminin eksikligine neden olup, Ozellikle iskelet kas

dokusunda bozulmalara yol agar®.

Bu sonug¢ dogrultusunda bu calismada 18KE grubunda
hipotermik sartlarin metabolizmaya ayri bir yuk kazandirdigini ve akut
yuzme egzersizi sirasinda yag asitlerinin  kullanimini  artirdigini

soylenilebilir.

L-Karnitin suplementinin etkisi egzersizin suresi ve tipi,
deneyin dogasl, dozun suresi ve miktari ayrica egzersizde surekli veya
aralikli kullanimina bagh olarak degisir*®. Uyguladigimiz L-Karnitin dozaji
normal egzersiz kosullarinda yeterli olsa da, hipotermik ortamin olumsuz

kosullarinda MDA dizeyinin azaltiimasinda yetersiz oldugu sdylenebilir.

Literatirde hipertermik ortamin daha fazla stres yarattigi ile
ilgili calisma da mevcuttur. Osorio ve ark hamile ratlarda yaptiklari
calismada hipotermik ortam olarak 28°C, normal sicaklik olarak 35°C ve
hipertermik olarak 39°C aldiklar termal stres ortaminda en yiiksek TBARS
(Tiyobarbitlrik asit reaktif Grlnleri) dizeylerine 39°C ulastiklarini
bildirdiler'”.

28°C uygulama yapilmayan sedanter grup (28S) ile 28°C L-
Karnitin uygulanan sedanter grup (28KS) arasinda, 28°C L-Karnitin ile
birlikte egzersiz uygulanan grup (28KE) ile 28°C L-Karnitin uygulanan
sedanter grup (28KS) arasinda ve 28°C uygulama yapilmayan sedanter
grup (28S) ile 28°C egzersiz grup arasinda (28E) serum MDA dlzeyleri
onemli sekilde farklilik géstermemistir (Tablo 21, 22 ve 23).Tum gruplar
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egzersiz, L-Karnitin ve termal stres degdiskenine goére karsilastinildiginda

ise aralarinda anlamli farklilik bulunmamistir (Tablo 8).

Sedanter ve egzersiz grubu arasinda MDA duzeylerinin
artmasi ve diger sedanter L-Karnitin ve L-Karnitin egzersiz gruplarinda da
degismemesi normal sicaklik sartlarinda L-Karnitinin antioksidan etkisini
gostermigtir. Dilepp ve ark, sedanter gruplara 21 gun sure ile uyguladiklari
metabolik esansiyel besin olan kolin ve L-Karnitin suplementinin
insanlarda TBARS konsantrasyonunu azalttigini bildirirken'®, Robertson
ve arkadaslari'™ 6 sedanter ve farkli antrenmanlar yapan 20 kosucu
Uzerinde yaptiklari galismada, akut egzersizlerden sonra MDA degerlerinin
sedanterlerde daha yuksek oldugunu belirtmislerdir. Bagka bir ¢alismada
ise GSH: GSSG artisin LDL hidroperoksidaz ve 8-epi PGF.a daki azalma

181

ile iligkili olarak MDA’nin azaldigini bildirmiglerdir™™=". Bu bulgular bizim

sonuglarimizla benzerlik gostermektedir.

Fiziksel egzersizler sirasinda olusabilecek oksidatif hasarin
boyutu sadece serbest radikal dretimi ile degil ayni zamanda

antioksidanlarin savunma kapasitesi tarafindan da belirlenmektedir'”.

Gergeklestirdigimiz calismada antioksidan sistemin
gostergesi olarak SOD, GR, POD ve CAT parametreleri tayin edilmigtir. L-
Karnitinin etkisine gore (18E) grubunun GR duzeyleri, 18KE grubuna gore
anlamli sekilde artarken (P<0,05), POD duzeyleri anlamli sekilde
azalmistir (P<0,05). Her iki grup arasinda SOD ve CAT duzeyleri arasinda
onemli farkliik goridlmemistir (Tablo 3). 28KE grubunun POD duzeyleri
28E grubuna gore onemli sekilde yluksek iken (P<0,05) SOD ve CAT
dluzeyleri arasinda anlaml farkhlik géridlmemistir (Tablo 4). 38KE grubunu
SOD duzeyleri, 38E grubuna gore dnemli sekilde buyuktur (P<0,05). Her
iki gurubun GR, POD ve CAT duzeyleri arasinda anlamli farklilik
bulunmamistir (Tablo 5).
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Farkh sicakliktaki suda egzersiz yaptirilan ratlarda hipotermik
ortamda egzersiz grubunda GR duzeyi artarken, SOD ve POD dulzeyleri L-
Karnitin gruplarinda artmigtir. Bu veriler dogrultusunda L-Karnitinin sadece
POD ve SOD uzerinde etkili oldugunu sdyleyebiliriz. L-Karnitinin bir
antioksidan oldugu ve lipid oksidasyonunun son Grandndn birikmesini
engelledigi calismalarda bildirilmistir>'®. Nitekim yapilan bir calismada L-
Karnitinin bir antioksidan olarak yasli ratlarda yasla birlikte beyinde
meydana gelen degisimlerin tersine gevirdigi bildiriimistir'®. Yine baska bir
c¢alismada L-Karnitin suplementinin (2 g/gin) orta yogdunluktaki sguat
egzersizinden once ve sonrasinda serbest radikal olusumu ve doku

hasarini ve piirin olusumunu azalttigini bildirmistir'”".

L-Karnitin ayni zamanda hipotermi ile artan 3NPA ile
induklenen norotoksite karsi katalaz ve siUperoksit dismitaz antioksidan
enzimlerin aktivitesi yani sira suksinat dehidrogenez mitokondriyal enzimin
aktivitesi Uizerine de koruyucu etkiye sahiptir'®. Her ne kadar sicak ve
soguk ortama bagl olarak L-Karnitinin etkisini gosteren ¢alismalar az olsa
da bu calismanin verileri diger arastirmacilarin verilerini de

desteklemektedir.

18, 28 ve 38°C sicaklikta ylzdirilen ratlarda termal stresin
etkisine bakildiginda ise 18E ve 28E grubu arasinda serum SOD duzeyleri
arasinda anlaml farklik bulunmazken, her iki grup 38E grubundan SOD
dizeyleri agisindan anlamli olarak buyuktar (P<0,01, Tablo 8). GR
duzeyleri 28E grubunda, 18E ve 38E gruplarina gore onemli sekilde
azalmisgtir (P<0,05, Tablo 11). 18E ve 28E grubunda serum POD duzeyleri
arasinda onemli fark bulunmazken, her iki grupla 38E grubu arasinda
POD duzeyleri anlamli olarak yuksek bulunmustur (P<0,05, Tablo 14).
18KE, 28KE ve 38KE gruplari arasinda ise SOD, GR ve POD duzeyleri
onemli sekilde farkhlik bulunmamistir (Tablo 9, 12 ve 15). CAT duzeyleri
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hem sicaklik farklilhklarina gore egzersiz gruplarinda (18E, 28E, 38E),
(Tablo 17) hem de sicaklik farkliliklarina gore L-Karnitin ile birlikte egzersiz
uygulanan gruplarda (18KE, 28KE ve 38KE, Tablo 18) anlamli olarak

farklillk gostermemistir.

Ratlarda kalp ve iskelet kasinda ve plazmada egzersizde
reaktif oksijen tirleri artar ve antioksidan mekanizmalari uyarir'®.
Antrenmanli  hayvanlarda termal stres antioksidan savunma
mekanizmalarina karsi énemli bir uyaricidir'*
gruplari arasindaki SOD, POD ve GR duzeyleri arasindaki (SOD;

hipotermik ortamda artis, GR; hipotermik ve hipertermik ortamda artis,

. Bu calismada sicaklk

POD; hipertermik ortamda artig) fark bunu géstermektedir.

Osorio ve arkadaslarinin hamile ratlarda gunluk termal stres
altinda egzersize metabolik cevabin degdismedigini bildirmiglerdir. Ayrica
calismada metabolik cevaplar devam etmesine ragmen annenin gunlik
asirl sicak ve soguk strese maruz kaldiginda yavru Uzerine tehlikeli bir
etkiye sahip oldugunu ve ylizmede su sicakhiginda fetal gelisime zarar
verebilecegi  dusunulerek  sicak  sudan  kacinmak  gerektigini

belirtmislerdir'®*.

Mevcut calismada antioksidan duzeyleri agisinda L-Karnitin
gruplarinda sicaklik farkinin etkili olmamasi L-Karnitinin hipotermik ve
hipertermik ortamda etkinliginin arttirdigini gosterir. Soyle ki, yapilan bir
¢alismada L-Karnitin dogal bir antioksidan olan a-tokoferol gibi standart
antioksidanlarla karsilastiginda aktiviteleri metal ile birlestirme hidrojen
peroksidi temizleme, slUperoksit anyon radikallerini, DPPH radikallerini
uzaklastirma gibi glct azaltan farkl in vitro degerlendirmelerinde etkili bir

antioksidan oldugu bildirilmistir®.
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SOD, POD ve CAT diizeyleri 28°C uygulama yapilmayan
sedanter grubunda (28S), 28°C L-Karnitin uygulanan sedanter gruba
(28KS) gore anlamli olarak azalmistir ( sirasiyla P<0,01, P<0,01, P<0,05,
Tablo20). Sedanter ve L-Karnitin sedanter arasinda SOD, POD ve CAT
dizeylerinin L-Karnitin lehine artmasi L-Karnitinin herhangi bir stres
altinda olmadan (1sI ve egzersiz) metabolizma Uzerindeki olumlu etkilerini

yansitir.

L-Karnitin damarsal endotel hicrelerdeki yag asit
oksidasyonunu uyarir. iskemi endotel hicrelerdeki L-Karnitinin
serbestlenmesi sonucunu dogurur. Artmis oksidatif streste ve bozulmus
kan akimi diizenlenmesinde damarsal L-Karnitin alimi ile diizenlenir'". L-
Karnitinin gunluk 0,6g/kg olarak iki hafta verilmesi diabetik ratlarda
kolesterol, trigliserit ve TBARS seviyesinin normal duzeye ulasmasini

sadlamistir'®.

28°C L-Karnitin egzersiz (28KE) ve 28°C L-Karnitin
uygulanan sedanter gruplarinda (28KS) SOD, MDA, GR, POD ve CAT
dizeyleri 6nemli bir sekilde degisiklik gostermemistir (Tablo 16). 28°C
egzersiz grubunun (28E) serum SOD dizeyleri 28°C uygulama
yapillmayan sedanter grubun (28S) SOD duzeylerine gore anlamli olarak
artmistir (P<0,001). 28°C egzersiz grubu (28E) ve 28°C uygulama
yapillmayan sedanter grubu (28S) arasinda, GR, POD ve CAT duzeyleri

onemli faklilik géstermemigtir (Tablo 17).

Antioksidan durumu egzersiz tipine ve organa bagli olarak
blyUklik ve yodn agisindan farkliliklar gdsterir. Yapilan galismalar akut
egzersizin sican kalbi antioksidan enzim aktivitesinde kronik egzersizin

yaptigindan daha biiyiik bir artisa yol actigini géstermislerdir®.
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Egzersiz sirasinda ve sonrasinda kas dokusuna oksijen
dagilimi ve dizenli kan akimi artar. Yogun egzersiz sirasinda katabolik
atiklarin, reaktif oksijen tlrlerinin ve hicre membran bozukluklarinin
olustugu karmasik ve ¢ok sayida biokimyasal olay meydana gelir. Karnitin
sublementi damarsal endotel hicrelerde L-Karnitin agigina kargi koruyucu

olabilir’".

Gergeklestirdigimiz galismada sonug olarak;

1- L-Karnitinin etkisinin farkli su sicakliklarindaki egzersize
gore arastirildigi bu galismada L-Karnitin ve egzersiz gruplari arasinda
MDA duzeyleri acgisindan anlamli farkhlik bulunmamistir. Muhtemelen
bunun sebebi uygulanan akut egzersizden kaynaklanabilir.

2- Termal stresin etkisine gore MDA duzeyinin hipotermik
ortamda (18KE) L-Karnitin grubunda anlamli olarak artmasini iki nedene

baglayabiliriz,

a) 18KE grubunda hipotermik sartlarin metabolizmaya ayri
bir yuk kazandirdigini ve akut aerobik ylUzme egzersizi sirasinda yag
asitlerinin kullanimini artirdigini sdyleyebiliriz.

b) Uyguladigimiz L-Karnitinin dozaji normal egzersiz
kosullarinda yeterli olsa da, hipotermik ortamin olumsuz kosullarinda MDA
dlzeyinin azaltiimasinda yetersiz olabilir.

3- Hipotermik ortamda MDA uretiminin artmasina kargin, yine
termal stres altinda POD ve SOD gibi antioksidan enzimlerin artigi L-
Karnitinin antioksidan etkisini gostermektedir.

4- Sedanter grup ve L-Karnitin sedanter grup arasinda SOD,
POD ve CAT duzeylerinin L-Karnitin lehine artmasi L-Karnitinin herhangi
bir stres altinda olmadan (i1s1 ve egzersiz) oksidatif stres Uzerindeki olumlu

etkilerini yansitir.
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Ozellikle termal stres altinda oksidatif stresin zararli etkilerine
kargi organizmada antioksidan duzeylerinin artirlmasinda L-Karnitin
takviyesi sporcularda yararli olabilir. Ancak bu uygulamanin hem in vitro
hem de in vivo galismalarla termal stres altinda uzun sureli dayaniklilik
egzersizlerinde denenmesinde fayda saglayacagi dusunulmektedir. Akut
egzersizin termal stres altinda net bir sonug¢ almada sinirli fayda sagladigi

dusunulebilir.
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6. OZET

Bu calisma, hipotermik ve hipertermik su sicakliklarinda
yorucu yuzme egzersizi yaptirilan ratlarda L-Karnitinin ve termal stresin
serbest radikal olusumu ve antioksidan duzeylerine etkisini arastirmak

amaciyla yapimistir.

Arastirma 180-220 g agirhdinda, 3—4 aylik, 48 adet Spraque

Dawley erkek rat Gzerinde gergeklestiriimigstir.

Denekler esit sayida 8 gruba ayrildi:

Grup 1: 18E (18°C’de su sicakliginda yorucu ylizme egzersiz
yaptirilan grup, n=6),

Grup 2: 28E (28°C’de su sicakliginda yorucu ylizme egzersiz
yaptirilan grup, n=6),

Grup 3: 38E (38°C’de su sicakliginda yorucu ylizme egzersiz
yaptirilan grup, n=6),

Grup 4: KE (18°C’de su sicakliginda L-Karnitin uygulanan,
yorucu yuzme egzersiz yaptirilan grup, n=6)

Grup 5: 28KE (28°C su sicakliginda L-Karnitin uygulanan,
yorucu yuzme egzersiz yaptirilan grup, n=6),

Grup 6: 38KE (38°C’de su sicakliginda L-Karnitin uygulanan,
yorucu yuzme egzersiz yaptirilan grup, n=6),

Grup 7: 28KS (28°C’de L-Karnitin uygulanan sedanter grup,
n=6),

Grup 8: 28S (28°C’de Uygulama yapilmayan sedanter grup,
n=6). Calismada L-Karnitin gruplarina, egzersizden 1-1,5 saat énce 100

mg/kg doz halinde intraperitoneal (i.p) yolla verildi.
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Egzersiz ve L-Karnitin uygulanan egzersiz gruplarina,
baslangigta ratlarin uyum saglamasi igin 5 giin boyunca 5 dakika sureyle
28°C’deki su sicakliginda ylizme egzersizi yaptirildiktan sonra, 18°C, 28°C
ve 37°C derecedeki suda yoruluncaya kadar yorucu yizme egzersizi
uygulandi. Egzersizden hemen sonra tim gruplardan 5—-7ml kan alindi.
Alinan kan orneklerinde SOD, GR, POD ve CAT spektro-fotometrik
yontemle, MDA ise HPLC-FLD ydntemi ile analiz edildi. Calismanin

istatistiksel analizinde Anova, Duncan ve t -testi kullanildi.

Calismanin  sonuglarina gore, MDA Duzeyleri 18KE
grubunda 28KE ve 38KE grubuna gore anlamli olarak artmigtir (P<0,05).
18E grubunun GR duzeyleri 18KE grubuna gére anlamli sekilde artarken
(P<0,05), POD duzeyleri anlamli sekilde azalmistir (P<0,05). 28KE
grubunun POD duzeyleri 28E grubuna goére 6nemli sekilde ylksek iken
(P<0,05), 38KE grubunu SOD duzeyleri, 38E grubuna gdre énemli sekilde
blayuktir (P<0,05). SOD, POD ve CAT duzeyleri 28S Grubunda, 28KS
grubuna goére anlamli olarak azalmigtir (sirasiyla P<0,01, P<0,01, P<0,05)
28E grubunun serum SOD duzeyleri 28S grubun SOD duzeylerine gore
anlamli olarak artmigtir (P<0,001).

Calismanin sonucunda elde edilen bulgular hipotermik
kosullarda oksidatif stresin arttigi ve L-Karnitinin serbest radikal
olusumunu hipotermik kosullarda engelleyemedigini gosterirken, ayni
zamanda termal stres altinda antioksidan aktiviteyide artirdig1 gérulmustur.
Termal stres altinda L-Karnitin takviyesi antioksidan etki gostererek sportif

calismalarda faydali olabilir.
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7. SUMMARY

This study was carried out to examine effect of L-Carnitine
and thermal stress on free radical and antioxidant levels in rats which were
made to exhaustive swimming exercises in hypothermic and hyperthermic

temperatures of water

The research was performed upon 48 Spraque Dawley male

rats which are 3-4 months old and 180-200 g in weight.

The subjects were divided into 8 equal groups:

Group 1: 18E (The ones that made exhaustive swimming exercises
at the temperature of 18°C, n=6),

Group 2: 28E (The ones that made exhaustive swimming exercises
at the temperature of 28°C, n=6),

Group 3: 38E (The ones that performed exhaustive swimming
exercises at the temperature of 38°C, n=6),

Group 4: 18KE (The ones that were given L-Carnitine and made
exhaustive swimming exercises at the temperature of 18°C, n=6),

Group 5: 28KE (The ones that are given L-Carnitine and made
exhaustive swimming exercises at the temperature of 28°C, n=6),

Group 6: 38KE (The ones that are given L-Carnitine and made
exhaustive swimming exercises at the temperature of 38°C, n=6),

Group 7: 28KS (The sedentary group which is given 28°C Carnitine,
n=6),

Group 8: 28S (28°C the sedentary group on which no research was
made, n=6). In the study, the L-Carnitine was given to the groups 1-1.5

hours before the exercises in the doses of 100 mg/kg by intraperitoneal

(i.p.) way.
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The exercise groups that received L-Carnitine was
performed exhaustive swimming exercises at the temperature of 28°C for
5 days, and 5 min. in order to adopt and after that was performed
exhaustive swimming exercises at the temperatures of 18, 28 and 37°C
until they get tired. 5-7 ml of blood was drawn from the rats just after the
exercises. In the blood samples, the SOD, GR, POD and CAT were
analysed with spectrophotometric method, and MDA was analysed with
HPLC-FLD method. In the statistical analysis of the study, Anova, Duncan
and t tests were used.

According to the results of the study, the MDA level of the
18KE group was significantly higher than those of 28KE and 38KE groups
(P<0.05). While the GR levels of 18E group was significantly higher than
the 18KE group (p<0.05), the POD levels were significantly low (P<0.05).
The POD levels of 28KE group was significantly higher than those of 28E
group (P<0.05), in addition, the SOD levels of 38KE group was
significantly higher than those of 38E group (P<0.05). The SOD, POD,
CAT levels of 28S group was significantly lower than those of 28KS
(P<0.01, P<0.01, P<0.05, respectively) the serum SOD levels of 28E
group increased significantly in respect to the SOD levels of 28S group
(P<0.001).

The findings that were gathered at the end of the study show
that, the oxidative stress increases under hypothermic circumstances and
L-Carnitine didn’t prevent the free radical formation the under hypothermic
conditions, in addition it increases the antioxidant activity under thermal
stress. The L-Carnitine supply under thermal stress may show an

antioxidant effect and be useful in sports activities.
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