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Ozet

Enerji homeostazi ve viicut agirliginin diizenlenmesi, sinirsel ve hormonal kontrollerle elde edilen enerji alimi ve
harcamasi arasindaki karmagsik dengeye dayanir. Egzersizin genel saghgi, istah kontrolii, insiilin duyarlilig1, obezite,
tip Il diyabet, kanser ve hipertansiyon gibi kronik hastaliklar1 korumada ve Onlenmesinde birgok yarari
bilinmektedir. Fakat egzersizin bu etkilerine aracilik eden molekiiler mekanizmalar tam olarak anlasilamamustir.
Istah ve enerji alimmnin diizenlenmesinde gok sayida hormon gorev almaktadir. Egzersizin besin alimi ve istah
tizerindeki etkileri son yillarda arastiricilarin ilgisini ¢ekmistir. Enerji diizenlenmesinde gorev aldig1 diisiiniilen
ghrelin hormonunun kesfi ile bu konu {izerindeki ¢aligmalar hiz kazanmustir. Ghrelin, yeme davranisi ve kilo
dengesini diizenleyen insanlarda istah1 artirdig1 saptanan 28 aminoasitten olusan peptid yapisinda bir hormondur. Bu
derlemenin amaci literatiirde yapilan ¢alismalar 1s18inda ghrelin hormununun yapisi, etki mekanizmasi, diger
hormonlarla ve egzersizle iligkisi hakkinda giincel bilgileri biraraya getirerek bundan sonra yapilacak arastirmalara
yol gdstermektir.

Anahtar kelimeler: Ghrelin, Istah, Egzersiz

The Relationship of Ghrelin and Exercise

Abstract

Energy homeostasis and regulation of body weight are based on the complieated balance between energy intake and
expenditure achieved by neural and hormonal controls. Exercise has many benefits in protecting and preventing
chronic diseases such as general health, appetite control, insulin sensitivity, obesity, type Il diabetes mellitus, cancer
and hypertension. However, the molecular mechanisms mediating these effects of exercise are not fully understood.
Many hormones are involved in the regulation of appetite and energy intake. The effects of exercise on food intake
and appetite have attracted the attention of researchers in recent years. With the discovery of the hormone ghrelin,
which is thought to be involved in energy regulation, studies on this subject gained momentum. Ghrelin is a peptide
hormone consisting of 28 amino acids that have been found to increase appetite in humans, regulating eating
behavior and weight balance. The aim of this review is to bring together the current information about the structure
of ghrelin hormone, its mechanism of action, and its relationship with other hormones and exercise.
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GIRIS

Istahin diizenlenmesi ve enerji homeostazinda rol oynayan temel yapi hipotalamustur.
Hipotalamus, enerji alimini ve enerji tiiketimini diizenleyerek enerji dengesini kontrol etmek i¢in
noronal, hormonal ve besin enerji durumu sinyallerini birlestiren bir beyin bdlgesidir.
Hipotalamik peptid sinyallenmesinin bozulmasi, diizensiz gida alimma ve sismanliga neden
olmaktadir (Daikoku vd., 1989). Ghrelin, bityiime hormonu (GH) salgilanmasini uyarmanin yani
sira yeme, viicut agirhigi ve kan sekeri diizenlemesi ile ilgili ¢esitli siirecleri etkilemekte olan
mide kaynakli bir hormondur (Muller vd., 2015). Ghrelin diger oreksijenik gastrointestinal
hormonlarin tersine, yemeyi akut bir sekilde uyarrr ve enerji harcamasini azaltarak viicut
agrrhgmin artmasmi tetikler (Wren vd., 2001, Perez-Tilve vd., 2011). Kesfinin ilk yillarinda
viicutta GH salinimimni arttirict bir hormon olarak goriilsede, son yillarda istah ve viicut
agirhgmin diizenlenmesi lizerine etkileri daha ¢ok dikkat ¢ekmektedir (Kojima vd., 1999). Viicut
agirhigi ve adipozitenin siirdiiriilmesiyle iligkili olan ghrelin’in kisa ve uzun siireli enerji
dengesinin saglanmasinin baslangi¢ zincirini olusturabilecegi disiiniilmektedir (Tschép vd.,
2001). Mideden beyne 6nemli bilgiler saglayan, genis bir spektrumda biyolojik aktivitesi olan
ghrelin noroendokrin bir sinyal olup halen bilinmeyen, arastirmaya agik bir¢ok yoOnii

bulunmaktadir (Gualillo vd., 2001).

Ghrelin’in Tarihcesi

Davis tarafindan 1954 yilinda midenin oksintik mukozasinda yer alan endokrin
fonksiyonlara sahip X/A benzeri hiicreler kesfedilmis ve bu hiicrelerin igindeki graniiller ise
ghrelin’in kesfine kadar gizemini korumustur. Bowers vd., (1980) in vitro sartlarda met-
enkefalin opiyat1 olan bir sentetik peptid analogu tespit edilmistir. Biiyiime hormonu salinimina
neden olan bu madde “’Growth Hormone Secretory’’(GHS) olarak adlandirilmis ve GH
salintmini arttirdig: tespit edilmistir (Date vd., 2000, Aydin vd., 2006). Ghrelin, hormon olarak
kesfedilmesinden once, 1996 yilinda biliyiime hormonu reseptorii (GHS-R) tanimlanmis ve bu
reseptoriin endojen ligand1 olan ghrelin bulunmustur (Petersenn, 2002). Ghrelin, 1999 yilinda
Japon arastiric1 Masayasu Kojima tarafindan kesfedilen 28 aminoasitten olusan peptid yapisinda
biiylime hormonu salgilatict hormon reseptoriine (GHS-R1a) baglanmis endojen bir ligand olarak
tanimlanan, merkezi etki ile yeme davranisi ve viicut agirligi diizenlenmesinde gorev alan peptid
yapida bir hormondur (Kojima vd., 1999). Ghrelin ismi, Hint-Avrupa dilleri ailesindeki gelisim
anlamina gelen “’grow’’ sozciigiiniin kokii olan “’ghre’’ ile salgilatma anlamina gelen *’relin’’

sOzciikleri birlestirilerek tiiretilmistir. Daha sonra istah hormonu olarak da adlandirilmistir
(Kaiya vd., 2001).

Ghrelin’in Biyokimyasal Yapis1 ve Salinim

Insan ghrelini, N-terminal ucundaki 3. aminoasit olan serine bagli oktanil grubu ad verilen
sekiz karbonlu bir ya§ asidinin baglanmasiyla ghrelin fizyolojik olarak aktif sekline
donmektedir. Oktanil grubu ghrelin’in aktif olmasi i¢in gereklidir ve oktanil grubu i¢eren ghrelin
aktif ghrelindir. Biinyesinde yag asidi icermeyen ghrelin ise deasile ghrelindir. Deasile ghrelin
sirkiilasyonundaki toplam ghrelin’in % 80-90’in1 olusturmaktadir. Ghrelin, bir yag asidi
tarafindan aktivitesi degistirilen tek peptid hormondur (Kojima vd., 1999, Wren vd., 2001, Aydin
vd.,2006). Viicutta ghrelin tretiminin yapildig1 iki onemli hiicresel bdlgeden en Onemlisi
midenin fundus bolgesinde yer alan ve plazma ghrelin’in koken aldigi A-like hiicrelerinin
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bulundugu Oxyntic Gland’dir (Dornonville De La Car vd., 2001). Salinimmin yapildig: ikinci

yer ise sinir hiicre gruplarinmn ghrelin salgiladigi merkezi sinir sistemidir. Ghrelin, biiylime

hormonu salgilatict hormon (GHRH) noéronlarinin yaygin olarak bulundugu hipotalamusun

nucleus arcuatus bolgesinde bol miktarda bulunmus, merkezi sinir sisteminde de tespit

edilmesine karsin diizeylerinin ¢ok diisiik oldugu bildirilmistir (Woods vd., 1998). Bununla

birlikte hipotalamus, hipofiz, tiikriik bezi, tiroid bezi, ince barsak, bobrekler, kalp, pankreasin

alfa, beta ve epsilon hiicreleri, merkezi sinir sistemi, akciger, plasenta, gonadlar, immiin sistem,
meme ve diglerde de sentezlenmektedir (Hosoda vd., 2000).

Ghrelin Diizeyini Etkileyen Faktorler

Gida alimi, aglik, glukoz, diyet, insiilin direnci, tip 2 diyabet, yas, cinsiyet, gebelik ve
polikistik over sendromu gibi faktorler ghrelin diizeyini etkilemektedir. Ghrelin etkilerini
GHSR’ler aracilig1 ile gerceklestirmekte ve saglikli bireylerde ghrelin uygulamasi doza bagiml
GH salgisin1 artirarak somatostatin antogonisti gibi etki gostermektedir. Ghrelin diizeyi gida
alimimdan 6nce ve gece boyunca en yliksek seviyeye ulasmakta gida alimindan hemen sonra ise
yavasca diisme gostermektedir (Cummings vd., 2001, Tschép vd., 2001). Ghrelin’in etkileri
pubertede doneminde artmakta, yasla azalmaktadir (Wren vd., 2000). Ayrica cinsiyet faktoriide
ghrelin diizeyini etkilemekte ve kadinlarin erkeklere oranla daha yiiksek ghrelin diizeylerine
sahip oldugu bildirilmektedir. Bunun nedeni olarakta kadinlardaki yag oranin fazla olmasindan
kaynaklandig1 diisiiniilmektedir (Ariyasu vd., 2001, Purnell vd., 2003).

Insiilin salgilatici olarak bilinen Glukagon benzeri peptid 1 (GLP1) tokluk hissi veren
onemli bir mediatérdiir ve diizeyleride ayni1 ghrelin gibi glukoz alimindan bir siire sonra
azalmaktadir. Tip 2 diyabetli hastalarda glukoz seviyesinin yiikselmesinden 10 dakika sonra
insiilinin sabit oldugu ama ghrelin diizeyinin azaldig1 bildirilmistir (Tschop vd., 2001). Hansen
vd., (2002) temel iiretim yeri mide olan, istah agici ghrelin kan diizeylerinin diyet ve egzersiz
gibi uzun siireli enerji yetmezliginde yiikseldigini tespit etmislerdir. Katsuki vd., (2004)’de
intravendz yolla 50 g glukoz verilerek hiperglisemi olusturulan insanlarda serum glikoz
diizeylerinin normale dénmesinden 30 dakika sonra ghrelin diizeylerinde de azalma oldugunu
saptanmislardir.

Ghrelin’in istah Uzerine Etkisi ve Obezite

Yemek eylemi, yasam i¢in vazgegilmez bir gereksinimdir. Istah, beyin tarafindan kontrol
edilerek merkezi sinir sistemindeki oOzellikle hipotalamustaki karmasik mekanizmalarca
diizenlendigi bilinmektedir (Druce ve Bloom, 2003). Ghrelin, perifer yoldan verilmesiyle
insanlarda istahi arttirdig1 saptanan ilk ve tek hormondur. A¢lik hormonu olmasmin yani sira,
yeme davranisi ile kilo dengesini diizenleyen bir hormondur (Otto vd., 2001). Ghrelin’in yag
dokusunu ve istahi arttirict etkilerinin GH {izerine olan etkilerinden bagimsiz oldugu, leptin’inde
aract oldugu merkezi sinir sistemindeki 6zel noronlar tarafindan diizenlenerek enerji depolarinin
bosalmasini ve kaseksiyi dnleyen bir hormon olarak ghrelin’in istah1 uyardig: diistiniilmektedir
(Morton ve Schwart, 2001). Gida alimi sinirsel kontrolun yanisira hormonal olarakta kontrol
edilmektedir. Gida alimmin ilerlemesiyle salinmaya baslayan kolesistokinin ve obestatin
etkisiyle doygunluk hissine ulagirken, aclik hallerinde salinmaya baslanan ghrelin’in tiikriik ve
kan konsantrasyonlarinin %70-80 oraninda yiikseldigi tespit edilmistir. Ghrelin istah1 uyarirken
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obestatin’in istah1 baskiladigi, kolesistokin’in ise yemegi sonlandirdigi 6ne siiriilmiistiir (Zhang
vd., 2005).

Gelismis diinya iilkelerinde 6liim ve hastalik sebeplerinin basinda obezite ve onunla ilgili
hastaliklar gelmektedir. Obezitenin altinda yatan metabolik hastaliklarin fizyopatolojik yapisini
anlamak icin biitiin dikkatler enerji dengesinin merkezi diizenlemeyle olan iligkisine
yogunlagmistir. S6z konusu bu merkezin diizenlenmesinin temelini de gida alimi ve gida
harcanmas1 mekanizmalarmin diizenlenmesi olusturmaktadir (Hosoda vd,. 2000). Ghrelin’in
obezitenin patogenezindeki rolii tam olarak anlagilamamistir. Wren vd., (2001) ghrelin’in gida
alimmi artirarak obeziteye neden oldugu ve ghrelin’in obezlerde daha diisiik oldugunu tespit
etmeleriyle bu konudaki ¢aligmalar hiz kazanmistir. Obezlerde ghrelin’in diisiik olmasinin
nedeni, pozitif enerji dengesine adaptasyon ve leptin ile insiilin salimiminin artmasi oldugu
diistiniilmektedir (Ariyasu vd., 2001). Ayrica obez bireylerde insiilin ve leptin’in yiiksek,
ghrelin’in diisiikk olmas1 aglik plazma ghrelin diizeylerinin insiilin ve leptin ile negatif bir iligki
icinde olduklarimi gostermektedir (Bellone vd., 2002). Ukkoki vd., (2001) obezlerle zayif
bireyleri karsilastirmislar ve obez olanlarda gida alimi sonrasi ghrelin diizeylerinin hizl bir diisiis
gostermedigi ama salgilanmasmin diizensiz oldugunu ileri stirmiislerdir. Fakat obez hastalara
diyet tedavisi uygulandiginda kilo kayb1 ile birlikte plazma ghrelin diizeylerinde de artis oldugu
bildirilmistir (Cummings vd., 2002). Obez bayanlara diizenli olarak uygulanan diyet programi ve
uygulanan uzun siireli egzersizlerin ghrelin diizeylerini arttirdigi, bunun nedeninin de viicut
agirhgmin diismesinden kaynaklandigi s6ylenmistir (Foster-Schubert vd., 2005). Bu ¢alismaya
benzer sekilde obez bireylere egzersiz ve besin kisitlamasi sonrasi agirlik kaybi ile birlikte
ghrelin’in yiikseldigi bildirilmektedir (Zahorska-Markiewicz vd., 2004, Yuki vd., 2007, Santosa
vd., 2007). Schutte vd., (2007)’de gen¢ ve yash bayanlarin zayif, normal ve obez gruplarinda
plazma ghrelin diizeylerini incelemisler, zayif geng bayanlar ghrelin diizeylerinin normal kilolu
ve obez geng bayanlardan daha yiiksek (P<0,05), yasli bayanlarda ise 6nemli bir farkliligin
olmadigmi goézlemlemislerdir. Obezite, ghrelin'in besleme ve enerji metabolizmasidaki

islevlerini olumsuz etkileyerek ghrelin direnci denilen bir duruma yol agtigida bildirilmistir (Cui
vd., 2017, Zigman vd., 2016).

Ghrelin’in Biyokimyasal ve Fizyolojik Etkileri

Bir¢cok hormon iizerinde baskilayici veya uyarici etkileri bulunan ghrelin’in etkilerinden ilk
kesfedilen GH salinimimi uyarmasidir. Kojima vd., (1999) intravendz ghrelin enjeksiyonlarmin
insan ve sicanlarda GH salinimini arttirdigini, sicanlarda 12.0+5.4 ng/ml olan plazma GH
diizeylerinin ghrelin enjeksiyonu sonrasimnda 129.7+11.3 ng/ml.’ye yiikseldigini saptamalarindan
sonra ghrelin daha yogun bir sekilde arastirilmaya baslanmistir. Saglikli insanlarda ghrelin
uygulamasinin GH saliimi yani sira adenokortik hormon (ACTH), kortizol, prolaktin ve istah
diizeylerinde de bir miktar yiikseldigini saptamuglardir (Aydm vd., 2006).

Beslenme davraniglarindaki etkilerine gore peptidler oreksijenik ve anoreksijenik olarak
smiflandirilirlar. Oreksijenik aglik hissinin baglatilmasiyla gida alimini uyarirken, anoreksijenik
peptidler ise doyma hissinin olusturulmasiyla gida alimmni durdurur (Li vd., 2003). Oreksijenik
peptidler siifinda yer alan ghrelin beyine besin alimini arttiric1 nitelikte bilgiler iletirken, yag
dokusu kokenli leptin ise beyine yag dokular1 konusunda bilgi gotiirerek besin alimini
azaltmaktadir (Schwart vd., 2000). Ghrelin ve leptin arasinda negatif bir etkilesim s6z konusudur
(Christ vd., 2006). Mideden salgilanan ghrelin beyne ulastiginda kan-beyin bariyerini asarak
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ventro medial hipotalamustaki oreksijenik gorev yapan noropeptid Y (NPY) ve agouti-related
protein (AGRP) iiretimini artirarak gida alimmi uyarmaktadir. Bu etki leptin tarafindan inhibe
edilir ve leptin etkisiyle NPY ve AGRP sentezi baskilanir ve leptin niikleus arkuatusun
noronlarindaki proopiomelanokortin  (POMC) ekspresyonunu yiikseltir ve reseptdriine
baglanarak gida alimini engeller (Druce ve Bloom, 2003). Ghrelin’in, GH, ACTH, aldosteron,
glukagan ve mide asidi salgilamasini olumlu yonde etkiledigi ancak insiilin, leptin, interlokinl-b
ve somatostatin salmimini baskiladigi gosterilmistir (Cummings vd., 2001). Ghrelin hormonu ile
aynt genden olan obestatin hormonu ise besin alimini baskilayarak ghrelin ile zit etkiler
gostermektedir (Zhang vd., 2005). Obez ¢ocuklarin normal ¢ocuklara gore obestatin ve leptin
konsantrasyonlar1 yiiksek iken ghrelin konsantrasyonlari anlamli olarak daha diisiik bulunmus ve
bu durumun muhtemelen viicut agirligindan kaynaklandigi sonucuna varilmigtir. Clinkli ghrelin
agirlik kazancini stimiile ederken obestatin ghrelinin bu etkilerini antagonize etmektedir.
(Reinehr vd., 2008).

Ghrelin’in karbonhidrat ve yag metabolizmasi iizerinde de bir¢ok etkileri bulunmaktadir.
Normal ve obez insanlara ghrelin uygulanmasi sonucunda insiilin salinimmi durdurarak, GH
salinimini uyardigi ve kan glukoz diizeylerini yiikselttigini bildirmislerdir (Lee vd., 2002, Yanagi
vd., 2018). Ghrelin’in karbonhidrat metabolizmas1 {izerindeki etkilerinin yani sira lipid
metabolizmasi {izerindeki etkilerinide inceleyen Ott vd., (2002) kemirgenlerde ghrelin
enjeksiyonlarinin viicut yag miktarin1 ve leptin diizeylerini arttirdigini, insilin direncinde ve
obezitenin olusumunda etkili oldugu bildirilen adinopektini baskilandigini tespit etmeleri
ghrelin’in adipogenezde ve enerji metabolizmasinda onemli rol oynadigmin kanitlar1 olarak
gostermislerdir. Ghrelin’in lipogenezde rol oynayan genlerin ekspresyonunu uyardigi birgok
caligma tarafindan da desteklemektedir (Theander-Carrillo vd., 2006, Sangiao-Alvarellos vd.,
2009 Perez-Tilve vd., 2011)

Ayrica Ghrelin’m yukaridaki biyokimyasal ve fizyolojik etkilerinin yanisira vuciit 1s1smi1
arttirarak enerji tiikketimini etkiledigi (Kaiya vd., 2001), hiicre proliferasyonu ve testesteron
salintmini regiile ettigi (Muccioli vd., 2004), otonom sinir sistemi (Date vd., 2000) ve nervus
vagus (Ruter vd., 2003) iizerine de etkili oldugu bildirilmektedir.

Ghrelin ve Egzersiz

Enerji hemostazinda kontrol merkezi olarak gorev yapan hipotalamustaki ghrelin etkilerini
kan yoluyla nucleus arcuatus’a ulastirarak nervus vagus lzerinden GHSR ekspresyonunu
uyararak gerceklestirmekte ve nucleus tractus iizerinden de hipotalamusun uyarilmasi ile lokal
olarak sentezlenen ghrelin’in NYP / AGRP diireten hiicreler ve diger hipotalamik hiicrelerle
etkilesime girmesiyle saglamaktadir (Kojima vd., 1999). Insanlarda ghrelin’in enerji dengesi
iizerine etkisi belirsizdir fakat ghrelin, kronik olarak pozitif enerji dengesindeki seviye azaltici
diizenlemelerle enerji dengesindeki seviyeyi etkilemektedir (Tschop vd., 2001). Egzersiz,
obezitenin tedavisinde ve viicut agirhgmin kontroliinde istahi diizenleyen hormonlarla birlikte
kullanilan bir yontemdir. Bu nedenlerden dolay: fiziksel aktivitenin, obezitenin tedavisi ve
agirlik kontrolii izerindeki etkisi klinik ¢aligmalarda 6nemli bir yer tutmaktadir. Fakat egzersizin
besin alim1 ve istah lizerindeki etkilerinin altinda yatan nedenler heniiz tam olarak aydinlatilmig
degildir (Erdmann vd., 2007). Son yillarda adipoz dokudan ve bagirsaklardan salgilanan ve
enerji diizenlenmesinde gorev aldigi tespit edilen ghrelin hormononunun kesfi ile bu konu
tizerindeki calismalar hiz kazanmistir. Ghrelin, gilincel periferik beslenme durumunu
hipotalamusla iletme ve enerji telafisi yapma yetenekleri dahil, enerji homeostazisinin
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diizenlenmesinde benzersiz islevlere sahiptir (Muller vd., 2015). Egzersiz sirasinda egzersizin

siddetine ve siiresine bagl olarak negatif enerji dengesi olusmakta ve bu denge istahi, yeme
davranisini ve besin alimmi1 énemli 6l¢iide etkilemektedir (Ozen, 2012).

Ghrelin sisteminin egzersiz kapasitesine aracilik etmedeki potansiyel rolii ve egzersizin gida
alimi, viicut agirhgr ve kan glukozu iizerindeki etkileri géz oniine alindiginda ghrelin-egzersiz
iliskisi arastirmacilarin ilgisini ¢ekmistir (Muller vd., 2015, Mani ve Zigman, 2017). Egzersizin
plazma ghrelin diizeyleri iizerindeki etkisini arastirmak amaciyla insan ve kemirgenler {izerinde
pekcok calisma yapilmis fakat sonuglarinin cgeliskili oldugu goriilmiistiir. Bu calismalarin
bazilarinda egzersiz sonrasi ghrelin diizeyinin azaldigi (Stokes vd., 2005, Broom vd., 2007, Ebal
vd., 2007, King vd., 2010, Hsu vd., 2011, Broom vd., 2017, Cho vd., 2017, Holiday ve Blannin,
2017, King vd., 2017) baz1 ¢caligmalarda yiikseldigi (Christ vd., 2006, Leidy Heather vd., 2007,
Erdman vd., 2007, Jirimae ve Jirimae, 2007a, Fathi vd., 2010, Bilski vd., 2013, Moraes vd.,
2015, Mani vd., 2018) yada degismedigini (Kraemer vd., 2004a, Kramer vd., 2004b, Schmidit
vd., 2004, Takono vd., 2005, Pomerant vd., 2006, Benso vd., 2007, Burns vd., 2007, Jiirimae vd.,
2007b, Sartorio vd., 2008, Laursen vd., 2017,) bildiren g¢aligmalar mevcuttur. Bu celiskili
sonuglarm egzersizin tipi, yogunlugu, siiresi, ¢alisma deneklerinin metabolik ve yas profilleri,
kan alim zamanlar1 yada farkli analiz yOntemlerinin kullanilmasindan kaynaklandigi
diistiniilmektedir.

Stokes vd., (2005) bisiklet ergometresinde yapilan 30 saniye sprint egzersizi sonrasinda
erkeklerin biiylime hormonlar1 ile birlikte serum ghrelin diizeylerinin egzersiz Oncesine ve
kontrol degerlerine gore daha diisiik oldugunu bildirmislerdir. Broom vd., (2007)’de 19-25 yas
arasi erkek bireyleri rastgele yontemle egzersiz ve kontrol grubu olarak ikiye aywrmiglar ve
egzersiz grubuna gece acligi takiben oksijen alimmin %72’sinde 60 dakika boyunca kosu
egzersizi uygulatilmistir. Egzersiz sonrasi tiim deneklerin belirlenmis test yemegini yemeleri ve
8 saat dinlenmeleri istenmistir. Tiim katilimcilarin ¢alisma baslangicinda alian kan 6rnekleriyle
calisma sonucunda dinlenik olarak alinan kan numuneleri karsilastirildiginda egzersizin ghrelin
diizeylerini ve istah1 baskiladigini tespit etmislerdir. Akut egzersizlerin ghrelin hormonu ve istah
iizerine etkilerini incelemek amaciyla yapilan bir bagka ¢alismada ise 9 saglikli erkek ve kontrol
grubunun 24 saat boyunca istah dereceleri belirlenmis ve egzersiz grubuna tek seferlik kosu
bandi testi uygulanmistir. Calismanin sonucunda uygulanan egzersizin kontrollerine gore ghrelin
ve istah diizeylerinin azaldig1 tespit edilmistir (King vd., 2010). Aymi yazar diger bir
calismasinda da benzer sonuglara ulasmis 192 geng saglikli erkek katilimciya uygulanan orta ve
yiikksek siddette aerobik egzersizlerin aghigi gegici siire bastirdigr fakat enerji alimini
etkilemedigini belirtmistir. Ayrica egzersiz sirasinda ve sonrasinda egzersiz grubunun ghrelin
diizeylerinin kontrollerine gore diisiik oldugunu tespit etmistir (King vd., 2017). Holiday ve
Blannin (2017) 8 Kkilolu bireye uygulanan 4x30 saniye wingate testi sonucunda yiiksek
yogunluklu egzersizlerin ghrelin diizeylerini baskiladigini, Cho vd., (2017)’de kore harp
okulundaki 8 haftalik egitim kursuna katilan kadinlarin 4 hafta aralikla toplanan kan
numunelerinde ghrelin hormon diizeylerinin anlamli bir sekilde azaldig1 sonucuna ulasmiglardir.
Kemirgenler iizerinde yapilan caligmalarda da yukaridaki ¢aligmalarin sonuglarma uyumlu
olarak 5 hafta siiresince, haftada 5 giin ve 2 saat uygulanan egzersizlerle viicut agirliginin, istahin
ve ghrelin diizeylerinin anlamli derecede azaldigini saptamislardir (Ebal vd., 2007). Benzer
sekilde Hsu vd., (2011)’ de 3 ve 12 aylik ratlarda 20 dakikalik yiizme egzersizlerinin kan ghrelin
diizeylerini anlaml1 bir sekilde diigiirdiiglinii tespit etmislerdir.
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Ghrelin diizeylerinin egzersiz sonrasi azaldigini belirten yukaridaki ¢alismalarin aksine
diizeylerinin arttigin1 bildiren ¢aligmalarda mevcuttur. Leidy Heather vd., (2007) uygulanan
kronik egzersizlerin saglikli sedanter gen¢ bayanlarda viicut agirhigi, viicut yag ylizdesi
degerlerindeki azalmaya bagli olarak ghrelin diizeylerinin anlamli derecede yiikseldigini
bildirilmisler ve ¢alisma sonucunda ghrelin diizeyleri ile viicut agirligi arasinda dnemli negatif
bir korelasyonun varhigmi saptamiglardir. Christ vd., (2006) ise yiiksek ve diisiik yag igerikli 4
giin boyunca uygulanan diyet programi sonrasinda erkek sporcularn 3 saatlik tek seferlik
aerobik egzersiz testi boyunca diizenli olarak kan orneklerini almislar ve ghrelin diizeylerinin
anlamli olarak yiikseldigini leptin diizeylerinin ise azaldigini tespit etmislerdir. Calisma
sonucunda diyetle birlikte egzersizle indiiklenen akut negatif enerji dengesinin ghrelin ve leptin
z1it degiskenlerine kars1 hormonel bir tepki ortaya ¢ikardigi soylemislerdir. Farkl siire ve siddette
yapilan bisiklet egzersizinin bayan ve erkeklerde ghrelin {izerindeki etkilerini incelemek
amaciyla yapilan bir baska caliymada ise sadece anaerobik esigin altinda 30 dakika boyunca
yapilan egzersizin ghrelini arttirdigini rapor etmislerdir (Erdmann vd., 2007). Elit kiirekgiler
iizerinde yapilan bir diger calismada da yogun bir kiirek egzersizi sonrasi ghrelin'in bazal
degerinden daha yiiksek bir degere ulastigini gézlemlemislerdir (Jiirimae vd., 2007a). Bilski vd.,
(2013)’de saglikli geng erkeklerde farkli yogunlukta uygulanan egzersizlerin enerji alimi ve istah
iizerine etkilerini belirlemek amaciyla yaptiklar1 c¢alismada, orta derecede eforla yapilan
egzersizlerin ghrelin diizeylerini kontrollerine gore istatistiksel olarak anlamli fakat kisa stireli
artiglar sagladigim1 fakat yogun efor sonrast bu durumun gézlenmedigini bildirmislerdir. Bu
calismanin sonucunda orta derecede fakat yogun olmayan fiziksel eforlar ghrelin salgilamasini
uyardigini soylemislerdir. Kemirgen modellerinde ve insanlarda kalori kisitlama ve psikososyal
stres gibi stresli kosullarla miicadele edildiginde plazma ghrelin’in arttigi ve bunun sebebi
olarakta insiilin seviyelerindeki diisiisiin ve egzersizin etkili oldugu vurgulanmistir (Lutter vd.,
2008, Zhao vd., 2010, Chuang vd., 2011, Li vd., 2012, McFarlane vd., 2014, Mani vd., 2016).
Fathi vd., (2010) kemirgenlerde egzersiz ve beslenme durumunun ghreline etkisini belirlemek
amaciyla yaptiklar1 ¢alismada 8 haftalik 32 erkek wister siganini rastgele yiiksek, orta, diisiik
yogunluklu ve kontrol grubu olarak 4 gruba ayirmislardir. Kontrol grubu hari¢ diger gruplara 12
hafta boyunca haftada 5 giin 1 saat kosu band1 egzersizi uygulatilmis ve program sonrasi tim
gruplar 12 saat a¢ birakilmistir. Calisma sonucunda kronik kosu bandi egzersizlerinin aglik
plazma ghrelin diizeyini arttirdigi sonucuna ulasmiglardir. Benzer bir ¢aligmada Mani vd., (2018)
tarafindan gergeklestirilmis ve farelerde yiiksek yogunluklu aralikli kosu bandi egzersizlerinin
ghrelin diizeylerini kontrollerine oranla arttirdig: fakat egzersizden 2 saat sonra ghrelin’in eski
diizeyine dondiigiinii tespit etmislerdir.

Yukaridaki ghrelin diizeylerinin egzersiz sonrasi artmasi ve azalmasmin gosteren
calismalarin aksine egzersizlerin ghrelin diizeylerini etkilemedigini bildiren ¢alismalarda
mevcuttur. Kraemer vd., (2004a) antrenmanli 6 sporcuyu maksimal oksijen kapasitelerinin
strastyla % 60, % 75, % 90 ve % 100’tinde farkl siirelerde tredmill kosusuna tabi tutmuslar ve
test sonucunda GH ve insulin benzeri biiylime hormonu (IGF-1) konsantrasyonlar1 artarken
ghrelin diizeylerinin degismedigini tespit etmislerdir. Ayn1 arastirmaci bir bagka calismasinda da
benzer sonuglara ulasmis ve farklh gilinlerde yapilan ekzantrik ve konsantrik direng
egzersizlerinin ghrelin diizeyine bir etkisi olmadigi sonucuna ulasmistir (Kramer vd., 2004b). Bu
caligmalara benzer sekilde farkli giinlerde ve farkli siddetlerde yapilan egzersizlerin GH ve
IGF1'1 arttirdigin1 ve ghrelin’in egzersizin hi¢bir siddette degismedigini bildiren ¢aligmalarda
mevcuttur (Schmidt vd., 2004, Takono vd., 2005 Pomerant vd., 2006, Sartorio vd., 2008).
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Anaerobik esik altinda ve iistiinde yapilan 30 dakikalik egzersiz sonrasinda elit kiirekgilerin total
ghrelin konsantrasyonunun degismedigi bildirilirken (Jiirimae vd., 2007b), elit dagcilarinda da 7
haftalik Everest tirmanisi sonrasinda benzer sonuglara ulasildigi goriilmiistiir (Benso vd., 2007).
Burns vd., (2007) 18 saglikli erkek ve kadin deneklerine uygulanan 1 saatlik tredmill egzersizi
esnasinda ve 2 saat sonrasinda plazma ghrelin diizeyinin kontrol ve egzersiz gruplar1 arasinda
farklilik gostermedigini rapor etmislerdir. Arikan ve Serpek (2016) ise Beden egitimi ve spor
yiiksekokulunda okuyan diizenli egzersiz yapmayan 18-24 yas araliginda bayan ve erken toplam
35 goniilli 6grencinin katildig1 calismalarinda, egzersiz grubuna 8 hafta boyunca haftada 4 giin
60 dakika hedef kalp atim sayilarinin % 50-70 siddetinde bisiklet egzersizi uygulatilmistir. Tim
katilimcilarin ¢alisma baslangicinda ve sonunda kan ornekleri alinarak ghrelin ve leptin hormon
diizeyleri karsilastirilmistir. Calismanin sonucunda bayan ve erkeklere uygulanan dayaniklilik
antrenmanlarinin kontrollerine gore leptin ve ghrelin diizeylerinin etkilenmedigi fakat bu
hormonlara cinsiyet etkisinin ¢ok dnemli oldugu sonucuna ulagmiglardir. Laursen vd., (2017) ise
farkli ¢evresel kosullarda egzersizin leptin, adiponektin ve ghrelin konsantrasyonlar1 {izerine
etkisini arastirmak i¢in yaptiklar1 ¢alismada rekreasyonel olarak egitilmis 11 erkek katilimci
sicak (33°C), soguk (7°C) ve oda sicaklig1 (20°C) kosullarinda 1 saat bisiklet egzersizine tabi
tutulmuslardir. Egzersiz 6ncesi ve sonrast kan drnekleri alinan katilimeilarin sicakligin akut bir
dayaniklilik egzersizi sonrasinda istah diizenleyici hormon diizeylerini degistirmedigi
belirtmislerdir.

SONUC

Bu derlemede enerji homeostazisinde ve besin aliminda ¢ok dnemli rolleri olan ve iizerinde
genis arastirmalar yapilan ghrelin hormonunun salinimi, etki mekanizmasi, diger hormonlarla
iliskisi, istah, obezite ve egzersiz iliskisi konusunda literatiirdeki g¢alismalar gbéz Oniinde
bulundurularak 6zetlenmeye c¢alisilmistir. Literatiirdeki ¢alismalar incelendiginde daha ¢ok
ghrelin enjeksiyonu verilerek GH seviyesi, istah, gida alimi, viicut agirligi, kan glukoz seviyesi,
insiilinle ilgili ¢calismalarin yogun olarak arastirildigi ayrica denek gruplarmin daha ¢ok obez
veya hasta (tip 2 diyabet, aoreksiya nevroza, bulimia vb.) bireylerden olustugu goézlenmistir.
Sporcular ve saglikli bireylerde ghrelin diizeylerini belirleyen calismalarin ise oldukg¢a smnirh
oldugu tespit edilmistir. Bu sebepten dolay1 bu derlemede ghrelin enjeksiyonu uygulanmadan
sporcu ve saglikli bireylere uygulanan akut ve kronik egzersizlerin ghrelin hormon diizeylerine
etkilerini gosteren ¢alismalar incelenerek ghrelin’in etki mekanizmasi agiklanmaya calisilmistir.
Sonug olarak bu alanda yapilabilecek ¢ok daha kapsamli ve yogun calismalarin siirdiiriilmesinin
gerekli oldugu soylenebilir. Bu anlamda bundan sonra yapilacak arastirmalara ve konuyla
yakindan ilgilenen arastiricilara bu derlemenin faydal olacag diistiniilmektedir.
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