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OZET

AKUT EGZERSIZ YAPTIRILAN SICAN KARACIiGER
DOKULARINDA I-!ESPERETiN’iN ANTIOKSIDAN ENZIMLER VE
YAG ASITLERIi UZERINE ETKILERI

Mevliit AYVERDI
. Beden Egitimi ve Spor Anabilim Dah
Adiyaman Universitesi, Lisansiistii Egitim Enstitiisii, Agustos/2025, Sayfa: 34
Damisman: Dog¢. Dr. Kiirsat Yusuf AYTAC

Hesperetin flavonoid tiirevli dogal bir antioksidan molekiildiir. Akut egzersize maruz
kalan dokularda birgok negatif etkileri olusur. Bu tez ¢alismasinda, akut egzersiz
uygulanan sigan karaciger dokular1 {lizerine hesperetin’in  etkileri arastirildi. Siganlar
Kontrol (K), Hesperetin (H), Akut egzersiz (A) ve Akut egzersiz + Hesperetin (AH)
gruplart olusturuldu. Akut egzersiz treatmill cihazinda yapildi. Deney sonrasinda si¢an
karaciger dokularinda MDA, GSH, CES, AChE, GST, GR ve yag asit diizeyleri incelendi.
A grubu MDA diizeyi diger gruplara gore en yiiksek diizeyde ¢ikti. A grubu GSH diizeyi
diger gruplara gore en az diizeyde gbzlendi. K grubu GR enzim aktivite diizeyine gore A
grubunda azaldi. AH grubu GR enzim aktivite diizeyi en yiiksek diizeyde gozlendi. K
grubu GST enzim aktivitelerine gére A grubunda nispi azaldi. AH grubu GST enzim
aktivitesi A grubuna gore artti. A grubu CES enzim aktivitesi K grubuna gore artti. K
grubu AChE enzim aktivite diizeyine gore AH grubunda artti. Tiim gruplarin Y USFA,
> SFA, Y MUFA ve Y PUFA diizeyleri arasinda fark gozlenmedi. K grubu 20:4 yag asidi
diizeyine gore H grubunda artti. A ve AH grubu 16:0 diizeyleri K grubuna gore artti.
Arastirma sonuglarinda, akut egzersiz yaptirilan sigan karaciger dokulari iizerine
Hesperetin’in koruyucu etkisi oldugu soylenebilir.

Anahtar Kelimeler: Akut egzersiz; Sican; Karaciger; Hesperetin; Enzim; Yag

asitleri



ABSTRACT

EFFECTS OF HESPERETIN ON ANTIOXIDANT ENZYMES AND
FATTY ACIDS IN ACUTE EXERCISE RAT LIVER TISSUES

Mevliit AYVERDI
Department of Physical Education and Sports
Adiyaman University, Graduate Education Institute, August/2025, Page: 34
Supervisor: Assoc. Prof. Dr. Kiirsat Yusuf AYTAC

Hesperetin is a naturally occurring antioxidant molecule derived from flavonoids.
Acute exercise induces several negative effects on tissues. In this thesis study, the effects
of hesperetin on liver tissues of rats subjected to acute exercise were investigated. Rats
were divided into four groups: Control (C), Hesperetin (H), Acute Exercise (A), and Acute
Exercise + Hesperetin (AH). Acute exercise was performed using a treadmill device.
Following the experiment, levels of MDA, GSH, CES, AChE, GST, GR, and fatty acids in
rat liver tissues were examined. The MDA level was found to be highest in the A group
compared to other groups. The GSH level in the A group was observed to be the lowest.
Compared to the GR enzyme activity in the K group, it was decreased in the A group. The
AH group showed the highest GR enzyme activity level. Based on GST enzyme activity in
the K group, a relative decrease was observed in the A group. However, GST activity
increased in the AH group compared to the A group. CES enzyme activity was higher in
the A group than in the K group. Compared to the AChE enzyme activity level in the K
group, it was increased in the AH group. No significant differences were observed among
all groups in terms of Y USFA, Y SFA, > MUFA, and Y PUFA levels. Compared to the 20:4
fatty acid level in the C group, it was elevated in the H group. The 16:0 fatty acid levels
were increased in both the A and AH groups compared to the C group. Based on the
findings of this study, it can be concluded that hesperetin exhibits a protective effect on rat
liver tissues exposed to acute exercise.

Keywords: Acute exercise; Rat; Liver; Hesperetin; Enzyme; Fatty acids
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ETiK iLKE VE KURALLARA UYGUNLUK BEYANNAMESI

Bu tezin bana ait, 6zgiin bir ¢alisma oldugunu; calismamin hazirlik, veri toplama,
analiz ve bilgilerin sunumu olmak iizere tiim asamalarinda bilimsel etik ilke ve kurallara
uygun davrandigimi; bu ¢alisma kapsaminda elde edilen tiim veri ve bilgiler i¢in kaynak
gosterdigimi ve bu kaynaklara kaynak¢ada yer verdigimi; bu calismanin Adiyaman
Universitesi tarafindan kullanilan “bilimsel intihal tespit programiyla tarandigm ve higbir
sekilde “intihal i¢ermedigini” beyan ederim. Herhangi bir zamanda, calismamla ilgili
yaptigim bu beyana aykir1 bir durumun saptanmasi durumunda, ortaya ¢ikacak tiim ahlaki

ve hukuki sonuglari kabul ettigimi bildiririm.
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1. GIRIS

Fiziksel egzersiz, insanlarda hem fiziksel hem de ruhsal saglik sonuglarina katkilar
gosteren Onemli bir arastirma alani olarak ortaya ¢ikmistir. Arastirmalar, diizenli spor
yapmanin pek ¢ok hastaligi dnlemeye ve tedavi etmeye yardimci oldugunu, bdylece yasam
kalitesini artirdigin1 gostermektedir. Akut ekzersiz yogun ve kisa siireli olan egzersiz
cesidir. Bu egzersiz metabolizmada radikallerin seviyesini artirarak dokulara hasar
verebilir [1]. Hesperetin, 6nemli bir antioksidan ve antiinflamatuar bilesiktir. Yapilan
calismalar, hesperetinin kardiyovaskiiler hastaliklar, nérodejeneratif rahatsizliklar ve bazi
kanser tiirlerine karsi koruyucu etkileri oldugunu gostermektedir. Bu etkiler, bilesigin
giiclii antioksidan ve antiinflamatuar o6zelliklerinden kaynaklanmaktadir [2]. Bu tez
calismasinda, akut egzersizin sican karacigerinde olusturdugu oksidatif stres {izerine
hesperetinin koruyucu etkileri arastirilmistir. Calismada, antioksidan enzim aktiviteleri ve
lipit peroksidasyon diizeyleri incelenerek, hesperetinin oksidatif hasar1 azaltmadaki etkisi

ele alinmustir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Fiziksel Egzersiz ve Cesitleri

Obezite giderek artan bir halk sagligi sorunu olarak bilinmektedir. Yapilan
caligmalarda diizenli fiziksel egzersizin asir1 kilolu kisilerde metabolik saglig1 iyilestirdigi
i¢in, obeziteyle miicadelede etkili bir yontem olarak one ¢ikmaktadir [3]. Diizenli fiziksel
aktiviteye bagli olarak viicut agirliginda azalmalar, kardiyovaskiiler saglikta iyilesmeler ve
bilissel islevlerde iyilesmeler goriilmistiir [4], Yapilan ¢alismalarda diizenli fiziksel
egzersizin, Alzheimer ve diger bunama tiirleri gibi bilissel sorunlari olan kisiler de dahil
olmak iizere, pek ¢ok insanda hafiza kaybini yavaslattig1 ve genel olarak zihinsel gelisimi
giclendirdigi gorilmiistiir [1, 5]. Ayrica, hem aerobik hem de direng egzersizlerinin
hafizay1 giiclendirdigi ve diisiinme becerilerini gelistirerek bilissel sagligi korumaya
yardimer olmaktadir [6]. Fiziksel aktivite, 6zellikle ergenler ve yetigkinlerde anksiyete ve
depresyon semptomlarini azaltilarak ruh sagliginda iyilesmelere katkida bulunmaktadir [7,
8]. Egzersiz, beynin hipokampus bdlgesinde olusturdugu olumlu degisimlere bagli olarak
depresyonu Onlemeye yardimeci olabilmektedir. Bu baglamda, beyin kimyasallarim
diizenlemekte ve yeni sinir hiicrelerinin olusumunu desteklemektedir [9]. Yapilan
arastirmalar, uzman kontroliinde uygulanan egzersiz programlarinin bu hastalarda tedaviye
bagl yan etkileri azalttigin1 ve 6zellikle kronik yorgunluk sikayetlerini belirgin sekilde
hafiflettigini ortaya koymaktadir. Diizenli fiziksel aktivite sayesinde hastalarin hem
bedensel dayanikliligi artmakta hem de yasam Kkaliteleri yilikselmektedir. Bu nedenle,
modern tip artik kronik hastalik tedavisinde egzersizi onemli bir tamamlayic1 tedavi
yontemi olarak kabul etmektedir. Bu baglamda hastalarin iyilesme siirecini hizlandirmak
ve yasam standartlarmi yiikseltmek icin doktor kontroliinde egzersiz programlarina
katilmalar1 Onerilmektedir [10, 11]. Fiziksel egzersiz Ozellikle, kan-beyin bariyerini
etkileyerek beyin sagligi lizerinde dnemli bir rol oynamaktadir. Bu durumun, beyindeki
iltihabi siiregleri ve dolayisiyla hafiza, 6grenme gibi biligsel islevleri de etkiledigi
bildirilmistir [12]. Diinyada hizla yayilan obezite sorununu azaltmak i¢in, hareketli yasam
tarzi olduk¢a dnemlidir. Diizenli egzersiz, sadece hastaliklar1 dnlemekle kalmayip, ayni
zamanda diyabet, hipertansiyon ve kalp hastalig1 gibi bazi kronik hastaliklarin tedavisinde
de etkili bir yontem olarak kabul edilmektedir [4, 13]. Fiziksel egzersiz; akut, kronik,
aerobik ve anaerobik olarak siniflandirilabilmektedir [14, 15]. Akut egzersiz, tek bir
fiziksel aktivite seansini ifade ederken, kronik egzersiz ise uzun bir siire boyunca fiziksel

aktiviteye katilma olarak tanimlanmaktadir. Her iki egzersiz tiirlinlin ¢esitli fizyolojik
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parametreler iizerinde 6nemli etkileri bilinmektedir. Ornegin, yiiksek yogunluklu aralikli
antrenman gibi egzersiz formlari, akut etkileriyle metabolizmada hizli etkilere yol agabilir.
Yapilan arastirmalarda, bu tiir yogun egzersizlerin kisa siirede kandaki laktat seviyelerini
onemli ol¢iide yiikselttigini ve boylece hormonal degisikliklere neden oldugu bildirilmistir
[16, 17]. Egzersizin uzun vadeli etkileri saglik agisindan oldukc¢a onemlidir. Sirekli ve
planli antrenmanlar, viicutta kalic1 adaptasyonlara yol agarak pek ¢ok fayda saglamaktadir.
Ozellikle aerobik egzersizlerin, zamanla kaslarin oksijen kullanim kapasitesini artirirken,
kalp-damar sisteminin dayanikliligin1 ve verimliligini de belirgin sekilde gelistirmektedir
[18]. Diizenli egzersiz programlarmin en etkili formu, genellikle aerobik ve direng
antrenmanlarinin birlesiminden olusur. Arastirmalar, bu iki egzersiz tiiriinii diizenli olarak
uygulayan bireylerin uzun vadede faydalari elde ettigini ortaya koymaktadir [19]. Diizenli
fiziksel aktivitenin ruh sagligi iizerindeki olumlu etkileri yapilan arastirmalarla net bir
sekilde ortaya konmustur. Ozellikle uzun vadeli egzersizin, depresyon belirtilerini
hafifletmede ve kaygi diizeylerini azaltmada 6nemli bir rol oynadig1 yapilan ¢alismalarda
goriilmektedir [16]. Aerobik egzersiz, uzun siireli ve orta siddette yapilan aktiviteleri
kapsamaktadir. Yiiriyiis, kosu, bisiklet ve yiizme gibi sporlar, viicudun enerji ihtiyacini
biiyiik 6lctide oksijen kullanarak karsiladigi i¢in bu kategoride yer alir. Aerobik aktiviteler
diizenli olarak yapildiginda, kalp-damar sistemini gii¢lendirdigi, kan dolasimini arttirdigi,
hipertansiyon ve tip 2 diyabet gibi kronik hastalik riskini ise azalttigi bildirilmistir [18].
Aerobik egzersize bagl olarak, kas hiicrelerindeki mitokondri sayis1 artmakta ve bdylece
viicudun yag yakma kapasitesi belirgin sekilde yiikselmektedir. Mitokondrilerin ¢ogalmast,
enerji iiretiminde yag asitlerinin daha verimli kullanilmasini saglayarak; obezite, insiilin
direnci ve diyabet gibi metabolik hastaliklarin 6nlenmesine katki sundugu rapor edilmistir
[20]. Anaerobik egzersiz, kisa siireli ancak yiiksek yogunluklu aktivitelerden olugsmaktadir.
Bu tiir egzersizlerde, viicudun oksijen ihtiyact mevcut oksijen ihtiyacindan fazladir. Sprint,
halter ve aralikli antrenman gibi aktiviteler anaerobik egzersizlere oOrnek olarak
verilebilmektedir. Bu egzersiz tiirii, enerji liretmek i¢in Oncelikle glikoliz asamasini
kullanir. Bu sayede hizli ve giiclii kas kasilmalar1 saglanir. Ayrica, anaerobik antrenmanlar
direng egzersizleriyle birlestiginde kas biiylimesini (hipertrofi) ve kemik yogunlugunu
artirabildigi bildirilmistir [19]. Yapilan ¢alismalarda anaerobik egzersizlerin, kas biiytimesi
ve hiicre onarimi i¢in olduk¢a 6nemli olan biiyiime hormonu seviyelerinde artisa yol

acabilecegi gorilmiistiir [21]. Anaerobik egzersi asir1 oksijen tiiketimi olarak



adlandirilmaktadir [19, 22]. Bir¢ok hastaligin tedavisinde birgok egzersiz tiirii
kullanilmaktadir [18].

2.2. Hesperetin

Hesperetin, turunggillerde bulunan bir flavonoid tiiriidiir. Besin degeri yiiksek ve
saglik tizerinde bir¢ok faydali etkisi oldugu arastirmalarla kanitlanmis bir bilesik olarak
bilinmektedir. Hesperetinin kimyasal yapisi, biyolojik aktivitesinde merkezi bir rol
oynayan hidroksil ve metoksi fonksiyonel gruplari igeren 3',5,7-trihidroksi-4'-
metoksiflavanon olarak bilinmektedir [23] Hesperetin, yapisindaki fenolik hidroksil
gruplar1 sayesinde antioksidan 6zellik gosterir. Ancak bu etkisi, baz1 diger flavonoidlere
kiyasla daha zayif oldugu gorilmiistiir [24]. Hesperetin, viicutta hesperidine doniisebilir
veya glukuronik asit gibi maddelerle birleserek (hesperetin-7-glukuronid) yapis1 degisebilir
[25]. Hesperetin, portakal ve greyfurt gibi turunggillerde bol miktarda bulunur. Bu
meyvelerin saghiga faydali olmasinin nedenlerinden biri de igerdikleri hesperetindir [26].
Bu igeceklerin tiiketiminden sonra kanda yiliksek miktarda hesperetin metabolitine
rastlanmistir. Bu durum narenciye sularinin hesperetin alimi i¢in onemli bir kaynak
oldugunu ortaya koymaktadir [27] Viicudumuz, turunggillerde bulunan hesperidini 6nce
hesperetine ¢evirir. Daha sonra bu madde viicutta baska degisimlere ugrayarak farkl
formlara doniislir. Yapilan arastirmalar, bu degisime ugramis maddelerin kanda ve idrarda
goriilldiigiinii, yani viicut tarafindan emilip dagitildigin1 gostermektedir [28, 29]
Hesperetinin saglik iizerinde bir¢cok olumlu etkisi bulunmaktadir. Yapilan arastirmalar, bu
bilesigin karacigerde glukoneogenezi azalttigini ve ayni zamanda glikojen sentezini
artirdigin1 gostermektedir. Bu etkiler, AMPK ve PI3K/AKT gibi hiicre i¢i sinyal yollarinimn
aktive olmasiyla gerceklesmektedir. Sonu¢ olarak, hesperetin kan sekeri kontroliinii
iyilestirerek diyabet gibi metabolik hastaliklara kars1 fayda saglayabildigi bildirilmistir [23,

30]. Hesperetin, serbest radikalleri temizleyerek oksidatif stresi azaltir [24].

2.3. Rediikte Glutatyon

Indirgenmis glutatyon (GSH), y-glutamil, sisteinil ve glisin yapisinda bir tripeptittir
ve hiicrede redoks dengesinin saglanmasi ile detoksifikasyonda 6nemli bir rol oynar [31,
32]. GSH'nin bu yapisi, hem oksidatif hasar1 6énleme hem de birgok enzim i¢in kofaktor

olarak islev gérmesini saglar [31].



GSH'nin biyosentezi, glutamat-sistein ligaz ve glutatyon sentaz ad1 verilen iki enzim
tarafindan katalize edilmektedir [33]. Yapilan ¢alismalarda, bu enzimlerin diizenlenme
mekanizmalari ile ilgili yeni bilgiler ortaya ¢ikarmistir. Hem maya hem de bitkilerde
yapilan analizler, glutamat-sistein ligaz enziminin hiicresel redoks durumuna gore sekil
degistirdigini ve boylece verimliligi diizenledigini gostermektedir [34]. GSH, reaktif
oksijen molekiillerini (ROS) etkisiz hale getirir. Ayrica, askorbat-glutatyon dongiisii gibi
sistemlerle diger antioksidanlar1 yeniden etkili hale getirme fonksiyonunu yerine getirir
[31]. Eritrositler iizerinde yapilan arastirmalar, milimolar miktarda bulunan GSH’in,
hemoglobini koruyarak oksijen tasima sisteminin daha iyi c¢alismasina katki
saglayabilecegini ortaya koymustur [35]. GSH/GSSG oranindaki dengenin hiicre
6limiinii, cogalmasini ve bagisiklik durumlarini kontrol eden sinyal sistemlerini yonettigi

gorilmiistiir [32].

2.4. Glutatyon S-transferaz Enzimi

Glutatyon S-transferaz (GST), yapilarina ve substrat durumlarina gore farkli
smiflara ayrilan enzimler olarak bilinirler. Bu enzimler sitosolik, mitokondriyal ve
mikrozomal GST'leri icermekte olup, hiicrenin detoksifikasyon islemlerinde farkl
gorevleri vardir. Yapilan ¢aligmalarda bu enzimlerin genellikle iki protein pargasinin
birlesmesiyle olustugu ve aktif hale geldigi gorilmistiir [36]. GST enzimlerinin temel
gorevi, GSH’1 elektrofilik bilesiklere baglayarak, suda ¢oziiniirliigiinii arttirmak ve boylece
viicuttan atilmalarint kolaylagtirmaktir. Bu durum ilaglarin viicutta islenmesinin ikinci
asamasinda onemlidir. Boylece ila¢ kalintilari, ¢evresel zehirler ve viicutta iiretilen zararh
maddelerin temizlenmesine yardimci olunmaktadir [37]. Glutatyon konjugasyon aktivitesi
ayrica hiicresel savunma mekanizmasinda reaktif oksijen tiirlerine (ROS) ve oksidatif
strese karst 6nemli bir rol oynar [38]. Bu baglamda GSTP1, o6zellikle insan akciger
epitelinde 6nemli bir detoksifiye edici etki saglar ve bdylece ¢evresel kirleticiler ile
alerjenlere karsi koruma saglamaktadir [39]. GST enzimleri kanser basta olmak iizere
birgok hastalikta dnemli rolleri vardir. Ornegin GSTM1 ve GSTT1 gibi GST genlerindeki
farkliliklar, bireylerin detoksifikasyonunu etkiledigi i¢in kansere yakalanma riskini

degistirebildigi bildirilmistir [40, 41].



2.5. Karboksilesteraz Enzimi

Karboksilesterazlar (Ces), karboksilik asit esterleri, amidler ve tiyoesterler gibi
bilesikleri hidrolize eder. Bitkiler, hayvanlar ve mikroorganizmalar gibi bir¢ok canlida
yaygin olarak bulunurlar. Bu enzimlerin hem endojen metabolizmasinda hem de
ksenobiyotik detoksifikasyonda onemli rolleri vardir [42]. Ces enzimleri bir serin kalintisi,
bir asidik kalint1 (aspartat veya glutamat) ve bir histidinden olusan iiglii bir yapiya sahiptir
[43]. Karboksilesterazlarin, ¢ok farkli substratlar iizerine etkileri vardir. Bu enzimler
memelilerde, ilaglarin aktif bilesiklere doniistiiriilmesini saglayarak ilag metabolizmasinda
onemli gorev iistlenirler. Bu durum, ilaglarin viicuttaki nasil hareket ettigini ve ne kadar
etkili olacagini dogrudan etkilemektedir [42]. Karboksilesterazlar, viicuda giren yabanci
maddelerin (ksenobiyotikler) zararsiz hale getirilmesinde onemli rol oynarlar. Bocek
ilaclart gibi zararli kimyasallar1 parcalayarak etkisiz hale getirirler. Bu baglamda
boceklerde, bu enzimlerin fazla iiretilmesi ilaclara karsi1 direng gelismesine neden oldugu
bildirilmistir [44]. Yapilan c¢alismalarda, CES1 ve CES2 gibi karboksilesteraz
enzimlerinin Ozellikle karaciger ve bagirsaklarda yogun olarak bulundugu goriilmiistiir.
Bu enzimlerin, ester bilesiklerini daha kolay ¢6ziinen alkol ve asitlere doniistiirerek
ilaglarin viicutta islenmesini ve yag metabolizmasini diizenledigi rapor edilmistir [45, 46].
Fareler iizerinde yapilan bir calismada, CES1 enziminin devre dis1 birakilmasinin
ateroskleroza kars1 koruyucu etki gosterdigini ortaya koymustur. Bu bulgular, enzimin yag
metabolizmasindaki roliinii  ve kalp-damar hastaliklariyla olan iligskisini  aci8a

cikarmaktadir [47].

2.6. Asetilkolinesteraz Enzimi

Asetilkolinesteraz (AChE) enzimi, sinir hiicreleri arasindaki iletisimde énemli bir rol
oynar. Bu enzim, asetilkolini hizla pargalayarak sinyal iletimini kontrol eder [48]. Enzimin
aktif hali, hem dogru sekilde katlanmis olmasina hem de stirekli hareket halinde olmasi ile
korunmaktadir. Enzimin bu durumu substratlarin iiriine doniisiimiinii saglar [49]. Yapilan
bir caligmada AChE enzimi ile inhibitorler arasindaki etkilesimler incelenmis ve ortaya
c¢ikan bulgular Alzheimer gibi sinir sistemi hastaliklarinin tedavisi i¢in 6nemli bir temel
olusturmustur [50]. Yapilan bir¢ok ¢alismada, bu enzimin merkezi ve periferik sinir
sistemi lzerindeki etkisini ortaya koymustur. Hem beyinde hem de viicudun diger
bolgelerindeki sinirlerde 6nemli rol oynayan bu enzim, sinir hiicreleri arasindaki iletisimi

diizenlemektedir [51, 52]. AChE enziminin hiicrelerin birbirine tutunmasinda, sinir
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uzantillarinin bliylimesinde ve sinir aglarinin olusumunda 6nemli bir rol oynadigi
goriilmistir [53]. AChE enziminin iretiminin, farkli hiicre tiirlerinde programli hiicre
Olimii (apoptoz) sirasinda arttifi goriilmiistir. Bu baglamda, AChE'in hem normal
gelisim hem de hastalik durumlarinda hiicre oOlimii ve dokularin yeniden

diizenlenmesinde rol oynayabilecegini diisiindiirmektedir [54].

2.7. Malondialdehit

Malondialdehit (MDA), lipit peroksidasyonu sonucu olusan bir bilesiktir. Yapisinda
iki aldehit grubu bulunur ve bu gruplar, bir metilen merkezine baglhidir. MDA, bu yapisi
sayesinde biyomolekiillerdeki reaktif bolgelerle kolayca etkilesime girer [55].
Malondialdehit (MDA), viicuttaki oksidatif stresin belirteci olarak bilinmektedir. Coklu
doymamis yag asitleri oksidasyona ugradiginda kendini gosterir. MDA seviyelerindeki
artig, hiicre hasarina yol agabilir ve yaslanma, nérodejeneratif bozukluklar ve kalp-damar
sorunlartyla baglantili olabilecegi bildirilmistir [56, 57]. MDA'n biyolojik etkileri ve
toksikolojik sonuglart oldukca cesitlidir. Hiicrelerde MDA seviyesinin yiikselmesi,
mitokondriyal islev bozukluguna yol acabilir. Bunun nedeni, MDA'nin Onemli
dehidrogenaz enzimlerini ve elektron tasima zincirinin yapitaglarini kimyasal olarak
degistirerek islevlerini bozmasidir [56]. Hipertansiyon olusturulmus si¢anlarla yapilan
calismalarda, kalpte yapisal bozulma ve islev kaybinin yani sira MDA seviyelerinin de
arttigr gorlilmiistiir. Bu bulgular, hipertansiyona bagli doku hasarinda oksidatif stresin
onemli bir rol oynadigimi1 gostermektedir [58]. Antioksidanlari artiran tedavilerin, MDA
seviyelerini digiirdiigli goriilmiistiir. Bu baglamda diyabetli hayvan modelleri ile
insanlarda yapilan ¢aligmalarda damar saglhifinda ve metabolik degerlerde iyilesmeler

goriilmistir [59, 60].

2.8. Glutatyon Rediiktaz Enzimi

Glutatyon rediiktaz (GR), hiicrelerdeki redoks dengesinin korunmasinda énemli bir
rolii olan enzimdir. Bu enzim, NADPH kullanarak oksitlenmis glutatyonu (GSSQG),
indirgenmis glutatyon (GSH) formuna doniistiiriir. Boylece hiicrelerin serbest radikaller
ve oksidatif stresle miicadelesine destek olur. GR, bir flavoenzim olup, antioksidan
savunma sisteminin temel bilesenlerinden biri olarak kabul edilmektedir [61]. Glutatyon
rediiktaz, farkli canl tiirlerinde benzer bir yapiya sahiptir. Ancak, enzimin aktif bdlgesi

biliylik Ol¢lide korunmustur. Bu benzerlik, GR'nin hiicreleri oksidatif strese karsi
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korumadaki Onemini gdstermektedir. Enzim, GSH/GSSG oranin1 yiiksek tutarak
hiicrelerin serbest radikallerle savagsmasina ve saglikli kalmasina destek olur. GR’nin,
Ozellikle goz dokularinda (lens, kornea ve retina) 6nemli bir rolii vardir. Bu enzim,
glutatyon peroksidaz ve glikoz-6-fosfat dehidrogenaz gibi diger antioksidan enzimlerle
birlikte hiicreleri oksidatif hasara karsi korur. Boylece, dokularin saglikli kalmasini ve
serbest radikallerin zararli etkilerinin 6nlenmesini saglar [62]. GR, hiicrelerin redoks
dengesini diizenlemede gorevli olup, bu 6zelligi, oksidatif hasara kars1 koruyucu etkisinin
yani sira, sitma ve kanser gibi hastaliklarla miicadelede de 6nemli oldugu rapor edilmistir
[63]. GR’nin, ilaglarin neden oldugu hiicre hasarlarina karsit koruyucu bir gorevi vardir.
Bu baglamda kanser tedavisinde kullanilan sisplatin gibi ilaglar, bobrek hiicrelerinde
oksidatif strese yol acarak antioksidan savunmay1 zayiflatirlar. Bu durumda GR, hiicreleri
korumak i¢in devreye girmektedir [64]. Metabolik ve bobrek bozukluklari olan hastalarda
GR aktivitesinin degistigi goriilmiistiir. Ornegin, diyabet hastalarinin eritrositlerindeki GR
aktivitesinin degistigi tespit edilmistir. Bu durum, oksidatif stresin artmasi ve anemi ile

iliskilendirilmektedir [65].

2.9. Calismanin Amaci

Hesperetin, birgcok meyve ve sebzelerde bulunan dogal bir antioksidan molekiildiir.
Polifenolik molekiiler yapiya sahiptir. Hesperetinin’in metabolizma tizerine bir¢ok pozitif
etkileri bulunmaktadir. Bu biyomolekiilin metabolizma iizerine antikanserojen,
antioksidan ve norodejeneratif etkileri gibi birgok etkileri bilinmektedir. Akut egzersi kisa
siirede yogun egzersiz programi uygulanmasi olup deneysel uygulamalarinda siganlar
yogun olarak kullanilmaktadir. Ozellikle insanlar giinliik hayatlarinda ve spor yapanlar
akut egzersize maruz kalabilmektedir. Bu calismada, akut egzersiz uygulanan sigan
karaciger dokulari iizerine hesperetin’in lipit peroksidasyon, antioksidan enzimler ve yag

asitleri tizerine etkileri arastirilmistir.



3. MATERYAL ve METOD
3.1. Kullanilan Kimyasal Maddeler

Bu c¢alismada analizlerde kullanilan kimyasallar sunlardir: 5,5’-ditiyobis-2-
nitrobenzoik asit, etanol, Tris-EDTA, EDTA disodyum tuzu, hidroklorik asit (HCI),
tiyobarbitiirik asit (TBA), triklorasetik asit (TCA), potasyum fosfat tamponu, indirgenmis
glutatyon (GSH) ve distile su.

3.2. Biyolojik Materyal

Deneysel ¢alismalarda, erkek Sprague Dawley cinsi siganlardan elde edilen karaciger

dokular1 kullanilmastir.

3.3. Kullanilan Cihaz ve Ekipmanlar

Calismada baslica kullanilan cihaz ve ekipmanlar sunlardir: laboratuvar tipi
homojenizator, sogutmali santrifiij cihazi, mikroplaka okuyucu, manyetik karigtirici, farkl
hacimlerde otomatik pipetler, su banyosu, -80 °C derin dondurucu, santrifiij ve ependorf

tiipleri, diseksiyon makasi ve hassas elektronik terazi.

3.4. Deney Hayvanlar: ve Deneysel Protokol

Erkek Sprague Dawley sicanlari, Adiyaman Universitesi Deney Hayvanlar1 Uretim,
Uygulama ve Arastirma Merkezi'nden temin edilmistir. Calisma i¢in etik kurul onay1 ayni
kurumdan alinmistir (Etik Kurul No: 2024/025). Hayvanlar, 22-25 °C sicaklikta, 12 saat
aydinlik ve 12 saat karanlik dongiisiinde, 6zel plastik kafeslerde barindirilmistir. Yemler
paslanmaz celik kaplarda, sular ise cam biberonlarla verilmistir.

Toplam 15 giin siiren deneyde 28 adet yetiskin erkek sigan dort gruba ayrilmistir (her
grupta 7 hayvan):

1. Kontrol Grubu (K)

2. Hesperetin Grubu (H)

3. Akut Egzersiz Grubu (A)

4. Akut Egzersiz + Hesperetin Grubu (AH)

Hesperetin oragastrik yolla 15 giin boyunca, her giin 75 mg/kg 1 ml distile su ile
uygulamasi yapild1 [66]. Hesperetin egzersiz yapilmadan once sabah 9:00 da uygulamasi

yapilacaktir. Egzersiz yaptirilan gruplar ise 6gle sonu 14:00 da yapildi. Egzersiz gruplari,



iki haftalik bir alistirma siirecinden gegirilmistir. ilk hafta, sicanlar haftada ii¢ giin, egimsiz
kosu bandinda 10 dakika siireyle ve 10 m/dak hizla kosturulmustur. ikinci hafta ise ayni
siklikta ancak 20 m/dak hizla egzersiz yaptirilmistir. Alistirma siirecinden 24 saat sonra,
siganlara {i¢ asamal1 ve toplam 60 dakika siiren kisa siireli kosu egzersizi yaptirilmistir
[67].

1. Asama (0-5 dk): 15 m/dak hiz, %0 egim

2. Asama (5-10 dk): 23 m/dak hiz, %0 egim

3. Asama (10-60 dk): 25 m/dak hiz, %5 egim

Kontrol grubundaki si¢anlar, kosu bandinin ¢evresel ve fiziksel etkilerine maruz
kalmalar1 icin, egzersiz yaptirilmadan 60 dakika boyunca hareketsiz olarak bantta
bekletilmistir.

Deney sonunda, tiim hayvanlara servikal dislokasyon uygulanmis, karaciger dokular

alinarak -80 °C’de biyokimyasal analizler yapilincaya kadar saklanmistir.

3.5. Karaciger Enzim Aktivite Analizleri

Karaciger dokularindaki enzim aktivite diizeyleri mikroplaka okuyucu kullanilarak,

nmol/dk/mg protein biriminde Sl¢iilmiis ve tiim analizler licer kez tekrarlanmustir.

3.6. Doku Homojenizasyonu

Doku ornekleri, homojenizatdrde 5000 rpm’de 30 saniye siireyle parcalanmigtir. Her
doku Ornegi, tartilan miktarin dort kati hacminde 0.1 M, pH 7.4 potasyum fosfat tamponu
icinde homojenize edilmistir. Elde edilen homojenat, 4 °C’de, 16000 xg’de 20 dakika

santrifiijjlenmistir. Enzim analizleri, slipernatant fazdan yapilmistir.

3.7. GSH (Glutatyon) Diizeyinin Belirlenmesi

GSH diizeyleri, Sedlak ve Lindsay (1968) yontemine gore 412 nm dalga boyunda
dlgiilmiistir [68]. Ornekler %50 TCA ile c¢oktiiriilmiis, 5 dakika 1000 xg’de
santrifiijlenmistir. Siipernatanta 2 ml Tris-EDTA tamponu eklenmis, 5 dakika sonra

absorbans degeri Olclilerek GSH miktar1 hesaplanmastir.
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3.8. GST (Glutatyon S-Transferaz) Enzim Aktivitesi

GST aktivitesi, Habig ve arkadaslarinin (1974) yontemine gore belirlenmistir [69].
Analizlerde %96 etanol iginde hazirlanmis CDNB substratt ve indirgenmis GSH

kullanilmais; 6l¢timler 344 nm’de yapilmistir.

3.9. MDA (Malondialdehit) Diizeyinin Ol¢iimii

MDA diizeyleri, Placer ve arkadaslarinin (1996) yontemi ile belirlenmistir [70].
%0.375 TBA ¢ozeltisi 0.25 N HCI icinde hazirlanmis, ayrica %15 TCA kullanilmistir.
Olusan MDA-TBA kompleksleri 532 nm’de spektrofotometrik olarak dl¢iilmiistiir.

3.10. CES (Karboksilesteraz) Enzim Aktivitesi

CES aktivitesi, substrat olarak p-nitrofenil asetat (PNPA) kullanilarak belirlenmistir.

Reaksiyonlar, 405 nm dalga boyuna ayarlanmis spektrofotometrede dl¢tilmiistiir [71].

3.11. AChE (Asetilkolinesteraz) Enzim Aktivitesi

AChE aktivitesi, Ellman (1961) tarafindan gelistirilen ve Ozmen (1998) tarafindan
modifiye edilen yonteme gore olgiilmistiir [72, 73]. Asetilkolin iodid substrat, DTNB ise
reaktif olarak kullanilmistir. Mikrokuyucuklara 10 pl siipernatant, 0.701 mM asetilkolin
1odid ve 0.136 mM DTNB igeren 200 pl reaktif karisimi eklenmis, 412 nm’de absorbans

degisimi takip edilerek enzim aktivitesi hesaplanmistir.

3.12. Toplam Protein Diizeyi

Karaciger dokularindaki toplam protein miktarlari, Bradford (1976) yontemiyle
spektrofotometrik olarak belirlenmistir [74].

3.13. Karaciger Dokularinda Yag Asidi Profili Analizi

Yag asidi analizini gerceklestirmek amaciyla, karaciger dokularindan lipit
ekstraksiyonu yapilmistir. Bu islem i¢in, 1 gramlik doku 6rnegi alinmis ve iizerine 3:2
(v/v) oraninda hazirlanmis hekzan—izopropanol karisimindan 5 ml eklenerek homojenize
edilmistir. Homojenat santrifiij edildikten sonra elde edilen iist faz metilasyon islemine tabi
tutulmustur. Metilasyon icin her Ornege %2 oraninda stlfiirik asit igceren metanol

cozeltisinden 5 ml eklenmis ve 50 °C’deki su banyosunda 15 saat inkiibe edilmistir. Bu
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islemin ardindan, 5 ml %5’lik NaCl ¢ozeltisi ilave edilmis ve yag asidi metil esterleri
(FAME) 5 ml hekzan kullanilarak ekstrakte edilmistir. Faz ayrimindan sonra elde edilen
ist faz alinarak, 5 ml %2’lik potasyumbikarbonat ¢ozeltisi ile karistirilmis ve 4 saat siireyle
bekletilmistir. Daha sonra hekzan fazi toplanarak ugurulmus, geriye kalan kisma 2 ml saf
hekzan eklenmistir. Elde edilen orneklerden 1 ml’lik hacimler vial tiiplere alinarak,
Teknokroma TR-CN100 (100 m x 0.25 mm % 0.20 pm) kolonu bulunan Shimadzu QP
2010 Ultra Gaz Kromatografi cihazinda analiz edilmistir [75, 76].

3.14. istatistiksel Analiz Degerlendirilmesi

Gruplarin istatistiksel degerlendirilmesinde tek yonlii varyans analizi (ANOVA) ve
anlamli gruplarin belirlenmesinde Tukey coklu karsilastirma testi kullanildi. Sonuglar
ortalama + standart hata olarak verildi. Istatistiksel calismalar GraphPad Prism 9 yazilimi
kullanilarak yiiriitiildii. Istatistiksel anlamlilk diizeyi p<0,05; p<0,01; p<0,001 ve
p<0,0001 olarak belirlendi.
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Sekil 4.1. Karaciger dokusu MDA diizeyleri

Karaciger dokusu MDA diizeyleri Sekill’de gosterilmistir. K grubu MDA diizeyine

gore A grubunda istatistiksel oranda artis gozlendi. AH grubu MDA diizeyi A grubuna

gore onemli diizeyde azaldu.
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Sekil 4.2. Karaciger dokusu GSH diizeyleri

Karaciger dokusu GSH diizeyleri Sekil2’de gosterilmistir. K grubu GSH diizeyine
gore A grubunda azaldi. A grubu GSH diizeyine gore AH grubunda artis saptandi.
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Sekil 4.3. Karaciger dokusu GR enzim aktivite diizeyleri

Karaciger dokusu GR enzim aktivite diizeyleri Sekil3’te gosterilmistir. K grubu GR

enzim aktivite diizeyine gore A grubunda azaldi. A grubu GR enzim aktivitesine gére AH

grubunda artig tespit edildi.
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Sekil 4.4. Karaciger dokusu GST enzim aktiviteleri

Karaciger dokusu GST enzim aktiviteleri Sekil4’te gosterilmistir. K grubu GST

enzim aktivitesine gére A grubunda nispi azalma gozlenirken, K grubu GST enzim

aktivitesine gore H ve AH gruplarinda artig gézlendi. A grubu GST enzim aktivitesine gore

AH grubunda artig saptandi.
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Sekil 4.5. Karaciger dokusu CES enzim aktiviteleri

Gruplar

AH

Karaciger dokusu CES enzim aktiviteleri Sekil5’te gosterilmistir. K grubu CES

enzim aktivitesine gore A grubunda artis tespit edilirken, H ve AH gruplarinda nispi

oranda artis tespit edildi.
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Sekil 4.6. Karaciger dokusu AChE enzim diizeyleri

Karaciger dokusu AChE enzim diizeyleri Sekil6’da gosterilmistir. K grubu AChE

enzim aktivitesine gore A ve H gruplarinda nispi artis gozlenirken, AH grubunda

istatistiksel olarak artti.
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Tablo 4.1. Akut egzersiz ve hesperetin’nin karaciger dokusu yag asit diizeyleri (%)

Yag asitleri K H A AH

10:0 0,013+0,001 0,008+0,001° 0,008+0,001" 0,014+0,001
12:0 0,017+0,001 0,018+0,001 0,020+0,001% 0,020+0,001°
14:0 0,201+0,004 0,190+0,006 0,186=+0,005 0,209+0,011
15:0 0,38+0,01 0,33+0,03 0,28+0,01" 0,29+0,01°
16:0 19,25+0,13 17,72+0,16° 18,30+0,24° 18,59+0,11°
17:0 1,01+0,07 1,12+0,06 0,89+0,07 0,92+0,02
18:0 22,33+0,30 22,68+0,23 22,69+0,40 22,72+0,35
20:0 0,09+0,005 0,09+0,003 0,09+0,005 0,09+0,003
22:0 0,034+0,001 0,034+0,002 0,033+0,001 0,034+0,004
24:0 0,130,004 0,13+0,002 0,19+0,002 0,11+0,007
>SFA 43,45+0,98 42,32+0,78 42,68+0,85 42,99+0,82
16:1 0,39+0,01 0,41+0,02 0,42+0,01 0,39+0,01
18:1n9t 0,02+0,001 0,02+0,001 0,03+0,001 0,03£0,001
18:1n9c 5,15+0,28 4,724+0,17 4,85+0,15 4,94+0,08
20:1n9 0,20+0,006 0,24+0,005% 0,21+0,011 0,22+0,004
22:1n9 0,017+0,002 0,019+0,001 0,020+0,001 0,019+0,001
24:1 0,035+0,003 0,036+0,001 0,032+0,001 0,037+0,003
> MUFA 5,81+0,22 5,44+0,19 5,56+0,15 5,63+0,16
18:2n6c¢ 16,72+0,22 15,80+0,22 16,48+0,44 17,08+0,27
18:3n6 0,12+0,007 0,11+0,003" 0,14+0,010 0,14+0,005
18:3n3 0,450,012 0,46+0,018 0,50+0,015 0,52+0,010°
20:2n6 0,76+0,007 0,87+0,049 0,71+0,025 0,82+0,010
20:3n6 0,71+0,02 0,62+0,01 0,57+0,04° 0,68+0,02
20:3n3 0,05+0,006 0,060,004 0,04+0,006 0,08+0,008
20:4n6 26,51+0,20 29,02+0,32° 27,98+0,28 27,29+0,22
20:5n3 0,110,006 0,12+0,005 0,11+0,009 0,144+0,008
22:6n3 5,31+0,15 5,18+0,22 5,23+0,33 4,63+0,95

> PUFA 50,74+1,02 52,24+1,12 51,76+1,15 51,38+1,09
> USFA 56,55+1,32 57,68+1,21 57,32+1,35 57,01+1,24

K grubuna gore karsilastirma. a: p<0.05, b: p<0.01, ¢:p<0.001

A grubuna gore karsilagtirma. x: p<0.05, y: p<0.01, z:p<0.001

K grubu 10:0 yag asit diizeyine gore H ve A gruplarinda azalma gozlendi. K grubu
15:0 yag asit diizeyine goére A ve AH gruplarinda azalma tespit edildi. K grubu 16:0
diizeyine gore diger gruplar azaldi. H grubu 20:4 yag aside diizeyine gore K grubu azaldi.
Tiim gruplarin Y USFA, > SFA, > PUFA ve Y MUFA diizeyleri arasinda anlamsal farkin
cikmadig1 saptandi.
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5. TARTISMA

Yapilan tez aragtirmasinda, erkek sprag dawley si¢anlara akut egzersizin olusturdugu
biyokimyasal parametreler degisimlere karsi, flavonoid tlirevli ve antioksidan o6zellik
gosteren Hesperetin’in etkileri arastirildi. Arastirmada antioksidan enzim sistemleri (GSH,
GST, CES, AChE ve GR), lipit peroksidasyon {iriinii olan MDA ve yag asitleri diizeyleri
arastirildi.

Egzersiz cesitleri arasinda akut, aerobik, anaerobik ve kronik egzersiz
bulunmaktadir. Uzun siireli olmayan yogun egzersiz programlar igerisinde akut egzersiz
bulunmaktadir. Egzersizin faydali ve zararli durumlar1 egzersizin cesidine baglidir. Bu
nedenle arastirmalarda amaca uygun olarak secilen egzersiz ¢esidi ¢ok Onemlidir. Akut
egzersiz uygulamalar1 sonucunda hiicrelerde buna bagli olarak oksidatif stres artar. Serbest
radikal diizeyi de artmaktadir [77, 78]. Deneysel ¢alismalarda kosu hizi ve zamani ¢ok
onemlidir. Kosu hizi ve zamani oksidatif stres olusturmada en Onemli
biyobelirteglerdendir. Bu amacla Musavi ve ark. Sicanlarin karaciger ve kas dokularinda
bu durumu incelemek i¢in farkli kosu hizlarinda ¢alismislardir. Siganlara 10, 13,14,5,16 ve
17,5 m/dk hizlarinda kosu bandinda kosturmuslardir. Calismalari sonucunda <16m/dk.
Hizlarda egzersiz yaptirilan sican dokularinda Katalaz ve GST aktivitelerinde artis, GSH
seviyesinde azalma tespit etmislerdir. Daha yiiksek hizlarda kosan si¢anlarda ise oksidatif
strese neden olugu rapor edilmistir [79]. Arastirmamizda, 25m/dk. Hizla benzer protokol
uygulamalar1 yapilmistir. Sican karaciger dokularinda lipit peroksidasyon {iriinii olan MDA
diizeylerinin oldukca yiikseldigi tespit edilmistir. Ayrica, akut egzersiz uygulanan
sicanlarda GSH azaldig1 gozlendi. Bu sonuglarimizin yukarida belirtilen literatiirle
uygunluk gosterdigi soylenebilir. Akut yiizme egzersizi yaptirilan sigan karaciger
dokularinda SOD ve KAT enzim aktivitelerinde arttigi, GSH diizeylerinin ise azaldig
rapor edilmistir [80]. Akut egzersiz yaptirilan birgok ¢aligmada karaciger dokusunda MDA
ve TBARS ve protein karbonillerin arttigi, GSH diizeyinin azaldigi, antioksidan
enzimlerden olan SOD ve KAT enzim aktivitelerinin azaldig1 rapor edilmistir [81, 82].

Karabugday eksraktinin, akut egzersiz uygulanan sigan karaciger dokularinda MDA
diizeyini azalttifi, SOD, KAT, GRx ve GR enzim aktivitelerini artirdig1 rapor edilmistir
[83]. Yapilan bir caligmada akut egzersiz grubu ile kontol grubu GST, GR ve GPx enzim
aktivite diizeyleri arasinda istatistiksel fark olmadigi, ancak brokoli diyetinin uygulamasi
ile egzersiz+brokoli grubunda bu enzimlerin arttig1 tespit edilmistir [84]. Arastirmada, akut

egzersiz uygulanan sicanlarin karaciger dokularinda MDA diizeyinin artti§i, GSH ve GR
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enzim aktivitesinin azaldigi tespit edildi. Arastirma bulgularinin literatiirle Ortiistigi
sOylenebilir.

GST ve CES enzimleri detoksifikasyon enzimleridir. Arastirmada, akut egzersiz
grubu GST enzim aktivitesinin nispi oranda diistiigiinii, CES enzim aktivitesinin ise
istatistiksel olarak arttig1 tespit edildi. Yapilan bir ¢alismada, akut egzersiz uygulanan sigan
karaciger dokularinda GR, GST diizeylerinin azaldigi, CES enzim aktivitelerinin ise arttig1
bildirilmistir. Ayrica, MDA diizeyi ve AChE enzim aktivite diizeylerinin artarken GSH
diizeyinin azaldig1 rapor edilmistir [85]. Farkli bir ¢alismada ise, akut egzersiz uygulanan
sican karaciger dokularinda MDA, AChE, GST, CES diizeylerinin artarken GR ve GSH
diizeylerinin azaldig1 rapor edilmistir [86].

Arastirmada akut egzersiz uygulanan si¢an karaciger dokularinda AChE enzim
aktivitesinin nispi oranda arttig1 gézlendi. Calismanin MDA, GSH diizeyleriyle GST, GR,
CES ve AChE enzim aktivite sonug¢larinin yukarida belirtilen ¢alismalarla uyumlu oldugu
sOylenebilir.

Dietinilnitrosamin (DEN) ve fenobarbital (PB) ile karaciger hasar1 olusturulan sican
karaciger ve kanlarinda hesperetin’in koruyucu etkileri arastirilmistir. Den ve PB
uygulanan sicanlarin kan ve karacigerlerinde MDA seviyelerinin artti§i, SOD ve KAT
aktivitelerinin azaldigi rapor edilmistir. Bu arastirmada, Hesperetin’in sican kan ve
karacigerlerinde MDA seviyesini azalttigi, karaciger dokusu GSH ve SOD aktivitesini
artirdigi, kan KAT ve SOD aktivitelerini diizelttigi bildirilmistir [87].

Aflatoksin bl’in (AFbl) karaciger dokular1 iizerine zararlari mevcuttur. AFB1’e
maruz kalan fare karaciger dokularinda karaciger fibrozuna neden oldugu ve bu hususlar
Hesperetin’in diizelttigi bildirilmistir. Ayrica, bu arastirmada Hesperetin’in karaciger
dokularindaki GPX4, GSH, Px ve KAT seviyelerini diizenleyerek korudugu aciklanmistir
[88].

Aragtirmada, Hesperetin’in akut egzersiz sonucu olusan yliksek MDA diizeyini
azalttig1, azalan GSH diizeyini ise artirdigi tespit edilmistir. Ayrica, Hesperetin’in
antioksidan etkisi ile, akut egzersiz sonucunda azalan GR enzim aktivitesini artirdig1, nispi
olarak azalan GST enzim aktivitesini istatistiksel olarak artirdig1 tespit edilmistir.
Hesperetin’in antioksidan etkisini akut egzersiz ¢alismasinda ilk olarak calisildigin1 ve
olumlu sonuglar ve etkiler ortaya koydugu sdylenebilir. Arastirma sonuglariin literatiir
bilgileriyle olumlu yonde oldugu sdylenebilir. Fiziksel egzersizin hayvan ve insan

dokularindaki yag asidi bilesenleri {izerine etkileri calismalar1 giliniimiizde giderek artis
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gostermektedir. Akut ve kronik egzersiz dokulsrin lipit bilesenleri ve yag asidi
kompozisyonlart agisindan etkileri bulunmaktadir [89]. Ancak, egzersiz antrenmanlarinin
karaciger, iskelet kas1 ve yag dokusu olmak iizere ¢esitli dokulardaki farkli lipit siniflarinin
yag asidi kompozisyonunda meydana getirdigi degisiklikler bilgilerin smirli oldugu
goriilmektedir.

Petridou ve ark. Yaptiklar1 ¢aligmada, 8 hafta egzersiz yaptirilmis (giinde en az 2km,
ortalama 5.2km/gilin kosturulmus) Wistar siganlarinin karaciger, iskelet kasi ve yag dokusu
fosfolipit (PL) ve triacil gliserollerin (TG) yag asit kompozisyonu incelenmistir. Karaciger
dokusu PL’sinin yag asidi kompozisyonu hem konsantrasyom hem de yiizdeler acisindan
egzersiz ile birlikte degisiklige ugramistir. PL yag asitlerinden 16:1w7, 18:1w7 egzersiz
grubunda diiserken, 18:2w6 ve MUFA diizeyi artmistir. Ancak TG yag asit diizeylerinde
farkindaliklarin olmadig tespit edilmistir. Karaciger dokusundaki yag asitleri diizeyindeki
degisikliklerin az olmasina ragmen, kas TG’de ve PL’de, yag dokusunda sadece TG de ki
yag asit diizeylerinde dnemli farkliliklar tespit edildigi edilmistir [90].

Arastirmada dogmus yag asitlerinden 10:0, 15:0, 16:0 yag asit diizeyleri akut
egzersiz yaptirilan bireysel grupte kontrol grubuna gore azaldig1 gozlendi. Bu azalma akut
egzersiz grubu Y SFA sonuglarina nispi oranda yansidigini gérmekteyiz. Akut egzersiz
bireysel grupta 20:3n6 diizeyi kontrol grubuna gore azalma, 20:4n6 yag asidi diizeyinde ve
PUFA diizeyinde ise nispi artma tespit edildi. Bireysel hesperetin grubunda ise 20:4n6 yag
asidi diizeyi kontrol grubuna gore yiiksek ¢iktig1 gozlendi. Bu arastirmada, karaciger
dokusu yag asit diizeylerinde 6nemli degisikliklerin olmadigini gérmekteyiz.

Ozkaya ve ark. Yaptiklari ¢aligmada, siganlara 75mg/kg hesperetin uygulamasi
sonucunda karaciger dokusu yag asidi diizeylerini incelemislerdir. Yaptiklar1 ¢alismada,
hesperetin ile kontrol gruplar1 arasinda ) SFA ve > USFA, MUFA, ve PUFA diizeyleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark olmadigini rapor etmislerdir [91].

Egzersiz cesidi ve siiresinin dokularda yag asitleri iizerinde etkilerinin farkh
olabilecegi sOyleyebiliriz. Petridou ve ark. Sican karaciger dokularini {izerine yaptiklari
calismada (8hafta egzersiz modeli) yag asit diizeylerindeki degismelerin fazla olmamasi bu
arastirma sonuglarini desteklemektedir. Ancak, ayni ¢alismada kas ve yag dokularinda
egzersizin etkilerinin oldugunu rapor etmislerdir [90].

Bu tez calismasinda sonu¢ olarak, akut egzersiz olusturulmus sican karaciger
dokularinda lipit peroksidasyonun arttigi, bu olumsuz etkiyi Hesperetin’in antioksidan

etkisiyle azalttigi tespit edilmistir. Ayrica antioksidan enzim metabolizmasi iizerine
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Hesperetin’in olumlu etkileri de gozlendi. Ancak, uygulanan akut rgzersiz modeli ve
secilen dokunun cinsi itibariyle bu etkilerin yag asitleri iizerine yeterli diizeyde
gostermedigini gézlemlendi. Bu konuda daha detayli caligmalarin yapilmasi igin egzersiz
modeli, siiresi ve daha fazla dokularin bir arada calisilarak yag asitleri metabolizmasi
aciklanabilecegini sdyleyebiliriz. Ozellikler karaciger adipoz ve kas dokularinin bir arada
calisilmasi yag asitlerinin agiklanabilmesi i¢in 6nemli olabilecegi sdylenebilir.

Sonug olarak sportif etkinliklerde Hesperetin kullaniminin olumlu etkilerinin ve

gelecekte yapilacak olan araltirmalar i¢in de 151k tutacagi sdylenebilir.
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