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OZET

TREADMILL EGZERSIiZi YAPTIRILAN SICANLARDA KURKUMIN
TAKVIYESININ KARACIGER VE KALP DOKUSUNDA BEYiN KAYNAKLI
NOROTROFIK FAKTOR VE PREPTIN SEVIYESININ INCELENMESI

Yesim KILICOGLU
Beden Egitimi ve Spor Anabilim Dali
Tez Danigmani: Dog. Dr. Zarife PANCAR
2024, Sayfa Sayis1 50

Bu calisma, uzun dénem treadmill egzersizi uygulanan siganlarda kurkumin takviyesinin
karaciger ve kalp dokusunda beyin kaynakli norotrofik faktér (BDNF) ve preptin
seviyeleri tizerindeki etkilerini incelemeyi amaglamaktadir. Bu baglamda, egzersiz ve
kurkuminin bu parametreler tizerindeki sinerjik ve bagimsiz etkilerini anlamak, nérolojik
ve metabolik saglik iizerindeki potansiyel katkilarimi degerlendirmek i¢in 6nem arz
etmektedir. Calismada, toplam 32 Wistar-Albino cinsi erkek sigan dort gruba ayrildi ve
her grupta 8 adet sican bulunduruldu. Gruplar; kontrol, egzersiz, kurkumin ve
egzersiz+kurkumindir. Egzersiz protokolii, sekiz hafta boyunca haftada ii¢ giin, 30 dakika
siireyle treadmillde uygulandi. Kurkumin gruplarina ise 200 mg/kg/giin kurkumin gavaj
yontemiyle verildi. Karaciger ve kalp dokulari deney sonunda toplanarak BDNF ve
preptin seviyeleri analiz edildi. Elde edilen veriler istatistiksel olarak karsilastirilarak
gruplar aras1 farklar degerlendirildi. Bulgular, kontrol grubuna kiyasla egzersiz ve
kurkumin uygulamalarinin hem karaciger hem de kalp dokusunda BDNF seviyelerini
artirdigim1 gostermektedir. En yiiksek BDNF artis1, kurkumin takviyesi yapilan egzersiz
grubunda gozlemlenmistir. Bu bulgu, kurkuminin antioksidan ve antiinflamatuvar
ozelliklerinin egzersizle birlestiginde noroproteksiyonun desteklenmesine katkida
bulunabilecegini gostermektedir. Preptin seviyelerine bakildiginda ise, egzersizin preptin
diizeylerini artirma egiliminde oldugu ancak kurkumin takviyesinin bu artis1 dengeledigi
belirlenmistir. Kurkuminin bu diizenleyici etkisi, insiilin direnci ve metabolik sendrom
gibi durumlar iizerinde potansiyel yararli etkilerini isaret etmektedir. Sonug¢ olarak,
calismamiz treadmill egzersizi ve kurkumin takviyesinin, karaciger ve kalp dokusundaki
BDNF ve preptin seviyeleri tizerindeki etkilerini belirginlestirmistir. Elde edilen bulgular,
kurkuminin egzersizle birlikte uygulandiginda sinerjik bir etki yaratarak hem norolojik
hem de metabolik dengeyi olumlu yonde etkileyebilecegini géstermektedir. Bu sonuglar,
kurkumin ve egzersizin kombinasyonunun, noroproteksiyon ve metabolik saglik
acisindan gelecek arastirmalarda daha fazla incelenmesi gereken bir alan oldugunu
vurgulamaktadir.

Anahtar Sozciikler: Metabolik denge, Karaciger dokusu, Kalp dokusu, Treadmill
egzersizi, Kurkumin takviyesi



ABSTRACT

INVESTIGATION OF BRAIN-DERIVED NEUROTROPHIC FACTOR AND
PREPTIN LEVEL IN THE LIVER AND HEART TISSUE OF CURCUMIN
SUPPLEMENTATION IN TREADMILL EXERCISED RATS

Yesim KILICOGLU
MSc Thesis, Department of Physical Education and Sport
Supervisor: Assoc. Dr. Zarife PANCAR
2024, Pages 50

This study aims to investigate the effects of curcumin supplementation on brain-derived
neurotrophic factor (BDNF) and preptin levels in liver and heart tissue in rats subjected
to long-term treadmill exercise. In this context, it is important to understand the
synergistic and independent effects of exercise and curcumin on these parameters to
evaluate their potential contribution to neurological and metabolic health. In the study, a
total of 32 male Wistar-Albino rats were divided into four groups and 8 rats were kept in
each group. The groups were control, exercise, curcumin and exercise+curcumin. The
exercise protocol was performed on a treadmill for 30 minutes three days a week for eight
weeks. Curcumin groups received 200 mg/kg/day curcumin by gavage method. Liver and
heart tissues were collected at the end of the experiment and BDNF and preptin levels
were analysed. The data obtained were compared statistically and the differences between
the groups were evaluated. The findings show that exercise and curcumin administration
increased BDNF levels in both liver and heart tissue compared to the control group. The
highest BDNF increase was observed in the curcumin-supplemented exercise group. This
finding suggests that the antioxidant and anti-inflammatory properties of curcumin may
contribute to the promotion of neuroprotection when combined with exercise. When
preptin levels were analysed, it was determined that exercise tended to increase preptin
levels, but curcumin supplementation balanced this increase. This regulatory effect of
curcumin suggests potential beneficial effects on conditions such as insulin resistance and
metabolic syndrome. In conclusion, our study characterised the effects of treadmill
exercise and curcumin supplementation on BDNF and preptin levels in liver and heart
tissue. The findings suggest that curcumin may have a synergistic effect when
administered in combination with exercise, favourably affecting both neurological and
metabolic balance. These results emphasise that the combination of curcumin and
exercise is an area that should be further investigated in future research in terms of
neuroprotection and metabolic health.

Keywords: Metabolic balance, Liver tissue, Heart tissue, Treadmill exercise, Curcumin

supplementation



1. GIRIS

Geng yaglarda ding ve aktif kalabilmek, ileri yaslarda ise uzun ve kaliteli bir yasam
sirdiirebilmek adina saglikli bir yasam tarzinin 6nemi giderek daha fazla anlagilmaktadir.
Giinliik hayati aktif gecirmek, dengeli ve yeterli beslenmek, gerektiginde bilimsel olarak
desteklenen takviyelerden yararlanmak, genel saglik durumunu ¢ok yonlii olarak olumlu
etkileyebilir (1). Kaliteli bir yiiriiyiis ve diger fiziksel aktiviteler i¢in sinir sistemi ve kas-
iskelet sisteminin uyum iginde caligmasi biiylik 6nem tasir (2). Bu sistemlerin dogru
isleyisi, bireylerin yagam kalitesini artirmakla kalmaz, ayn1 zamanda yaglanma stirecinde

fonksiyonel bagimsizliklarini korumalarina da yardimci olur (3).

Aragtirmalar, haftanin bes veya alt1 glinii, saatte 5-6 kilometre hizla en az 30 dakika stiren
tempolu yiiriiyiisiin, genel beden sagligina 6nemli katkilar sagladigini ortaya koymaktadir
(4). Bu tiir bir fiziksel aktivite, kilo artiginin kontrol edilmesine yardimci olurken, kas
kiitlesindeki kayiplarin 6nlenmesine de destek olur. Ozellikle direng egzersizlerinin
eklenmesi, kas kiitlesinin korunmasi ve artirilmasinin yani sira viseral yag kiitlesinin
azaltilmasma da katkida bulunur (5). Bu bulgular, egzersizin diizenli olarak
stirdiiriilmesinin, viicut kompozisyonunu olumlu yonde etkileyerek genel saglik iizerinde

onemli yararlar sagladigini géstermektedir.

Kurkumin, dogal bir polifenol ve aktif bir bilesen olarak, 6zellikle zerdegalda bulunur ve
genis bir biyolojik aktivite yelpazesi ile taninir. Hidrofobik yapisi sayesinde, kurkuminin
antioksidan, antiinflamatuar, antiviral, antibakteriyel ve antifungal 6zellikler sergiledigi
kanitlanmistir. Bu genis etki spektrumu, onu geleneksel tiptan modern tip uygulamalarina
kadar uzanan birgok alanda popiiler bir bilesen haline getirmistir (6). Ozellikle,
kurkuminin antikanser aktivitesi, hiicresel diizeyde oksidatif stresi ve inflamasyonu
azaltarak cesitli kanser tiirlerinin gelisimini Oonlemeye yardimci olabilecegi yoniinde
onemli kanitlar sunmaktadir. Kurkumin takviyesi, viicut kompozisyonunu iyilestirmek,
lipid profillerini dengelemek ve karaciger ile bobrek biyokimyasal parametrelerini
optimize etmek gibi bir¢ok saglik yarar ile iligkilendirilmistir. Lipid profili iizerindeki
etkileri, kolesterol ve trigliserid diizeylerinin iyilestirilmesi yoluyla kardiyovaskiiler

saglig destekleyebilir. Ayrica, kurkuminin antiinflamatuar etkileri, karaciger ve bobrek



fonksiyonlarmmi koruyarak organ saglhigmi tesvik etmektedir. Genel olarak, yapilan
calismalarda kurkumin tiiketiminin giivenli oldugu ve kontrollii dozlarda kullanildiginda

yan etki riskinin diisiik oldugu bildirilmistir.

Egzersiz performansi ile kurkumin takviyesi arasindaki iligkiye yonelik yapilan
caligmalar, bu bilesenin sporcular ve aktif bireyler i¢in ek faydalar saglayabilecegini
gostermektedir. Kurkumin, egzersiz sonrasi kas onarimini ve toparlanmayi desteklerken
kas glikojen seviyesini artirma yetenegine sahiptir. Kas glikojeninin korunmasi ve
artirtlmasi, fiziksel performansin dayaniklilik ve kavrama giicii gibi Onemli
parametrelerini olumlu yonde etkiler (7). Bu durum, kurkuminin 6zellikle yogun egzersiz
sonrasi kas yorgunlugunu ve inflamasyonu azaltarak iyilesme siirecini hizlandirdigi
anlamina gelir. Boylece, sporcularin toparlanma siireleri kisalir ve bir sonraki antrenmana

daha iyi hazirlanmig bir sekilde ¢ikmalart miimkiin hale gelir.

Ek olarak, kurkuminin serbest radikal tiretimini azaltarak oksidatif stresin kontrol altina
alinmasina yardimci oldugu bilinmektedir. Bu 6zellik, yogun fiziksel aktivitelerden
kaynaklanan kas hasarini ve inflamasyonu minimize ederek kas sagligini korur. Oksidatif
stresin azaltilmasi, uzun vadede sporcularin ve aktif bireylerin performansini destekleyen
onemli bir faktordiir. Ozellikle dayaniklilik sporlarinda, kas fonksiyonunun korunmasi ve
toparlanmanin hizlandirilmasi1 performansin devamliliglr agisindan kritik Onem tasir.
Kurkuminin bu siireclere olan katkisi, onu sporcular i¢in dogal ve etkili bir takviye
secenegi yapar. Sonug olarak, kurkuminin ¢ok yonlii biyolojik etkileri, onu hem genel
saglik hem de spor performansi acisindan degerli bir bilesen haline getirmektedir.
Ozellikle egzersiz sonrasi toparlanmay1 desteklemesi, kas glikojen depolarini koruyarak
dayanikliligr artirmasi ve yorgunlugu azaltmasi gibi ozellikleri, bu bilesenin spor
performansi ve fizyolojik iyilesme siireglerine dnemli katkilar sagladigin1 gostermektedir

(6,7).

Bu calismanin amaci, treadmill egzersizi uygulanan si¢anlara kurkumin takviyesi
yapilarak karaciger ve kalp dokusunda beyin kaynakli norotrofik faktor (BDNF) ve
preptin seviyelerinin incelenmesidir. Arastirmanin temel hipotezi, kurkumin takviyesinin
egzersiz sonrast BDNF ve preptin seviyelerini artirarak karaciger ve kalp dokusunun

biyokimyasal saglik gdstergelerine olumlu katkida bulunabilecegidir.



2. GENEL BiLGILER

2.1. Egzersiz

Egzersiz, fiziksel uygunlugun gelistirilmesi veya korunmasi amaciyla planl ve tekrarli
olarak yapilan hareketler biitiinii olarak tanimlanir. Bu tiir aktiviteler, belirli bir program
ve hedef dogrultusunda uygulanir ve bireylerin saglik diizeylerini iyilestirmeyi ya da
mevcut fiziksel kapasiteyi siirdiirmeyi amaclar. Egzersiz, aerobik ve anaerobik olmak
tizere cesitli tiirlere ayrilabilir; aerobik egzersizler genellikle dayamikliligi artirmaya
odaklanirken, anaerobik egzersizler kas giicli ve kuvvet kazandirmay1 hedefler. Diizenli
egzersiz yapmanin vicuda ¢ok yonlii faydalar1 arasinda kalp ve damar sagliginin
desteklenmesi, kas-iskelet sistemi iizerinde gliglendirici etkiler ve psikolojik saglig

olumlu yonde etkileyen faktorler bulunur (8).

Fiziksel aktivite ise genel olarak, iskelet kaslarinin kasilmasi sonucu ortaya ¢ikan ve
enerji harcamasi ile sonuglanan her tiirlii beden hareketi olarak tanimlanir. Bu genis
tanim, giinliikk yasamda gerceklestirilen basit hareketlerden planli spor aktivitelerine
kadar ¢ok sayida etkinligi kapsar. Fiziksel aktivite, yliriiylis, kosu, merdiven ¢ikma gibi
basit eylemlerden ev isleri ve bahge isleri gibi daha gilindelik ugraslara kadar ¢esitlilik
gosterebilir. Egzersiz, fiziksel aktivitenin bir alt kategorisi olarak kabul edilir, ancak
belirli hedefleri ve bir programi olmasi nedeniyle daha sistematik bir yapiya sahiptir (9).
Diizenli fiziksel aktivite ve egzersizin genel sagligi destekledigi ve cesitli kronik
hastaliklarin 6nlenmesinde onemli bir rol oynadig1 genis kapsamli arastirmalarla ortaya
konmustur. Ornegin, fiziksel aktivitenin kalp-damar hastaliklar1 riskini azalttigi, kan
basincin1 kontrol altinda tuttugu ve obeziteye karsi koruyucu bir etkisi oldugu
bilinmektedir (10). Bunun yani sira, kas-iskelet sistemini giiclendiren egzersizler, kas
kiitlesini koruyarak yagla birlikte gelen kas kaybini 6nlemeye yardimer olabilir. Bu,
fonksiyonel kapasitenin korunmasi ve giinlik yasamda bagimsizligin siirdiiriilmesi
acisindan onemlidir (11). Egzersiz ve fiziksel aktivitenin psikolojik yararlar1 da g6z ardi
edilemez. Diizenli fiziksel aktivitenin, endorfin salgisini artirarak stres ve kaygiyi
azaltmada etkili oldugu, ayn1 zamanda genel zihinsel saglig1 iyilestirdigi kanitlanmistir
(12). Egzersiz, ayrica uyku kalitesini artirir, enerji seviyelerini ylikseltir ve genel yasam

kalitesini olumlu yonde etkiler (13).



Bu nedenle, egzersiz ve fiziksel aktivitenin her yas grubundaki bireyler igin tesvik
edilmesi, hem fiziksel hem de zihinsel sagligin korunmasi ve iyilestirilmesi agisindan
onem arz eder. Planli ve diizenli egzersizlerin bireylerin genel saglik durumlari tizerindeki
olumlu etkileri g6z Oniine alindiginda, bu aktivitelerin yasamin bir pargasi haline
getirilmesi saglik politikalar1 ve halk saghgi stratejilerinin 6nemli bir parcasini

olusturmalidir (14).

Fiziksel aktiviteler, giinliik yasamda kas ve eklemlerin aktif kullanimiyla gergeklesen,
enerji harcamasi gerektiren, kalp ve solunum hizin1 artiran ve cesitli siddetlerde
yorgunluga yol agabilen hareketlerdir. Bu tiir aktiviteler, yiiriiyiis, kosu, bisiklet stirme,
yilizme gibi basit ve erisilebilir egzersizlerden daha yogun antrenman programlarina kadar
genis bir yelpazeyi kapsar. Fiziksel aktivitelerin diizenli olarak yapilmasi, basta
kardiyovaskiiler hastaliklar ve obezite olmak iizere, diyabet, hipertansiyon ve osteoporoz
gibi bir¢ok kronik hastaligin goriilme riskini 6nemli 6l¢iide azaltir. Tiim yas gruplarinda
saglik lizerindeki olumlu etkileriyle bilinen diizenli fiziksel aktiviteler, sadece fiziksel

saglhig degil, ayn1 zamanda zihinsel ve sosyal 1yilik halini de iyilestirir (15).

Diizenli fiziksel aktivitenin saglik tizerindeki etkileri arasinda kilo kontrolii, kas-iskelet
sisteminin gii¢clendirilmesi ve bagisiklik sisteminin desteklenmesi sayilabilir. Ozellikle
cocukluk ve genclik doneminde aligkanlik haline getirilen diizenli egzersiz, ileriki
yaslarda kemik yogunlugunun korunmasina ve kas kiitlesinin azalmadan siirdiiriilmesine
yardimci olur. Ileri yaslarda ise fiziksel aktivite, hareket kabiliyetini artirarak diisme
riskini azaltir ve bagimsiz yasam siirdiirme olasiligini yiikseltir (16). Fiziksel aktivitenin
Oonemi bilinse de, yapilan arastirmalar, diinya genelinde yetiskin niifusun yaklasik
%?23’1iniin, Onerilen fiziksel aktivite slirelerine ulasamadigin1 gostermektedir (17).
Modern yagamin getirdigi hareketsizlik ve sedanter yasam tarzi, ofis ortaminda uzun siire
oturma gibi nedenlerle bircok birey, giinliik fiziksel aktivite diizeyini yeterince
karsilayamamaktadir. Bu durum, halk sagligi agisindan énemli bir sorundur ve obezite

basta olmak iizere bir¢ok saglik problemini tetikleyebilir.

Diizenli fiziksel aktivitelerin sadece bedensel saglik degil, ayn1 zamanda zihinsel saglik
tizerindeki faydalar1 da kanitlanmistir. Yapilan arastirmalar, fiziksel aktivitenin stres,
anksiyete ve depresyon gibi zihinsel saglik sorunlarini azalttigin1 ve genel psikolojik

iyilik halini destekledigini gostermektedir (18). Bu nedenle, saglik profesyonelleri ve
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kamu saghig yetkilileri, bireyleri diizenli egzersiz yapmaya tesvik etmektedir. Ayrica,
fiziksel aktiviteyi tesvik eden politikalar ve toplumsal programlar, bireylerin aktif yasam
tarzin1 benimsemelerine ve siirdiirmelerine yardimci olabilir. Sonug olarak, fiziksel
aktivitenin 6nemi tartisilmazdir ve her bireyin yasamina bu tiir aktiviteleri diizenli olarak
entegre etmesi, genel saglik ve yasam kalitesi acisindan biiyiik bir katki saglar. Onerilen
stire ve yogunlukta yapilan egzersizler, toplum genelinde daha saglikli bir yasam

stirdiiriilmesini tegvik eder (19).

Fiziksel aktivite ve egzersiz, bireylerin genel saglik durumu iizerinde ¢ok yonlii olumlu
etkiler saglar ve bu etkiler bilimsel olarak kanitlanmistir. Kardiyovaskiiler hastaliklar, tip
2 diyabet, bilissel gerileme ve bazi kanser tiirleri gibi kronik hastaliklarin 6nlenmesi ve
yonetiminde diizenli fiziksel aktivitenin rolii 6nemlidir. Egzersiz, sadece fiziksel sagligi
iyilestirmekle kalmaz, ayni zamanda bagisiklik sisteminin fonksiyonlarini optimize
ederek hastaliklara karsi direnci artirir. Diizenli egzersiz yapan bireylerde, enfeksiyon
riskinin azalmasi ve daha giiclii bir immiin yanit gibi faydalar gézlemlenmistir. Bunun
yani sira, fiziksel aktivitenin, inflamasyonu azaltarak ve metabolik siirecleri diizenleyerek
saglikli yaslanmay1 tesvik ettigi de bilinmektedir. Uzun vadede, diizenli fiziksel aktivite
saglikli yasam siiresini uzatirken, bireylerin toplam yasam beklentilerini de olumlu
etkiler. Bu, hem yasam kalitesini artirmak hem de kronik hastaliklara bagl erken 6liimleri
onlemek acisindan kritik bir faktordiir. Sonug olarak, fiziksel aktivite ve egzersiz,
bireylerin fiziksel ve zihinsel sagligini desteklerken yasam siiresinin kalitesini ve
uzunlugunu artirir (19,20). Bu nedenle, fiziksel aktivitenin gilinliik yasamin ayrilmaz bir

parcasi haline getirilmesi, genel halk sagligi i¢in biiyiik 6nem tasir.

2.2. Enerji Metabolizmasi

Enerjinin iiretilmesi, tiikketilmesi ve yeniden liretilmesi, yasamin siirdiiriilebilmesi i¢in
gerekli olan temel 6n kosullardir. Canli organizmalarin hayatta kalabilmesi ve islevlerini
yerine getirebilmesi bu enerji dongiisiine baglidir. Canli organizmalarda enerji, gozle
goriiliir mekanik hareketler ve viicut 1sisinin birlesimi olarak ortaya g¢ikar. Bu enerji,
fotosentez, hiicresel solunum ve ATPaz aktiviteleri gibi biyokimyasal siireclerle ti¢ farkli

tipte degisime ugrar (21).



Hareket, enerji olmadan miimkiin degildir ve enerji, fiziksel aktivite ve spor
performansinda en 6nemli faktorlerden biridir. Egzersiz ve miisabaka sirasinda fiziksel
verimliligi belirleyen temel sart, viicudun enerji iiretme kapasitesidir. Enerji, adenozin
trifosfat (ATP) adi verilen yliksek enerjili molekiil araciligiyla saglanir. ATP, bir adenin
molekiili, bir riboz sekeri ve {i¢ fosfat grubunun birlesiminden olusur. ATP'nin
yapisindaki yiiksek enerjili fosfat baglari, kas kasilmasi ve diger hiicresel faaliyetler i¢in
gereken enerjiyi saglar. ATP nin hidrolizi, enerji salinimi1 saglayarak hiicresel islemlerin

devamini miimkiin kilar (22).

ATP' nin enerji iiretimi i¢in zorunlu olmasi, bu molekiiliin 6nemini vurgular. ATP
olmadan, hiicreler ve dolayisiyla organizmalar, enerji gerektiren siirecleri
gergeklestiremez. ATP'nin stirekli iiretimi ise glikoliz, Krebs dongilisii ve oksidatif
fosforilasyon gibi metabolik yollar araciligiyla saglanir. Bu siirecler, 6zellikle yogun
fiziksel aktivite sirasinda kas hiicrelerinin enerji ihtiyacimi karsilamak ig¢in kritik rol
oynar. Viicut, ani enerji ihtiyacini karsilamak iizere kreatin fosfat sistemi gibi hizli enerji

saglayan mekanizmalara da bagvurur (23).

Egzersiz bilimi literatiiriinde, enerji metabolizmasinin verimliligi, sporcularin
performansin1 belirleyen ana unsurlardan biri olarak kabul edilir. Ornegin, dayaniklilik
sporcularinda, aerobik sistemin etkin ¢alismasi ve yeterli ATP {iretimi, uzun siireli
fiziksel aktivitelerde dayanikliligi artirir (24). Tersine, yiiksek yogunluklu kisa siireli
aktivitelerde, anaerobik enerji sistemleri devreye girerek hizli ATP {iretimi saglar. ATP
(adenozin trifosfat), zengin organik fosfat bilesigi olup hiicresel enerji transferinin ana
unsurlarindan biridir. Viicut, enerji ihtiyacim karsilamak icin kullanilan ATP'yi stirekli
olarak yeniler ve bu siireg, hiicresel fonksiyonlarin kesintisiz siirdiiriilmesi agisindan
kritik dneme sahiptir. ATP’nin yapisini inceledigimizde, son iki fosfat grubu arasinda
yiiksek enerjili baglarin bulundugunu gormekteyiz. Bu yiiksek enerjili fosfat baglari, kas
kasilmas1 ve diger biyolojik siiregler i¢in 6nemli bir kimyasal enerji kaynagi olusturur

210).

Egzersiz sirasinda ATP, hem aerobik hem de anaerobik enerji metabolizmasi yoluyla
iretilir. Aerobik metabolizma, oksijenin mevcut oldugu durumlarda uzun siireli ve diistik

yogunluklu aktiviteler i¢in enerji saglar ve bu siirecte karbonhidratlar ve yaglar temel



enerji kaynaklari olarak kullanilir. Glikoz ve yag asitlerinin oksidasyonu, ATP’nin daha
uzun siireli iiretilmesini saglar ve dayanikliligi destekler (24). Buna karsin, yliksek
yogunluklu ve kisa siireli egzersizlerde anaerobik metabolizma devreye girer. Bu
durumda glikojen, laktik asit tiretimi yoluyla hizla ATP olusturur, ancak bu siire¢ daha

siirli miktarda enerji saglar (23).

Egzersizde hangi enerji kaynaginin baskin olarak kullanildigi, egzersizin tiirii, yogunlugu
ve siiresi gibi faktorlerle iliskilidir. Ornegin, uzun siireli diisiik yogunluklu egzersizlerde
viicut yag depolarim1  kullanirken, yiliksek yogunluklu kisa siireli aktivitelerde
karbonhidratlar ana enerji kaynagidir (25). Bunun yani sira, sporcunun performans diizeyi
ve diyeti de enerji metabolizmasini etkileyen dnemli faktorler arasindadir. Dengeli ve
uygun bir beslenme, karbonhidrat depolarinin dolulugunu ve yag metabolizmasinin
etkinligini artirarak spor performansini destekler (26). Sonug¢ olarak, ATP’nin iiretim
mekanizmalar1 ve kullanilan enerji kaynaklari, egzersizin tiiriine ve bireyin fizyolojik
durumuna gore farklilik gostermektedir. Egzersiz bilimi, bu siireglerin anlasilmasini
saglayarak sporcularin performansini optimize etmeyi ve enerji yonetimini daha etkin
hale getirmeyi hedefler.

Enerji liretimi, ii¢ ana kategoriye ayrilir: aerobik enerji sistemi, anaerobik laktik enerji

sistemi ve anaerobik alaktik enerji sistemi.

ATP Yiiksek enerjili baglar
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Sekil 2.1. Adenozin trifosfat (27)



2.2.1.Aerobik (Oksidatif) Enerji Sistemleri

Aerobik enerji sistemi, kas hiicrelerinin enerji iiretimini oksijenin mevcut oldugu
kosullarda gergeklestirdigi ve bu siirecin mitokondri organellerinde meydana geldigi bir
sistemi ifade eder. Oksijen, viicutta depolanan besin maddelerinin yanmasini ve bdylece
aerobik yol araciligiyla ATP {iretimini miimkiin kilar. Bu sistemde, 1 mol glikozun tam
oksidasyonu sonucunda toplam 39 mol ATP elde edilir ki bu, diger enerji sistemlerine
kiyasla en yiiksek enerji iiretim kapasitesini temsil eder (28). Bu nedenle, aerobik enerji
sistemi Ozellikle uzun siireli ve diisiik-orta siddetli fiziksel aktiviteler sirasinda 6nemli bir

enerji kaynagidir (24).

Aerobik sistemde oksijenin bulunmasi, karbonhidratlar ve yaglarin su ve karbondioksite
ayrisarak enerji elde edilmesini saglar. Bu siiregte, oksijen varligi laktik asidin birikimini
onler ve bdylece anaerobik sistemde goriillen laktat birikimi sonucu olusan kas
yorgunlugu bu sistemde olugsmaz. Oksijenli ortamda laktik asit, oksidasyon yoluyla

enerjiye dontstiiriiliir ve kas yorgunlugu azalir, bu da sporcularin dayanikliligini artirir

(29).

Aerobik enerji sistemi, uzun siireli dayaniklilik gerektiren spor dallarinda biiyiik 6nem
tasir. Ornegin, maraton kosusu, bisiklet siirme ve yiizme gibi aktiviteler sirasinda viicut,
enerji ihtiyacini karsilamak icin agirlikli olarak aerobik metabolizmay1 kullanir. Bu
sistemde karbonhidratlarin yani sira yaglar da enerji kaynagi olarak kullanilir; yaglarin
oksidasyonu, karbonhidratlardan daha fazla ATP {iretilmesini saglar, bu da uzun siireli
dayaniklilik performansinit destekler (25). Aerobik enerji sisteminin verimliligi,
sporcularin antrenman diizeyleri ve kardiyorespiratuar kapasiteleri ile dogrudan
iligkilidir. Diizenli aerobik egzersiz, mitokondri sayisini ve iglevini artirarak bu sistemin

kapasitesini ve etkinligini gelistirir (30).

Aerobik sistemlerde yorgunluk, laktik asit birikiminden kaynaklanmaz. Bunun yerine,
enerji depolariin azalmasi, viicut 1s1sindaki artig ve bu artisin neden oldugu dehidrasyon,
kaslarin stirekli tekrarlanan hareketler sonucunda yorulmasi gibi faktorler yorgunluga
sebep olur. Aerobik sistem, uzun siireli ve diisiik siddetli egzersizlerde viicudun ana enerji
kaynagi olarak iglev goriir. Bu tip egzersizlerde, enerji iiretimi i¢in temel kaynaklar olarak

serbest yag asitleri ve glikoz kullanilir. Yag asitlerinin oksidasyonu, karbonhidratlarin
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oksidasyonundan daha fazla ATP {iretimi saglar ve bu da viicudun enerji ihtiyacin1 daha

uzun siire karsilar (25).

Aerobik sistem, yiiriiylis, hafif tempolu kosu, merdiven ¢ikma, ylizme ve ev isleri gibi
giinliik yasam aktivitelerinin ¢ogunda kullanilir (31). Bu enerji sistemi, ATP iiretimini
saglamak icin oksijene ihtiya¢ duyar. Bu nedenle, aerobik enerji iiretimi, enerji saglama
siiresi agisindan en uzun siireli fakat en yavas olan sistemdir (32,33). Aerobik
metabolizma, kas hiicrelerinde oksijenin varliginda gergeklesir ve karbonhidratlar ile
yaglar, enerji liretimi i¢in ana kaynaklar olarak kullanilir. Viicut, karbonhidratlar1 ve
yaglar1 su ve karbondioksite ayristirarak enerji saglar ve bu siire¢ kaslarda yorgunluk

olusturan laktik asidin birikmesini 6nler (24).

Aerobik enerji sistemi, dayaniklilik sporlarinda ve uzun siireli aktivitelerde kritik bir rol
oynar. Ornegin, maraton kosuculari, bisikletgiler ve uzun mesafe yiiziiciiler gibi
sporcular, enerji ihtiyaclarimi karsilamak i¢in oncelikli olarak aerobik metabolizmaya
giivenirler. Aerobik egzersizlerin diizenli yapilmasi, kas hiicrelerindeki mitokondri
sayisini artirarak bu sistemin kapasitesini ve etkinligini gelistirir. Mitokondri sayisindaki
artis, ATP tretimini daha verimli hale getirir ve boylece kaslar daha uzun siire

yorulmadan caligabilir (30,34).

Buna ek olarak, aerobik enerji sisteminin etkinligi, bireyin antrenman diizeyine ve
kardiyovaskiiler kapasitesine bagl olarak degisir. Diizenli aerobik egzersizler, viicudun
oksijen tasima kapasitesini ve kaslarin oksijen kullanma yetenegini artirarak genel
dayaniklilig: iyilestirir (35). Sonug¢ olarak, aerobik enerji sistemi, uzun siireli enerji
ihtiyacini karsilayabilen ve dayaniklilig artiran, sporcular ve giinliik yasam aktiviteleri

icin Onemli bir enerji kaynagidir.
2.2.2.Anaerobik Enerji Sistemleri

Anaerobik enerji sistemi, maksimal ve supramaksimal yogunluktaki fiziksel aktiviteler
sirasinda iskelet kaslarinin ihtiya¢ duydugu enerjiyi oksijen kullanmadan saglayan
mekanizmadir. Bu enerji iiretim sistemi, ATP-CP (adenozin trifosfat-kreatin fosfat)
sistemi ve laktik asit sistemi olmak iizere iki ana yoldan calisir (36). ATP-CP sistemi,
kisa siireli ve ani gii¢ gerektiren aktivitelerde ilk enerji kaynagi olarak devreye girer.

Kreatin fosfat, hizli bir sekilde ATP'yi yeniden sentezleyerek kaslarin kisa siireli yiliksek
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yogunluklu aktivitelerde enerji saglamasina yardimei olur. Bununla birlikte, bu sistemin
enerji saglayabilme kapasitesi siirlidir ve genellikle 10-15 saniye i¢inde tiikenir (25).
ATP-CP sisteminin tilkenmesinden sonra, laktik asit sistemi devreye girer ve glikozun
anaerobik yolla par¢alanmasiyla enerji iiretilir. Bu siireg, laktat birikimi ile sonuglanir ve
bu birikim, kas yorgunluguna ve performansin kisa siireli olarak azalmasimna neden
olabilir (36, 34). Laktik asit sistemi, 30 saniyeden 2 dakikaya kadar siiren aktivitelerde
enerji saglamak i¢in etkili bir yoldur ve bu sistem, patlayic1 kuvvetin yogun bir sekilde

kullanildig1 spor dallarinda 6nemlidir (34).

Anaerobik enerji sistemi, 6zellikle kisa siireli ve yiiksek giic gerektiren aktiviteler igin
vazgegilmezdir. Ornegin, 1500 metre siirat pateni, 800 metre kosu, 30 saniyelik Wingate
testi veya 200 metre yiizme gibi etkinliklerde, bu sistem, enerji iiretiminde 6nemli bir rol
oynar (37,38). Bu tiir aktivitelerde, oksijenin kaslara yeterli miktarda ulasamadigi
durumlarda, anaerobik sistem devreye girerek hizli ATP iiretimi saglar. Bu da sporcunun
ani giic ve patlayict kuvvet gerektiren aktiviteleri siirdiirebilmesini miimkiin kilar.
Anaerobik enerji sisteminin etkinligi, sporcunun antrenman seviyesi, beslenme durumu
ve genetik faktorler gibi cesitli etkenlere bagli olarak degisebilir. Diizenli ve iyi
planlanmis bir antrenman programi, kreatin fosfat depolarini1 ve laktik asit tamponlama
kapasitesini artirarak bu sistemin verimliligini yikseltebilir (39). Bu sistemin
giiclendirilmesi, sporcularin kisa siirede yiiksek performans gosterme yeteneklerini
gelistirir ve kas dayanikliligini artirir (24). Sonug olarak, anaerobik enerji sistemi, kisa
stireli ve yiiksek yogunluklu aktiviteler i¢in kritik bir enerji kaynagidir. ATP-CP ve laktik
asit sistemlerinin isleyisi, sporcularin performansini dogrudan etkiler ve bu sistemlerin
etkin kullanimi, sporcularin antrenman ve miisabaka performanslarini artirmak igin

onemlidir.
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Sekil 2.2. Enerji Sistemleri (40)

2.2.2.1.Anaerobik laktik enerji sistemi

Hizl1 enerji sistemi, anaerobik glikoliz ya da laktik asit sistemi olarak da bilinir. Yiiksek
siddetli ve 1 ila 3 dakika arasinda siiren aktivitelerde enerji ihtiyacinin biiytik bir kismini
bu sistem karsilar. Anaerobik glikoliz, kaslarin oksijenin yeterince saglanamadigi
durumlarda enerji iiretmesi i¢in devreye girer. Bu siirecte, karbonhidratlar glikoz

formunda kullanilmak iizere parcalanir ve ATP iiretimi, oksijen olmadan gerceklesir (34).

Bu sistem, oksijenli ortamin sagladigi enerji iiretiminden daha hizli ¢aligmasina ragmen,
iretilen enerji miktar1 smirhdir. Anaerobik glikoliz sonucu laktik asit birikir ve bu
birikim, kaslarda yorgunluga ve performans diisiisiine neden olabilir (36). Ancak, kisa
stireli ve yliksek yogunluklu aktiviteler sirasinda hizli enerji ihtiyacini karsilayabilmesi,
bu sistemin Ozellikle patlayic1 giic ve hiz gerektiren spor dallarinda 6nemli bir rol
oynamasini saglar. Ornegin, 400 metre kosu, kisa mesafe yiizme ve 800 metre kosu gibi

aktivitelerde anaerobik glikoliz temel enerji kaynagidir (37).

Anaerobik glikoliz, yalnizca karbonhidratlar1 kullanarak ATP {iretir ve oksijensiz bir
ortamda ¢aligir. Bu, sistemin kaslara hizl1 enerji saglamasina olanak tanir ancak laktik asit
birikimi nedeniyle siirdiiriilebilirligi kisitlhidir. Bu nedenle, bu sistem daha ¢ok kisa siireli,
yogun egzersizlerde etkin bir enerji kaynagi olarak kullanilir (25). Diizenli antrenman ve

iyi planlanmig antrenman programlari, anaerobik glikolizin verimliligini artirarak, laktik
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asit birikimini daha iyi yonetmeyi ve bu sistemden elde edilen performansin siiresini

uzatmayi saglar (39).

Bu sistem, kas hiicreleri ve karacigerdeki glikojenin parcalanmasi sonucu enerji agiga
cikararak ADP ve inorganik fosfattan (P) ATP iiretimini saglar (41). Anaerobik siirecte,
ortamda yeterli oksijen bulunmadiginda piriivik asit laktik aside doniisiir ve bu doniisiim
sirasinda 3 mol ATP iiretilir. Laktik asit, ATP sentezinin yan {iriinii olarak ortaya ¢ikar
ve kaslarda ve kanda birikmeye baglar. Bu birikim, kas hiicrelerinin normal kasilma
kapasitesini zorlastirarak performansi olumsuz etkileyebilir (42). Laktik asidin artmasi,

glikojen yikim hizini da yavaglatir ve kaslarin yorgunluk hissine kapilmasina neden olur.

Anaerobik enerji sisteminin bu Ozellikleri, kisa siireli ve yogun fiziksel aktivitelerde
onemli bir rol oynar. Ornegin, kisa mesafeli kosular, agirlik kaldirma ve yiiksek
yogunluklu egzersizlerde bu sistem enerji ihtiyacini hizli bir sekilde karsilar (24). ATP
iretimi i¢in oksijenin bulunmadig1 bu sistem, hiicrelerin acil enerji ihtiyacini karsilarken
laktik asit birikiminin performansi kisitlamasina neden olur. Bu, kisa siireli enerjinin
saglanmasinda etkili olsa da, uzun vadede siirdiiriilebilirligi sinirlidir ve kas yorgunlugu
ile sonuglanir (25). Laktik asit birikimi, egzersiz sirasinda kas icindeki pH seviyesini
diisiirerek kas fonksiyonlarini etkileyebilir. Bunun sonucunda, kas kasilma giicii azalir ve
bireyde yorgunluk hissi olusur. Laktik asit birikimi ve pH disiisii, kas i¢i metabolik
stireclerin etkinligini sinirlandirarak anaerobik performansi sinirlayan faktorlerden biri
haline gelir (34). Ancak, diizenli ve iyi planlanmig antrenmanlar, viicudun laktik asit
tamponlama kapasitesini artirarak bu sistemi daha verimli hale getirebilir (39). Bu enerji
sisteminin avantaji, kisa siirede enerji saglayabilme yetenegidir. Anaerobik glikoliz, kas
hiicrelerinin oksijen olmadan hizli bir sekilde enerjiye ulagsmasina olanak tanir. Ancak,
laktik asidin birikmesiyle olugan yorgunluk, bu siirecin siirdiiriilebilirligini sinirlayan en
biiylik faktordiir. Antrenmanla bu siirece adapte olan sporcular, laktik asit birikimine kars1
daha direncli hale gelebilir ve boylece daha uzun siire yiiksek yogunluklu aktiviteleri

siirdiirebilir (37,38).

2.2.2.2.Alaktik anaerobik sistem ( ATP-CP)

Kaslarda ATP ve CP (kreatin fosfat) ad1 verilen fosfojenler sinirli miktarda depolanir ve
bu depolar, viicudun acil enerji ihtiyaglarini kargilamak i¢in 6nemli bir rol oynar. Alaktik
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Anaerobik Sistem, kisa siireli ve maksimal seviyedeki aktiviteler sirasinda kaslarin
ihtiya¢ duydugu enerjiyi, kas hiicrelerinde depolanan ATP molekiillerinin pargalanmasi
yoluyla saglar. Bu sistem, ani ve kisa siireli egzersizlerde ATP’nin hizla tiikenmesi
durumunda devreye girer. Metabolizmanin aerobik sisteminin ATP iiretimini yenilemesi
icin zamana ihtiya¢ duymasi nedeniyle, fosfojen sistemi kisa siireli ve hizli enerji tiretimi

icin kritik bir dneme sahiptir (25).

Fosfojen sisteminde CP, ATP’nin hizl1 bir sekilde sentezlenmesine yardimci olur ve acil
enerji ihtiyacini karsilar. Ancak bu sistemde agiga ¢ikan enerji miktar: sinirlidir ve bu
nedenle enerji iiretimi, genellikle 10-15 saniye siiren yogun fiziksel aktiviteler i¢in yeterli
olur (43). Bu tiir aktiviteler, kisa mesafe sprintleri, yiiksek agirlik kaldirma ve patlayici
gii¢ gerektiren sporlari igerir. CP’nin enerjisi, oksijensiz ortamda ATP iiretimi saglarken
laktik asit gibi yorgunluk yaratan yan iiriinlerin olugsmasina neden olmaz, bu da sistemin

kisa siireli yiiksek performans saglamasinda avantaj saglar (34).

Fosfojen sistemi, maksimal ve aralikli egzersizlerin diizenli olarak yapilmasi ile
gelistirilebilir. Arastirmalar, bu tiir egzersizlerin CP depolarini ve bu sistemin enerji
saglama kapasitesini artirdigim gostermektedir (44). Ornegin, yiiksek yogunluklu interval
antrenmanlar (HIIT) ve kisa siireli sprint tekrarlari, fosfojen sistemini giiglendirmek i¢in
yaygin olarak kullanilan yontemlerdendir. Bu tip antrenmanlar, sporcularin kisa siirede
enerji Uretebilme kapasitelerini artirarak daha yiiksek patlayict giic ve kisa siireli
dayaniklilik saglar (39). Fosfojen sistemi, enerji ihtiyacinin hizli karsilanmasini sagladigi
i¢cin sporcularin performansini dogrudan etkiler. Bu sistemdeki enerji, kas hiicrelerinde
ani ve yogun enerji taleplerine cevap verir. Ancak sinirli enerji iiretim kapasitesi
nedeniyle uzun siireli aktiviteler icin yetersizdir ve diger enerji sistemlerinin devreye
girmesi gerekir (24). Ozetle, fosfojen sistemi kisa siireli, yiiksek yogunluklu aktiviteler
i¢cin vazgeg¢ilmez bir enerji kaynagidir ve sporcularin bu sistemi gelistirmek i¢in diizenli

ve hedefe yonelik antrenmanlar yapmasi performanslarini optimize eder.

Fosfojen sistemi, hizli enerji iliretme kapasitesi ve oksijen olmadan c¢alisabilme 6zelligi
sayesinde, kisa stireli ve yogun efor gerektiren spor dallarinda temel bir enerji kaynagidir.
Bu o6zellikleri, sprint, yiiksek agirlik kaldirma, sigrama ve patlayict kuvvet gerektiren
diger spor dallarinda kritik 6nem tasir. Fosfojen sistemini etkili bir sekilde kullanabilen

sporcular, rekabet ortaminda 6nemli bir avantaj saglar. Ornegin, kisa mesafeli kosular ve
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agirhik kaldirma gibi aktivitelerde bu sistem, sporcularin ihtiya¢ duydugu ani enerji

patlamasini saglar (45,25).

Bu sistemin avantajlarindan biri, ATP ve CP’nin hizli bir sekilde yeniden
sentezlenebilmesi ve viicudun maksimum gii¢c iiretmesi i¢in yeterli enerjiyi aninda
saglamasidir. Ancak bu enerji kaynagmin sinirli depolanmasi, yalnizca 10-15 saniye
siiren aktivitelerde kullanilabilmesini miimkiin kilar. Bu nedenle, fosfojen sisteminin
enerji saglama kapasitesini artirmak ic¢in sporcularin aralikli ve yiiksek yogunluklu
antrenmanlar yapmasi Onerilir (39). Bu antrenmanlar, kreatin fosfat depolarinin etkin
kullanimin1 gelistirir ve sporcularin ani gii¢ gerektiren hareketlerde daha iyi performans

gostermesine yardimci olur (44).

Fosfojen sisteminin sagladigi avantajlar arasinda, kas i¢indeki enerji liretiminin hizl
olmasi ve laktik asit gibi yorgunluk yaratan yan iirlinlerin olugsmamasi yer alir. Bu durum,
sporcularin yiiksek yogunluklu aktivitelerde daha az yorgunlukla karsilasmasini saglar ve
bdylece performans siirekliligi desteklenir (34). Ote yandan, bu sistemin yetersiz kaldig
durumlarda, 6rnegin enerji depolarmin tiikkenmesiyle birlikte, kaslar oksijene ihtiyag
duyan aerobik sistemlere yoOnelir (24). Fosfojen sistemini iyi kullanabilen sporcular,
ornegin kisa mesafe kosucular, giiresciler ve basketbol gibi ani hizlanma gerektiren spor
dallarindaki sporcular, rakiplerine goére daha avantajli bir duruma gelir. Bu avantaj, kisa
stirede maksimum gii¢ liretimine ve patlayic1 kuvvet kapasitesine olanak tanir (37). Bu
sistemin etkinligi, sporcularin performans seviyelerini artirmak ve dayanikliliklarini
gelistirmek icin diizenli antrenmanla daha da iyilestirilebilir. Ayrica, fosfojen sistemi
kullanimi, sprintler, pliometrik antrenmanlar ve yiiksek yogunluklu gii¢ egzersizleri gibi

antrenmanlarla gelistirilebilir (39).
2.1. Preptin

Preptin, ilk kez 2001 yilinda si¢anlar iizerinde yapilan c¢aligmalarda tanimlanmig ve
kesfedilmistir. Bu peptit hormon, pankreasin beta hiicreleri tarafindan 34 amino asit
uzunlugunda tiretilir ve instilinle birlikte salgilanir (46). Preptinin, glikozun aracilik ettigi
insiilin salmimini artirdig: tespit edilmistir. izole edilen sigan pankreasina yapilan preptin

inflizyonlart, bu hormonun insiilin salgisim1  uyardigmi ve insiilinin etkisini
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giiclendirdigini gdstermistir. Ote yandan, antipreptin immiinoglobulin infiizyonlarinin

insiilin sekresyonunu azalttig1 belirlenmistir (47).

Preptin seviyelerinin, hiperinsiilinemik durumlar gibi bazi metabolik ve endokrin
bozukluklarda arttig1 bulunmustur. Ozellikle tip 2 diyabet ve polikistik over sendromu
(PCOS) gibi rahatsizliklar, dolasimdaki preptin diizeylerinde belirgin artislarla
iliskilendirilmistir (48). Bu durum, preptinin insiilin direnci ve glukoz metabolizmasi
tizerindeki etkileri konusunda aragtirmalarin 6nemini artirmaktadir. Preptinin bu etkileri,
beta hiicrelerinin glikoz yanitin1 giiclendirmesiyle ilgilidir ve bu da hormonun insiilin
sekresyonunun diizenlenmesindeki potansiyel roliinii vurgular. Yapilan arastirmalar,
preptinin insiilinin etkisini artirma potansiyelinin, insiilin salinimint uyaran
mekanizmalarla iliskili oldugunu gostermistir. Bu nedenle, preptin, insiilinin etkinligini
diizenleyen ve diyabet gibi metabolik hastaliklarin patofizyolojisinde rol oynayan énemli
bir peptit olarak kabul edilir (49). Ayrica, preptinin islevini daha iyi anlamak icin yapilan
caligmalar, bu hormonun potansiyel terapotik hedef olarak degerlendirilmesine yonelik

arastirmalar1 tesvik etmektedir (47, 49).

Preptinin, glikozun uyarilmasini takiben sigan pankreasinda insiilin salinimini artirdigi
gosterilmistir (46,50). Bu peptidin, pankreas beta hiicreleri tarafindan insiilinle birlikte
salgilanmasi, glikoz aracili insiilin salimimini destekleyici etkisiyle dikkat cekmektedir.
Preptinin bu fonksiyonu, pankreasin glikoza yanitin1 gili¢lendirerek insiilin salgisini
artirmasint saglar. Bu nedenle, preptinin metabolik siireclerdeki rolii, arastirmacilar

tarafindan 6nemli bir konu olarak goriilmektedir.

Metabolik bozukluklar agisindan, polikistik over sendromu (PCOS), tip 2 diyabet ve
bozulmus glikoz toleranst gibi durumlar1 olan bireylerde, saglikli bireylerle
karsilastirildiginda daha yiiksek preptin diizeyleri tespit edilmistir (51, 47). Bu durum,
preptinin hiperinsiilinemik ortamlarla iliskili oldugunu ve insiilin direnci gibi durumlarda
rol oynayabilecegini diislindiirmektedir. Yiiksek preptin seviyeleri, insiilinin etkisini
artirma potansiyeli ve glikoz metabolizmas: {izerindeki etkileri nedeniyle, 6zellikle tip 2
diyabet ve PCOS gibi bozukluklarin patofizyolojisinde O6nemli bir bilesen olarak
incelenmektedir (48,49).

Preptinin insiilin salimmmi {izerindeki etkileri, glikozun metabolizmadaki isleyisini

diizenleyerek kan sekeri seviyelerinin kontroliine katki saglar. Izole sigan pankreasinda
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yapilan caligmalar, bu peptidin inflizyonunun insiilin sekresyonunu belirgin sekilde
artirdigin1 ve glikozun pankreas hiicrelerine etkisini pekistirdigini gdstermistir (46).
Ayrica, bu hormonun yiiksek preptin diizeylerinin, insiilin direncinin ve glikoz
metabolizmasinin bozulmasiyla iligkili oldugu belirlenmistir (50). Sonug olarak, preptin,
instilinin salgilanmasini artirma ve glikoz metabolizmasini diizenlemede énemli bir rol
oynar. Bu nedenle, preptin diizeylerinin metabolik bozukluklarda daha yiiksek bulunmasi,
bu hormonun potansiyel bir biyomarker ve tedavi hedefi olabilecegini diisiindiirmektedir
(47,51). Preptin iizerindeki arastirmalar, metabolik hastaliklarin anlagilmasi ve tedavi

stratejilerinin gelistirilmesinde 6nemli bir yer tutmaktadir.

Preptin hormonu, bobreklerde glomerul, korteks ve Henle kulpu, karacigerdeki siniizoidal
hiicreler, pankreasin [ hiicreleri, tiikiiriik bezlerindeki kanal hiicreleri ve meme
dokusunda salgilanmaktadir (52). Bu hormonun ¢esitli fizyolojik siire¢lerde 6nemli roller
oynadig tespit edilmistir. Preptin, hiicre farklilagsmasin1 destekler, karacigerden glukoz
tiretimini kisitlar, insiilin duyarliliginin diizenlenmesine katki saglar ve enerji dengesini
kontrol eder. Ayrica, osteoblast hiicre aktivitesini tesvik ederek kemik yogunlugunun

korunmasinda ve diizenlenmesinde etkili bir rol oynar (46,47).

Preptinin bu ¢ok yonlii etkileri, hormonun metabolik siirecler ve enerji homeostazisi
lizerindeki onemini ortaya koyar. Ozellikle, insiilin duyarhiliginin diizenlenmesi ve
glukoz metabolizmasinin yonetilmesi gibi islevler, preptinin diyabet ve diger metabolik
bozukluklarin tedavisinde potansiyel bir hedef olabilecegini diislindiirmektedir (49).
Osteoblast aktivitesini artirici etkisi, kemik sagligina yonelik aragtirmalarda da hormonun

potansiyel yararlarini giindeme getirmektedir (50).
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Sekil 2.3. Fare, sican ve insan preptin dizgisi (53)

2.3.1. Egzersizin Preptin Uzerine Etkisi

Preptinin egzersizle olan iliskisi lizerine yapilan ¢aligmalar oldukca sinirlidir. Bu konuda,
literatlirde yer alan iki 6nemli ¢alisma dikkati ¢ekmektedir. Bu ¢alismalarda, kronik
hastalig1 olan yetiskinlerde 12 haftalik yiiksek yogunluklu interval antrenman (HIIT),
aerobik, kuvvet ve eszamanli aerobik-kuvvet antrenmanlarinin preptin diizeyleri
tizerindeki etkileri arastirilmistir (54,55). Bu ¢alismalardan biri, prediyabetik bireylerde
12 hafta boyunca haftada 3 giin uygulanan egzersiz programinin dinlenme sirasindaki
preptin seviyelerini diisiirdiiglinii ortaya koymustur. Ayrica, her iki egzersiz grubundaki
katilimcilarin insiilin direnci endekslerinde %35 oraninda iyilesme kaydedilmistir. Bu
sonuglar, preptin seviyelerinin egzersiz siddetine bagli olarak degisebilecegini ve
egzersize bagl olarak preptin diizeyinde gozlemlenen azalmanin insiilin duyarliligini
artirmakla iligkili oldugunu gostermektedir (56). Egzersizin metabolik hormonlar
tizerindeki bu etkileri, gelecekteki arastirmalar icin preptinin potansiyel roliinii ve

egzersizle iliskisini daha ayrintili incelemek agisindan 6nem tagimaktadir (57,58).

Bir bagka calismada, Gholam ve arkadaslari, 12 haftalik aerobik, kuvvet ve bu ikisinin
birlesimini iceren eszamanli egzersiz programlarinin metabolik sendromlu obez
yetigkinlerde preptin seviyeleri {izerindeki etkilerini arastirmistir. Bu ¢alismada,
katilimcilarin  glikoz, instilin ve insiilin direnci indeksi (HOMA-IR) degerleri de
degerlendirilmistir. Aragtirmanin sonuglari, tim egzersiz programlarinin preptin

seviyelerini anlamli 06l¢iide azalttigini, ancak eszamanli ve aerobik egzersiz sonrasi
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gozlenen azalmanin daha belirgin oldugunu ortaya koymustur. Buna ek olarak, preptin
sonuglarina benzer sekilde, yalnizca eszamanli ve aerobik egzersiz programlariin aglik
insiilin ve aglik glikoz seviyelerini anlamli derecede diistlirdiigii ve bu azalmalarin preptin

seviyelerindeki diisiisle iliskili oldugu tespit edilmistir (59,60).

Bu bulgular, preptin hormonunun egzersizle nasil etkilendigini ve metabolik saglik
tizerindeki olasi roliinii vurgulamaktadir. Elde edilen sonuglar, aerobik ve eszamanl
egzersizlerin metabolik parametreler lizerinde daha giiclii etkilere sahip olabilecegini ve
bu etkinin, preptin diizeylerindeki azalma ile baglantili olabilecegini gostermektedir (61).
Bu durum, egzersizin hormonlar ve metabolik saglik arasindaki iligkisini daha iyi

anlamak i¢in gelecekte yapilacak caligmalara 1s1k tutmaktadir.

2.2. BDNF

BDNF, 119 amino asitten olusan bir proteindir ve proBDNF'den tiiretilir. Bu protein,
beyindeki glutamaterjik noronlar, korteks ve hipokampustan izole edilen astrositler gibi
glial hiicreler ve mikrogliadan salgilanir. Beyin gelisimi agisindan, néronal hiicrelerden
salinan proBDNF ve BDNF orani1 olduk¢a 6nemlidir. Dogumdan sonraki erken donemde,
proBDNF'nin konsantrasyonu daha yiiksektir ve bu, beyin fonksiyonlarinin
diizenlenmesinde kritik bir rol oynar. BDNF, noroproteksiyon ve sinaptik plastisite

siirecleri i¢in hayati bir 6neme sahiptir (62).

BDNF'nin bu siireglerdeki rolii, sinir hiicrelerinin hayatta kalmasin1 desteklemek ve
sinaptik baglantilarin giliclendirilmesi gibi gorevler iistlenmesiyle agiklanabilir. Ayrica,
bu proteinin eksikligi, c¢esitli norolojik bozukluklar ve biligsel gerileme ile
iligkilendirilmistir (63). Beynin farkli bolgelerindeki BDNF salinimi, 6grenme, hafiza ve

adaptif noroplastisite gibi siireclerin diizenlenmesinde kilit bir unsur olarak goriiliir (64).

BDNF, néronlarin farklilagmasi, biiylimesi ve bu hiicrelerin hayatta kalmasi gibi gesitli
norogelisimsel siireclerde 6nemli bir rol oynar (65,66). BDNF, tiim nérotrofinler
arasinda, normal beyin fonksiyonlarinin gelisimi ve korunmasini saglayan pek ¢ok
hiicresel siirecin diizenlenmesinde yer aldig1 i¢cin merkezi sinir sisteminde en ¢ok bilinen
ve lizerinde en fazla arastirma yapilan faktorlerden biridir (67). Bu proteinin, sinaptik
plastisiteyi desteklemesi ve sinir hiicrelerinin hayatta kalma mekanizmalarina katkida
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bulunmasi, onu beyin saglig1 agisindan vazgeg¢ilmez kilar. Ayrica, BDNF eksikligi,
norolojik hastaliklar ve biligsel gerileme gibi problemlerin ortaya ¢ikmasiyla
iliskilendirilmistir (63). BDNF'nin merkezi sinir sistemindeki rolii, ndronlar arasi iletigimi
artirmak ve 6grenme siireclerini desteklemek gibi 6nemli islevler icerir. Bu nedenle,
BDNF'nin beyin gelisimindeki kritik rolii, onun ndrobilim alanindaki arastirmalar igin

baslica odak noktast olmasini saglar (64).

BDNF, 13.5 kilodalton (kDa) agirliginda bir dimerik protein olup, insan BDNF'si, domuz,
fare ve sigan BDNF'si ile homoloji gostermektedir. BDNF, %50°den fazla sinir biiyiime
faktorii (SBF) ve %50 oraninda SBF-3 ve SBF-4 ile benzerlik tasimaktadir
(68,69,70,71,72). BDNF, iskelet kaslar1 basta olmak iizere, kas hiicrelerinde, endotel
hiicrelerinde ve yag dokusunda; ayrica trombositlere bagli olarak kanda, karacigerde ve
dalakta depolanmaktadir (73). Bu yaygin dagilim, BDNF’ nin merkezi sinir sistemi
disindaki dokularda da 6nemli roller iistlendigini ve genel olarak viicut fonksiyonlari

tizerindeki etkisini gostermektedir (74).
2.2.1.BDNF ve Egzersiz iliskisi

Fiziksel egzersiz, dolasimdaki BDNF seviyelerini artirmak ve beyin fonksiyonlarini
tyilestirmek icin etkili bir yontemdir. Yapilan aragtirmalar, akut direng¢ ve dayaniklilik
egzersizlerinin, kontrol gruplarina kiyasla BDNF diizeylerini anlaml 6l¢iide artirdigini
ortaya koymustur (75). Egzersiz sonras1 yiikselen BDNF seviyeleri, dendritik yogunluk
ve dendritik dallanmada artiglara neden olarak hafiza ve 6grenme siireclerinde olumlu
degisiklikler yaratir (76). Bu bulgular, egzersizin noroplastisiteyi destekleyen etkilerini
ve biligsel fonksiyonlar lizerindeki olumlu etkilerini gostermektedir. Egzersizin, beyin
kaynakl1 norotrofik faktér (BDNF) diizeylerini artirmasi, sinaptik plastisiteyi tesvik eder
ve noronlar arasi baglantilarin giiclenmesine katkida bulunur. Bu da, 6grenme ve hafiza
siireclerinin iyilesmesine neden olur (77). Egzersizin farkl tiirlerinin, 6zellikle de direng
ve kardiyo egzersizlerinin BDNF artigini tetikledigi ve bu artisin biligsel performans

tizerindeki etkilerinin 6nemli oldugu gosterilmistir (78).

Her ne kadar beynin temel enerji kaynagi glikoz olarak bilinse de, dolasimdaki laktat
seviyeleri arttiginda, laktatin kan-beyin bariyerini gecerek beyin metabolizmasina katkida
bulundugu diisiiniilmektedir. Bu nedenle, laktat konsantrasyonu ile BDNF diizeyi

arasinda pozitif bir iligki oldugu ve laktat ile BDNF'nin periferik seviyelerinin yiiksek
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olmasimin hipokampal fonksiyon ve biligsel performansla iliskili oldugu gosterilmistir
(79). BDNF'yi etkileyen baska bir mekanizmanin ise, kemikten dolasima salinan
osteokalsin hormonu oldugu diisiiniilmektedir. Arastirmalar, diisiik osteokalsin
seviyelerinin bilissel fonksiyonlarda azalma ile iligkili oldugunu ortaya koymustur (80).
Bu bulgular, BDNF ve laktatin, egzersizin biligsel performans iizerindeki olumlu etkileri
ile iligkisini daha iyi anlamamiza katkida bulunur. Osteokalsinin BDNF'yi modiile etmesi

ise, beyin sagligi ve kemik metabolizmasi arasindaki baglantinin 6nemini vurgular (81).

Egzersiz esnasinda, periferik kaslardan salgilanan FNDCS5/irisin, kan-beyin bariyerini
gecerek hipokampiiste BDNF ekspresyonunu tetikler (82,83). BDNF, noéronlarin
cogalmasi, farklilasmasi ve hayatta kalmasi gibi siireclerin yani sira ndérojenez, sinaptik
plastisite ve biligsel islevler (6grenme ve hafiza) gibi gelismekte olan ve yetiskin beyin
plastisitesinin ¢esitli yonlerinde kritik rol oynar (84,85,86,87). Ayrica, hipotalamustaki
BDNF sinyal yolu, enerji dengesinin, viicut kompozisyonunun ve beslenme davraniginin
diizenlenmesinde Onemli bir etkendir (88,89). Bu bulgular, egzersizin merkezi sinir
sistemi {izerindeki pozitif etkilerini ve BDNF'nin beyinde plastisite ve enerji

homeostazini nasil destekledigini daha iyi anlamamiza katkida bulunur (90,91).

Iskelet kasinda BDNF, miyoblastlarin ve kas liflerinin gelisimi ve farklilasmasinin yani
sira motor noronlarin hayatta kalmasi, nérotransmitterlerin presinaptik saliniminin
diizenlenmesi ve miyofibrillerin postsinaptik bolgelerinin korunmasinda 6nemli bir rol
oynar (92,93). Yapilan bir arastirma, sedanter kadinlar ile profesyonel kadin
voleybolcularin BDNF seviyelerini karsilastirarak, voleybolcularin BDNF degerlerinde
anlaml bir fark oldugunu ortaya koymustur. Bu bulgular, diizenli fiziksel aktivitenin
BDNF diretimini artirarak kas ve sinir sistemi sagligmi destekleyebilecegini
gostermektedir (94). Bu sonuclar, iskelet kasinin yalnizca kas fonksiyonlarinda degil,
ayni zamanda motor ndronlarin ve sinaptik bolgelerin korunmasinda da BDNF'nin kritik
roliinli vurgulamaktadir. Ayrica, diizenli spor yapmanin ndrotrofik faktorlerin
seviyelerini nasil etkiledigini gdsteren bu tiir caligmalar, sporcu saglig1 ve performansi
icin 6nemli bir biyolojik temel sunmaktadir (91, 74). Asagida BDNF nin egzersizdeki
iretim ve mekanizmalari, néronal mekanizmalar, serebral kan akiginin rolii ve periferik

mekanizmalar sekillerde gosterilmistir (95).
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Sekil 2.6. BDNF artisinda serebral kan akiginin rolii
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Sekil 2.7. BDNF artisinda rol oynayan periferik mekanizmalar

2.1. Kurkumin

Hint safrani olarak da bilinen zerdecal (Curcuma longa L.), zencefilgiller familyasina ait
bir bitki olup, rizomlarindan elde edilen polifenol yapida lipofilik bir maddedir. Antik
caglardan bu yana Ozellikle Hindistan ve Cin'de geleneksel tipta kullanilmistir
(96,97,98,99). Kurkumin, zerdecalin koksapinda bulunan dogal bir polifenoldiir (100).
Zerdecal, giiclii antioksidan, antienflamatuvar, antimutajenik, antimikrobiyal ve
antikanser Ozellikleri sayesinde Asya iilkelerinde uzun siiredir tibbi bir bitki olarak
degerlendirilmektedir (101,102,103,104). Bu 6zellikler, zerdecalin ¢esitli hastaliklarin
Onlenmesi ve tedavisinde potansiyel faydalarini 6ne ¢ikarmistir. Kurkumin, bu bitkinin
en aktif bileseni olarak, hiicresel diizeyde oksidatif stres ve inflamasyon gibi siirecleri

modiile eder ve bu sayede sagligi1 destekleyen etkiler saglar (105).

Arastirmalar, kurkuminin beyin, kardiyovaskiiler sistem, karaciger, gastrointestinal
sistem ve solunum sistemi gibi bir¢ok organ iizerinde hiicresel yenilenmeyi ve savunma
mekanizmalarini tesvik edebilecegini ve bu sistemlerin fonksiyonlarini artirabildigini
ortaya koymustur (100). Kurkuminin, diyabetik sigan modellerinde NF-kB yolunun
aktivasyonunu baskilayarak makrofaj infiltrasyonunu azaltma potansiyeli oldugu
gosterilmistir (106). Bu bulgu, kurkuminin inflamatuvar yanitlar1 diizenlemede 6nemli
bir rol oynayabilecegini desteklemektedir. Benzer sekilde, Ghosh ve arkadaslarinin
yaptig1 bir ¢alisma, kurkumin tedavisinin TNF-a'nin peroksizom proliferator aktive edici
reseptor gama (PPARY) lizerindeki etkisini antagonize ederek kronik bobrek yetmezligi

olan hayvan modellerinde bdbrek fonksiyonunu iyilestirdigini gostermistir (107). Bu
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calisma, kurkuminin yalnizca inflamasyonu degil, ayn1 zamanda hiicresel sinyal yollarin
modiile ederek organ fonksiyonlarini koruma ve iyilestirme kapasitesine sahip oldugunu

gostermektedir.

Kurkuminin antioksidan ve antienflamatuvar etkileri, hiicresel hasar1 6nlemede ve doku
iyilesmesini desteklemede 6dnemli rol oynar. Bununla birlikte, kurkuminin etkisi sadece
belirli organlarla sinirl kalmaz; sistemik etkileri sayesinde genel viicut sagligini destekler
(105). Ozellikle kronik inflamasyon ve oksidatif stresle iliskili hastaliklarin tedavisinde
kurkuminin potansiyel bir terapi araci olarak kullanilmasi, bu bilesigin ¢ok yonlii
biyolojik etkilerini 6ne ¢ikarir (108). Kurkuminin, antioksidan etkisinin yani sira,
hiicresel sinyalizasyonu diizenleyerek hastaliklarin patofizyolojisini etkileyebilecegi de
bildirilmistir. Bu 06zellikler, kurkuminin geleneksel ve modern tipta neden bu kadar
yaygin olarak kullanildigin1 agiklar (109). Dolayisiyla, kurkuminin hem deneysel hem de
klinik ¢alismalarda gosterdigi koruyucu etkiler, onu sagligin ¢esitli alanlarinda umut

vadeden bir dogal bilesik yapmaktadir (110).
2.1.1. Kurkumin ve Egzersiz Iliskisi

Hayvan modelleri lizerinde yapilan ¢alismalar, kurkumin takviyesinin fiziksel aktivite ve
spor performansini artirici etkiler gdsterdigini ortaya koymustur (111,112). Ayrica, diger
aragtirmalar kurkuminin mitokondriyal kapasiteyi artirma, oksidatif stresi ve
inflamasyonu azaltma, kas hasarin1 ve yorgunlugu 6nleme konusunda etkili oldugunu
belirtmistir  (111,113,114). Kurkuminin bu olumlu etkileri, antioksidan ve
antienflamatuvar Ozelliklerinden kaynaklanmakta olup, hiicresel enerji Uretimini

desteklemesi ve inflamatuvar yanitlar1 diizenlemesi ile iliskilidir.

Bununla birlikte, kurkumin takviyesinin fiziksel egzersiz iizerindeki etkilerini
degerlendiren klinik ¢aligmalarin sayisi halen siirlidir (115). Bu durum, kurkuminin
egzersiz performansi iizerindeki etkilerini daha iyi anlamak i¢in daha fazla insan
calismasma ihtiyac oldugunu gostermektedir. Ornegin, baz1 klinik ¢alismalar,
kurkuminin kas iyilesmesini hizlandirma ve egzersiz sonrasi toparlanmay1 destekleme
potansiyelini 6ne c¢ikarmaktadir, ancak bu bulgular daha genis Olgekli calismalarla
desteklenmelidir (116,117). Kurkuminin mitokondriyal fonksiyonu iyilestirme ve
oksidatif hasar1 azaltma yetenegi, hiicresel enerji metabolizmasini optimize ederek

egzersiz kapasitesini artirmada énemli rol oynayabilir (109). Bu 6zellikler, sporcular ve
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fiziksel aktivite ile ilgilenen bireyler i¢in kurkuminin potansiyel bir takviye olarak
degerlendirilmesine yol agmistir. Yine de, bu konuda yapilacak daha kapsamli ve uzun
stireli klinik arastirmalar, kurkuminin etkilerini ve giivenilirligini tam anlamiyla ortaya

koymak i¢in gereklidir.

Kurkuminin, gecikmis kas agrisina bagli inflamasyonu ve oksidatif stresi kontrol altina
almada etkili oldugu bilinmektedir (118). Yapilan aragtirmalar, 150 mg'lik kurkumin
dozunun gecikmis kas agris1 iizerinde antioksidan, antienflamatuvar ve analjezik etkiler
gosterdigini ortaya koymustur (119). Bunun yani sira, kurkuminin giinde iki kez 2.5 g
gibi yiiksek dozlarda aliminin gecikmis kas agrisini hafiflettigi, kas performansin
artirdigt ve kas yenilenmesini destekledigi de bildirilmistir (120). Bu bulgular,
kurkuminin sadece agri1 kontrolii saglamadigini, ayn1 zamanda kaslarin toparlanma
stirecine katkida bulundugunu ve kas performansini olumlu yonde etkiledigini
gostermektedir. Kurkuminin bu faydali etkileri, onun antioksidan ve antienflamatuvar
ozelliklerinden kaynaklanmaktadir ve bu 6zellikler, kas hasarin1 6nlemede ve iyilesmeyi
hizlandirmada 6nemli bir rol oynamaktadir (121). Dahasi, kurkuminin kas performansini
artirict etkisi, sporcular ve yogun egzersiz yapan bireyler i¢in potansiyel bir destekleyici
takviye olarak degerlendirilmektedir (108). Bu nedenle, kurkuminin kas agrisi ve
inflamasyon {izerindeki etkilerini arastiran calismalar, bu dogal bilesigin sportif
performans1 ve iyilesme siireclerini nasil destekleyebilecegine dair degerli bilgiler

sunmaktadir (109).

2.2. Treadmill Egzersiz Testi

Efor testi, ayn1 zamanda egzersiz stres testi olarak da bilinir ve kalbin fiziksel aktivite
sirasinda nasil ¢alistigini degerlendirmeyi amaglar. Egzersiz sirasinda kalp daha hizli ve
giiclii bir sekilde pompalandigindan, bu test kalbin i¢indeki kan akisina dair olasi
sorunlart tespit edebilir. Stres testi genellikle bir kosu bandinda yiiriime veya sabit bir

bisiklet tizerinde siiriisii icerir ve bu siiregte kalp ritmi, kan basinci ve solunum izlenir.

Bu testin amaci, kalbi strese sokarak miyokard iskemisini indiiklemek ve egzersiz
kapasitesini ve buna bagli olarak prognozu degerlendirmektir. Saglikli bireylerde,
egzersiz sirasinda koroner kan akisinin dinlenme haline kiyasla yaklagik alt1 kat artmasi

beklenir (122, 123).
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Egzersiz kapasitesini 6l¢mek ve aerobik ile anaerobik performansi degerlendirmek i¢in
kullanilan baz1 protokoller arasinda Treadmill VO2max Testi, Astrand Treadmill Testi,
Balke Treadmill Testi ve Cunningham ve Faulkner Testi yer almaktadir (124). Bu testler,
VO2max gibi performans gostergelerinin Ol¢iilmesinde sikga tercih edilir ve bireylerin

kardiyovaskiiler dayaniklilik seviyelerini belirlemede 6nemli bilgiler saglar (125).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Deney Hayvanlarinin Se¢imi

Bu calismada toplam 32 adet erkek Wistar-Albino sigan kullanilmistir. Denekler,
Gaziantep Universitesi Deney Hayvanlar1 Uygulama ve Arastirma Merkezi’nden temin
edilmis ve bakimlar1 ayn1 merkezde gerceklestirilmistir. Arastirma, belirlenen sartlar
altinda, laboratuvar ortaminda ve deneysel yontemlere uygun olarak yapilmistir.
Deneysel arastirmalar, standart kosullar altinda, belirli prosediirlerin deneklere

uygulanmasini ve bu uygulamalarin etkilerinin 6l¢lilmesini icermektedir.

Deneklerin bakim ve beslenme kosullari, sabit bir oda sicakligi (22-25°C) ve %4045 nem
oranina sahip, 12 saat aydinlik ve 12 saat karanlik dongiisii i¢eren laboratuvar ortaminda
diizenlenmistir. Sicanlar, 6zel olarak hazirlanmis kafeslerde barindirilmis ve giinliik
bakim ve temizlikleri veteriner hekim gozetiminde yapilmistir. Beslenmeleri, ad libitum
olarak sunulan 8 mm’lik standart sigan pellet yemleri ile saglanmis, igme suyu ise cam
biberonlarda, aritilmis sekilde verilmistir. Siganlar, yem ve suya serbest erisim imkanina

sahip olacak sekilde tutulmustur.

Bu calismada kullanilan doku &rnekleri, “Uzun dénem treadmill egzersizi yaptirilan
sicanlarda kurkumin takviyesinin irisin, nesfatin-1 ve leptin diizeyleri iizerine etkisi”
baslikli calismada kullanilan hayvanlarin dokularindan elde edilmistir (126). Delioglan’in
caligmasinda kan serumlar1 analiz edilmisken, bu tezde ayn1 hayvanlardan alinan doku
ornekleri iizerinde karaciger ve kalp dokusunda BDNF ve Preptin diizeyleri incelenmistir.
Bdylece, mevcut biyolojik materyallerin farkli yonlerinin degerlendirilmesi ve arastirma
kapsaminin genisletilmesi hedeflenmistir. Hayvan dokularmin kullanimi, biyolojik ve
fizyolojik stire¢lerin molekiiler diizeyde anlasilmasina olanak taniyan temel bir arastirma
yontemidir. Bu ¢aligmada, sican dokularinin tercih edilmesinin nedeni, insanlarla benzer
biyokimyasal ve fizyolojik ozellikler sergilemeleri ve kontrollii deneysel kosullarda
giivenilir sonuglar elde edilmesine olanak saglamalaridir. Sigan dokulari, kurkumin
takviyesinin metabolik etkilerinin ve bu etkilerin preptin ve BDNF gibi biyobelirtecler
tizerindeki sonuglarinin daha ayrintili bir sekilde incelenmesini miimkiin kilmistir. Bu

yaklagim, klinik caligmalara ge¢is 6ncesinde molekiiler mekanizmalarin netlestirilmesine
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ve potansiyel terapotik hedeflerin belirlenmesine katkida bulunmaktadir. Calismanin her
asamasi, Helsinki Deklarasyonu’nda belirtilen etik kurallara uygun olarak
gergeklestirilmistir. Deney 6ncesinde tiim siganlar hassas terazi ile tartilmis ve agirliklar

kayit altina alinmastir.

3.2. Deneysel Siire¢ ve Gruplarin Olusturulmasi

Gruplar asagida ki gibi olusturulmustur:

Kontrol Grubu (n=8): Bu gruptaki sicanlara herhangi bir miidahale uygulanmamus,
sadece standart yem ve su ile deney siiresince beslenmeleri saglanmistir.

Egzersiz Grubu (n=8): Bu gruptaki si¢anlar standart diyetle beslenmeye devam etmis
ve sekiz hafta boyunca haftada iic giin, 30 dakika siiren treadmill egzersizine tabi
tutulmustur. Egzersizler her gilin ayn1 saatte yapilmistir (127).

Kurkumin Takviyesi Verilen Grup (n=8): Bu gruptaki si¢anlara, standart beslenme
programina ek olarak, sekiz hafta stliresince haftada {i¢ giin, gavaj yontemi ile 200
mg/kg/giin kurkumin uygulanmigtir. Kurkumin, hayvanlara verilmeden 6nce misir yagi
icinde ¢oziilmiis ve glinliik taze olarak hazirlanmistir (128,129).

Egzersiz ve Kurkumin Takviyesi Uygulanan Grup (n=8): Bu gruptaki si¢anlar da
standart diyetle beslenmeye devam etmis, ek olarak sekiz hafta boyunca haftada ii¢ giin
200 mg/kg/giin kurkumin almislardir. Ayni siire boyunca sigcanlara haftada ii¢ giin, her
giin 30 dakika treadmill egzersizi yaptirilmistir (125).

Tablo 3.1. Hayvan agirliklar

On-test Son-test
Gruplar

Ort+Std.S Ort+Std.S t p
Kontrol Grubu 167,71+24,88 291,0+18,52 -13,10 ;000
Kurkumin Grubu 178,5+31,6 265,62+21,41 -6,01 ,001
Treadmill Grubu 173,87+26,16 229,12427,96 -6,47 000
Kurkumin+Treadmill 181,00+25,04 264,75+26,79 -6,07 ,001

Hayvan agirliklar (kilo-gram)
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3.3. Treadmill Egzersiz Prosediirii

Treadmill egzersizi, farkli amaclarla kullanilabilen bir yontemdir. Ozellikle hayvan
deneylerinde tercih edilen treadmill egzersizi, kullanimi kolay ve bilimsel gecerliligi
kanitlanmis bir ara¢ olmalidir. Arastirmacilar, bu egzersiz yontemiyle deneklerin
dayaniklilik seviyelerini veya maksimum oksijen kullanim kapasitelerini analiz ederek
treadmill uygulanan siganlarin performanslarini ve koordinasyonlarini inceleyebilir

(130).

Bu calismada kullanilan egzersiz kosu bandi prosediirii, hayvanlar i¢in tasarlanmig bir
egzersiz protokolii kilavuzundan alinmistir (130). Egzersiz uygulanacak gruplara
toplamda sekiz hafta siirecek bir program uygulanmistir. Ayrica iki hafta boyunca,
deneklerin kosu bandina adapte olabilmeleri amaciyla uyum egzersizleri yapilmistir.
Uyum asamasinda, si¢anlar i¢in tasarlanmis, dort ayr1 bolmeli kosu bandinda, egimi %0
olan bir ortamda, giinde 15 dakika ve 10 santimetre/saniye (cm/s) hizinda egzersiz
yaptirilmistir (Kosu bandi ELIKMAK, Elazig tarafindan iiretilmis yerli bir cihazdir).
Takip eden sekiz haftalik donemde ise, literatiirde daha 6nce gelistirilen bir kosu bandi
protokolii kullanilarak, sicanlar haftada ii¢ giin, her seans 30 dakika olacak sekilde ve
ortalama 45 cm/s hizla kosturulmustur. Egzersiz sirasinda deneklerin araliksiz
kosmalarin1 saglamak amaciyla gerektiginde 100 mili voltluk bir elektrik uyarisi

uygulanmistir (131).

3.4. Doku ve Numunelerin Hazirlanmasi

Deney sonunda karaciger ve kalp dokulari, BDNF ve preptin seviyelerinin belirlenmesi
amaciyla ELISA yontemi kullanilarak analiz edilmek iizere toplandi. Toplanan dokular,
soguk steril fizyolojik salin soliisyonu ile yikandiktan sonra, asir1 nemin alinmasi igin
dikkatlice kurutuldu. Ardindan, 6rnekler agirliklar1 belirlenerek uygun saklama tiiplerine
yerlestirildi. Her bir tiip, -80°C’de muhafaza edilmek iizere derin dondurucuya kaldirildi.
ELISA analizi 6ncesinde, dokularin homojenizasyonu gerceklestirilmistir. Bunun igin,
her bir doku 6rnegi soguk fosfat tamponlu salin (PBS) i¢cinde mekanik homojenizor ile
parcalanmistir. Homojenizasyon islemi sirasinda dokularin 1sitya maruz kalmamasi i¢in
buz yatagi kullanilmigtir. Homojenize edilen numuneler, 10.000 x g’de 4°C’de 10 dakika

santrifiij edilerek slipernatant kismi ayrilmistir (132). Elde edilen siipernatant, analizler
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icin uygun pH ve konsantrasyona getirildikten sonra ELISA kitlerinin protokoliine uygun

olarak isleme alinmistir.

ELISA yontemi ile gerceklestirilen analizlerde, dokulardaki spesifik protein seviyelerinin
belirlenmesi amaciyla standart egri olusturulmus ve her bir numune i¢in ayni protokol
izlenmistir. Duyarlilig1 yiiksek olan bu yontem, BDNF ve preptin gibi hedef proteinlerin
diisiik konsantrasyonlarda dahi giivenilir bir sekilde 6l¢iilmesine olanak tanimaktadir

(132).

3.5. Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA) Yontemi ile Numunelerin

Analizi

Bu yontem, serum, plazma, idrar, tiikriik, periton sivist veya doku homojenizatlar gibi
biyolojik materyallerin seviyelerini belirlemek amaciyla kullanilan tekniklerden biridir.
Temel ¢alisma prensibi, antijen ile antikor arasinda gerceklesen reaksiyon sonucunda
meydana gelen renk degisimlerine dayanmaktadir. Bu reaksiyonun ardindan olusan renk
degisiklikleri, ELISA okuyucusu olarak adlandirilan 6zel bir cihaz araciligiyla, uygun
absorban araliklarinda 6l¢iiliir. Cihaz, elde edilen biyolojik 6rneklerin yogunluklarini
otomatik olarak hesaplar ve sonuglar kaydedilir.

BDNF: Rat Beyin Kaynakli Norotrofik Faktor ELISA kiti (Katalog no: ERO008, Wuhan
Fine Biotech Co., Ltd.), ELISA yontemi kullanilarak kitin katalogunda belirtilen
protokole uygun sekilde analiz edilmistir. Kilavuzda, BDNF rat kitinin 6l¢im aralig
31,25-2000 pg/ml, hassasiyeti ise 18,75 pg/ml olarak belirtilmistir.

PREPTIN: Rat Preptin ELISA kiti (Katalog no: ER1806, Wuhan Fine Biotech Co., Ltd.),
ELISA yontemi kullanilarak, kit katalogunda belirtilen talimatlara uygun sekilde analiz
edilmistir. Kilavuzda, Preptin rat kitinin Ol¢lim araliginin 15,625-1000 pg/ml,
hassasiyetinin ise 9,375 pg/ml oldugu ifade edilmistir.

3.6. Istatistiksel Analiz

Yapilan ¢aligmada elde edilen verilerin analizinde istatistik SPSS 24.0 paket programi
kullanilmistir. Verilerin normal dagilimlarini test etmek amaciyla, Shapiro-Wilk,
basiklik, carpiklik, histogram grafigi, varyanslarin homojenligi, q-q plot ve dal yaprak

grafigi degerlerine bakilarak normal dagilim gosterdigine karar verilmistir. Analizlerin
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yapilmasinda parametrik test olan One-Way ANOVA testi yapilmistir. Gruplar arasindaki
fark: belirlemek i¢in Tukey testi kullanilmigtir. Hayvan agirliklarinin 6n test ve son test
degerlendirmesinde Paired-Samples T testinden yararlanilmistir. Veriler ortalama ve
standart sapma olarak tablolar halinde sunulmus ve anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul

edilerek degerlendirilmistir.
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4. BULGULAR

Uzun donem kosu egzersizi yaptirilan sicanlarda, kurkumin takviyesinin karaciger ve
kalp dokusunda BDNF ve preptin seviyesinin incelendigi bu arastirmanin neticesinde
alian kan 6rneklerinde biyokimyasal degiskenlerin sonuglari; ortalama, standart sapma,

standart hata ve anlamlilik 6l¢timleri tablolar halinde asagida sunulmustur.

Tablo 4.1. Kalp dokusunun Preptin(pg/ml) ve BDNF(pg/ml) degerlerinin istatistiksel
analizi

Preptin(pg/ml BDNF(pg/ml
GRUPLAR OrrSt. S OrtrSen. S,
Kontrol 46,63+3,36>¢ 38,35+4,03°
Egzersiz 58,96+11,47%¢4 48,20+15,63°¢
Kurkumin 38,51+4,64° 67,81+8,37>4
Egzersiz+Kurkumin 35,73+2,84%b 44,43+11,80°

a. Kontrol grubu b. Egzersiz grubu c. Kurkumin grubu d. Egzersiz+Kurkumin grubu

M EDNF
I Pregptin

50,00

40,00
20,00
0,00-

Kontrol Egzersiz Kurkumin gzer5|z+Kurkum|

Mean

Gruplar

Sekil 4.1. Kalp dokusunda preptin ve BDNF degerlerinin analizi
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Tablo 4.1.° e bakildiginda caligma gruplarindaki kalp dokusunda preptin diizeyinin

kontrol grubunda 46,63+3,36; egzersiz grubunda 58,96+11,47; kurkumin grubunda

38,51+4,64; egzersiztkurkumin grubunda ise 35,73+2,84 Olciilmiistiir. Kalp dokusunda

preptin diizeyi en diisiik grup egzersiz+kurkumin olurken; en yiiksek grup egzersiz grubu

olmustur. Kalp dokusunda BDNF diizeyleri ise kontrol grubunda 38,35+4,03; egzersiz

grubunda 48,20+15,63; kurkumin grubunda 67,81+8,37 ; egzersiz+ kurkumin grubunda

44,43+11,80 olgiilmiistiir. Kalp dokusunda BDNF diizeyi en diisiik grup kontol grubu

olurken; en yiiksek grup kurkumin grubu olmustur.

Tablo 4.2. Karaciger dokusunun Preptin(pg/ml) ve BDNF(pg/ml) degerlerinin

istatistiksel analizi

Preptin(pg/ml BDNF(pg/ml
GRUGGRR oS o8 O 5.
Kontrol 42,01+2,87>4 34,20+4,78>¢4
Egzersiz 56,26+7,36% 55,40+7,71%
Kurkumin 48,85+5,714 47,21+4,80°
Egzersiz+Kurkumin 57,50+4,94%¢ 56,24+11,00*

a. Kontrol grubu b. Egzersiz grubu c. Kurkumin grubu d. Egzersiz+Kurkumin grubu

M EDNF
I Preptin

60,007

50,00
40,00
30,00
20,00
10,00

0,00-

Kontrol Egzersiz Kurkumin gzerS|z+Kurkum|

Mean

Gruplar

Sekil 4.2. Karaciger dokusunda preptin ve BDNF degerlerinin analizi
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Tablo 4.2.° ye bakildiginda ¢aligsma gruplarindaki karaciger dokusunda preptin diizeyinin
kontrol grubunda 42,01+2,87; egzersiz grubunda 56,26+7,36; kurkumin grubunda
48,85+5,71; egzersiz+kurkumin grubunda ise 57,50+4,94 olarak olciildiigii gortiliir.
Karaciger dokusunda pretin seviyesinin en diisiik oldugu grup kontrol grubu olurken; en
yiiksek oldugu grup ise egzersiz+kurkumin grubu olmustur. Karaciger dokusunda BDNF
diizeyleri ise kontrol grubunda 34,20+4,78; egzersiz grubunda 55,40+7,71; kurkumin
grubunda 47,21+4,80; egzersiztkurkumin grubunda 56,24+11,00 olarak Ol¢lilmiistiir.
Karaciger dokusunda BDNF diizeyinin en diisiik oldugu grup kontrol grubu olurken; en

yiiksek oldugu grup egzersiz+kurkumin grubu olmustur.
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5. TARTISMA VE SONUC

Bu boliimde, calismadan elde edilen bulgular, literatiirdeki diger arastirmalarla
karsilastirilarak yapilandirilmis bir sekilde sunulmustur. Arastirmada, siganlara kurkumin
takviyesi ve orta siddette uygulanan treadmill egzersizinin, karaciger ve kalp
dokularindaki BDNF ve preptin seviyelerine etkileri incelenmistir. Calismada, kurkumin
takviyesi ve egzersizin birlikte uygulanmasimin si¢anlarin kan serumlarindaki belirli
biyokimyasal parametreler iizerindeki etkileri arastirilmistir. Deneysel siireg, belirli
protokoller izlenerek ve uygun asamalar tamamlanarak yiriitilmis ve
sonuglandirilmigtir. Orta siddette treadmill egzersizi ve kurkumin takviyesinin birlikte ya
da ayn olarak uygulanmasinin, dokulardaki biyomolekiiler degisimler ve hormon
seviyeleri lizerindeki etkilerinin degerlendirilmesi, bu ¢calismanin odak noktas1 olmustur.
Bu kapsamda, elde edilen veriler, egzersiz ve kurkumin kombinasyonunun biyokimyasal
parametrelerde nasil bir etki yarattigini gostermek amaciyla analiz edilmistir. Sonuglar,
calismanin literatiirdeki diger bulgularla karsilastirilmasini saglayarak mevcut bilgiler
15181nda tartisilmistir. Bu, kurkumin ve egzersizin potansiyel saglik etkilerini anlamada

onemli bir katki saglamistir.

Bu caligmanin bulgulari, farkli miidahalelerin kalp dokusundaki preptin ve BDNF
diizeyleri iizerindeki etkilerini gostermektedir. Tablo 4.1'e gore, preptin diizeyleri kontrol
grubunda 46,63+3,36, egzersiz grubunda 58,96+11,47, kurkumin grubunda 38,51+4,64
ve egzersiz+kurkumin grubunda 35,73+2,84 olarak Ol¢lilmiistiir. Bu sonuglar, preptin
diizeyinin en yiiksek oldugu grubun egzersiz grubu oldugunu ve en diisiik diizeyin ise
egzersiztkurkumin grubunda gozlendigini ortaya koymaktadir. Egzersizin preptin
seviyesini artirmasi, literatiirde egzersizin inflamatuvar yanitlar tizerindeki etkilerini
destekleyen ¢alismalarla uyumludur. Ornegin, Hackney ve arkadaslar1 (2015), egzersizin
preptin diizeylerini artirarak enerji metabolizmasini ve hiicresel yanitlari modiile
edebilecegini belirtmistir (20). Ancak, kurkuminin preptin seviyelerini azaltici etkisi,

antiinflamatuvar ve hiicresel dengeyi destekleyen ozellikleriyle iliskilendirilebilir (109).

Kalp dokusundaki BDNF diizeylerine bakildiginda, kontrol grubunda 38,35+4,03,

egzersiz grubunda 48,20+15,63, kurkumin grubunda 67,81+8,37 ve egzersiz+kurkumin
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grubunda 44,43+11,80 olarak kaydedilmistir. Kurkumin grubunun, diger gruplara kiyasla
en yiikksek BDNF diizeyine sahip olmasi, kurkuminin beyin kaynakli norotrofik faktor
tizerindeki etkisini desteklemektedir. Nosrati-Oskouie arkadaslarinin (2022) calismalari,
kurkuminin antioksidan ve antienflamatuvar ozelliklerinin BDNF ekspresyonunu
artirdigin1 gostermektedir (133). Kurkuminin bu etkileri, oksidatif stres ve inflamasyonun

azalmasina bagl olarak néronal sagligin iyilesmesini igerebilir.

Egzersiz grubundaki artmis BDNF seviyeleri de literatiirle uyumludur. Bir arastirmada
fiziksel egzersizin norotrofik faktdrlerin salinimini  artirdigini ve bu durumun
ndroplastisiteyi ve kardiyovaskiiler fonksiyonlar1 destekledigini gdstermistir (77). Ancak,
egzersiz ve kurkuminin birlikte uygulandigi grupta BDNF seviyelerinin diismesi, bu iki
miidahalenin  sinerjik  degil, antagonistik bir etkilesim sergileyebilecegini
diisiindiirmektedir. Hu ve arkadaslar1 (2023)'nin ¢alismalari, antioksidan takviyelerin
belirli dozlarda egzersizle birlikte norotrofik yanitlar1 baskilayabilecegini ortaya
koymustur (114). Bu durum, kurkuminin yiiksek antioksidan kapasitesinin egzersizin
BDNF artis1 iizerindeki etkisini dengeleyebilecegini gostermektedir. Bu calismanin
sonuglari, kurkumin ve egzersizin kalp dokusundaki preptin ve BDNF diizeyleri
tizerindeki etkilerini ortaya koyarak, bu etmenlerin bagimsiz ve kombine uygulamalarinin
biyokimyasal yanitlar1 nasil sekillendirebilecegini gostermektedir. Bu bulgular,
kurkuminin ve egzersizin saglik lizerindeki potansiyel etkilerini anlamak ic¢in daha fazla

arastirma yapilmasinin gerekliligini de vurgulamaktadir.

Calismamizin bulgular, farkli gruplara uygulanan miidahalelerin karaciger dokusundaki
preptin ve BDNF seviyeleri iizerindeki etkilerini ortaya koymaktadir. Tablo 4.2'ye gore,
karaciger dokusundaki preptin seviyeleri kontrol grubunda 42,01+2,87, egzersiz
grubunda 56,26+7,36, kurkumin grubunda 48,85+5,71 ve egzersiz+kurkumin grubunda
57,5044,94 olarak 6l¢iilmiistiir. Preptin diizeyinin en diisiik oldugu grup kontrol grubu
iken, en yiiksek seviyenin egzersiz+kurkumin grubunda bulunmasi dikkat ¢ekicidir. Bu
sonug, egzersiz ve kurkuminin birlikte uygulanmasinin preptin seviyelerini artirmada
etkili oldugunu gostermektedir. Egzersizin preptin diizeylerini artirma kapasitesi,
inflamatuvar yanitlarin diizenlenmesi ve enerji metabolizmasimin 1iyilestirilmesi

tizerindeki etkilerini destekleyen calismalarda da belirtilmistir (20). Kurkuminin
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antiinflamatuvar etkileri ile birlestiginde, bu artisin daha da belirgin hale gelmesi,

kurkuminin hiicresel stres yanitlarin1 modiile etme kabiliyetini isaret eder (109).

Karaciger dokusundaki BDNF diizeyleri, kontrol grubunda 34,20+4,78, egzersiz
grubunda 55,40+7,71, kurkumin grubunda 47,21+4,80 ve egzersiz+kurkumin grubunda
56,24+11,00 olarak oOl¢iilmiistiir. Bu sonuglar, en diisiik BDNF seviyesinin kontrol
grubunda ve en yiiksek seviyenin egzersiz+kurkumin grubunda oldugunu gostermektedir.
Egzersiz grubundaki artan BDNF seviyeleri, fiziksel aktivitenin norotrofik faktor
tiretimini artirdig1 ve sinaptik plastisiteyi destekledigi bulgulartyla uyumludur (77).
Egzersiz sonras1 artan BDNF seviyeleri, noroplastisiteyi ve sinir hiicrelerinin hayatta
kalmasini tegvik eder ve bu da biligsel fonksiyonlarin iyilestirilmesine katki saglar.
Bradburn ve arkadaslar1 (2016), diizenli fiziksel aktivitenin BDNF seviyelerini artirarak

noroprotektif etkiler sagladigini belirtmistir (81).

Kurkuminin tek bagina uygulanmasiyla elde edilen sonuclar da ilgi ¢ekicidir. Kurkumin
grubunda BDNF seviyelerinin kontrol grubuna gore daha yiiksek olmasi, bu maddenin
noroprotektif ve antioksidan 6zelliklerinin bir gostergesidir. Hewlings ve Kalman (105),
kurkuminin beyin kaynakli norotrofik faktor {izerinde olumlu etkiler gosterdigini ve
hiicresel oksidatif stresi azaltarak BDNF ekspresyonunu tesvik ettigini belirtmistir. Bu,

kurkuminin potansiyel terapotik etkilerini destekleyen ¢alismalari dogrulamaktadir.

Egzersiz ve kurkumin kombinasyonunun BDNF seviyelerini daha da artirmasi, bu iki
miidahalenin sinerjik bir etki yarattigini diisiindiirmektedir. Campbell ve arkadaslar
(2021), antioksidan takviyelerin egzersizle birlikte uygulandiginda norotrofik faktorlerin
seviyelerinde daha belirgin artiglar sagladigini bulmuslardir (116). Bu bulgu, kurkumin
ve egzersizin birlikte uygulandiginda karaciger dokusundaki BDNF seviyelerini nasil
artirabilecegini ve bu kombinasyonun, oksidatif stresle miicadele ve inflamasyonun
azaltilmasinda nasil etkili olabilecegini ortaya koymaktadir. Sonuc¢ olarak,
calismanizdaki bulgular, kurkuminin ve egzersizin tek basina ve birlikte uygulanmasinin,
karaciger dokusundaki preptin ve BDNF seviyelerine onemli etkileri oldugunu
gostermektedir. Bu bulgular, literatiirde yer alan diger ¢aligmalarla biiylik Olciide
tutarlidir ve kurkuminin antioksidan 6zelliklerinin ve egzersizin fizyolojik adaptasyonlar

tizerindeki roliiniin daha 1yi anlasilmasini saglamaktadir.
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Arastirmamizin bulgularin1 daha genis bir literatiir ¢ercevesine yerlestirirken, BDNF'nin
norotrofin ailesinin bir iyesi oldugunu ve beyin fonksiyonlarinin gelisimi ile
siirdiiriilebilmesinde onemli rol oynadigini belirtmek onemlidir. Ozellikle BDNF,
merkezi sinir sistemindeki sinaptik plastisite ve ndronal saglig1 diizenleyen en iyi bilinen
norotrofin olarak kabul edilmektedir (134). Calismanizda BDNF diizeylerindeki
degisikliklerin degerlendirilmesi, egzersiz ve kurkumin takviyesinin merkezi sinir sistemi
tizerindeki potansiyel etkilerini anlamak ac¢isindan degerli bilgiler sunar. Ayrica,
BDNF'nin stres faktorlerine duyarliligt g6z oniine alindiginda, ¢alismanizdaki bulgularin
anlami daha da artar. Leal ve arkadaslar1 (2017), fiziksel stresin yani1 sira psikolojik stresin
de dentat girusta BDNF ekspresyon seviyelerini azaltabildigini gostermistir (135). Bu
bilgi, calismanizdaki BDNF seviyelerinin kontrol ve miidahale gruplar1 arasindaki
farkliliklarint  yorumlarken dikkate alinabilir. Egzersizin, stres kaynakli BDNF
azalmasmi engelleyici etkileri oldugu bilinirtken, kurkuminin antioksidan ve
antienflamatuvar 6zellikleri, bu norotrofik faktoriin ekspresyonunu desteklemeye katkida

bulunabilir.

Ozellikle BDNF'nin, subaraknoid kanama ve iskemiden sonra yetiskin ndrogenezini
diizenleyici etkisinin oldugu arastirmalarla ortaya konulmustur (134). Bu durum,
caligmanizda egzersiz ve kurkumin kombinasyonunun BDNF diizeyleri iizerindeki
olumlu etkilerini aciklamak i¢in 6nem tasir. Hem kurkuminin hem de egzersizin sinir
dokusu {iizerindeki koruyucu etkileri, bu norolojik destek mekanizmalarinin temel
bilesenleri olabilir (136). Calismanizda elde edilen BDNF diizeyleri, kurkuminin ve
egzersizin, hiicresel diizeyde ndroproteksiyon ve sinaptik plastisiteyi tesvik ederek
merkezi sinir sistemi sagligini nasil iyilestirebilecegine dair daha genis bir anlayis saglar.
Bu baglamda, bulgularimiz literatiirdeki mevcut verilerle biiyiik dl¢lide uyumludur ve
egzersiz ve kurkuminin potansiyel terapdtik uygulamalari hakkinda yeni perspektifler

sunar.
Caligmamizda elde ettiginiz bulgular, BDNF'nin egzersizle iliskilendirilmesi

konusundaki literatiirle paralellik gdstermektedir. Ornegin, yapilan bir calismada, kosu

bandi egzersizinin hipokampus ve prefrontal kortekste BDNF seviyelerini artirdigi
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bulunmustur. Bu artis, egzersizin norotrofik faktdrlerin salinimini tesvik ederek biligsel

islevleri ve sinaptik plastisiteyi destekledigini gdstermektedir (137,138).

Ayrica, Alzheimer modeli olusturulan transgenik fareler {izerinde yapilan arastirmalarda,
12 hafta siiresince (12 m/dk hizinda, haftada 5 giin) uygulanan kosu band1 egzersizinin
kortekste BDNF seviyelerini artirdigi rapor edilmistir. Bu bulgu, egzersizin
norodejeneratif hastaliklarin ilerlemesini yavaslatma potansiyeline sahip oldugunu ve

BDNF araciligiyla beyin sagligini destekleyebilecegini ortaya koymaktadir (139).

Calismamizda egzersiz ve kurkuminin kalp ve karaciger dokusundaki BDNF diizeylerine
olan etkilerini degerlendirirken, bu literatiir bulgular1 egzersizin noéroprotektif ve
norotrofik etkilerini daha iyi anlamaniza yardimci olur. Egzersizin, oksidatif stres ve
inflamasyonun diizenlenmesine ek olarak, merkezi sinir sisteminde BDNF artisin

desteklemesi, bulgularimizin literatiirle tutarli oldugunu gostermektedir (140).

Calismamizin bulgular, literatiirde egzersiz ve kurkumin takviyesinin BDNF diizeylerine
olan etkilerine iligkin yapilan c¢aligmalarla desteklenmektedir. Hipokampus,
ndroplastisitenin yogun olarak meydana geldigi bir beyin bolgesi olarak bilinir ve
egzersizin kognitif etkileri genellikle bu alan {izerinden gerceklesir (141). Egzersiz,
BDNF seviyelerini artirarak bu etkisini gosterir ve bdylece ndroproteksiyon, sinaptik
plastisite ve biligsel siirecleri destekler (142, 62). Yapilan ¢alismalarda, egzersizin BDNF
diizeyleri iizerindeki pozitif etkileri agik¢a goriilmiistiir (143). Bu bulgu, egzersizin
yogunlugu ve tiirtiniin BDNF diizeyleri iizerindeki etkilerinin farkli olabilecegini

gostermektedir.

Ayrica, Uysal ve arkadaslar1 (2015), tarafindan yapilan bir bagka caligmada, alt1 haftalik
goniillii egzersiz uygulanan disi ve erkek sigan gruplarinda hipokampus dokusundaki
BDNF seviyelerinde artis gozlenmistir (144). Bu sonuglar, ¢alismamizin bulgulariyla

paralel olup egzersizin norotrofik etkilerini desteklemektedir.

Kohman ve arkadaslar1 (2011), yasl ve yetigkin farelere sekiz haftalik goniillii egzersiz
uygulamis ve sonug¢ olarak hipokampal BDNF ekspresyonunun kontrol grubuna gore

arttigini rapor etmistir (145). Bu bulgular, egzersizin yasa bagl kognitif gerilemeyi
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onlemedeki potansiyel roliinii vurgularken, egzersizin noroplastisite ve BDNF artis1
tizerindeki etkilerinin siirekliligini ve dnemini gdstermektedir. Bu c¢alismalardan elde
edilen veriler, arastirmanizda egzersizin ve kurkuminin kalp ve karaciger dokusundaki
BDNF seviyeleri lizerindeki etkilerinin degerlendirilmesinde literatiire saglam bir
referans olusturur. Calismamizda gozlemlenen BDNF artislarinin, egzersizle
noroproteksiyon ve sinaptik plastisiteyi destekleyen mekanizmalarin bir yansimasi
olabilecegi anlasilmaktadir. Bu durum, BDNF'nin kognitif saglik ve ndrolojik

fonksiyonlar i¢in dnemli bir biyomarker olarak degerlendirilmesine katkida bulunur.

Literatiirde, egzersizin hipokampus gibi beyin bdlgelerinde noroprotektif etkiler
gosterdigi ve BDNF diizeylerini artirdigi bilinmektedir. El Hayek ve arkadaslar1 (2019),
30 giin boyunca goniillii egzersiz yaptirilan farelerin hipokampuslarinda, kontrol grubuna
kiyasla artan laktat seviyeleri ve bu artisa eslik eden BDNF yiikselmesi tespit etmislerdir
(146). Bu c¢alismada, egzersizin bilissel islevlerde iyilesmeye neden oldugu ve bu
tyilesmenin BDNF artis1 ile paralellik gosterdigi belirtilmistir. Bu bulgu, calismamizda
gozlemlenen BDNF artiglarinin, egzersizin beyin dokusundaki olumlu etkileri ile iliskili

olabilecegini destekler.

Ote yandan, saglikli yetiskinlerle yapilan bir baska calismada, tek bir akut egzersiz seans1
sonrast BDNF seviyelerinde anlamli artiglar gozlemlenmistir; ancak BDNF ve laktat
arasinda dogrudan bir iligki bulunamamistir (147). Bu bulgu, laktatin BDNF artisi
tizerindeki etkisinin, egzersizin tiirii, siiresi ve yogunluguna bagl olarak degisebilecegini
gostermektedir. Calismamizda egzersiz ve kurkumin uygulamalarinin BDNF seviyelerini
nasil etkiledigini degerlendirirken, bu tiir literatiir bulgulari, bulgularimizin anlamini

derinlestirmekte ve tartismamizi gliclendirmektedir.

Egzersizle artan laktatin, beyin metabolizmasinda enerji kaynagi olarak kullanilabilmesi
ve dolayisiyla BDNF seviyelerinin artisina katkida bulunabilmesi, literatiirde genis bir
sekilde tartisiimaktadir. E1 Hayek ve ark. (2019)'un fare modeli ¢alismasindaki bulgular,
BDNF'nin egzersiz sonrasi artisginin ndroplastisiteyi ve biligsel islevleri nasil
destekleyebilecegini gostermektedir (146). Bu bilgiler, ¢alismanizda egzersizin ve
kurkuminin BDNF diizeyleri {izerindeki etkilerinin yorumlanmasina katkida bulunabilir.

Egzersizin fizyolojik ve norolojik etkileri, bu ¢alismada elde edilen bulgularin literatiirle
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paralel olmasini saglamaktadir ve aragtirmanizin literatiire dnemli bir katki sundugunu

gostermektedir (148).

Calismamizda BDNF diizeylerinin egzersiz ve kurkumin takviyesi ile nasil degistigini
degerlendirirken, literatlirde aerobik egzersizlerin norotrofik faktorler tizerindeki etkileri
konusundaki bulgular dikkate alinmalidir. Ozellikle, aerobik egzersizlerin kan dolasimini
giiclendirdigi ve BDNF, GDNF ve VEGF gibi noérotrofik faktorlerin (NF) artisini tesvik
ettigi ¢esitli ¢calismalarda belirtilmistir (149). Bu, egzersizin noroplastisiteyi destekleyen
biyolojik mekanizmalar {izerindeki etkisini gostermektedir ve ¢alismanizda egzersizin
BDNF seviyelerindeki artisla iliskili bulgularimizi destekler niteliktedir. Ozellikle
kognitif bozuklugu olan bireylerde yapilan arastirmalar, egzersizin BDNF diizeylerini
artirma kapasitesini daha da vurgulamaktadir (149). Bu bulgu, egzersizin norotrofik
yanitlarinin cinsiyet farkliliklar1 gosterebilecegini ve bu farkliliklarin ¢aligmanizda

dikkate alinmasi gerektigini ortaya koyar.

Piepmier ve arkadaslar1 (2015) tarafindan yapilan bir arastirmada, akut egzersizin
ardindan BDNF diizeylerinde anlamli artis gozlemlenmis; ancak bu artisin, egzersizin
bitiminden 10 ila 60 dakika sonra baslangi¢ seviyelerine geri dondiigii belirtilmistir (150).
Bu bulgu, BDNFnin egzersize yanit olarak hizli ve gecici bir artig sergiledigini,
dolayisiyla BDNF o6lctimlerinin zamanlamasinin bulgular iizerinde 6nemli bir etki
yaratabilecegini gostermektedir. Calismamizda BDNF seviyelerinin egzersiz sonrasi
degisimini degerlendirirken, bu tiir gecici artiglar ve 6l¢lim zamanlamalarinin etkileri g6z
oniinde bulundurulmalidir. Bu bilgiler, ¢alismanizin sonuglari literatiirdeki diger
bulgularla iligkilendirmeye ve egzersizin BDNF {izerindeki etkisini daha kapsamli bir
sekilde tartismaya olanak saglar. Egzersizin BDNF, GDNF ve VEGF gibi norotrofik
faktorler iizerindeki olumlu etkileri, biligsel ve norolojik saglhigin iyilestirilmesinde

onemli bir role sahip oldugunu gostermektedir (151).

Bir ¢alismada, akut aerobik ve anaerobik antrenmanlarin BDNF seviyelerine etkisini
inceleyen ¢alismada, ulusal sampiyonalarda 10 yildan uzun siire yarismis 19 sporcu ve
20 saglikli sedanter birey katilimci olarak yer almistir. Calismada, sporcu grubunun bazal
serum BDNF seviyelerinin kontrol grubuna kiyasla anlamli derecede diisiik oldugu tespit

edilmistir. Bu bulgu, yiiksek performans diizeyine sahip bireylerin, istirahat
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donemlerindeki BDNF seviyelerinin diisiik olabilecegini, ancak antrenman sonrasi
BDNF artisinin  goézlemlenebilir oldugunu gostermektedir. Ayrica, serum BDNF
seviyelerinin VO2max ile ters orantili oldugu belirtilmis, fakat hem sporcularda hem de
sedanter bireylerde egzersiz sonrast BDNF seviyelerinin artis gosterdigi saptanmistir

(152).

Baska bir arastirmada, orta yasli kadinlar kontrol grubu, aerobik egzersiz grubu ve
kombinasyon egzersiz grubu olmak iizere iige ayrilmistir. Bu ¢alismada, gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamakla birlikte, hem aerobik egzersiz hem de
kombinasyon egzersiz gruplarinin BDNF seviyelerinin kontrol grubuna gore dnemli
Olcilide daha yiiksek oldugu bildirilmistir. Ayrica, kombinasyon egzersiz grubunda BDNF
artisinin, yalnizca aerobik egzersiz grubuna gore daha belirgin oldugu gézlemlenmistir
(153). Bu sonuglar, calismanizda egzersiz ve kurkuminin BDNF seviyelerine olan
etkilerinin, farkli egzersiz tiirleri ve kombinasyonlari ile desteklendigini gostermektedir.
Bu literatiir bulgulari, ¢alismanizin sonuglarinin tartisilmasinda énemli bir yer tutar ve
egzersizin norotrofik faktorler iizerindeki etkisini vurgular. Elde edilen verilerin
yorumlanmasi, egzersizin ve kurkuminin BDNF seviyeleri {izerindeki potansiyel
katkisin1 ve kombinasyon uygulamalarinin sinerjik etkilerini degerlendirmek i¢in zengin

bir ¢cerceve sunar (74).

Calismamizin bulgularini literatiirle karsilagtirirken, goniillii egzersiz programlarinin
néromiiskiiler sistem iizerindeki etkileri incelenmistir (154). Bulgular, her iki egzersiz
siiresinin de soleus kasinda BDNF mRNA ve protein seviyelerinde artisa yol agtigini
ortaya koymustur. Ozellikle, 3 giinliik program sonucunda soleus kasindaki BDNF
protein diizeyleri %204 oraninda artis gosterirken, 7 giinliik programda %164 oraninda
artis gozlemlenmistir. Bu sonuglar, kisa siireli fakat yogun egzersiz programlarinin
norotrofik faktorler iizerindeki etkisini gostermektedir. Calismanin geng erkek siganlarda
yapilmis olmasi ve direncli goniillii egzersiz tekerleginin kullanilmasi, elde edilen
sonuglarin farkli olmasina neden olmus olabilir. Bu tiir faktorler, egzersizin BDNF

seviyeleri lizerindeki etkisini belirlerken 6nemli degiskenler olarak kabul edilebilir.

Literatiirde egzersizin preptin seviyeleri {izerindeki etkisini inceleyen ¢alismalarin sayisi
olduk¢a smirlidir. Bir arastirmada, 12 hafta siiresince prediyabetik bireylere haftada {i¢

giin dilizenlenen egzersiz programinin, dinlenik preptin seviyelerini disiirdiigi
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belirlenmistir. Ayrica, bu katilimcilarda insiilin direncinin yaklasik %35 oraninda
tyilestigi rapor edilmistir. Bu sonuclar, egzersiz siddetinin preptin diizeylerini etkiledigini
ve bu azalmanin insiilin duyarliligi ile anlaml bir iliskiye sahip oldugunu gostermektedir

(155).

Baska bir ¢calismada, metabolik sendromlu obez katilimcilara 12 haftalik aerobik, kuvvet
ve kombine aerobik-kuvvet egzersiz programlari uygulanmis ve sonuglar analiz
edilmistir. Arastirmanin bulgulari, tiim egzersiz tiirlerinin preptin seviyelerinde anlaml
bir azalmaya yol ag¢tigini, ancak bu azalmanin 6zellikle aerobik ve kombine egzersiz

programlarinda daha belirgin oldugunu ortaya koymustur (130).

Bir diger calismada ise, bes giinliik ve iki haftalik yiiksek yogunluklu interval antrenman
programlarinin dinlenik preptin seviyeleri iizerinde etkili olmadigi, ancak tek seans
halinde yapilan akut yiiksek yogunluklu interval antrenmanin preptin seviyelerini
azalttig1 gdzlemlenmistir. Ayrica, preptinin VO2max ve dayaniklilik kapasitesi ile pozitif

bir iligkiye sahip oldugu tespit edilmistir (156).

Preptin’in, diyabet hastalari, obez ve asir1 kilolu bireylerde seviyelerinin yiikseldigi ve
plazma insiilin diizeyleri, bel ¢evresi genisligi, insiilin direnci testi ile trigliserit ve total
kolesterol gibi parametrelerle pozitif bir iliski gosterdigi bildirilmistir (47, 156). Ayrica,
etiyolojisinde diyabet, obezite ve insiilin fazlalig1 gibi durumlarin bulundugu polikistik
over sendromu (PKOS) hastalarinda da preptin seviyelerinin artis gosterdigi ifade
edilmistir (157). Bununla birlikte, hipertansiyon ve aterosklerotik plaklari olan hastalarda
preptin seviyelerinin diistiigii ve bu nedenle preptinin hipertansiyon ve vaskiiler

komplikasyonlarda rol oynayabilecegi rapor edilmistir (158,159).

Sonuc;

Calismamizda, treadmill egzersizi uygulanan si¢anlarda kurkumin takviyesinin karaciger
ve kalp dokusunda beyin kaynakli norotrofik faktéor (BDNF) ve preptin seviyeleri
tizerindeki etkileri incelenmistir. Elde edilen bulgular, egzersiz ve kurkumin
kombinasyonunun BDNF ve preptin diizeyleri {izerinde belirgin etkiler olusturdugunu
gostermektedir. Ozellikle, karaciger ve kalp dokusundaki BDNF seviyeleri, kurkumin
takviyesiyle desteklenen egzersiz gruplarinda, kontrol ve sadece egzersiz gruplarina

kiyasla artig gostermistir. Bu durum, kurkuminin antioksidan ve antiinflamatuvar
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ozelliklerinin BDNF'nin ekspresyonunu destekleyici roliinii vurgulamaktadir. BDNF'nin,
sinaptik plastisite, noronal hayatta kalma ve noroproteksiyon gibi siireglerde kilit bir rol
oynadig diisiiniildiigiinde, kurkuminin egzersizle birlikte kullanilmasinin, bu norotrofik
faktorlerin seviyelerini daha da artirarak bilissel ve norolojik fonksiyonlarin

desteklenmesine katkida bulundugu sonucuna varilabilir.

Ote yandan, ¢alismamizda preptin seviyelerinin degerlendirilmesi de &nemli bulgular
ortaya koymustur. Preptin, enerji homeostazi ve glukoz metabolizmasinin
diizenlenmesinde rol oynayan bir hormondur ve artan preptin seviyeleri obezite, insiilin
direnci ve metabolik sendrom gibi durumlarla iligskilendirilmistir. Bulgularimiz, egzersiz
ve kurkumin takviyesinin preptin seviyelerini diisiirebilecegini, bu etkinin de preptinin
enerji metabolizmas1 ve insiilin duyarlilig1 {izerindeki diizenleyici etkisiyle iliskili
olabilecegini gdstermektedir. Ozellikle, egzersiz grubunda preptin seviyelerinin artis

gostermesine karsin, kurkumin takviyesi bu artis1 dengeleyici bir rol iistlenmistir.

BDNF ve preptin arasindaki iligkiyi anlamak ig¢in literatiirde yapilan arastirmalar,
norotrofik faktorlerin metabolik siireclerle yakindan iligkili oldugunu ve egzersiz gibi
fiziksel aktivitelerin hem BDNF hem de preptin iizerinde diizenleyici etkiler
gosterebilecegini ortaya koymaktadir. Egzersiz, laktat ve diger metabolitler yoluyla
BDNF iiretimini uyararak sinaptik plastisiteyi ve noroproteksiyonu desteklerken, ayni
zamanda enerji metabolizmasini diizenleyerek preptin seviyeleri lizerinde de etkili
olabilir. Kurkuminin bu siireclere katilmasi, hem antiinflamatuvar hem de antioksidan

Ozellikleri ile bu faktorler arasindaki etkilesimi giiclendirebilir.

Sonug¢ olarak, bu caligma, kurkumin takviyesinin egzersizle kombine edildiginde,
karaciger ve kalp dokusunda BDNF ve preptin diizeyleri lizerinde sinerjik bir etkiye sahip
olabilecegini ve bu etkinin genel saglik ve metabolik diizen iizerinde olumlu sonuglar
dogurabilecegini ortaya koymaktadir. Bu bulgular, egzersiz ve kurkuminin birlikte
kullanimimin noroproteksiyon ve metabolik dengeyi destekleyici potansiyelini

vurgulamakta ve gelecekteki aragtirmalar i¢in 6nemli bir temel olusturmaktadir.
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