T.C.
BINGOL UNIVERSITESI
FEN BILIMLERI ENSTITUSU

DENEYSEL EGZERSIZ YAPTIRILAN RATLARDA APIiLARNILIN
KAS HASARI VE EGZERSIZ PERFORMANSI UZERINE
ETKILERININ ARASTIRILMASI

DOKTORA TEZi

FATIH CAKAR

ARI VE ARI URUNLERIi ANABILIM DALI

TEZ DANISMANI

Doc. Dr. Halil SIMSEK

BINGOL-2024






A, T.C.
BINGOL BINGOL UNiVERSITESI
UNIVERSITES] FEN BiLIMLERI ENSTIiTUSU

DENEYSEL EGZERSIiZ YAPTIRILAN RATLARDA APIiLARNILIN KAS
HASARI VE EGZERSIZ PERFORMANSI UZERINE ETKIiLERININ
ARASTIRILMASI

Dog. Dr. Halil SIMSEK danismanliginda, Fatih CAKAR tarafindan hazirlanan bu
calisma 17/09/2024 tarihinde asagidaki jiiri tarafindan Ar1 ve Ar1 Uriinleri Anabilim
Dali’nda Doktora Tezi olarak oybirligi ile kabul edilmistir.

Baskan : Prof. Dr. Ismail SEVEN Imza
Uye : Prof. Dr. Mehtap OZCELIK Imza
Uye : Dog. Dr. Halil SIMSEK Imza
Uye : Dog. Dr. Yusuf TEMEL Imza
Uye : Dr. Ogr. Uyesi Ramazan GUNDOGDU  [mza

Yukaridaki sonug;

Enstitii Yonetim Kurulunun .../ ....../ ..........tarthve . . . . .. [
nolu karar1 ile onaylanmuistir.

Prof. Dr. Zafer SIAR
Enstitii Miidiiri

Bu calisma Bingdl Universitesi- Bilimsel Arastirma Projeleri Koordinasyon Birimi tarafindan

desteklenmistir.
Proje No: BAP-SHMY0.2023.004

Not: Bu tezde kullanilan 6zgiin ve baska kaynaklardan yapilan bildirislerin, ¢izelge, sekil ve fotograflarin kaynak
olarak kullanimi, 5846 sayili Fikir ve Sanat Eserleri Kanunundaki hiikiimlere tabidir.



ONSOZ

Bu doktora tezi, 6zverili, uzun ve zorlu bir arastirma siirecinin sonucunda ortaya ¢ikmistir.
Calismanin gercgeklestirme siirecinde hem akademik hem de kisisel olarak gelismemde

katkida bulunan bir¢ok kisi ve kuruma tesekkiir etmeyi bir borg bilirim.

Oncelikle, tez danismanim Dog. Dr. Halil SIMSEK e, tezimin her asamasinda bana yol
gosteren, degerli goriis ve Onerileriyle ¢alismami yonlendiren, sabir ve anlayisla bana
destek olan bir akademik rehber oldugu icin sonsuz tesekkiir ederim. Rehberlikleri ve
uzmanliklar1 ile bana yol gdsteren tez izleme komitesi (TIK) iiyeleri Dog. Dr. Yusuf

TEMEL ve Dr. Ogr. Uyesi Ramazan GUNDOGDU hocalarima siikranlarimi sunarim.

Bu calismanin temelini olusturan arastirmalari yapmam saglayan Bingdl Universitesi,
BUBAP ve BUDAM'a, bana sunduklari olanaklar ve sagladiklari destekler igin
minnettarim. Ayrica, arastirmam boyunca bana yardimci olan, veri toplama siirecinde
destek veren ve calismalarimi kolaylastiran Ogr. Gér. Enes KAYA, Ogr. Gér. Aydin

SEVER ve ismini zikretmedigim tiim katilimcilara da tesekkiir etmek isterim.

Tezimin yazim siirecinde bana moral ve motivasyon saglayan sevgili aileme, arkadaglarima
ve ozellikle esim Ozlem CAKAR a icten tesekkiirlerimi sunarim. Onlarin varlig, destegi

ve sabr1 olmadan bu siireci tamamlamak benim ig¢in ¢ok daha zor olurdu.

Bu tezi, bana inanan ve her zaman yanimda olan herkese ithaf ediyorum. Umarim
caligmam, bu alanda yapilacak gelecekteki arastirmalara katki saglar ve bilim diinyasina
kii¢iik de olsa bir fayda sunar.

Saygilarimla,

Fatih CAKAR
Bingol 2024



SIMGELER VE KISALTMALAR LiSTESI

AST : Aspartat Aminotransferaz
ALT : Alanin Aminotransferaz
TNF-a : Timor Nekroz Faktorii Alfa
IL-6 : Interldkin-6

IL-1B : Interldkin-1 Beta

CK : Kreatin Kinaz

CK-MB : Kreatin Kinaz Miyokard Bandi
LDH : Laktat Dehidrogenaz

AP : Apilarnil

EGZ : Egzersiz

MDA : Malondialdehit

SOD : Stiperoksit Dismutaz
CAT : Katalaz

GR : Glutatyon Rediiktaz

GSH : Glutatyon

GSH-Px : Glutatyon Peroksidaz
ATP : Adenozin Trifosfat

PCr : Fosfokreatin

NO : Nitrik Oksit

ROS : Reaktif Oksijen Tiirleri
‘OH : Hidroksil

02" : Stiperoksit

H20, : Hidrojen Peroksit

GSSG : Okside Glutatyon

WBC : Beyaz Kan Hiicresi Sayis1
LYM : Lenfosit

MID : Monosit

GRA : Graniilasit

RBC : Eritrosit



HGB
MCHC
MCH
HCT
PLT
PDW
TBA
TCA
CuCl;
DTNB
NBT
BSA
ANOVA
SPSS

: Hemoglobin

: Ortalama Korpiiskiiler Hemoglobin Konsantrasyonu
: Ortalama Eritrosit Hemoglobini
: Hematokrit

: Trombosit Sayis1

: Platelet Dagilim Genisligi

: Tiyobarbitiirik Asit

: Trikloroasetik Asit

: Bakar (IT) Kloriir

: 5,5-ditiyo-bis-nitrobenzoik asit
: Nitroblue Tetrazolyum

: Bovine Serum Albiimin

: Varyans Analizi

: Statistical Package for the Social Sciences



ICINDEKILER

ONSOZ ..ottt et i
SIMGELER VE KISALTMALAR LISTESI......ccoeviiiiiininierneieeesise e ii
ICINDEKILER ..o iv
SEKILLER LISTESI ...ttt es st es e ese s senenas viii
TABLOLAR LISTESI ...ooiviiieceeeeeeeeee ettt X
OZET ..ottt xi
ABSTRACT ..ttt ettt ettt ettt et e e st e ss e eaeeneesbeenseensesneenseenseseeenes xii
L GIRIS oottt aenans 1
LT EZZETSIZ ..ottt ettt ettt et ht e ettt et e st e e eaee 2
1.2, EQZETSIZ CSIITT ..ueeviieiiieiieeiieiie ettt ettt ettt ae e ebeesaneens 3
1.2.1. ACrObik EGZETSIZICT .....cccevieiieiiieiiecie ettt e 3
1.2.2. ANAETODIK EQZEISIZ .....eiiiiiiiiieiiieiieeie ettt et 4

1.3. Egzersizin Genel Faydalari............ccooiiiiiiiiiiiiieieeeeeie et 5
1.4. Egzersizde Kullanilan Enerji siStemleri ..........cooieeiiiiiiiiiiiiiiiiieeceeeeee 6
1.5, KAS HASATT .ottt ettt e 7
1.5.1. Kas Hasarinin Mekanizmalart ...........ccccooiiiiiiiiiiniineeieeeeeeeeee e 7
1.5.2. Biyokimyasal Yanitlar ve Inflamatuar SHreg ..........ccoevrvereeervevreereenreeceenene, 8
1.5.3. Kas Onarimi ve ReJeNErasyon .........coecueeriiiieriiiieniieeniieeiee e e e siee e 9

1.6. Egzersiz ve Biyolojik Belirtegler.........oviiiiiiiiiiiiieeiieeceeceeeee e 10
1.6.1. Kreatin Kinaz (CK) ve Kreatin Kinaz Miyokard Bandi (CK-MB) ................. 11
1.6.2. Laktat Dehidrojenaz (LDH).......coooviiiiiiiiiiiieiieeeeeeeeeeeeee e 11
1.6.3. Aspartat Aminotransferaz (AST) ve Alanin Aminotransferaz (ALT).............. 12

1.7. Serbest RadiKaller...........ooiiiiiiiiiiiiiiiieee e 12
1.8. Serbest Radikal CeSItIOTT ....eeiuviieiiieeiieeieeeiee ettt e e 13
1.8.1. Oksijen Bazli Serbest Radikaller (Reaktif Oksijen Tiirleri) .......ccccceevueeunenneee. 13
1.8.2. Azot Bazl1 Serbest Radikaller (Reaktif Azot TUrleri) .......ccceeeveeevveeeiveennnenns 14
1.8.3. Diger Radikaller........ccoviiiiiiiiiiieiiieeeeeee et 14

1.9. Lipid PerokSidasyOmnU ..........cccueiiiiieeiiieeiieeeriee ettt eiee e e e ebeesenvee s 15
1.10. Antioksidan Savunma SISteMI........covueiriiiiiiniiiiieieeieee e 15
1.10.1. Enzimatik Antioksidanlar ............coccooiiiiiiiiiniiniececeeeee e 16



1.10.2. Enzimatik Olmayan Antioksidanlar.............cccoeceeviiienireiienieeierieeeeeee e 17

1.11. Hematolojik Parametreler..........oovuiiiiiiiiiiiiieiiieiieceete et 19
Lo 120 APIIAITIL ...ttt st 22
1.12.1. Apilarnilin Biyokimyasal BileSimi .........ccccccccveeriiiieniiieeiiieeieecieeeeeeeiee s 22
1.12.2. Apilarnilin Biyoaktif OZelliKIETi..........ccovoveveveveieeeeeieeeieeeeeeeeeeeeereeeeeeeeeeeveeeeae, 23
1.12.3. Apilarnil Elde EAIIMeSsi........ccceeeiiiiiiiiiiiiiieciieeee e 24
1.12.4. Apilarnilin Gida Takviyesi Olarak ISlenmesi...........ccccccoeveierevrrereisrernnenn 24
1.13. Egzersiz ve Oksidatif Stres TliSKisi........cooovevreeevereeeeeeeeeece s 25
1.14. Apilarnil, Egzersiz ve Oksidatif Stres TlisKisi..........ccocoovevriirererereieieeeseeceans 26
2. KAYNAK OZETLERI.......ccoiiiiiiiiineiceiceieeie i 28
3. MATERYAL VE YONTEM......ocootiiiiieeieeeeeceee et 33
3.1. Deney HayVanlari.........coouiiiiiiiiiiiiec et 33
3.2. Calismada Kullanilan Apilarnilin Temini ve Bilesen Analizi ............ccccveevvvenneee.. 34
B30 Y ONEEIM c.etiiiieeitteeee ettt ettt et e e bt e et e e et e e et e e st e e sabeeeearee s 35
3.3.1. Calismada Gruplara Verilen Soliisyonlarin Hazirlanmast .............cccceevueennnne 36
3.3.2. Tikenme Egzersizi ProtoKOLl........ccveeiiiriieiiiiiiieeiieieeieeeee e 37
3.3.3. Numunelerin AINMAST......coeereriirieniiienieieeieeteeee sttt 37
3.3.4. Calismada Kullanilan Bazi Cihaz ve Sarf Malzemeler .............cccceeeevveennnenn. 37
3.3.5. Calismada Kullanilan Bazi Kimyasallar ve Elisa Kitleri..........ccccccevoiniiennes 38
3.3.6. Calisilan Parametreler...........oocviiiiiieiiiiieiiie et 38
3.3.7. Biyokimyasal Parametreler Analizleri.........ccoceevieniriiiniininiiniiinincneceeeeen 39
3.3.7.1. Biyokimyasal Parametreler Igin Iskelet ve Kalp Kas1 Dokusu Alinmasi . 39
3.3.7.2. MDA TAYINT c.etiiiiiiiiiesiieieeteeieete ettt sttt st st 39
3.3.7.3. GSH TaYINI.eecuiiiiiiiiiieiiieieeteeeee ettt st 40
3.3.7.4. GSH-PX TaYIN c..eeviriieriiiiieiesieeieeeete ettt 41
3.3.7.5. CAT TAYINT eerutiiiiiiiieiiieieete ettt ettt sttt sttt nbe s 42
3.3.7.6. SOD TaYIN.0eutieuietieiieriieieeiesteerte ettt ettt st sbe e st e b enees 43
3.3.7.7. Protein TaYINT .....ccoeeviiriiniiiiiniieieeienee ettt 44
3.3.7.8. TNF- o, IL-1B ve IL6 Seviyelerinin ELISA ile Kolorimetrik Olgiimii..... 44
3.3.8. Hematolojik Parametrelerin Analizi .........cccccevveeieniniiiniencniinicncccneceeen 45
3.3.9. Performans TESH ......ccueeruieriieiieiieeiie ettt ettt ettt et 45
3.3.10. IStatikSTKSEl ANALIZ ........coveeeieevevieececeeeete et 46

4. BULGULAR VE TARTISMA ...ttt s 47
4.1. Kan Serumu Biyokimyasal Bulgulari............cccoooiieeniiieiiiiiiieciceeeeeeeeee e 48



4.1.1. SErum CK AKIIVITEST ..evveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeseaeeseeeeeeeae—————————— 48

4.1.2. Serum LDH AKEVIEEST .e.veeuveriieiiiiieiierieeienitesieeteeite ettt 50
4.1.3. Serum ALT AKHVIEEST ..eovuiiiiieiiiiiieeieeee ettt e 51
4.1.4. Serum AST AKEIVITEST ..eerureeiieriiieiieeie ettt ettt ettt 52
4.1.5. Serum CK-MB AKLIVITEST ..ecuveeieiieiieriieiieeiesiiete ettt 54
4.2. Iskelet Kas1 Dokusunun Biyokimyasal Bulgulart..............cccococevevvvevevevevevenennnn. 55
4.2.1. Iskelet Kast TNF-0.........ccoeviueiiereeeceeieeseeseeessessie s sesanee s 56
4.2.2. Iskelet Kast IL-1P ..ouoviviiiceeeceeeeeecceeee e en s 57
4.2.3. ISKelet KASI IL6 ......cooveveieeeeceeicecee ettt 58
4.2.4. Iskelet Kast MDA ........c.ccoooviueieieeeeeeeeieeeeeeeeeee e 60
4.2.5. Iskelet Kast GSH .......c.ooovieuieeeeeeceeeeeeeee e 61
4.2.6. Iskelet Kast SOD .........covoiiuiueeeeeieeeeeeeeeeeeeeee e esee et ene s aenesenaeee 62
4.2.7. IsKelet Kast CAT ......c.ovoveeeeeceeeeeeeeeeeeeeeeeeae e sen e 64
4.2.8. Iskelet Kast GSH-PX ........cccoooueueieieieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeae e 65
4.3. Kalp Kas1 Dokusu Biyokimyasal Bulgulart ............ccccoevieeiiieniiiiiinieeiieeieeee 67
4.3.1. Kalp Kast TINF=0L ..cooiiiiiieeiiieiieeeeceie ettt s 67
4.3.2. Kalp Kast IL-1P c.eeeoiieiiieiieiieee ettt et 69
4.3.3. Kalp KaS1 TLm0 ....oeeiiiieiiiieeeeeeeee et ettt s 70
4.3.4. Kalp Kast MDA ..ottt ettt e et e e e e aae e saa e e ssbaeesnnee s 72
4.3.5. Kalp Kast GSH ....ooiiiiiiiiieeeetee ettt 73
4.3.6. Kalp Kast SOD ....cocuiiiiiiiiiiieeeeeteeee ettt 75
4.3.7. Kalp KaSt CAT ..ottt 76
4.3.8. Kalp Kast GSH-PX.....cooooiiiiiiiiiieeee et 78
4.4. Hematolojik Parametrelerin Bulgulart ............coccveeiiiiiiiiiiiiieeeeeeeee 79
4.4.1. Total LOKOSIE SAYIST ..veeeurieeiiieiiiieiiieeeiie ettt eeieeesteeertee e eeeireesareesabeeesnnee s 80
4.4.2. LenfOSIt SAYIST ceuvieereiieiiiieeiiieeiiee ettt et sit e etee et eeetee et eesaaeesaaeesabaeesnneees 81
4.4.3. MONOSIt DUZEY 1. .eeeevieiiiieeiiie ettt e et e s e e sbee e es 82
4.4.4. Granlilosit DUZEYT ....cceevueeiiriinieiieicccreeeeetee e 84
4.4.5. Hemoglobin DUZEYI ....ccoueeiiriiniiiiiniiiieeienteieeeete ettt 85
4.4.6. Total Eritrosit DUZEYI......cocverieririiniirieeieniesieeeetese ettt 87
4.4.7. Ortalama Eritrosit Hemoglobin Konsantrasyonu ...........c.ccceceveeciinienenniennnen. 88
4.4.8. Ortalama Eritrosit Hemoglobini ...........cceevciiieriiiiiniiieiieciiecieeeeeeee e 89
4.4.9. HemMatOKTIt DUZEYI.....eeeirieeiiieiiieeeiiee et eieeeeiteesieeevee e eeeareesaaeesnseeesnnee s 90
4.4.10. Total TromboSit DUZEYT ..cccvveeeuriieiiieeiiieeiee ettt et 91

Vi



4.4.11. Trombosit Dagilim Genisligi .........cccceevieriiiiniieiiecieeieee e 92

4.5. Ratlarin Yiizme Performanslart ..........ccoceeveiiiiriiniininienieieeiceceseeeeeee e 93
5. SONUCLAR VE ONERILER ........c.cocoitiiiiiieieieeeeeeeeee et 95
KAYNAKLAR ..ottt sttt sttt ettt e besseeseeseeseeseensensensessenseas 98
DENEY HAYVANLARI YEREL ETIK KURULU KARARI.........cccooevevireriiererean. 117

Vi



SEKILLER LISTESI

Sekil 1.1. Bagisiklik mekanizmasi ve enflamatuar bozukluklarin sonuglart. ..................... 9
Sekil 1.2. ROS olusumu ve antioksidan savunma Sistemi ............cccveeevuveeeireeencneeeneneeennne. 19
Sekil 1.3. Apilarnil toplama ve Gretim asamasi........c.eeeeveeerveeerieeeiieeereee e e eieeesnee e 24
Sekil 3. 1. Deneyde kullanilan ratlar ve rat gruplari. ........ccccceeeevieeiiieecieeecieeeeeeeee e 35
Sekil 3.2. Ratlara moris tankinda yiizme egzersizinin yaptirtlmasi. ..........ccceeeeeeveennnenne. 36
Sekil 3.3. Ratlara verilen apilarnil SOIUSYONIart. .........ccoecveeviiiiiieniieieiieeeee e, 37
Sekil 4.1. Serum kreatin Kinaz dlZeyi. .......ccccoeeviiriiiniiiiiniiiiiiniceceeecee e 48
Sekil 4.2. Serum Laktat dehidrogenaz dlizeyl..........coceevueeieniiniriiiniinieicnecececeenen 50
Sekil 4.3. Serum Alanin Aminotransferaz dliZeyi . .......occveevvieiienieeniienieeeeeee e 52
Sekil 4.4. Serum aspartat aminotransferaz diZeyi. .........ccceevveevieerieeiiieniieieeieeieeeee e 53
Sekil 4.5. Serum kreatin kinaz-MB dlZey1. ......cc.cocerieiiniiniiiniiiinieececececeen 54
Sekil 4.6. Iskelet kast TNF-0l AUZEYi.......c.oveveveiereereeeeeeeeeceteeeieeeeeeeeeeesesesee e senesee e 56
Sekil 4.7. Iskelet kast IL-1B AUZEYi.........ccoeveeerereereeeeeeeeeeeeeeseteeeeeeeeese s 57
Sekil 4.8. Iskelet Kast IL-6 AUZEYi..........cooeveeeveeereeeeeeeeeeeee et 59
Sekil 4.9. Iskelet kast MDA dUZEYi..........oevevreeriereeiieeieseeeieeeae e 60
Sekil 4.10. Iskelet kast GSH dUZEYi.........oevevreeriereeiieeieiceeieeeie e 61
Sekil 4.11. Iskelet kast SOD AUZEYi ........vovvvvveeieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e sesennas 63
Sekil 4.12. Iskelet kast CAT QUZEY «.......vovvvereeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeesesesesesesesesesesesesesesennas 64
Sekil 4.13. Iskelet kast GSH-PX UZEY. ....c.cvvuevvereerieeieiceeieeee e 66
Sekil 4.14. Iskelet kast TNF-0L dUZEYi .........oevrveveiereerieeieiceeieeeie e 68
Sekil 4.15. Kalp kast IL-1 dUZEY1.....ceeeueieriiieiieeiieeeee et 69
Sekil 4.16. Kalp kast IL-6 AUZEYI.....c.eeerueiiriiieiieeiieeeee ettt 71
Sekil 4.17. Kalp kast MDA dUZEY1......cccoueieiiieiiieeiieeeee ettt e 72
Sekil 4.18. Kalp kast GSH dUZEY1......ccueeueriiniiiienienieeeeieeeestesieee et 74
Sekil 4.19. Kalp kast SOD QUZEY1......cceeverienririeniinieeieeiesieeestesie et 75
Sekil 4.20. Kalp kast CAT QUZEYT ...cuvveeevieeiiieiiie ettt 77
Sekil 4.21. Kalp kast GSH-PX dUZEY1 ......ceeeviieiiieeiieeiieeieeeeeeeeeee e 788
Sekil 4.22. Serum WBC SAYIST...cccueriiriiriiriiniieiieientesieee ettt sttt 800
Sekil 4.23. Serum LY M SAYISL...cecueriiriiniiriieitenieeieniteste ettt sttt see e saeens 811

viii



Sekil 4.24.
Sekil 4.25.
Sekil 4.26.
Sekil 4.27.
Sekil 4.28.
Sekil 4.29.
Sekil 4.30.
Sekil 4.31.
Sekil 4.32.
Sekil 4.33.

Serum MID SAYIST ..ceevuuiiiiiiiiiiieeiie ettt et s 833
Serum GRA DUZEYT ...veeeiieiieeiieiieeie ettt et s ens 844
Serum HGB SAYISIL.cccoiiiiiiiiiiiiiieece ettt e e e 866
Serum RBC SAYIST.cciiiiiiiiiiiiiiieeeeiiiie ettt ettt e e e e e s e e 877
Serum MCHC QUZEYI. ..ceeuveeeieeiieiieeie ettt ettt et e s ens 888
Serum MCH dUZEYI. ....eeevieiieiiieiieeie ettt 889
Serum HCT QUZEYI..cccuveeeiieeeiieeeiie ettt s 900
SErumM PLT SAYIST wevviiiiiiiieiiiiiieeeeieee ettt eitee et e e e s irree e s eeeeaes 911
Serum PDW dagilimi.....cc.ooiuiiiiiiiieiicieeeeeee e 922
Ratlarin YUzme SUFEleTi .....cc.evvveriiiiiiiiniieiiiieeeeeeeeee e 933



TABLOLAR LIiSTESI

Tablo 1.1. Apilarnilin Kimyasal IGEIiSi.........ccvvvvvvviveiieeiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 23
Tablo 3.1. Ratlara Verilen Palet Standart ICerii. .........cccovvveveveiieieeeeeeeeeeeeeeeeeeenans 33
Tablo 3.2. Calismada Kullanilan Apilarnilin LC-MS/MS Sonuglart......................... 34
Tablo 4.1. Kan Serumu Biyokimyasal Bulgulart ............ccccoeoiieeiiiiniiiiiieeieceeeeeeee 48
Tablo 4.2. iskelet Kas1 Dokusu Biyokimyasal Bulgulari .............cccccocoeveveveveveeeveeeeenenennnn. 55
Tablo 4.3. Kalp Kas1 Dokusu Biyokimyasal Bulgulari............ccccecveriiniiiinininiiniieienne, 67
Tablo 4.4. Calismadaki Hematolojik Parametreler. ..........coeevveviiiiiieniieiienieciieeie e 79
Tablo 4.5. Ratlarin Ortalama YUzZme SUIeleri.......cooeeriiiiieniiiiiinieiieenieeeeee e 933



DENEYSEL EGZERSIZ YAPTIRILAN RATLARDA APiLARNILIN
KAS HASARI VE EGZERSiZ PERFORMANSI UZERINE
ETKILERININ ARASTIRILMASI

OZET

Bu ¢aligmada, tiiketici ylizme egzersizine maruz birakilan ratlarda, besin takviyesi olarak
verilen apilarnilin kas hasari, oksidatif stres, hematolojik parametreler ve egzersiz
performansi tizerindeki etkileri arastirilmistir. Calismaya toplamda 35 Wistar albino rat
dahil edilmis ve bu ratlar esit sayida olacak sekilde (n=7), sham, kontrol, egzersiz,
egzersiztapilarnill (0,2 g/kg) ve egzersiztapilarnil2 (0,4 g/kg) gruplarina rastgele
dagitilmistir.

Calismanin sonunda, iskelet ve kalp kasi dokularinda oksidatif stres belirteci olarak
malondialdehit (MDA) diizeyleri 6l¢iilmiistiir. Antioksidan enzim aktivitesi kapsaminda
stiperoksit dismutaz (SOD), katalaz (CAT), glutatyon peroksidaz (GSH-Px) aktiviteleri ve
glutatyon (GSH) diizeyleri tespit edilmistir. Ayrica, inflamasyon gdstergeleri olarak timor
nekroz faktor alfa (TNF-a), interlokin-1 beta (IL-1B) ve interlokin-6 (IL-6) seviyeleri
Olciilmiistiir. Serumda ise kas hasar1 belirtecleri olan kreatin kinaz (CK), kreatin kinaz
izoenzimi (CK-MB), laktat dehidrogenaz (LDH), aspartat aminotransferaz (AST) ve alanin
aminotransferaz (ALT) seviyeleri belirlenmistir. Hematolojik parametrelerden total 16kosit
(WBC), lenfosit (LYM), graniilosit (GRA), monosit (MID), eritrosit (RBC), ortalama
eritrosit hemoglobin konsantrasyonu (MCHC), ortalama eritrosit hemoglobini (MCH),
hemoglobin (HGB), hematokrit (HCT), trombosit (PLT) ve trombosit dagilim genisligi
(PDW) diizeyleri incelenmistir. Egzersiz performansini degerlendirmek amaciyla, ratlar
Moris su tankinda tiikenene kadar yiizdiiriilmiis ve ylizme siireleri kaydedilmistir. Yapilan
istatistiksel analizler sonucunda, serum CK, CK-MB, LDH, AST ve ALT seviyelerinde
gruplar arasinda anlamli farkliliklar tespit edilmistir. Ayrica, iskelet ve kalp kasi
dokularinda MDA ve GSH diizeyleri, SOD, CAT ve GSH-Px aktiviteleri ile TNF-a, IL-1
ve IL-6 seviyelerinde anlamli farklar bulunmustur. Kan 6rneklerinde WBC, LYM, MID,
GRA, RBC, HGB, HCT, PLT ve PDW diizeylerinde anlamli farkliliklar saptanirken, MCH
ve MCHC degerlerinde anlamli bir fark bulunmamistir. Egzersiz performansi agisindan
degerlendirildiginde, egzersiztapilarnill (0,2 g/kg) grubunda yiizme siireleri diger
gruplara gore anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur. Anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul
edilmistir.

Elde edilen bulgular, apilarnilin tiiketici egzersiz ile indiiklenen kas hasari, oksidatif stres
ve inflamasyona kars1 koruyucu etkiler gosterdigini, ayrica hematolojik parametrelerin
diizenlenmesinde dengeleyici bir rol oynadigim1 ve doza bagli olarak egzersiz
performansini artirdigini ortaya koymaktadir.

Anahtar Kelimeler: Egzersiz, Kas Hasari, Oksidatif Stres, Performans, Apilarnil,
Hematolojik Parametreler, Yiizme Siiresi, Tiiketici egzersiz, Apiterapi.
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INVESTIGATION OF THE EFFECTS OF APILARNIL ON MUSCLE
DAMAGE AND EXERCISE PERFORMANCE IN RATS
UNDERGOING EXPERIMENTAL EXERCISE

ABSTRACT

This study investigated the effects of apilarnil, administered as a dietary supplement, on
muscle damage, oxidative stress, hematological parameters, and exercise performance in
rats subjected to exhaustive swimming exercise. A total of 35 Wistar albino rats were
randomly assigned to five groups (n=7 per group): sham, control, exercise, exercise +
apilarnill (0.2 g/kg), and exercise + apilarnil2 (0.4 g/kg).

At the end of the study, levels of malondialdehyde (MDA), as a marker of oxidative stress,
were measured in skeletal and cardiac muscle tissues. Activities of antioxidant enzymes,
including superoxide dismutase (SOD), catalase (CAT), glutathione peroxidase (GSH-Px),
and glutathione (GSH) levels were also determined. Additionally, levels of inflammatory
markers such as tumor necrosis factor-alpha (TNF-a), interleukin-1 beta (IL-1p), and
interleukin-6 (IL-6) were measured. Serum levels of muscle damage markers, including
creatine kinase (CK), creatine kinase MB isoenzyme (CK-MB), lactate dehydrogenase
(LDH), aspartate aminotransferase (AST), and alanine aminotransferase (ALT), were
assessed. Hematological parameters including total leukocytes (WBC), lymphocytes
(LYM), granulocytes (GRA), monocytes (MID), erythrocytes (RBC), mean corpuscular
hemoglobin concentration (MCHC), mean corpuscular hemoglobin (MCH), hemoglobin
(HGB), hematocrit (HCT), platelets (PLT), and platelet distribution width (PDW) were
analyzed. To evaluate exercise performance, the rats were made to swim in a Morris water
tank until exhaustion, and their swimming durations were recorded.

Statistical analyses revealed significant differences in serum levels of CK, CK-MB, LDH,
AST, and ALT among the groups. Significant differences were also found in skeletal and
cardiac muscle tissues regarding MDA and GSH levels, as well as SOD, CAT, and GSH-
Px activities, and TNF-a, IL-1B, and IL-6 levels. Additionally, significant differences were
observed in the blood levels of WBC, LYM, MID, GRA, RBC, HGB, HCT, PLT, and
PDW, while no significant differences were found in MCH and MCHC levels. When
evaluated in terms of exercise performance, swimming times in the exercise+apilarnill (0.2
g/kg) group were significantly higher than the other groups. The level of significance was
set at p<0.05.

Considering these findings, it can be concluded that apilarnil exhibits protective effects
against muscle damage, oxidative stress, and inflammation induced by exhaustive exercise.
Furthermore, it plays a balancing role in regulating hematological parameters and enhances
exercise performance in a dose-dependent manner.

Keywords: Exercise, Muscle Damage, Oxidative Stress, Performance, Apilarnil,
Hematological Parameters, Swimming Duration, Exhaustive Exercise, Apitherapy.
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1. GIRIS

Egzersiz, insan sagligi ve performansi lizerinde cesitli etkilere sahip olan karmasik
fizyolojik bir siirectir. Yogun ve uzun siireli fiziksel aktiviteler, kas dokusu iizerinde
ozellikle belirgin etkiler olusturmaktadir. Bu tiir egzersizler, kas liflerinde mikroskobik
yirtilmalar ve inflamasyona yol agarak kas hasarini tetikleyebilmekte, bu da kasin yapisal
biitiinliiglinde ve islevselliginde gegici ya da kalic1 degisikliklere neden olabilmektedir.
Egzersizle iliskili kas hasari, 6zellikle yiiksek yogunluklu ve eksantrik kontraksiyonlarda
daha sik rastlanir. Bu tiir kontraksiyonlar, kas liflerinin iizerine yliksek miktarda mekanik
stres uygular ve bu da liflerdeki protein yapilarinda hasara neden olabilmektedir (Yalgin ve
ark., 2023). Kas hasarinin ardindan, iltihabi yanit ve rejeneratif siirecler devreye girer.
Hasarl1 kas lifleri, inflamasyonu tetikleyen ve onarim siireclerini baglatan cesitli sitokin ve
kemokinler salgilar. Bu yanit, hasarli kas liflerinin onarimimi ve yeni kas hiicresi
olusumunu destekler, ayn1 zamanda kas fonksiyonlarinda gecici bir azalmaya ve egzersiz
sonrasi kas agrisina neden olabilmektedir (Tidball, 2005). Kas hasart ve onarimi, kasin
adaptasyonunu ve hipertrofisini destekleyen temel siireclerdir. Bu siirecler, kasin daha
dayanikli hale gelmesine ve gelecekteki hasarlara karsi daha direngli olmasma yol

acmaktadir (Chargé and Rudnicki, 2004).

Egzersiz performansini artirmak i¢in kullanilan ek gida takviyeleri, sporcular ve egzersiz
yapan bireyler arasinda giderek daha popiiler hale gelmistir. Bu baglamda, ergojenik
takviyelerin gen¢ sporcularin performansi tizerindeki etkilerini inceleyen bir ¢alisma, bu
takviyelerin belirli durumlarda performansi onemli Olgiide iyilestirdigini gostermistir
(Chauhan et al., 2022). Kafein gibi ek gidalar da performans artirict olarak yaygin
kullanilmakta ve etkinligi bilimsel olarak desteklenmektedir (Peeling et al., 2018). Bu
bulgular, dogru ve bilimsel temellere dayali takviye kullaniminin, spor performansini

optimize etmede dnemli bir rol oynayabilecegini gostermektedir.

Apilarnil, ar1 tirlinleri arasinda 6zgiin bir yere sahip olan ve 6zellikle erkek ar1 larvalarindan
elde edilen bir maddedir. Geleneksel tipta, Ozellikle anti-inflamatuar ve antioksidan

ozellikleri nedeniyle degerlendirilen bu dogal iirilin, saglikla ilgili bircok fayda sunmasiyla



bilinmektedir (Kocot et al., 2018). igerdigi zengin biyoaktif bilesenler sayesinde,
apilarnilin insan saghigi iizerinde cesitli olumlu etkileri oldugu bildirilmistir. Bunlar
arasinda bagisiklik sistemini giliclendirme, hiicresel antioksidan kapasiteyi artirma ve
inflamasyonla miicadele etme gibi etkiler bulunmaktadir (Moraru et al., 2024). Apilarnilin
antioksidan bilesenleri, serbest radikalleri etkisiz hale getirerek hiicre hasarini 6nledigi ve
kaslarin daha hizli iyilesmesini destekledigi bildirilmektedir (OrSoli¢ et al., 2004). Ayrica,
apilarnilin anti-inflamatuar 6zellikleri de kas hasar1 ve iyilesme siirecleri lizerinde 6nemli
bir rol oynamaktadir (Colomar, 2023). inflamasyon, kas hasarmin dogal bir sonucu olup,
hasarlt dokunun onarimini ve rejenerasyonunu tetikler. Ancak, asirt inflamatuar yanit, agri
ve O0dem gibi istenmeyen etkilere yol agabilmektedir (Tidball, 2005). Apilarnilin
inflamasyonu modiile edici etkilerinin, bu yan etkileri azaltarak iyilesme siirecini
hizlandirdigr ve egzersiz performansinin iyilestirilmesine katkida bulunabildigi

bildirilmistir (Sforcin et al., 2000).

Apilarnilin spor ve egzersiz bilimleri alanindaki uygulamalari, gelecek vaat eden bir
arastirma alani olarak goriilmektedir (Karaman, 2019). Bu dogal {iriiniin, egzersizle iliskili
kas hasarin1 azaltma ve performansi iyilestirme potansiyelinin daha derinlemesine
incelenmesi, spor bilimlerine 6nemli katkilar saglayabilecegi ve sporcularin egzersiz
rutinlerinde yeni yaklasimlarin gelistirilmesine imkan sunacagi disiiniilmektedir

(Karaman, 2019).

1.1 Egzersiz

Egzersiz, diizenli fiziksel aktivitenin bir formu olarak tanimlanir ve genellikle bireyin
saghigin1 ve genel zindeligini iyilestirmek amaciyla yapilir (Nystoriak and Bhatnagar,
2018). Yapilan baska bir tanima gdre egzersiz; kaslarin planli, yapilandirilmis ve
tekrarlanan kullanimini igerir. Bu tanim, egzersizin sadece rastgele fiziksel aktivitelerden
ibaret olmadigini, aksine belirli bir amag¢ ve yapiya sahip olmasi gerektigini vurgular.
Egzersizin temel amaci, bireyin genel saglik durumunu ve fiziksel zindeligini artirmaktir.
Bu, kas giiclinii artirmak, kardiyovaskiiler sistemi giiclendirmek, dayaniklilig: iyilestirmek
veya belirli motor becerileri gelistirmek gibi ¢esitli yollarla gergeklestirilebilmektedir

(Sahin and Tagkin, 2023).



Genel olarak, egzersiz, insan sagligi i¢in hayati oneme sahip bir aktivitedir. Warburton ve
ark. (2006) tarafindan yapilan bir ¢alismada, diizenli egzersizin yasam kalitesini 6nemli
Olclide artirabilecegi belirtilmistir. Ayrica, Penedo ve Dahn (2005) tarafindan yapilan
caligma, egzersizin ruh saghigi iizerinde de olumlu etkileri oldugunu, stresi azalttigini,
depresyon ve anksiyete semptomlarini hafiflettigini ve genel ruh halini iyilestirdigini

gostermektedir.

1.2. Egzersiz Cesitleri

1.2.1. Aerobik Egzersizler

Aerobik egzersiz, oksijenin enerji liretim siireglerinde kullanildig1 ve genellikle uzun siire
strdiirilebilen fiziksel aktiviteleri kapsar. Bu tiir egzersizler, viicudun aerobik kapasitesini,
yani oksijeni etkili bir sekilde kullanma ve enerji liretme yetenegini gelistirir. Aerobik
egzersizlere tipik Ornekler arasinda yiiriiyiis, kosu, ylizme ve bisiklete binme yer alir. Bu
aktiviteler, diisiikkten orta dereceye kadar olan yogunluklarda gergeklestirilebilir ve

genellikle uzun siire siirdiiriilebilir nitelikte oldugu bildirilmektedir (Garber et al., 2011).

Aerobik egzersizin saglik lizerindeki olumlu etkileri oldukga genistir. Bu egzersizler, kalp
ve akciger fonksiyonlarini gelistirerek, kardiyovaskiiler sistemin verimliligini artirir.
Diizenli aerobik egzersiz yapan bireylerde, kalp atim hiz1 ve kan basinci daha diizenli
olabilir ve genel kardiyovaskiiler saglik durumlar iyilesebilir. Bu, 6zellikle kalp hastalig
ve inme gibi kardiyovaskiiler hastalik riskini azaltmada 6nemlidir (Shokri et al., 2022).
Aerobik egzersizler ayn1 zamanda kotii kolesterol olarak bilinen LDL (diisiik yogunluklu
lipoprotein) kolesteroliin diisiiriilmesine ve 1yi kolesterol olan HDL (yiiksek yogunluklu
lipoprotein) kolesteroliin artirilmasima yardimec1 olmakta, bu da arterlerin sagligim

koruyarak kalp hastaligi riskini daha da azaltmaktadir (Pedersen and Saltin, 2015).

Kilo kontrolii agisindan da aerobik egzersizler son derece etkilidir. Bu egzersizler, kalori
yakimini artirarak ve metabolizma hizin1 uzun vadede yiikselterek kilo kaybina ve kilo
kontroliine katkida bulunur. Diizenli aerobik aktivite, viicut yag oraninin azalmasina

yardimci olurken ayni zamanda kas kiitlesinin korunmasini da saglar. Bu da genel viicut



kompozisyonunun iyilesmesine ve daha saglikli bir viicut yapisina sahip olmaya katkida

bulunmaktadir (Donnelly et al., 2009).

Hipertansiyon, diinya c¢apinda yaygin bir saglik sorunudur ve aerobik egzersizler bu
durumun yonetiminde 6nemli bir rol oynar. Diizenli olarak aerobik egzersiz yapmak, kan
basincini diisiirmeye yardimci olabilir, bu da hipertansiyon riskini azaltir ve zaten
hipertansiyonu olan bireyler i¢in durumun kontrol altinda tutulmasina yardimeci olur

(Pescatello et al., 2004).

Aerobik egzersizlerin ruh sagligi lizerinde de 6nemli etkileri vardir. Bu tiir egzersizler,
stresi azaltmaya, depresyon ve anksiyete semptomlarini hafifletmeye yardimci olabilir.
Egzersiz sirasinda endorfin gibi mutluluk hormonlarinin salinimi artar, bu da genel ruh
halinin iyilesmesine ve daha iyi bir zihinsel saglik durumuna katkida bulunur. Ayrica,
aerobik egzersiz yapmak uykuyu iyilestirebilmekte ve genel yasam kalitesini

artirabilmektedir (Blumenthal et al., 2012).

1.2.2. Anaerobik Egzersiz

Anaerobik egzersiz, kisa siireli ancak yiliksek yogunluklu aktiviteleri ifade eder ve bu tiir
aktiviteler enerji liretimi i¢in dogrudan oksijen kullanmaz. Bu egzersizler, viicudun enerji
ithtiyacini karsilamak i¢in anaerobik metabolizmay1 kullanir. Tipik anaerobik egzersizler
arasinda agirhik kaldirma, sprintler, hizli ve giic gerektiren sporlar (6rnegin futbol,
basketbol) ve yogun interval antrenmanlari yer almaktadir (Ziemann et al.,, 2011).
Anaerobik egzersiz, kas kuvveti, gii¢ ve kas kitlesi gelisimi agisindan 6zellikle 6nemlidir
ve bu alanda yapilan ¢aligmalarin birgogu, anaerobik egzersizin bu yonlerdeki etkinligini

vurgulamaktadir (Feigenbaum and Pollock, 1999).

Anaerobik egzersizin kas kuvveti ve giicli lizerindeki etkileri, bu tiir egzersizlerin kas
liflerini nasil etkiledigiyle yakindan iligkilidir. Kisa siireli ve yliksek yogunluklu aktiviteler,
ozellikle hizli kasilan (tip II) kas liflerini hedef alir. Bu lifler, yiiksek gii¢ iiretimi igin
optimize edilmistir ve anaerobik egzersiz ile bu liflerin boyutu ve giicii artirilabilir (Wilson
et al., 2012). Bu siireg, hipertrofi olarak bilinir ve kas kitlesinin artmasina yol agmaktadir

(Hawke and Garry, 2001).



Anaerobik egzersiz, metabolik saglik iizerinde de 6nemli etkiler gosterir. Bu tiir egzersizler,
viicudun glikoz ve yag asitlerini daha etkin kullanmasina yardimei olabilir, bu da genel
metabolik saglig1 iyilestirebilmektedir (Balci, 2015). Hawley (2004) tarafindan yapilan
arastirmalar, anaerobik egzersizin insiilin duyarliligini artirabilecegini ve tip 2 diyabet
riskini azaltabilecegini gostermistir. Ayrica, yagsiz viicut kitlesinin artirilmasina katkida

bulunarak viicut kompozisyonunun iyilestirilmesine yardimci olmaktadir.

Anaerobik egzersizler, ayn1 zamanda genel atletik performans {izerinde de etkili olabilir.
Ozellikle sporcular icin, anaerobik antrenmanlar, patlayict gii¢, hiz ve dayaniklilik gibi
alanlarda 6nemli gelismeler saglayabilir. Bu tiir egzersizler, ayn1 zamanda reaksiyon hizini
ve genel atletik becerileri iyilestirebilmektedir (Girard et al., 2011). Anaerobik egzersizler,
bireylerin genel saglik ve fitness diizeylerini iyilestirmede 6nemli bir rol oynar. Yiiksek
yogunluklu interval antrenmanlar1 gibi modern antrenman ydntemleri, verimli bir sekilde
kalori yakmak ve kisa silirede yogun bir antrenman yapmak isteyenler icin popiiler

secenekler haline gelmistir (Boutcher, 2011).

1.3. Egzersizin Genel Faydalar

Egzersiz, fiziksel ve zihinsel saglik iizerinde derin ve gesitli etkiler sunmaktadir (Rosa
Rimes et al., 2015). Diizenli fiziksel aktivite, kronik hastaliklarin 6nlenmesinde kritik bir
rol oynar ve kalp hastaligy, tip 2 diyabet, ¢esitli kanser tiirleri ve osteoporoz gibi bir dizi
hastalik riskini azaltabilmektedir (Warburton et al., 2006). Egzersiz, viicudun yag ve seker
metabolizmasini iyilestirerek ve viicut kompozisyonunu optimize ederek bu faydalari
saglar. Bu siiregler, 6zellikle obezite ve iliskili metabolik bozukluklar iizerinde 6nemli
etkiler gostermektedir (Swift et al., 2014).

Egzersizin yasam kalitesini artirma ve dmrii uzatma kabiliyeti, genis ¢apta aragtirilmistir
(Bravo et al., 2024; Cerit ve Onat, 2024). Fiziksel aktivite, 6liim riskini diistirmekte ve
saglikli yasam yillarint artirmaktadir (Yilmaz, 2022). Bu etkiler, egzersizin
kardiyovaskiiler sistemi giiclendirmesi, kemik yogunlugunu artirmasi ve kas fonksiyonunu
iyilestirmesi gibi faktorlerle iligkilidir (Dieli-Conwright et al., 2018). Ayrica, diizenli
egzersiz, yasli bireylerde bagimsizlik ve islevsellik diizeylerini korumaya yardimci olabilir,
boylece yaslilikta yasam kalitesini 6nemli Ol¢lide artirabilmektedir (Warburton et al.,

2006).



Ruh saglig: iizerindeki etkileriyle de bilinen egzersiz, stresi azaltmaya, anksiyete ve
depresyon semptomlarini hafifletmeye ve genel ruh halini iyilestirmeye yardimei olur
(Cakar ve ark., 2018). Fiziksel aktivite sirasinda endorfin ve serotonin gibi mutlulukla
iliskilendirilen kimyasallarin salinimi artar, bu da duygu durumunu ve genel psikolojik
refahi iyilestirebilmektedir (Penedo and Dahn, 2005). Egzersiz, ayni zamanda stresle
iligkili hormonlar olan kortizol ve adrenalin seviyelerini diislirerek, stres yOnetimine

katkida bulunmaktadir (Oriin, 2019).

Egzersizin biligsel islevler tizerindeki etkileri de dikkate degerdir. Egzersiz, 6zellikle yash
bireylerde hafiza ve 6grenme becerilerini destekleyebilir. Beyin saglig1 lizerindeki bu
etkiler, egzersizin beyne kan akisin1 artirmasi ve noroplastisiteyi tesvik etmesiyle
aciklanabilir (Ratey, 2008). Ayrica, egzersizin Alzheimer hastalifi ve demans riskini

azaltabilecegine dair kanitlar da bulunmaktadir (Laurin et al., 2001).

1.4. Egzersizde Kullanilan Enerji Sistemleri

Egzersiz sirasinda devreye giren enerji sistemleri, aktivitenin yogunluguna ve sliresine
bagl olarak degisir ve viicudun enerji ihtiyaglarini karsilamak i¢in farkli metabolik yollar
kullanmaktadir (Yildiz, 2012). Temelde ii¢ ana enerji sistemi bulunur: fosfojen sistemi,

laktik asit (anaerobik glikoliz) sistemi ve oksidatif (aerobik) sistem.

1. Fosfojen Sistemi: Bu sistem, 6zellikle yiiksek yogunluklu ve ¢ok kisa siireli aktiviteler
sirasinda devreye girer. Fosfojen sistemi, kaslarda depolanmis ATP (adenozin trifosfat) ve
kreatin fosfat (CP) rezervlerini kullanir. ATP, kas kontraksiyonlar: i¢in dogrudan enerji
kaynagidir. Yiiksek yogunluklu bir aktivite basladiginda, mevcut ATP hizla tiikenir ve CP,
ATP'yi yeniden sentezlemek i¢in hizla kullanilir. Bu sistem, yaklasik 10 saniyeye kadar
siiren maksimal ¢abalar i¢in yeterli enerji saglar ve anaerobik bir siirectir (McArdle et al.,

2010).

2. Laktik Asit (Anaerobik Glikoliz) Sistemi: Orta ile yiiksek yogunluktaki egzersizlerde,
fosfojen sisteminin hizla tiikendigi durumlarda, laktik asit sistemi devreye girer. Bu sistem,
glikozun laktik aside parcalanmasi yoluyla ATP iiretir. Bu siire¢ oksijen gerektirmez ve

enerji iiretimi fosfojen sistemine gore daha yavas ancak daha uzun siirelidir, yaklasik 1 ile



3 dakika arasinda enerji saglar. Anaerobik glikoliz sirasinda iiretilen laktik asit, kas

yorgunluguna ve yanmaya neden olmaktadir (Brooks, 2000).

3. Oksidatif (Aerobik) Sistem: Uzun siireli ve diistik ile orta yogunluktaki aktiviteler i¢in
aerobik sistem devreye girer. Bu sistem, karbonhidratlarin ve yaglarin oksijen varliginda
metabolize edilmesi yoluyla ATP iiretir. Oksidatif sistem, uzun siireli enerji saglama
kapasitesi ile karakterizedir ve maraton kosusu gibi uzun siireli dayaniklilik aktiviteleri
sirasinda baskin hale gelir. Aerobik enerji liretimi daha yavastir, ancak saatlerce siirebilen

aktiviteler icin yeterli enerji saglayabilmektedir (Robergs, 2001).

1.5. Kas Hasari

Kas hasari, spor ve egzersiz bilimlerinde 6nemli bir arastirma konusu olup, fiziksel aktivite
sonucu kas dokusunda meydana gelen mikroskobik yirtilmalar ve bunun sonucunda gelisen
biyolojik siirecleri ifade eder. Egzersizle iliskili kas hasari, 6zellikle yiiksek yogunluklu ve
tekrarlayan egzersizler sirasinda kas liflerinin tizerine yiiklenen asirt mekanik strese bagli

olarak gelismektedir (Clarkson and Hubal, 2002).

1.5.1. Kas Hasarinin Mekanizmalari

Kas hasarmin birincil mekanizmasi, kas liflerinin asir1 gerilmesi ve yirtilmasidir. Eksantrik
kontraksiyonlar kasin uzadig1 sirada kuvvet uyguladigi hareketler kas liflerinde en fazla
hasara neden olma egilimindedir. Bu tiir kontraksiyonlar, kasin i¢ yapilar1 {izerinde asir1
mekanik stres olusturur. Bu durum, sarkomerlerde ve kas liflerinin membranlarinda
mikroskobik yirtilmalarin olusmasina yol agabilmekte ve bu mikroskobik yirtilmalar, kasin
islevsel biitlinliiglinii bozarak kas giiciinde azalmaya neden olabilmektedir (Lieber and

Friden, 1993).

Eksantrik kontraksiyonlar sirasinda kas liflerinin uzamasi, sarkomerlerin asir1 gerilmesine
ve potansiyel olarak optimal isleyis araliginin disina ¢ikmasina yol acar. Bu durum, aktin
ve miyozin filamanlarinin birbirlerine tutunma kapasitelerini agar ve kas liflerinin yapisal
biitiinliiglinde bozulmalara neden olur (Proske and Morgan, 2001). Ayrica, bu siireg

sirasinda kas lifi membranlariin biitiinliigii zarar gorebilir, bu da hiicre i¢i ve hiicre dis1



maddeler arasinda istenmeyen bir gegise neden olur ve hiicrenin metabolik dengesini bozar
(Fridén and Lieber, 2001). Kas liflerindeki bu yapisal hasarlar, kasin onarim ve
rejenerasyon siireglerini tetikler. Ancak, bu siiregler agri, fonksiyon kaybi ve uzun iyilesme
stiregleri ile iligkilendirilebilir. Bu nedenle, sporcular ve egzersiz yapan bireyler icin, bu tiir
hasarlarin 6nlenmesi ve etkili bir sekilde yonetilmesi, optimal performansin siirdiiriilmesi
ve yaralanma riskinin azaltilmasi agisindan kritik dneme sahiptir (Howatson and Van
Someren, 2008). Kas hasarinin bu mekanizmalarinin anlagilmasi, egzersiz programlarinin
ve lyilesme stratejilerinin daha etkili bir sekilde planlanmasina olanak tanir. Bu, 6zellikle
yiiksek performans gerektiren spor dallarinda ve yogun egzersiz programlarina katilan

bireylerde nemlidir (Atabek ve Ozdemir, 2010).

1.5.2. Biyokimyasal Yamtlar ve Inflamatuar Siirec

Kas hasar1 sonrasi gelisen inflamatuar siireg, hasarin iyilesmesi ve kas dokusunun yeniden
yapilandirilmasi i¢in hayati dneme sahiptir. Bu siire¢, hasarli kas dokusundan salinan pro-
inflamatuar sitokin ve kemokinlerle baslar. Bu molekiiller, inflamatuar hiicrelerin (6zellikle
ndtrofil ve makrofajlarin) hasar bolgesine go¢ etmesini tesvik eder, bu da onarim ve
rejenerasyon siireglerinin baslamasini saglamaktadir (Tidball, 2005). Inflamatuar hiicreler,
hasar gormiis ve nekrotik hiicreleri fagosite ederek, bu hiicrelerin kalintilarini temizler ve
bdylece hasarli dokunun temizlenmesine ve iyilesme siirecinin baslamasina yardimci

olurlar (Pizza et al., 2005).

Bu inflamatuar yanit, kas hasar1 silirecinde cesitli sitokinlerin ve biiytime faktorlerinin
artigini igerir. Interlokin-6 (IL-6), tiimor nekroz faktorii-alfa (TNF-a) ve interldkin-1 beta
(IL-1PB) gibi sitokinler, inflamasyonun diizenlenmesinde ve hasarli dokunun onarilmasinda
onemli roller oynarlar. Bu sitokinler, inflamatuar yanitt modiile ederek, hasar gérmiis
dokularin onarimini ve rejenerasyonunu tesvik ederken, ayni zamanda agr1 ve 6demin

olusumuna da katkida bulunurlar (Paulsen et al., 2012).

Inflamatuar siirecin bir diger dnemli bileseni, kas dokusunun rejenerasyonunda etkili olan
miyosatellit hiicrelerdir. Bu hiicreler, kas hasar1 sonrasinda aktive olur, proliferasyon ve
diferansiyasyon yoluyla yeni kas lifleri olusturarak kasin onarimina katkida bulunurlar

(Chargé and Rudnicki, 2004). Miyosatellit hiicre aktivasyonu ve farklilagsmasi, inflamatuar



siire¢ tarafindan salinan ¢esitli biiylime faktorleri ve sitokinler tarafindan diizenlenmektedir

(Podbregar et al., 2013).

Kas hasarinin inflamatuar siireci, ayn1 zamanda, hasar sonrasi agrinin ve fonksiyon
kaybmin anlasilmasinda da kritik bir rol oynar. Inflamasyonla iliskili agri, sporcular ve
egzersiz yapan bireyler i¢in 6nemli bir sorun olabilir ve bu, egzersiz ve yaralanma sonrasi
iyilesme stratejilerinin gelistirilmesinde dikkate alinmaktadir. Boylece, kas hasarimin
biyokimyasal yanitlar1 ve inflamatuar siireg, kas dokusunun iyilesmesi, onarimi ve
adaptasyonu i¢in kritik dneme sahiptir. Bu siireglerin derinlemesine anlagilmasi, kas
hasarinin yonetimi ve egzersizle iligkili yaralanmalarin tedavisinde yeni yaklasimlarin

gelistirilmesine katkida bulunabilmektedir (Peake et al., 2017a).
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Sekil 1.1. Bagisiklik mekanizmasi ve enflamatuar bozukluklarin sonuglar1 (Megha et al., 2021)

1.5.3. Kas Onarimi ve Rejenerasyon

Kas hasarinin onarimi ve rejenerasyonu, kas dokusunun biitiinliigiinii ve fonksiyonelligini
yeniden kazanma siirecidir ve bu siireg, kasin kendini yenileme ve onarma kapasitesiyle
yakindan iligkilidir. Kas dokusunun temel rejeneratif birimleri olan miyosatellit hiicreler,
bu siiregte merkezi bir rol oynarlar. Hasar sonrasinda aktive olan miyosatellit hiicreler,
proliferasyon ve flizyon yoluyla hasar gormiis kas liflerinin onarimina katkida
bulunmaktadir (Chargé¢ and Rudnicki, 2004). Bu hiicreler, kas liflerinin yenilenmesi ve
onarim i¢in gerekli olan yeni hiicreleri saglar, bu da kasin fonksiyonel kapasitesinin ve

yapisal biitlinliigiliniin restorasyonunu miimkiin kilmaktadir (Tidball, 2011). Miyosatellit
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hiicrelerin aktivasyonu ve diferansiyasyonu, hasarli kas dokusu tarafindan salinan ¢esitli
biiyiime faktorleri ve sitokinler tarafindan diizenlenir. Ornegin, fibroblast biiyiime faktorii
ve hepatosit biiylime faktorii gibi molekiiller, miyosatellit hiicrelerin aktivasyonunda ve

proliferasyonunda énemli bir rol oynamaktadir (Sheehan and Allen, 1999).

Ayrica, miyojenik diferansiyasyon faktorii ve miyogenin gibi transkripsiyon faktorleri,
miyosatellit hiicrelerin kas liflerine doniisiimiinii ve olgunlasmasini tesvik etmektedir
(Hawke and Garry, 2001). Kas onarim siireci ayrica, hasarli kas liflerinin temizlenmesini
ve doku matrisinin yeniden yapilandirilmasini igerir. Makrofajlar ve diger immiin hiicreler,
nekrotik kas liflerini ve hasarli doku kalintilarini temizlemek icin fagositoz yoluyla
etkilesime girer. Bu siirec, kas dokusunun saglikli bir sekilde yeniden yapilandirilmasini

ve onartlmasini saglamaktadir (Tidball, 2005).

Kas hasarinin ve onarim siirecinin bir diger o6nemli yonii, kas dokusunun adaptif
yanitlaridir. Kas hasar1 sonrasinda meydana gelen adaptif yanitlar, kasin daha sonraki
hasarlara kars1 direncini artirabilir. Bu, kasin mekanik ve metabolik 0Ozelliklerinde
degisikliklere yol agabilir. Kasin daha biiyiik kuvvet tiretebilme kapasitesi veya artan enerji

verimliligi bu etkiye neden olabilmektedir (Faulkner et al., 1993).

Kas hasarinin mekanizmasinin anlasilmasi, spor ve egzersiz bilimleri alaninda sporcularin
ve egzersiz yapan bireylerin antrenman programlarinin optimize edilmesi, yaralanma
riskinin azaltilmas1 ve iyilesme slireglerinin hizlandirilmasi agisindan biiyiikk 6nem
tasimaktadir (Atabek ve Ozdemir, 2010). Bu bilgi, kas hasarinin ve yorgunlugun
onlenmesi, antrenman ylikiiniin uygun sekilde ayarlanmasi ve sporcularin genel saglik ve
performansinin artirilmasinda kritik rol oynamaktadir (Girardi et al., 2020). Egzersiz
recetelerinin ve iyilesme stratejilerinin gelistirilmesi, bireylerin fiziksel kapasitelerini
maksimize etmelerine ve yaralanma risklerini minimize etmelerine yardimci olmaktadir

(Koutedakis and Craig Sharp, 1998).

1.6. Egzersiz ve Biyolojik Belirtecler

Egzersiz performansinin degerlendirilmesi ve gelistirilmesi, spor ve egzersiz bilimlerinde

onemli bir konudur. Bu degerlendirmeler, sporcularin ve egzersiz yapan bireylerin
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antrenman programlarinin etkinligini izlemek, fiziksel kapasitelerini anlamak ve potansiyel
saglik sorunlarini erken tespit etmek i¢in kullanilir. Performans: etkileyen birgok faktor
arasinda, biyolojik belirteglerin Ol¢timii 0zellikle 6nemlidir. Bu belirtecler, kas hasari,
metabolik stres ve genel fizyolojik durum hakkinda Onemli bilgiler saglamaktadir

(Zemkova, 2011).

1.6.1. Kreatin Kinaz (CK) ve Kreatin Kinaz Miyokard Bandi1 (CK-MB)

Kreatin kinaz (CK) enzimi, egzersiz fizyolojisi ve spor hekimligi alanlarinda kas dokusu
hasariin belirlenmesinde yaygin olarak kullanilan 6énemli bir biyolojik belirtectir. CK, kas
liflerinin enerji metabolizmasinda kritik bir rol oynar ve kas hiicrelerinin hasar gérmesi
durumunda kana sizar. Egzersiz sonrasi, ozellikle yogun ve uzun siireli egzersizlerden
sonra, kas liflerinde meydana gelen mikroskobik hasarlar sonucu artan CK seviyeleri, kas
hasarmin bir gostergesi olarak kabul edilir. Bu artis, kandaki CK seviyelerinin dl¢iilmesiyle

tespit edilebilir ve kas hasarin siddeti hakkinda bilgi saglar (Brancaccio et al., 2007).

Kreatin Kinaz Miyokard Bandi, CK'nin 6zgiil bir izoenzimi olup, 6zellikle miyokardiyal
(kalp kas1) hasar durumlarinda klinik olarak 6nem tagir. Egzersiz sonrasi yiikselen CK-MB
seviyeleri, kardiyak stresin veya hasarin bir gostergesi olabilir ve bu, 6zellikle yogun
egzersiz yapan veya kardiyak risk faktorleri olan bireyler i¢in dnemlidir (Apple et al.,
2003). CK-MB seviyelerindeki degisimler, kalp kasinin egzersiz sirasinda maruz kaldigi
stresin ve potansiyel hasarin bir gostergesi olarak kullanilabilmektedir (Rahnama et al.,

2011).

1.6.2. Laktat Dehidrojenaz (LDH)

Laktat dehidrojenaz (LDH), egzersiz fizyolojisinde dnemli bir biyolojik belirte¢ olarak
kabul edilir ve ozellikle yogun egzersiz sirasinda viicudun enerji metabolizmasindaki
degisiklikleri yansitir. LDH, anaerobik kosullarda, yani oksijenin yetersiz oldugu
durumlarda kaslarin enerji iretiminde kilit bir rol oynar. Egzersiz sirasinda, 6zellikle yogun
ve kisa siireli aktivitelerde, kaslar enerji tiretmek i¢in oksijensiz yollar1 kullanir, bu durum
laktik asit iiretimini artirir ve dolayisiyla LDH aktivitesinde bir artisa neden olur (Spriet et

al., 2000). LDH, glikolitik yolda laktik asiti piriivata doniistliren bir enzimdir ve bu islem,
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ozellikle yiliksek yogunluklu egzersizler sirasinda kas hiicrelerinde artar. Yiksek
yogunluklu egzersiz sirasinda kaslar daha fazla laktik asit {iretir, bu da LDH aktivitesinin
artmasina ve dolayisiyla kandaki LDH seviyelerinin ylikselmesine yol acar. Kandaki LDH
seviyelerinin artmasi, kas dokusunun yogun egzersize verdigi metabolik yanitin bir
gostergesidir ve kaslarin anaerobik kapasitesinin bir 6l¢iitii olarak kullanilabilmektedir

(Gladden, 2004).

Egzersiz performansi agisindan, LDH'in 6l¢iimii, kaslarin oksijensiz kosullarda ne kadar
etkili enerji iiretebildigini anlamada kullanilir. Yiiksek LDH seviyeleri, kaslarin anaerobik
kosullarda yiiksek miktarda laktik asit tirettigini ve bu durumun kas yorgunluguna ve
dolayistyla performans diisiikliigiine yol agabilecegini gosterir. Bu, 6zellikle dayaniklilik
sporlar1 ve yiliksek yogunluklu interval antrenmanlar1 yapan sporcular i¢in 6nemlidir, ¢linkii
bu tiir egzersizler sirasinda kaslar siklikla anaerobik enerji liretimine bagli kalmaktadir
(Bishop, 2003). Kandaki LDH seviyelerinin izlenmesi, antrenman programlarinin
yogunlugunun ayarlanmasinda ve egzersiz sonrasi toparlanma stratejilerinin
gelistirilmesinde 6nemli bir aragtir. Ayrica, LDH seviyeleri, kas hasari, yorgunluk ve
potansiyel asir1 antrenman durumlart hakkinda bilgi verebilir. Egzersiz sonrasi yiiksek
LDH seviyeleri, kas dokusunda hasarin bir gdstergesi olabilir ve antrenman programinin

yeniden diizenlenmesini gerektirebilir (Nosaka et al., 2001; Mougios, 2006).

1.6.3. Aspartat Aminotransferaz (AST) ve Alanin Aminotransferaz (ALT)

Aspartat aminotransferaz (AST) ve alanin aminotransferaz (ALT) o6lgiimleri, karaciger
hasar1 ve fonksiyonunun yani sira, kas hasarinin da gostergeleri olarak kullanilir. Egzersiz
sirasinda ve sonrasinda, 6zellikle agir ve uzun stireli egzersizlerde, kas dokusundan sizan
AST ve ALT, kan dolagiminda artabilir. Bu enzimlerin seviyelerindeki artig, hem kas hem

de karaciger dokusunun hasarini ve stres durumunu gosterebilmektedir (Hood et al., 1991).

1.7. Serbest Radikaller

Serbest radikaller, bir ya da daha fazla eslesmemis elektrona sahip olduklari i¢in yiiksek

reaktif molekiillerdir. Biyolojik sistemlerde hem zararli hem de yararli islevlere dair 6nemli

roller oynarlar. Zararh etkileri genellikle oksidatif stresle iliskilendirilirken, fizyolojik
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stiregclerde sinyal molekiilii olarak islev gorebilmektedirler (El-Bahr, 2013). Serbest
radikallerin biyoloji ve tipta, 6zellikle toksikoloji, yaslanma ve hastaliklarla iligkileri ele
alimmuis olup, serbest radikallerin hem zararli hem de yararl olabilecek ¢ift yonlii etkileri
vurgulanmaktadir (Halliwell and Gutteridge, 2015). Baska bir ¢alismada ise serbest
radikallerin ve antioksidanlarin hastalik ve saglik iizerindeki etkileri incelenmis olup,
serbest radikallerin asir1 yliklenmesinin patolojik siiregleri nasil tetikledigini ve bu
durumda antioksidanlarin nasil koruyucu bir rol oynayabilecegi agiklanmistir (Pham-Huy

al., 2008).

1.8. Serbest Radikal Cesitleri

1.8.1. Oksijen Bazh Serbest Radikaller (Reaktif Oksijen Tiirleri)

Oksijen bazli serbest radikaller, biyolojik sistemlerde en yaygin rastlanan radikal tiirleridir
ve hiicresel metabolizmanin kaginilmaz yan trilinleri olarak ortaya cikarlar. Bu serbest
radikaller, reaktif oksijen tiirleri (ROS) olarak da adlandirilir ve hiicrelerde oksidatif stresin
ana kaynaklaridir. ROS'lar arasinda siiperoksit radikali (O2™), hidrojen peroksit (H20.),
hidroksil radikali ("OH) ve singlet oksijen ('O,) bulunmaktadir. Bu radikaller, hiicresel
solunum sirasinda elektron tasima zincirindeki oksijenin indirgenmesiyle olusur ve

organizmada hem faydali hem de zararli etkilere sahip olabilmektedir (Zorov et al., 2014).

Siiperoksit radikali (0:"); elektron tagima zincirinde, 6zellikle mitokondri i¢cinde oksijenin
tek elektronla indirgenmesi sonucu olusur. Siiperoksit radikali, olduk¢a reaktif olup diger
ROS'larin tiretiminde rol oynar. SOD enzimi tarafindan katalize edilerek hidrojen peroksite

(H20,) doniistiiriilmektedir (Karabulut and Giilay, 2016).

Hidrojen peroksit (H:0;); siiperoksit radikalinden daha az reaktif olmasima ragmen,
hiicresel bilesenler i¢in 6nemli bir tehdit olusturur. H>O», katalaz ve glutatyon peroksidaz
gibi enzimler tarafindan suya ve oksijene indirgenir. Ancak, demir veya bakir iyonlar1 ile
reaksiyona girdiginde Fenton reaksiyonu araciliiyla son derece reaktif olan hidroksil

radikali olusturmaktadir (Zorov et al., 2014).
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Hidroksil radikali (OH); ROS'lar arasinda en reaktif olanidir ve hiicresel
makromolekiillere, 6zellikle DNA, proteinler ve lipitler gibi biyomolekiillere ciddi zarar
verebilir. Bu radikal, lipit peroksidasyonuna yol agarak hiicre zarlarini tahrip edip,
proteinleri okside ederek islevsiz hale getirerek DNA'da mutasyonlara neden olabilir.
Hiicredeki bu hasarlarin, kanser, norodejeneratif hastaliklar ve yaslanma gibi cesitli
patolojik durumlarla iliskili oldugu bildirilmektedir (Burcak ve Andican, 2004). Reaktif
oksijen tiirleri, diisiik konsantrasyonlarda hiicresel sinyal iletiminde 6nemli rol oynarlar.
Ornegin, ROS'lar, hiicre proliferasyonu, apoptoz ve inflamasyon gibi hiicresel siireclerin
diizenlenmesinde gorev alirlar. Ancak, ROS'larin iiretimi ve detoksifikasyonu arasindaki
denge bozuldugunda oksidatif stres olusur ve bu durum hiicre hasarina ve hastaliklara yol
acabilir. Antioksidan savunma mekanizmalari, hiicrelerin ROS'larin zararli etkilerinden
korunmasinda kritik rol oynar. Bu mekanizmalar arasinda enzimatik antioksidanlar ve non-

enzimatik antioksidanlar bulunmaktadir (Cakar vd., 2022).

1.8.2. Azot Bazh Serbest Radikaller (Reaktif Azot Tiirleri)

Nitrik oksit (NOe¢) ve peroksinitrit (ONOQO") gibi azot bazli serbest radikaller de énemli
hiicresel bilesenlerdir. NOe, hem bir nérotransmitter olarak hem de inflamatuar siireglerde
onemli rol oynayan bir molekiildiir. Ancak asir1 tiretildiginde, peroksinitrit gibi daha reaktif
tirevler olusturarak proteinlerin ve diger hiicresel yapilarin fonksiyon bozukluguna yol

acabilmektedir (Fang et al., 2002).

1.8.3. Diger Radikaller

Karbon Bazh Radikaller: Bu radikaller genellikle organik molekiillerin parcalanmasiyla
ortaya cikar. En bilinen Ornekler arasinda karbon tetrakloriir radikali (CClse) ve
triklorometil radikali (¢CCl3) bulunmaktadir. Bu tiir radikaller, 6zellikle hepatotoksik
etkileri ile bilinir ve karaciger hasarina neden olabildigi aktarilmaktadir (Lugman et al.,

2009).

Siilfiir Bazli Radikaller: Silfiir iceren amino asitlerin oksidasyonu sonucu metionin

silfoksit gibi siilfiir bazli radikaller olusabilir. Bu radikaller, protein yapilarinda
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degisikliklere neden olarak enzim aktivitelerini bozabilmektedir (Chaudi¢re and Ferrari-

Iliou, 1999).

Gecis Metal Bazli Radikaller: Demir, bakir gibi gecis metalleri, Fenton reaksiyonu
araciligryla hidroksil radikalleri {iretebilir. Bu radikaller, lipid peroksidasyonunu
tetikleyerek hiicresel zararlara yol acabilir. Demir bazli radikaller, 6zellikle nérodejeneratif

hastaliklarin patogenezinde 6nemli bir rol oynamaktadir (Halliwell and Gutteridge, 2015).

1.9. Lipid Peroksidasyonu

Lipid peroksidasyonunun bir son {iriinii olan malondialdehit (MDA), oksidatif stresin bir
biyolojik isaret¢isi olarak bilinir. MDA'nin, hiicre zarlarindaki ¢oklu doymamis yag
asitlerinin peroksidasyonu sonucu olustugu ve bir¢ok saglik problemiyle iliskilendirildigi
bilinmektedir (Bartoli et al., 2011). Marnett (1999), MDA'nin lipid peroksidasyonu ve
prostaglandin biyosentezi sonucu olusan dogal bir {iriin oldugunu ve mutajenik ile
karsinojenik 6zellikler gosterdigini belirterek bu bilesigi, DNA ile addukt olusturarak

genetik materyal {izerinde zararl etkilere neden olabilecegini ifade etmektedir.

Bagska bir calismada, oksidatif stresin biyolojik hedefleri arasinda lipitlerin en ¢ok etkilenen
simif oldugu belirtilmis olup, MDA'nin, lipit oksidasyonundan kaynaklanan c¢esitli ikincil
iiriinlerin olusumuna katkida bulundugu bildirilmistir (Del Rio et al., 2005). Draper ve ark.
(1986), MDA metabolizmas: iizerine yaptiklar1 ¢alismada, MDA'nin diyet ve dokularda
lipid peroksidasyonunun bir iiriinii olarak olustugunu ve niikleik asitlerin fonksiyonel

gruplari ile reaktif oldugunu aciklamiglardir.

1.10. Antioksidan Savunma Sistemi

Antioksidan savunma sistemleri, ROS ve reaktif azot tiirleri (RNS) gibi zararl oksidanlar
nedeniyle hiicresel bilesenlerin oksidatif hasardan korunmasi i¢in kritik 6neme sahiptir. Bu
sistemler, zararli oksidanlar1 nétralize etmek i¢in birlikte ¢alisan enzimler ve enzimatik
olmayan molekiillerin karmagsik bir agini icerir ve hiicresel disfonksiyon ile kanser,
kardiyovaskiiler hastaliklar ve norodejeneratif bozukluklar gibi hastaliklara yol

acabilmektedir (Birben et al., 2012).
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1.10.1. Enzimatik Antioksidanlar

Temel enzimatik antioksidanlar arasinda siiperoksit dismutaz (SOD), katalaz (CAT) ve
glutatyon peroksidaz (GSH-Px) bulunur. Her enzim, detoksifikasyon siirecinde 6zgiil bir

role sahiptir:

Siiperoksit Dismutaz (SOD): Siiperoksit radikallerini hidrojen peroksit haline doniistiiriir.
SOD'un ¢esitli formlar1 bulunmakta olup, her biri hiicresel bolmelerde farkli yerlesimlere
sahiptir (Marklund and Marklund, 1974; Fridovich, 1972). Siiperoksit dismutaz, hiicresel
savunma mekanizmalarinin kritik bir bilesenidir ve siiperoksit radikallerini daha az zararl
olan hidrojen peroksite donistiiriir. Bu enzim, ROS’un neden oldugu oksidatif stresin
azaltilmasinda hayati bir rol oynar. SOD'un ¢esitli izoformlar1 bulunmakta olup, her biri
hiicresel bolmelerde farkli yerlesimlere ve islevlere sahiptir. SOD enzimlerinin islevi,
hiicresel redoks dengesinin korunmasinda temel bir rol oynar. Siiperoksit radikallerinin
hidrojen peroksite doniisiimii, hiicrelerin oksidatif hasardan korunmasinda kritik bir
adimdir. Hidrojen peroksit, daha sonra katalaz ve glutatyon peroksidaz gibi diger enzimler
tarafindan suya ve oksijene doniistiiriilerek detoksifiye edilir. Bu enzimatik siirecler,
hiicrelerin oksidatif stresle basa ¢ikma kapasitesini artirir ve hiicresel bilesenlerin

korunmasina yardimei olur (McCord et el., 1969).

Katalaz (CAT): Katalaz (CAT), hidrojen peroksidi su ve oksijene doniistiiren dnemli bir
enzimdir ve bdylece son derece reaktif ve zararli olan hidroksil radikallerinin olusumunu
onler. Bu enzim, hiicresel oksidatif stresin azaltilmasinda ve hiicrelerin zararli ROS’tan
korunmasinda kritik bir rol oynar. Katalaz, esas olarak peroksizomlarda bulunur, ancak
mitokondri ve sitozolde de diisiik miktarlarda yer alabilir (Chelikani et al., 2004). H>0-,
SOD enzimi tarafindan siiperoksit radikallerinin detoksifikasyonu sirasinda iiretilen bir yan
iirlindiir. Hidrojen peroksit, diisiik reaktiviteye sahip olmasina ragmen, Fenton reaksiyonu
ad1 verilen bir siiregle demir (Fex") veya bakir (Cu") iyonlariyla reaksiyona girerek gok
reaktif hidroksil radikallerini olusturabilir. Hidroksil radikalleri, DNA, proteinler ve lipitler
gibi hiicresel makromolekiillere ciddi zarar verebilir. Bu nedenle, hidrojen peroksitin hizli
ve etkin bir sekilde detoksifiye edilmesi, hiicresel sagligin korunmasi icin hayati 6neme

sahiptir (Veal et al., 2007).
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Katalaz enzimi, hidrojen peroksiti suya ve oksijene doniistiirerek bu tehlikeli reaksiyonu

engeller:

2H,0,—2H,0+0; (1.1)

Katalazin yiiksek aktiviteye sahip olmasi, hiicrelerin hizli bir sekilde biiylik miktarda
hidrojen peroksiti detoksifiye edebilmesini saglar (Veal et al., 2007).

Glutatyon Peroksidaz (GSH-Px): Glutatyon peroksidaz, hidrojen peroksit ve lipid
peroksitlerini sirasiyla suya ve lipid alkollere indirger. Bu reaksiyonlarda, glutatyon (GSH)
bir substrat olarak kullanilir ve bu siiregte glutatyon disiilfide (GSSG) oksitlenir. GSH-Px,
hiicresel savunma mekanizmalarinda ve oksidatif strese karsi korumada kritik bir rol oynar,
ozellikle lipid peroksidasyonunu o6nleyerek hiicre zarlarinin biitiinliiglinii korumaktadir.
GSH-Px enzim ailesi, farkli doku ve hiicre tiplerinde ¢esitli izoformlara sahiptir. Bu
izoformlar, hiicre i¢i ve hiicre dis1 ortamlarda islev gorerek genis bir koruma saglamaktadir
(Flohé¢ and Giinzler, 1984). Glutatyon peroksidaz, ROS’un neden oldugu hiicresel
hasarlarin 6nlenmesinde merkezi bir rol oynamaktadir. GSH-Px, hiicresel redoks dengesini
koruyarak oksidatif stresin olumsuz etkilerini azaltir. Enzim, lipid peroksidasyonunu inhibe
ederek hiicre zarlarinin ve organel membranlarinin stabilitesini saglar (Diindar and Aslan,
2000). Bu, ozellikle sinir sistemi ve kardiyovaskiiler sistem gibi yliksek oksijen tiiketen
dokularda 6nemlidir (Arthur, 2001). GSH-Px, H2O> ve lipid peroksitlerini sirastyla su ve
lipid alkollere indirger. Bu enzim glutatyonu bir substrat olarak kullanir ve lipid
peroksidasyonuna kars1 hiicresel savunmada kritik bir role sahip oldugu bildirilmektedir

(Flohé and Giinzler, 1984).

Hidrojen peroksidin indirgenmesi: 2GSH+H20.—GSSG+2H>0 (1.2)

Lipid peroksidin indirgenmesi: 2GSH+ROOH—GSSG+ROH+H-0 (1.3)

1.10.2. Enzimatik Olmayan Antioksidanlar

Enzimatik olmayan antioksidanlar arasinda C vitamini, E vitamini, karotenoidler ve
glutatyon bulunur. Bu molekiiller dogrudan ¢esitli oksidanlar siiptiirebilir ve oksidasyon-

reduksiyon dengesini korumada énemlidir (Altiner vd., 2017).
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C Vitamini (Askorbik Asit): Suda ¢oziinen bu vitamin ROS'u indirgeyebilmekte ve E

vitaminini yeniden canlandirabilmektedir (Niki, 1991).

E Vitamini (Tokopherol): Lipid c¢oOziinlrliigline sahip bir antioksidan olup, lipid
peroksidasyon zincir reaksiyonunda {iiretilen lipid radikalleri ile reaksiyona girerek hiicre

zarlarin1 oksidasyondan korumaktadir (Burton and Traber, 1990).

Karotenoidler: Bu bilesikler singlet oksijeni sondiirebilir ve peroksil radikalleri ile

etkilesime girerek lipid peroksidasyonunu engelleyebilmektedir (Di Mascio et al., 1991).

Glutatyon (GSH): Glutatyon (GSH), li¢ amino asitten olusan tripeptid yapisinda bir
molekiildiir: glutamat, sistein ve glisin. Bu molekiil, hiicresel antioksidan savunma
sisteminin koordinasyonunda merkezi bir rol oynar. GSH, 6zellikle SOD, CAT ve GSH-Px
gibi antioksidan enzimlerin etkili calismasini saglar. GSH-Px i¢in bir substrat olarak gorev
yapan GSH, H>O; ve lipid peroksitlerinin zararsiz bilesiklere indirgenmesinde kritik bir rol

oynamaktadir (Meister et al., 1983).

Glutatyon, hiicrelerde en bol bulunan tiyol (—SH) igeren bilesiklerden biridir ve oksidatif
stres altinda okside olarak glutatyon disiilfide doniisebilir. Bu doniisiim sirasinda, GSH,
reaktif oksijen tiirleri ile etkilesime girer ve onlar1 nétralize eder. Okside glutatyon (GSSG),
hiicre i¢i redoks dengesi korundugunda tekrar indirgenmis glutatyon formuna doniistiiriilir.
Bu siireg, glutatyon rediiktaz enzimi tarafindan katalize edilir (Kosower and Kosower,

1978).

Glutatyonun diger bir 6nemli fonksiyonu, diger antioksidanlarin yeniden canlanmasina
katilmaktir. Ornegin, askorbik asit ve tokoferol gibi antioksidanlar, oksidatif strese maruz
kaldiklarinda oksitlenirler. Glutatyon, bu oksitlenmis antioksidanlar1 tekrar aktif
(indirgenmis) formlarma doniistiirerek hiicresel antioksidan kapasitesini artirir. Bu
mekanizma, hicrelerin silirekli olarak oksidatif stresle miicadele edebilmesini

saglamaktadir (Pompella et al., 2003).

Glutatyon ayrica, detoksifikasyon siireclerinde de énemli bir rol oynar. Ozellikle, karaciger

hiicrelerinde, yabanci kimyasallar ve metabolitlerin detoksifikasyonu sirasinda glutatyon
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konjugasyon reaksiyonlar1 araciligiyla toksik bilesikler daha az zararli hale getirilir ve
viicuttan atilir. Bu islev, glutatyon-S-transferaz (GST) enzimleri tarafindan katalize

edilmektedir (Hayes et al., 2005).

| Dengeli Durum |
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Sekil 1.1. ROS olusumu ve antioksidan savunma sistemi (Calvani et al., 2020)
1.11. Hematolojik Parametreler

Hematolojik parametreler, kanin ve genel saglik durumunun degerlendirilmesinde

kullanilan temel gostergelerdir.

Lékosit (WBC): Lokositler veya beyaz kan hiicreleri, viicudun bagisiklik sisteminin temel
unsurlarindan biridir ve inflamasyon, enfeksiyon miicadelesi ve yara iyilesmesi gibi
stireclerde kritik roller oynarlar. Son yillarda yapilan arastirmalar, 16kositlerin gesitli saglik
durumlarinda nasil etkili oldugunu ve ¢esitli hastaliklarin tedavisinde potansiyel hedefler

olarak nasil kullanilabilecegini ortaya koymaktadir (Zuchtriegel et al., 2016).

Lenfosit (LYM): Lenfositler, bagisiklik sisteminin ana hiicrelerinden biri olarak kabul
edilir ve hem dogal hem de adaptif bagisiklik yanitlarinda merkezi bir rol oynarlar. T
hiicreleri, B hiicreleri ve dogal dldiiriicli hiicreler olmak {izere {i¢ ana tiire ayrilirlar. Son
yillarda yapilan ¢alismalar, lenfositlerin ¢esitliligi ve islevselligi iizerine yogunlagmistur.
Ozellikle, T hiicrelerinin antijen tanima kapasitesi ve B hiicrelerinin antikor iiretimindeki
etkinligi, enfeksiyonlarla miicadelede ve as1 yanitlarinin gelistirilmesinde kritik dneme

sahiptir (Halvorsen et al., 2014). Ayrica, lenfositlerin tiimdr mikro ¢evresindeki rolii ve
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kanser immiinoterapilerindeki potansiyelleri lizerine ¢alismalar giderek artmaktadir (Nayar

etal., 2015).

Monosit (MID): Bagisiklik sisteminin 6nemli bir pargasi olan monositler, enfeksiyonlara
ve inflamasyona yanit olarak cesitli roller oynarlar. Yapilan bir ¢alismada, monositlerin
gelisiminde ve islevlerindeki heterojenligi vurgulanmakta, 6zellikle acil monopoez ve
egitimli bagisiklik kavramlarin1 yeni perspektiflerle ele alinmaktadir (Guilliams et al.,
2018). Baska bir arastirmaci monosit alt gruplarini belirleyerek, 6zellikle inflamasyon ve
bagisiklik yanitlarinda monositlerin degiskenligini ve 6nemini ortaya koymustur (Ziegler-

Heitbrock, 2015).

Graniilosit (GRA): Graniilositler, viicudun enfeksiyonlarla miicadelede 6nemli bir rol
oynayan beyaz kan hiicreleridir. Son yillarda, graniilositlerin fonksiyonel heterojenligi ve
hastaliklarla miicadeledeki rolleri iizerine yapilan ¢aligmalar, bu hiicrelerin immiinolojik
cevaplarda nasil kritik islevler gordiigiinii ortaya koymaktadir. Bir arastirmaci tarafindan
yapilan calisma, graniilosit-monosit progenitorlerin (GMP) ve monosit-dendritik hiicre
progenitdrlerinin (MDP), monosit iiretiminde farkli yollar1 takip ettigini ve fonksiyonel

olarak farkli monositler iirettigini gostermistir (Yafiez et al., 2017).

Eritrosit (RBC): Eritrositler, viicudun oksijen tagima islevini yerine getiren temel kan
hiicreleridir ve saglik ve hastaliklarla ilgili ¢esitli slire¢lerde 6nemli roller oynarlar. Yapilan
bir ¢alismada, eritrositlerin vazodilatasyon ve nitrik oksit metabolizmasi tizerindeki etkileri
ele alinmis olup; bu, eritrositlerin yalnizca oksijen tasiyan hiicreler olmadigini, ayni
zamanda vaskiiler fonksiyonu diizenleyen aktif katilimcilar oldugunu gostermistir (Helms

et al., 2018).

Hemoglobin (HGB): Hemoglobin, kirmizi kan hiicrelerinde bulunan ve oksijenin dokulara
taginmasini saglayan bir proteindir. Caligmalar, hemoglobinin ¢esitli formlar1 ve islevleri
lizerinde yogunlagsmaktadir. Dervieux ve ark. (2020) tarafindan yapilan c¢alisma,
karbaminohemoglobin iizerine spektrofotometrik Ol¢limler yaparak, oksihemoglobin ve

deoksihemoglobin gibi hemoglobin tiirlerinin daha iyi anlagilmasina olanak tanimaistir.
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Hematokrit (HCT): Hematokrit, kirmizi kan hiicrelerinin toplam kan hacmine oranini
ifade eder ve viicuttaki oksijen tasima kapasitesi ile yakindan iligkilidir. Hematokrit
degerlerinin dogru 6l¢iimii hem klinik hem de arastirma ortamlarinda énemli bir rol

oynamaktadir.

Gebretsadkan ve ark. (2015) tarafindan yapilan bir calismada, hematokrit Glglim
yontemleri karsilastirilmis ve mikrohematokrit yonteminin, otomatize cihazlarla elde

edilen sonuclara kiyasla %1-3 daha yiiksek sonuglar verdigi belirlenmistir.

Ortalama Eritrosit Hemoglobin Konsantrasyonu (MCHC): Ortalama Eritrosit
Hemoglobin Konsantrasyonu (MCHC), kirmizi kan hiicrelerindeki hemoglobin
yogunlugunu ol¢er ve anemi tiirlerinin tanisinda 6nemli bir parametredir. MCHC'nin
sadece anemi tanisi i¢in degil, ayn1 zamanda kardiyovaskiiler hastaliklarin prognozunu

belirlemede de potansiyel bir gosterge olabilecegi ifade edilmektedir (Huang et al., 2016).

Ortalama Eritrosit Hemoglobini (MCH): Ortalama Eritrosit Hemoglobini (MCH), kirmiz1
kan hiicrelerinin ortalama hemoglobin miktarini 6lgen bir laboratuvar testidir ve 6zellikle
anemi tespiti ve karakterizasyonu i¢in dnemli bir parametre oldugu bildirilmektedir (Heng

etal., 2021).

Trombosit (PLT): Trombositler veya plateletler, kan pihtilagmasi ve yaralarin iyilesmesi
gibi siireclerde kritik roller oynayan kiiclik kan hiicreleridir. Yapilan bir ¢alismada,
trombositlerin inflamasyon ve aterojenezdeki rolleri detaylandirilmis olup; trombositlerin
sadece pihtilasma siireglerinde degil, ayn1 zamanda inflamasyon ve ateroskleroz

gelisiminde de 6nemli fonksiyonlar1 oldugu vurgulanmaktadir (Nording et al., 2015).

Trombosit Dagilim Genisligi (PDW): Trombosit Dagilim Genisligi (PDW), trombositlerin
boyutlarinin dagilimini Slgen bir parametredir ve c¢esitli hastaliklarin tan1 ve takibinde
kullanilmaktadir. Yapilan bir ¢alismada, gastrik kanser hastalarinda PDW'nin, prognostik
bir gosterge olarak kullanilabilecegi ayni zamanda hastaligin siddetini ve ilerlemesini

degerlendirmede 6nemli bir belirteg olabilecegi ifade edilmistir (Cheng et al., 2017).
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1.12. Apilarnil

Apilarnil, ar1 kolonilerinde bulunan erkek ar1 larvalarindan elde edilen bir ar1 iirtiniidiir. Bu
iirlin, biyoaktif bilesenler acisindan zenginligi nedeniyle, geleneksel tiptan modern saglik
uygulamalarina kadar bir¢ok alanda kullanilmaktadir. Ozellikle, erkek ar1 larvalari, kisa
omiirleri boyunca yogun bi¢imde biiyiimeleri gerektiginden, biiylik miktarda besin madde
igerirler. Bu besinler, larvalarin hizli gelisimini desteklerken, insan sagligi tizerinde de

cesitli olumlu etkiler sunmaktadir (Yucel vd., 2019).

Apilarnil, yiiksek diizeyde protein, esansiyel amino asitler, vitaminler ve mineraller
icermesiyle bilinir. Bu o6zellikleriyle, apilarnil, 6zellikle enerji verici ve bedensel
fonksiyonlar1 destekleyici bir gida takviyesi olarak degerlendirilir. Apilarnilin igerdigi
vitamin ve mineraller arasinda 6zellikle B grubu vitaminler, vitamin E, vitamin D, ¢inko,

demir ve selenyum gibi hayati 6neme sahip elementler bulunur (Krell, 1996).

Apilarnilin kullanimi, bagisiklik sistemini giiclendirmek, enerji seviyelerini artirmak ve
genel saglik durumunu iyilestirmek amaciyla Onerilmektedir. Ayrica, antioksidan
ozellikleri sayesinde, viicutta oksidatif stresin azaltilmasina ve yaslanma siirecinin
yavaglatilmasina katkida bulunabilecegi ifade edilmektedir (Viuda-Martos et al., 2008).
Erkek ar1 larvalarindan elde edilen bu degerli iirlin, 6zellikle erkek sagligi lizerinde de
olumlu etkilere sahiptir. Erkeklerde hormonal dengesizlikler ve iireme sorunlari {izerinde

tyilestirici etkiler sunabilecegi bildirilmektedir (Ghiselli et al., 2000).

1.12.1. Apilarnilin Biyokimyasal Bilesimi

Apilarnil, yliksek diizeyde protein ve esansiyel amino asitler i¢ermesiyle bilinir. Bu,
larvalarin hizli biiylime ve gelisim siirecinde ihtiya¢ duyduklari besinleri yansitir. Ayrica,
onemli miktarda B grubu vitaminleri, 6zellikle B5 (pantotenik asit) ve B9 (folat), ayrica E
ve D vitaminleri bulunur. Mineraller agisindan ise, 6zellikle ¢inko, demir ve selenyum gibi

iz elementlerince zengindir (Basol ve Kekecoglu, 2023).
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Tablo 1.1. Apilarnilin kimyasal igerigi (Inci et al., 2023)

Bilesen Miktar (%)
Su %65-75
Kuru madde %25-35
Protein ve aminoasitler %129
Glikoz %6-10
Fruktoz %3,16
Sakkaroz %0,03
Yaglar %5-8
Yagda eriyen vitaminler (A, D, E ve K)
Suda eriyen vitaminler (B grubu ve C)
Kiil %2-3

1.12.2. Apilarnilin Biyoaktif Ozellikleri

Apilarnil, antimikrobiyal 6zellikleri nedeniyle dikkat ¢eker. Cesitli patojenlere karsi dogal
bir savunma mekanizmasi sunar ve bu 06zelligi, potansiyel olarak yararli probiyotik
tedavilerde kullanilabilir. Antimikrobiyal peptidler i¢eren bu iirliniin, bakteri, mantar ve
viriislere kars1 koruma saglamada etkili oldugu bildirilmektedir (Mizrahi and Lensky,
2013). Apilarnilin yiiksek antioksidan kapasitesi, serbest radikallerle miicadele ederek
oksidatif stresin azaltilmasina yardimci olur. Bu, kronik hastaliklarin 6nlenmesinde ve
yaslanma siirecinin yavaslatilmasinda énemli bir rol oynar. Ozellikle, bu larvalardan elde
edilen ekstraktlar, lipid peroksidasyonunu inhibe eden giiclii antioksidan aktivite
gostermektedir (Abdelkader et al., 2019). Erkek ar larvalarindan elde edilen apilarnil,
testosteron seviyeleri iizerinde olumlu etkilere sahip olabilmektedir. Bu, erkeklerde libido
artist ve genel tlireme sagligmin iyilestirilmesi gibi etkilerle iliskilendirilmistir. Bu
hormonal etkiler, apilarnilin dogal bir afrodizyak olarak kullanilma potansiyelini
artirmaktadir (Oner ve Oner, 2022). Apilarnilin bagisiklik sistemini giiglendiren ve modiile
eden etkileri, Ozellikle otoimmiin hastaliklarin yonetilmesinde yardimci olur. Bu,
inflamatuar yanit1 diizenleyerek ve bagisiklik hiicrelerinin islevselligini artirarak saglanir.
Bu 6zellikler, kronik inflamasyon ve bagisiklikla ilgili hastaliklarin tedavisinde umut vaat
edici bir yontem sunmaktadir (Karagdézoglu ve Sahin, 2022). Klinik arastirmalar,
apilarnilin saglik iizerindeki potansiyel faydalarin1 dogrulama ¢abasindadir. Ozellikle, bu

irlinlin antioksidan, anti-inflamatuar ve immunomodiilator 6zelliklerinin insan saglig
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izerindeki etkileri degerlendirilmektedir. Bu ¢alismalar, apilarnilin terapétik 6zelliklerini
daha iyi anlamamiz1 saglayacagi ve potansiyel olarak yeni tedavi yontemlerinin kapisini

acacag1 ongoriilmektedir (Margédoan et al., 2019).

1.12.3. Apilarnil Elde Edilmesi

Apilarnil, erkek ar1 larvalar1 koloniden dikkatlice toplanarak elde edilir. Bu siireg, larvalarin
gelisiminin 7-8. giinlerinde gerceklesir, ¢iinkii bu donemde larvalar en yiiksek besin
degerine sahiptir. Toplanan larvalar, diger ar1 iiriinlerinden (bal, polen, ar1 siitii) ve
artiklardan ayristirilir. Bu islem temizlik ve saflik agisindan 6nemlidir. Elde edilen larvalar,
besin degerlerini korumak ve bozulmay1 onlemek amaciyla hizla sogutulur ve uygun

kosullarda saklanir (Tarim ve Orman Bakanligi, 2020).

1.12.4. Apilarnilin Gida Takviyesi Olarak Islenmesi

Apilarnil, mikrobiyal kontaminasyonu en aza indirmek icin pastorize edilir. Bu siireg,
iriiniin giivenligini artirirken besin degerlerinin korunmasini da saglar. Pastorize edilen
larvalar, su iceriginin azaltilmasi i¢in kurutma isleminden gecer. Bu islem genellikle
dondurarak kurutma (liyofilizasyon) yontemiyle yapilir, bu yontem besin degerlerinin en
iyi sekilde korunmasini saglar. Kurutulan larvalar, toz haline getirilmek tizere 6giitiiliir. Bu
toz, dogrudan tiiketilebilir veya kapsiil formuna doniistiiriilebilir. Apilarnil tozu, dozaj ve
kullanim kolaylig1 saglamak amaciyla kapstiller haline getirilir. Bu kapsiiller, standardize

edilmis dozda apilarnil sunmaktadir (Tarim ve Orman Bakanligi, 2020).

Sekil 1.3. Apilarnil toplama ve iiretim agamasi (Tarim ve Orman Bakanligi, 2020).
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1.13. Egzersiz ve Oksidatif Stres Iliskisi

Egzersiz kaynakli oksidatif stresin kas dokusundaki belirtecler iizerindeki etkileri genis
capli arastirmalarla incelenmistir. Bu baglamda, yapilan bir ¢alisma, orta siddette
dayaniklilik egzersizinin lipid peroksidasyon seviyelerini artirabilecegini gostermistir,
ancak antioksidan takviyesi, 6zellikle E vitamini, bu oksidatif etkileri azaltabilmektedir
(Powers and Jackson, 2008). Yine benzer bir bulgu, diger bir ¢alismada siganlar iizerinde
ylizme egzersizinin lipid peroksidasyonunu artirdigina dair kanitlar sunmustur (Ji, 2008).
Bu tiir calismalar hem insanlarda hem de hayvan modellerinde kisa ve yliksek yogunluklu
egzersizlerin kas dokusunda ve kan 6rneklerinde oksidatif stres belirteclerinde artisa yol

acabilecegini belirtmektedir (Radak et al., 2008).

Viicuttaki serbest radikaller ve antioksidan savunma sistemleri arasindaki denge, saglik
durumunun korunmasinda kritik bir rol oynar (Powers and Jackson, 2008). Patolojik
durumlar, bu dengenin bozulmasi ile karakterize edilebilmektedir. Egzersiz sirasinda
kaslarmn diizenli calisabilmesi i¢in gereken enerji miktarinin artmasi, metabolik aktiviteyi
hizlandirir. Bu hizlanma, artan oksijen tiikketimi ve buna bagl olarak serbest radikallerin
aciga cikmasiyla sonuglanir. Sonugta, serbest radikal ve antioksidan dengesi bozularak

organizmanin temel yapi taslarinda oksidatif hasar olusmaktadir (Ji, 2008).

Egzersizin siddeti, siiresi ve tiirii, oksidanlar ile antioksidan savunma mekanizmalari
arasindaki dengenin ne yonde degisecegini etkilemektedir. Akut, yorucu ve siddetli
egzersizler oksidatif stres yoniinde bir dengesizlige yol agarken (Niess and Simon, 2007),
diizenli, kisa stireli ve az siddetli egzersizler ise antioksidan savunma sistemlerini
giiclendirmektedir (Ji et al., 2006). Submaksimal egzersizler, serbest radikallerin
uzaklastirllmasina yardime1 olarak antioksidan sistemleri harekete gegirebilir (Powers and
Jackson, 2008). Fiziksel egzersiz sirasinda olusabilecek oksidatif hasarin boyutu, serbest
radikal Uretiminin yam sira antioksidan savunma kapasitesi tarafindan da belirlenir.
Egzersizle indiiklenen antioksidan enzimlerdeki artis, ¢esitli ¢aligmalarda gosterilmistir
(Radak et al., 2008). Ayrica, diizenli egzersizin antioksidan enzim aktivitelerini tesvik ettigi
ve plazma GSH seviyelerini artirdig1 belirlenmistir (Leeuwenburgh and Heinecke, 2001).

Diizenli fiziksel egzersiz, oksidatif strese karsi direnci arttirmaktadir (Radak et al., 2008).
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Aerobik ve anaerobik izometrik egzersiz sonrast ROS’un olusumu iizerine yapilan bir
caligmada, aerobik egzersiz sonrast MDA seviyesinin degismedigi bulunmustur (Alessio
et al., 1997). Diger bir ¢calismada, kayak¢ilarda bir aylik antrenman periyodu sonrasinda
SOD seviyesindeki diisiis belirgin olarak tespit edilmistir (Moreira, 2008). Antremansiz
bireyler iizerinde yapilan bir ¢alismada, yogun egzersiz sonucu kan ve kasta oksidatif
stresin olustugu, fakat 4 haftalik yogun kiirek ¢ekme antrenmani sonrasinda dinlenme
halindeki plazma MDA seviyesinde bir degisiklik olmadig1 gozlemlenmistir (Dernbach et
al., 1993). Diizenli antrenman yapan bireylerde yapilan bir calismada, akut egzersiz sonrasi
SOD enzim aktivitesinde artis saptanmis ve bu artig istatistiksel olarak anlamli

bulunmustur (Dernbach et al., 1993).

1.14. Apilarnil, Egzersiz ve Oksidatif Stres iliskisi

Apilarnil, 3 ila 7 gilinliik erkek ar1 larvalarindan elde edilen, yiiksek biyolojik aktiviteye
sahip bir ar irliniidiir. Bu iirlin, proteinler, karbonhidratlar, yaglar, vitaminler ve tiim
esansiyel amino asitler gibi ¢esitli besleyici bilesenler icermesiyle bilinir ve dolayisiyla tam

bir gida olarak kabul edilmektedir (Topal ve ark., 2018).

Apilarnilin oksidatif stres iizerindeki etkileri, bircok calismada incelenmistir. Ornegin,
polifenollerin serbest radikalleri siiplirme kapasitesi, lipid peroksidasyonunu inhibe etme
ve hiicre i¢i antioksidan enzimlerin aktivitesini artirma gibi yollarla hiicreleri oksidatif
hasardan korudugu bilinmektedir (Bogdanov, 2016). Apilarnilin igerigindeki bu tiir
bilesenler, hiicresel redoks dengesini saglamak ve oksidatif stresle iligkili patolojik

stire¢leri minimize etmek i¢in 6nemlidir.

Bir dizi deneysel c¢alisma, apilarnilin oksidatif stres {lizerindeki koruyucu etkilerini
desteklemektedir (Silici, 2023;Moraru et al., 2024). Yapilan bir calismada, apilarnil
tedavisinin si¢anlarda indiiklenen oksidatif karaciger hasari lizerinde koruyucu bir etki
gosterdigi bulunmus ve bu etki, sicanlarin karaciger dokusundaki MDA seviyelerinde bir
azalma ve SOD ve CAT gibi antioksidan enzim aktivitelerinde artis seklinde

gozlemlenmistir (Margdoan et al., 2017).
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Apilarnilin antioksidan o6zellikleri, onu oksidatif strese bagli saglik sorunlarina karsi
potansiyel bir koruyucu ve tedavi edici ajan yapmaktadir. Ayrica, sporcular ve yogun
fiziksel aktivitelerde bulunan bireyler i¢in egzersiz kaynakli oksidatif stresi azaltma
potansiyeli nedeniyle, performansi artirici ve yorgunluk giderici bir takviye olarak

kullanimi1 6nerilmektedir (Lazaryan and Sotnikova, 2003; Margaoan et al., 2017).
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2. KAYNAK OZETLERI

Egzersiz, Ozellikle eksantrik kasilma igceren aktiviteler, kaslarda mikroskobik diizeyde
hasarlara yol agabilir. Bu tiir egzersizlerden kaynaklanan kas hasari, iltthaplanma gibi
cesitli biyokimyasal siiregleri tetikleyebilir. Chen ve ark. (2010) yaptig1 calismada, diisiik
yogunluklu eksantrik egzersizlerin kas hasarini nasil azalttigini incelemistir. Dort seans
diisiik yogunluklu eksantrik egzersiz, kas hiicrelerinin adaptasyonunu ve dayanikliligini
artirarak kas hasarin1 6nemli Ol¢lide azaltmisti. Bu bulgular, sporcular i¢in iyilesme

stirecini hizlandiran ve performansi artiran 6nemli bir strateji sunmaktadir.

Proske ve Morgan (2001), eksantrik egzersizlerin mekanizmasi ve kas hasarinin olusum
stirecini incelemistir. Calismalari, eksantrik kasilmalarin kas liflerinde mekanik gerilime
neden olarak mikroskobik yirtilmalar olusturdugunu ve bu yirtilmalarin inflamatuar
yanitlar tetikledigini gostermektedir. Ayrica, kaslarin bu tiir hasarlara karsi adaptasyon
gostererek daha dayanikli hale geldigini belirtmislerdir. Bu adaptasyon siireci, kas

performansini ve iyilesme kapasitesini artiran 6nemli bir biyolojik siiregtir.

Kas hasarinin egzersiz performansi iizerindeki etkileri ve bu hasarin iyilesme siiregleri,
spor bilimlerinde 6nemli bir aragtirma konusu olmustur. Byrnes ve Clarkson (1986)
tarafindan yapilan bir calisma, eksantrik egzersizin neden oldugu kas hasariin
biyokimyasal belirteclerini incelemistir. Calisma, kas hasarinin kreatin kinaz ve
miyoglobin diizeylerindeki artisla iligkili oldugunu ve bu hasarin iyilesme siirecinde
azaldigim gostermistir. Bu bulgular, kas hasarmin biyokimyasal gostergelerini anlamak

icin 6nemli bilgiler sunmaktadir.

Egzersiz hem akut hem de kronik fizyolojik yanitlar tetikleyen, viicut lizerinde kapsamli
etkilere sahip bir strestir. Yapilan bir ¢alismada, 6zellikle yogun ve uzun siireli fiziksel
aktiviteler, kas dokusunda mikroskobik hasarlara yol actig1 bu kas hasarinin, genellikle kas
liflerinin yapisinda meydana gelen degisiklikler ve lifler aras1 bag dokusu hasarindan
kaynaklandig1 bildirilmektedir (Peake et al., 2017). Egzersizle indiiklenen kas hasari,

ozellikle yiiksek yogunluklu ve eksantrik kontraksiyonlari igeren aktivitelerde daha
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belirgin oldugu, eksantrik kontraksiyonlar sirasinda kas lifleri uzarken kuvvet uygulamaya
devam etmesinin liflerdeki protein yapilarinda asir1 gerilme ve yirtilmaya neden oldugu

tespit edilmistir (Kaba ve Simsek, 2020).

Tidball, (2005), kas hasar1 sonrasi ortaya ¢ikan inflamatuar yanitin, hasarl kas liflerinin
onarimi ve rejenerasyonu i¢in kritik dneme sahip oldugunu belirtmistir. Bu durumu hasarl
kas liflerinin, inflamasyonu tetikleyen sitokin ve kemokinler salgilamasina baglamaktadir.
Ayni zamanda bu molekiillerin, hasarli dokunun onarimini ve yeni kas hiicrelerinin
olusumunu destekledigini bildirmistir. Bu siire¢, agri, 6dem ve gili¢ kayb1 gibi klinik
semptomlara yol agabildigi ve bu da sporcularin ve aktif bireylerin performansini
etkileyebildigini aktarmistir. Bir baska calismada, yogun egzersiz programlarina katilan
bireylerde kas hasarinin yonetiminin, optimal performansin siirdiiriilmesi ve yaralanma
riskinin azaltilmasi i¢in kritik bir 6neme sahip oldugu, bu baglamda, kas hasarinin
azaltilmast ve iyilesme siireclerinin hizlandirilmasi, egzersizle iliskili saglhik ve
performansin iyilestirilmesinde ©onemli bir rol oynadigi bildirilmektedir (Akpinar

Kocakulak, 2015).

Egzersiz sirasinda hiicresel diizeyde artan oksijen tiiketimi, ROS’un iiretimini artirarak
oksidatif strese yol agabilir. Powers ve Jackson (2008), egzersiz kaynakl1 oksidatif stresin
hiicresel mekanizmalarini ve kas kuvveti iizerindeki etkilerini incelemistir. Calismalari,
yogun egzersizlerin kas hiicrelerinde ROS firetimini artirdigini, ancak diizenli ve orta
yogunlukta egzersizlerin antioksidan savunma mekanizmalarim1i giiglendirdigini

gostermektedir.

Ji ve ark. (2006), orta yogunlukta yapilan egzersizlerin antioksidan savunma sisteminin
etkisini artirarak hiicresel savunma mekanizmalarini nasil gliclendirdigini arastirmiglardir.
Caligmalari, diizenli egzersizlerin viicuttaki antioksidan enzimlerin seviyesini artirdigini
ve bu sayede oksidatif stresin olumsuz etkilerini azalttigini ortaya koymustur. Bu bulgular,
egzersizin sadece fiziksel performans: degil, ayn1 zamanda genel saglik durumunu da

tyilestiren 6nemli bir faktor oldugunu gostermektedir.

Bagka bir ¢aligmada, egzersizin tipi, yogunlugu ve siiresi, indiiklenen serbest radikallerin

miktarmi etkiledigi not edilmistir (Radak et al., 2008). Oksidatif stres, azalmis fiziksel
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performans, kas yorgunlugu, kas hasar1 ve asir1 egzersiz ile iliskilendirilmistir. Viicudun
fizyolojik antioksidan kapasitesinin, egzersiz kaynakli oksidatif stresi Onlemek igin
yetersiz kalabilecegi ve ek antioksidan takviyesine ihtiya¢ duyulabilecegi 6ne siiriilmiistiir
(Gokbel, 2006). Ancak, tiim arastirmalar olmasa da bazi calismalar fiziksel egzersiz

sonrasinda oksidatif stresin varligini géstermistir (Chevion et al., 2003).

Egzersiz sirasinda artan oksidatif stres, kas hiicrelerinde hasara yol agabilir, ancak diizenli
egzersiz bu stresle basa ¢ikma yetenegini artirabilir. Alessio ve ark. (2000) ya, egzersizin
oksidatif stres {izerindeki etkilerini incelemistir. Calisma, diizenli egzersizin antioksidan
savunma mekanizmalarini giiclendirdigini ve oksidatif hasar1 azalttigini gostermistir. Bu
bulgular, diizenli egzersizin viicudun oksidatif strese kars1 daha dayanikli hale gelmesini

sagladigini ortaya koymaktadir.

Egzersiz sirasinda olusan oksidatif stresin etkilerini azaltmak icin antioksidan takviyeleri
yaygin olarak kullanilmaktadir. Gurney ve Spendiff (2022), antioksidan takviyelerinin
egzersiz performans: iizerindeki etkilerini incelemistir. Calismalari, bazi antioksidan
takviyelerinin egzersiz sonrasi kas hasarini ve inflamasyonu azaltabilecegini, ancak asir1
kullanimin kas adaptasyonunu olumsuz etkileyebilecegini gostermistir. Bu nedenle,
antioksidan takviyelerinin dikkatli ve kontrollii bir sekilde kullanilmas1 gerektigi

vurgulanmaktadir.

Ji (1999) tarafindan yapilan bir bagka calisma, egzersiz sirasinda viicutta olusan serbest
radikallerin etkilerini azaltmak icin antioksidan enzimlerin roliinii incelemistir. Calisma,
diizenli egzersizin viicutta dogal antioksidan savunma mekanizmalarin gii¢clendirdigini ve
bu sayede oksidatif hasar1 azalttigini gdstermistir. Bu bulgular, egzersizin antioksidan
savunma sistemleri Ulizerindeki olumlu etkilerini vurgulamakta ve antioksidan

takviyelerinin dikkatli kullanilmasinin 6nemini ortaya koymaktadir.

Egzersizin performans iizerindeki etkisi, spor bilimlerinde genis ¢apta incelenen bir
konudur. Brown ve ark. (2018), astaksantinin egzersiz metabolizmasi, performansi ve
iyilesme iizerindeki etkilerini arastirmislardir. Astaksantin, giiclii antioksidan 6zellikleri

sayesinde egzersiz sirasinda kas hasarini azaltmakta ve performansi artirmaktadir. Calisma,
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astaksantinin dayaniklilik performansini ve egzersiz sonrasi toparlanmay1 iyilestirdigini

gostermistir.

Landi ve ark. (2018), diizenli fiziksel aktivitenin yasa bagli fiziksel performans tizerindeki
etkilerini incelemistir. Calisma, yiiksek yogunluklu egzersizlerin ve kombinasyon
egzersizlerinin fiziksel performansi onemli Olgiide artirdigini ve yaslanma siirecinde
fiziksel kapasitenin korunmasina yardimci oldugunu gostermistir. Bu bulgular, diizenli
egzersizin yaslh bireylerde bile 6nemli saglik ve performans faydalari sundugunu ortaya

koymaktadir.

Egzersizin performans iizerindeki etkileri, farkli spor dallarinda ve yas gruplarinda
incelenmistir. Achten ve Jeukendrup (2003), egzersiz Oncesi karbonhidrat aliminin
dayaniklilik performansi tizerindeki etkilerini incelemistir. Calisma, egzersiz oncesi alinan
karbonhidratin performansi artirdigini ve yorgunluk siiresini geciktirdigini géstermistir. Bu
bulgular, sporcularin performanslarini maksimize etmek i¢in beslenme stratejilerini

optimize etmelerine yardimci olmaktadir.

Spor ve egzersiz bilimleri alaninda, apilarnilin potansiyel faydalar1 daha yeni arastirilmaya
baslanmistir. Bu baglamda, apilarnilin kas hasar1 iizerindeki etkileri 6zellikle dikkat
cekicidir. Yogun fiziksel aktiviteler sonucu ortaya ¢ikan kas hasari, sporcular i¢in 6nemli
bir sorundur ve bu hasarin hafifletilmesi performansin iyilestirilmesi ve hizli iyilesme
siireclerinin desteklenmesi agisindan kritik 6neme sahiptir (Sawczuk et al., 2018).
Apilarnilin anti-inflamatuar ve antioksidan 6zellikleri, egzersiz sirasinda olusan oksidatif
stresi azaltabilir ve inflamatuar yanit1 modiile edebilir, bu da kas hasarinin azalmasina ve

daha hizli bir 1yilesme stirecine katkida bulunabilir (Ali and Kunugi, 2020).

Yapilan arastirmalar, apilarnilin zengin besin igerigi ve biyoaktif bilesenlerle saglik
{izerinde olumlu etkiler olusturabilecegini gdstermektedir. Ozellikle, Kogalniceanu ve ark.
(2010) tarafindan yapilan bir ¢aligmada, apilarnil ekstraktinin yorgunlugu azaltmada ve
enerji Uretimini arttirmada etkili oldugu goézlemlenmistir. Ayni c¢alismada, apilarnilin
sicanlarda fiziksel aktivite sonrasi kas glikojen seviyesini koruyarak yorgunlugu azalttigini

ve glikoz metabolizmasi tizerindeki etkilerini detaylandirmistir. Bu bulgular, apilarnilin



32

sporcular ve yogun fiziksel aktivite gerceklestiren bireyler i¢in potansiyel bir takviye

olarak kullanilabilecegini diisiindiirmektedir.

Ayrica, apilarnilin anabolik etkileri nedeniyle yaris atlarinin diyetlerinde de kullanilma
potansiyeline sahip oldugu 6ne siiriilmiistiir (Karagézoglu ve Sahin, 2022). Apilarnil,
anabolizan 6zellikleri nedeniyle sporcular tarafindan besin takviyesi olarak kullanildiginda
kas kiitlesinde belirgin bir artis sagladig1 gézlemlenmistir. Bu dogal {iriin, kaslarda glikojen
tilketimini artirarak viicutta belirgin bir etki olusturmaktadir. Ayrica, apilarnil, oksidatif
stiregleri modiile eden ve viicuda 6nemli 6l¢tlide enerji saglayan gii¢lii bir besin takviyesidir.
Arastirma sonuglari, apilarnilin giicli bir enerji saglayict olarak tanimlanabilecegini ve
yogun metabolik etkileri nedeniyle dikkat cekici bir rol oynadigini gostermektedir

(Kogalniceanu et al., 2010).

Bu c¢aligsmada, apilarnilin kas hasar1 ve egzersiz performansi lizerindeki etkileri kapsamli
bir sekilde arastirilmis ve bu dogal iriiniin spor bilimleri ile egzersiz fizyolojisi
alanlarindaki potansiyel kullanimlar1 ortaya konulmustur. Apilarnil, ar1 larvalarindan elde
edilen bir iirlin olup, dogal bilesenleri sayesinde saglik ve performans alaninda dikkat
cekmektedir. Bu ¢aligmada, apilarnilin fiziksel aktivite sirasinda ve sonrasinda kas dokusu
iizerindeki etkilerinin belirlenmesi, egzersiz sonrasi toparlanmayi hizlandirma
potansiyelinin degerlendirilmesi ve genel egzersiz performansini artirmadaki roliiniin

incelenmesi amaglanmistir.
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Deney Hayvanlar

Bu calisma, Bingdl Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu tarafindan
onaylanmis olup, ¢alismanin yapilmasi i¢in 14.06.2022 tarih ve 03/02 karar numarasi ile
rat kullanim izni verildi. Arastirmada, 300-400 gram agirhiginda ve 13-14 haftalik yas
araliginda olan toplam 35 adet Wistar albino cinsi erkek rat kullanildi. Hayvanlarin
barindirilma kosullari, 24-25 °C sabit sicaklikta ve 12 saatlik bir aydinlik-karanlik dongiisii
(07:00-19:00 aydinlik; 19:00-07:00 karanlik) ile saglandi. Hayvanlar, deney siiresince
kafeslerde tutuldu ve sinirsiz su ile standart yem erisimine izin verildi. Deney Oncesinde,
ratlarin yeni ortama adaptasyonu i¢in bir hafta siireyle kafeslerde dinlendirildi. Tiim hayvan

deneyleri, Bingdl Universitesi Deneysel Arastirma Merkezinde yiiriitiildii.

Tablo 3.1. Ratlara Verilen Palet Yemin Igerigi

BESIN %

Sar1 Misir 30,22
Arpa 10,07
Soya Kiispesi 38,28
Aycicegi Kiispesi 6,04
Bugday Kepegi 10,08
Melas 3,02
Kiregtast 1,51

Tuz 0,08
DI-Metionin 0,30
Dikalsiyum Fosfat 0,20
Vitamin ve Mineral Diizeyi 0,20
KiMYASAL BiLESEN (KURU MADDE) %

Ham Protein 24,00
Metabolik Enerji (Kcal/Kg) 3100
Eter Ekstrakti 3,40
Ham Seliiloz 6,90
Kiil 8,10
Kalsiyum 1,30
Fosfor 0,90
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3.2. Calismada Kullanmilan Apilarnilin Temini ve Bilesen Analizi

Uygulamada kullanilan apilarnil, HARSENA Ar1 Uriinleri Anonim Sirketinden temin
edildi (Sirket apilarnili Amasya ilindeki aricilardan temin etmistir). Apilarnil 6rneklerinin
bilesen analizleri, Dicle Universitesi Bilim ve Teknoloji Uygulama ve Arastirma

Merkezi'nde LC-MS/MS yontemi ile hizmet alim1 yoluyla gerceklestirilmistir.

Tablo 3.2. Caligmada Kullanilan Apilarnilin LC-MS/MS Sonuglart

' APILARNIL . APILARNIL

NO | ANALIT (mg analit/g | NO | ANALIT (mg analit/g
ekstre) ekstre)

1 Quinic acid 29,863 29 Salicylic acid 0,075
2 Fumaric aid 1,568 30 Cyranoside 0,361
3 Aconitic acid 0,089 31 Miquelianin -
4 Gallic acid 0,316 32 Rutin-D3-IS U
5 Epigallocatechin - 33 Rutin -
6 Protocatechuic acid 1,229 34 isoquercitrin 0,115
7 Catechin 0,404 35 Hesperidin -
8 Gentisic acid 1,513 36 o-Coumaric acid -
9 Chlorogenic acid 0,029 37 Genistin 0,073
10 | Protocatechuic aldehyde 0,04 38 Rosmarinic acid -
11 | Tannic acid - 39 Ellagic acid -
12 | Epigallocatechin gallate - 40 Cosmosiin -
13 | Cynarin - 41 Quercitrin 0,401
14 | 4-OH Benzoic acid 4,404 42 Astragalin 0,109
15 | Epicatechin - 43 Nicotiflorin -
16 | Vanilic acid - 44 Fisetin -
17 | Caffeic acid 3,804 45 Daidzein -
18 | Syringic acid - 46 Quercetin-D3-IS U
19 | Vanillin 0,238 47 Quercetin 3,023
20 | Syringic aldehyde - 48 Naringenin 0,094
21 Daidzin - 49 Hesperetin 0,275
22 | Epicatechin gallate - 50 Luteolin 0,37
23 | Piceid - 51 Genistein 1,192
24 | p-Coumaric acid 6,08 52 Kaempferol 2,125
25 | Ferulic acid-D3-1S" U 53 Apigenin 0,06
26 | Ferulic acid - 54 Amentoflavone 0,117
27 | Sinapic acid 0,247 55 Chrysin 0,876
28 | Coumarin - 56 Acacetin 2,189
-: Tepit Edilmedi, U: Uygulanmadi, Is: Internal Standart
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3.3. Yontem

Bu caligmada, Wistar albino cinsi erkek ratlar kullanilarak, farkli uygulamalarin ratlarin
fizyolojik ve biyokimyasal parametreleri iizerindeki etkileri incelendi. Caligmada toplam
35 rat, her biri 7 rat iceren 5 farkli gruba rastgele dagitildi. Deney gruplarinin tanimlamalari
ve uygulanan protokoller su sekildedir:

1. Sham Grubu (SH): Bu gruba herhangi bir uygulama yapilmadi.

2. Kontrol Grubu (KN): Bu gruptaki ratlara 14 giin siiresince oral yoldan serum fizyolojik
(0,5 mL) verildi. 14. giiniin sonunda, ratlar ylizme tankinda tiikkeninceye kadar ytizdiiriiliip,
ylizme siireleri kaydedildi.

3. Egzersiz Grubu (EGZ): Bu gruptaki ratlara 14 giin boyunca giinde 30 dakika yiizme
egzersizi yaptirildi ve giinliik oral yoldan 0,5 mL serum fizyolojik verildi. 14. giiniin
sonunda, ratlar ylizme tankinda tiikkeninceye kadar yiizdiiriiliip, ytizme siireleri kaydedildi.
4. Egzersiz ve Apilarnill Grubu (0,2 gr/kg) (EGZ+AP1): Bu gruptaki ratlara 14 giin
boyunca giinde 30 dakika ylizme egzersizi yaptirildi ve giinliik oral yoldan 200 mg’a denk
gelecek sekilde 0,5 mL apilarnil soliisyonu verildi. 14. gilinlin sonunda, ratlar yiizme
tankinda tiikeninceye kadar yiizdiiriiliip, yiizme stireleri kaydedildi.

5. Egzersiz ve Apilarnil2 Grubu (0,4 gr/kg) (EGZ+AP2): Bu gruptaki ratlara 14 giin
boyunca giinde 30 dakika yiizme egzersizi yaptirildi ve giinliik oral yoldan 400 mg/kg’a
denk gelecek sekilde 0,5 mL apilarnil soliisyonu verildi. 14. giinlin sonunda, ratlar ylizme

tankinda tiikeninceye kadar yiizdiiriiliip, yiizme stireleri kaydedildi.

AN .\\\\\\\\\\“'
Tmm
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Sekil 3.1. Deneyde kullanilan ratlar ve rat gruplari
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Yiizme egzersizi yaptirilan ratlara (EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2), ¢alismadan once bir

hafta boyunca suya alistirma egzersizleri yaptirildi.

Sekil 3.2. Ratlara moris tankinda ylizme egzersizinin yaptirilmasi
3.3.1. Calismada Gruplara Verilen Soliisyonlarin Hazirlanmasi

Kontrol ve Egzersiz Gruplari: Bu gruptaki her rata hazir alinmis serum fizyolojik
stokundan her giin 0,5 mL oral yoldan verildi.

Egzersiz ve Apilarnill Grubu (0,2 gr/kg): Her rat icin 70 mg olacak sekilde taze
hazirlanmis olan apilarnil soliisyonundan 0,5 mL oral yoldan verildi.

Soliisyon Hazirlama: 10 mL tiip 6nce darasi alind1 ve i¢ine 700 mg olacak sekilde apilarnil
konarak tartildi. Uzerine distile su ilave edilerek 5 mL’e tamamlandi. Soliisyon homojen
olmasi i¢in vorteks ile iyice karistirildi.

Egzersiz ve Apilarnil2 Grubu (0,4 gr/kg): Her rat icin 140 mg olacak sekilde taze
hazirlanmig olan apilarnil soliisyonundan 0,5 mL oral yoldan verildi.

Soliisyon Hazirlama: 10 mL tiip 6nce daras1 alind1 ve i¢gine 1400 mg apilarnil konarak
tart1ldi. Uzerine distile su ilave edilerek 5 mL’e tamamlandi. Homojen olmasi i¢in soliisyon

vorteks ile iyice karigtirildi.
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Sekil 3.3. Ratlara verilen apilarnil soliisyonlar1

3.3.2. Tiikkenme Egzersizi Protokolii

Ayni gruptaki ratlar ylizme tankinda tiilkenene kadar ytizdiiriildii ve ylizme siireleri kayit
altina alindi. Tiikkenme belirtisi ise hayvanin su yiizeyinde kalmak i¢in miicadele etmeyi
biraktig1r ve tankin dibine ¢okiip 10 saniye boyunca hareketsiz kaldigi nokta olarak
belirlendi (Veskoukis et al., 2018).

3.3.3. Numunelerin Alinmasi

Uygulama sonunda deney hayvanlari, sevofloran anestezisi altinda dekapite edilerek,
hayvanlardan, biyokimyasal analizler i¢in antikoagulansiz tiiplere kan Ornekleri alindi.
Alnan 6rnekler 3000 devirde +4°C’de 10 dk santrifiij edilerek serumlar1 ependorf tiiplere
konarak analizler yapilincaya kadar -80°C’de derin dondurucuda saklandi. Hematolojik
parametreler icin ayrica EDTA’l tiiplere alinan kan orneklerinin kisa siire igerisinde
laboratuvarda hemogram cihazinda dl¢iimleri yapildi. Hayvanlardan alinan kalp ve iskelet

kas1 dokular1 da analizler yapilincaya kadar -80°C’de derin dondurucuda saklandi.

3.3.4. Calismada Kullanilan Baz1 Cihaz ve Sarf Malzemeler

e Analitik Hassas Terazi : Mettler Toledo AL204



e Calkalayici

o Filtre Kagidi

e Makropipetler

e Mikropipetler

e pH metre

e Sogutmal1 Santrifiij

e UV-visible Spektrofotometre
¢ -86 derin dondurucu

e Calkalamali1 Su Banyosu
¢ Homojenizator

e Saf Su Cihazi

e Vorteks
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: Shaker (Thermo)

: Biorad 1703932

: Brand

: Brand

: Thermo Orion Star A111
: Niive NF 800R

: BIO-TEK EPOCH

: Niive NB-9

: GFL 1083

: TissueLyser II, Qiagen
: Mes Mp

: IKA MS-2

3.3.5. Calismada Kullanilan Bazi Kimyasallar ve Elisa Kitleri

e CuCl; (Bakir(IT) kloriir dihidrat)

e Nitroblue tetrazolium (NBT)

¢ Ksantin

¢ Folin Ciocalteau Phenol

¢ Ksantin Oksidaz

e HCIO4 (Perklorik asit)

e CoHCIL30; (Trikloroasetik Asit) TCA
e CoH 1207 (Cumene hydroperoxide)

e Tumor nec. factor-alpha (TNF-a) kiti
e Interleukin-1Beta (IL-1p) kiti

e Interleukin-6 (IL-6) kiti

3.3.6. Cahsilan Parametreler

- Sigma Chemical Co. St. Louis, MO. ABD

: Serva, Heidelberg, Almanya

: Sigma Chemical Co. St. Louis, MO. ABD
: Sigma Chemical Co. St. Louis, MO. ABD
: Sigma Chemical Co. St. Louis, MO. ABD
: Sigma Chemical Co. St. Louis, MO. ABD
: Sigma Chemical Co. St. Louis, MO. ABD
: Sigma Chemical Co. St. Louis, MO. ABD
: BT LAB, Sanghay, Cin

: BT LAB, Sanghay, Cin

: BT LAB, Sanghay, Cin

Iskelet ve kalp kas1 dokularinda protein miktari, GSH diizeyleri, lipid peroksidasyon ve

antioksidan enzim aktiviteleri

(SOD, CAT, GSH-Px) gibi Onemli parametreler,



39

spektrometrik yontemler kullanilarak dl¢iildii. Ayrica, proinflamatuar sitokinler olan TNF-
a, IL-1p ve IL-6 seviyeleri, ticari kitler araciligryla ELISA yontemi ile tespit edildi.

Kan orneklerinde hematolojik parametreler olan, 16kosit, lenfosit, monosit, graniilosit,
eritrosit, hemoglobin, hematokrit, ortalama hiicre hemoglobini, ortalama hiicre hemoglobin
konsantrasyonu, trombosit ve trombosit dagilim genisligi seviyeleri kan sayimi cihazi ile

slgiildi.

Kan serumu 6rneklerinde, doku ve kas hasar1 gostergeleri olan serum AST ve ALT enzim
aktiviteleri CK, CK-MB ve LDH gibi kardiyak ve kas hasar belirtecleri de biyokimya
kitleri ile tespit edildi.

3.3.7. Biyokimyasal Parametreler Analizleri

Serum orneklerinde; AST, ALT enzim aktiviteleri, CK, CK-MB ve LDH diizeyleri

biyokimya laboratuvarinda hizmet alimi ile yapildu.

3.3.7.1. Biyokimyasal Parametreler icin iskelet ve Kalp Kasi Dokusu Alinmasi

Iskelet ve kalp kas1 dokulart belli bir miktar tartilarak homojenizatdrde par¢alandi. Daha
sonra elde edilen homejenata 1/10 (g/v) oraninda PBS (fosfat tamponlu salin) tampon
cozeltisi (pH 7,4) eklenip santifuj edildi. Bu homojenattan elde edilen siipernatantlar
oksidatif stres belirteglerinden MDA ile GSH seviyeleri ve GSH-Px, SOD ve CAT

aktivitesi, TNF- o, IL-1p ve IL6 seviyelerinin belirlenmesinde kullanildi.

3.3.7.2. MDA Tayini

Iskelet ve kalp kas1 dokusu MDA diizeylerinin 6l¢iimii Placer ve ark. (1966) bildirdigi

metoda gore yapildi.

Kullanilan Reaktifler:
1. Tiyobarbitiirik Asit (TBA) Soliisyonu: 0,67 gr tiyobarbitiirik asit %10’luk 80 mL
perklorik asit iginde manyetik karistirict kullanilarak ¢ozdiiriildii. Cozelti, toplam hacim

100 mL olacak sekilde distile suyla tamamlandi.
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2. Trikloroasetik asit (TCA) Soliisyonu: %10’luk TCA ¢6zeltisi hazirlandi (1gr TCA
toplam 10 mL ¢ozelti olusacak sekilde distile suda ¢ozdiiriildii). Hazirlanan ¢6zeltinin 1518a
maruziyetinin onlenmesi i¢in koyu cam siselerde +4°C muhafaza edildi.

3. Renk Ayiraci: 3 birim TCA ile 1 birim TBA’nin karistirilmasiyla elde edildi ve

analizde kullanilmak iizere deneyden hemen 6nce hazirlandu.

Yontem:

Calismada, TBA reaktif maddeleri metodolojisi kullanilarak MDA diizeyleri 6lgtldii.

J Ornek doku siipernatantindan 0,25 mL alindi ve 2,25 mL renk ayracina eklenip
vortekste 5 dk karistirildi.

o Karigim 100°C’ de 20 dk kaynatildi ardindan sogutuldu.

o Sogutma isleminden sonra karisggm 2500 rpm’de 5 dk santrifiij edilerek
siipernatantlar alindi. Pembe renkli olan bir yap1 olusumu gézlendi.

o Olusan renkli yapinin iist fazindan 1 mL alinarak spektrometrede 532 nm dalga

boyunda kore (0,25 mL %0,9 NaCI + 2,25 mL renk ayraci) karsi okundu.

3.3.7.3. GSH Tayini

(Calismada kullanilan yontem, GSH diizeylerini dogru ve etkin bir sekilde belirlemek i¢in

Sedlak ve Lindsay’in (1968) bildirdigi metoda gbre yapildi.

Kullanilan Reaktifler:

1. %10’luk TCA soliisyonu: 1gr TCA toplam 10 mL ¢ozelti olusacak sekilde distile
suda ¢ozdiirtldii.

2. Tris Tamponu (Ph:8,9): (48,46 gr alinarak distile suda mekanik karistirict ile
cozdiiriiliip toplam hacim 1000 mL olacak sekilde distile su ile tamamland: ve pH: 8,9’ a
ayarlandz).

3. 5,5’-Ditiyobis (2-nitrobenzoik) asit (DTNB) soliisyonu: (DTNB’den 0,099 gr

alind1 25 mL metanol’ de manyetik karistiric1 kullanilarak ¢oziildii).

Yontem:
o 0,5 mL doku homojenati alinarak deney tiipiine aktarildi.

. Deney tiipiiniin {izerine 2 mL TCA eklendi 20 sn. vortekste karistirildi.



41

. Elde edilen karisim 2500 rpm’de 5 dk. santrifiij edilip siipernatanttan 0,5 mL alind1.
. Stipernatant iizerine 2 mL Tris Tamponu, sonrasinda 0,1 mL DTNB soliisyonu
eklendi.

. Tiipler 20 sn vortekslendikten belli bir siire (5 dk) bekletildikten sonra, 412 nm
dalga boyunda UV spektrofotometre kullanilarak distile suya kars1 okundu.

3.3.7.4. GSH-Px Tayini

Glutatyon peroksidaz aktivitesinin tayini, Matkovics (1988) yontemi kullanilarak

gerceklestirildi.

Kullanilan Reaktifler:

1. Tris-HCI tamponu I (50 mM, pH: 7,6): (6,057 gr tris hidroksimetil aminometan,
0,372 gr Na,EDTA tartild1 ve 3,90 mL HCI balon jojeye alinarak hacim distile su ile 1000
ml’ye tamamlandi).

2. Tris Tamponu II (0,4 M pH:8,9): (48,46 gr tris hidroksimetil aminometan alindi
ve hacim distile su ile 1000 mL’ye tamamlandi pH’1 8,9’a ayarlandi).

3. Trikloroasetik asit ¢ozeltisi (TCA) (%10’luk): (10 gr TCA tartild1 distile su ile
100 mL’ye tamamlandi).

4. Red GSH c¢ozeltisi: (6 mg Red GSH alinarak Tampon A ile hacim 10 mL’ye
tamamlandi).

S. Cumen Hidrojen Peroksit (CHPO) cozeltisi: (CHPO 5pl alinarak Tampon A ile
10 mL’ye tamamland1 ve renkli sisede +4°C’de saklandt).

6. 5-5-Dithio-bis, 2-nitrobenzoik asid (DTNB) soliisyonu: (0,099 gr DTNB alind1

ve hacim absolut metanol ile 25 mL’ye tamamlandi ve renkli sisede +4°C’ de saklandi.

Yontem:

. Analiz i¢in, kontrol (0,5 mL siipernatant, 0,3 mL Tris tamponu, 0,1 mL Red GSH)
ve ornek (0,5 mL siipernatant, 0,3 mL Tris tamponu, 0,1 CHPO, 0,1 mL Red GSH) olmak
{izere farkli tiiplerde 2 karisim hazirlandi. (Ornek ve kontrol tiiplerine eklenen Red GSH
5’er sn araliklarla kondu).

J Karisimlar vortekslenip 37°C” de 10 dakika inkiibe edildi.
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. Karigimlarin iizerine 5’er sn araliklarla 1 mL trichloroacetic acid (TCA) eklenerek
reaksiyon durdurulup 5 dk beklendi.
o 2500 rpm’de 5 dk santrifiij edildi.

J Santrifiiz sonrasi siipernatantlardan 1 mL alinarak ayr tiiplere konuldu

. Siipernatantlara (kontrol ve 6rnek ayr1 ayr1 olacak sekilde) 2 mL Tampon II ve 0,1
DTNB eklendi

. Oda sicakliginda 5 dk beklendikten sonra 6rnek ve kontrol numuneleri 412 nm

dalga boyunda distile suya kars1 spektrofotometrik olarak o6l¢iildii.
J Elde edilen spektrofotometrik degerler kullanilarak enzim aktivitesi Uluslararasi

Birimler (IU) cinsinden ifade edildi ve mg protein basina birim olarak verildi.

3.3.7.5. CAT Tayini

Katalaz (CAT) aktivitesinin tayini, Aebi’nin (1974) metoduna gore gerceklestirildi.

Kullanilan Reaktifler:

1. 50 mM fosfat tamponu (pH: 7,0): 6,81 gr KH2PO4 ve 8,9 gr NaxHPOq4 distile suda
mekanik karistiricida 1000 mL olacak sekilde ¢oziildii. Once Na,HPO4 konur, iistiine
KH>POys ilave edilerek Ph 7,0’a ayarlandi.

2. 30 mM Hidrojen Peroksit (H202): 0,34 mL %30’luk H>O; fosfat tamponu ile 100

mL’e tamamlandi.

Yontem:

. Doku siipernatantindan 2 mL alind1 tizerine 1 mL H>O» eklendi.

. Tiipler alt iist edildikten sonra karisimdan 1 mL alinarak kiivetlere aktarildi.

. Kiivetler spektrometrede kore (1 mL fosfat tamponu, 2 mL siipernatant) kars1 240

nm’de kinetik dl¢iimii ile 0. (Abs1) ve 30. (Abs2) saniyelerdeki absorbans farklar1 okundu.
o H20:'nin parcalanma hizi, absorbansin azalmasiyla dogrudan iligkilidir ve bu
degisim, katalaz aktivitesini yansitir. Absorbans degisimlerinin belirlenmesi i¢in 0 sn., 30
sn., 60 sn. absorbans degerleri kaydedildi.

. Elde edilen absorbans degerlerinin zaman i¢indeki degisimi (6lciilen ardisik iki

absorbans farki) kullanilarak, katalaz aktivitesi hesaplandi.



43

3.3.7.6. SOD Tayini

Stiperoksit dismutaz aktivitesinin tayini, Sun (1988) metoduna gore gerceklestirildi. SOD,
hiicrelerde {iiretilen zararh siiperoksit radikallerini daha az zararli bilesiklere doniistiiren
kritik bir antioksidan enzimdir. Sun yontemi, SOD aktivitesinin spektrofotometrik olarak
Ol¢iilmesini igerir, bu yoOntem siiperoksit radikallerinin bir indirgeyici substratla

reaksiyonunu inhibe etme kapasitesine dayanir.

Kullanilan Reaktifler

Ol¢iim Reaktifleri:
1. 0,6 mmol/L Na:EDTA: 23 mg alinip 100 mL distiile suda mekanik karistirici ile
¢Ozdirildi.
2. 400 mmol/L Na2COa: 2,54 gr alinip 60 mL distiile suda mekanik karistirict ile
cozdiiriildii.
3. 1 gr/L Bovine Serum Albumin (BSA): 30 mg alinip 30 mL distiile suda mekanik
karistirict ile ¢ozdiirtildii.
4. 150 pmol/L Nitroblue tetrazolyum (NBT): 12,3 mg alinip 100 mL distiile suda
mekanik karigtiric ile ¢ozdiiriildii.
S. 0,3 mmol/L Ksantin: 9,13 mg alinip 200 mL distiile suda mekanik karistirict ile

cozdiirtldii.

Diger Reaktifler:

1. Ksantin oksidaz: Mililitresinde 0,167 U olacak sekilde (NH4)SOs iginde
¢Ozdiiriildi.

2. 2M (NH4)SOs4: 2,64 gr amonyum siilfat tartilarak distile suyla 10 mL’ ye distile
suyla tamamlandi.

3. 0,8 mmol/L CuCla: 13,6 mg CuCl, tartilarak distile suda ¢ozdiiriildii ve toplam
hacim distile suyla 100 mL’ye tamamlandi.

4. 0,8 mmol/L. CuClz: 13,6 mg CuCl, tartilarak distile suda ¢6zdiiriildii ve toplam

hacim distile suyla 100 mL’ye tamamlanda.
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Yontem:

J Olgiim reaktiflerinin hepsi bir tiipe alinip karistirild1 ve koyu renkli bir cam sisede
+4°C’de muhafaza edildi.

. Hazirlanan 0,1 mL’lik doku siipernatantina 2,85 mL dl¢iim reaktifi karigimi ve 0,05
ksantin oksidaz eklenerek 6rnek hazirlandi. Kor i¢in 2,85 mL 6l¢tim reaktifi karisimi 0,1
mL distile su ve 0,05 mL ksantin oksidaz eklendi.

o Ornek ve kér 25°C°de 20 dk inkiibe edildi.

. Inkiibasyondan sonra 6rnek ve kér tiiplerine 1 mL CuCl, soliisyonu eklenerek

reaksiyon durduruldu.

. Once kor sonra drnekler 560 nm’de spektrometrede okundu.

o Elde edilen absorbans degerleri, spesifik SOD aktivitesi hesaplamalari igin
kullanildi.

J Aktivite, birim olarak genellikle birim/mg protein olarak ifade edildi.

3.3.7.7. Protein Tayini

Protein tayini, Lowry et al. (1951) metodu kullanilarak gerceklestirildi. Bu metod,
proteinlerin konsantrasyonlarini 6lgmek i¢in yaygin olarak kullanilan bir spektrofotometrik
analiz yontemidir. Bu yoOntem, protein molekiillerindeki tirosin ve triptofan amino

asitlerinin bakir iyonlar1 ile reaksiyona girerek kompleks olusturmasina dayanmaktadir.

3.3.7.8. TNF- o, IL-1p ve IL6 Seviyelerinin ELISA ile Kolorimetrik Ol¢iimii

TNF-a, IL-1B ve IL-6 seviyelerinin olglimii, ELISA (Enzyme-Linked Immunosorbent
Assay) yontemi kullanilarak kolorimetrik olarak gerceklestirildi. ELISA, bu sitokinlerin
kantitatif degerlendirmesini saglayan hassas ve spesifik bir metodolojidir. Asagida,

calismada uygulanan ELISA metodunun adimlar1 detayli olarak agiklanmaigtir:

Yontem:
. Calismada 6zel olarak TNF-a, IL-1B ve IL-6"yi tespit etmek i¢in tasarlanmis ticari
ELISA kitleri (BT-Lab.) kullanildi. Her kit, antijene 6zgii 6n kaplanmis mikrotitre plakalar,

0zgiil antikorlar, enzim konjiige ikincil antikorlar ve substrat ¢ozeltisi icermektedir.
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J Doku siipernatantlar1 ilgili kuyucuklara eklendi ve antijen-antikor kompleksinin

olusmasi i¢in belirli bir siire boyunca (60 dk) 37°C inkiibe edildi.

J [k inkiibasyonun ardindan, fazla materyalleri yikamak igin plakalar dikkatlice
yikandi.
J Her bir sitokin i¢in 6zgiil olarak enzimle konjiige ikincil antikorlar eklendi ve

plakalar yeniden 10 dk siire ile 37°C inkiibe edildi. Bu asama, antikorlarin antijenlere
baglanmasini sagladi.

. Ikincil antikor inkiibasyonundan sonra, plakalar tekrar yikandi ve ardindan substrat
¢ozeltisi eklendi.

. Substrat, enzim tarafindan islenerek renkli bir {irtin olusturdu, bu renk de sitokin
seviyesine orantilidir.

J Belirli bir siire sonra, reaksiyon durdurma ¢ozeltisi eklenerek tepkime sonlandirildi.
. Plakalarin absorbans degerleri, belirlenen dalga boyunda (450 nm) bir mikroplak
okuyucu kullanilarak 6l¢iildii.

. Olgiilen optik yogunluklar, kitlerle saglanan standart egriler kullanilarak sitokin

konsantrasyonlarina doniistiirildii.

3.3.8. Hematolojik Parametrelerin Analizi

Hematolojik parametrelerin analizi, Bingdl Universitesi Hayvan Hastanesi laboratuvarinda

hizmet alimi ile yapildi.

3.3.9. Performans Testi

Ratlar, her grup (sham grubu hari¢) ayr1 olacak sekilde 32-34 °C suda tiikenme belirtileri
goriilene kadar yiizdiiriildii. Yiizmeyi bitirme kriteri olarak; koordinasyonsuz hareketlerin
baslamasi (hayvanin su {izerinde kalmasimi saglayacak kiiclik ekstremde hareketleri), su
altinda 10 s boyunca yilizmeden kalma secildi. Yiizme siireleri her grup i¢in ayr1 ayri
kaydedildi. Testin sonunda sudan c¢ikarilan hayvanlar havlu ile kurutulup kafeslerine
konuldu.

Deneysel uygulamalar Morris yiizme tankinda yapildi. Morris ylizme tanki 180 cm ¢ap ve
75 cm derinlige sahiptir. Derinligi sebebiyle ratlarin kuyruklariyla tabandan destek almasi

engellendi. Seklinin silindirik olmas1 sayesinde ratlarin kenarlara tutunma sansi
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bulunmamaktadir. Tankin su seviyesi ratlarin sudan ¢ikmasina engel olmasi amaciyla
iistten 10 cm kalacak sekilde ayarlandi. Yiizdiirme islemi sirasinda suyun sicakligi ratlarin

performansini diisiirmemesi i¢in 32-34 °C olarak ayarlandi.
3.3.10. Istatiksiksel Analiz

Bu c¢alismanin istatistiksel analizleri SPSS 22.0 paket programi kullanilarak yapildi.
Istatistiksel farkliliklar ve 5nem seviyeleri “One-way Analysis of Variance (ANOVA)” testi
ile belirlenirken gruplar arasi farklarin tespitinde Bonferroni testinden yararlanildi.
Sonuglar p<0.05 seviyesinde 6nemli kabul edilirken tiim degerler ortalama + standart hata

(= SEM) olarak verildi (Seltman, 2015).
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4. BULGULAR VE TARTISMA

Bu calismada, ratlarda egzersize ek olarak uygulanan apilarnil uygulamasinin kas hasari,
oksidatif stres, hematolojik parametreler ve egzersiz performansi parametreleri iizerindeki

etkileri arastirildi.

Egzersiz, kas dokusunda cesitli biyokimyasal ve fizyolojik degisikliklere yol agar, bu
degisiklikler arasinda kas hasari, inflamasyon ve oksidatif stres 6nemli yer tutar. Kreatin
kinaz ve laktat dehidrogenaz gibi enzimlerin seviyelerindeki artis, kas hasarinin
biyokimyasal gostergeleri olarak kabul edilmektedir (Brancaccio et al., 2007). Ayrica,
egzersiz sonrasi kas dokusunda ortaya gikan oksidatif stres, ROS un artisiyla karakterizedir
ve bu durum lipid peroksidasyonu ve hiicresel hasara yol agmaktadir (Powers and Jackson,
2008). Egzersiz, immiin sistemini ¢esitli yollarla etkileyebilir. Orta diizeyde diizenli
egzersiz, immiin sistemin giiclenmesine ve enfeksiyonlara kars1 direncin artmasina katkida
bulunur. Ornegin, egzersiz sirasinda dolasimdaki immiin hiicrelerin sayisi artar, bu da
patojenlere karst daha hizli yanit verilmesini saglar. Ayrica, egzersiz sonrasi inflamasyon
seviyelerinde azalma gozlemlenir, bu da kronik hastalik riskini azaltabilmektedir (Nieman,
2000). Egzersiz, kan parametreleri iizerinde de dnemli degisikliklere yol acar. Egzersizin
stiresi ve yogunluguna bagl olarak kan parametrelerinde degisimler olusabilmektedir

(Thompson et al., 2003).

Apilarnil, ar1 larvalarindan elde edilen biyoaktif bir bilesiktir ve ari iirlinlerinin, 6zellikle
propolis ve ar siitii gibi bilesenlerin, antioksidan ve anti-inflamatuar 6zellikler tasidigi
bilinmektedir (Krell, 1996; Bankova, 2005). Apilarnilin potansiyel faydalar1 arasinda
bagisiklik sistemi lizerinde destekleyici etkileri ve oksidatif stresi azaltma yetenegi
bulunmaktadir (Bogdanov et al., 2008). Bu ozellikler, apilarnilin egzersiz sonrasi kas
hasarm1  ve inflamasyonu azaltma potansiyeli agisindan oOnemli oldugunu

diistindiirmektedir.
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4.1. Kan Serumu Biyokimyasal Bulgular:

Tablo 4.1. Kan Serumu Biyokimyasal Bulgulari

SH KN EGZ EGZ+AP1 EGZ+AP2
CK 1129+108,4* 1947+251° 1710£112,1° 1674+100,3< 1456+92,65¢
(U/L)
LDH 228+7,058* 412,943,991° 246,6+8,36¢ 236,5+10,61* 219,4+6,87
(U/L)
ALT 72,37+9,256° 112,64+6,308° 100,2+2,14¢ 93,942,29% 89,93+1,52¢
(U/L)
AST 33,91+6,86" 60,94:10,07° 51,39+4,871" 45,57+3,356" 40,77+4,121
(U/L)
CK-MB 218,1+23,82¢ 363,6443,8° 245,1£10,64* 237+15,95¢ 202,447,764
(U/L)

Kan serumu biyokimyasal bulgulari (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilagtirma testine gore istatistiksel bir farklilik
gostermektedir p<0,05). SH: Sham grubu, KN: Kontrol grubu, EGZ: Egzersiz grubu, EGZ+AP1: Egzersiz+apilarnil1(0,2 gr/kg) grubu,
EGZ+AP2: Egzersiz+apilamil2 (0,4 gr/kg) grubu.

4.1.1. Serum CK Aktivitesi

Serum CK seviyesi incelendiginde (Tablo 4.1., Sekil 4.1), SH grubunun CK seviyesinin
KN, EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarina gore anlamli olarak diisiik oldugu (p<0,05),
KN grubunun EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarina gore yliksek CK seviyesine sahip
oldugu (p<0,05), EGZ+AP2 grubunun EGZ grubundan anlamli olarak diisiik CK
seviyesine sahip oldugu (p<0,05), EGZ ve EGZ+API1 gruplari arasinda ise anlamli bir fark
olmadig1 (p>0,05) tespit edildi.

Kreatin Kinaz
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Sekil 4.1. Serum kreatin kinaz diizeyi (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilagtirma testine gore
istatistiksel bir farklilik gostermektedir p<0,05)
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Yogun ve uzun stireli tiikketici egzersizden sonra kas liflerinde meydana gelen mikroskobik
hasarlar sonucu artan CK seviyeleri, kas hasarinin bir gdstergesi olarak kabul edilmektedir.
Bu artis, kandaki CK seviyelerinin Olc¢lilmesiyle tespit edilir ve kas hasarmnin siddeti

hakkinda bilgi saglamaktadir (Brancaccio et al., 2007).

Bu c¢aligmada, CK seviyelerinin farkli gruplar arasinda karsilastirilmasi sonucunda 6nemli
bulgular elde edilmistir. SH grubunun CK seviyesinin diger gruplara gére anlamli olarak
diisik olmasi, sedanter yasam siiren bireylerde kas hasarmin minimal oldugunu
gostermektedir. Bu durum, fiziksel aktivitenin kas dokusu {izerindeki etkilerini inceleyen
literatiirle uyumludur (Brancaccio et al., 2007). EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarinda
CK seviyelerinin yiiksek olmasi, egzersizin kas hiicrelerinde mikroskobik yirtilmalara ve

buna bagli olarak CK salinimina neden oldugunu gostermektedir.

KN grubunun CK seviyesinin, egzersiz gruplarina gore daha yiiksek olmasi, egzersizin
yogunlugu ve siiresi arttik¢a kas hasarinin da arttigin1 dogrular niteliktedir (Clarkson and
Hubal, 2002). Bu durum, egzersizin tiiri, siiresi ve yogunlugunun CK seviyelerini nasil
etkiledigini ortaya koyan onceki arastirmalarla paralellik gostermektedir.

EGZ+AP2 grubunun CK seviyesinin, EGZ grubuna gore anlamli olarak diisiik olmas,
apilarnil takviyesinin kas hasarmi azaltmada etkili olabilecegini diisiindiirmektedir.
Apilarnilin anti-inflamatuar ve antioksidan Ozellikleri, kas hasarim1 azaltarak CK
seviyelerinin diismesine katkida bulunabilir (Sforcin et al., 2000). Bu bulgu, apilarnilin kas

hasarin1 6nleme potansiyelini ortaya koyan ¢aligmalarla tutarlidir.

Bununla birlikte, EGZ ve EGZ+AP1 gruplar1 arasinda anlamli bir fark bulunmamasi,
apilarnilin dozajinin ve uygulama siiresinin kas hasarini azaltmada yeterli olmadigini veya
etkisinin sinirli olabilecegini gostermektedir. Bu sonug, apilarnilin etkinligi tizerine yapilan
diger arastirmalarla celismektedir. Ornegin, Weis et al. (2022), ar iiriinlerinin belirli
dozlarda kas hasarint anlamli 6l¢iide azalttigini rapor ederken, bu ¢alismada benzer bir etki
gbzlenmemistir. Bu ¢eliski, farkli deneysel kosullar, dozaj farkliliklar1 ve bireysel biyolojik
yanitlar ile aciklanabilir. Literatiirde, apilarnil ve benzeri dogal {irlinlerin kas hasar1 ve
tyilesme siireclerindeki etkilerini arastiran ¢alismalarin sonuglari genellikle olumlu olsa da
bazi ¢aligmalar bu etkinin minimal veya istatistiksel olarak anlamsiz oldugunu

belirtmektedir (Celik ve Asgun, 2020).
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4.1.2. Serum LDH Aktivitesi

Serum LDH seviyesi incelendiginde (Tablo 4.1., Sekil 4.2), SH grubunun LDH seviyesinin
KN ve EGZ gruplarina gore anlamli olarak diisiik oldugu (p<0,05), KN grubunun EGZ,
EGZ+API1 ve EGZ+AP2 gruplarina gore yiikksek LDH seviyesine sahip oldugu (p<0,05),
EGZ+AP2 grubunun EGZ grubundan anlamli olarak diisiik LDH seviyesine sahip oldugu
(p<0,05), EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplar arasinda ise anlamli bir fark olmadigi (p>0,05)
tespit edildi.
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Sekil 4.2. Serum Laktat dehidrogenaz diizeyi (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilastirma testine gore
istatistiksel bir farklilik géstermektedir p<0,05)

LDH bulgularmma bakildiginda (Tablo 4.1., Sekil 4.2); CK sonuglariyla paralellik
gostermektedir. SH grubunun diger gruplara gore anlamli derecede daha diisik LDH
seviyelerine sahip oldugu (p<0,05) tespit edilmistir. KN grubunun daha yiiksek LDH
seviyeleri ise, fiziksel aktivite eksikliginin daha yliksek kas hasar1 ve stres belirtegleri ile
iliskili olabilecegini gostermektedir (Thompson et al., 2004). Dikkat ¢ekici bir sekilde,
egzersiz gruplart i¢inde, EGZ grubunun LDH seviyeleri SH grubuna gore daha yiiksek
bulunmustur, bu da egzersizin kas stresine neden oldugunu dogrulamaktadir (Mougios,
2007). EGZ+AP2 grubunun anlamli derecede daha diisiik LDH seviyeleri (p<0,05),
apilarnil uygulamasinin kas hasarini azaltma potansiyeline isaret etmektedir. Bu bulgu, ar1

tirtinlerinin fiziksel performans ve iyilesme lizerindeki yararlarini inceleyen ¢aligmalara da
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uyumludur (Bogdanov, 2016). Bu sonugclar, apilarnil gibi takviyelerin egzersize bagl kas
hasarini azaltmada dozaj ve zamanlamanin 6nemini vurgulamaktadir. EGZ ve EGZ+AP1
gruplar1 arasindaki anlamli farklarin bulunmamasi, apilarnilin koruyucu etkilerinin en iyi
sekilde faydalanilabilmesi i¢in optimal dozaj stratejilerinin belirlenmesi gerektigini

gostermektedir.

Ayrica, hareketsiz ve aktif gruplar arasindaki gozlemlenen farkliliklar, fiziksel aktivitenin
kas sagligi tizerindeki genis kapsamli etkilerini vurgulamaktadir. Diizenli egzersiz, akut kas
hasar1 belirteglerini ylikseltmesine ragmen, uzun vadede kas ve genel saglik i¢in 6nemlidir

(Nieman, 1994).

EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplar1 arasinda anlamli bir fark bulunmamasi, apilarnilin belirli
bir dozajda ve siirede uygulanmasinin kas hasarini azaltmada yeterli olmayabilecegini veya
etkinliginin sinirli olabilecegini gostermektedir. Bu sonug, apilarnilin etkinligi {izerine
yapilan diger bazi arastirmalarla ¢elismektedir. Ornegin, silici ve ark. (2011), apilarnilin
belirli dozlarda kas hasarini1 anlaml 6l¢giide azalttigini rapor ederken, bu ¢alismada benzer
bir etki gézlenmemistir. Bu ¢eliski, farkli deneysel kosullar, dozaj farkliliklar1 ve bireysel

biyolojik yanitlar ile agiklanabilmektedir.

4.1.3. Serum ALT Aktivitesi

Serum ALT seviyesi incelendiginde (Tablo 4.1., Sekil 4.3); SH grubunun ALT seviyesinin
KN, EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarina gére anlamli olarak diistik oldugu (p<0,05),
KN grubunun EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplaria gore yiiksek ALT seviyesine sahip
oldugu (p<0,05), EGZ+AP2 grubunun EGZ grubundan anlamli olarak diisiik ALT
seviyesine sahip oldugu (p<0,05), EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplar1 arasinda ise anlamli
bir fark olmadig1 (p>0,05) tespit edildi.
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Sekil 4.3. Serum Alanin Aminotransferaz diizeyi (farkl: harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilagtirma testine
gore istatistiksel bir farklilik gostermektedir p<0,05)

ALT seviyeleri incelendiginde SH grubunun ALT seviyelerinin diger gruplara gore anlaml
derecede diisiik olmasi (p<0,05), normal durumlarda kana ALT salinimin diisiik oldugunu
ve karaciger ve kas dokusunun fonksiyonlarini korudugunu gostermekte ve bu durum
literatiirle uyumlu oldugu gozlenmektedir (Wang et al., 2017). KN grubunun ALT
seviyelerinin EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarina gore daha yiiksek bulunmasi
(p<0,05), karaciger ve kas stresinin veya hasarimin bir gdstergesi olabilecegini

diistindiirmektedir.

Egzersiz grubunda (EGZ), ALT seviyelerinin kontrol grubuna gore daha yiiksek olmasi,
yogun fiziksel aktivitenin karaciger ve kas dokusu iizerindeki gecici etkilerini
yansitabilmektedir (Whitfield, 2001). EGZ+AP2 grubunun ALT seviyelerinin EGZ
grubuna gore anlamli derecede diisiik bulunmast (p<0,05), apilarnil miidahalesinin
koruyucu bir etkisi olabilecegini diisiindiirmektedir. Bu durum literatiir ¢aligmalar1 ile

desteklenmektedir (Silici, 2023; Margaoan et al., 2019; Bogdanov, 2011).

4.1.4. Serum AST Aktivitesi

Serum AST seviyesi incelendiginde (Tablo 4.1., Sekil 4.4), SH grubunun AST seviyesinin
KN, EGZ ve EGZ+AP1 gruplarina gore anlamli olarak diisiik oldugu (p<0,05), KN grubu
ile EGZ gruplar1 arasinda anlamli bir farkin olmadigi (p>0,05), KN grubunun EGZ+AP1
ve EGZ+AP2 gruplarina gore yiiksek AST seviyesine sahip oldugu (p<0,05), EGZ+AP2
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grubunun EGZ grubundan anlamli olarak diisiik AST seviyesine sahip oldugu (p<0,05),
EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplar arasinda ise anlamli bir fark olmadig1 (p>0,05) tespit
edildi.

Aspartat Aminotransferaz

80 = b
R bc cd
60 ad
a _l_
1

a i -
=) L s I
; 40 =
w
z

20 =

0 T T T

EGZ EGZ+AP1 EGZ+AP2

Sekil 4.4. Serum aspartat aminotransferaz diizeyi (farkli harfle gdsterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilagtirma testine
gore istatistiksel bir farklilik gostermektedir p<0,05)

Normal AST seviyeleri, karacigerin ve diger organlarin saglikli isleyisinin bir gdstergesidir
(Pratt and Kaplan., 2000). KN grubunun AST seviyelerinin EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2
gruplarina gore daha yiiksek bulunmasi (p<0,05), karaciger ve kas hasar1 veya
inflamasyonun bir gostergesi olabilir. EGZ grubunda, AST seviyelerinin kontrol grubuna
gore daha diisiik oldugu gozlemlenmistir. Bu durum, egzersizin kas enzimlerinde gegici bir
artisa neden olabilecegini gosteren ¢alismalarla ¢elismektedir (Heck et al., 2017). Ayrica,
EGZ+AP2 grubunun AST seviyelerinin EGZ grubuna gore anlamli derecede diisiik olmasi
(p<0,05), apilarnil takviyesinin egzersizin olast olumsuz etkilerini hafifletebilecegini

diistindiirmektedir.

Egzersizin yogunlugu ve siiresi, karaciger ve kas enzimlerinde gegici artiglara neden
olabilir, ancak bu artiglar genellikle gecicidir ve egzersiz sonrasinda normale donmektedir
(Urso and Clarkson, 2003). Ek olarak, beslenme ve antioksidan takviyeleri gibi
miidahaleler, egzersizin olas1 olumsuz etkilerini hafifletebilecegi bildirilmistir (Powers and

Jackson., 2008). Bu c¢alismadaki AST ve ALT bulgulart literatiir ile paralellik arz
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etmektedir. Apilarnil dozajlarinin farkli etkiler olusturmasi bu alanda daha fazla ¢alisma

yapilmasi gerektigini gdstermektedir.

4.1.5. Serum CK-MB Aktivitesi

Serum CK-MB seviyesi incelendiginde (Tablo 4.1., Sekil 4.5), SH grubunun CK-MB
seviyesinin KN grubuna gore anlamli olarak diisiik oldugu (p<0,05), KN grubunun EGZ,
EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarina gore yiikksek CK-MB seviyesine sahip oldugu
(p<0,05), egzersiz gruplari ile SH grubu arasinda ise anlamli bir fark olmadig1 (p>0,05),
EGZ+AP2 grubunun EGZ grubundan anlamli olarak diisiik CK-MB seviyesine sahip
oldugu (p<0,05), EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplari arasinda ise anlamli bir fark olmadigi
(p>0,05) tespit edildi.
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Sekil 4.5. Serum kreatin kinaz-MB diizeyi (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni Tukey ¢oklu karsilastirma testine
gore istatistiksel bir farklilik géstermektedir p<0,05)

CK-MB seviyeleri, kalp kasi hasarinin bir gostergesi olarak yaygin bir sekilde kullanilir.
Bu ¢alismada CK-MB seviyeleri incelendiginde; SH grubunun CK-MB seviyelerinin diger
gruplara gore anlamli derecede diislik olmasi (p<0,05), herhangi bir strese maruz kalmayan
saglikl1 bireylerin kalp fonksiyonlarimi korudugunu gostermektedir (Apple et al., 1984).
KN grubunun CK-MB seviyelerinin EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarina gore daha
yiksek bulunmasi (p<0,05), kalp kas1 stresinin veya hasarinin bir gostergesi olabilir. EGZ
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grubunda CK-MB seviyelerinin kontrol grubuna goére daha diisiik olmasi, fiziksel
aktivitenin kalp kas1 lizerindeki gegici etkilerini yansitabilmektedir (George et al., 2004).
Ayrica, EGZ+AP2 grubunun CK-MB seviyelerinin EGZ ve KN gruplarina gore anlaml
derecede diisiik bulunmasi (p<0,05), apilarnilin, egzersizin olas1 olumsuz etkilerini
hafifletebilecegini diisiindiirmektedir. EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplari arasinda anlamli
bir fark bulunmamasi (p>0,05), bu iki miidahalenin benzer etkilere sahip olabilecegini

gostermektedir.

Literatiirde, egzersizin yogunlugu ve siiresinin, CK-MB seviyelerinde gecici artiglara
neden olabilecegi, ancak bu artiglarin genellikle gecici oldugu ve egzersiz sonrasinda
normale dondiigii bildirilmistir (Apple et al., 1984; Katus et al., 1991). Ek olarak, beslenme
ve antioksidan takviyeleri gibi miidahaleler, egzersizin olast olumsuz etkilerini
hafifletebilmekte ve kalp fonksiyonlarini koruyabilmektedir (George et al., 2004;Powers

and Jackson, 2008) bu sonuglar ¢alismamamizla paralellik gostermektedir.

4.2. Iskelet Kas1 Dokusunun Biyokimyasal Bulgular1

Tablo 4.2. Iskelet Kas1 Dokusu Biyokimyasal Bulgulari

SH KN EGZ EGZ+AP1 EGZ+AP2
Iskelet Kasi TNF-o. 87,54+11,03* 102,3+4,84° 83,79+7,85% 86,85+1,89* 80,01+5,01*
(ng/L)
iskelet Kasi IL-1§ 760,4+68,03* 1055+66,07° 848,0+97,07% 850,9+67,42* 693,7+84,454
(pg/mL)
Iskelet Kasi IL-6 41,4243,15% 45,35+2,73° 39,86+3,48° 39,09+3,60* 36,57+3,12*
(pg/mL)
Iskelet Kast MDA 3,74+0,13* 4,34+0,10° 3,46+0,08¢ 3,33+0,04¢ 3,22+0,09¢
(nmol/gr protein)
Iskelet Kast GSH 4,13+0,36* 4,43+0,26° 4,67+0,28" 5,30+0,31° 5,89+0,42¢
(nmol/gr protein)
iskelet Kasi SOD 35,53+2,89* 29,80+3,51° 37,14+2° 39,39+3,83* 39,10+2,31*
(nmol/gr protein)
Iskelet Kasi CAT 28,82+4,54* 18,62+3,83° 34,69+1,99¢ 32,15+2,98¢ 31,18+1,95¢
(cat/gr protein)
Iskelet Kasi GSH-Px 104,2+5,08* 75,2042,137° 108,3+3,92¢ 112,8+2,16¢ 108,4+2,30¢
(nmol/gr protein)

Iskelet kas1 dokusu biyokimyasal bulgulari (farkh harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni goklu karsilastirma testine gore istatistiksel bir
farklilik gostermektedir p<0,05). SH: Sham grubu, KN: Kontrol grubu, EGZ: Egzersiz grubu, EGZ+AP1: Egzersizt+apilamil1(0,2
gr/kg) grubu, EGZ+AP2: Egzersiz+apilarnil2 (0,4 gr/kg) grubu.
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4.2.1. iskelet Kas1 TNF-o,

Iskelet kas1t TNF-a seviyesi incelendiginde (Tablo 4.2., Sekil 4.6); SH grubunun TNF-a
seviyesinin KN grubuna gore anlamli olarak diisiik oldugu (p<0,05), KN grubunun EGZ,
EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarina gore yiiksek TNF-a seviyesine sahip oldugu (p<0,05),

egzersiz gruplari ile SH grubu arasinda ise anlamli bir fark olmadigi (p>0,05) tespit edildi.
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Sekil 4.6. Iskelet kas1 TNF-a diizeyi (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilastirma testine gore
istatistiksel bir farklilik gostermektedir p<0,05)

Egzersiz uygulanan gruplarda da TNF-a seviyelerinin yiliksek bulunmasi, egzersizin
inflamatuar yanmit1 artirabilecegini gostermektedir (Petersen and Pedersen, 2005). Bu
durum, egzersizin kas dokusunda gegici hasar ve inflamasyon olusturdugunu, ancak uzun
vadede kas adaptasyonu ve iyilesmeyi destekledigini diisiindiirmektedir (Bruunsgaard,

2005).

Iskelet kasindaki bulgulara bakildiginda, Petersen and Pedersen (2005), tarafindan yapilan
caligmalarda egzersizin TNF-a seviyelerini artirdig1 yoniindeki bulgularla ¢elismektedir.
Egzersiz gruplar kendi aralarinda degerlendirildiginde apilarnil uygulamalarinin TNF-o
seviyelerinde anlamli bir degisiklik yapmamasi, apilarnil'in bu dozlarda inflamasyon
iizerinde etkili olmadigini diisiindiirmektedir. Bununla birlikte, Bankova (2005), Bogdanov

et al. (2008) calismalari, ¢alismamizdaki bulgulara paralel olarak ari iiriinlerinin anti-
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inflamatuar ve antioksidan ozelliklerini vurgulayarak apilarnilin potansiyel faydalarina

dikkat ¢ekmistir.

4.2.2. iskelet Kas1 IL-1p

Iskelet kas1 IL-1B seviyesi incelendiginde (Tablo 4.2., Sekil 4.7); SH grubunun IL-1p
seviyesinin KN grubuna gore anlamli olarak diisiik oldugu (p<0,05), KN grubunun EGZ,
EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarina gore yiiksek IL-1p seviyesine sahip oldugu (p<0,05),
egzersiz gruplariin ile SH grubu arasinda ise anlamli bir fark olmadigi (p>0,05), egzersiz
gruplar1 kendi i¢inde degerlendirildiginde EGZ ve EGZ+AP1 gruplar arasinda IL-1f3
seviyelerinde anlamli bir farkin olmadigi (p>0,05), bu iki grubun EGZ+AP2 grubuna gore
yiiksek diizeyde IL-1p seviyesine sahip oldugu (p<0,05) tespit edildi.
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Sekil 4.7. Iskelet kas1 IL-1p diizeyi (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni coklu karsilastirma testine gére
istatistiksel bir farklilik géstermektedir p<0,05)

Bu calismada, iskelet kasi IL-1P seviyelerinin farkli gruplar arasinda karsilagtirilmasi
sonucunda dikkat ¢ekici bulgular elde edilmistir. SH grubunun IL-1p seviyesinin KN
grubuna gore anlamli olarak diisiik olmasi, sedanter yasam siiren bireylerde inflamasyon
seviyelerinin minimal oldugunu gostermektedir. IL-1P3, inflamatuar yanitin 6nemli bir
mediatoridiir ve kas hasar1 ve inflamasyonla iligkili oldugu bildirilmektedir (Dinarello,

1996).
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KN grubunun IL-1fB seviyesinin diger gruplara gore yiiksek olmasi, kontrol grubunda
inflamasyonun daha belirgin oldugunu gdostermektedir. Bu bulgu, inflamatuar belirteglerin
fiziksel aktivite ve kas hasarina yanit olarak arttigini belirten calismalarla tutarlidir
(Pedersen and Febbraio , 2008). Egzersiz sonrasi kaslarda olusan mikro travmalar ve bu
travmalara karst gelisen inflamatuar yanit, IL-1f seviyelerinin artmasina neden
olabilmektedir. Egzersiz gruplar1 (EGZ, EGZ+AP1, EGZ+AP2) ile SH grubu arasinda
anlaml bir fark olmamasi, egzersizin belirli bir seviyede inflamatuar yaniti tetikledigini
ancak bu yanitin sedanter gruba kiyasla ¢ok yiiksek olmadigini géstermektedir. Bu durum,
egzersizin kronik diisiik seviyeli inflamasyon iizerinde olumlu etkilerini vurgulayan

caligmalar1 desteklemektedir (Gleeson et al., 2011).

EGZ ve EGZ+API1 gruplan arasinda IL-1B seviyelerinde anlamli bir fark olmamasi,
apilarnilin diisiik dozda veya kisa siireli kullaniminin inflamatuar yanit {izerinde belirgin
bir etkisinin olmadigini diisiindiirmektedir. Bununla birlikte, EGZ+AP2 grubunun IL-1
seviyelerinin, EGZ ve EGZ+API gruplarmma gore anlamli derecede diisiik olmasi,
apilarnilin daha yiiksek dozlarda veya uzun siireli kullaniminin inflamasyonu azaltmada
etkili olabilecegini gostermektedir. Bu bulgu, apilarnilin anti-inflamatuar etkilerini ortaya
koyan ¢aligsmalar1 destekler niteliktedir (Weis et al., 2022). Ancak, literatiirde apilarnilin
inflamasyon tizerindeki etkileri konusunda celigkili sonuglar da bulunmaktadir. Andritoiu
ve ark. (2021), apilarnilin inflamasyonu azaltmada etkili oldugunu belirtirken, bazi

caligmalar bu etkinin minimal veya istatistiksel olarak anlamsiz oldugunu rapor etmektedir.

4.2.3. iskelet Kasi IL-6

Iskelet kas1 IL-6 seviyesi incelendiginde (Tablo 4.2., Sekil 4.8); SH grubu ile diger gruplar
arasinda anlamli fark olmadig1 (p>0,05), KN grubunun, EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2
gruplarindan daha yiiksek IL-6 seviyesine sahip oldugu (p<0,05), egzersiz gruplari
arasinda anlamli farkin olmadigi (p>0,05) tespit edildi.
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iskelet Kasi IL-6
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Sekil 4.8. Iskelet kas1 IL-6 diizeyi (farkl harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilastirma testine gére istatistiksel
bir farklilik gostermektedir p<0,05)

Literatiirde, IL-6'nin inflamatuar siireclerde 6nemli bir rol oynadig1 ve egzersizin bu
seviyeleri artirabilecegi belirtilmektedir (Fischer, 2002). Bu bulgular, mevcut literatiirle
uyumlu olup, apilarnilin inflamatuar yanit {izerindeki potansiyel etkilerini
desteklemektedir. Bu ¢alisma, apilarnilin inflamatuar belirtegler iizerindeki etkilerini
degerlendirirken, literatiirdeki bulgularla hem uyumlu hem de c¢eliskili sonuglar ortaya
koymaktadir. Ornegin, Inci et al. (2023), ar1 iiriinlerinin anti-inflamatuar ve antioksidan
ozelliklerini vurgulayan ¢alismalari, apilarnilin potansiyel faydalarini desteklemektedir.
Ancak, bu c¢alismada apilarnilin belirli dozlarda TNF-a ve IL-1P seviyeleri lizerindeki
etkisinin smirli olmasi, daha fazla arastirma yapilmasi gerektigini gostermektedir
(Bankova, 2005; Bogdanov et al., 2008). Gleeson ve ark. (2011) egzersizin inflamatuar
belirtecleri artirdigi yoniindeki bulgulari, bu calismada elde edilen sonuglarla uyumludur.
Bu durum, egzersizin inflamatuar yanit iizerindeki etkilerini vurgularken, apilarnilin bu
yanit1 azaltma potansiyelini de ortaya koymaktadir. Pedersen ve Febbraio'nun (2008)
caligmalari, IL-6'nin inflamatuar siireglerdeki roliinii vurgulayarak, bu calismada elde
edilen IL-6 seviyelerindeki diisiisiin apilarnil uygulamalar ile iliskili olabilecegini

gostermektedir.
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4.2.4. iskelet Kas1t MDA

Iskelet kast MDA diizeyleri incelendiginde (Tablo 4.2., Sekil 4.9); SH grubunun MDA
seviyesinin KN grubundan diisikk, EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarina gore ise
anlamli olarak yiiksek oldugu (p<0,05), KN grubunun EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2
gruplarindandin daha yiiksek MDA seviyesine sahip oldugu (p<0,05), EGZ ve EGZ+AP1
grubunun EGZ+AP2 grubundan daha yiiksek MDA seviyesine sahip oldugu (p<0,05) ve
EGZ ile EGZ+AP1 gruplar1 arasinda anlamli bir fark olmadig tespit edildi (p>0,05).
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Sekil 4.9. Iskelet kast MDA diizeyi (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilastirma testine gore
istatistiksel bir farklilik géstermektedir p<0,05)

SH grubunun MDA seviyesinin KN grubundan diisiik oldugu ve EGZ, EGZ+AP1 ve
EGZ+AP2 gruplarina gore anlamli olarak yiiksek olmasi sedanter yasam tarzinin oksidatif
stresin artmasina neden oldugunu ve egzersizin oksidatif stres seviyelerini azaltabilecegini
gostermektedir (Ji, 1999). Ayrica, KN grubunun EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarina
gore daha yiikksek MDA seviyesine sahip oldugu goriilmiistiir (p<0.05). Bu durum,
egzersizin oksidatif stres belirteglerini azalticit etkisini vurgulamaktadir (Powers and
Jackson, 2008).

Apilarnilin egzersizle kombine edildiginde oksidatif stres seviyelerini daha etkin bir
sekilde azaltabilecegini goOsteren calismalar mevcuttur (Gomez-Cabrera et al., 2008).
Antioksidan preperatlarin bu etkisi, literatiirde de desteklenmektedir (Halliwell and

Gutteridge, 2015; Dillard and German, 2000).
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Bu calismada egzersizin hem iskelet hem de kalp kasinda oksidatif stres seviyelerini
azaltirken, apilarnilin bu etkinin daha da gii¢lendirilmesine yardimci olabilecegi
gorilmektedir. Literatiirde de desteklenen bu bulgular, egzersiz ve apilarnil gibi
antioksidanlarin kombine kullanimimin saglik iizerindeki olumlu etkilerini ortaya
koymaktadir (Ristow and Schmeisser, 2011; Reid, 2008). Ayni1 zamanda apilarnilin
antioksidan etkileri, ar1 iiriinlerinin genel saglik {izerindeki olumlu etkilerini vurgulayan

caligmalarla desteklenmektedir (Bankova, 2005; Bogdanov et al., 2008).

4.2.5. iskelet Kast GSH

Iskelet kast GSH diizeyleri incelendiginde (Tablo 4.2., Sekil 4.10); SH ile KN ve EGZ
gruplari arasinda anlamli fark bulunmadigi (p>0,05), EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplar1 SH
ve KN gruplarindan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek GSH seviyelerine sahip
oldugu (p<0,05), EGZ+AP1 grubunun EGZ grubundan istatistiksel olarak anlamli
derecede yliksek GSH seviyesine (p<0,05), EGZ+AP2 grubunun EGZ+AP1 grubundan
istatistiksel olarak anlamli derecede yiliksek GSH seviyesine sahip oldugu tespit edildi
(p<0,05).

iskelet Kast GSH

GSH (nmol/gr prot)
s
]
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Sekil 4.10. iskelet kas1 GSH diizeyi (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilastirma testine gore
istatistiksel bir farklilik gostermektedir p<0,05)

Glutatyon (GSH), hiicresel redoks durumunu koruyan ve ROS'u nétralize eden énemli bir

i¢sel antioksidandir. Egzersiz sirasinda GSH seviyeleri tiikenebilir, bu da hiicresel savunma
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mekanizmalarinin zayiflamasina yol agar. Antioksidan takviyeleri, GSH seviyelerini
artirarak hiicresel savunmay1 gii¢lendirebilir. GSH takviyelerinin, kas yorgunlugunu
azaltmada ve egzersiz sonrasi toparlanmay1 hizlandirmada etkili oldugu gosterilmistir
(Meister and Anderson, 1983; Packer et al., 1997). Egzersiz sirasinda GSH'nin okside
formu olan GSSG'ye dontigmesi, hiicresel redoks dengesini bozar. Antioksidan
takviyelerinin GSH seviyelerini artirmasi, bu dengeyi koruyarak hiicresel islevlerin

stirdiiriilmesine yardime1 olmaktadir (Reid, 2008).

Bu caligmada iskelet kasi GSH diizeyleri incelendiginde sadece egzersizin GSH
diizeylerinde anlamli bir degisiklik olusturmadigini gostermektedir ve bu bulgu literatiirle
de uyumludur (Sen et al., 2000). Ancak, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarinin SH
grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek GSH seviyelerine sahip oldugu
tespit edilmistir (p<0,05). Bu durum, apilarnilin egzersizle birlikte kullanildiginda GSH
diizeylerini artirabilecegini gostermektedir (Powers and Jackson, 2008). EGZ+AP1 ve
EGZ+AP2 gruplarinin KN grubundan da istatistiksel olarak anlaml1 derecede yiiksek GSH
seviyelerine sahip oldugu belirlenmistir (p<0,05). Bu bulgu, apilarnilin, sedanter yasam
tarzina kiyasla GSH diizeylerinde belirgin bir artis sagladigini ortaya koymaktadir (Gomez-
Cabrera et al., 2008). Ayrica, EGZ+AP1 grubunun EGZ grubundan istatistiksel olarak
anlaml derecede yiiksek GSH seviyesine sahip oldugu (p<0,05) ve EGZ+AP2 grubunun
EGZ+AP1 grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiliksek GSH seviyesine sahip
oldugu tespit edilmistir (p<0,05). Bu sonuglar, apilarnilin ve benzeri antioksidan
takviyelerinin egzersizle kombine edildiginde daha giiclii bir antioksidan etki

olusturabilecegini desteklemektedir (J1, 1999).

4.2.6. iskelet Kas1 SOD

Iskelet kas1 SOD diizeyleri incelendiginde (Tablo 4.2., Sekil 4.11); SH ile egzersiz gruplari
arasinda anlamli bir fark olmadig1 (p>0,05) ve bu gruplarin KN grubundan anlamli
derecede daha yiiksek SOD seviyesine sahip oldugu (p<0,05), egzersiz gruplar1 arasinda
anlamli bir farkin olmadig1 (p>0,05) tespit edildi.
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Sekil 4.11. Iskelet kas1 SOD diizeyi (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilastirma testine gére
istatistiksel bir farklilik gostermektedir p<0,05)

Stiperoksit dismutaz (SOD), siiperoksit radikallerini daha az zararli molekiillere
doniistiiren bir enzimdir. SOD aktivitesinin artirilmasi, ROS seviyelerini diisiirerek
hiicresel hasart onler. Antioksidan takviyeleri, SOD aktivitesini destekleyerek egzersiz
sirasinda olusan oksidatif stresi azaltabilir ve performansi artirdigi ifade edilmektedir
(Powers and Jackson, 2008). Antioksidan takviyeleri, Ozellikle SOD aktivitesini
destekleyen mineraller (6rnegin, bakir, ¢inko ve manganez) icerdiginde, hiicresel oksidatif
stresin azalmasina yardimci olabilecegi bildirilmektedir (Fridovich, 1972). Antioksidan
takviyelerinin SOD iizerindeki etkilerini arastiran ¢alismalar, bu enzimlerin aktivitesini
artirarak kas hasarmi ve yorgunlugu azalttigini gdstermistir. Ornegin, bakir ve ginko
takviyelerinin SOD aktivitesini artirarak oksidatif strese kars1 koruyucu bir rol oynadigi

bulunmustur (Gaetke and Chow, 2003).

Bu ¢aligmadaki iskelet kas1 SOD diizeylerine bakildiginda; egzersiz ve apilarnilin oksidatif
stresi azaltmada etkili oldugunu, ayni1 zamanda apilarnil takviyesinin antioksidan
savunmay1l daha da giiclendirdigini desteklemektedir (Powers and Jackson, 2008).
Literatiirde benzer sonuglar gézlemlenmistir (Fridovich, 1972; Gaetke and Chow, 2003).
Powers ve Jackson (2008), diizenli egzersizin oksidatif stresle savasan enzimlerin
aktivitelerini artirabilecegini belirtmislerdir. Ayrica, apilarnilin antioksidan o6zellikleri

iizerine yapilan ¢aligmalar, bu maddenin oksidatif stresle miicadelede etkili olabilecegini
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gostermektedir (Bankova et al., 2014). Bu bulgular, egzersizin ve apilarnilin oksidatif

stresle iligkili belirtegler tizerindeki olumlu etkilerini desteklemektedir.

4.2.7. iskelet Kasi CAT

Iskelet kas1 CAT diizeyleri incelendiginde (Tablo 4.2., Sekil 4.12); SH ve KN gruplarmin
egzersiz gruplarindan anlamli derecede daha diisiik CAT seviyesine sahip oldugu (p<0,05),
SH grubunun KN grubundan anlamli derecede daha yliksek CAT seviyesine sahip oldugu
(p<0,05), EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplariin EGZ grubundan anlamli derecede yiiksek
CAT seviyesine sahip oldugu (p<0,05), EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplar arasinda anlamli

bir farkin olmadig1 (p>0,05) tespit edilmistir.
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Sekil 4.12. Iskelet kast CAT diizeyi (farkli harfle gdsterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilastirma testine gore
istatistiksel bir farklilik géstermektedir p<0,05)

Katalaz (CAT), hidrojen peroksidi suya ve oksijene doniistiiren dnemli bir antioksidan
enzimdir. Egzersiz sirasinda hidrojen peroksit seviyeleri artabilir ve bu da hiicresel stres
olusturabilmektedir. Antioksidan takviyeleri, CAT aktivitesini artirarak hidrojen peroksit
birikimini azaltabilir. Glutatyon bazli takviyeler ve selenyum, CAT aktivitesini
destekleyerek oksidatif stresi azaltarak, kas iyilesmesini hizlandirdig: bildirilmektedir (Ji,
1999; Vollaard et al., 2005). Katalaz aktivitesinin artirilmasi, 6zellikle yiiksek yogunluklu
egzersizlerde Onemlidir. Yiiksek yogunluklu egzersizler sirasinda, kas hiicrelerinde

hidrojen peroksit liretimi artar. Katalaz enzimi, bu hidrojen peroksitin hizla detoksifiye
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edilmesini saglar. Bu siireg, kas hiicrelerinin hasar gormesini engeller ve egzersiz sonrasi
toparlanmay1 hizlandirmaktadir (Powers et al., 2010). Antioksidan takviyelerinin CAT
iizerindeki etkileri, takviyelerin tliriine ve dozajina bagli olarak degisebilir ve hidrojen

peroksit diizeylerini diistirerek oksidatif hasar1 azaltabilir (Alessio et al., 1997).

Iskelet kas1 CAT diizeylerine bakildiginda, egzersizin oksidatif stresle basa ¢itkmada dnemli
bir rol oynadigin1 goriilmektedir (Powers and Jackson, 2008). Apliarnil gruplarinin KN
grubundan anlamli derecede daha yiiksek CAT seviyesine sahip olmasi (p<0,05), beslenme
durumunun antioksidan enzim aktivitelerini etkileyebilecegini isaret etmektedir (Altiner
vd., 2017). KN grubunun EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarindan anlamli derecede
daha diisiik CAT seviyesine sahip olmasi (p<0,05), egzersizin katalaz enzim diizeylerini
artirdigin1 dogrulamaktadir (Giilgin vd., 2010). EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarinin EGZ
grubundan anlamli derecede yiiksek CAT seviyesine sahip olmasi (p<0,05), apilarnilin
antioksidan savunma mekanizmalarmi destekledigini gostermektedir (Bankova et al.,
2014). EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplar1 arasinda anlamli bir farkin olmamasi (p>0,05),
apilarnilin doz bagimli etkisinin belirli bir seviyeden sonra plato yaptigini

diisiindiirmektedir (Prytzyk et al., 2003).

4.2.8. iskelet Kas1 GSH-Px

Iskelet kast GSH-Px diizeyleri incelendiginde (Tablo 4.2., Sekil 4.13); SH grubunun
egzersiz gruplarindan anlamli derecede daha diisiik GSH-Px seviyesine sahip oldugu
(p<0,05), SH grubunun KN grubundan anlamli derecede daha yiiksek GSH-Px seviyesine
sahip oldugu (p<0,05), KN grubunun EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarindan anlaml
derecede daha diisiik GSH-Px seviyesine sahip oldugu (p<0,05), EGZ+AP1 ve EGZ+AP2
gruplarinin EGZ grubundan anlamli derecede yiiksek GSH-Px seviyesine sahip oldugu
(p<0,05), EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplar1 arasinda anlamli bir farkin olmadig: (p>0,05)
tespit edildi.
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Sekil 4.13. Iskelet kas1 GSH-Px diizeyi (farkl1 harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni coklu karsilastirma testine gére
istatistiksel bir farklilik gostermektedir p<0,05)

Glutatyon peroksidaz (GSH-Px), hidrojen peroksit ve organik peroksitleri suya ve alkol
tirevlerine doniistiiren bir diger dnemli enzimdir. Antioksidan takviyeleri, GSH-Px
aktivitesini artirarak oksidatif hasar1 azaltabilir ve bdylece egzersiz performansini
tyilestirebilecegi ifade edilmektedir (Di Mascio et al., 1991; Ji, 1999). GSH-Px, selenyum
icerikli bir enzimdir ve bu nedenle selenyum alimi, enzim aktivitesini dogrudan etkiler.
Egzersiz sirasinda artan ROS {iretimi, GSH-Px aktivitesini artirarak hiicreleri oksidatif
stresten korur. Selenyum takviyeleri, GSH-Px aktivitesini artirarak hidrojen peroksit ve
lipid peroksitleri etkisiz hale getirdigi bildirilmektedir (Arthur, 2001). Yapilan ¢aligmalar,
GSH-Px aktivitesinin, yogun egzersiz sonrast artan oksidatif strese kars1 onemli bir
savunma mekanizmasi oldugunu géstermistir. Ornegin, selenyum takviyelerinin GSH-Px
aktivitesini artirarak kas hasarini ve yorgunlugu azalttigi bulunmustur (Margaritis and

Rousseau, 2008).

Bu calismadaki iskelet kasi GSH-Px verilerine bakildiginda egzersiz ve apilarnilin
aktivitenin iskelet kaslarindaki antioksidan kapasitesini artirdigini géstermektedir. Benzer
sekilde, literatiirde de egzersizin, kaslarda antioksidan enzim aktivitelerini artirdig1 ve
oksidatif stresi azalttifi bir¢ok calismada gosterilmistir (Gomez-Cabrera et al., 2008;
Radak et al., 2008). Egzersiz yapilan (EGZ) grubun ve apilarnil takviyesi alan egzersiz
gruplarinin (EGZ+AP1, EGZ+AP2) ise SH grubuna gore anlamli derecede yiiksek GSH-

Px seviyelerine sahip olmas1 (p<0,05), apilarnil takviyesinin egzersizle birlestiginde
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antioksidan savunma mekanizmalarin1 daha da giiclendirdigini gostermektedir (Margaoan
et al., 2019). Apilarnilin, biyolojik olarak aktif bilesikler icerdigi ve bu bilesiklerin
antioksidan kapasiteyi artirabilecegi bildirilmistir (Inci et al., 2023).

Egzersiz ve apilarnil gruplart arasmnda da belirli farkliliklar gozlenmistir. Ornegin,
EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplari, yalnizca egzersiz yapan gruba (EGZ) goére anlamh
derecede yiiksek GSH-Px seviyelerine sahip olmustur (p<0,05). Bu durum, apilarnil
takviyesinin egzersizle birlikte kullanildiginda, oksidatif strese kars1 daha gii¢lii bir koruma

sagladigini ortaya koymaktadir (Nasca et al., 2018).

4.3. Kalp Kasi1 Dokusu Biyokimyasal Bulgulari

Tablo 4.3. Kalp Kast Dokusu Biyokimyasal Bulgulart

SH KN EGZ EGZ+AP1 EGZ+AP2
Kalp Kas1 TNF-o 109,8+10,81° 126,4+5,65° 114,9+2,19* 111,3+4,03* 105,2+8,76°
(ng/L)
Kalp Kas1 IL-1§ 1394+166,4* 1847+179,4° 1538+355,5%® 1595+183,9% 1406+107,7*
(pg/mL)
Kalp Kas1 IL-6 55,63+5,99* 65,81+3,46° 61,43+7,43% 60,35+3,89% 54,16+4,17*
(pg/mL)
Kalp Kas1 MDA 4,20+0,31° 4,65+0,20° 3,88+0,17% 3,37+0,17¢ 3,64+0,12¢
(nmol/gr protein)
Kalp Kas1 GSH 5,30+0,08® 5,1240,04° 5,63+0,33¢ 5,48+0,14* 5,42+0,05%
(nmol/gr protein)
Kalp Kas1 SOD 46,37+2,68" 36,87+6,50° 45,38+1,91° 45,82+3,23¢ 49,80+3,61°
(nmol/gr protein)
Kalp Kas1 CAT 16,78+4,97 13,93+1,70* 26,99+3,33" 32,89+8,95¢ 27,24+5,35¢
(kat/gr protein)
Kalp Kas1 GSH-Px 144,3+4,46* 138+8,70° 152,35,41¢ 154,7+4,64° 151,2+4,79¢
(nmol/gr protein)

Kalp kast dokusu biyokimyasal bulgular: (farkl: harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilastirma testine gore istatistiksel bir
farklilik gostermektedir p<0,05). SH: Sham grubu, KN: Kontrol grubu, EGZ: Egzersiz grubu, EGZ+AP1: Egzersiz+apilamil1(0,2
gr/kg) grubu, EGZ+AP2: Egzersiz+apilarnil2 (0,4 gr/kg) grubu.

4.3.1. Kalp Kasi1 TNF-a

Kalp kas1 TNF-a seviyesi incelendiginde (Tablo 4.3., Sekil 4.14); SH grubunun TNF-a
seviyesinin KN grubuna gore anlamli olarak diisiik oldugu (p<0,05), KN grubunun EGZ,
EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarina gore yliksek TNF-a seviyesine sahip oldugu (p<0,05),

egzersiz gruplari ile SH grubu arasinda ise anlamli bir fark olmadig1 (p>0,05) tespit edildi.
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Sekil 4.14. Iskelet kast TNF-a diizeyi (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilastirma testine gére
istatistiksel bir farklilik gostermektedir p<0,05)

Kalp kas1 dokusunda tiiketici egzersiz uygulanan KN, EGZ ve EGZ+AP1 gruplarinda SH
grubuna goére TNF-a seviyelerinin yiiksek bulunmasi, egzersizin inflamatuar yaniti
artirabilecegini gostermektedir (Petersen and Pedersen., 2005). EGZ+AP2 grubunda TNF-
o seviyelerinin diismesi, egzersizin kas dokusunda gegici hasar ve inflamasyon
olusturdugunu, ancak antioksidan takviyesinin kas adaptasyonu ve iyilesmeyi

destekledigini diisiindiirmektedir (Bruunsgaard, 2005).

KN grubunun yiiksek TNF-a seviyesine sahip olmasi, stres ve sedanter yagsam tarzinin kalp
saglig lizerindeki olumsuz etkilerini yansitabilir (Libby et al., 2002). Egzersiz ve apilarnil
(EGZ+AP2) uygulanan gruplarda diisiik TNF-a seviyelerinin bulunmasi, bu miidahalelerin
kalp kas1 lizerindeki koruyucu etkilerini géstermektedir (Roger et al., 2011). Egzersizin
kardiyovaskiiler sistem {izerindeki olumlu etkileri iyi belgelenmistir ve bu bulgular,
apilarnilin de benzer faydalar saglayabilecegini diislindiirmektedir (Hautala et al., 2012).
Bu bulgular, egzersiz ve apilarnilin kas dokusundaki inflamatuar yanitlar tizerindeki
potansiyel etkilerini diisiindiirmekte ve ayni zamanda egzersiz ve apilarnilin

kardiyovaskiiler sagligi koruma potansiyelini ortaya koydugunu diisindiirmektedir.
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4.3.2. Kalp Kas1 IL-1p

Kalp kasi IL-1B seviyesi incelendiginde (Tablo 4.3., Sekil 4.15); SH grubunun IL-1p
seviyesinin KN grubuna gore anlamli olarak diisiik oldugu (p<0,05), KN grubu ile EGZ,
EGZ+AP1 gruplar1 arasinda anlamli bir farkin olmadigi (p>0,05), KN grubunun EGZ+AP2
grubuna gore yiiksek IL-1p seviyesine sahip oldugu (p<0,05), egzersiz gruplar ile SH
grubu arasinda anlamli bir fark olmadig1 (p>0,05), egzersiz gruplar1 kendi iginde
degerlendirildiginde EGZ ve EGZ+AP1 gruplar1 arasinda IL-1f seviyelerinde anlamli bir
farkin olmadig1 (p>0,05), bu iki grubun EGZ+AP2 grubuna gore yliksek diizeyde IL-1p3
seviyesine sahip oldugu (p<0,05) tespit edildi.
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Sekil 4.15. Kalp kasi IL-1p diizeyi (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilastirma testine goére
istatistiksel bir farklilik géstermektedir p<0,05)

IL-1B, inflamatuar yanitin 6nemli bir gostergesidir ve bu sonug, sedanter yasam tarzinin
inflamasyon {izerindeki etkilerini arastiran ¢alismalarla uyumludur (Dinarello, 2018). KN
grubu ile egzersiz yapan gruplar (EGZ, EGZ+AP1) arasindaki farkin anlamli olmamasi,
egzersizin IL-1pB seviyelerini kontrol grubundan farkli sekilde etkilemedigini
gostermektedir. Bu durum, egzersizin kardiyak inflamasyon iizerindeki etkilerinin baz
durumlarda sinirli olabilecegini dne siiren arastirmalarla uyumludur (Fischer, 2002). Ote
yandan, EGZ+AP2 grubunun IL-1p seviyelerinin KN grubuna gore daha diisiik olmasi,

apilarnil takviyesinin inflamasyonu azaltmada etkili olabilecegini diisiindiirmektedir.
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Apilarnilin anti-inflamatuar 6zellikleri, kalp kasinda IL-1f seviyelerini diistirerek olumlu
etkiler saglayabilir. Bu bulgu, apilarnilin antioksidan etkisiyle inflamasyon iizerindeki

etkilerini destekleyen caligmalarla tutarlidir (Elkington et al., 2015).

Egzersiz gruplart (EGZ, EGZ+AP1, EGZ+AP2) ile SH grubu arasinda anlamli bir fark
olmamasi, egzersizin kalp kasinda belirgin bir inflamatuar yanit olusturmadigini
gostermektedir. Bu sonug, egzersizin diisiik seviyeli kronik inflamasyon tizerindeki olumlu

etkilerini vurgulayan literatiirle uyumludur (Gleeson et al., 2011).

EGZ ve EGZ+API1 gruplan arasinda IL-1B seviyelerinde anlamli bir fark olmamasi,
apilarnilin diisiik dozda veya kisa siireli kullaniminin inflamatuar yanit {izerinde belirgin
bir etkisinin olmadigin1 diistindiirmektedir. Ancak, EGZ+AP2 grubunun IL-1fB
seviyelerinin diger egzersiz gruplarina gére anlamli derecede diisilk olmasi, apilarnilin
daha yiiksek dozlarda veya uzun siireli kullaniminin inflamasyonu azaltmada etkili
olabilecegini gostermektedir. Bu bulgu, apilarnilin anti-inflamatuar etkilerini ortaya koyan

caligmalarla desteklenmektedir (Karagézoglu ve Sahin, 2022).

4.3.3. Kalp Kasi IL-6

Kalp kas1 IL-6 seviyesi incelendiginde (Tablo 4.3., Sekil 4.16); SH ile egzersiz gruplari
arasinda anlamli bir fark olmadig1 (p>0,05), SH grubunun KN grubundan anlamli derecede
daha diistik IL-6 seviyesine sahip oldugu (p<0,05), KN grubu ile EGZ ve EGZ+API
gruplar1 arasinda anlamli bir farkin olmadigi (p>0,05), KN grubunun EGZ+AP2 grubundan
anlamli derecede daha yiiksek IL-6 seviyesine sahip oldugu (p<0,05), egzersiz gruplari
arasinda anlamli bir farkin olmadig: (p>0,05) tespit edildi.
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Sekil 4.16. Kalp kasi1 IL-6 diizeyi (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilastirma testine gore istatistiksel
bir farklilik gostermektedir p<0,05)

Calismadaki bu bulgular, IL-6'nin egzersiz ve inflamatuar yanit ile iligkili oldugunu ve
farkli egzersiz protokollerinin IL-6 seviyelerini nasil etkiledigini anlamak i¢in 6nemli
bilgiler saglamaktadir. IL-6, egzersiz sirasinda kas dokusundan salinan 6nemli bir
sitokindir ve hem inflamatuar hem de anti-inflamatuar rollere sahiptir (Nash et al., 2023).
Literatiirde, IL-6'nin egzersiz sonrasi kisa siireli bir artig gosterdigi ve bu artisin, kaslarin
enerji gereksinimlerine yanit olarak ortaya c¢iktigi belirtilmektedir (McGinnis et al., 2015).
Bu baglamda, calismamizda gozlenen IL-6 seviyeleri, egzersizin inflamatuar siirecler

iizerindeki etkilerini daha iy1 anlamamiza yardimci olabilir.

Calismamizda SH grubunun KN grubuna gore daha diisiik IL-6 seviyelerine sahip olmasi,
sedanter yasam tarzinin inflamatuar yanit1 azaltabilecegini diistindiirmektedir. Bu bulgu,
IL-6'min egzersiz ve inflamasyon iligkisini inceleyen bazi ¢aligmalara paralel olarak
degerlendirilebilir. Ornegin, bir ¢alisma IL-6'nin egzersiz sirasinda kisa siireli olarak artig
gosterdigini ve bu artisin inflamatuar bir yanit1 yansittigini belirtmistir (Nash et al., 2023).
KN grubunun EGZ+AP2 grubuna gore daha yiiksek IL-6 seviyelerine sahip olmasi,
apilarnilin inflamatuar yanit {izerinde potansiyel olarak modiilatif bir etkisi olabilecegini
diisiindiirmektedir. Bu, apilarnilin ve egzersizin birlikte kullanildiginda inflamasyonu
azaltma potansiyeline isaret edebilir. Bu konuda daha fazla arastirma yapilmasi
gerekmektedir, ancak mevcut literatiir, IL-6'nin egzersiz ve inflamasyon ile ilgili karmagik

rollinii vurgulamaktadir (Fischer, 2002). Calismamiz, KN grubu ile EGZ ve EGZ+AP1
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gruplar1 arasinda anlamli fark bulunmamasina ragmen, EGZ+AP2 grubunun KN grubuna
gore daha disiik IL-6 seviyelerine sahip oldugunu gdstermistir. Bu bulgu, apilarnilinin
yiksek dozlarinin egzersizle birlikte kullanildiginda IL-6 seviyelerini azaltabilecegini
diisiindiirmektedir. Bu baglamda, IL-6'nin egzersiz sonrasi inflamatuar yanitin1 modiile
edebilecegi ve bu etkinin antioksidanlarla ile desteklenebilecegi belirtilmektedir (Silici,

2020).

4.3.4. Kalp Kas1 MDA

Kalp kast MDA diizeyleri incelendiginde (Tablo 4.3., Sekil 4.17); SH grubunun MDA
seviyesinin KN grubundan diisiik, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarina gore ise anlaml
olarak yiiksek oldugu (p<0,05), KN grubunun EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2
gruplarindandin daha yiiksek MDA seviyesine sahip oldugu (p<0,05), EGZ ve EGZ+AP2
grubunun EGZ+AP1 grubundan daha yiliksek MDA seviyesine sahip oldugu (p<0,05) ve
EGZ ile EGZ+AP2 gruplar: arasinda anlamli bir fark olmadigi tespit edildi (p>0,05).
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Sekil 4.17. Kalp kast MDA diizeyi (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilastirma testine gore
istatistiksel bir farklilik gostermektedir p<0,05)

Calismadaki bulgular, kalp kasinda egzersizin ve apilarnilin degisik dozajlarda farkli etki
mekanizmalarina sahip olabilecegini diisiindiirmektedir (Ristow et al., 2010). Egzersiz ve

apilarnil gruplariin diisiik MDA seviyesine sahip olmasi, egzersizin kalp kas1 tizerindeki
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oksidatif stres azaltici etkisini ve apilarnilin bu etkinin giiclendirilmesine yardimci

olabilecegini gostermektedir (Vina et al., 2012; Fischer, 2002).

Literatiir incelendiginde apilarnil gibi genel olarak antioksidan takviyelerin, serbest
radikallerin noétralize edilmesine yardimci olarak MDA seviyelerini disiirebildigi ve
hiicresel hasar1 azaltabildigi goriilmektedir. Ornegin, C vitamini ve E vitamini gibi
antioksidanlar, MDA seviyelerinde azalma saglayarak egzersiz sonrasi kas hasarini ve
yorgunlugu azalttig1 bildirilmistir (Ji et al., 2006; Fisher-Wellman and Bloomer , 2009). C
vitamini, gii¢lii bir antioksidan olarak serbest radikalleri etkisiz hale getirme kapasitesi ile
bilinir. Bu 6zellik, egzersiz sirasinda iiretilen ROS'un neden oldugu lipid peroksidasyonunu
azaltmada etkilidir. Benzer sekilde, E vitamini, hiicre zarlarim1 stabilize eden ve lipid
peroksidasyonunu onleyen bir antioksidandir. C ve E vitaminlerinin kombinasyonu,
egzersiz sonrast MDA seviyelerindeki artis1 6nemli Ol¢lide azalttigr ifade edilmektedir
(Powers and Jackson, 2008). Bu bulgular uyguladigimiz apilarnil takviyesi ile uyumludur.
Ancak bazi caligmalar, yliksek dozda alinan antioksidanlarin egzersizle indiiklenen adaptif
yanitlar1 engelleyebilecegini ve boylece egzersizin faydalarini azaltabilecegini géstermistir
(Ristow et al., 2010), bu bulgular bizim sonuglarla ¢elismekte olup bu durum apilarnilin

biyokimyasal icerigi veya doz farkliligindan kaynaklanabilecegini diistindiirmektedir.

4.3.5. Kalp Kas1 GSH

Kalp kas1 GSH diizeyleri incelendiginde (Tablo 4.3., Sekil 4.18); EGZ grubunun SH
grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek GSH seviyelerine sahip oldugu
(p<0,05), EGZ, EGZ+AP1lve EGZ+AP2 gruplarinin KN grubundan istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek GSH seviyelerine sahip oldugu (p<0,05), EGZ, EGZ+AP1 ve
EGZ+AP2 gruplarimin benzer GSH seviyesine sahip oldugu tespit edildi (p>0,05).
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Sekil 4.18. Kalp kas1 GSH diizeyi (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilagtirma testine gore istatistiksel
bir farklilik gostermektedir p<0,05)

Kalp kas1 GSH diizeyleri incelendiginde, SH ile KN, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplari
arasinda anlaml bir fark olmadig1 gézlemlenmistir (p>0,05). Bu bulgu, sedanter yasam
tarzi, sadece egzersiz veya belirli apilarnilin kalp kas1 GSH diizeyleri iizerinde bagimsiz
olarak anlamli bir etki olusturmadigini diistindiirmektedir (Halliwell and Gutteridge, 2015).
Ancak, EGZ grubunun SH grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek GSH
seviyelerine sahip oldugu belirlenmistir (p<0,05). Bu durum, egzersizin kalp kasi
iizerindeki antioksidan savunmay artirici etkisini ortaya koymaktadir (Ristow et al., 2010).
Ayrica, EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarinin KN grubundan istatistiksel olarak
anlamli derecede yliksek GSH seviyelerine sahip oldugu olmasi, egzersizin ve apilarnilin
kombine kullaniminin, sedanter yasam tarzina kiyasla kalp kasinda GSH diizeylerini
artirabilecegini gostermektedir (Vina et al.,, 2012). EGZ, EGZ+APl ve EGZ+AP2
gruplarinin benzer GSH seviyesine sahip olmasi, bu gruplarin kombinasyonlarinin kalp
kasi lizerindeki etkilerinin benzer oldugunu ve ek bir apilarnilin etkisini artirmadigini isaret
etmektedir (Fischer, 2002). EGZ grubunun daha yiiksek GSH seviyeleri, egzersizin
glutatyon sentezini artirarak oksidatif hasar1 azaltabilecegini gostermektedir (Cerit ve
Onat, 2024). Apilarnil uygulamalari, GSH seviyelerinde daha da yiiksek artislara neden
olmustur, bu da apilarnilin antioksidan kapasiteyi artirmada etkili oldugunu belirtmektedir

(Silici, 2019).
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Bu calismada, egzersizin kalp kasinda antioksidan savunmayi artirdigi tespit edilmistir.
Literatiirde de desteklenen bu bulgular, egzersiz ve apilarnilin kombine kullaniminin saglik
iizerindeki olumlu etkilerini ortaya koymaktadir (Ristow and Schmeisser, 2011; Reid,

2008).

4.3.6. Kalp Kas1 SOD

Kalp kas1 SOD diizeyleri incelendiginde (Tablo 4.3., Sekil 4.19); SH ile egzersiz gruplari
arasinda anlamli bir fark olmadigi (p>0,05), SH grubunun KN grubundan anlamli derecede
daha yiiksek SOD seviyesine sahip oldugu (p<0,05), KN grubunun EGZ, EGZ+AP1 ve
EGZ+AP2 gruplarindan anlamli derecede daha diisiik SOD seviyesine sahip oldugu
(p<0,05), egzersiz gruplar1 arasinda anlamli bir farkin olmadig1 (p>0,05) tespit edildi.

Kalp Kas1 SOD
60 = a
a a a
b T
—_1 A,
g T ! I
S 40=-
(=7
St
L0
3 e
=
8
Q —
g 2
wn
0 T T T T
KN EGZ EGZ+AP1 EGZ+AP2

Sekil 4.19. Kalp kas1 SOD diizeyi (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilagtirma testine gore istatistiksel
bir farklilik gostermektedir p<0,05)

SOD, serbest radikalleri notralize ederek hiicrelerde oksidatif stresi azaltan 6nemli bir
enzimdir. Egzersiz, genellikle oksidatif stresin artmasina neden olurken, ayni zamanda
antioksidan enzimlerin de artisina yol agabilir. Egzersizle birlikte antioksidan savunma
mekanizmalarinin nasil degistigi, literatiirde genis bir sekilde arastirilmustir. Ornegin,
yiiksek yogunluklu egzersizin SOD seviyelerini artirarak oksidatif stresi azaltabilecegi

gosterilmistir (Xu et al., 2022).
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Calismamizda, KN grubunun EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarina gore anlaml
derecede daha diisik SOD seviyelerine sahip oldugu tespit edilmistir. Bu, diizenli
egzersizin SOD seviyelerini artirarak oksidatif stresi azaltabilecegini ve egzersizin
antioksidan savunmay1 giiclendirebilecegini gostermektedir. Literatiirde, benzer sonuglar
bildirilmistir. Ornegin, bir ¢aligma, aerobik egzersizin kalp dokusunda SOD seviyelerini
artirarak oksidatif stresin azalmasina katkida bulundugunu gostermistir (Davaran et al.,

2022).

Apilarnilin SOD seviyeleri iizerindeki etkilerine bakildiginda, apilarnil ile kombine edilen
egzersizin KN grubuna kiyasla daha yiiksek SOD seviyelerine yol a¢tig1 goriilmektedir. Bu
durum, apilarnilinin antioksidan savunma mekanizmalarin1 destekleyebilecegini
diisiindiirmektedir. Takviye antioksidanin etkilerini inceleyen c¢alismalar, bu maddenin
oksidatif stresi azaltarak hiicresel hasar1 onleyebilecegini bildirmektedir (Tichati et al.,

2024).

Egzersiz gruplar arasinda anlamli bir fark bulunmamasi, farkli egzersiz protokollerinin
(EGZ, EGZ+AP1, EGZ+AP2) SOD seviyeleri iizerinde benzer etkiler yarattigin
gostermektedir. Bu durum, egzersizin tirli ve yogunlugundan bagimsiz olarak SOD
seviyelerini artirabilecegini ve bu artisin oksidatif stresin yonetiminde 6nemli olabilecegini
gostermektedir. Egzersizle ilgili oksidatif stres ve antioksidan yanitlar1 inceleyen
caligmalar, farkli egzersiz tiirlerinin ve yogunluklarimin SOD diizeyleri tiizerindeki

etkilerini dogrulamaktadir (Powers et al., 2022; Xu et al., 2022; Cerit ve Onat, 2024).

4.3.7. Kalp Kas1 CAT

Kalp kas1 CAT diizeyleri incelendiginde (Tablo 4.3., Sekil 4.20); SH ve KN grubunun
egzersiz gruplarindan anlamli derecede daha diisiik CAT seviyesine sahip oldugu (p<0,05),
SH grubu ile KN grubu arasinda anlamli bir farkin olmadigt (p>0,05), EGZ+AP1 ve
EGZ+AP2 gruplarinin EGZ grubundan anlamli derecede yiiksek CAT seviyesine sahip
oldugu (p<0,05), EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplar1 arasinda anlamli bir farkin olmadigi
(p>0,05) tespit edildi.
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Sekil 4.20. Kalp kas1 CAT diizeyi (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilagtirma testine gore istatistiksel
bir farklilik gdstermektedir p<0,05)

Bu calismada, kalp kasi1 katalaz (CAT) diizeylerinin SH ve KN gruplarinda egzersiz
gruplarina kiyasla anlamli derecede daha diisiik oldugu bulunmustur. Bu sonuglar,
egzersizin antioksidan enzim aktiviteleri lizerindeki olumlu etkilerini desteklemektedir
(Cerit ve Onat, 2024). Katalaz, hidrojen peroksidi suya ve oksijene parcalayan dnemli bir
antioksidan enzimdir ve oksidatif stresi azaltmada kritik bir rol oynar (Anand et al., 2015).
Literatiirde, egzersizin antioksidan enzim aktiviteleri lizerindeki etkileri genis capta
arastirilmustir. Ozellikle aerobik ve direng egzersizlerinin katalaz aktivitesini artirabilecegi
gosterilmistir (Bravo et al., 2024). Bu baglamda, ¢alismamizda egzersiz gruplarinin daha
yiksek CAT seviyelerine sahip olmasi, egzersizin oksidatif stresle miicadeledeki
etkinligini desteklemektedir. Apilarnil takviyelerinin diger gruplara kiyasla daha yiiksek
CAT seviyelerine yol agmasi, apilarnilinin antioksidan savunma mekanizmalarini
destekleyebilecegini gostermektedir. Apilarnilinin oksidatif stresi azaltma potansiyeli, bu
maddenin antioksidan savunma mekanizmalarin1 nasil modiile edebilecegini anlamak

acisindan 6nemlidir (Tichati et al., 2024).

SH ve KN gruplar1 arasinda anlamli bir fark bulunmamasi, sedanter yasam tarzinin
oksidatif stres iizerindeki smirli etkilerini isaret edebilir. Bu durum, egzersiz
yapilmadiginda antioksidan enzim aktivitelerinin diisiikk seviyelerde kalabilecegini

diistindiirmektedir. Nitekim, sedanter yasam tarzinin oksidatif stres ve inflamasyon
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iizerindeki olumsuz etkileri literatiirde sik¢a belirtilmektedir (Starnes et al., 2005). Egzersiz
gruplar1 arasinda anlamli bir farkin bulunmamasi, farkli egzersiz protokollerinin (EGZ,
EGZ+AP1, EGZ+AP2) katalaz seviyeleri iizerinde benzer etkiler yarattigim
gostermektedir. Bu bulgu, egzersizin tiirii ve yogunlugundan bagimsiz olarak antioksidan
savunmay1 artirabilecegini ve bu artisin oksidatif stresin yonetiminde 6nemli olabilecegini
gostermektedir. Egzersizle ilgili oksidatif stres ve antioksidan yanitlart inceleyen
caligmalar, farkli egzersiz tiirlerinin ve yogunluklarinin katalaz diizeyleri iizerindeki

etkilerini dogrulamaktadir (Powers et al., 2022).

4.3.8. Kalp Kas1 GSH-Px

Kalp kas1t GSH-Px diizeyleri incelendiginde (Tablo 4.3., Sekil 4.21); SH grubunun egzersiz
gruplarindan anlamli derecede daha diisiik GSH-Px seviyesine sahip oldugu (p<0,05), SH
grubunun KN grubundan anlamli derecede daha yiiksek GSH-Px seviyesine sahip oldugu
(p<0,05), KN grubunun EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarindan anlamli derecede
daha diisiik GSH-Px seviyesine sahip oldugu (p<0,05), EGZ ve EGZ+AP1 gruplarinin
benzer GSH-Px seviyesinde oldugu (p>0,05), EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplar1 arasinda
anlamli bir farkin olmadigi (p>0,05), EGZ+AP2 grubunun EGZ grubundan anlaml
diizeyde yliksek GSH-Px seviyesine sahip oldugu (p<0,05) tespit edildi.
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Sekil 4.21. Kalp kast GSH-Px diizeyi (farkl: harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilastirma testine gore
istatistiksel bir farklilik gostermektedir p<0,05)
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Kalp kasindaki GSH-Px diizeyleri incelendiginde SH grubunun, tiim egzersiz gruplarina
gore anlamli derecede daha diisiik GSH-Px seviyelerine sahip olmasi, egzersizin kalp
kasindaki antioksidan savunmayi da artirdigini gostermekte ve bu calismalar bizim
calismamizla uyumludur (Powers and Jackson, 2008; Cerit ve Onat, 2024; Powers et al.,
2022). Egzersiz gruplari arasinda, apilarnil takviyesinin etkileri daha belirgin olmustur.
EGZ+AP2 grubunun, yalnizca egzersiz yapan gruba gore anlamli derecede yiiksek GSH-
Px seviyelerine sahip oldugu (p<0,05) tespit edilmistir. Bu, apilarnilin kalp kasindaki
antioksidan kapasiteyi daha da artirdigin1 gostermektedir. Ancak, EGZ ve EGZ+API
gruplarinin benzer GSH-Px seviyelerinde olmasi (p>0,05), diisiik doz apilarnilin tek basina
belirgin bir etki olusturmadigini ortaya koymaktadir. Bu bulgular, egzersizin hem iskelet
hem de kalp kaslarinda antioksidan savunmay1 artirdigini ve apilarnil takviyesinin bu etkiyi
daha da giiclendirdigini gostermektedir (Inci et al., 2023). Apilarnilin, farkli dozlarin

etkilerini daha iyi anlamak i¢in daha fazla arastirmaya ihtiya¢ oldugu goriilmektedir.

4.4. Hematolojik Parametrelerin Bulgular:

Tablo 4.4. Calismadaki hematolojik parametreler

SH KN EGZ EGZ+AP1 EGZ+AP2
WBC 12,31+0,43% 11,86+0,40° 13,85+0,76° 14,71+0,42¢ 13,19+0,28%*
(Nx10°/L)
LYM 8,4142+0,376* 9,218+0,2432° 11,087+0,675 13,21741,286¢ 11,52+0,48¢
(Nx10°/L)
MID 1,61£0,038° 1,152+0,097° 1,24+0,17%° 1,02+0,17% 0,85+0,05¢
(Nx10%/L)
GRA 2,19+0,04° 1,22+0,22° 1,53+0,24° 0,890,224 0,74+0,13¢
(Nx10°/L)
RBC 5,22+0,19* 6,12+0,37 7,1£1,12° 8,99+0,48¢ 8,74+0,23¢
(Nx10'%/L)
HGB 15,29+0,34% 14,93+0,97° 16,16+0,49% 16,29+0,59¢ 16,41£0,14¢
(g/dL)
MCHC 31,778+1,071 31,44240,927 33,185+1,772 33,228+5,279 32,24242 243
(g/dL)
MCH 18,535+0,871 18,253+0,912 20,157+0,83 21,37+2,28 21,514+4,526
(rg)
HCT 3442,1602% 39+4,253° 43,7745,964% 50,91+7,57° 50,95+3,042¢
(%)
PLT 526+87,286" 770,4+162,27° 843+176,87° 890,8+108,58" 925,85+65,3"
(fL)
PDW 10,34240,454 10,257+0,34* 7,685+0,241% 7,757+0,435° 6,928+0,826°
(Nx10'%/L)

Serum hematolojik parametreleri (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni coklu karsilagtirma testine gore istatistiksel
bir farklilik gostermektedir (p<0,05)). SH: Sham grubu, KN: Kontrol grubu, EGZ: Egzersiz grubu, EGZ+AP1:
Egzersiz+apilarnil1(0,2 gr/kg) grubu, EGZ+AP2: Egzersiz+apilarnil2 (0,4 gr/kg) grubu.
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4.4.1. Total Lokosit Sayisi

Serum WBC sayilar1 incelendiginde (Tablo 4.4., Sekil 4.22); SH ile KN ve EGZ+AP2
gruplar1 arasinda anlamli bir farkin olmadig1 (p>0,05), SH grubu, EGZ ve
EGZ+API1gruplarindan daha diisiik WBC sayisina sahip oldugu (p<0,05), KN grubu WBC
sayisinin, EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarindan daha diisiik oldugu, EGZ grubu,
EGZ+AP1 grubundan, EGZ+AP1 ise EGZ+AP2 daha diisiik WBC sayisina sahip oldugu
(p<0,05), EGZ ile EGZ+AP2 gruplar arasinda anlamli bir farkin olmadig: (p>0,05) tespit
edildi.

Total Lokosit Sayisi
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Sekil 4.22. Serum WBC sayis1 (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilastirma testine gore istatistiksel
bir farklilik gostermektedir p<0,05)

Egzersiz ve an iirlinlerinin bagisiklik sistemi tizerindeki olumlu etkilerini destekleyen
cesitli arastirmalar bulunmaktadir. Abdul-Hafeez (2019) tarafindan yapilan bir ¢alismada,
egzersizle birlikte bal tiikketiminin T lenfosit seviyelerini artirdig1 gézlemlenmistir. Mooty
ve ark. (2018) c¢alismasi, giinliik bal tiiketiminin WBC seviyelerini artirarak bagisiklik
sistemini gii¢lendirdigini gostermistir. Bu bulgular, mevcut c¢alismanin sonugclariyla
paralellik gostermektedir. Ayrica, Salehi ve ark. (2022) ¢alismasi, propolisin WBC ve LYM
seviyelerini artirarak bagisiklik sistemini destekledigini ortaya koymustur. Bu sonuglar,
apilarnil uygulamalarmin WBC ve LYM seviyeleri lzerindeki olumlu etkilerini

desteklemektedir.
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Her ne kadar bircok g¢alisma egzersizin bagisiklik sistemi iizerindeki olumlu etkilerini
vurgulasa da bazi ¢aligmalar belirli egzersiz tiirlerinin veya yogunluklarmin bagisiklik
sistemine olumsuz etkileri olabilecegini gdstermistir. Ornegin, Senturk ve ark. (2022),
yogun egzersizin kas hasarmna yol agarak lenfosit seviyelerini azaltabilecegini rapor
etmistir. Bu durum, yogun egzersiz ile bagisiklik sistemi arasinda karmasik bir iligki
oldugunu gostermektedir. Ayrica, bazi ¢aligsmalar ar1 zehrinin bagisiklik sistemi iizerindeki
etkilerinin karmasik oldugunu gostermektedir. Gabal et al. (2024), ar1 zehrinin bazi
durumlarda WBC seviyelerini artirdigini, ancak bazi durumlarda inflamatuar yaniti

tetikleyerek bagisiklik sistemini olumsuz etkileyebilecegini gdzlemlemistir.

4.4.2. Lenfosit Sayisi

Serum LYM sayilar incelendiginde (Tablo 4.4., Sekil 4.23); SH ile KN gruplar1 arasinda
anlamli bir farkin olmadigi (p>0,05), SH ve KN gruplarinin EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2
gruplarindan daha diisiitk LYM sayisina sahip oldugu (p<0,05), EGZ grubu ile EGZ+AP2
gruplarinin benzer LYM sayisina sahip oldugu (p>0,05), EGZ+AP1 grubunun EGZ ve
EGZ+AP2 gruplarindan daha yiiksek LYM sayisina sahip oldugu (p<0,05) tespit edildi.

Lenfosit Sayis1
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Sekil 4.23. Serum LYM sayist (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilastirma testine gore istatistiksel
bir farklilik géstermektedir p<0,05)
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Egzersizin lenfosit sayisi iizerindeki etkilerini inceleyen bir calismada, genellikle
egzersizin bagisiklik yanitin1 artirabilecegini ve lenfosit sayisin1 gegici olarak
artirabilecegi, akut aerobik egzersizin lenfosit ve diger bagisiklik hiicrelerinde belirgin

degisikliklere yol actig1 rapor edilmistir (Gongalves et al., 2020).

Calismamizda, SH ve KN gruplarinin egzersiz gruplarindan daha diisiik lenfosit sayilarina
sahip olmasi, egzersizin bagisiklik hiicreleri tizerindeki olumlu etkilerini dogrulamaktadir.
Bu sonug, sedanter yasam tarzinin bagisiklik sistemi {izerinde olumsuz etkiler
yaratabilecegini ve diizenli egzersizin bagisiklik fonksiyonlarini destekleyebilecegini
gostermektedir. Bu bulgu, egzersizin lenfosit sayisi ve bagisiklik yaniti lizerindeki olumlu

etkilerini destekleyen literatilirle uyumludur (Meyer et al., 2023).

Apilarnil takviyesinin egzersizle birlikte kullanildiginda lenfosit sayisini artirabilecegi
goriilmiistiir. Ozellikle, EGZ+AP1 grubunun lenfosit sayisimin EGZ ve EGZ+AP2
gruplarindan daha yiiksek olmasi, apilarnilin bagisiklik sistemi iizerindeki potansiyel
destekleyici etkilerini ortaya koymaktadir. Bu durum, apilarnilin antioksidan ve anti-
inflamatuar 6zellikleri ile iliskili olabilir ancak bu konuda daha fazla arastirmaya ihtiyag

vardir (Bunpo et al., 2024).

Calismamizda, EGZ grubu ile EGZ+AP2 gruplarmin benzer lenfosit sayilarina sahip
oldugu, ancak EGZ+AP1 grubunun diger egzersiz gruplarina kiyasla daha yiiksek lenfosit
sayilaria sahip oldugu tespit edilmistir. Bu bulgu, farkli dozlarda apilarnilin egzersizle
birlikte kullaniminin lenfosit sayisinit farkli sekilde etkileyebilecegini gostermektedir.
Farkl1 egzersiz protokollerinin ve destekleyici maddelerin bagisiklik hiicreleri tizerindeki

etkilerini inceleyen caligsmalar, bu bulgular1 desteklemektedir (Balogh et al., 2022).

4.4.3. Monosit Diizeyi

Serum MID sayisi incelendiginde (Tablo 4.4., Sekil 4.24); SH grubu, diger tiim gruplardan,
KN grubu EGZ+AP2 grubundan EGZ grubu, EGZ+AP1 grubundan, EGZ grubu,
EGZ+AP2 grubundan daha yiiksek MID sayisina sahipken (p<0,05), EGZ+AP1 ve
EGZ+AP2 gruplar1 arasinda MID sayis1 bakimindan anlamli bir farkin olmadig: tespit
edilmistir (p<0,05).



83

Monosit Sayis1

2.0
cb
db

1.5= L
S d
> .
g 1.0~ b I
a o —=
= =

0.5= E

0.0 o

1 1 1
EGZ EGZ+AP1 EGZ+AP2

Sekil 4.24. Serum MID sayisi (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilastirma testine gore istatistiksel
bir farklilik gostermektedir p<0,05)

Bu ¢alismada serum graniilosit sayilar1 incelendiginde, SH grubunun diger tiim gruplara
kiyasla anlamli derecede daha yiliksek MID ve monosit sayisina sahip oldugu
goriilmektedir. Benzer sonuglar, agir is yiikii altinda olan atlarda grantilosit sayisinda artis
gozlemlenen caligmalarda da goriilmiistiir (Massanyi et al., 2022). KN grubunun
inflamatuar yanmitinin EGZ grubuna kiyasla daha az siddetli oldugu, ancak apilarnil
uygulamasinin bu yaniti1 hafiflettigi goriilmektedir. Mahdavi ve ark. (2019) tarafindan
yapilan kafein takviyesi ¢aligmasi da benzer sekilde farkli tedavi gruplarinda strese bagl
grantilosit sayilariin degistigini bildirmistir. EGZ grubunun EGZ+AP1 ve EGZ+AP2
gruplarina gore daha yiiksek MID sayisina sahip olmasi, apilarnil tedavisinin inflamatuar
yanit1 azalttigin1 gostermektedir. Bu bulgu antioksidan takviyesinin, immiin modiilator

etkileri lizerine yapilan diger calismalarla da desteklemektedir (Xie et al., 2019).

Calismada SH grubunda MID sayilarinin yiiksek olmasi benzer sekilde literatiirdeki bazi
caligmalarla desteklenmektedir (Mohamed et al., 2020). KN grubunun inflamatuar
yanitinin EGZ+AP2 grubuna kiyasla daha yiiksek oldugu goriilmekte bu bulgu apilarnilin
anti-inflamatuar etkilerinin belirgin oldugunu gostermektedir (Simsek et al., 2022).
Calisma bulgular apilarnil uygulamasimin monosit sayisini azaltmada etkili oldugunu

gostermektedir. Benzer bulgular, baska ¢alismalarla da uyumludur (Xie et al., 2019).
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4.4.4. Graniilosit Diizeyi

Serum GRA sayis1 incelendiginde (Tablo 4.4., Sekil 4.25); SH grubu, diger tiim gruplardan
daha yiiksek GRA sayisina sahip oldugu (p<0,05), KN grubu, EGZ grubundan daha diisiik
GRA sayisina sahipken (p<0,05), KN grubu, EGZ+AP1ve EGZ+AP2 gruplarindan daha
yiiksek GRA sayisina sahip oldugu (p<0,05), EGZ grubu, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2
grubundan daha yiiksek GRA sayisina sahipken (p<0,05), EGZ+AP1 ve EGZ+AP2
gruplarinin benzer GRA sayisina sahip oldugu (p>0,05) tespit edildi.
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Sekil 4.25. Serum GRA sayis1 (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilastirma testine gore istatistiksel
bir farklilik gostermektedir p<0,05)

Bu ¢alismada elde edilen bulgular, SH grubunun diger tiim gruplara kiyasla daha yiiksek
graniilosit (GRA) sayisina sahip oldugunu gostermektedir. Graniilositler, viicudun
bagisiklik yanitinda 6nemli bir rol oynayan beyaz kan hiicreleridir ve egzersiz bu hiicrelerin
sayisin1 ve fonksiyonunu etkileyebilmektedir (Peake et al., 2017). Egzersizin graniilosit
sayisi lizerindeki etkilerini inceleyen literatiir, egzersizin bagisiklik sistemi lizerinde gesitli
etkiler olusturabilecegi ayni zamanda akut egzersiz (Ozellikle yogun egzersiz)
graniilositlerin (6zellikle notrofillerin) sayisinda artisa yol agabilecegi ve bu durumun,
egzersizin bagisiklik yanitin1 gegici olarak artirabilecegi bildirilmistir (Peake et al., 2017).
Calismamizda SH grubunun diger tim gruplara gore daha yiiksek GRA sayisina sahip

olmasi, sedanter yasam tarzinin kronik inflamasyon ve enfeksiyon riskini artirabilecegini
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diisiindiirmektedir. Sedanter yasam tarzinin bagisiklik sistemi lizerindeki olumsuz etkileri,
literatiirde sikga belirtilmistir. Ornegin, bazi calismalar sedanter yasam tarzinmn
enfeksiyonlara karst duyarliligi artirabilecegini ve bagisiklik hiicrelerinin etkinligini

azaltabilecegini gostermektedir (Ozkan, 2021).

KN grubunun EGZ grubuna gore daha diisiik, ancak EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarina
gore daha yiiksek GRA sayilarina sahip olmasi, egzersizin graniilosit sayisi lizerindeki
olumlu etkilerini  desteklemektedir. Egzersiz, bagisiklik sistemi hiicrelerinin

mobilizasyonunu ve aktivitesini artirabilir, bu da graniilositlerin sayisinda artiga neden

olabilir (Gongalves et al., 2020).

EGZ grubunun EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarina gore daha yiiksek graniilosit sayilarina
sahip olmasi, egzersizin apilarnilin eklenmesiyle birlikte graniilosit mobilizasyonunu ve
aktivitesini daha da artirabilecegini gostermektedir. Bu bulgu, egzersizin graniilositler
iizerindeki etkilerini artirmak icin apilarnilinin potansiyel bir destekleyici olarak
kullanilabilecegini diisiindiirmektedir. Literatiirde, egzersizle kombine edilen cesitli besin
takviyelerinin ve maddelerin bagisiklik hiicreleri lizerindeki etkilerini inceleyen ¢alismalar

bu bulgular1 desteklemektedir (Karaselek et al., 2023).

4.4.5. Hemoglobin Diizeyi

Serum HGB sayisi incelendiginde (Tablo 4.4., Sekil 4.26); SH ile KN ve EGZ gruplari
arasinda anlamli bir farkin olmadig1 (p>0,05), SH grubunun EGZ+AP1 ve EGZ+AP2
grubundan daha diisik HGB seviyesine sahip oldugu (p<0,05), KN grubunun EGZ,
EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 grubundan daha diisiik HGB seviyesine sahip oldugu (p<0,05),

egzersiz gruplar1 arasinda anlamli bir farkin olmadig1 (p>0,05) tespit edildi.
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Sekil 4.26. Serum HGB sayis1 (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilastirma testine gore istatistiksel
bir farklilik gostermektedir p<0,05)

Egzersizin HGB seviyeleri iizerindeki etkisi literatiirde genis bir sekilde arastirilmistir
(Giizelbektes vd., 2006; Temur, 2018; Karakus vd., 2018). Egzersiz, hemoglobin artigini
tesvik edebilir, ¢linkii fiziksel aktivite sirasinda dokulara oksijen taginmasi i¢in daha fazla
hemoglobin ve eritrosit liretimi gerekebilir (Jannah, 2020). Benzer sekilde, direng
egzersizlerinin eritrosit iiretimini artirdidi ve dolayisiyla HGB seviyelerini ytikselttigi

gosterilmistir (Cigek, 2018).

Apilarnil uygulamasinin HGB seviyeleri iizerindeki etkisi de dikkate degerdir (Andritoiu
et al., 2021). Apilarnilin hematopoietik sistemi etkileyerek HGB seviyelerini artirabilecegi
ongoriilmiistiir (Kosum et al.,, 2022). Apilarnilin antioksidan ozellikleri ve icerdigi
biyolojik aktif bilesikler, hematopoietik kok hiicrelerin proliferasyonunu ve farklilasmasini
tesvik edebilir, boylece HGB seviyelerinde artisa neden olabilmektedir (Prokhoda et al.,
2019).

Bu calismanin bulgulari, sedanter yasam tarzinin hematolojik parametreler ilizerinde
olumsuz etkilerinin oldugunu ve egzersiz ile apilarnil uygulamasmin bu etkileri
hafifletebilecegini gdstermektedir. Ozellikle, egzersiz ve apilarnil kombinasyonunun,
sedanter ve kontrol gruplarina kiyasla HGB seviyelerinde anlamli artiglar sagladigi

goriilmektedir. Bu durum, apilarnilin egzersiz ile kombine edildiginde hematopoietik
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sistem iizerinde sinerjik etkiler olusturabilecegini diisiindliirmektedir (Bogdanov, 2011;

Andritoiu et al., 2021).

Egzersiz gruplar arasinda anlamli fark bulunmamasi, egzersizin tek basina HGB ve RBC
seviyelerini artirmada etkili oldugunu ancak apilarnil eklemesinin bu etkileri daha da
giiclendirdigini gostermektedir. Bu durum, apilarnilin egzersiz programlarina entegre
edilmesinin, sporcularin performansin1 ve genel saglik durumunu iyilestirebilecegini

diistindiirmektedir.

4.4.6. Total Eritrosit Diizeyi

Serum RBC sayisi incelendiginde (Tablo 4.4., Sekil 4.27); SH ve KN grubu, EGZ,
EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarindan daha diisik RBC sayisina sahiptir (p<0,05).
Egzersiz gruplart kendi aralarinda degerlendirildiginde; EGZ grubu, EGZ+AP1 ve
EGZ+AP2 grubundan daha diisik RBC sayisina sahipken (p<0,05), EGZ+AP1 ile
EGZ+AP2 arasinda anlamli bir farkin olmadigi (p>0,05) tespit edildi.

Total Eritrosit Sayisi

C C
10m b
[OCT m——
g = a a —_
3
QN 6 = | |
g = l.l
z ut
2 47 -
= o
2= =
0 1 T T T
KN EGZ EGZ+AP1 EGZ+AP2

Sekil 4.27. Serum RBC sayisi (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilastirma testine gore istatistiksel
bir farklilik gostermektedir p<0,05)

Egzersizin eritrosit diizeyleri lizerindeki etkisi literatiirde genis bir yer bulmustur.

Egzersizin hematolojik parametreler iizerinde olumlu etkileri oldugu, 6zellikle RBC
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sayisinda artisa neden oldugu bilinmektedir (Da Rosa et al., 2023). Bu calisma, egzersiz
yapilan gruplarda RBC sayisinin artmasini destekler niteliktedir. Bununla birlikte, egzersiz
ve apilarnil takviyesinin RBC seviyeleri iizerindeki etkisi literatiirde yeterince
incelenmemistir. Ancak, bu calismada elde edilen sonugclar, apilarnilin egzersizle birlikte

kullanildiginda RBC sayisinda 6nemli bir artig sagladigini géstermektedir.

Apilarnilin etkilerini arastiran bazi ¢alismalar, bu maddenin hematopoetik sistem {lizerinde
olumlu etkiler olusturdugu bildirmistir (Moraru et al., 2023). Apilarnilin, 6zellikle
egzersizle kombine edildiginde, viicudun oksijen tagima kapasitesini artirarak performansi
iyilestirebilir (Karaman, 2019). Bu calismada da EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplarinda

RBC sayisinin artmast, apilarnilin bu potansiyel faydalarin1 dogrulamaktadir.
4.4.7. Ortalama Eritrosit Hemoglobin Konsantrasyonu

Serum MCHC diizeyi incelendiginde (Tablo 4.4., Sekil 4.28); tiim gruplar arasinda MCHC
diizeylerinde anlamli1 bir fark bulunmadigi (p>0,05) tespit edildi.

Ortalama Eritrosit Hemoglobin Konsantrasyonu
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Sekil 4.28. Serum MCHC diizeyi

Serum MCHC ve MCH diizeylerinin ¢esitli faktorlerden etkilenebilecegi bilinmektedir.

Ancak, bu ¢alismada elde edilen bulgular, bu parametrelerde gruplar arasinda anlamli bir



89

fark olmadigini gostermistir. Bu durum, egzersiz ve apilarnil tedavisinin MCHC ve MCH
diizeyleri iizerinde dogrudan bir etkisinin olmadigin1 6nermektedir. MCHC ve MCH,
eritrositlerin oksijen tasima kapasitesini ve hemoglobin konsantrasyonunu belirleyen
onemli hematolojik parametrelerdir. Literatiirde, farkli egzersiz tiirlerinin ve biyolojik
takviyelerin bu parametreler iizerindeki etkileri c¢esitli calismalarla arastirilmistir

(Gligoroska et al., 2019).

4.4.8. Ortalama Eritrosit Hemoglobini

Serum MCH diizeyi incelendiginde (Tablo 4.4., Sekil 4.29); tiim gruplar arasinda MCH
diizeylerinde anlaml1 bir fark bulunmadigi (p>0,05) tespit edildi.
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Sekil 4.29. Serum MCH diizeyi

Yapilan bazi c¢alismalarda, fiziksel aktivitenin ve besin takviyelerinin MCHC ve MCH
diizeyleri iizerinde sinirli etkilerinin oldugu belirtilmistir. Ornegin, Gligoroska ve ark.
(2019) tarafindan yapilan bir arastirmada, ¢cocuklar ve ergenlerde yas ve cinsiyete gore
eritrosit degiskenlerinin degerlendirildigi ve bu parametrelerde belirgin degisiklikler
gozlemlenmedigi bildirilmistir. Ancak, bu ¢alismada, apilarnil tedavisinin MCHC ve MCH
diizeylerinde belirgin bir degisiklige neden olmadigi goriilmistiir. Bu durum, egzersiz ve
apilarnil kombinasyonunun bu spesifik parametreler {izerinde sinerjik bir etki

olusturmadigini diisiindiirmektedir (Jannah, 2020). Bu bulgular, apilarnilin bu spesifik
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hematolojik parametreler iizerinde sinirli bir etkisinin oldugunu gostermektedir.
Literatiirde, apilarnilin diger hematolojik parametreler iizerindeki etkileri ilizerine daha

fazla arastirma yapilmasi gerektigi belirtilmistir (Kosum, 2022).

4.4.9. Hematokrit Diizeyi

Serum HCT diizeyi incelendiginde (Tablo 4.4., Sekil 4.30); SH ile KN, KN ile EGZ
gruplar1 arasinda anlamli bir fark yoktur (p>0.05). EGZ, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplari
SH grubundan, EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplar1t KN grubundan daha yiiksek Hematokrit
seviyesine sahiptir (p<0,05). Egzersiz gruplar1 arasinda anlamli bir fark yoktur (p>0,05).
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Sekil 4.30. Serum HCT diizeyi (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilagtirma testine gore istatistiksel
bir farklilik géstermektedir p<0,05)

Hematokrit seviyesi, kanin oksijen tasima kapasitesini yansitan onemli bir biyokimyasal
parametredir ve genellikle aerobik kapasitenin ve genel saglik durumunun bir gostergesi
olarak kullanilir (Weyand and McGann, 2021). Calismamizin sonuglart diizenli fiziksel
aktivitenin HCT seviyelerini olumlu yonde etkiledigini gostermektedir. Egzersizin
hematolojik parametreler iizerindeki olumlu etkileri, daha 6nce yapilan ¢aligmalarda da
ortaya konulmustur (Wardyn et al., 2008; Pedersen et al., 2000). Apilarnilin eklenmesiyle
birlikte HCT seviyelerinde daha fazla artis gdzlenmesi, bu maddenin hematopoietik

stirecleri destekleyici bir rol oynayabilecegini diisiindiirmektedir. Apilarnil, ar1 larvasi
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ekstresi olup, antioksidan oOzellikleri ve metabolik faydalari nedeniyle son yillarda
popiilerlik kazanmistir (Yucel vd., 2017). Apilarnilin egzersizle kombinasyonunun,

egzersizin tek basina sagladigi faydalar artirdig1 bu ¢alisma ile ortaya konulmustur.

Bu bulgular, daha énce yapilan bazi ¢alismalar1 destekler niteliktedir. Ornegin, Wardyn ve
ark. (2008), diizenli egzersizin HCT seviyelerinde anlamli artiglara neden oldugunu
bildirmistir. Benzer sekilde, apilarnilin hematolojik parametreler iizerindeki olumlu etkileri
de rapor edilmistir (Silici, 2020). Egzersizin genel saglik {izerindeki faydalar1 gbz oniine
alindiginda, bu tiir takviyelerin kullaniminin daha fazla arastirilmas: gerektigi

goriilmektedir.
4.4.10. Total Trombosit Diizeyi
Serum PLT sayisi incelendiginde (Tablo 4.4., Sekil 4.31); SH grubu, diger tiim gruplardan

daha diistik PLT sayisina sahipken (p<0,05), diger gruplarin kendi aralarinda PLT sayis1
bakimindan anlamli bir farkin olmadig1 (p>0,05) tespit edildi.
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Sekil 4.31. Serum PLT sayis1 (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilagtirma testine gore istatistiksel bir
farklilik géstermektedir p<0,05)

Egzersiz ve apilarnil takviyesinin PLT seviyeleri iizerinde anlamli bir fark olusturmamasi
(p>0,05), egzersizin trombosit liretimi ve dolagimi tizerinde koruyucu bir etkisi oldugunu

diisiindiirmektedir (Mukker and Kiran, 2018).
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Bu bulgular, mevcut literatiirle uyumlu olup, egzersizin ve dogal takviyelerin hematolojik
parametreler {izerindeki etkilerini desteklemektedir. Ornegin, Zhuang ve ark. (2022),
diizenli egzersizin PLT seviyelerini stabilize ettigini ve PDW degerlerini diisiirdiigiinti
bildirmislerdir. Benzer sekilde, Weis ve ark. (2022), ar1 iiriinlerinin trombosit fonksiyonlar1

izerindeki olumlu etkilerini gostermistir.

4.4.11. Trombosit Dagilim Genisligi

Serum PDW dagilimi incelendiginde (Tablo 4.4., Sekil 4.32); SH ve KN grubu, EGZ,
EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 grubundan daha yiliksek PDW seviyesine sahiptir (p<0,05).
Egzersiz gruplart kendi aralarinda istatiksel olarak degerlendirildiginde; EGZ ile
EGZ+AP1 ve EGZ+AP2 gruplar1 arasinda anlamli bir farkin olmadigi (p>0,05), EGZ+AP1
grubunun, EGZ+AP2 grubundan daha yliksek PDW degerine sahip oldugu (p<0,05) tespit
edildi.
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Sekil 4.32. Serum PDW dagilimu (farkl harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilagtirma testine gore istatistiksel
bir farklilik gostermektedir p<0,05)

Yiiksek PDW seviyeleri, trombosit heterojenliginin arttigini ve potansiyel olarak trombotik
olaylarin riskini artirdigin1 gostermektedir (Shabana et al., 2023). Bu nedenle, egzersiz ve
apilarnil takviyesi alan gruplarin daha diisik PDW seviyelerine sahip olmasi, bu

uygulamalarin trombosit fonksiyonlarmi stabilize ettigini ve trombotik riskleri
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azaltabilecegini diisiindiirmektedir. EGZ+AP1 grubunun EGZ+AP2 grubuna gore daha
yiiksek PDW seviyelerine sahip oldugu bulunmustur (p<0.05). Bu durum, apilarnilin dozaj1
veya kombinasyonunun trombosit dagilim genisligi lizerindeki etkisinin daha ayrintili
olarak incelenmesi gerektigini gostermektedir. Apilarnilin antioksidan ve anti-inflamatuar
etkileri, trombosit fonksiyonlarin1 olumlu yonde etkiledigi bildirilmektedir (Yucel et al.,

2017).

4.5. Ratlarm Yiizme Performanslari

Tablo 4.5. Ratlarin Ortalama Yiizme stireleri

KN EGZ EGZ+AP1 EGZ+AP2
Yiizme Siiresi (dk) | 126,85* 152,28° 166° 154,28°

Ratlarin ylizme tankinda tiikenene kadar yiizme siireleri (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilagtirma
testine gore istatistiksel bir farklilik gostermektedir p<0,05). SH: Sham grubu, KN: Kontrol grubu, EGZ: Egzersiz grubu,
EGZ+AP1: Egzersiztapilarnil1(200 gr/kg) grubu, EGZ+AP2: Egzersiz+apilarnil2 (400 gr/kg) grubu.

Ratlarin yilizme siireleri incelendiginde (Tablo 4.5., Sekil 4.33); KN grubu EGZ, EGZ+AP1
ve EGZ+AP2 gruplarindan daha diisiik yiizme siiresine sahip oldugu (p<0,05), EGZ+AP1
grubunun diger tiim gruplardan daha yiiksek ylizme siiresine sahip oldugu (p<0,05), EGZ
ve EGZ+AP2 gruplari arasinda yiizme siiresi a¢isindan anlamli bir farkin olmadig1 ancak
EGZ+AP2 grubunun EGZ grubundan anlamli olmasa da daha yiiksek yilizme siiresine

ulastig1 (p>0,05) tespit edildi.
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Sekil 4.33. Ratlarin yiizme siireleri (farkli harfle gosterilen siitunlar, Bonferroni ¢oklu karsilastirma testine gore
istatistiksel bir farklilik gostermektedir p<0,05).
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Literatiirde, diizenli egzersizin viicut {izerindeki olumlu etkileri genis capta belgelenmistir.
Ornegin, Pedersen ve ark. (2000), diizenli fiziksel aktivitenin bagisiklik sistemi ve genel
saglik lizerindeki diizenleyici etkilerini vurgulamislardir. EGZ+AP1 grubunun ortalama
ylizme siiresi 166 dakika ve EGZ+AP2 grubunun ortalama yiizme siiresi 154,28 dakika
olarak Olgiilmiistiir. Bu veriler, apilarnil takviyesinin egzersiz performansini artirma
potansiyeline isaret etmektedir. Bulgularimiza paralel olarak bazi ¢aligmalarda apilarnilin
icerdigi vitaminler, mineraller ve amino asitler, enerji iiretimini optimize ederek fiziksel

performansi artirabilecegi bildirilmektedir (Inci et al., 2023).

Egzersiz ve apilarnil kombinasyonlarinin incelendigi gruplar arasinda belirgin performans
farklar1 gozlemlenmistir. Ozellikle EGZ+AP1 grubunun en yiiksek ortalama yiizme
stiresine sahip olmasi (166 dakika), bu takviyenin uygun dozaj ve siire ile uygulanmasi
durumunda maksimum fayda sagladigini gostermektedir. EGZ+AP2 grubunun ortalama
ylizme siiresi de yiiksek olup, 154,28 dakika olarak kaydedilmistir. Bu sonuglar, apilarnilin
performans artirict etkilerinin 6zellikle dayaniklilik sporlarinda 6nemli olabilecegini
diistindiirmektedir. Apilarnilin metabolik ve antioksidan etkilerinin, spor performansini
destekleyici o6zelliklere sahip oldugunu belirtilmistir (Karaman, 2019). Bu bulgular,
mevcut literatiirle biiylik dl¢iide uyum gostermektedir (Inci et al., 2023). Ari {iriinlerinin
performans ve dayaniklilik iizerindeki olumlu etkilerini rapor edilmistir (Oztiirk vd., 2021).
Benzer sekilde, Silici ve ark. (2023), apilarnil’in enerji metabolizmasi iizerindeki olumlu
etkilerini ayrintili bir sekilde incelemistir. Bu c¢alismalar, apilarnilin sporcular ig¢in

potansiyel bir ergogenik destek olarak degerlendirilebilecegini ortaya koymaktadir.

Apilarnilin, igerdigi biyoaktif bilesenler sayesinde egzersiz performansini artirabilecegi
diisiiniilmektedir. Bu bilesenler, kas hiicrelerinde enerji iiretimini artirarak ve oksidatif
stresi azaltarak egzersiz kapasitesini artirabilir. Ayrica, ar1 Uriinlerinin anti-inflamatuar
ozellikleri, egzersiz sonrasi toparlanmay1 hizlandirarak daha uzun siireli ve yogun egzersiz
yapabilmeyi miimkiin kilabildigi ifade edilmektedir (Sforcin, 2007), ar1 {riinlerinin
bagisiklik sistemi {lizerindeki diizenleyici etkilerini incelemis ve bu iiriinlerin antioksidan
ozelliklerinin oldugu vurgulanmustir (Ozdemir vd., 2021). Bu bulgular, apilarnil ve benzeri
dogal takviyelerin, sporcular ve fiziksel aktivite ile ugrasan bireyler i¢in performans artirici

potansiyelini gostermektedir.



95

5. SONUCLAR VE ONERILER

Bu calismada, apilarnilin tiiketici ylizme egzersizi yaptirilan ratlar tizerindeki etkileri
kapsaml1 bir sekilde incelenmistir. Apilarnilin, tiiketici egzersizle indiiklenen kas hasari,
oksidatif stres ve inflamasyona karsi 6nemli bir koruyucu etkisi oldugu saptanmustir.
Calisma bulgulari, apilarnilin kas dokusunda meydana gelen oksidatif stres belirteglerini

ve inflamasyon gostergelerini 6nemli dl¢lide azalttigini ortaya koymustur.

Ratlarin iskelet ve kalp kasi dokusunda 6l¢iilen MDA diizeyleri, apilarnil takviyesi yapilan
gruplarda anlaml1 bir azalma gostermistir. Bu, apilarnilin lipid peroksidasyonunu azaltarak
oksidatif stresi azalttigini ortaya koymaktadir. Ayrica, antioksidan enzim aktiviteleri
(GSH, SOD, CAT ve GSH-Px) apilarnil ile artmistir. Bu durum, apilarnilin antioksidan
savunma sistemini gii¢lendirdigini ve hiicresel diizeyde oksidatif hasar1 azaltmada etkili

oldugunu diisiindiirmektedir.

Inflamasyon belirtegleri olan Tnf-a, IL-1B ve IL-6 seviyeleri, apilarnil verilen gruplarda
onemli dl¢iide diigmiistiir. Bu bulgu, apilarnilin inflamatuar yanit1 diizenleyerek kas dokusu
inflamasyonuna karst koruma sagladigini gostermektedir. Serumda kas hasar
belirteglerinden CK, CK-MB, LDH, AST ve ALT seviyeleri de apilarnil ile desteklenen
gruplarda diismiistiir, bu da kas dokusunda hasarin azaldigin1 ve kas hiicrelerinin

biitlinliiglinlin korundugunu ortaya koymaktadir.

Hematolojik parametreler iizerinde yapilan incelemeler, apilarnilin kan hiicrelerinin ve
ilgili parametrelerin dengelenmesinde etkili oldugunu ortaya koymustur. WBC, LYM,
GRA, MID, RBC, MCHC, MCH, HGB, HCT, PLT ve PDW seviyelerinde apilarnil
takviyesi yapilan gruplarda olumlu degisiklikler gézlemlenmistir. Bu durum, apilarnilin

genel saglik ve bagisiklik sistemini destekleyici bir etkisi olabilecegini gdstermektedir.

Egzersiz performansi agisindan degerlendirildiginde, Ozellikle 0,2 gr/kg apilarnil

uygulanan gruplarda ylizme siirelerinin anlamli diizeyde arttigi gézlemlenmistir. Bu,

apilarnilin diisiik dozda bile performans artiric1 bir etkisi oldugunu gostermektedir. 0,4
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gr/kg dozda ise yiizme siireleri istatistiksel olarak anlamli olmasa da yiiksek bulunmustur,
bu da apilarnilin dozaja bagli olarak farkli performans etkileri olusturabilecegini

gostermektedir.

Bu ¢aligmanin bulgularina dayanarak, apilarnilin sporcular ve yogun fiziksel aktiviteye
maruz kalan bireyler i¢in destekleyici bir gida olarak kullanimmin faydali olabilecegi
distiniilmektedir. Ancak, bu sonuglarin dogrulanmasi ve apilarnilin optimal dozajlarinin

belirlenmesi i¢in daha genis, kapsamli ve uzun vadeli ¢alismalarin yapilmasi gereklidir.

Gelecek arastirmalarda, apilarnilin farkli dozajlarinin ve uygulama siirelerinin etkilerinin
daha ayrintili bir sekilde incelenmesi onemlidir. Farkli dozajlarin kisa ve uzun vadeli
etkilerinin yani sira, apilarnilin uzun siireli kullanimi sirasinda herhangi bir yan etki olup
olmadiginin belirlenmesi gerekmektedir. Ayrica, apilarnilin farkli egzersiz tiirleri ve
yogunluklar1 tizerindeki etkilerinin arastirilmasi, bu destekleyici gidanin hangi kosullarda

en etkili oldugunu belirlemeye yardimci olacag: diisiiniilmektedir.

Hematolojik parametreler {izerindeki etkilerinin daha ayrintili incelenmesi de
onerilmektedir. Apilarnilin kan hiicreleri ve ilgili parametreler tizerindeki etkilerinin daha
iyl anlasilmasi, bu maddenin genel saglik {izerindeki potansiyel faydalarini ortaya
koyabilir. Ozellikle bagisiklik sistemi iizerindeki etkileri ve herhangi bir bagisiklik yanitim

modiile etme potansiyeli, ileri ¢alismalarla arastirilmalidir.

Ayrica, apilarnilin farkl yas gruplarindaki bireyler iizerindeki etkilerinin incelenmesi de
onemli olabilir. Geng ve yash bireyler arasinda apilarnilin etkilerinde farkliliklar olup
olmadiginin belirlenmesi, bu maddenin yasa bagli olarak nasil kullanilabilecegini

anlamaya yardimci olabilecegi sanilmaktadir.

Son olarak, apilarnilin insan denekler iizerinde yapilacak klinik ¢aligmalarla incelenmesi,
laboratuvar sonuglarinin insanlarda da gecerli olup olmadigin1 dogrulamak agisindan kritik
oneme sahiptir. Bu tiir ¢aligmalar, apilarnilin insan saglig1 tizerindeki potansiyel faydalarini

ve olas1 yan etkilerini daha net bir sekilde ortaya koymaya yardimci olabilecektir.
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Bu oOneriler, apilarnilin optimal kullanim kosullarinin belirlenmesine ve daha genis bir

uygulama alan1 bulunmasina katkida bulunacaktir.

Sonug olarak, apilarnilin sporcular ve yogun fiziksel aktiviteye maruz kalan bireyler igin
potansiyel bir destekleyici gida olarak kullanimini ortaya koyan bu ¢aligsmanin, gelecekteki

aragtirmalar i¢in 6nemli bir temel olusturacag diistintilmektedir.
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