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DUZENLI YUZME EGZERSIZININ SICANLARDA KALP DOKUSU UZERINE
ETKISININ INCELENMESI

Umut Furkan AKNAR
Mart 2022, 56 Sayfa

Amag: Diizenli ylizme egzersizi yaptirilan siganlarda kalp dokusunun bu egzersizden etkilenme
durumu; morfometrik dl¢timler, baz1 biyokimyasal parametreler ve histopatolojik incelemelerle
belirlenmeye caligilmistir.

Yéntem: ki aylik 20 adet erkek sigan kontrol ve egzersiz gruplari olmak iizere ikiye ayrildi.
Egzersiz grubundaki siganlara 6 hafta boyunca, haftada 4 kez, giinde 1 saat ylizme egzersizi
yaptirildi. Deney sonunda sigcanlardan kan, kalp ve tibia kemigi ornekleri alindi. Kalpteki
hipertrofi durumunu belirlemek amaciyla siganlarin kalp agirliginin tibia uzunluguna orani
degerlendirildi. Biyokimyasal parametreler ELISA metodu ile histopatolojik incelemeler
Hematoksilen & Eozin boyamasi ile veriler SPSS programiyla analiz edildi.

Bulgular: Egzersiz grubundaki siganlarin serum CK-MB ve VEGF seviyeleri kontrol grubuna
gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu goriiliirken MDA, LDH ve kreatinin
seviyelerinde anlamli bir farklilik saptanmadi. SOD ve GSH diizeylerinin egzersiz grubunda
diisiik oldugu gorildi (p <0,05).

Kontrol grubundaki siganlarin kalp dokulart normal histolojik goériinimde iken, egzersiz
grubundaki si¢anlarin kalp dokularinda hafif diizeyde mononiikleer hiicre infiltrasyonu,
hemoraji ve dejeneratif degisimler gézlendi (p <0,05).

Kontrol grubundaki sicanlarda aylarina uygun agirlik artis1 gézlenirken egzersiz grubundaki
sicanlarda daha az miktarda agirlik artis1 oldugu belirlendi. Iki gruptaki sicanlara ait kalp
agirlig, tibia uzunlugu ve tibia agirligi degerlerinde anlamli fark tespit edilmedi (p >0,05).
Ancak kalp agirligi/tibia uzunlugu degerinde farklilik kaydedildi (p <0,05).

Sonug: Siganlarda yapilan kisa siireli ve giderek artan siddetli diizenli yiizme egzersizinin viicut
agirhigi kontroliinde etkin oldugu ancak oksidatif stres ve CK-MB ve VEGF degerinde artisa
neden oldugu tespit edilmistir. Sicanlarla yapilan bu ¢aligmanin sonuglarinin insanlar i¢in de
gecerli olup olmadig1 arastiriimalidir. Insanlar {izerinde yapilan ¢alismalara ihtiyag oldugu gibi
siddetli diizenli egzersizin kalp tizerindeki etkisinin daha net anlagilabilmesi i¢in uzun siireli,
farkli egzersiz protokolleri iceren ¢alismalara gereklilik dogmustur.

Anahtar Kelimeler: Kreatin Kinaz Miyokart Bandi, malondialdehit, vaskiiler endotel biiyiime

faktorii, kalp biiylimesi, oksidatif stres.



ABSTRACT

MASTER’S THESIS

EXAMINATION OF THE EFFECT OF REGULAR SWIMMING EXERCISE ON
HEART TISSUE ON RATS

Umut Furkan AKNAR
Mart 2022, 56 Pages

Purpose: The condition of heart tissue affected by regular swimming exercise implemented on
rats was aimed to be determined by morphometric measurements, some biochemical parameters
and histopathological examinations.

Method: 20 two-month-old male rats were divided into control and exercise groups. The rats
in the exercise group were given swimming exercise for 1 hour a day, 4 times a week, for 6
weeks. At the end of the experiment, blood, heart and tibia bone samples were taken from the
rats. In order to determine the state of hypertrophy of the heart, the ratio of the heart weight to
the length of the tibia of rats was evaluated. Biochemical parameters Histopathological
examination by ELISA method Hematoxylin & Eosin staining data were analyzed by SPSS
program.

Findings: Serum CK-MB and VEGF levels of rats in the exercise group were found to be
statistically significantly higher than that in the control group while there was no significant
difference in MDA, LDH and creatinine levels. SOD and GSH levels were found to be low in
the exercise group (p <0,05).

While the heart tissues of the rats in the control group had normal histological appearance, mild
levels of mononuclear cell infiltration, hemorrhage, and degenerative changes were observed
in the heart tissues of the rats in the exercise group (p <0,05).

While weight gain was observed in the control group rats according to their month, it was
determined that there was a smaller amount of weight gain in the exercise group rats. No
significant difference was found in the values of heart weight, tibia length and tibia weight of
the rats in the two groups (p >0,05). However, there was a difference in heart weight/tibia length
(p <0,05).

Conclusions. It has been found that short-term and increasingly intense regular swimming
exercise performed in rats is effective in controlling body weight, but causes oxidative stress
and an increase in the value of CK-MB and VEGF. It should be investigated whether the results
of this study with rats also apply to humans. As there is a need for studies conducted on humans,
in order to more clearly understand the effect of severe regular exercise on the heart, long-term
studies involving different exercise protocols have been required.

Keywords: CK-MB, malondialdehyde, vascular endothelial growth factor, heart enlargement,
oxidative stress.
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BIRINCIi BOLUM

Giris

Arastirmanin Amaci

Bu calisma ile diizenli ylizme egzersinin siganlarda kalp dokusu iizerindeki olasi

etkilerilerinin arastirilmas1 amaciyla bazi biyokimyasal ve histopatolojik veriler arastirilmistir.

Arastirmanin Onemi ve Gerekcesi

Egzersizden kaynaklanan kas doku hasari; 6zellikle saglik i¢in spor yapanlarin ve
egzersiz programi profesyonellerinin ilgilendigi bir temadir. Uygulanan egzersizin, niteligine
ve tiiriine gore kas yapisinda hasar goriiliirken, miyokartta enfarktiise benzer yaralanmalara
neden oldugu ifade edilmektedir. Egzersizden kaynaklanan kas hasar1 bilim adamlarinin ilgisini
son yillarda daha fazla ¢ekmis ve konuyla alakali ¢ok yonli ¢alismalar yapilmasia zemin
olusturmustur.

Egzersiz sirasinda gerekli enerji oksidatif fosforilasyon ile saglaniyorsa buna aerobik
egzersiz denmektedir. Aerobik egzersizde enerji, mitokondrilerde iiretilmektedir. Yiizme,
aerobik bir egzersiz olarak kabul edilmektedir. Yiizme siiresini etkileyen faktdrlerden
mitokondriyal performans, bir¢ok etkenden olumsuz etkilenir. Bunlardan birisi de oksidatif
strestir. Yiizmenin olumlu yonlerinin yaninda uzun siireli ylizmenin, canlilarda oksidatif stres
olusturabildigi bilinmektedir (Lopez-Lopez & Pareja-Galeano 2018). Oksijen tiiketiminin
artmas1 ve bu tiiketim artisina bagli olarak serbest radikal sayisinda yiikselme egzersizin
olumsuz yonleri arasinda yer almaktadir. Diizensiz ya da uzun siireli yapilan egzersiz
sonrasinda olusan stres canlilarin mitokondrisinde sisme ve ddeme sebep olur. Artan serbest
radikaller antioksidan sistemin tolere edebilecegi sinirlar1 asinca organizmada oksidatif stres
olusmaktadir. Olusan bu stres, canlida lipit peroksidasyonu, DNA hasar1 gibi ¢ok zararh
tablolar ortaya ¢ikarmaktadir. Meydana gelen bu zararlarin onarilmasinda antioksidanlar gérev
almaktadir (Li vd., 2016; Agirbas, 2019).

Yiizme, viicutta bulunan tiim kaslarin harekete ge¢cmesini saglayan, organizmadaki
sistemlerin aktiflestiren, bilhassa kuvveti, kardiyovaskiiler ve kassal dayanikliligi gelistiren
spor dalidir (Aysegil vd., 2021). Yiizme sadece miisabaka i¢in degil; tibbi iyilestirme, giig
kazanma, bos zamanlar1 degerlendirme, kollar ve bacaklarin simetrik bir bi¢im ve dengede

gelisiminin saglamasinda 6nemli etkileri bulunmaktadir (Sentuna vd., 2021). Diger spor



dallarindan viicut pozisyonu Ve ortam yoniiyle farkli olan yiizme, su i¢erisinde yatay bir sekilde
gergeklestirildiginden yer ¢ekimine karsi konularak viicut agirliginin iskelet {izerine yapacagi
etki ortadan kaldirilmis olur. Viicudun 6zellikle iskelet-kas sistemi olmak {izere hemen hemen
biitiin boliimlerine etki ederek beden koordinasyonunun iyi bigimde gelismesini saglar. Bu
faydalarma ek olarak; dolasim sistemi, kardiyovaskiiler sistem, uygun postiiriin saglanmasi,
daha saglikli ve diizgiin viicut yapisi ve ruh yapisi ile olumlu katkilar saglamaktadir. Diizenli
yapilan egzersizler, hareketsiz yasam modelinin beraberinde getirdigi olumsuzluklari azaltarak

ve/veya onleyip yasam kalitesini artirmaktadir (Cebi, 2021).

Egzersiz sirasinda kardiyovaskiiler sistemin temel amaci, mitokondriye ait metabolik
talepleri karsilamak icin egzersiz kaslarma oksijen saglamaktir (Opondo vd., 2015).
Kardiyovaskiiler sistem, akut ve kronik fiziksel egzersiz esnasinda viicudun ihtiyaglarini
karsilamak igin Onemli derecede adaptasyon gosterir (Vega vd., 2017). Adaptasyon
baslangicinda sempatik sinir sisteminin aktivasyonu, stres hormonlari adrenalin ve noradrenalin
salinmasina neden olur ki bu durum da; oksijen verimini ve kalp debisini arttirmak icin
miyokardiyal kontraktilite ve kalp hiz1 artisina yol agar (Heinonen vd., 2015). Kalp, oksijen
tasima sisteminin anahtar1 gibidir. Viicut egzersize basladigi anda, kaslar daha fazla kan
ponpalanmasini ister ve bu sekilde kalp atim1 daha hizli ve seri sekilde bu istege cevap vermeye

calisir (Kizilin vd., 2021).

Giinliik yasantida 6nemi bir¢ok platformda dile getirilen spor ve hayati dneme sahip
olan kalp organi birgok ¢alismaya konu olmus ancak diizenli ylizme egzersizinin muhtemel
etkilerinin siganlarin kalp dokusunda hipertrofi agisindan degerlendirildigi bilimsel bir
calismaya rastlanilmamistir. Bu arastirmanin daha once yapilmamis olmasi, kalp dokusu
izerine diizenli yiizme egzersizinin olasi etkilerinin aydinlatilmasi ve bu eksikligin giderilmesi

nedenleri ile bu calisma gerceklestirilmistir.

Arastirmanin Simirhhiklar:

Deneyin tek hayvan tiiriinde ve bir tek egzersiz tiiriinlin tek siddet ve tek yogunlukta
yapilmas1 ve ayrica molekiiler diizeyde aragtirma yapamamiz ¢aligmamizi ve sonuglarimizi

sinirlamistir.



IKINCI BOLUM
Kuramsal Cergeve ve ilgili Arastirmalar

Egzersiz

Fiziksel aktivite, “her giin giinliik yasam aktivitelerini gerceklestirirken kas ve iskelet
sistemimiz devreye sokarak yaptigimiz istemli hareketler biitiinli olarak tanimlanabilir. Her giin
yaptigimiz rutin (temizlik, yemek, aligveris, yiirlime, ise gitmek vb.) aktif aktiviteler fiziksel
aktivite olarak degerlendirilir. Her ne kadar fiziksel aktivite ve egzersiz birbirleri ile karigtirilsa
da egzersiz fiziksel aktivitenin bir alt basamagidir. Egzersiz, fiziksel durumumuzun
tyilestirilmesi veya var olan iyilik durumunun korunmasi amaciyla gerceklestirilen; planl ve

tekrarli yapilan fiziksel aktivite olarak da nitelendirilebilir (Yiicel vd., 2021).

Egzersiz Tiirleri

» Eklem Hareket Acikhg1 Egzersizleri: Eklem hareket acikligini artirabilmek,
kas ve yumusak dokulara, germe egzersizleri yaptirtilarak miimkiindiir. Bu tarz
germe egzersizleri ve kisalan kaslar1 gererek lomber bolgede ve alt ekstremite
de mobiliteyi arttirmaya, kas spazmini azaltmaya, diskin ve eklemlerin
beslenmesine yardimci olur (Arslan, 2021).

» Kuvvet Egzersizleri: Kas kuvvetini arttirabilmek igin direng egzersizleri
yaptirtlmalidir.  Direngli egzersiz, kaslarin bir dirence karsi koymasiyla
gergeklesir. Direngli egzersizler kasin kuvvetini arttirirken ayni zamanda
dayaniklihlik ve giliciin artisint da artirmak i¢in yaptirilabilir. Kasin
kuvvetlenmesi kasin kasilmasiyla miimkiin olabilmektedir (Erdogan & Aslan
2021).

» Dayamikhhk Arttirict Egzersizler: Kasin diisik yogunlukta tekrar edilen
egzersizlerin uzun siire devam ettirebilmesi ile dayanikliigin artisina neden
olmaktadir (Arslan, 2021).

> Aerobik Egzersizler: Oksijen tiiketilerek uzun siire yapilan egzersiz
bi¢imlerine denir. Kisinin viicut sagligi korumasi acisindan 6nem tasiyan bu

egzersiz tiirli ayn1 zamanda oksijen depolamak icin de kullanilan bir yontemdir

(Arslan, 2021).



» Anaerobik Egzersizler: Viicudun enerji ihtiyacini solunumdan karsilayan ve
viicudun oksijensiz ¢aligmasina neden olur. Bu durumdan 6tiirii de kisa siiren
egzersizlerdir (Erdogan & Aslan 2021).

» Koordinasyon ve Kontrol Egzersizleri: Sinir sistemi ve kas iskelet sisteminin
uyum ig¢inde ¢alisabilmesine koordinasyon denmektedir. Koordinasyon ve
kontrol egzersizleri giinliikk yasantimizda yapmamiz gereken bir¢ok aktiviteyi
kolaylastirmak ve gelistirmek icin yapilan egzersiz tiirleridir (Senlik & Atilgan
2019).

Yiizme Egzersizi

Yiizme; Koordinasyon, ritim, esneklik, kuvvet gibi birgok motorik 6zelliklere ilaveten
dogru teknik gibi etkenleri de kapsayan bir spor dalidir. Yiizme sporu ile hemen hemen tiim kas

gruplariin aktiflesmesi, bireyde giiven duygusunun iyilesmesi ve gelismesi s6z konusudur

(Batuhan & Aydin 2020).

Diger egzersiz tiirlerine gore birgok avantajlari olan yiizme, laboratuvar hayvanlari i¢in
de uygun bir egzersiz modeli olarak genellikle tercih edilir (Kramer vd., 1993). Yiizme, kosu
bandina kiyasla daha az ekipman gerektirir ve daha ucuzdur. Yiizme, goniillii tekerlek egzersizi
ve kosu bandi ile karsilastirildiginda yiizmede ayak yaralanmalarinin ¢ok ¢ok daha az olmasi
nedeni tercih sebeplerinden biridir. Sigan i¢in dogal bir davranis olan yiizmede kosmayi

tetiklemek i¢in kullanilan uyaricilar kullanilmaz (Yalcin vd., 2003).

Yiizmenin Tarihcesi

Yiizme bransmn, insanlik tarihi kadar eski oldugunu ve M.O. 9000 yillarina dek
uzandigini, antik magaralardaki resim kalintilar1 ortaya koymaktadir. Eski zamanlarda yasayan
insanlar cesitli ylizme ve yiizme stillerini denemislerdir. Bu konudaki en eski kanitlarin Libya
Coliinde yer alan Sori Vadisinde bulunan magaralardaki duvarlardan elde edildigi, bu
resimlerde kurbagalama stiline ait bulgular oldugu yapilan arastirmalar ve arkeolojik kazilar ile

ortaya ¢ikarilmistir (Tung, 2021).

Hamamlarin yani sira yiizme havuzlar da yaptirdiklar: bilinen Antik Yunan ve Roma
uygarliklarinda temel egitimde ylizme onemli yere sahip olmustur. Ayrica Antik Yunanlhlar
icin bir kiiltlir 6l¢lisii olmustur (Adiyaman, 2006). Mezopotamyada, Siimer'den Asur'a kadar
birgok ulusun kiiltlirlinde yiizmenin yer aldigini resimli ve yazili kayitlardan 6grenmekteyiz
(Arslan, 2021). Avrupada yiizme ile ilgili ilk kayitlara 17. ylizyilda rastlanmaktadir. 1837
yilinda Ingiltere’nin Londra sehrinde agilmaya baslanan havuzlarla birlikte, modern nitelikteki

ilk ylizme hareketlerinin bagladigi, 1844 senesinde bu sehirde diizenlenen yarislardan birinde,



Kuzey Amerika’dan getirilmis olan bir grup Kizilderili’nin tiim yariglarda miisabakalari
kazandiklar1 kayitlarda yer almaktadir (Pehlivan, 2019). Ondokuzuncu yiizyilin ikinci
yarisindan itibaren, ¢ogu Avrupa iilkesinde yarigmalar diizenleme gorevlerini listlenmek igin
birbiri ardina kurulan dernekler ve yilizmenin diinya ¢apinda teskilatli bir spor bransi olarak
yayginlagsmaya baglamasi uluslararasi bir ylizme organizasyonunun kurulmasinin gerekliligini
de beraberinde getirmistir. Bu gelismelerin ardindan 19 Temmuz 1908'de Uluslararasi Yiizme
Federasyonu (FINA - Fédération Internationale de Natation) Londra'da Manchester Hotel’de
kurulmustur (Newel vd., 2014).

Yiizme Stilleri

Yiizme miisabakalar1 serbest stil, kelebek, kurbagalama ve sirt {istii olmak {izere dort
stilde gerceklestirilmektedir. Ondokuzuncu yiizyilin sonunda, rekabete dayali yilizme
yarismalarinin baslangicinda, kurbagalama tek yilizme stili idi ve bu zamanlarda yarisan

yiiziiciilerin neredeyse tamami kurbagalama stilinde yiizmiislerdir (Batuhan & Aydin 2020).

Kalbin Tarihsel Seriiveni

Insanlik tarihi boyunca kalbin énemli fonksiyonlar1 oldugu diisiiniilmiistiir. Oyle ki
bazen tiim viicut sisteminin bazen de zekanin merkezi oldugu kabul edilmistir.
Mezopotamyalilar milattan 6nceki donemlerde; zekanin merkezi olarak kalbi, dolagimin
merkezi olarak da karacigeri kabul etmislerdir. Bu inanmislarindan &tiirli kalbin alacag
travmalarin akil hastaliga ve 6liime neden olacagini diisiinmiislerdir. Cin’de (M.O. 2600)
yillarda kalbin kan dolasimini kontrol ettiginden bahsetmislerdir (Loukas vd., 2010). Misirlilar
dolasim ve solunumun hayati éneme sahip olduguna inanmislar ve inandiklar1 bu sistemin
merkezine kalbi yerlestirmisler, damarlarin kalpten ¢ikarak tiim viicuda dagildigina
inanmistirlar. Ama damarlarda sadece kan degil hava, diski ve idrarin da oldugu goriisii kabul
edilmistir (Hajar, 2007). Ayrica Misirhilarin M.O. 1550’lerde Ebers papiriis’iinde, M.O.
1552’lerde Thebes papiriis’iinde ve M.O. 1600’lerde Edwin Smith papiriis’iinde kalp
atiglarindan s6z eden kaynaklar mevcuttur. M.O. 600’lerde Hintliler kadavralar1 incelemeleri
neticesinde; venlerde kanin oldugunu, arterlerde ise kanin olmadigimi goériince venlerin kan,
arterlerin hava tagidigina inanmislardir (Ghasemzadeh & Zafari 2011). Yine ayn1 donemlerde
Cinliler kan dolasiminda kalbin etkin oldugunu diisiinmiisler ve bu diisiinceden hareketle
hastaliklarin tani, tedavi ve seyri hakkinda bilgi edinmek i¢in nabza olduk¢a 6nem vermislerdir
(Savage-Smith, 2013) .

Antik Yunanda; Pisagor (M.O. 582-507)’lerde ven ve arterlerin farkli yapilara sahip

oldugunu fark etmistir. Kanin viicuttaki dolasiminin havanin uyguladigi itme giicii sayesinde



ve gel-git biciminde oldugunu Pisagor’un dgrencisi olan Empedocles M.O. 400°lii yillarda iddia
etmistir (Numan, 2014). Yine M.O. 400’lerde Hipokrat’in adini tastyan ‘Corpus Hipokraticum’
isimli eserde perikard, kalp kapakgiklari, karinciklar, kulakgiklar ile biiyiik damarlardan s6z
edilmistir. Ayriyeten karincik ve kulakgiklarin kasilmalarmin es zamanli olmadig1 kayitlara
gecmistir. M.O. 300’lerde yasamis olan Avristoteles kalbi hirslarin, isteklerin ve ruhun kontrol
merkezi olarak tanimlamistir (Abdel-Halim & Elfagih 2007).

Iskenderive Tip Okulunda; FErasistratos (M.O. 304-250) yaptigi arastirmalar
neticesinde canli viicudundaki biitiin kisimlarin arter, ven ve sinirlerden meydana geldigini
iddia etmis ve kalbin bir pompa gibi ¢alistigindan, fonksiyonlarindan ve trikuspid kapaktan
bahsetmigtir (Numan, 2014).

Roma Tibbinda; Galen canli iizerinde kalbin ¢alismasini inceleyerek, kalbin sag ve sol
taraflarinin farkl kasilma hareketi gosterdigini tespit etmis ve bu durumu kanin kalbin sag

tarafindan sol tarafina gecisi olarak yorumlamustir (Caglar vd., 2014).

Islam Tibbinda; Orta ¢agin baslangiglarinda (980-1037) ibn Sina tibbin ilerlemesine
biiyiik ve énemli katkilar saglamistir. 16 yasinda doktor olan Ibn Sina bilimin bir¢ok dali ile
ilgilenmis ve 400’den fazla kitap yazmustir. Nabzin Ozelliklerinin, taniminin yapildigi,
aterosklerosis, kalbin diger boliimleri ve kardiyovaskiiler ilaglar hakkinda bilgilerin oldugu ‘El-
Kaniin Fi’t-Tibb’ isimli eseri 17. yy kadar Avrupa’da tip kitab1 olarak kullanilmistir. Inandig
goriiglerden dolayr Galen’in halefi olarak goriilmiis ve bu durum 5 asir kadar devam etmistir

(Ali & Reza 2021).

Ibn iin-Nefis (1210-1288) yapt1§1 calismalar sonucunda Ibn Sina ve Galen’in iddia ettigi
“sag kalp boslugu kanla, sol kalp boslugu ise hayati ruhlarla doludur” ve “kan, sag kalp
boslugundan sol kalp bosluguna karinciklar arasi bolmede yer alan gozenekler araciligiyla
gecer” goriislerini kabul etmemis, Galen’in iddialarinin aksine kalp karinciklar1 arasindaki
bolgenin kalin olmasi sebebiyle iki karincik arasinda gegisin olmadigini ifade etmistir. Ayrica
oldukca agik bir bigimde koroner arterlerden bahsederek kiigiik dolagimi tanimlamistir (Aird,

2011).
Kalbin Anatomisi

Kalp, erigkinlerde ortalama 12 cm boyunda ve 9 cm eninde, piramit bigiminde,
odaciklara sahip kastan olusan bir yapidadir. Sternumun alt kisminda, diyafragmanin {izerinde,
akcigerlerin arasinda, orta mediastinumda yerlesim gostermektedir. Govdesinin {igte ikisi
viicudun orta hattinin solunda olacak bi¢imde yana yatar konumda bulunmaktadir. Kalpte

keskin olmayan koni bi¢imindeki u¢ apeks olarak adlandirilir ve 6n, sol ve asagiya dogru



uzanmaktadir. Kalbin st u¢ kismi bazalis olarak adlandirilir ve yukari, arka ve saga dogru
uzanmis bicimde yerlesim gostermektedir. Kalbin tabani biiyiikk damarlarla baglantili
oldugundan kismen sabittir, ancak apeks kismi hareket edebilmektedir (Raikos &
Waidyasekara 2014).

Kalp, asagidan yukariya dogru septum olarak adlandirilan bir duvarla sag ve sol
kisimlara ayrilmaktadir. Her iki kisimda st tarafta atrium alt kisimda ventrikiil olarak
adlandirilan odaciklar yer almaktadir. Kalbin 4 kapak¢ig1 bulunmakta ve amaglart kan akisinin
tek yonlii olarak ilerlemesinin saglanmasi, kanin geri donmesinin engellenmesidir. Trikiispit
kapak, sag atriyumla sag ventrikiiliin arasinda yer alan 3 yaprakli bir kapakg¢iktir. Mitral kapak,
iki yaprakli ve sol ventrikiil ile sol atriyum arasinda bulunur. Anterior kapak¢ik yarim daire
biciminde ve biiyiiktiir. Posterior mitral kapak¢ik dikddrtgen bigiminde ve “scallop” olarak

adlandirilan ti¢ boliime ayrilmaktadir (Weinhaus & Roberts 2005).

Kalbin Fizyolojisi

Kalp perikardium olarak adlandirilan bir kese iginde, biiyliik damarlara baglanmis bir
bigimde, gogiis kafesinin merkezinde asili halde bulunur ve dort odaciktan olusur. Perikardiyal
kese kalbin gevsemesi ve kasilmasi esnasinda siirtiinmeyi azaltmak ve kalbin bu islevini en iyi
sekilde yapmasini saglamak ve kolaylastirmak i¢in az miktarda perikardiyal siviya sahiptir
(Dahou vd., 2019). Venoz kan sistemik organlardan sag atriyuma gelir, inferior ve superior
vena kavalarla geri doner, devaminda trikiispitin a¢ilmasiyla kan sag ventrikiile gecer ve
pulmoner kapak sayesinde oradan pulmoner artere pompalanir. Pulmonerden gegerken
oksijenlenen kan, pulmoner ven ile sol atriyuma doner. Daha sonra kan mitral kapaktan sol
ventrikiile, oradan da aort sayesinde tiim viicuda pompalanir. Ventrikiiller kastan duvarlari olan
kapali odalarken kalp kapakgiklar1 yapisal olarak yalnizca bir yonde akisa miisaade edecek
bigimde tasarlanmistir. Kalp kapakgiklar1 basing yoniine cevaben spontan olarak agilir ve
kapanir (Peirlinck vd., 2021). Ventrikiillerde miyositler, ¢evresel bir yonde diizenlendiginden
kasildiklarinda, ventrikiiler duvarlarda olusan gerilim, ventrikiil i¢indeki basincin artmasina
sebep olur. Ventrikiiler basing aort ve pulmoner arterdeki basingtan daha yiiksek oldugunda kan
ventrikiiler bélmeden ¢ikmakta zorlanir. Kalp dongiisiiniin aktif kasilmast sistol basing olarak
bilinir. Uretilen basing sistol esnasinda ventrikiillerde atriyumdan daha yiiksektir; bu sebeple
triklispit kapak ve mitral kapak kapanir. Ventrikiiler miyositler gevsediginde, ventrikiillerdeki
basing atriyumdaki basincin altina diiser ve atriyoventrikiiler kapaklar agilir; ventrikiiller kanla
dolar ve bu olay diyastol basing olarak bilinir. Arteriyel basing intraventrikiiler basingtan daha

bliylik oldugundan aort ve pulmoner arter kapaklar1 diyastol sirasinda kapalidir (Peate, 2021).



Kalbin Hipertrofik Durumu

Miyorkardiyal hipertrofi, asir1 intersitisiyel matriks formasyonu, kardiyak hiicre kayb1
(apoptozis) ve miyositler arasindaki normal kollajenlerin kaybi ve ventrikiilerin yeniden
sekillenmesi ile sonuglanir ve kasin enine kesit alaninin artis1 olarak ifade edilir. Duvar
caplarindaki kalinlasma; miyokardiyal oksijen ihtiyacint ve duvar stresini yiikseltir. Yeniden
sekillenmeyi indiikleyen faktorler arasinda proinflamatuar sitokinler, cesitli nérohormonlar,
mekanik kuvvet ve diger faktorler bulunmaktadir. Ayrica protein—protein etkilesimleri,
oksidatif fosforilasyon, katekolamin ve fosfat metabolizmasindaki biyokimyasal anormallikler
de farkli siddet ve tipteki kronik kalp yetmezligi modellerinde olasi etkenler olarak
tanimlanmistir (Afshar vd., 2021).

Kalp Enzimleri

Yalnizca 6zel bir dokuda pozitiflik sergileyen ya da 6zel bir dokudaki pozitifligi ¢ok
daha yiiksek olan enzime ‘dominant enzim’ denir. Dominant enzimin artmis serum aktivitesi
hasarlanmis dokuyu isaret eder. Hiicre hasarinin boyutunu saptamada enzimlerin hiicre i¢i

lokalizasyonlar1 dnemlidir (Murray vd., 1990).

Kreatin kinaz miyokard bandi (CK-MB) ve biyokimyasal énemi.

Kreatinin kinaz (CK); iki altiiniteden meydana gelen dimerik bir enzimdir. CK-BB
(beyin tipi), CK-MM (Kas tipi), CK-MB (miyokard tipi) olmak iizere ii¢ izoenzimi bulunur
(Ferreira vd., 2021).

CK-MB kalpte yiiksek diizeylerde bulunur (yaklasik toplam kalp CK’sinin %20’si). CK-
MB aktivitesi bazi fizyolojik kosullar (agir egzersiz, maraton kosulari, uzun siireli veya
zorlayict spor aktiviteleri), hastaliklar (genetik hastaliklar /myopatiler) ve neoplazilerde
artmaktadir. Miyokardiyal ve iskelet kas1 hasarini takiben CK-MB artmaktadir (Yigit, 2021).
Amerikan Kardiyoloji Dernegi ile Avrupa Kardiyoloji Dernegi CK-MB’yi miyokardiyal
nekrozun biyokimyasal belirte¢lerinden biri olarak saptamiglardir. Tiim bu nitelikler goz 6niine
alindiginda giiniimiizde kullanilmasi 6nerilen miyokardiyal hasar belirteglerinden belli baslilar

miyoglobin, (CK-MB) ve troponinlerdir (Aydin vd., 2018).

Kemik Doku

Kemik; hiicreleraras1 madde iizerine inorganik tuzlarin ¢okelerek olusturdugu ve bu
haliyle saglamlik ve esneklik gibi mekanik 6zellikler kazanmis olan bir bag dokusu ¢esididir.
Kemik dokusu matriks isimli hiicreler aras1 maddeden ve osteosit isimli hiicrelerden meydana

gelir. Matriks hiicrelere gore daha genis bir alani kaplar. Organik ve inorganik olmak iizere iki



boliimden olusur. Organik matriks kollajen ve esas maddeden olusur. Mineral matriks ise bazi
element ve kalsiyum fosfordan olusur (Nural, 2021). Yetiskin iskeletinin temel yapisini
olusturan kemik dokusu, viicuda destek saglar, yasamsal organlar1 korur. Ayn1 zamanda kan
hiicrelerinin tiretildigi kemik iligini i¢eren bosluklar1 barindirir. Ayrica kemik dokusu kalsiyum,
fosfat ve diger iyonlar i¢in bir depo gorevi goriir. Minerallerin viicut sivilarindaki
yogunluklarin1 dengede tutmak icin kontrollii sekilde salinmalarin1 ve depolanmalarini saglar

(Okkalidis & Marinakis 2020).

Tibia Kemigi

Bacagin anterior - medial kisminda bulunur ve fibula ile neredeyse paraleldir ama
fibuladan daha saglamdir. iskelette femurdan sonra en uzun kemiktir. Tek basma gdvdenin

agirligini ayaga aktarir. Yukarida femur, asagida talus, lateralde ise fibula ile komsudur

(Aktuglu vd., 2019).

Oksidatif Stres

Oksidatif stres; DNA hasari ile sonuglanan kanser, ateroskleroz ve diabetes mellitus gibi
cok sayida bozuklugun sebebidir. Serbest radikaller ve oksidatif stres 6zellikle lipitlerde hasara
neden olur. Lipit hidroperoksitleri, lipit peroksidasyonunun erken evresini olusturur (Aslankog
vd., 2019).

Tekrarlanan diisiik seviyeli Reaktif Oksijen Tiirleri (ROS) maruziyeti, endojen
antioksidanlar yiikseltme yoniinde diizenlenmesinde ¢ok 6nemli bir indiikleyicidir (Camiletti-
Moirén vd., 2013). Bu sebeple ¢alismalar ¢ogunlukla oksidatif stresi azaltmak igin fiziksel
aktivite ve egzersiz gibi farmakolojik olmayan tedavilere yoneltilmistir. Uzun siiredir
gerceklestirilen arastirmalarda, kronik egzersizin endojen antioksidan mekanizmalarini
iyilestirirken, akut egzersizin oksidatif stresi indiikledigi bilgileri paylasilmistir (Goszcz vd.,
2015). Akut egzersizin tipi, siddeti ve siiresine bagli olarak serbest radikallerin meydana
¢ikmasina sebep olabilmektedir (Alessio vd., 2000). Akut aerobik egzersizde oksidatif stres iki
mekanizmayla agiklanmaktadir; birincisi oksidanlarin olusumu sonrasi antioksidan aktivitenin
yetersiz kalmasi, ikincisi ise Oz kullaniminin istirahatten 10-15 kat fazla olmasi (siddetli bir
egzersizde 100- 200 kat)’dir (Schroder vd., 2000).

Malondialdehit (MDA) ve Biyokimyasal Onemi

Malondialdehid, olugan serbest oksijen radikallerinin iyi bir gostergesi ve Lipid
peroksidasyonun en 6nemli iiriiniidiir (Wang vd., 2019). Lipid hidroperoksit’lerini olusturmak

amactyla, hiicre membran fosfolipidlerindeki poliansatiire yag asitlerinin oksijen radikali ile



reaksiyona girdigi siire¢ Lipid peroksidasyonu olarak adlandirilir. Membran lipidleriyle serbest
oksijen radikallerinin etkilesmesi birbirine bagl ve biribirinin devami saklinde reaksiyonlarla
lipid peroksidasyonunu baslatarak; hiicrenin iyon gradientinin siirdiiriilememesine, membran
yapisinin  bozulmasina, permeabilite artisina ve doku hasarina yol acabilir. Lipid
peroksidasyonu, normal sartlarda tiim hiicre ve dokularda az miktarlarda gergeklesen ve oksijen
kaynakli serbest radikallerce baslatilan oksidatif bir durumdur (Morales & Munné-Bosch
2019). Lipid peroksidasyonu esnasinda biyolojik yapilardan rahatca tespit edilebilen ve
peroksidatif hasarin belirteci olan MDA, lipid peroksidasyonunun incelenmesinde genellikle
tercih edilmektedir. MDA Karsinojenik, mutajenik ve genotoksik bir bilesiktir (Li vd., 2021).
Malondialdehid seviyesinin artmasi, serbest oksijen radikallerinin miidahalesiyle artmis lipid

peroksidasyonunu isaret eder (Cherian vd., 2019; Senthilkumar vd., 2021).

Serbest Radikaller ve Antioksidanlar

Serbest radikaller, hiicrelerde ekzojen ve endojen kaynakli sebeplerden olugmaktadir.
Serbest radikallerin fizyolojik seviyeleri hiicrelerde ve biyolojik sistemlerde ciddi tahribat
olusturabilir. Ekzojen kaynakli sebepler arasinda alloksan ve parakuat gibi kimyasallarin etkisi
altinda kalma, parasetamol, karbon tetrakloriir gibi ila¢ toksikasyonlari, ultraviyole ile iyonize
radyasyon, sigara dumani, hava kirliligini meydana getiren fitokimyasal maddeler, solventler
gibi ¢cevresel etmenler, doksorubisin, nitrofurantoin, adriamisin ve bleomisin gibi antineoplastik
faktorler, uyusturucu ve alkol gibi aliskanlik olusturan maddeler bulunmasindan dolayi serbest

radikaller toksikoloji bakimindan da énemlidir (Ighodaro & Akinloye 2018; Celebi vd., 2020).

Antioksidanlar, canli hiicrelerde yer alan karbohidrat, protein, DNA ve lipid gibi
oksidasyona maruz kalabilecek yapilarin oksidasyonunu engelleyen, etkisini azaltan veya
Oteleyebilen maddeler antioksidan, bu olay da antioksidan savunma olarak bilinmektedir.
Antioksidanlar, non-enzimatik ve enzimatik olmak tizere iki alt baslikta incelenir. Enzimatik
antioksidanlar; siiperoksit dismutaz (SOD), glutatyon peroksidaz (GPx) ve katalaz (CAT), non-
enzimatik antioksidanlar ise; A, C ve E vitaminleri, selenyum, laktoferrin ve transferringdir.
Antioksidanlar genellikle intraselliiler bazen de ekstraselliiler olabilmektedir (Aslankog vd.,
2019).

Siiperoksit Dismutaz (SOD) ve Biyokimyasal Onemi

Siiperoksit dismutaz ROS’a karsi ilk miidahale eden antioksidan enzimdir. SOD,
sliperoksit anyonu molekiiler oksijen ve hidrojen peroksit dismute eden bir metalloenzim ve
hidrofilik asamada bulunan bir antioksidandir. SOD, glutatyon peroksidaz ve Katalaz birinci
derece enzimatiklere, glukoz 6-fosfat dehidrojenaz ile glutatyon rediiktaz da ikinci derece
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enzimatiklere ornek verilebilmektedir. SOD, oksijeni metabolize eden biitiin hiicrelerde ve
oksijeninin olumsuz etkilerine kars1 katalitik aktivitesi ¢ok yiiksek olan 6nemli bir savunma
enzimidir (Kirhan & Biiyiikhatipoglu 2019; Guo vd., 2020).

Tiim memeli hiicrelerinde milimolar konsantrasyonlarda bulunan GSH’in en 6nemli
kaynagi karacigerdir. Oksidatif stresin belirlenmesinde kullanilan bir antioksidandir (Cételi vd.,
2017).

Redoks dongiisiinde substrat olarak rol alan Sitozolik GSH, serbest radikallere karsi
dogrudan savunma gosterebilir (Choi vd., 2018). GSH seviyesinin yiikselmesi yogun oksidatif
stres durumlarinda GSH saliniminin artmasiyla, azalmasi ise antioksidan depolarinin yikimi
olarak yorumlanabilir. GSH, DNA sentezi ve hasarli pargalarinin onarilmasinda dnemlidir.
Iskelet-kas biitiinliigii; peroksit metabolizmasi, aminoasit transportu ve ¢ok sayida enzim
hareketinin diizenlenmesinden sorumludur. Antioksidatif 6zellikte bir molekiil olan GSH enzim
degildir (Zhou vd., 2015). Ayrica ksenobiyotiklerin ve endobiyotiklerin detoksifikasyonunda,
sisteinin transportunda depo formu olarak reaksiyon ortagidir. Hiicrelerde intraseliiler
proteinlerin siilfhidril gruplarini rediikte formda tutan tiyol redoks potansiyelini ve DNA

tiretimini stirdiirdiigii igin bu rolii oksidatif stres hasarina karsi korumada etkilidir (Jones, 2002).

Deneyde Kullamilan Diger Biyokimyasal Parametreler

Elde edilen bulgulari tamamlayan ve onlart giiclendiren arastirmalar arasinda
biyokimyasal analizlerin ayr1 ve biiyiik bir 6nemi vardir. Klinik biyokimyanin laboratuvar
yontemleriyle elde edilen sonuglar sayesinde; hastaligin erken teshisi, patogenezisi, etiyolojisi
ve uygulanan tedavinin kontrolii gibi 6nemli bilgiler elde etmek miimkiindiir. Bu bilgiler

arastirmacinin ¢alismasini yonlendirmesinde referans olarak kullanilir.

Vaskiiler Endotelyal Biiyiime Faktorii (VEGF) ve Biyokimyasal Onemi

VEGF damar gecirgenligi ile ¢ok yakindan iligkili gii¢lii bir mediatordiir. Endotel hiicre
proliferasyonunu indiikler ve hiicre gocilinii tesvik eder, apoptozu inhibe eder ve kan
damarlarmin gegirgenligini indiikkler (Melincovici vd., 2018). VEGF kemik olusumu,
hematopoez, yara iyilesmesi gibi fizyolojik islevlerde rol oynamasinin yani sira inflamasyon,
kanser gibi patolojik anjiyojenezde de etkili oldugu gosterilmistir (Hegde vd., 2018). Vaskiiler
gecirgenlik faktorii olarak da bilinen VEGF ilk olarak endotel hiicresine has bir mitojen olarak
tanimlanmistir. VEGF; makrofajlar, trombositler ve tiimor hiicreleri dahil cesitli hiicreler
tarafindan tretilir. Hipoksi, inflamatuar proteinler, reaktif oksijen radikalleri ve hormonlar

VEGEF salinimini saglarlar (Elaimy & Mercurio 2018; Wang vd., 2019).
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Laktat dehidrogenaz (LDH) ve Biyokimyasal Onemi

LDH miyokard enfarktiisiiniin tanisi i¢in kullanilan enzimlerden birisidir. Sinirli da olsa,
uzun yillar boyunca, anemilerin degerlendirilmesi ve belirli tiimorler i¢in kaba bir prognostik
arag¢ olarak da kullanilmistir. LDH, piruvatin laktata oksidasyonunu katalize eden anaerobik
glikolizde yer alan hiicre i¢i bir enzimdir (Farhana & Lappin 2021). Kalp, karaciger, pankreas,
bobrekler, lenf dokusu, kas ve kan hiicreleri dahil olmak {izere viicuttaki birgok doku ve organda
bulunmaktadir. Enzimin ¢esitli doku konsantrasyonlarinin, serumdaki fizyolojik diizeylerinden
yaklasik 1500 ila 5000 kat daha fazla olmasi nedeniyle kii¢iik bir hasarli doku kiitlesinden
sizmasi bile, LDH'In gozlenen serum aktivitesini 6nemli dlgiide arttirmaktadir (Kumar vd.,
2018). Hastalik ya da yaralanma ile hiicreler zarar gordiigiinde, LDH kan dolasimina salinmakta
ve kan seviyelerinin ylikselmesine neden olmaktadir. Yiiksek seviyeleri akut ya da kronik hiicre
hasarin1 gosterirken, anormal derecede diisiik LDH seviyeleri ise nadiren goriilmekte ve

genellikle patolojik kabul edilmemektedir (Farhana & Lappin 2021).

Kreatin ve Biyokimyasal Onemi

Kreatin; bobrekler, pankreas ve karaciger tarafindan endojen olarak sentezlenen organik
bilesiktir. Sentezi; esas olarak bobreklerde baglar, glisin ve arjinin amino asitinden
ametilguanidoasetik asit olusur, a-metilguanidoasetik asit kan yoluyla karacigere iletilir ve
burada kreatin sentezlemek i¢in S-adenosilmetiyonin ile reaksiyona girer. Yaklasik 24 saatte 1-
2 gr kreatin endojen olarak iiretilir. Ug amino asitin (glisin, arjinin, metiyonin) tiirevi olan
kreatin, iskelet kas1 kiitlesinde yaklasik %95 oraninda dagilir; geri kalani beyinde, testislerde
ve bobreklerde bulunur. Endojen tiretiminin yaninda, diyet kaynakli olarak 6zellikle et, balik
ve diger hayvansal tiriinlerin tiikketimiyle de viicuda kreatin kazandirilir (Kashani vd., 2020).
Genel olarak en ¢ok kreatin i¢eren dokular (iskelet, kalp kast vb.) kreatini sentezleyemezler.
Tastyic1 bir protein, kreatini bobrekler, kalp kasi, beyin ve esas olarak iskelet kas1 gibi farkli
dokulara tasinmasina aracilik eder. Kreatin sodyum gradyani kullanilarak klortir ile birlikte
hiicreye taginir (Lam vd., 2019). Endojen veya ekzojen kaynaklarla viicuda alinan kreatinin {igte
ikisi fosfokreatin seklinde depolanirken geri kalani serbest kreatin olarak depolanir. Kreatin
turnover’1 glinliik yaklasik 2 gr kadardir. Kreatin metabolizmasinin son {iriinii olan kreatininin

atilim1 bobrekler tizerinden idrarla gergeklesir (Kashani vd., 2020).

Diizenli yiizme egzersizinin kalp dokusu {izerine etkilerinin irdelendigi aragtirmalar
yetersizdir. Bu ¢aligmada, ylizme sporunun si¢anlarin kalp dokusunda sebep oldugu etkilerin
incelenmesi amaglanmaktadir. Bu incelemelerin sonuclari ile, diizenli ylizme egzersizi ile kalp
dokusunda olusabilecek olumsuz etkileri erken donemde saptamak ve risk olusturabilecek

faktorleri belirleyerek kalp sagligini koruyucu programlarin gelistirilmesinin ilerleyen
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donemde spor profesyonelleri i¢in klinik ve bilimsel olarak yol gdsterici olacagi 6n

goriilmektedir.
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UCUNCU BOLUM
Yontem

Arastirma Yontemi

Calismada kullanilan siganlarin bakimi, agirlik Olclimleri, egzersiz protokoliiniin
gerceklestirilmesi ve drnek alma uygulamalari igin ‘Atatiirk Universitesi Deneysel Uygulama
ve Arastirma Merkezi’ kullamilmistir. CK-MB, MDA, SOD, GSH, VEGF, LDH, Kreatin
seviyesi olciimleri, ELISA analizleri Atatiirk Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Biyokimya
Anabilim Dali laboratuvarinda, histopatolojik degerlendirmelerin yapilabilmesi igin gerekli
calismalar ise Atatiirk Universitesi Veteriner Fakiiltesi Histoloji Anabilim Dali laboratuvarinda
gerceklestirilmistir. Bu tezin yapilmasina Atatiirk Universitesi Hayvan Deneyleri Etik Kurulu
(HADYEK) tarafindan 01/06/2021 tarih ve 116 sayili karari ile ve Atatiirk Universitesi Spor
Bilimleri Fakiiltesi Alt Etik Kurulu tarafindan 22/04/2021 tarih ve E-70400699-050.02.04-
2100112008 say1r numarasi ile onay verilmistir (Bkz. EK 1 ve EK 2). Bu galisma Atatiirk
Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Koordinasyon Birimi tarafindan desteklenmistir.

(Proje N0:TYL-2021-9414)
Deney Hayvanlarinin Secimi ve Gruplandirilmasi

Sprague-Dawley 1rki 2 aylik erkek siganlarin temininde Atatiirk Universitesi Deneysel
Uygulama ve Arastirma Merkezi’ tercih edilmistir. Siganlar ¢aligma siiresince standart kosullar
altinda havalandirilmis, %50 nem ortaminda ve sabit 1sil1 odalarda, 12 saatlik karanlik-aydinlik
siklusu mevut olan laboratuvar sartlarinda barindirilmistir. Toplam 20 adet sigan ile deneye
baslanmasina karar verilmistir. Kontrol (n = 10), Egzersiz (n = 10) olmak {izere 2 grup,

kafeslerde 5 hayvan olacak sekilde 4 adet kafesleme yapilmistir.

Calisma Protokolii

Siganlar standart yem ile beslenmistir. Deney oncesinde ve deney bitiminde (hayvanlar

sakrifiye edilmeden hemen 6nce) sicanlarin viicut agirlig: 6l¢iilmiistiir.

Yiizme Egzersizi Protokolii

Egzersiz grubundaki siganlara ‘Atatiirk Universitesi Deneysel Uygulama ve Arastirma
Merkezi’nde bulunan su tankinda yiizme egzersizi yaptirilmistir. Tankin altinda bulunan
termostat sistemi ile su sicakligi 29-32°C’de sabitlenmistir. Egzersiz grubundaki si¢anlara ilk 1
hafta boyunca yiizme egzersizi alistirmasi yapilmustir. ilk giin 10 dk ile baglanmis ve her devam

eden giin 10 dk artirilarak uygulamaya devam edilmistir (1. giin 10 dk, 2. giin 20 dk, 3. giin 30
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dk, 4. giin 40 dk, 5. giin 50 dk). Ardindan egzersiz grubuna 6 hafta boyunca, haftada 4 kez,
giinde 1 saat yiizme egzersizi protokolii uygulanmistir (Almeida vd., 2022). Yiizme egzersizleri
bitiminde si¢anlar kagit havlu ile kurulandiktan sonra kafeslerine birakilmistir. Kontrol

grubundaki sigcanlar da ayn1 kosullar altinda kendi kafeslerinde dolasmalarina izin verilmistir.

Sekil 1
Sicanlarin Yiizdiiriilme Protokolii

Gruplar

P>AQ

-~ §ff15T 11

Egzersiz |

>A®
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hafta  hafta hafta

A Normal beslenme

@ viizme egzersizi ( Hareketsiz giinliik yasam

Yiizme egzersizi ahstirmalart ° Sicanlarin sakrifiye edilerek deneyin sonlandirilmasi
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Sekil 2

Sicanlarin Yiizdiiriildiigii Bir Andan Gériintii

Deneyin Sonlandirilmasi, Kan ve Doku Orneklerinin Ahnmasi

Yiizme egzersizinin akut etkilerinden kurtulmak amaciyla 6 haftalik deney siiresinin
tamamlanmasindan 2 giin sonra siganlar sevoflouran isimli anestezik madde ile inhalasyon
yoluyla derin sedasyona alimustir. Sicanlarin gogiis kafesi acilarak dogrudan steril enjektorle
intrakardiyak kan 6rnekleri antikoagiilansiz tiiplere alinmistir. Numune alimini takiben eden 30
dk iginde 3500 rpm’de 10 dakika siireyle santrifiijlenmis, siipernatan (serum) ayrilmistir. Istya
dayanikli mikrosantrifiij (ependorf) tliplere almmistir. Serum Ornekleri 3 porsiyona
alikotlanmis ve analiz siiresine kadar -80°C’de saklanmistir. Analiz giiniinde numuneler

kademeli olarak ¢oziilmiis (+4°C ve akabinde +25°C) ve hemen tiim testler ¢alisilmustir.

Kalp organi ve tibia kemigi diseke edilerek cikarilmis, tartilmig, tibianin uzunlugu

Olciilmiis ve histopatolojik degerlendirmeler i¢in %10°luk formoldehite birakilmistir.
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Sekil 3
Sicanlardan Kan Orneginin Alindig1 Bir Andan Gériintii

Sekil 4
Deney Calismasi Esnasinda Elde Edilen Kalp Organi Gériintiisti
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Sekil 5

Deney Calismasi Esnasinda Elde Edilen Tibia Kemigi Tartim ve Olgiimiinden Gériintiiler
. A RIS ATESE

Kalbin Hipertrofik Durumunun Belirlenmesi

Kalbin hipertrofik durumunun degerlendirilmesinde, dlgtimleri tamamlanan kontrol ve
egzersiz gruplarindaki siganlarin kalp agirligimin (KA) tibia uzunluguna (TU) orani alinarak
hipertrofi degerlendirilmesi yapildi (Kontrol Grubu n=10, Egzersiz Grubu n=10) (KA/TU-
mg/mm) (Dadson vd., 2015).

Biyokimyasal Analizler

Tim hayvanlardan alinan kan ornekleri antikoagiilansiz tiiplere alinmistir. Numune
alimin1 takiben eden 30 dk i¢inde 3500 rpm’de 10 dakika siireyle santrifiijlenmis, siipernatan
(serum) ayrilmustir. Istya dayamikli mikrosantrifiij (ependorf) tiiplere alimmistir. Serum
ornekleri 3 porsiyona alikotlanmig ve analiz siiresine kadar -80°C’de saklanmistir. Analiz
giintinde numuneler kademeli olarak ¢6ziilmiis (+4°C ve akabinde +25°C) ve hemen tiim testler

caligilmistir.

Serum CK-MB, VEGF, MDA, LDH, kreatinin, SOD ve GSH seviyeleri ELISA
(Enzyme Linked Immunosorbent Assay-Enzim ile Isaretli Antikor) metoduyla, ticari marka
ELISA kitlerle, kit prosediirlerine uygun olarak ¢alisilmistir. ELISA; antijen-antikor iliskisini,
antikora baglanmis bir enzimin aktivitesini inceleme esasina dayanan kantitatif 6l¢iim
metodudur ve antijene karsi antikor ya da antikora karsi antijen aramak olasidir. Serum CK-
MB diizeyleri U/L birimi ile, VEGF diizeyleri ng/L birimi ile, MDA diizeyleri nmol/mL birimi
ile, LDH diizeyleri U/L birimi ile, kreatinin diizeyleri pmol/L birimi ile, SOD diizeyleri ng/mL
birimi ile ve GSH diizeyleri mg/L birimi ile rapor edilmistir. Tablo 1’de kullanilan ELISA

kitlerin 6zellikleri verilmistir.
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Tablo 1
Kullanilan ELISA Kitlerin Ozellikleri

KiT ADI MARKA REFERANS NO LOT NO

CK-MB (U/L) ‘SunRed Biotechnology Company, DZE201110312 202109
China’

MDA (nmol/mL) ‘SunRed Biotechnology Company, DZE201110157 202109
China’

SOD (ng/mL) ‘SunRed Biotechnology Company, DZE201110169 202109
China’

GSH (mg/L) ‘SunRed Biotechnology Company, DZE201117122 202109
China’

VEGF (ng/L) ‘SunRed Biotechnology Company, DZE201110660 202109
China’

LDH (U/L) ‘SunRed Biotechnology Company, DZE201110531 202109
China’

Kreatinin (umol/L) ‘SunRed Biotechnology Company, DZE201110308 202109
China’

CK-MB: Kreatinin kinaz MB izoformu, MDA: Malondialdehit, SOD: Siiperoksit dismutaz, GSH: Glutatyon,
VEGF: Vaskiiler endotelyal bitylime faktorii, LDH: Laktat dehidrogenaz.

Histopatolojik Degerlendirmeler

Sicanlarin nekropsileri yapilarak alinan kalp dokulari %10’luk nétral formaldehit
soliisyonunda fikse edildi. Dokular rutin alkol-ksilol seri takip islemlerinden gegirilerek parafin
bloklara alindi. Lamlara alinan 5 p’lik kesitler hematoksilen-eosin ile boyanarak histopatolojik
degisimler yoniinden yok (-), hafif (+), orta (++) ve siddetli (+++) olarak degerlendirildi.

Verilerin istatistiksel Analizi

Egzersiz ve kontrol grubunda yer alan siganlarin canli viicut agirliklari, kalp agirliklart,
tibia agirhig ve uzunlugu ayrica kalp agirligmin tibia uzunluguna oranlar1 karsilastirilmistir.
Gruplarda 10’ar hayvan bulundugundan dolayr analizlerde non-parametrik istatistikler
kullanilmistir. Bu amagla egzersiz ve kontrol grubu arasinda canli viicut agirlhigi, kalp agirligi,
tibia agirlhig, tibia uzunlugu ve kalp agirligi/tibia uzunlugu oranlarinda anlamli fark olup
olmadigini incelemek i¢in Mann-whitney U testi kullanilmistir. Bunun yaninda egzersiz ve
kontrol gruplarinin birbirinden bagimsiz olarak 0. hafta agirlik ile 8. hafta agirliklar1 arasinda
zaman i¢inde anlaml bir fark olup olmadigr Wilcoxon isaretli siralar testi ile incelenmistir.
Tekrarli ol¢iimlerde iki yonlii varyans analizi yapilmistir. Analizlerin yaninda verilere ait
ortalama degerler gorsellestirilerek sunulmustur. Analizler SPSS 22 paket programinda

yapilmis ve anlamlilik diizeyi a=0,05 olarak belirlenmistir.

Biyokimyasal verilerin istatistiksel analizleri SPSS 22 paket programinda yapilmistir.
Verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirilmistir.

Tanimlayici istatistiksel analizler (ortalama =+ standart sapma) kullanildi. Kontrol grubu ve
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deney grubunun karsilastirilmasinda bagimsiz gruplarda t testi kullanilmistir. %95 giiven

araliginda p <0,05 degerleri istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

Histopatolojik bulgulardan elde edilen veriler SPSS 22 programinda Student t-testi ile

analiz edilmistir. Onemlilik derecesi p <0.05 kabul edilmistir.
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DORDUNCU BOLUM

Bulgular

Canh Viicut Agirhiklar1 Bulgular:

Egzersiz ve kontrol gruplarinin 0. hafta (baslangi¢ haftasi) ve 8. hafta canli viicut
agirliklarinin karsilastirilmasina ait Mann-whitney U testi sonuclar ile birlikte gzersiz ve
kontrol gruplarmin 0. hafta ve 8. hafta degerleri arasinda zamana gore gozlenen farklilig:
incelemek i¢in yapilan Wilcoxon isaretli siralar testi sonuglart Tablo 2’de yer almaktadir.
Mann-whitney U testi sonuglari sonucunda egzersiz ve kontrol gruplarinin 0. hafta
agirliklarinda anlamli fark yok iken (p >0,05), 8. hafta agirliklarinda anlamli fark oldugu
gbzlenmistir (p <0,001). Yani baglangicta egzersiz ve kontrol gruplarinin agirliklart ayni
diizeydeyken 8. haftada kontrol grubunun agirlig1 daha yiiksek ¢ikmistir.

Wilcoxon isaretli siralar testi sonuglarina gére hem egzersiz grubunun ( p <0,01) hem
de kontrol grubunun (p <0,01) 0. haftadan 8. haftaya kadar canli viicut agirliklarinda gézlenen
degisim anlamlidir. Kontrol grubunda daha fazla olmak tizere her iki grubun da zaman iginde

agirliklar1 anlamli olarak artmistir.

Tablo 2

Kontrol ve Egzersiz Gruplarindaki Siganlara Ait Canli Viicut Agirliklarimin Zamana ve
Gruplara Gore Karsilastirmalar

Gruplar 0. hafta canh 8. hafta canh agirhg: p (0. hafta ve 8. hafta
agirhg (gr) (gn) karsilastirmasi)
Egzersiz Grubu (n=10) 215,90 +£4,23 227,50 +£5,58 0.005"
(210 - 221) (220 - 235) '
Kontrol Grubu (n=10) 213,20 +£5,33 244,50 +6,17 0.005¢
(201 - 220) (230 - 250) '

p (egzersiz ve kontol grubu

b b
arasi karsilastirmalar) 0,239 0,000

Veriler ortalama+standart sapma (minimum-maximum) olarak ifade edilmistir.
*Wilcoxon isaretli siralar testi sonucunda elde edilen p degeridir.

®Mann-Whitney U testi sonucunda elde edilen p degeridir.
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Sekil 6
Egzersiz ve Kontrol Gruplarindaki Sicanlara Ait 0.ve 8. Haftalardaki Canli Viicut Agirliklar:
Grafigi

Gruplardaki sicanlara ait canli viicut agirhiklarinin
zamana ve gruplara gore karsilastirmalar:

244,5

&

N
wn
(@]

N
B
=

N
w
o

N
N
=

bl

e
©
=
(=
-
=
O
<

N
=
o

N
o
o

Egzersiz Grubu Kontrol Grubu
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Kalp Agirhiklar, Tibia Agirhklar: ve Uzunluklar1 Bulgular

Egzersiz ve kontrol gruplarina ait siganlarin kalp agirligy, tibia agirligi, tibia uzunlugu
ve kalp agirligi/tibia uzunluklarinin karsilastirilmasina ait Mann-Whitney U testi sonuglari
Tablo 3’te yer almaktadir. Analiz sonucunda egzersiz ve kontrol gruplarinin kalp agriligi (p
>0,05) ve tibia uzunlugu (p >0,05) ve tibia agirligi (p >0,05) degerlerinde anlamli seviyede
farklilik tespit edilmemistir.

Tablo 3

Kontrol ve Egzersiz Gruplarindaki Sicanlara Ait Kalp Agirligi, Tibia Agirligi, Tibia
Uzunlugu Karsilastirilmalari

Gruplar Kalp Agirhg (gr) Tibia Agirhg: (gr) Tibia Uzunlugu (cm)

Egzersiz Grubu 1,83+0,03 1,31+ 0,00 1,54 £ 0,05
(1,78 - 1,89) (1,29 -1,32) (1,5-1,6)

Kontrol Grubu 1,77 £0,03 1,28 £ 0,01 1,54 £ 0,05
(1,71-1,81) (1,25 -1,30) (1,5-1,6)

p (egzersiz ve

kontol gruplari 0,0018 0,0001732 1,0000008

karsilastirmalar)

Veriler ortalamatstandart sapma (minimum-maximum) olarak sunulmustur.

@Bagimsiz gruplarda t testi p degeri,
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Sekil 7
Egzersiz ve Kontrol Gruplarina Ait Kalp Agirligi, Tibia Agirligi, Tibia Uzunlugu Ortalama
Degerler Grafigi

Gruplarin Kalp Agirhigi, Tibia Agirligi, Tibia
Uzunlugu degerlerinin karsilastirilmasi
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Kalp Hipertrofisi Bulgulari

Kontrol ve egzersiz gruplarinda kalp dokusunda hipertrofi olup olmadiginin ortaya
konabilmesi amaciyla iki grupta yer alan her bir siganin kalp agirliklarinin ve tibia uzunluguna
oranina ait dlgtimler alinmustir (Tablo 4) (gr/cm). Kontrol grubu ile karsilastirildiginda egzersiz
grubundaki siganlarda istatistiksel olarak anlamli diizeyde Kalp Agirhigi/Tibia Uzunlugu
degerlerinde farklilik gozlenmistir (p <0,05).

Tablo 4

Kontrol ve Egzersiz Gruplarindaki Sicanlara Ait Kalp Agwrligi/Tibia Uzunlugu Degerlerinin
Karsilastirtlmasi

Kalp Agirhgy/Tibia Uzunlugu

Gruplar
gr/cm
Egzersiz 1,18 £ 0,03
(1,14 —1,21)
Kontrol 1,15+ 0,04
(1,07 - 1,20)
p Degeri 0,023

p: Bagimsiz gruplarda t testi p degeri, Ort+SS: Ortalama+Standart Sapma, min-max: minimum-maximum degerler
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Sekil 8
Gruplarin Kalp Agwrhigi/Tibia Uzunlugu Degerleri Grafigi

Gruplarin Kalp Agirligi/Tibia Uzunlugu
degerlerinin karsilastirilmasi

Kontrol Iq‘r 1'14

Egzel’SIZ qu 1,18

1,08 1,1 ) 1,14 1,16 1,18 1,2
GR/CM

* Kalp Agirligi/ Tibia Uzunlugu gr/cm

Biyokimyasal Bulgular

Tablo 5°te kontrol grubu ve deney grubunda olgiilen biyokimyasal parametreler ve

gruplar arasindaki test istatistigi p degerleri verilmistir.

Tablo 5
Kontrol ve Egzersiz Gruplarina Ait Biyokimyasal Parametreler

Enzimler Kontrol Grubu Deney Grubu (n=10) p
(n=10)
CK-MB (U/L) 27,56 £ 2,11 35,60 + 7,66 0,019*
VEGF (ng/L) 131,60 + 20,24 183,68 + 49,92 0,023*
MDA (nmol/mL) 0,84 +0,07 0,72 £0,11 0,075
LDH (U/L) 38,98 £19,42 38,86 £25,41 0,991
Kreatinin (umol/L) 0,33 +0,04 0,32 +0,05 0,784
SOD (ng/mL) 8,03 + 1,65 6,11 + 0,80 0,012*
GSH (mg/L) 154,38 + 10,66 128,86 + 22,33 0,034*

CK-MB: Kreatinin kinaz MB izoformu, VEGF: Vaskiiler endotelyal biiylime faktorii, MDA: Malondialdehit,
LDH: Laktat dehidrogenaz, SOD: Siiperoksit dismutaz, GSH: Glutatyon, p: bagimsiz gruplarda t testi p degeri, "
p <0,05

Serum CK-MB seviyelerinin egzersiz grubunda kontrol grubuna kiyasla istatistiksel
olarak anlaml1 diizeyde yiiksek oldugu goriildii (p=0,019). Serum VEGF seviyelerinin egzersiz
grubunda kontrol grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu goriildii
(p=0,023).
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Serum MDA, LDH ve kreatinin seviyeleri bakimindan her iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark goriilmemistir (sirasiyla p=0,075, p=0,991 ve p=0,784). Her ne kadar
oksidatif stres gostergesi olan MDA seviyeleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
goriilmese de, anti-oksidan sistem gostergesi olan SOD ve GSH seviyeleri egzersiz grubunda
istatistiksel olarak anlamli derecede daha diisiik oldugu goriilmiistiir (sirasiyla p=0,012 ve
p=0,034). Kontrol ve egzersiz grubu arasinda anlamli fark goriilen biyokimyasal parametrelere
(CK-MB, VEGF, SOD ve GSH) ait sonuglar Sekil 9°da gosterilmistir. Sonuglara gore serum
SOD ve GSH seviyelerinden yola c¢ikarak yiizme egzersizinin ratlarda oksidatif stres
olusturdugu ve egzersizin olumlu etkilerine ragmen yiiksek stresin oksidan etkisinin daha

baskin oldugu diistiniilmektedir.

Sekil 9
Egzersiz ve kontrol grubu arasinda anlamli fark goriilen biyokimyasal parametreler

200 183,68

180
160 154,38
140 1316 128,86
120
100

80

60

40 27,56 35,5

20 8,03 6,11
0 —
CK-MB (U/L) VEGF (ng/L) SOD (ng/mL) GSH (mg/L)

Kontrol Grubu  m Egzersiz Grubu

Histopatolojik Bulgular

Histopatolojik incelemelerde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklar tespit
edildi (Tablo 6, p <0.05).

Tablo 6
Sigan Kalp Dokusunun Histopatolojik Degerlendirilmesi

Gruplar Mn hiicre infiltrasyonlar Hemoraji Dejenerasyon
Kontrol Grubu 0,16 £0,16" 0,16+0,16" 0,00 £ 0,00"
Egzersiz Grubu 1,12 £ 0,40" 1,00 = 0,00" 0,83 £ 0,40"

Mn: Mononiikleer, *: Bagimsiz gruplarda (egzersiz grubu ve kontrol grubu) t testi p degeri<0.05

25



Kontrol normal histolojik goriiniimde iken, egzersiz grubundaki sicanlarin kalp
dokularinda hafif diizeyde mononiikleer hiicre infiltrasyonu, hemoraji ve dejeneratif degisimler
gozlendi. Tespit edilen histopatolojik bulgulardan Mn hiicre infiltrasyonlar: damar ¢evrelerinde
ve damalarin adventisya kismina yakin sekildeydi. Hemoraji ile miyositlerdeki dejeneratif

degisimler ise egzersiz grubunda goriilen diger histopatolojik bulgulardandi (Sekil 10,11).

Sekil 10

Kontrol grubu. Normal Gériiniimde Kas Iplik¢ileri (ok basi) ve Kas Hiicresi Cekirdekleri
(ok), H&E.
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Sekil 11

Egzersiz grubu. A- Damar Cevresinde Mn Hiicre Infiltrasyonlar: (ok), B- Hemorajik Odak
(ok basi), C- Miyositlerde Dejeneratif Degisimler (ince ok). H&E.
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BESINCI BOLUM
Tartisma Ve Sonug

Fiziksel egzersiz, yiiksek siddette ve/veya uzun siireli uygulandiginda dokularda oksijen
dagilimin1 bozarak ROS iiretiminde artisa neden oldugu bilinmektedir (Goldfarb, 1993). Bu
sebepten Gtlirli haftanin dort giinii ve birer saat seklinde uygulanan diizenli ylizme egzersizinin
sicanlarin kalp dokusu iizerine olasi etkileri morfometrik Olgiimler, baz1 biyokimyasal

parametreler ve histopatolojik incelemelerle belirlenmeye ¢alisiimistir.

Calismamiza dahil edilen si¢anlarin 6zellikleri literatiirdeki bir¢ok ¢aligsma ile uyumlu
bulunmustur. Ornegin, literatiirde siganlarla yaptirilan yiizme egzersizi iizerine caligmalar
incelendiginde, Oktay ve ark. (2021) 200-250 agirliginda, Uzunok ve ark. (2019) 2 aylik yas

grubundaki sicanlar tercih etmislerdir.

Calismaya dahil edilen iki gruptaki biitiin sicanlarin deneye baglamadan 6nce dlgiilen
viicut agirliklarinin gruplar arasinda farklilik gostermemesi homojen deney gruplar ile deneye
baslanildigin1 gostermektedir. 6 haftalik yiizme egzersizinin uygulandigi protokolde siganlarin
canli viicut agirliklar1 deneye baslanilmadan (0. hafta) ve deney sonunda (8. hafta) 6l¢iilmiistiir.
Calisma sonunda agirlik degerleri karsilastirildiginda; kontrol grubundaki siganlar 6nemli kilo
alimina sahipken, egzersiz grubundaki tim sicanlarin viicut agirliginda, baslangi¢ agirliklart 8
haftalikken son agirliklartyla karsilastirildiginda anlamli bir degisiklik olmamistir. Egzersiz
yontemlerinin viicut agirliginin kontroliinde etkili olarak kullanilabilecek ve kardiyometabolik
riski azaltabilecek 6nemli olabilecegi gesitli ¢alismalarda ifade edilmistir (Chudyk & Petrella
2011; Swift vd., 2014). Church ve arkadaslarinin (2010) egzersizin viicut agirhigma etkisini
inceledikleri ¢alismada; egzersiz grubundaki deneklerin viicut agirliklarinin anlamli diizeyde
az oldugunu belirtilmistir Sekiz haftalik ylizme egzersizi sicanlarin deneye baslangi¢ ve bitis
agirliklarinin hemen hemen ayni kalmasiyla sonuglanmistir (Afolabi & Shittu 2021).
Calismamizda siganlarin viicut agirligmin kontrol grubuna kiyasla egzersiz grubunda daha az
oldugu tespit edilmistir. Istatistiksel olarak da anlaml1 olan bu bulgumuzun literatiirle uyumlu

oldugu fark edilmistir.

Egzersiz normal kosullarda kardiyovaskiiler sistem i¢in olumlu etkilere sahip olmakla
beraber hem viicuttaki fazla enerjiyi harcama 06zelligi hem de kan basinci iizerine olan

diizenleyici etkisi ile koruyucu etki olusturur (Booth vd., 2012). Fakat uzun zamanli egzersizin
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ozellikle kalp kas1 tizerine olumsuz etkilerinin oldugu da literatiirde mevcuttur (Scharhag vd.,
2008). Kalp kasmin bu tip egzersizlerden etkilendigini gosteren biyokimyasal belirteclerden
biri olan CK-MB yaygin olarak tercih edilir ve akut kardiyo doku ile miyokart hasarimin
tamimlanmasinda O6nemli bir gostergedir (Robinson & Christenson 1999). Sporcularda ve
miyokart enfarktiis yasamis kisilerde CK-MB seviyesindeki artislarin benzerlikler gosterdigi,
bu sebepten 6tiirii egzersiz sonrasi miyokart infarktiisiine benzer agr1 tecriibe eden kisilerin kalp
krizi sliphesi ile hastanelere basvurdugu ve artan kardiyak enzim seviyeleri sebebi ile
miisahadeye alindiklari, bu enzimin kandan wuzaklagsma siiresinde farkliliklar oldugu
bilinmektedir. Ornegin; CKMB nin uzaklastirilmas1 agir spor yapanlarda daha yavastir (Hazar,
2004). Yapilan c¢esitli deneysel calismalarin sonuglarinin da bu bilgileri destekledigi
goriilmektedir. Yakin tarihte yapilan bir calismada ylizme egzersizi yaptirilan farelerin CK-MB
seviyesinin 6nemli oranda arttig1 belirtilmistir (Bopda vd., 2021). Gao ve arkadaslarinin (2021)
yaptiklar1 ¢alisma da bu ¢aligmanin verileri ile ayn1 dogrultuda olup, yiizme egzersizinin CK-

MB enzimini arttig1 bilgisi literatiire girmistir.

Egzersizinin kardiyovaskiiler sistemde degisikliklere neden olabildigi bilinmektedir.
Egzersizin tetikledigi yasamsal durumlardan biri de anjiyogenezdir (Gavin & Wagner 2001).
Kapiller damar yogunlugunda olusan artis, oksijenin taginmasi ve ekstraksiyonu iizerinde
etkilidir. Egzersiz iskelet kasinda indiikledigi aerobik kapasite artigina katkida bulunmaktadir
(Adair, 2005). Farkl1 anjiyogenik etmenler tanimlanmis olmakla birlikte, en biiyiik ilgi VEGF
tizerinde odaklanmistir. VEGF nin anjiyogenik siirecle ilgisi in vitro ve in vivo ¢ok sayida
calismada gosterilmistir. Literatiirde tek bir akut egzersiz sonrasinda bile VEGF mRNA
diizeyinde artis oldugunu bildiren ¢aligmalarin varligi (Gavin vd., 2000a; Gavin vd., 2000b),
iskelet kasinda mikrosirkiilasyonun dinamik bir siire¢ oldugu ve egzersizde kisa siire iginde
vaskiiler adaptasyon olusabilecegine dair goriisleri kuvvetlendirmektedir. Kisa donem
egzersizle VEGF’de meydana gelen artiga kapiller yogunluk artiginin eslik ettigi gosterilmistir
(Amaral vd., 2001). Farelerin kullanildig1 calismada 6-8 hafta ve gilinliik 1 saat egzersiz
programinin uygulandigi deneyin sonlandirilmasindan 1 saat sonra VEGF seviyesinde artis
tespit etmislerdir (Herring vd., 2008). Calismamizin bulgulan literatiirde kabul goren bu
caligmalarin bulgular ile ortiiserek, diizenli yiizme egzersizinin CK-MB ve VEGF seviyeleri
lizerinde artisa sebep olabilecegi saptanmistir. Ancak bu artisin bir kalp hasar1 m1 ya da kalp
hastaliginin isaret¢isi mi oldugu veya uzun siire devam eden yorucu egzersize karsi fizyolojik
bir cevabin neticesi olarak m1 ortaya ¢iktig1 aydinlatilmasi gereken bir noktadir. Bu nedenle bu

alanda daha detayl1 ¢caligmalara ihtiya¢ oldugu diistiniilmektedir.
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Egzersizin insan saglhigina olumsuz bir¢ok etkisi olan oksidatif stres ile iligkili oldugu
bilinmektedir (Aguilé vd., 2005). Egzersiz ve oksidatif stres arasindaki iliski; egzersiz moduna,
stiresine ve yogunluguna bagl olarak degismektedir. Ilimli, diizenli egzersiz oksidatif stresi
azaltmak/6nlemek ve saglik igin faydali goriinmektedir. Tersine, akut egzersiz oksidatif strese
yol agar, ancak uyarici endojen olarak antioksidan savunmalarda aktivasyonu i¢in gereklidir
(Pingitore vd., 2015). Diizenli fiziksel aktivitenin sagliga faydali oldugu bilinmesine ragmen,
yogun ve/veya akut egzersizlerin ROS'taki artis nedeniyle oksidatif stresi artirabildigi
kaydedilmistir (Narkhede vd., 2015). Ortaya ¢ikan bu artisa oksidan-antioksidan dengesinin
bozulmasi sebep olmaktadir. Bozulan dengenin 6nemli belirteglerinden birisi MDA diizeyidir.
Antioksidan aktivitenin egzersize yanit olarak uyarildigi da kaydedilmistir (Tessier vd., 1995).
Oksidatif stresin Ol¢lilmesinde 6l¢lim saatinin énemli oldugu ve egzersizden hemen sonra
6l¢lim yapilmasi gerektigini belirmistir (Clarkson, 1995). Akil ve arkadaslar1 (2011), si¢anlarda
akut ylizme egzersiziyle MDA seviyesinin arttig1 belirtmislerdir Yapilan bir calisma, 3 aylik
antioksidan uygulamanin anaerobik sporlarda etki gdsterirken aerobik kapasiteler ilizerine
etkisinin olmadigint gostermektedir (Merry & Ristow 2016). MDA seviyesinin ve lipid
peroksidasyonunun egzersiz yogunluguna baglh olarak arttig1 goriilmistiir (Ji, 1995). Ratlarda
akut ve yorucu bir egzersizin lipid peroksidasyonunda artisa neden oldugu bildirilmistir (Temiz
vd., 2000). Benzer sekilde Semin ve arkadaslarinin yaptiklari ¢alismada, farelerde 60 dakikalik
kosu egzersizinin kas dokuda lipid peroksidasyonunu artirdigi gosterilmistir (Semin vd., 2000).
Yine siganlarda ylizme egzersizinin iskelet kasi, karaciger ve beyinde lipid peroksidasyonunu

artirdi@ belirtilmistir (Hara vd., 1997).

Viicuttaki hemen hemen tiim dokularda bulunan LDH enzimindeki degisiklikler;
hasarlari, proliferasyonlar1 yorumlamada onemli bir parametre olarak kabul edilmektedir
(Biiyiikbas & Inal 2006). Serumda LDH’nin artis1 ratlarda toksik etkinin agik¢a goriilen bir
gostergesidir ve bu enzim bdbrekler, eritrositler, beyin, mide gibi kas dis1 organlarin hasarinda
da artmaktadir (Khan vd., 2011). Farelerin kullanildig1 ¢alismada haftanin 5 giinii 30’ar dakika
yaptirilan yiizme egzersizinin LDH seviyesini diisiirdiigii saptanmistir (Dzik vd., 2021). Yetmis
giinliik bir deney sonucunda yiizme ezersizinin LDH degerini diisiirdiigii belirtilmisitir (Flis
vd., 2018). Herring ve arkadaslar1 (2008) yaptiklarin ¢alismanin sonucunda ylizme egzersizinin
kreatin seviyesini diisiirdiigii agiklamiglardir. 6 hafta boyunca giinliik 1’er saat olmak kosulu
ile haftanin 4 giinii diizenli ylizme egzersizi yaptirilan bu ¢alismada sicanlarda, egzersizin akut
etkilerden kurtulmak i¢in deneyin bitiminden 2 giin sonra si¢anlar sakrifiye edilmis ve MDA,
LDH ve kreatin seviyelerinin kontrol ve egzersiz gruplarinda benzer oldugu, uyguladigimiz
ylizme protokoliin bu enzimlere bir etkisinin olmadig1 goriilmiistiir. Sonucun literatiirdeki bazi

caligmalarla 6rtlismemesi ¢alismalarin degiskenleri ile ilgili olabicegini akla getirmistir.
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Organizmada serbest oksijen radikallerinin olumsuz etkilerine karsi1 koruyucu olarak
antioksidan savunma sistemleri mevcuttur. Egzersiz esnasinda agiga ¢ikacak oksidan ve
antioksidanlarin seviyesi egzersiz siddetiyle farklilik gosterir. Oksidan ve antioksidanlar
arasindaki dengenin fizyolojik sinirlarda tutulmasi, doku ve organlarin siirdiiriilebilir
aktivasyonlar1 i¢in onemlidir. Antioksidanlar, serbest radikalleri metabolize ederek veya
olusumunu Onleyerek hiicresel redoks homeostazini koruyan maddelerdir (Poprac vd., 2017).
Stiperoksit oksijen radikalini kullanarak hidrojen peroksite ¢eviren SOD, hiicrelerdeki
siiperoksit seviyesini dengede tutar ve lipit peroksidasyonunu inhibe ederek oksidatif strese
kars1 savunma olusturur (Gitto vd., 2009). Akkus yiizme egzersizinin SOD ve GSH enzimlerini
azaltict etki gosterdigini agiklamistir (Akkus, 2018). Karaciger hiicrelerinde redoks durumunu
belirleyen hiicre i¢i enzim olan GSH, metabolik regiilator olarak ve detoksifikasyonda 6nemli
gorevleri olan antioksidan metabolittir (Gressner & Gressner 2019). GSH, ¢ogu hayvan
hiicresinde oldukg¢a yiiksek konsantrasyonlarda bulunan molekiillerden biridir. Submaksimal
egzersizin bile kan GSH seviyesinin artmasina neden oldugunu bildirilmistir (Sen, 1999).
Ratlarda ve insanlarda yapilan ¢alismada yorucu egzersiz sonrasinda kan dokusunda okside
GSH miktarinin egzersizin hemen ardindan istirahatten %72 daha yiiksek oldugu ve bir hafta
sonra normal seviyeye diistiigii goriilmiistiir. Yine ayn1 ¢aligmada kan rediikte GSH seviyesinde
egzersiz sonrasinda anlamli bir degisme olmadig1 saptanmistir (Sastre vd., 1992). Akil ve ark.
ratlara yaptirdiklar1 ylizme egzersizi sonrasinda GSH diizeyinin antioksidan uygulanan grupta
anlamli diizeyde yiiksek oldugunu kayit altina almiglardir (Akil vd., 2011). GSH seviyesi
yapilan bir baska ¢aligmada kan, karaciger ve kas dokusunda incelenmis ve yorucu egzersiz
sonrasinda azaldig1 ve buna paralel olarak okside Glutatyon seviyesinin arttig1 tespit edilmistir
(Sachdev & Davies 2008). Egzersizin oksidatif stresi tetikledigi, GSH’nin GSSG’ye
oksidasyonunu artirdigi Chandan ve ark. yaptigi ¢calismayla gosterilmistir (Sen, 1999). Sunulan
bu calismada egzersiz grubu siganlarin serum Orneklerinde 6l¢iillen SOD ve GSH diizeyleri
anlamli ve belirgin sekilde diisiiktii. Bu sonuca bakilarak diizenli ylizme egzersizinin SOD ve
GSH seviyeleri iizerinde olumsuz bir etki olusturabilecegi, ROS olusumuna sebep olabilecegi,
dolayisiyla antioksidan enzimler olan SOD ve GSH enzimlerinin kullanimina ve/veya yikimina

neden olabilecegi diigtiniilmiistiir.

Kilig yaptig1 ¢alismasinda farelerde uzun siireli ve akut yiizme egzersizlerinin erken ve
gec donemlerdeki etkilerini histopatolojik agidan degerlendirmis ve akut erken, akut gec ve
kronik erken gruplarinda kas hasari tespit ettigini, kronik ge¢ donemde ise hasar gozlendigini
ancak istatistiksel olarak anlamli olmadigini paylasmistir (Kilig, 2019). Kalp dokusu
orneklerinin H&E boyanmasi ile; egzersiz grubunda vakuollerin arttigi ve hiicre 6liimiiniin

fazlaca oldugu gosterilmistir (Hou vd., 2019). Histopatolojik yonden degerlendirilen baska bir
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calismada egzersizin; diizensiz miyokard lifleri ve bu liflerde kirilmalar, bulanik hiicre sinirlari,
dejenerasyon, nekroz, interstiyel aralikta 6dem, membran hasar1 gibi 6nemli morfolojik
degisikliklere yol agtig1 ifade edilmistir (Wang vd., 2013; Ping vd., 2015; Wang vd., 2018). Bu
calismalara karsilik Huang ve arkadaslar1 (2009)’da yaptiklar1 ¢alisma sonucunda; egzersize
bagl kalp dokusunda histomorfolojik olarak bir hasar gézlenmemis oldugunu ancak egzersizin
miyokardiyal apoptozu indiikledigini gostermislerdir (Huang vd., 2009). Bizim ¢alismamizda
da kalp dokusunda yaptigimiz histopatolojik incelemelerde; egzersiz grubundaki siganlarin kalp
dokularinda hafif diizeyde mononiikleer hiicre infiltrasyonu, hemoraji ve dejeneratif degisimler
gbzlenmistir. Bu bulgulardan yola ¢ikarak diizenli ylizme egzersizinin kalp saglig i¢cin olumsuz

sonuclar dogurabilecegi kanisina varilmaistir.

Aerobik egzersiz kalpte eksantrik hipertrofiye neden olur. Egzersizde onyiikten ziyade
artyiik artar. Bu sebeple kalpte sistolik stres artisi olur ki bu durum; hipertrofiye yol agar (Prior
vd., 2004.; Uzun, 2016). Egzersiden kaynaklanan hipertrofik sinyale; mekanik gerginlik, kas
hasar1 ve metabolik stres faktorlerinin aracilik ettigi bilinmektedir (Schoenfeld, 2010).
Eksantrik egzersizlerde eksantrik kasilmalarin konsantrik kasilmalara gore daha fazla mekanik
gerilim ve egzersize bagli kas hasar1 olusturmasi hipertrofi olusma durumu artirmaktadir
(Eliasson vd., 2006). Calismanin verilerine dayanarak siddetli diizenli yiizme egzersizinin

sicanlarda hipertrofiye neden olabilecegi soylenilebilir.

Farkli egzersiz modellerinin degisik seviyelerde oksidatif hasarla sonuglandigi
bilinmektedir. Bu durum oksidanlara ve antioksidan enzim aktivasyonuna olan duyarliliga,
organlar arasindaki farkli oksijen tliketimine, antioksidan diizeyleri ve diger tamir
mekanizmalar1 gibi bir¢ok etkene bagli olabilir. Kalp ve kas dokusu oksidatif strese beyin ve
karaciger gibi organlardan farkli yanit olusturur. Bu olasilikla mitokondrial biyogenesisteki
farkliliktan kaynaklaniyor olabilir (Liu vd., 2000). Literatiirdeki g¢alismalarin sonuglari
arasindaki bazi uyumsuzluklar hem bu farkliliklardan hem de ¢aligmalarda tercih hayvanlarin
(cins, yas, cinsiyet vb) farkli olmasi, egzersiz modeli olusturma yontemlerinin ve uygulama
protokoliiniin farklilig1 gibi degiskenlerden kaynaklanmis olabilecegi seklinde aciklamak

mumkindiir.

Sonug olarak diizenli ylizme egzersizi yaptirilan si¢anlarin kalp kasindaki hasarin varligi
biyokimyasal ve histopatolojik olarak tespit edilmistir. Calismanin verileri 1s181nda, diizenli
ylizme egzersizinin; viicut agirligi kontroliinde etkili oldugu gézlenmis ancak 6 haftalik yiizme
egzersizinin ratlarda kalp dokusu iizerine olumlu etkisi gézlenmemistir. Konuyla ilgili daha

uzun siireli farkli egzersiz protokollerine ihtiyag¢ vardir.
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Oneriler

Elde edilen verilere dayanarak g¢alismamizin sonuglari incelendiginde su sonuglar

cikarilabilmektedir;

1.

Kisa siireli ve giderek artan siddetli diizenli yiizme egzersizinin viicut agirlik artisi
kontroliinde faydali olabilecegi soylenebilir.

Kisa siireli ve giderek artan siddetli diizenli ylizme egzersizinin si¢canlarda CK-MB
enzim seviyesini artirdigi ve kasta yorgunluga neden oldugu goriilmiistiir ancak bu
durum LDH sonuglar ile desteklenememistir.

Diizenli yiizme egzersizi sonucunda siganlarda SOD ve GSH aktivitelerinde azalma
goriilmekle beraber, oksidatif stres gostergesi olan MDA sonuglarinda bu mekanizmay1
destekler yonde bir artig gortilmemistir. Yine de SOD ve GSH seviyelerinin azalmis
olmas1 oksidatif stresi gostermektedir. Bundan dolay1 kisa siireli ve giderek artan
siddetli diizenli yiizme egzersizinin ratlarda zorunlu bir yiizme islemine tabi
tutulmaktan dolay1 oksidatif stres olusturdugu ve egzersizin olumlu etkilerine ragmen
yiiksek stresin oksidan etkisinin daha baskin oldugu diisiiniilmektedir.

Kisa siireli ve giderek artan siddetli diizenli ylizme egzersizinin sicanlarda VEGF ve
kreatinin degerlerine etkisi saptanmamistir. Uygulanan egzersiz protokoli VEGF
salimimi indiiklemek i¢in yeterli olmamistir. Sicanlarda daha uzun siireli ve yogun
egzersiz protokolleri ile VEGF saliniminin uyarilabilirligi hakkinda ileri ¢aligmalar
ylriitiilmelidir.

Bu calismanin sonuglarinin bu alandaki aragtirmalara katki saglayacagi ve yeni
aragtirmalar i¢in basamak olacagi diisiiniilmektedir. Ancak konunun daha net
aydinlatilmasi i¢in; farkli tiirdeki deney hayvanlarimin da dahil edildigi ve farkh
stirelerde, farkli sikliklarla, farkli siddetlerde uygulanan egzersiz protokolleri ile elde
edilen degerlerin karsilastirilacagi molekiiler destekli ileri galismalara gereksinim
vardir.

Ayrica ve son olarak sicanlarla yapilan bu calismanin sonuglarinin insanlar icin de
gecerli olup olmadig tartigmali ve siliphelidir. Bu nedenle insanlar iizerinde yapilan

caligmalara ihtiyag vardir.
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OZGECMIS

Umut Furkan AKNAR; ilk, orta ve lise egitimini Malatya’da, lisans egitimini; 2019
yilinda Atatiirk Universitesi Kizim Karabekir Egitim Fakiiltesi Beden Egitimi ve Spor
Ogretmenligi boliimiinde tamamlamistir. 2020 yilinda Atatiirk Universitesi Kis Sporlar

Enstitiisiinde Yiiksek Lisans egitimine baslamis ve halen devam etmektedir.

10 yasinda basladig: yiizme sporunda 2011 yilinda milli olmaya hak kazanmis ve 2007

yilinda Tirkiye Kuliipler Yiizme Sampiyonasi 100 mt sirtiistii yarismasinda Tiirkive 2. ligi,

2008 yilinda Ulusal Minikler Kis Yiizme Sampiyonas1 100 mt serbestte Tiirkive 2.ligi, 2009
yilinda Turgut OZAL anisma yapilan Tiirkiye Yiizme Sampiyonas1 50 mt serbestte Tiirkive
2.ligi, 2010 yilinda yapilan Modern Pentatlon Yildizlar Tiirkiye Sampiyonasinda Tiirkiye 1.1igi,
2010 yilinda yapilan Yaz Biatlonu Tiirkiye Sampiyonas1 ve Milli Takim Se¢gmesinde Tiirkiye
1.ligi, 2011 Tirkiye Kis Biatlon Sampiyonasinda Tiirkive 1.1igi, 2011 yilinda Modern Pentatlon
Balkan Sampiyonasinda Balkan 4.liigii, 2011 yilinda Modern Pentatlon Avrupa Sampiyonasi
Finale Yikselme, 2012 yilinda Dogu ve Giineydogu Anadolu Yaz Spor Oyunlart Yiizme
Sampiyonasinda Tiirkive 1.ligi, International Trofeu Vila Sant Boi Turnuvas: (Barcelona)
turnuva 7.ligi, 2012 yilinda Kuliipler Arast Anadolu Kupasi Yiizme Sampiyonast 100 mt
kelebek+50 mt serbestte Terkiye 1.1igi, 2013 yilinda Anadolu Kupasi Yiizme Sampiyonas1 100
mt serbest+50 mt kelebekte Tiirkive 2.1igi, 2013 yilinda Modern Pentatlon Genglik

Olimpiyatlar1 Kalifikasyon Miisabakalar1 (Portekiz) Finale Yiikselme, 2013 yilinda Kis Biatlon
Tiirkiye Sampiyonas1 Tiirkiye 1.ligi, 2013 yilinda Modern Pentatlon Tiirkiye Sampiyonasi ve
Milli Takim Se¢mesi A¢ik Yas Bay’da Tiirkiye 2.1igi, 2013 yilinda Tiirkiye Kisa Kulvar Yiizme
Sampiyonasinda 200 mt serbest + 100 mt serbest Tiirkive 2. ligi dereceleri elde etmistir. 2.
Kademe Yiizme Antrenorliigii, Modern Pentatlon Hakemligi belgeleri mevcuttur. Ayni
zamanda Erzurum ili Yiizme Il Temsilciligi gérevlerine devam etmektedir. Yiizme sporunun
yani sira; modern pentatlon, yiizme, atletizm, su topu, rafting, aticilik ve avcilik branglarinda

da sporcu lisanslarina sahiptir. Orta diizeyde Ingilizce bilmektedir.
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