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ATLARDA EGZERSIZIN NITRIK OKSIT, INTERLOYKIN-10 DUZEYLERI
ILE KASPAZ-6 AKTIVITESINE ETKIiSi

Mehmet DEMIREL

Erciyes Universitesi Saghk Bilimleri Enstitiisii
Veteriner Biyokimya Yiiksek Lisans Tezi, Ocak 2022

Danmisman: Prof. Dr. Meryem EREN

OZET

Bu calismada, 20 adet Safkan Ingiliz atlarinda egzersizin bazi biyokimyasal
parametrelerin yaninda oksidatif stres gostergelerinden nitrik oksit (NO), temel
inflamatuvar sitokinlerden interldykin-10 (IL-10) diizeyleri ve apoptoz belirteglerinden
kaspaz-6 aktivitesi lizerindeki etkileri belirlendi. Bu amagla atlar, 10 giinliik siire
boyunca 11:00 ve 13:00 saatleri arasinda giinde bir kez egzersize tabi tutuldu. Egzersiz
oncesi ve sonrast hayvanlarin V. Jugularisinden kanlar1 alinip, elde edilen serumlarda
aspartat amino transferaz (AST), laktat dehidrojenaz (LDH), kreatin kinaz (CK) enzim
aktiviteleri ile glikoz, toplam kolesterol, trigliserid, albiimin, iire ve kreatinin,
plazmalarda NO, IL-10 diizeyleri ile kaspaz-6 aktiviteleri belirlendi. Egzersiz serum
AST, LDH, CK, plazma kaspaz-6 aktiviteleri ile IL-10 ve serum albiimin diizeylerini
etkilemedi. Bununla birlikte egzersize bagl olarak, her ne kadar referans degerler
arasinda olmakla birlikte serum glikoz diizeylerinde diisme, toplam kolesterol,
trigliserid, iire, kreatinin ve plazma NO diizeylerinde ise ylikselme saptandi. Sonug
olarak; yaris atlarinda incelenen biyokimyasal parametreler, oksidatif stres, sitokin ve
apoptoz belirteglerinin egzersiz siiresi, tiirli ve yogunluguna bagl olarak degisebilecegi

kanaatine varildi.

Anahtar Kelimeler: At, Egzersiz, Interlykin-10, Kaspaz-6, Nitrik oksit



EFFECT OF EXERCISE ON NITRIC OXIDE, INTERLEUKIN-10 LEVELS
AND CASPASE ACTIVITY IN HORSES

Mehmet DEMIREL

Erciyes University, Institute of Health Sciences
Veterinary Biochemistry
Master of Science, January 2022

Supervisor: Prof. Dr. Meryem EREN

ABSTRACT

In this study, the effects of exercise on some biochemical parameters as well as nitric
oxide (NO), one of the oxidative stress indicators, interleukin-10 (IL-10), one of the
main inflammatory cytokines, and caspase-6 activity, one of the apoptosis markers,
were determined in 20 Thoroughbred horses. For this purpose, horses were exercised
once a day between 11:00 and 13:00 for 10 days. Blood samples were taken from the V.
jugularis of the animals before and after exercise, and in the serum obtained aspartate
aminotransferase (AST), lactate dehydrogenase (LDH), creatine kinase (CK) enzyme
activities, glucose, total cholesterol, triglyceride, albumin urea and creatinine, in plasma
NO, IL-10 levels and caspase-6 activities were determined. Exercise did not affect
serum AST, LDH, CK, plasma caspase-6 activities, IL-10 and serum albumin levels.
However, depending on the exercise; although it is between reference values; decrease
in serum glucose levels, increase in total cholesterol, triglyceride, urea, creatinine and
plasma NO levels were detected. As a result; it was concluded that the biochemical
parameters, oxidative stress, cytokine and apoptosis markers examined in race horses

may vary depending on the duration, type and intensity of exercise.

Keywords: Caspase-6, Exercise, Horse, Inlerleukin-10, Nitric oxide
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ADP
ALP
AMP
ANAE
AST
ATP
Bcl-2
Ca
CK
Cl
GGT
H+
HCT
HDL
IFN
IFN-y
IL-10
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LDH
LDL
LPO
MDA
Mg

MPV

KISALTMALAR ve SIMGELER

: Adenozin difosfat

: Alkalen fosfataz

: Adenozin monofosfat

: Alfa naftil asetat esteraz

: Aspartat transaminaz

: Adenozin trifosfat

: B hiicresi lenfoma-2

: Kalsiyum

: Kreatin Kinaz

: Klor

: Gama glutamil transpeptitaz

: Hidrojen iyonu

: Hematokrit

: Yiiksek Yogunluklu lipoprotein
: Interferon

: Interferon gama

: Interldykin 10

: Indiiklenebilir nitrik oksit sentetaz
: Potasyum

: Laktik dehidrojenaz

: Diistik Yogunluklu lipoprotein
: Lipid peroksidasyonu

: Malondialdehit

: Magnezyum

: Ortalama platelet yogunlugu



Na
NAD
NADH
NEFA
NK
NO
NOS
P53
PC

Pi
SAA
SIRT-3
SOD

SYA

: Sodyum

: Nikotinadim diniikleotid

: Nikotinadim dintikleotid Hidrojen
: Esterlesmemis yag asiteleri
: Dogal oldiiriicti Hiicreler

: Nitrik oksit

: Nitrik oksit sentetaz

: Protein 53

: Fosfokreatin

: Inorganik Fosfor

: Serum amiloid A

: Sirtuin-3

: Siiperoksit dismutaz

: Serbest yag asitleri

: Timor nekroz faktor alfa

: Cok diistik Yogunluklu lipoprotein
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1. GIRIS VE AMAC

Uzun yillardan beri bir¢ok amac i¢in yapilan at yetistiriciligi, giiniimiizde daha c¢ok
sportif amacla yapilmaktadir. Ulkemizde ve diinyada sportif amagcl at yetistiriciliginin
ekonomik boyutu fazla olup, ¢ok biiyiik bir sektdr haline gelmistir. Ozellikle yogun
fiziksel aktivite gerektiren diiz kosuyla birlikte yapilan dayaniklilik, {i¢ giinlik
yarismalar ve spor amacli engel atlama yarigmalar1 gibi modern binicilik dallar1 da
gittik¢ce daha fazla ilgi ve 6nem kazanmaktadir. Uzun mesafeli dayaniklilik siiriislerinin
olusturabilecegi stres atin viicudunda bir¢ok metabolik, hormonal ve immiinolojik

degisikligi tetikleyen sistemik etkilere yol agan bir tiir yorucu efordur (Aslan, 2016).

Cesitli caligmalarda atlarda kisa veya uzun siireli fiziksel egzersizin hematolojik ve
biyokimyasal parametreler (Gilizelbektes ve ark., 2006; Burlikowska ve ark., 2015;
Kocaman ve Fidanci, 2016; Orug ve ark., 2017; Karla ve ark., 2019; Pourmohammed
ve ark., 2019) ile sitokinler (Liburt ve ark., 2010a,b; Horohov ve ark., 2012; Cywinska
ve ark., 2014; Awenatti ve ark., 2018; Lee ve ark., 2019) ve oksidatif stres belirtecleri
(Kirschvink ve ark., 2008; Bottegaro ve ark., 2018; Macnicol ve ark., 2018) {izerinde
etkilerine dair sonuglar elde edilmis olmakla birlikte, birbirine tezat olusturan verilerle
de karsilagilmaktadir. Diger yandan 6zellikle atlarda, programli hiicre 6liimii olarak da
bilinen apoptozun belirteglerinden kaspazlarda, egzersize bagh olarak ne tiir degisimler
goriildiigiine dair herhangi bir bulguya tarafimizdan rastlanamamistir. Bu nedenle bu
calismada, fiziksel aktivitenin tek basina bile metabolik bir stres kaynagi oldugu
diisiiniildiiglinde, 10 giinliik siire boyunca 11:00 ve 13:00 saatleri arasinda gilinde bir kez
egzersize tabi tutulan atlarda bazi biyokimyasal parametrelerin [Aspartat
aminotransferaz (AST), laktat dehidrojenaz (LDH), kreatin kinaz (CK), glikoz, toplam
kolesterol, trigliserid, alblimin, iire, kreatinin] yaninda oksidatif stres gostergelerinden
nitrik oksit (NO), temel inflamatuvar sitokinlerden interloykin-10 (IL-10) diizeyleri ve
apoptoz belirteglerinden kaspaz-6 aktivitesi tizerindeki etkileri belirlenecek, elde edilen
sonuglar, yaris atlarina sahip ¢iftlik sahipleri ve ilgili veteriner hekimler yaninda, bu

konu ile ilgili ileride yapilacak caligmalara da katki saglayabilecektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Atlarda Egzersiz ve Enerji Metabolizmasi

Atlar fiziksel aktivite, antrenman ve miisabakalarda daha ¢ok aerobik az olarak da
anaerobik enerji kullanir. Atlarin enerji ihtiyaci genel olarak %70 aerobik, %30
anaerobik yani laktik asit ve fosfojen sistem tarafindan karsilanir, tabi bu oranlar
hayvanlara gore degisebilir, at sprint yaparken, laktik asit veya fosfojen sistem
tarafindan enerji karsilanir. Calismanin yogunluguna gore enerji sistemi degisiklige
ugrar. Ornegin antrenmana ilk kez baslayan bir at ile uzun zamandan beri antrenman
yapan bir atin enerji kaynagi kullanimi farkli olmaktadir. Eger bir at ilk kez antrenman
yapiyor ve antrenman ile ilgili yetenegi azsa veya hayvan gerginse deneyimli bir ata
gore anaerobik enerji kaynaklarini ¢ok fazla ve ¢ok hizli bitirir. Prensip olarak bir spor
at1 icin aerobik enerji sistemi kapasitesinin diger iki enerji sistemine gore yliksek olmasi
oncelikli olmalidir. Bu nedenle antrenmanlarin hepsinde temel kural; atin yarista

aerobik enerji sistemini en iist diizeyde kullanabilmesini saglamaktir (Aslan, 2016).

Kaslarin yogun calismasi sirasinda kanin artan oksijen satiirasyonu her zaman kas
ithtiyacini karsilamaz. Miyoglobin (oksimyoglobin) ile kaslarda, bagli oksijen rezervinin
hizli bir sekilde tiikenmesini takiben, kas glikolizinin anaerobik siireglerinden gerekli
enerji elde edilir. Kandaki laktik asit konsantrasyonunun, egzersiz yogunlugunun
artisina bagl olarak katlanarak arttigi ve bir yaristan sonra 20-30 mmol/L diizeyine
ulagabilecegi bildirilmistir. Hiicrelerdeki laktat iyonlarmin konsantrasyonunun artmast;
mitokondrinin ayrigmasi dahil olmak tizere sitoplazmik zar yapilarinin par¢alanmasina
ve hatta tiim kas hiicrelerinin tahrip olmasina yol acar. Bu durum plazmada, hasarli kas
hiicrelerinden ¢ikan enzimlerin (esas olarak CK, LDH ve AST) aktivitesinde bir artis ile
gosterilmistir. Kandaki laktat iceriginin egzersiz sonrasi Ol¢iimii, tercih edilen viicut
fonksiyon degerlendirme yontemlerinden biri ve ayni zamanda antrenman etkinligi

olarak goriilmektedir (Janicki ve ark., 2012).



Tiim egzersizler, adenozin trifosfat (ATP) molekiillerinin saglanmasina baghdir.
Adenozin trifosfat, adenozin difosfat (ADP) ve inorganik fosfata (Pi) boliindiigiinde
enerji agiga ¢ikarir. Adenozin trifosfat molekiillerinin boliinmesinden elde edilen enerji,
viicut 1sisin1 korumak ve sinir ile kas hiicreleri tarafindan bircok Onemli islev igin
kullanilir (Evans, 2000; Hinchcliff ve Geor, 2008; Poole ve Erickson, 2015). Bunlar,
viicutta sodyum (Na) ve potasyum (K) iyonlarinin normal dagiliminin korunmasini ve
egzersiz yapan kaslardaki hiicrelerin kasilmasi ve gevsemesinde cesitli rolleri igerir.
Adenozin trifosfattan yeterli bir enerji kaynagi olmadan, kas filamentlerinin
elemanlarina enerji verilemez, hiicreler hizli bir sekilde gevseyemez ve kalsiyum (Ca),
iskelet kas1 hiicreleri igindeki depolama bdlgelerine (sarkoplazmik retikulum)

"pompalanamaz" (Evans, 2000).
Hiicre i¢ci ATP kaynaklarinin yenilenmesini saglayan iki farkli islem vardir:

1-Oksidatif (Aerobik) fosforilasyon: Burada aerobik fosforilasyon amaciyla
intramuskuler glikojen ve trigliseridlerin yanisira dolasimdaki non esterifiye

(esterlesmemis) yag asitleri (NEFA) ve glikoz kullanilmaktadir.

2-Anaerobik fosforilasyon: Burada ise fosfo kreatinden (PC), dolasimdaki glikozdan ve
lokal glikojen kaynaklarindan ATP iiretimi sozkonusudur. (Rivero ve Piercy, 2008;

Poole ve Erickson, 2015).



Glikolitik aktivite, oksijen varligt ve ATP/ADP konsantrasyonlar1 gibi ¢esitli faktorler
tarafindan diizenlenir, bu orandaki azalma piruvat molekiillerinin liretimini 100 katina
kadar artirarak anaerobik glikolizi uyarir. Diisiik veya orta yogunluklu egzersizlerde
tiretilen piruvatin énemli bir kismi1 mitokondriye gecer ve krebs dongiisiine dahil olur
(Figueriredo ve ark., 2021). Oksijensiz yolla ATP olusturuluyorsa anaerobik, oksijen
kullaniliyorsa aerobik siire¢ calisir. Adenozin trifosfat ii¢ yolla elde edilir, ATP-PC
(fosfokreatin temelli fosfojen sistem), glikolitik sistem ve oksidatif sistem. Fiziksel
aktivitelerin ilk 5 saniyesinde enerji olarak kasta mevcut ATP kullanilir. Ik 5 saniyeden
sonra 20 saniyeye kadar enerji kaynagi olarak kreatin fosfat devrededir. Fosfo kreatin
stireci hizli yanma olusturur ve laktik asit tiretmez. Laktik asit olugsmadig1 i¢in bu siireg
alaktik enerji eldesi olarak bilinir. Adenozin trifosfat ve PC depolarindan kaslarin enerji
elde edebilmesi 20 saniye ile sirhidir. Sprint gibi 1-2 dk siiren aktivitelerde enerji,
mevcut ATP ve PC sistemlerince olusturulur. Fiziksel aktivite devam ederse ATP
glikolitik ve oksidatif yolla karsilanir. Bu yolla enerji olusumunda plazma laktik asit
seviyesi dinlenim diizeyinin 20-25 katina kadar ¢ikar. Laktat artisina bagl olusan asidik
pH, kaslarda glikolitik enzim aktivasyonunu azaltir ve glikojenoliz siireci inhibe edilir.
Artmis bu asidite, kasin Ca baglama kapasitesini diigiirerek kasilmayi1 da zayiflatir.
Maraton, konkur gibi egzersiz siiresinin iki {i¢ dakikadan fazla oldugu aktivitelerde
enerji %95 oraninda oksidatif sistemlerden saglanir. Oksidatif yolla enerji eldesinde,
kas lifi mitokondri sayisi, oksidatif enzim miktar1, kapillarizasyon ve myoglobulin
miktar1 onemlidir. Dayaniklilik antrenmanlari mitokondri, myoglobulin ve kapillarlar
ile oksidatif enzim miktarini, yavas kasilan liflerin etkisini artirir, norotransmitter
salimimin1 destekler. Bunlardaki artis ise maksimal oksijen tiiketim kapasitesini artirir.
Aerobik ve anaerobik siiregleri fizyolojik bir gosterge iizerinden tanimlamak gerekirse,
anerobik destekle fiziksel aktiviteye baglayan bir at 120atim/dk nabiz sayisina
ulastiginda aerobik enerji harcamaya baslar. Anaerobik enerji siireci yani laktik asit
enerji sistemi nabzin 150 atim/dk’ya c¢ikmasiyla yeniden devreye girer. Maksimal
oksijen tiiketimi atin kullanabilecegi en yiiksek oksijen miktaridir, ayn1 zaman da bir
dayaniklilik gostergesidir, atin viicut kitle indeksi ile de dogrudan iligkilidir. Atin
dayaniklilig1 enerji ve kullanimiyla dogrudan iliskilidir. Bu kapsamda maksimal oksijen
tiiketim kapasitesi, ayn1 tempoda daha az enerji harcama, yavas kasilan kas lifi sayis1
fazlalig1, yiiksek laktat esigi ve dayaniklilik ile iliskilidir. Laktat esigi, laktik asidin

dinlenim degerleri lizerinde seyretme siniridir. Maksimal oksijen tiiketim kapasitesi



degeri biiyiik olan atlar yiiksek tempolara daha direnglidir, bunlarda laktik asit birikimi

diisiik olacagindan yorgunlukta ge¢ olusur (Rivero ve Piercy, 2008; Aslan, 2016).



Kaslarda depo edilen enerjinin en biiyiikk kaynagi glikojendir ve egzersiz sirasinda
kaslarin metabolik enzimleri tarafindan pargalanarak glikoza doniisiir. Enerji iiretiminin
yeterliligi glikozun metabolik yollarina ve diger enerji maddelerinin varligina baghdir.
Glikoz oksijen kullanarak yanar ve kaslar i¢in gerekli olan enerjiyi olusturur. Glikozun
oksijen kullanimi halinde fazla enerji tretimi olusur ki, bu fazla enerji tiretimi
egzersizin siiratine bagli olarak oksijen tasiyici yollarin yeterliligine baghdir. Dakikada
300 metrenin altindakinden hizh tirisa kadar yapilan egzersizlerde kaslardaki glikoz ve
hatta yaglar oksidasyonla kas enerjisine doniisiirler. Hafif yogunlukta yapilan bu ¢esit
egzersizler aerobik yapilan metabolizma olarak bilinir. Dakikada 950 metre siiratle
yapilan bir egzersizde primer enerji liretimi oksijen kullanmadan olur, bu yliksek
stiratteki egzersiz oksijensiz kas glikojenini ve diger yiiksek enerji bilesiklerini kullanan
bir metabolizmadir (Finci, 1998). Bu anaerobik olayda glikojen parcalanir ve ATP
olarak bilinen kas enerjisi agiga ¢ikar. Oksijen kullanimimin miimkiin oldugu hallerde,
anaerobik enerji liretimi sonunda olusan son iiriinler aerobik enerji iretim yollarinda
tekrar ilave enerjiye doniisiirler. Anaerobik enerji iiretimi sonunda olusan {iriiniin birisi
de stiratli kas aktivitesi sonunda kaslarda biriken laktik asit veya laktattir. Eger laktik
asit onemli miktarda olusur ve kaslardan kan sistemine gecerse hayvanda asidoz olusur
(Finci, 1998; Evans, 2008; Rivero ve Piercy, 2008). Laktik asidin hayvanin yapmis
oldugu egzersizlerin her seviyesinde olustugu unutulmamalidir. Fakat yiiksek siiratteki
egzersiz enerjisini olusturmak i¢in biiylik miktardaki glikojenin ¢ok siiratle metabolize
edilmesi gerekir. Daha Once One slriilldiigii gibi kaslardaki laktik asidin bosa
harcanmadig1 yani elimine edilmedigi anlasilmistir. Laktik asit kaslar ve diger hiicreler
icin primer bir enerji kaynagidir. Yiiksek siiratle yapilan egzersizde laktati siiratli
kontraksiyon yapan kas fibrillerinin {irlinlidiir ve sonra yavas kontraksiyon yapan kas
fibrilleri tarafindan oksijen kullanilarak yakilir. Fazla olusarak kas sistemine girmis olan
laktat, kalp kaslarinin yavas kontraksiyon yapan fibrilleri tarafindan kullanilir. Laktat bu
orandan daha fazla ise kan sistemindeki alkali rezervler tarafindan nétralize edilirler
(Finci, 1998). Bu nedenle laktatin kandaki miktar: ile yiikselme oraninin egzersizler
sirasindaki  Olclimleri hayvanin metabolik uyumlulugunun derecesini  gosterir.
Egzersizin her donem ve siddetinde aerobik ve anaerobik enerji beraber kullanilir.
Yapilan egzersizin 6zelligine gore bu iki enerji kullanma yollarinda en iyi gelisim elde

edilir (Finci, 1998; Evans, 2008; Rivero ve Piercy, 2008)



Atin kaslarinda sinirli miktarda ATP depolari vardir. Bu depolar, kaslarin kasilmasi i¢in
PC depolar1 ile birlikte egzersizin baglamasindan sonraki saniyeler icinde hizla
kullanilir. Iskelet kaslarinda PC miktar1 siirh diizeydedir ve egzersize devam ettikge
enerji iretimi i¢in bagka enerji kaynaklarina ihtiyag¢ olacaktir, birincil kaynaklar kas ve
kandan elde edilen glikoz ve serbest yag asitleri (SYA), depolanan glikojen ve
trigliseridlerdir (Evans, 2000; Votion 2014; Poole ve Erickson, 2015). Glikoliz
sayesinde piriivat ve bir miktar da laktat liretilerek bundan sonraki asamalarda kaslara
enerji saglanir. Egzersizin baslamasindan yaklasik 30 sn sonra glikolitik yolla enerji
tiretimi en yiiksek diizeye ¢ikar. Tektirnaklilarda kaslarda yiiksek diizeyde glikojen
depolanabildiginden, bu substratin kisa siireli ve yiiksek diizeyde kuvvet gerektiren
egzersizlerde biiyiik miktarlarda enerji saglayabildigi belirtilmektedir. Bunun tersine
diisik yogunluklu egzersizlerde ise yaglarin en oOnemli enerji kaynagit oldugu
bildirilmistir. Tektirnaklilarin diyetine yag katilmasi, egzersiz siiresince kan glikoz
diizeyinin diismesini engellemektedir. Ozellikle kisa siireli aktiviteler olmak iizere,
atlarda glikojen depolarinin dolu olmasimin smirli bir etkiye sahip oldugu
bildirilmektedir. Ciinkii, bu tip aktivitelerde glikojen depolarinin bosalmadigi
belirlenmistir. Atlarda uzun mesafelerin kosulmasi gibi dayaniklilik gerektiren
aktivitelerde ise glikojen depolarinin énemli oldugu bildirilmistir (Hinchceliff ve Geor;
2008; Votion, 2014; Poole ve Erickson, 2015). Egzersizin tipine bagl olarak aerobik ve
anaerobik fosforilasyonun enerji iiretimine katkilarinda bir denge vardir. Bu nedenle
kisa stireli fakat agir egzersizlerde enerji esasen anaerobik yolla tiretilirken, dayaniklilik
gerektiren egzersizlerde ise oksidatif fosforilasyonun katkisi daha fazladir (Poole ve
Erickson, 2015). Bir atin egzersizi birka¢ saniyeden fazla siirdiirebilmesi i¢cin ATP'yi
uygun bir oranda yenileyebilmesi gerekir. Adenozin trifosfatin yeniden sentezine
katkida bulunabilecek birka¢ metabolik yol vardir ve bu yollar, egzersizin yogunlugu ve

stiresi ile iliskilidir (Evans, 2000; Hinchcliff ve Geor, 2008; Poole ve Erickson, 2015).



Yavas ve hizli egzersiz sirasinda enerji talebi diisilk oldugunda aerobik metabolizma,
sirekli ATP’nin yeniden sentezi ic¢in gereksinimleri karsilayabilir. Aerobik
metabolizma, bu nedenle, dayaniklilik egzersizi sirasinda ATP'nin yeniden iiretildigi
birincil yoldur. Aerobik metabolizma, ATP, karbondioksit ve su iiretimi ile sonuglanan,
yaglarin ve karbonhidratlarin oksitlendigi siirectir. Yag, viicuttaki depolarda ve kas
hiicrelerinde trigliserid olarak depolanir. Esterlesmemis yag asitleri kandan kasa taginir.
Karbonhidratlar kas ve karacigerde glikojen seklinde depolanir. Glikoz, karaciger
glikojeninin metabolizmasinin iirliniidiir ve glikoz, kan akimi ile kas hiicrelerine tasinir.
Esterlesmemis yag asitlerinin mobilizasyonu yavastir ve egzersiz siiresi arttik¢a aerobik
metabolizma igin bir substrat olarak katkilar1 artar. Atin aerobik olarak enerji liretme
kapasitesi, oncelikle ¢alisan kaslardaki oksijenin mevcudiyeti ile sinirhidir. Potansiyel
sinirlamalar, iist solunum yollariin, akcigerlerin ve kardiyovaskiiler sistemin islevini ve
kandaki hemoglobin konsantrasyonunu kapsar. Idman, kasa oksijen verme kapasitesini
arttirir, dolayisiyla hayvanin aerobik olarak enerji liretme kapasitesini arttirir. Aerobik
metabolizma hiicre i¢indeki mitokondride gerceklesir ve antrenman sonrast kas
hiicrelerinde mitokondri yogunlugu ve enzim konsantrasyonlar1 artar (Evans, 2000).
Maksimum egzersiz sirasinda kas glikojen konsantrasyonu, egzersiz nobetlerinin sayisi
ve sikligina bagli olarak %30 ile %50 arasinda degisen bir oranda hizla diiser. Aerobik
egzersizin baglamasindan hemen sonra kas ve karaciger glikojenolizi olusmaya baslar.
Karacigerden tiiretilen glikoz daha sonra glikoz-6-fosfat olusumu yoluyla glikolitik
kaskadina katilmak ic¢in kas liflerine taginir. Bununla birlikte, atlarda submaksimal
egzersizden sonra yiiksek glikoz-6-fosfat konsantrasyonlar1 saptanmis olsa da, egzersiz
sirasinda salinan epinefrin (adrenalin) dolasimdaki yag dokusu ve/veya karaciger
depolarindan serbest yag asitlerinin salinimini uyarir, bu da orta yogunluktaki egzersiz
sirasinda glikoz kullanimin1 kismen inhibe eder. Bununla birlikte, uzun siireli
submaksimal egzersiz sirasinda, kan sekeri toplam enerji cikisinin %25'ine kadar
sorumlu olabilir. Esas olarak karacigerden elde edilen glikoza olan bu bagimlilik, kas
glikojeninin erken donemde korunmasina neden olur. Enerji talepleri arttikca, daha
yuksek piruvat oksidasyon oranlari, SYA B-oksidasyonuna dogru daha fazla kaymaya
neden olma egilimindedir. Genel etki, aerobik egzersiz sirasinda kas glikojenolizinin
zamanla azalmasi, buna karsin SYA oksidasyonunun artmasidir. Lipidler, uzun siireli
submaksimal egzersiz sirasinda kullanilan baskin yakit olmasina karsin, lipid

depolarinin tam kullanimindan ¢ok once yorgunluk meydana gelir (Rivero ve Piercy,



2008). Anaerobik metabolizma, oksijen gerektirmeyen ATP sentezi i¢in biyokimyasal
reaksiyonlar1 ifade eder. Kisa siireli (atlarda 2-3 dakika) yiliksek yogunluklu egzersiz
sirasinda, kas glikojeninin laktata indirgenmesi ATP'min saglanmasi i¢in ana yoldur.
Glikojen metabolizmasimna hiicrelerde laktat, hidrojen iyonlarn (H+) ve Pi
konsantrasyonlarinda belirgin artislar eslik eder. Hizli egzersizin baslangicinda, kaslara
oksijen verilmesi, aerobik metabolizmay1 desteklemek i¢in gereken seviyeye aninda
ulagsmaz. Maksimum oksijen kullanim hizina ulagilmadan 6nce yaklasik 30-45 saniye
egzersiz gereklidir. Bu donemde enerji tiretimindeki eksiklik anaerobik metabolizma ile
karsilanir. Kalp atim hizi ve ventilasyonda artig, dalak eritrosit rezervi harekete
gectiginden kanin oksijen tasima kapasitesinde artis ve kan akisinin iskelet kaslarina
yeniden yonlendirilmesi olur. Viicut sicakligindaki artiglar enzim aktivitesini artirabilir.
Bazi laktat molekiilleri kas hiicrelerinden kan dolasimina diffiize olur ve karacigere
tasinir, burada glikojene oksitlenir ve karacigerde depolanir. Egzersiz sirasinda
karaciger glikojen depolariin mobilizasyonu kan glikoz konsantrasyonlarinin
korunmasina yardimer olur. Ayrica laktat molekiilleri, kalp kasi liflerinde ve yavas
kasilan lifler gibi yiiksek aerobik potansiyele sahip kas liflerinde egzersiz sirasinda ve
sonrasinda aerobik olarak metabolize edilebilir. Hizl1 egzersiz tamamen anaerobik
egzersiz olarak diisiiniilmemelidir. Aerobik metabolizma, dortnala veya hizli tempolu
yiirliylis gibi yiiksek yogunluklu egzersiz sirasinda enerji kaynagina da biiyiik olciide
katkida bulunur. Adenozin trifosfat yeniden sentezinin yetersiz oldugu ve ADP'nin
biriktigi asir1 enerji taleplerinin oldugu zamanlarda, bir ADP molekiiliinden digerine
yuksek enerjili bir fosfat grubu transfer edilebilir. Bir ATP molekiilii, inozin
monofosfat, amonyak ve iirik aside metabolize olan bir adenosin monofosfat (AMP)
molekiilii ile {iretilir (Evans, 2000). Yiiksek yogunluklu egzersiz sirasinda ATP
yikiminin bir sonucu olarak kanda hipoksantin, iirik asit ve allantoin goriiliir (Votion,
2014). Cok yiiksek hizlarda, tiim atlar, egzersizin enerji ihtiyacin1 desteklemek icin
anaerobik enerji saglama yollarinin ¢ogunu kullanmak zorundadir ve glikojenin (kas
hiicrelerinde depolanan glikoz) hizlandirilmig anaerobik metabolizmas1 meydana gelir.
Maksimum oksijen alimimin yaklasik %65-85'1 kadar metabolik hizlara neden olan
egzersiz hizlarindan daha yiiksek egzersiz hizlarinda, kan laktat konsantrasyonlar1 hizla
artar. Yiiksek hizlarda yapilan egzersiz sirasinda, egzersiz yapan kas hiicrelerinde laktik
asit konsantrasyonu artar ve ardindan kana yayilir. Bu tepki, egzersiz yapan kas

hiicreleri tarafindan oksijen kullanimina yonelik bir sinirlamaya atfedilebilir. Daha
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yiiksek hizlarda egzersiz sirasinda hiicreler, glikozun anaerobik kullanimi ile kas
hiicrelerine gerekli ATP tedarik oramim1 koruyabilir. Anaerobik glikoliz, kas
hiicrelerinde laktik asit birikmesine neden olur. Dinlenme halindeki atlarda kan laktat
konsantrasyonu yaklasik 0.5 mmol/L'dir. Egzersiz hiz1 arttik¢a bu konsantrasyonda
kiigiik artiglar meydana gelir ve daha sonra yiiksek hizlarda kan laktat konsantrasyonu
katlanarak artar. Bu 6zellik, antrenmana verilen tepkileri izlemek ve yaris performansini
sinirlayan faktorleri arastirmak i¢in kullanilmistir. Kas hiicrelerinde laktat tiretiminin ve
kanda birikimin, orta ile yiiksek hizlarda veya egzersiz yogunluklarinda enerji iiretimine
normal bir yanit oldugunu anlamak yoniinde énemlidir. Dinlenen atlarda, yiiksek kan
laktat konsantrasyonlari, viicut organlarima ve dokularma kan akisinin basarisiz

oldugunu gosterir ve genellikle kolik ile iligkilidir (Evans, 2000).
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At atletik performansini 6nemli dlgiide aerobik kapasite ve maksimum oksijen alim
yetenegi belirler. Atta bir atlete gére en az iki kat olan oksijen alimi; kardiyak output,
kaslardaki kapillarizasyon, kas lifi mitokondri miktari, egzersiz sirasinda dalaktan
dolagima gecen alyuvarlar ile gerceklesir. At kast ATP sentezi igin substrat havuzu
niteliginde olan glikojen acisindan da avantajlidir. Bu durum, atlarda substrat
saglanmasinin yetersizligine bagli performans kisitlamasimni 6nlemekte, egzersiz
sirasinda iiretilen yiiksek kas laktat konsantrasyonunun tolere edilmesini saglayarak
atlar1 diger tiirlere kiyasla daha yiiksek tamponlama kapasitesine sahip kilmaktadir. At
kasinda izlenen tek onemli ozellik, yiiksek konsantrasyondaki laktati tolere etmesi
degildir, aktif kas kilcallarindaki eritrositler, atlarda diger tiirlerde goriilmemis sekilde
farkli davranarak laktik asit ve protonlari, kasilan iskelet kasindan uzaklastirirlar.
Atlarda kaslar egzersiz yogunlugunun artmasi durumunda metabolik hizi regiile
edebilecek adaptasyona da sahiptir. Ornegin istirahattaki atta 4 mL/kg/dk olan oksijen
kullanim1 egzersiz yaparken 160-200 mL/kg/dk’ya kadar ¢ikabilir. Maksimal oksijen
titketim kapasitesi %100 performansta calisan Standardbred atlarda kas kan akimi 226
L/dk, kalp debisi %78 diizeyindedir. Yani kas ¢alistyorken metabolik hiz artis1 daha
biiyliktiir, kas oksijen tiilketiminin dakikada 250 mlL/kg’a kadar ¢ikmasi bunun
gostergesi kabul edilmektedir. Oksijen kullanimindaki bu degisiklik, enerji iiretim ve
iletiminde aerobik yolaklarin hizlandigini gosterir. Ancak yiiksek yogunluklu maksimal
egzersizde anaerobik metabolizma da artar. Kas aktivitesindeki biiylik degisikliklere
ragmen egzersiz esnasinda kas ATP miktar1 hemen hemen sabittir. Bu, kasilma i¢in
gereken ATP nin ADP ile iyi dengelendigini gostermektedir (Aslan, 2016). Egzersiz,
miyofibere glikoz saglamak icin karaciger glikojenolizi, glikoneojenezi ve yag
dokusundan ve/veya karaciger depolarindan yag asitlerini salmak i¢in lipolizi uyarir.
Kas diizeyinde vazodilatasyon meydana gelir ve ATP iiretmek i¢in kas glikojeni,
trigliseridler ve gerekirse proteinler kullanilir. Serbest yag asitleri ve piruvat (yani
glikoliz ve amino asit katabolizmasinin son iirlinii), ATP {retmek i¢in kastaki

mitokondri tarafindan oksitlenebilir (Votion, 2014).
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Kisa siire igerisinde yiiksek yogunlukta yapilan egzersiz ile hayvanda hiz ve giic
olusturulur. Bu tip egzersizde kas ve kemik sistemi ile metabolik sistem iizerinde fazla
miktarda bir stres olusur. Siirat ve giiciin olusabilmesi, degisik enerji yollarinin, 6zel kas
tiplerinin, elektrot ihtiyacinin ve kanin oksijen tasima kapasitesinin yeterliligine
baghidir. Biitiin bu degisiklikler yiliksek yogunlukta ve her hayvana 6zgii olarak yapilan
O0zel programlarla gerceklesir. Kaslar bilinyelerindeki biyokimyasal enerjiyi
kontraksiyonlar1 ve dolayisiyla hayvanin hareketi icin gerekli olan enerji sekline
dontstiiriirler. Bu nedenle kaslar, cesitli yliksek enerji bilesiklerini depo etme

ozelliklerine sahiptirler.

Ozetlersek, fiziksel aktivite yeni basladiginda oksijenin kaslara ulasmasi ve oksidatif
yolla enerji olusumu i¢in yeterli zaman yoktur. Bu nedenle ilk 2-3 dakika, 6nce kaslarda
mevcut ATP’den, sonra PC ve glikolitik sistemlerden temin edilen enerjiye dayalidir.
Bu evrede kas lifleri i¢in yeterli oksijen saglanamazsa oksijen acig1 olusur, egzersiz
sonrasi artan enerji tiiketiminin nedeni bu oksijen acigidir. Egzersizde oksijen kullanimi1
artar. Artan oksijen tiiketimi ilerleyen siirecte duragan hale ulasir. Fiziksel aktivite
bitiminde oksijen tiiketimi azalsa da yiiksek oksijen tiiketimi bir siire daha devam eder.
Bu olay egzersiz sonrasi artmis oksijen tiiketimi olarak tanimlanir. Fiziksel aktivitenin
siddeti hem oksijen a¢igin1 hem de egzersiz sonrasi artmis oksijen tiikketimi diizeyini

yiikseltir.

Fiziksel aktivite enerji iliskisi tiim at irklarinda maksimum hizin devamini ve yliksek
tutulmasini belirleyen husustur. Enerjinin asil kullanildigi yer olan kaslarda enerji
dongiisii ne kadar artirilabilirse, laktik asit birikimi ne kadar azaltilabilirse ve at bu
kosullara ne kadar alisirsa o kadar verimli kosar, atin atletik performansi o derece
yiikselir. Enerjinin kaynagi karbonhidrat, yag ve proteinlerdir. Egzersizde ve aglikta
karbonhidrat rezervleri hizli degisim gosterir, cabuk tiikenir ve enerji eldesinde yaglar
kullanilmaya baglanir. Yaglardan gram basina daha fazla kalori saglanir, ancak yag
kullanim1 oksijen tiikketimini artirir. Proteinlerin enerjiye katki diizeyi siirli olup %5-10
civarindadir. Proteinlere ait bu oran egzersizin siddeti ve siiresiyle de iliskilidir (Aslan,

2016).
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2.2 Egzersiz ve Biyokimyasal Parametreler

Kan hematolojik ve biyokimyasal parametreler hastaliklarin tanisi, seyri ve prognozu
hakkinda bilgi edinilmesi agisindan énemlidir (Turgut, 1995; Tiftik, 1996; Karagiil ve
ark., 2000). Bu parametreler hayvanlarin genetik, yas, cinsiyet, enfeksiyon, bakim-
beslenme, egzersiz, iklim ve stres faktorlerinden etkilenebilir (Glirbiliz ve ark., 2006;
Wencel ve ark., 2012; Oktay ve Eren, 2014; Votion, 2014; Kocaman ve Fidanci, 2016;
Karla ve ark., 2019; Pourmohammad ve ark., 2019).

Genel saglik ve performansi yansitan egzersizin bir fonksiyonu olarak klinik kimya
parametrelerinin fizyolojik varyasyonlari, yaris atlarinda biiyiik 6l¢iide bilinmemektedir
(Sribhen ve ark., 2007). Atlarda kisa veya uzun siireli fiziksel egzersizin hematolojik ve
biyokimyasal parametreler (Gilizelbektes ve ark., 2006; Burlikowska ve ark., 2015;
Kocaman ve Fidanci, 2016; Orug ve ark., ,2017; Karla ve ark., 2019; Pourmohammed

ve ark., 2019; Gomes ve ark., 2020) iizerine etkilerine dair ¢esitli ¢aligmalar mevcuttur.

Giizelbektes ve ark. (2005) yarim kan Ingiliz atlarinda uzun siireli fiziksel egzersize
bagli kas hasarinin sekillenmesinden dolayi, serum AST, LDH, CK enzim
aktivitelerinde artis goriildiiglinii saptamislar, egzersizden kaynaklanan dehidrasyon
nedeniyle serum toplam protein, albiimin, lire ve Na diizeylerinin de istatistiksel
anlamda yiikseldigini ifade etmislerdir. Bununla birlikte bu aragtirmacilar, serum glikoz
diizeylerindeki artis1 da egzersizin olusturmus oldugu stres sonucu kortikosteroidlerin
salimiminda artig, dolayisiyla glikoneojenetik metabolik yolun aktive olmas1 ve bdylece
insiilin  salinimmin inaktive olmast sonucu kan glikoz dilizeyindeki artistan

kaynaklanabilecegini vurgulamislardir.

Orug ve ark. (2017) ise Konkur atlarinda egzersiz Oncesi ve sonrasinda alinan kan
orneklerinde hematokrit (HCT), ortalama platelet voliimii (MPV), serum glikoz ve
periferik kan alfa naftil asetat esteraz (ANAE) pozitif lenfosit oranda farklilik
saptamalarina karsin, serum ALT, alkalin fosfataz (ALP), AST, LDH, gama glutamil
transpeptidaz  (GGT), CK enzim aktiviteleri ile {ire, kreatinin diizeylerinin
degismedigini tespit etmisler, bunu da diger yaris atlarina oranla konkur atlarinda yaris

performansinin daha siirl diizeyde olabilecegine baglamislardir.
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Diger yandan bagka bir calismada (Karla ve ark. 2019) egzersiz yaptirilan arap atlarinda
egzersiz sonrasinda serum CK, LDH, AST enzim aktiviteleri ile iire, kreatinin,
kolesterol diizeylerinde artis, Na ve K diizeylerinde azalma goriildigii, GGT enzim
aktivitesi ile glikoz, trigliserid diizeylerinin ise hi¢ etkilenmedigi bildirilmistir. Serum
enzim aktivitelerindeki artisin; anaerobik metabolizmanin artisindan dolay1 aerobik
aktivitenin diismesine bagli olabilecegi, artmis olan iire ve kreatinin de sarf edilmis
efora bagli olarak artis gosteren dehidrasyondan kaynaklanabilecegi belirtilmistir.
Bununla birlikte kolesteroldeki artisin yogun fiziksel aktiviteden dolay1 artis gdsteren
lipid mobilizasyonundan ileri gelebilecegi ifade edilmistir. Arastirmacilar Na ve K
diizeylerindeki azalis1 egzersiz boyunca olusan terleme, dolayisiyla Na-K pompasinin

aktivitesindeki artisin bir sonucu olarak degerlendirmislerdir.

Burlikowska ve ark. (2015) gosteri amagh atlama egzersizi yaptirilan atlar, eglence
amaglh kullanilan atlarla kiyaslandiginda, serum CK aktivitesinin diisiis gosterdigi,
yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL-kolesterol) diizeylerinin ise arttigi, ancak AST,
ALT ve LDH enzim aktiviteleri ile albiimin, iire, kreatinin, glikoz, trigliserid ve diisiik
yogunluklu lipoprotein (LDL) ile toplam kolesterol diizeylerinde herhangi bir
degisikligin goriilmedigini tespit etmislerdir. Arastirmacilar gosteri atlama igin
kullanilan atlarin, eglence amach kullanilan atlara kiyasla daha yiiksek aerobik
kapasiteye sahip oldugunu ve daha faydali bir lipid profili gosterebilecegini ifade

etmislerdir.

Kocaman ve Fidanci (2016) da, Sanhurfa ilinde 6zel isletmelerde yetistirilen arap
atlarinda besleme yontemlerindeki farkliliklarin ve egzersizin lipid profili iizerindeki
etkisini ortaya koymak amaciyla yapmis olduklar1 ¢alismalarinda, egzersizin trigliserid
diizeylerini yiikselttigi, toplam kolesterol ile LDL-kolesterol diizeylerini azalttig1, ¢ok
diisiik yogunluklu lipoprotein (VLDL-kolesterol) ile HDL-kolesterol diizeylerinde ise

onemli bir degisiklik olusturmadigini belirlemislerdir.
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Pourmohammed ve ark. (2019) da arap atlarinda kisa ve uzun siireli egzersizin
biyokimyasal parametrelere etkilerini arastirmislar, kisa siireli egzersizin serum Ca, klor
(Cl) diizeylerini diisiirdiigiinii, tire diizeylerinde ise artisa neden oldugunu, uzun siireli
egzersizin ise bu parametrelerde herhangi bir degisiklife neden olmadigini
belirtmislerdir. Bununla birlikte hem kisa hem de uzun siireli egzersizin serum enzim
aktiviteleri (LDH, ALT, AST, CK), kreatinin ve glikoz diizeyleri lizerinde etkili
olmadigin1 saptamislardir. Graaf-Roelfsema ve ark. (2006) da atlarda uzun siireli
egzersizlerde glikoz metabolizmasinda ve ayrica egzersizden 72 saat sonra insulin

duyarliliginda herhangi bir degisikligin olmadigini vurgulamislardir.

Gomes ve ark. (2020) da egzersizden hemen sonra ile 1 saat sonraki dinlenme halinde
atlarin serum AST, CK enzim aktiviteleri ile total protein, mineral [Na, CI, Ca,
magnezyum (Mg)], iire diizeylerinin degismedigini, ancak glikoz ve kreatinin
diizeylerinde ise artig gorildiigliinii bildirmiglerdir. Arastirmacilar serum enzim
aktivitelerinde degisme olmamasini, yaris atlarinin fiziksel egzersize fizyolojik olarak

adapte olmasindan kaynaklanabilecegini ileri stirmiiglerdir.
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2.3. Egzersiz ve Nitrik Oksit

Serbest radikaller, son yoriingesinde bir ya da daha fazla eslenmemis elektron
bulunduran atom veya molekiiller olarak tanimlanmaktadir. Bu radikaller, eslenmemis
elektron bulundurduklarindan kararsiz yapiya sahiptirler ve diger maddelerle reaksiyona
girerek kararli duruma gegme egilimindedirler. Serbest radikallerce baslatilan ve hiicre
membraninin yapisinda bulunan doymamis yag asitlerinin oksidatif yikimi olarak
tanimlanan lipid peroksidasyonu (LPO), oldukg¢a zararlidir. Lipid peroksidasyonu
organizmada olusan bir serbest radikal etkisi sonucu membran yapisinda bulunan
doymamis yag asidi zincirlerinden bir hidrojen atomu uzaklastirilmasi ile baslar

(Diindar ve Aslan, 2000; Mis ve ark., 2014; Karabulut ve Gtilay, 2016).

Serbest radikaller oksijen ve nitrojen kaynakli olup; reaktif oksijen tiirleri arasinda
stiperoksit, hidroksil, peroksil, lipit peroksil ve alkoksil radikalleri sayilabilir. Nitrik
oksit (NO) ve nitrojen dioksit ise reaktif nitrojen tiirleridir (Kirschvink ve ark., 2008;
Karabulut ve Giilay, 2016). Nitrik oksidin, iizerinde yiik tagimamasi ve ¢iftlenmemis
elektron bulunmasi, hiicreden hiicreye hi¢ bir bariyerle karsilasmadan kolaylikla
gecmesini saglamaktadir. Ayni1 zaman da NO radikal bir molekiil olarak, ¢iftlenmemis
elektron tasir. Diger serbest radikaller hiicreler i¢in her konsantrasyonda zararli iken,
diisiik konsantrasyonlarda NO ¢ok 6nemli fizyolojik islevlerde bulunmaktadir. Ancak
hiicreler i¢in, asir1 ve kontrolsiz NO sentezi zararli olmaktadir. Nitrik oksit bu
ozellikleri ile ¢ok ideal bir fizyolojik haberci molekiilii 6zelligi kazanmaktadir (Tiirkoz

ve Ozerol., 1997).
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Nitrik oksit, ya konstitiif ve Ca’a bagimli ya da indiiklenebilir ve Ca’dan bagimsiz
olarak nitrik oksit sentetaz (NOS) enzim ailesi tarafindan arjininin oksitlenmesiyle
sentezlenir. Ik kez endotel kaynakli gevseme faktorii olarak tanimlanan NO, benzersiz
bir biyolojik haberci molekiilii olup,  bircok memeli hiicre ve dokularinin
fonksiyonlarii diizenlemektedir. Sinir sisteminde fizyolojik ve patolojik rolleri vardir.
Nitrik oksit; konak savunmasi ve immuniteyi etkiledigi gibi, kan damar tonusu ve
noronal ileti dahil bir¢ok fizyolojik olaylarin diizenlenmesinde 6nemli bir rol oynar.
Endotel hiicreleri tarafindan kullanilan NO, lokosit aktivasyonunu engelleyerek
l6kositlerin damar duvariyla karsilikli etkilesimi engellemesi, platelet agregasyonu,
anjiogenezis, trombozis ve damar diiz kaslarinin gevsemesi, kan basinct ve akisinin
diizenlenmesi, sinir sistemi morfogenezinde ve sinapslarin  sekillenmesinde,
norotrasmitter salinimi ve gen ekspresyonunun diizenlenmesinde rol oynar. Bunlara ek
olarak noronlar tarafindan iiretilen NO, merkezi sinir sisteminde hafiza olusumu, denge,
uyar1 gegisi, koku alma gibi birgok fonksiyonlar1 destekleyen 6nemli bir transmitter
maddedir ve noral plastisit i¢in kilit role sahiptir. Nitrik oksit, makrofajlar tarafindan
dretilir ve immun yanit olusturmak i¢in Onemli bir mediyatordiir. Nitrik oksidin
inflamatuvar cevaplart modiile etmede kompleks bir rol oynadigi ifade edilmistir
(Tiirkéz ve Ozerol, 1997; Knott ve Wetzel, 2010; Karabulut ve Giilay, 2016).
Indiiklenebilir nitrik oksit sentetaz (iNOS) tarafindan iiretilen NO, dogrudan veya
peroksinitrit gibi NO eklentilerinin olusumu yoluyla aterosklerozu tesvik eder. Ayrica,
oksidatif stresin bir sonucu olarak, hiicresel solunum engellenir ve dokular, metabolik

hipoksi ad1 verilen mevcut oksijeni kullanamaz hale gelir (Luiking ve ark., 2010).

Egzersizin atlarda ve insan sporcularda pulmoner oksidatif stresi indiikledigi ve bu
nedenle pulmoner oksidan / antioksidan dengesini daha da artirabilecegi gosterilmistir.
Obstriiktif akciger hastaligindan etkilenen atlarin brongsiyal epitel hiicrelerinde
indiiklenebilir nitrik oksit sentetaz (iNOS) diizeyinin arttig1, bu da NO’in bu patolojik
durumlarda pro-inflamatuvar bir rol oynayabilecegini gostermektedir (Kirschvink ve

ark., 2008).
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Atlarda fiziksel egzersizin plazma veya serum NO diizeylerine etkisine dair ¢ok fazla
calismaya rastlanamamistir (Alberghina ve ark., 2015; Macnicol ve ark., 2018). Yapilan
bir caligmada (Bottegaro ve ark., 2018), uzun siireli dayaniklilik yarisinda uzun siireli
aerobik egzersizden kaynakli oksidan/antioksidan dengesinde bozukluga neden
olabilecegi ileri siirlilmiis, yaristan sonra atlarda serum malondialdehit (MDA)
diizeylerinde artis, oksidatif stres indeksinde ise diisiis tespit edilmistir. Bir baska
calismada (Alberghina ve ark., 2015) yaris atlarinda 5 ve 30 dakika boyunca yaptirilan
fiziksel egzersiz sonrasinda plazma NO diizeylerinin arttig1 belirlenmistir. Tas ve ark.
(2011), diizenli ve orta siddetle yapilan fiziksel aktivitelerin plazma NO diizeyini
artirdigini ve bunun da damarlarin genigslemesine ve kardiyovaskiiler sistemin
rahatlamasina neden olabilecegini, viicudu asir1 yoran maksimum diizeydeki
egzersizlerde ise NO diizeylerinde diislis goriilebilecegini ifade etmislerdir. Bu
aragtirmacilar bunun da nedenini, artan kan basincinabagli olarak damarlarda NO’in
fazla kullanilmasindan ileri gelebilecegini sdylemislerdir. Macnicol ve ark. (2018) da,
plazma NO diizeylerinin egzersiz yaptirilan atlarda, yaptirilmayanlara gore daha ytiksek

bulundugunu bildirmislerdir.
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24. Egzersiz ve Sitokinler

Sitokinler, farkli bagisiklik hiicreleri tarafindan, esas olarak T hiicreleri, nétrofiller ve
makrofajlar tarafindan sentezlenen ve bagisiklik tepkisini desteklemekten ve
diizenlemekten sorumlu olan, diisiik molekiiler agirlikli olup, 20-30 kD agirligina sahip
hiicre dis1 polipeptidler/glikoproteinlerin hiicresel sinyal veren bir grubudur. Sitokinler
fonksiyonlar ve kaynagina gore, temel proenflamatuvar sitokinler [interferon (IFN),
tiimor nekroz faktor alfa (TNF-a), interloykin 1 ve 6 (IL 1, 6)], proenflamatuvar
sitokinler (IFN-a, IFN-B, IFN-y, TNF- a ve ), temel antienflamatuvar sitokinler (IL-2,
3,4,5,10, 12, 13, TGF- B, T lenfositlerde gelisme faktorii), kemokinler olmak iizere 4
ana grupta siiflandirilmaktadir (Akdogan ve Yontem, 2018; Ferreira ve ark., 2019).
Yarim ve Kazak (2016), bilimsel ¢aligmalara gore, sitokinlerin metabolik sendromla ve
metabolik sendromun bilesenleri ile iliskili olarak, baslica TNF-a, IFN-y, IL’ler (IL-1a,
IL-1p, IL-6, IL-7, IL-8, IL-10, IL-12, IL-18, IL-21 wve IL-33) oldugunu
vurgulanmuslardir. interldykinler kemokin, NOS ve matriks metalloproteinaz gibi pek
cok protein ekspresyonunu indiikleyerek, bagisiklik fonksiyonlarinin diizenlenmesinde
ve enflamatuvar siireclerde gorev almaktadirlar. Interldykin 10, T yardimer hiicrelerin
cevaplarini baskilayan, dogal 6ldiiriicti (Naturel killer; NK) hiicrelerin sitotoksik etkisini

artiran antienflamatuvar bir sitokindir (Yarim ve Kazak, 2016).

Sitokinler hormona benzemekle beraber, c¢esitli hiicre tipleri tarafindan iiretilen ve
salgilanan polipeptidler olup, hiicre boliinmesi ve farklilasmasinin kontrolii, yaralarin
lyilesmesi ve yaralanmaya kars1 sistemik yanit1 da igine alan bagisiklik ve enflamatuvar
olaylarin  diizenlenmesinde, hematopoez, kemik formasyonu ve hiicresel
metabolizmanin degistirilmesi, bazi hipofiz bezi hormonlarinin sentez ve salinimi,
embriyojenez ve sinir sisteminin gelisimi gibi biyolojik olaylarda rol oynamaktadir.
Antiviral etkinlik gosteren bu polipeptidler, lenfoid sistem ve diger bazi hiicrelerin
cogalmasini ve farklilasmasini saglarlar, ayn1 zaman da inflamasyonda rol alan hiicreleri
aktive ederek reaksiyon bolgesine c¢ekerler. Sitokinler, diisiik konsantrasyonlarda ates,
myalji, bas agrisi, akut faz cevabi gibi genel enfeksiyon bulgularina, yliksek
konsantrasyonlarda ise sok ve 6liime neden olurlar (Giines, 1999; Akdogan ve Yontem,

2018; Ferreira ve ark., 2019).
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Insan, at ve diger tiirlerde fiziksel aktivitenin subklinik enflamatuvar cevaba neden
oldugu ve sitokinlerin dolasimdaki konstrasyonunu artirdigi bildirilmesine karsin
(Pedersen ve ark., 1998; Moldoveanu ve ark., 2001; Malm, 2002; Keller ve ark., 2004;
Streltsova ve ark., 2006; Liburt ve ark., 2010a,b; Lee ve ark., 2019); bu parametrelerin
etkilenmedigini ortaya koyan g¢aligmalar da mevcuttur (Moldoveanu ve ark., 2000;

Avenatti ve ark., 2018; Witkowska-Pilaszewicz ve ark., 2019).
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Atlarla yapilan bazi ¢aligmalarda (Streltsova ve ark., 2006; Lamprecht ve ark., 2009),
TNF-a, IL-1 B, IFN-y, IL-6 ve IL-10 dahil olmak {izere sitokin transkriptlerinde
egzersize bagh artislarin akut faz bagisiklik tepkisi ile karsilastirilabilecegi sdylenmistir.
Yaris atlarinda oksidatif stres ve proinflamatuvar sitokin gen ekspresyonu iizerindeki
etkilerin egzersizin yogunluguna bagli olabilecegi vurgulanmistir (Horohov ve ark.,
2012). Egzersiz sonrasinda atlarin serumlarinda amiloid A (SAA), IL-6 ve 10
diizeylerinin istatistiki Onemde artis gosterdigi, IL-1, 4 ve TNF-a diizeylerinin
degismedigi, dayaniklilik atlarinda uzun mesafeli yariglardan sonra sitokin profilindeki
degisikliklerin, SAA konsantrasyonundaki artigla teyit edilmek iizere tip 2 sitokinler
yerine tip 1 sitokinler tarafindan akut faz cevabin desteklendigi ileri siiriilmistiir
(Cywinska ve ark., 2014). Baska bir calismada (Lee ve ark., 2019) egzersiz sonrasi
atlarin kaslarinda IL-6 ve 8 diizeylerinde 6nemli bir artis saptanmistir. Liburt ve ark.
(2010b) ise asir1 yogun egzersize tabi tutulmus atlarda kan ve kas inflamatuvar
sitokinlerde gecici bir artis (ilk 24 saat) gortldiigiinii ifade etmisler, kanda IFN-y, IL-1,
TNF-a, kaslarda da IFN-y, IL-6, TNF-a diizeylerinde 6énemli bir artis tespit etmislerdir.
Bir bagka calismada (Siquera ve Fernandes, 2016) farkli mesafelerde yaris yaptirilan
atlarda kan IL-10 konsantrasyonlarinda egzersiz sonrasinda oncesine gore onemli bir
artis oldugu ortaya konulmus ve bu sitokinin inflamatuvar yaniti modiile edebilecegi
yoniinde goriis bildirilmistir. Diger yandan Moldoveanu ve ark. (2000) 3 saat uzun siire
dayaniklilik egzersizi yapan insanlarin dolasimindaki mononiikleer hiicrelerindeki IL-1
B, IL-6 ve TNF-o’nin mRNA akiimiilasyonunda herhangi bir degisiklik olmadigini ve
ayrica plazma sitokin diizeylerinde de bir artis goriilmedigini saptamislardir. Avenatti
ve ark. (2018) da akut submaksimal egzersiz testi uygulanan standart yetistirilmis
kisraklarda egzersiz sonrast kan ve kas MDA, IL-6 ve TNF-a diizeylerinin
degismedigini ortaya koymuslardir. Ayni sekilde baska bir calismada (Witkowska-
Pilaszewics ve ark., 2019) da atlarda egzersiz 6ncesi ve sonrasinda kandaki tiim pro
veya anti inflamatuvar sitokinlerin (IL-1f, IL-2, IL-6, IL-10, IL-17, INFy ve TNF-a)

konsantrasyonlarinda herhangi degisme olmadig: tespit edilmistir.
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2.5. Egzersiz ve Kaspazlar

Dokulardaki hiicre yaslanmasi, serbest radikallerin zararlarinin bir sonucunda goriilen
dokularin erken yaslanmasi ile olusan hiicre kalintilarinin ¢ogalmasidir. Serbest
radikaller hiicre Oliimiine sebep olan temel faktorlerden birisidir. Apoptoz ya da
programli hiicre 6liimii, saglikli ¢cok hiicreli organizmada meydana gelen fizyolojik bir
olgudur. Serbest radikallerin saldirisi ile hiicredeki enerji liretim merkezi (mitokondri)
zedelenir ve bu merkezdeki oksidatif zarar, enerji iiretimi ve protein sentezinin
durmasina sebep olur. Bunun sonucunda hiicre sadece bir kalinti olarak yasamaya

devam eder ve yavas yavas oliir (Yildirim ve ark., 2012; Mis ve ark., 2014).

Genel olarak Ca, seramid, antiapoptotik proteinlerden Bcl-2 ailesi gibi molekiiller,
protein 53 (p53), kaspazlar, sitokrom c gibi proteinler ve mitokondrionlar apoptozun
diizenlenmesinde rol oynar. Hiicre i¢ine apoptotik siire¢ boyunca siirekli Ca girisi olur.
Kalsiyum iyonlar1 endoniikleaz, proteaz ve transglutaminaz aktivasyonunda, gen
regiilasyonunda ve hiicre i¢i iskeleti organizasyonunda rol alir. Hiicrede inaktif olan,
ancak proteolitik olarak birbirlerini aktiflestiren kaspazlar, sistein proteazlardir ve
aspastik asitten sonraki peptid bagimi kirarlar. Bu proteazlar, DNA tamiri ve

replikasyonu i¢in gerekli enzimleri inaktive ederler ve 3 grupta siniflandirilirlar:
1-Baglatici kaspazlar: kaspaz 2, 8§, 9, 10,
2-Effektor kaspazlar: kaspaz 3, 6, 7,

3-Inflamatuvar kaspazlar: kaspaz 1, 4, 5, 11, 12, 13, 14 (Coskun ve Ozgiir, 2011;
Yildirim ve ark., 2012; Kartlagsmis ve ark., 2016).
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Atlarda egzersize bagli olarak apoptoz belirteglerine yonelik herhangi bir ¢alismaya
ulasilamamissa da, diger tiirlerle yapilan ¢alismalarda kaspaz aktivitelerinin egzersizle
distiigii belirtilmektedir (Ghosh ve ark., 2009; Ascensao ve ark., 2012; Sharafi ve ark.,
2012; Santos-Alves ve ark., 2014; Kianmehr ve ark., 2020). Sharafi ve ark. (2012);
diizenli dayaniklilik egitimi ile, 6zellikle apoptozun intrinsik metabolik yolu {izerinden
apoptoz belirteclerinin  degisebilecegini ifade etmislerdir. Dayaniklilik egzersiz
egitiminin, apoptotik sinyal ve apoptozun ylikselmesini engelledigi ve egzersiz
egitiminin, kalbi apoptoza karsi korudugu ifade edilmistir (Kwak, 2013). Ratlarda
oktapamin takviyesi ile aerobik egzersizin, apoptozu inhibe eden kaspaz-3 ve pro-
kaspaz-3 ekspresyonunu Onemli Olgiide azaltarak kalp dokusunu iyilestirdigi

saptanmustir (Kianmehr ve ark., 2020).

Egzersiz yapan diyabetli farelerde bobrek kaspaz 3- ve 8’in sagliklilara gore daha diisiik
oldugu, siiperoksit dismiitaz (SOD) ekspresyonunda paralel gelismeler ve azalmisg
oksidatif hasarla birlikte kaspaz-3 ve kaspaz-8 aktivitelerindeki azalmalarin, diyabetik
bobrek hastaliginda egzersizin faydali etkilerinin bir sonucu olabilecegi ileri
stiriilmiistiir (Ghosh ve ark., 2009).Yapilan baska bir calismada (Ascensao ve ark.,
2012), arastirmacilar egzersiz grubundan izole edilen karaciger mitokondrilerinin,
kismen sirtuin-3 (SIRT-3) artis1 ve kaspaz-8'in azalmasi yoluyla salisilat etkilerine kars1

tolerans artis1 gosterdigi, kaspaz-3'te ise herhangi bir degisiklik tespit edilmemistir.

Santos-Alves ve ark. (2014) da egzersiz yapan sigcanlarda kaspaz-9 aktivitesinin
azalmasiyla iliskili olan kompleks IV oksidatif fosforilasyon alt birimi, SIRT-3 ve B-
hiicresi lenfoma 2 (Bcl-2) lizerinde artiglar saptamiglardir. Diger yandan bir bagka
calismada (Mikami ve ark., 2004), 1stya, diethyldithiocarbamate ve etanole maruz kalan
hareketsiz farelerde karaciger kaspaz-3 aktivitesi diizeyleri, istirahat kontroliine kiyasla
onemli olciide artis gosterdigi belirtilmesine karsin, strese maruz kalan egzersize tabi

tutulmus farelerde 6nemli bir artis gézlenmemistir.
3. GEREC VE YONTEM
3.1. GEREC
3.1.1. Demirbas malzemeler
1. ELISA okuyucu (Biotek)

2. Cobas ¢702 otoanalizor



10.

11.
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Santrifiij (Niive)

Sogutmali santrifiij (Niive NF 32R)

Hassas terazi (Ohaus)

Deiyonize su cihazi (Milipore)

Derin dondurucu

Buzdolabi

Otomatik pipetler (Socorex, Tek kanalli ve Cok kanallr)
Vortex (Niive)

Buz makinas1 (ITV IQ 85C)

3.1.2. Sarf malzemeler

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

Horse NO ELISA Kiti (Sun Red Bio, Katalog No:201-03-0704)
Horse IL-10 ELISA Kiti (Sun Red Bio, Katalog No: 201-03-0054)
Horse CASP6 ELISA Kiti (Sun Red Bio, Katalog No:201-03-0788)
AST Kiti

LDH Kiti

CK Kiti

Glikoz Kiti

Total Kolesterol Kiti

Trigliserid Kiti

Albumin Kiti

Kan Ure-Nitrojen (BUN) Kiti

Kreatinin Kiti

Kan alma tiipii

Distile su

Ependorf tiip

Enjektor
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3.1.3. Hayvan Materyali

Calisma igin Erciyes Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurul Komitesi’nden
(ERU HADYEK) onay alind1 (06.01.2021 tarih ve karar no: 21/04). Arastirma igin
hayvanlar Kayseri ili Akin kdyiinde bulunan 20 adet, 4-6 yaslarinda damizlik safkan

Ingiliz at1 yetistirme ¢iftliginden temin edildi.
3.1.4. Barinma ve Yetistirme Kosullari

Calisma stliresi boyunca atlar ayni ¢iftlikte barindirildi. Hayvanlarin bakim ve
beslenmesi ve tim deneysel girisimler (kan alma vb.) ayni {initede yapildi. Atlara
giinliik olarak canli agirliklarinin %1,5 oraninda tane yem, % 1 oraninda kaba yem ile
su, ad libitum verildi. Atlar ¢aligma baslangicindan 1 hafta 6nce calisma ortamina

alinarak uyumlar1 saglandu.
3.1.5. Deneme Diizeni

Calismada 20 adet at, 10 giin boyunca her giin toplamda 2 saat (11:00-13:00 saatleri

arasinda) olmak iizere kuru kum zeminde;

ilk 30 dakika at antrenorii esliginde adeta yiiriitiildd,

ikinci 30 dakika at antrendrii esliginde tiris seklinde kosturuldu,
ticlincii 30 dakikada at antrendrii esliginde kenter seklinde kosturuldu,
dordiincii 30 dakikada at antrendrii esliginde dortnala kosturuldu.
3.1.6. Orneklerin Toplanmasi

Egzersizden 6nce ve 10 giinliik egzersiz sonunda (egzersizden 45 dakika sonra) atlardan
herhangi bir anestezik madde kullanilmadan jugular venden; serum i¢in
antikoagulantsiz, plazma i¢in antikoagulanth (Li-Heparin) tiiplere toplamda 10 ml kan
aliarak 3000 rpm’de 10 dk santrifiij edildi ve elde edilen serum ve plazmalar, analizleri

yapilincaya kadar —80 °C'de muhafaza edildi.
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3.2.  YONTEM
3.2.1. Biyokimyasal Analizler

Serum AST, LDH ve CK enzim aktiviteleri ile glikoz, toplam kolesterol, trigliserid,
albumin, iire ve kreatinin diizeyleri Erciyes Universitesi Giilser-Dr. Mustafa Giindogdu
Merkez Laboratuvarinda bulunan Cobas C 702 marka otoanalizor cihazinda ticari kitler

ile belirlendi.
3.2.1.1. Serum AST enzim aktivitesinin belirlenmesinin prensibi

Aspartat amino transferaz, aspartat ve [J-oxoglutaratin transaminasyonunu
katalizleyerek L-glutamat ve okzalasetati olustururlar. Okzalasetat daha sonra malat
dehidrogenaz enziminin Kkatalizorliigiinde L-malata indirgenir ve nikotinamid
diniikleotid hidrojen (NADH), nikotinamid diniikleotide (NAD+) déniisiir. Nikotinamid
diniikleotid hidrojen tiiketimine bagli olarak diisen absorbans 340 nm’de Olgiiliir.

Olgiilen miktar serumdaki AST aktivitesiyle orantilidir.

AST
L — Aspartat + 2 — Oxoglutarat P—— Okzaloasetat + L- Glutamat
MDH
Okzaloasetat + NADH + H+ L — Malat + NAD+

3.2.1.2. Serum LDH enzim aktivitesinin belirlenmesinin prensibi

Piriivik asit, LDH enzimi katalizorliigiinde NADH ile reaksiyona girer ve L-laktat ve
NAD+ olusur. Laktat dehidrogenaz enziminin katalitik aktivitesindeki diisen absorbans
340 nm’de saptanur.

LDH
Pirtivat + NADH + H+ L-Laktat + NAD+
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3.2.1.3. Serum CK enzim aktivitesinin belirlenmesinin prensibi

Kreatin kinaz, kreatin fosfat ve ADP varliginda kreatin ve ATP’ye doniisen reaksiyonu

katalizler. Kreatin kinazin katalitik aktivitesi 340 nm’de absorbans artisiyla belirlenir.

CK
1. Kreatin fosfat + ADP Kreatin + ATP
HK
2. D-Glikoz + ATP ADP + G-6- Fosfat
G6-PDH
3. G-6-Fosfat+NADP 6-fosfoglukanat+ NADPH + H+

3.2.1.4. Serum glikoz diizeyinin belirlenmesinin prensibi

Glikozun, glikoz oksidaz enzimi katalizorliigiinde, oksidasyonu ile hidrojen peroksit
aciga cikar. Peroksidaz enzimi hidrojen peroksit, fenol ve 4 amino antipirinden renkli
bilesik olusur. Olusan renkli bilesigin yogunlugu 500 nm’de (492-550 nm)
Olciildiiglinde glikoz konsantrasyonu belirlenir.

3.2.1.5. Serum toplam kolesterol diizeyinin belirlenmesinin prensibi

Kolesterol esterlerinin, kolesterol ester hidrolaz enzimi katalizorliiglinde, hidrolizi
sonucu kolesterol acgiga cikar. A¢iga cikan kolesteroliin kolesterol oksidaz enziminin
katalizorliigiinde, oksidasyonu ile hidrojen peroksit aciga ¢ikar. Hidrojen peroksit, fenol
ve 4-amino antipirine sekillenir. Olugan renkli bilesigin yogunlugu 500 nm’de (480-520
nm) dl¢iildiiglinde kolesterol konsantrasyonu belirlenir.

CE
Kolesterol esterleri Kolesterol + serbest yag asitleri

CO
Kolesterol + O2 Kolesten 4 /3 + H2 O2

2 H2 O2 + Fenol + PAP ——— >  Kinon (pembe) + 4 H20

3.2.1.6. Serum trigliserid diizeyinin belirlenmesinin prensibi

Trigliseridlerin lipaz enzimi araciligi ile hidrolizi sonucu gliserol ve yag asidi elde
edilir. Agiga ¢ikan gliserol, renkli bir bilesige doniisiir ve bu renkli bilesigin yogunlugu
500 nm’de (480-520 nm) Sl¢iildiiglinde trigliserid konsantrasyonu belirlenir.
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Lipaz
Trigliserid Gliserol + serbest yag asitleri
GK
Gliserol + ATP Gliserol 3 Fosfat + ADP
GPO
Gliserol 3 Fosfat + O2 Dihidroksiaseton Fosfat + H202

POD
%__
H202 + 4-Klorofenol + PAP ———— > Kinon (pembe) + H20

3.2.1.7. Serum albiimin diizeyinin belirlenmesinin prensibi

Albumin’in pH 3.8’de bromcresol green ile baglanmasiyla mavi-yesil renk olusur. Bu
olusan rengin absorbansinin 620 nm’de okunmasi prensibine gore serum albiimin
diizeyleri saptanir.

3.2.1.8. Serum iire diizeyinin belirlenmesinin prensibi

Ure, iireaz enzimi katalizorliigiinde su ile reaksiyona girer ve amonyum ile bikarbonati
olusturur. Amonyum da NADH varliginda ve GLDH katalizorliiglinde 2-oxoglutaratla
birleserek L-glutamati ve NAD+’y1 meydana getirir. NADH’in 340 nm’deki
absorbansinda azalma iire konsantrasyonu ile dogru orantilidir.

ureaz
Ure + H20 2NH3 + CO2

GLD
NH3 + oxoglutarat + NADH + H+ Glutamat + NAD++ H2 O

3.2.1.9. Serum Kkreatinin diizeyinin belirlenmesinin prensibi

Kreatinin alkali pikrat ile renkli bir bilesik olusturur. Olusan bu bilesigin yogunlugu
kinetik olarak 490 (490-510) nm’de Ol¢tildiiglinde kreatinin konsantrasyonu belirlenir.

3.2.2. Plazma Nitrik OKksit Analizleri

Plazma NO diizeyleri ELISA cihazinda (BioTek, uQuant) ticari ELISA kiti kullanilarak
(Sun Red Bio, Katalog No:201-03-0704) belirlendi.

Prensip

Nitrik oksit ELISA kitinde sandavig-ELISA yontemi kullanilmaktadir. Bu kitle beraber
saglanan mikro ELISA plakalar1 at NO'e 6zgii bir antikorla daha 6nceden kaplanmustir.
Ornekteki NO 450nm + 2nm dalga boyunda spektrofotometrik olarak olgiildii, daha
sonra numunedeki NO konsantrasyonu o6rneklerin standart OD egrisi ile karsilagtirilarak
belirlendi.
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Islem

Analiz Oncesi biitlin reaktifler ve 6rnekler oda sicakligina (18-25°C) getirildi. Standart
olarak belirlenen kuyucuklarin her birine 50 pL standart + 50 pL streptavidin HRP,
ornek olarak belirlenen kuyucuklarin her birine 40 pL 6rnek + 10 uL NO antibody + 50
pL streptavidin HRP eklendi. Plakanin iizeri kapatilarak 37°C'de 60 dakika boyunca
inkiibe edildi. Inkiibasyon sonrasi kuyucuklardaki ¢ozelti aspire edildi ve her bir
kuyucuga 350 pL yikama soliisyonu eklenip 1-2 dakika bekletildikten sonra tekrar
aspire edildi. Yikama islemi 5 kez tekrar edildikten sonra plaka temiz bir kurutma
kagidina hafif¢e vurularak kurutuldu. Kurutulmus plaka tizerindeki kuyucuklarin
tamamina 50 pL kromojen A + 50 puL kromojen B eklenip, plakanin iizeri kapatilarak
37°C'de 10 dakika boyunca inkiibatdrde karanlik ortamda bekletildi. inkiibasyon
stiresinin sonunda kuyucuklara 50 pL stop soliisyonu eklendi. Daha sonra hizli bir
sekilde 450nm’de okunarak sonuclar hesaplandi.

3.2.3. Plazma Interloykin-10 Analizleri

Plazma IL-10 diizeyleri ELISA cihazinda (BioTek, uQuant) ticari ELISA kiti
kullanilarak (Sun Red Bio, Katalog No: 201-03-0054) belirlendi.

Prensip

Bu ELISA kitinde sandavi¢-ELISA yontemi kullanilmaktadir. Bu kitle beraber saglanan
mikro ELISA plakalarn at IL-10"a 6zgii bir antikorla daha o6nceden kaplanmistir.
Ornekteki IL-10 450nm + 2nm dalga boyunda spektrofotometrik olarak 6lgiildii, daha
sonra numunedeki IL-10 konsantrasyonu Orneklerin standart OD egrisi ile
karsilastirilarak belirlendi.

Islem

Analiz oncesi biitiin reaktifler ve drnekler oda sicakligina (18-25°C) getirildi. Standart
olarak belirlenen kuyucuklarin her birine 50 pL standart + 50 pL streptavidin HRP,
ornek olarak belirlenen kuyucuklarin her birine 40 pL 6rnek + 10 pL IL-10 antibody +
50 pL streptavidin HRP eklendi. Plakanin tizeri kapatilarak 37°C"de 60 dakika boyunca
inkiibe edildi. Inkiibasyon sonrasi kuyucuklardaki ¢ozelti aspire edildi ve her bir
kuyucuga 350 pL yikama soliisyonu eklenip 1-2 dakika bekletildikten sonra tekrar
aspire edildi. Yikama islemi 5 kez tekrar edildikten sonra plaka temiz bir kurutma
kagidina hafifce vurularak kurutuldu. Kurutulmus plaka tiizerindeki kuyucuklarin
tamamina 50 pL kromojen A + 50 uL kromojen B eklenip, plakanin iizeri kapatilarak
37°C’de 10 dakika boyunca inkiibatdrde karanlik ortamda bekletildi. Inkiibasyon
stiresinin sonunda kuyucuklara 50 pL stop soliisyonu eklendi. Daha sonra hizli bir
sekilde 450nm’de okunarak sonuclar hesaplandi.
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3.2.4. Plazma Kaspaz-6 Analizleri

Plazma Kaspaz-6 diizeyleri ELISA cihazinda (BioTek, uQuant) ticari ELISA kiti
kullanilarak (Sun Red Bio, Katalog No:201-03-0788) belirlendi.

Prensip

Bu ELISA kitinde sandavig-ELISA yontemi kullanilmaktadir. Bu kitle beraber saglanan
mikro ELISA plakalar1 horse CASP6'ya 6zgii bir antikorla daha dnceden kaplanmistir.
Ornekteki CASP6 450nm + 2nm dalga boyunda spektrofotometrik olarak dl¢iildii, daha
sonra numunedeki CASP6 konsantrasyonu oOrneklerin standart OD egrisi ile
karsilastirilarak belirlendi.

islem

Analiz oncesi biitiin reaktifler ve drnekler oda sicakligina (18-25°C) getirildi. Standart
olarak belirlenen kuyucuklarin her birine 50 pL standart + 50 pL streptavidin HRP,
ornek olarak belirlenen kuyucuklarin her birine 40 puL 6rnek + 10 uL CASP6 antibody +
50 pL streptavidin HRP eklendi. Plakanin {izeri kapatilarak 37°C*de 60 dakika boyunca
inkiibe edildi. Inkiibasyon sonrasi kuyucuklardaki ¢ozelti aspire edildi ve her bir
kuyucuga 350 pL yikama soliisyonu eklenip 1-2 dakika bekletildikten sonra tekrar
aspire edildi. Yikama islemi 5 kez tekrar edildikten sonra plaka temiz bir kurutma
kagidina hafifce vurularak kurutuldu. Kurutulmus plaka iizerindeki kuyucuklarin
tamamina 50 pL. kromojen A + 50 puL kromojen B eklenip, plakanin iizeri kapatilarak
37°C’de 10 dakika boyunca inkiibatorde karanlik ortamda bekletildi. Inkiibasyon
siiresinin sonunda kuyucuklara 50 pL stop soliisyonu eklendi. Daha sonra hizli bir
sekilde 450nm’de okunarak sonuclar hesaplandi.

3.2.5. listatistiki Analizler

Egzersiz oncesi ve sonrasi istatistiksel farkin belirlenmesinde Paired T Testi (Windows
icin SPSS 20 programinda) yapildi. Analiz sonuglari aritmetik ortalama+standart hata
seklinde verildi.

4. BULGULAR

4.1. Serum Biyokimyasal Parametreler

Atlarda egzersiz oncesi ve sonrasi serum AST, LDH ve CK enzim aktiviteleri yoniinden
istatistiki anlamda 6nemli bir fark saptanmadi (P>0.05). Bununla birlikte egzersiz
sonras1t serum glikoz diizeyleri 6nemli diizeyde diisiis gosterirken, serum toplam
kolesterol, trigliserid, kan-iire-nitrojen ve kreatinin diizeylerinde istatistiki onemde bir
artis saptandi (Tablo 4.1; P<0.05).



Tablo 4.1. Atlarda Egzersiz Oncesi ve Sonrasi Serumda Bazi Biyokimyasal
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Parametreler

Parametreler Egzersiz Oncesi Egzersiz Sonrasi P
AST (U/L) 312.60+57.01 315.45+82.28 -
LDH (U/L) 236.25+£70.74 220.15£17.18 -
CK (U/L) 153.56+9.54 177.854+26.13 -
Glikoz (mg/dL) 88.05+2.68 81.70+1.28 *
T. Kolesterol (mg/dL) 63.80+2.72 65.80+2.55 *
Trigliserid (mg/dL) 22.30+1.37 30.60+1.47 ok
Albumin (g/dL) 3.33+0.05 3.35+0.04 -
BUN (mg/dL) 16.00+0.69 18.09+0.68 ok
Kreatinin (mg/dL) 1.25+0.04 1.39+0.04 oAk

N=20, -: 6nemsiz, *: P<0.05, ***:P<0.001
4.2. Plazma NO Diizeyleri

Atlarda egzersize bagl olarak plazma NO diizeyleri istatistiksel olarak 6nemli diizeyde
bir artis gosterdi (Tablo 4.2; P<0.05).

4.3. Plazma Interloykin-10 Diizeyleri

Egzersiz sonrasinda atlarda plazma interloykin-10 diizeyleri sayisal bir artis
gostermesine karsin; egzersiz Oncesi ve sonrasi IL-10 diizeyleri yoniinden istatistiksel
anlamda bir fark saptanmadi (Tablo 4.2; P>0.05).

4.4. Plazma Kaspaz-6 Aktiviteleri

Atlarda egzersiz sonrasinda plazma kaspaz-6 aktivitelerinde istatistiksel Onemde
olmayan bir diisiis belirlenmekle birlikte, bu diislis egzersiz dncesine gore istatististiki
onemde bulunmadi (Tablo 4.2; P>0.05).
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Tablo 4.2. Atlarda Egzersiz Oncesi ve Sonrasi Plazma NO, IL-10 Diizeyleri ile
Kaspaz-6 Aktivitesi

Parametreler Egzersiz Oncesi Egzersiz Sonrasi P
NO (nmol/L) 4.51+0.34 5.78+0.39 *
IL-10 (pg/mL) 42.05+£5.94 48.73+£5.54 -
Kaspaz-6 (ng/mL) 0.21+0.05 0.18+0.03 -

N=20, -: 6nemsiz, *: P<0.05

S. TARTISMA VE SONUC

Kanin kimyasal bilesimini etkileyen faktorler arasinda enfeksiyonlar, 1k, yas, cinsiyet,
genetik, bakim-beslenme sartlari, mevsimsel faktorler, korku, heyecan, transport gibi
stres faktorleri ve egzersiz sayilabilir (Giirbiiz ve ark., 2006; Wencel ve ark., 2012;
Oktay ve Eren, 2014; Kocaman ve Fidanci, 2016; Karla ve ark., 2019; Pourmohammad
ve ark., 2019; Ono ve ark., 2021). Yogun fiziksel aktivite, atlarin sagligini ve yaris
performansini etkileyebilecek cesitli degisikliklere ve adaptasyonlara yol agabilir
(Djokovic ve ark., 2021).

Biyokimyasal analizlerde enzim aktivitelerinin belirlenmesi, at hekimliginde biiyiik
onem arzetmektedir. Kas hiicresi tahribati ve permeabilite artisinda en Onemli
gostergeler, serum veya plazmada AST, LDH ve CK enzim aktivitelerinin
yiikselmesidir. Kreatin kinaz, LDH ve daha az 6l¢lide AST, kasa 6zgii enzimler arasinda
en fazla olanlaridir. Normal sartlar altinda kan plazmasindaki kas enzimlerinin
aktiviteleri belli bir diizeyde tutulur ve artislar1 kas hasarinin bir belirtisi olarak kabul
edilir. Ayrica AST ve ALT, egzersiz metabolizmasinda hayati bir rol oynayan
karacigerin uygun fonksiyonlarin1 gosteren enzimlerdir (Kaneko, 1989; Meyer ve
Harvey, 1992; Turgut, 1995; Tiftik, 1996; Karagiil ve ark., 2000).

Oru¢ ve ark. (2017) Konkur atlarinda egzersiz sonrasinda serum AST, ALT, ALP,
LDH, GGT ve CK enzim aktiviteleri diizeylerinin degismedigini tespit etmisler, bu
durumu da diger yaris atlarina gore konkur atlarinda yaris performansimnin daha siirh
diizeyde olabilecegine baglamislardir. Pourmohammed ve ark. (2019) da arap atlarinda
kisa ve uzun siireli egzersizin serum AST, ALT, CK ve LDH enzim aktivitelerinde
herhangi bir degisiklige neden olmadigini saptamislardir. Gomes ve ark. (2020) egzersiz
Oncesine gore; egzersizden hemen sonra ve 1 saat sonraki dinlenme halinde atlarin
serum AST ve CK enzim aktivitelerinde degisme olmamasini, yaris atlarinin fiziksel
egzersize fizyolojik olarak adapte olmasindan kaynaklanabilecegini ileri siirmiislerdir.
Sunulan ¢aligmada da, atlara uygulanan egzersiz programi, rutin programlariin iki kati
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olmasina karsin, egzersiz dncesi Olciilen serum AST, LDH ve CK enzim aktivitelerinin
egzersiz sonrasinda bir degisim gostermemesi, safkan Ingiliz yaris atlarmin fiziksel
yapilarinin egzersize uygun olmasi nedeniyle, uygulanan egzersiz programina fizyolojik
olarak adaptasyonlarindan kaynaklanabilecegini diisiindiirmektedir.

Cesitli caligmalarda at irklarinda serum AST enzim aktivitelerinin 0-490 (Karla ve ark.,
2019); 250.40+34.88 (Gomes ve ark., 2020), 286+83; 277+67, 357+255 (Lacerda ve
ark., 2006), 276.5+£62 (Takasu ve ark., 2013), 306.27£84.66 U/L (Padilha ve ark.,
2017); 423.7£258.1 U/L (Lee ve ark., 2018); LDH enzim aktivitelerinin 282.6+£53.6
U/L (Lee ve ark., 2018); 248.30+48.07 U/L (Orug¢ ve ark., 2017); 162-412 U/L
(Kaneko, 1989; Altintas ve Fidanci, 1993; Tiftik, 1996; Karagiil ve ark., 2000), arasinda
degistigi bildirilmektedir. Serum CK enzim aktivitelerini de Padilha ve ark. (2017)
181.06+£80.38 U/L; Lee ve ark. (2018) 117.5£32.7 U/L; Takasu ve ark. (2013)
305.3+£168.8 U/L olarak belirlemisler; ayni zaman da Wencel ve ark. (2012) mevsimsel
olarak degismekle birlikte CK aktivitelerini disi atlarda 119.46+19.41 ile 165.38+28.86;
erkek atlarda 145.08+25.15 ile 156.254+26.65 U/L arasinda degistigini tespit etmislerdir.
Sunulan ¢aligmada hem egzersiz dncesi hem de egzersiz sonrasi belirlenen serum AST,
LDH ve CK enzim aktivitelerinin yukaridaki literatiirlerde bildirilen degerlerle uyumlu
oldugu goriilmiistiir.

Glikoz ve lipid metabolizmas: ile ilgili parametreler enerji metabolizmasindaki
degisiklikleri yansitmaktadir (Kaneko, 1989; Karagiil ve ark., 2000; Champe ve Harvey,
2011). Fiziksel aktivite ¢esitli hematolojik ve biyokimyasal parametrelerde
degisikliklere neden olmaktadir. Yetersiz kas perflizyonu, anaerobik glikoz
metabolizmasma ve agirlikli olarak laktik asit olmak {izere asit metabolitlerinin
olugsmasina, pH'in diismesine ve viicut sivilarinin tamponlama kapasitelerinin
tikenmesine yol agabilir (Djokovic ve ark., 2021). Egzersiz sirasinda plazma glikozu ve
insiilin  konsantrasyonu azalir ve kas glikojen rezervi kullanilir. Fiziksel aktivite
stiresince kan sekeri diizeyinin korunmasinda, glikojenik karaciger kaynaklarinin
boyutu ve glukoneojenezin aktivasyonu 6nemlidir. Nelis (2018) uzun siireli bir egzersiz
icin bagka enerji kaynaklarina ihtiya¢ oldugunu, yiiksek yogunluklu bir egzersiz igin,
glikozun belirli bir noktaya kadar metabolik yakit olarak kullanildigini, bu sayede
aerobik islemlerin anaerobik islemler i¢in yer aldigini ifade etmislerdir. Bu arastirmaci
atlarin antrenman diizeyinin ve giinliik antrenman aliskanliklarinin da glikoz saliniminin
diizenlenmesinde rol oynadig1 yoniinde goriis bildirmistir. Genellikle spor miisabakalari
sirasinda atlarda eforun ilk asamasinda, glikozda azalma ve ardindan artma gozlenir.
Kan glikoz konsantrasyonlarindaki degisikliklerde, atin 1rki, viicut kondiisyonu, idman
tiirii ve yogunlugu ile beslenme durumu ve karbonhidrat rezervlerinin kullanim hizinin
onemli rol oynadig1 belirtilmektedir. Uzun siireli egzersiz sirasinda (3 saatten uzun),
plazma glikoz konsantrasyonunun tiikenmesi nedeniyle diismesi muhtemeldir. Kisa
yogun egzersiz sirasinda hem diisiisler hem de artiglar kaydedilmistir (P6s6 ve Hyppa,
1999; Wencel ve ark., 2012; Votion, 2014). Artan egzersiz yogunlugunda, toplam enerji
dretiminin yagdan ziyade kastaki (glikojen) ve kandaki (glikoz, gastrointestinal
sistemden emilen veya karaciger tarafindan {iretilen) karbonhidratlardan saglandigi
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bildirilmektedir (Hinchcliff ve Geor; 2008). Yilmaz ve Giil (2019) egzersizin siiresi ve
yogunlugunun atlarda glisemik indeksi ve insiilin yanitin1 degistirdigini bildirmislerdir.
Bu arastirmacilar agir egzersizlerde glisemik indeks ve insiilin yanitinin azalmasi
sonucu karacigerde depo edilen glikojenin kullanildigini ve kaslarda bulunan glikozun
oksijensiz olarak kullaniminda bir artis oldugunu ifade etmislerdir. Hartlova ve ark.
(2010) da egzersizden sonra kan glikoz diizeylerindeki diisiis nedenini, glikoz tarafindan
saglanan enerji depolarinin yetersiz olmasindan kaynaklanabilecegini ileri siirmiislerdir.

Egzersizin glikoz diizeylerine etkisinin ortaya konulmasma yonelik caligmalarda
celigkili sonuglar elde edilmistir. Bazi1 arastirmacilar egzersiz sonrasi serum glikoz
diizeylerinin arttigin1 (Glizelbektes ve ark., 2005, Graafroel-Fsema ve ark.,2006; Allaam
ve ark., 2014; Gomes ve ark., 2020), bazilar1 diistiigiinii (Hartlova ve ark., 2010; Orug
ve ark., 2017), bazilar1 ise hi¢ degismedigini (Sribhen ve ark., 2007; Burlikowska ve
ark. 2015, Karla ve ark., 2019; Pourmohammed ve ark., 2019; Massanyi ve ark., 2020)
ifade etmislerdir. Cesitli calismalarda at irklarinda serum glikoz diizeylerinin
78.80+6.71 (Gomes ve ark., 2020), 100+£21.5 (Lee ve ark., 2018), 83.7+13.2 (Takasu ve
ark., 2013), 76.22+4.8; 78.22+5.1 mg/dL (Pourmohammad ve ark., 2019) arasinda
degistigi bildirilmektedir.

Sunulan ¢aligmada her ne kadar egzersiz sonrasinda serum glikoz diizeyleri istatistiki
onemde diislis gdstermis olsa da, hem egzersiz 6ncesi hem de sonrast, belirlenen glikoz
diizeylerinin yukaridaki literatiirlerde bildirilen degerlerle uyumlu oldugu gorilmistiir.
Bununla birlikte bu ¢calismada, egzersiz sonrasi glikoz diizeylerinin bazi arastirmacilarin
(Hartlova ve ark., 2010; Orug ve ark., 2017) sonuglariyla uyumlu olarak énemli diizeyde
diismesi, artan egzersiz yogunluguna bagh olarak kas ve kandaki glikoz ve depolarinin
enerji kaynag olarak kullanilmasindan kaynaklanabilecegini diisiindiirmektedir.

Kas kasilmasi i¢in enerji, kas i¢i glikojen ve trigliseridlerden, dolasimdaki SY A’leri ile
glikozdan elde edilir. Her bir enerji kaynagmin katkisi, yapilan egzersizin yogunluguna
ve siiresine baghdir. Oksijen kullaniminin en st diizeye ¢ikarildig yiiksek yogunluklu
egzersiz sirasinda, karbonhidrat birincil enerji kaynagidir. Diisiik yogunluklu egzersiz
sirasinda daha fazla yag ve daha az karbonhidrat katabolize edilir. Oksijen alimi arttik¢a
karbonhidrat kullanimi arttifindan, egzersiz yogunlugunu olgmek i¢in oksijen alim
kriteri siklikla kullanilir (Miller-Graber ve ark., 1991).

Yag dokusunda, miyositlerde veya VLDL’lerde depolanan trigliseridlerden salinan yag
asitleri onemli bir enerji kaynagidir. Atlar, diger atletik hayvanlardan, egzersiz sirasinda
dolasimdaki trigliseridlerde bir artis olmasi bakimindan farkhidir. Trigliseridler
karacigerden VLDL olarak salinir; egzersiz sirasindaki artig, karacigere daha fazla
NEFA verilmesini yansitabilir. Hidrolize trigliseridlerden gelen gliserol, gliserol-3-
fosfata doniistiiriiliir ve glikolitik yola girer. Karacigerde gliserol; laktat ve alanin gibi
glukoneojenik bir substrattir (Votion, 2014).

Kisa egzersiz periyotlarindan sonra trigliseridlerin yiikseldigi bildirilmistir. Bunun
nedeninin kandaki serbest yag asitlerinin konsantrasyonunun hizla artmasi olabilecegi
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ifade edilmistir. Atin karacigerinin, serbest yag asitlerinden trigliseridleri sentezlemek
icin biiytlik bir kapasiteye sahip oldugu ve bu nedenle trigliserid sentez hizinin, serbest
yag asitlerinin mevcudiyeti ile diizenlenebilecegi belirtilmektedir (P6s6 ve ark., 1983).
Yiiksek yogunluklu egzersiz sirasinda trigliseridlerin daha fazla kullanildig1 bildirilmis
olup (Miller-Graber ve ark. 1991; Pérez ve ark. (1997), antrenmanin, kas tarafindan
plazma SYA’lerinin oksidasyonunun ekstraksiyonu ve etkinligini arttirdigr ileri
striilmektedir (Li ve ark., 2012). Kocaman ve Fidanci (2016) geleneksel olarak
beslenen arap atlarinda istatistiksel olarak egzersiz sonrasi serum trigliserid
diizeylerinde 6nemli artiglarin goriildiigiinii bildirmislerdir. Karla ve ark. (2016) da
egzersiz sonrasinda serum toplam kolesterol diizeylerinde goriilen artisi; yogun fiziksel
aktiviteye bagli olarak lipid mobilizasyonunun gerceklesmesinden ileri gelebilecegini
sOylemislerdir.

Burlikowska ve ark. (2015) gosteri amagh atlama egzersizi yaptirilan atlar ile eglence
amagh kullanilan atlarda serum trigliserid diizeylerinin sirasiyla 24.824+2.66 ve
22.16£1.77 mg/dL, toplam kolesterol degerlerinin de sirasiyla 92.284+3.47 ve
81.85+3.86 mg/dL arasinda degistigini bildirmislerdir. Lacerda ve ark. (2006) cesitli at
irklarinda serum toplam kolesterol diizeylerini 103.09+£20.85; 115.83 + 30.89; 172.59 +
72.59 mg/dL arasinda degisen degerlerde saptamislardir. Takasu ve ark. (2013) da, Kiso
at irklarinda serum trigliserid ve toplam kolesterol diizeylerini sirasiyla 16.4+11.1 ve
76.6£14.2 mg/dL olarak belirlemislerdir. Bununla birlikte Sribhen ve ark. (2007) da
yarig atlarinda serum trigliserid ve kolesterol diizeylerini egzersiz oncesinde sirasiyla
36.8£8.2 ve 80.6+9.9; sonrasinda ise 31.5£9.2 ve 83.6+£9.7 mg/dL olarak belirlemis
olup, egzersizin bu parametreler iizerinde istatistiki dnemde bir fark olusturmadiginm
gostermislerdir.

Sunulan calismada; fiziksel aktiviteye bagli olarak artan enerji ihtiyacini karsilamak
amactyla muhtemelen lipid mobilizasyonunun gerceklesmesinden dolay1 egzersiz
sonras1 serum trigliserid ve toplam kolesterol diizeyleri istatistiki Onemde artis
gostermis olmakla birlikte; egzersiz oncesi ve sonrasi belirlenmis olan serum trigliserid
diizeyleri Sribhen ve ark. (2007), Takasu ve ark. (2013) ve Burlikowska ve ark.
(2015)’nin bildirmis olduklar1 degerlerle, toplam kolesterol degerleri de sadece Takasu
ve ark. (2013)’ nin bildirmis oldugu degerlerle uyumlu bulunmustur.

Alblimin, bir at serumunun ana (TP'nin %48-76's1) ve ozmotik olarak en aktif protein
fraksiyonudur (Wencel ve ark., 2012). Baz1 arastirmacilar (Hartlova ve ark., 2010;
Djokovic ve ark., 2021), egzersiz sonrasinda atlarda serum albiimin diizeylerinde
herhangi bir degisiklik olmadigini tespit etmislerdir. Adamu ve ark. (2010) iyi
performans gosteren atlarda serum albiimin degerini 3.75+0.19 g/dL, Lee ve ark.
(2018), bu degerleri 2.9+0.1, Takasu ve ark. (2013) da 3.1£0.3 g/dL olarak
belirlemiglerdir. Lacerda ve ark. (2006) ¢esitli at irklarinda serum alblimin degerlerinin
3.61£0.19;  3.10+0.31; 3.18+0.49 g/dL arasinda degisiklikler gosterdigini ifade
etmislerdir. Djokovic ve ark. (2021) uzun mesafe dayaniklilik yarisina tabi tutulan
atlarda, serum albiimin diizeylerini yaristan once 3.99+0.31, yaristan sonra ise
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3.88+0.29 g/dL olarak belirlediklerini ve bu parametrenin fiziksel aktivite tarafindan
etkilenmedigini ortaya koymuslardir. Diger yandan Sribhen ve ark. (2007) yaris
atlarinda serum albliminin egzersiz dncesinde Ol¢ililen degerlerinin 3.18 £0.20 oldugunu,
bu degerlerin egzersiz sonrasinda 3.48+0.21 g/dL’ye kadar 6nemli diizeyde ylikseldigini
belirlemislerdir. Sunulan calismada atlarda gerek egzersiz Oncesi gerekse egzersiz
sonrasi belirlenen albiimin degerleri bazi arastirmacilarin (Lacerda ve ark., 2006;
Sribhen ve ark., 2007; Takasu ve ark., 2013) bildirmis olduklar1 degerlerle uyumlu
bulunmus ve Djokovic ve ark. (2021)’nin sonuglarini destekler sekilde egzersizin serum
albiimin diizeylerine herhangi bir etkisi goriilmemistir.

Serum {ire ve kreatinin konsantrasyonlari, protein metabolizmasin1 ve bobrek
fonksiyonlarmin etkinligini yansitan ortak gdstergelerdir. Ayrica, kreatinin, kas kreatin
fosfatin bir yikim tiriiniidiir ve diizeyi dogrudan kas kiitlesine ve aktivitesine baglidir
(Wencel ve ark., 2012; Gomes ve ark., 2020). Biiyiik kas kiitlesine sahip olan atlar, daha
yiiksek kreatinin konsantrasyonlarina sahip olma egilimindedir. Atta kreatinin
sekresyonu ve geri emilimi minimaldir. Bu nedenle, yogun fiziksel egzersiz sirasinda
artan kreatinin metabolizmas1 ve buna eslik eden renal glomeriiler filtrasyondaki
azalma, egzersiz anindaki artisini etkilemis olabilir (Gomes ve ark., 2020). Toribio'ya
(2008) gore de egzersiz, esas olarak bobrekler, karaciger ve pankreasta sentezlenen
kreatin metabolizmasindan tiiretilen bir iiriin olan kreatinin konsantrasyonlarinda hafif
bir artisa neden olabilir. Kreatinin ayn1 zaman da atlarda dehidrasyonu anlamak ig¢in
yararlt bir parametredir ve farkli binicilik modalitelerinde egzersiz sonrasi atlarda artisi
goriilmiistiir (Demirtas, 2018). Bir ¢alismada; yaris atlarinda serum iire ve kreatinin
diizeylerinin egzersiz Oncesinde sirastyla 14.8 +2.3 ve 1.38 + 0.23, egzersiz sonrasinda
ise swrastyla 16.1£2.1 ve 1.41 + 0.18 mg/dL oldugu ve egzersize bagli olarak bu
parametrelerde artig goriildiigli, ancak bu yiikselislerin istatistiki onemde olmadigi
bildirilmistir (Sribhen ve ark., 2007). Hartlova ve ark., (2010), egzersiz sonrasinda
atlarda serum iire diizeylerinin 6nemsiz, kreatinin diizeylerinin ise istatistiki 6nemde bir
artis gosterdigini saptamiglardir. Bu arastirmacilar serum kreatinin diizeylerinin,
dinlenme halinde 1.06-1.33 ve egzersiz sonrasinda 1.33-1.39 mg/dL arasinda degistigini
ortaya koymuslardir. Padilha ve ark. (2017) atlarda serum kreatinin diizeylerini
1.44+0.2 mg/dL, Takasu ve ark. (2013) da serum iire ve kreatinin diizeylerini sirasiyla
12.24+4.8 ve 1.240.3 mg/dL olarak belirlemislerdir. Wencel ve ark. (2012) aygirlarda
mevsimsel degisiklige bagli olarak serum kreatinin diizeylerinin 1.18-1.43, disilerde
1.11-1.40 mg/dl arasinda degistigini tespit etmislerdir. Gomes ve ark. (2020) atlarda
egzersizin serum kreatinin diizeylerinde bir artisa neden oldugunu, egzersizden hemen
once 1.41+0.17 mg/dL Oolgiilen kreatinin diizeylerinin, egzersizden hemen sonra
1.66+£0.02 mg/dL’ye yiikselis gosterdigini saptamislardir. Ayni sekilde Karla ve ark.
(2019) da, uzun mesafe dayaniklilik yarisina katilan atlarda yaris oncesi belirlenen
serum ire (38.00+1.14 mg/dL) ve kreatinin (1.13+0.03 mg/dL) degerlerinin yaristan
sonra onemli diizeyde artig gosterdigini sOylemislerdir (sirastyla; 52.3+1.56; 1.52+0.04
mg/dL). Bu arastirmacilar iire diizeyindeki artisi, dayaniklilik antrenmani sirasinda,
hipervolemiyi onlemek amaciyla su ve sodyumun korunmasinin bir siireci olarak,
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ozmotik olarak aktif bir madde olan iirenin yeniden emilmesine baglamislardir. Ayni
arastirmacilar antreman sonrasi serum kreatinin diizeylerindeki artisin ise artmis olan
yogun fiziksel egzersiz ve dehidrasyondan kaynaklanabilecegini ileri stirmiislerdir.

Sunulan ¢alismada serum iire ve kreatinin diizeyleri; bazi arastirmacilarin bildirdikleri
gibi (Toribio, 2008; Karla ve ark., 2019; Gomes ve ark., 2020) egzersize bagl olarak
artan kreatinin metabolizmasi ve buna eslik eden renal glomeriiler filtrasyondaki azalma
nedeniyle artis gostermis olmasma karsin; hem egzersiz oncesi hem de sonrasi
belirlenen degerler, literatiirlerde (Sribhen ve ark., 2007; Hartlova ve ark., 2010; Wencel
ve ark., 2012; Takasu ve ark., 2013; Padilha ve ark. 2017; Gomes ve ark., 2020)
bildirilen degerlerle uyumlu bulunmustur.

Atlar ¢evre kosullarina ve ortamdaki nesnelere kars1 yiiksek hassasiyet gostererek stres
tepkisi verebilir. Uygun olmayan bakim, besleme, havalandirma ve davranislar, at1 agir1
yoran antreman, yiikleme ve fiziksel aktiviteler, sicaklik, nem, gliven vermeyen ortam,
transport, goriis acisinin daralmasi, nallama, Ostrus-kizgmlik donemi gibi fizyolojik
veya c¢evresel nedenler onemli stres kaynaklaridir (Aslan, 2016; Altiner ve ark., 2018).

Fiziksel stres bir siire sonra hiicrelerde oksidatif strese neden olmakta, bunun sonucunda
normal olarak hiicrelerde olusan serbest radikallerin miktarlar1 artis gostermektedir.
Boylece immun sistem zayiflamakta ve hiicre zarlarinda bulunan ¢oklu doymamis yag
asitlerinin lipid peroksidasyonu ortaya ¢ikmaktadir (Williams, 2010; Altiner ve ark.
2018). Tas ve ark. (2011), diizenli ve orta siddetle yapilan fiziksel aktivitelerin serum
NO diizeyini artirarak damarlarin  genislemesine ve kardiyovaskiiler sistemin
rahatlamasina neden olabilecegini vurgulamalarina karsin; viicudu asir1 yoran
maksimum diizeydeki egzersizlerde, NO diizeylerinde diisiis goriilebilecegini de ileri
siirmiislerdir. Arastirmacilar bunun da nedenini, artan kan basinci nedeniyle, damarlarda
NO’in fazla kullanilmasindan ileri gelebilecegini ifade etmislerdir.

Yorucu egzersiz, iskelet kasindaki serbest radikal igerigini arttirir. Iskelet kasi normal
metabolizma sirasinda az miktarda NO {iretir; bununla birlikte, egzersiz sirasinda bu
iretim belirgin sekilde giiclendirilir. Yogun egzersizin, sistemik olarak veya calisan
kasta oOlciilen oksidatif stresin biyokimyasal gostergelerini artirdigi vurgulanmistir
(Reid, 2008). Atlarla yapilan egzersiz ¢alismalarinda; orta derecede fiziksel egzersizin
NO iiretimini modiile ettii ve yaris atlarinda fiziksel egzersiz sirasinda plazma NO
diizeylerinin arttig1 ortaya konulmustur (Alberghina ve ark., 2015; Macnicol ve ark.,
2018). Sunulan c¢aligmada; plazma NO diizeylerinin egzersiz yaptirilan atlarda
yaptirilmayanlara gore daha yiliksek bulundugunu bildiren arastirmacilarin (Alberghina
ve ark., 2015; Macnicol ve ark., 2018) bulgulariyla uyumlu sekilde, egzersiz sonrasi
atlarda plazma NO diizeylerinin, diizenli fiziksel aktiviteye bagli olarak istatistiki
Oonemde bir ylikselis gosterdigi goriildii. Diger yandan, egzersiz ncesi ve sonrasi kan ve
kas IL-6 diizeylerinin (Avenatti ve ark., 2018) ve her egitim egzersizinden sonra kanda
incelenen tiim pro- veya anti-inflamatuvar sitokinlerin (IL-1B, IL-2, IL-6, IL-10, IL-17,
INFy ve TNF-0) konsantrasyonlarinin degismeden kaldigini1 (Witkowska-Pilaszewicz ve
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ark., 2019) ifade eden arastirmacilarin bulgularini destekler sekilde, bu ¢alismada da
atlarda egzersiz Oncesi ve sonrasinda, Olgiilen antienflamatuvar sitokinlerden IL-10
diizeylerinin plazma diizeyleri yoniinden herhangi bir fark belirlenmedi. Ayrica atlarda
egzersize bagli olarak apoptoz belirteglerine yonelik herhangi bir calismaya
ulagilamamis olup, sunulan ¢alismada egzersizin plazma kaspaz-6 aktivitelerini
etkilemedigi de ortaya konuldu.

Sonuc¢

Bu ¢aligmada, rutin egzersiz programlarinda uygulanan egzersiz siiresinin iki kat1 siire
kadar egzersize tabi tutulan Ingiliz safkan atlarinda, egzersizin serum AST, LDH, CK,
plazma kaspaz-6 aktiviteleri ile IL-10 ve albiimin diizeylerini etkilemedigi, referans
degerler arasinda olmakla birlikte serum glikoz diizeylerinde diismeye, toplam
kolesterol, trigliserid, iire, kreatinin ve plazma NO diizeylerinde ise yiikselmeye neden
oldugu saptandi.

Sonug olarak; yaris atlarinda fiziksel aktivitenin biyokimyasal parametreler, oksidatif
stres, sitokin ve apoptoz belirtegleri lizerindeki etkilerinin egzersiz siiresi, tiirii ve
yogunluguna bagli olarak degisebilecegi kanaatine varilmistir. Atlarda farkli siire ve
yogunluklu egzersiz uygulamalarinda gerek biyokimyasal parametreler, gerekse
oksidatif stres ve apoptotik belirteclerin roliiniin tam olarak belirlenebilecegi yeni
caligmalar yapilmalidir.
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