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Egzersize Bagh Kilo Kaybi ve Glutatyon S-Transferaz
Exercise-induced Weight Loss and Glutathione S-Transferase

Adem KESKIN!ABCPEFG® Ashihan BUYUKOZTURK KARUL2ABDG

! Aydin Kadm Dogum ve Cocuk Hastaliklar1 Hastanesi, Aydm, Tiirkiye

2 Aydin Adnan Menderes Universitesi, Tip Fakiiltesi Tip Biyokimya Ana Bilim Dali, Aydm, Tiirkiye

(074

Amag: Bu calismada, egzersiz yaptirilan ratlarda gozlenen kilo kaybinin, Glutatyon S-Transferaz enzim aktivitesi tizerine
etkisinin aragtirilmas1 amaglanmistir.

Yontem: Ratlara 10 giinliik egzersiz yaptirildi. Gruplar arasi kilo kaybi farki olugmasi amaciyla bir gruba melatonin ve niasin
verildi. Caligma boyunca ratlar tartildi. Son egzersizden bir giin sonra intrakardiyak kan Ornekleri alindi. Glutatyon S-
Transferaz enzim aktivitesi 6l¢iildi.

Bulgular: Gruplarda kilo kaybi gozlendi. Viicut agirh@ dikkate alindiginda, melatonin ve niasin verilen grupta olusan kilo
kaybmin anlamli oldugu gozlendi (p<0.001). Kilo kayb1 daha yiiksek olan bu grubun Glutatyon S-Transferaz enzim aktivitesi,
diger gruptan daha diisiik oldugu gézlendi (p<0.001). Gruplarda gézlenen kilo kayb ile analizi yapilan Glutatyon S-Transferaz
enzim aktivite diizeyleri arasinda zit yonlii korelasyon oldugu gézlendi (p<0.001).

Sonug: Bir grupta yaklasik %4 diizeyinde kilo kayb1 olustu. Egzersize bagli kilo kaybi ile Glutatyon S-Transferaz enzim
aktivitesi arasinda zit yonde bir korelasyon oldugu saptandi.

Anahtar Kelimeler: Egzersiz, Kilo kaybi, Glutatyon S-Transferaz.

ABSTRACT

Objective: In this study, it was aimed to investigate the effect of weight loss observed in exercised rats on Glutathione S-
Transferase enzyme activity.

Methods: The rats were exercised for 10 days. Melatonin and niacin were given to one group in order to create a difference in
weight loss between groups. The rats were weighed throughout the study. Intracardiac blood samples were taken, one day after
the last exercise. Glutathione S-Transferase enzyme activity was measured.

Results: Weight loss was observed in the groups. It was observed that the weight loss in the melatonin and niacin group was
significant, considering body weight (p<0.001). Glutathione S-Transferase enzyme activity of this group with higher weight
loss was observed to be lower than the other group (p<0.001). There was an inverse correlation between the weight loss
observed in the groups and the analyzed Glutathione S-Transferase enzyme activity levels (p<0.001).

Conclusion: Approximately 4% weight loss occurred in one group. There was an inverse correlation between exercise-induced
weight loss and Glutathione S-Transferase enzyme activity.

Key words: Exercise, Weight loss, Glutathione S-Transferase.

1. GIRIS

Obezite her yas, cinsiyet, etnik koken, irk ve sosyoekonomik statiideki bireyleri
etkileyen kiiresel bir saglik sorunudur (1). Amerika Kalp Dernegi ve Amerikan Kardiyoloji

Kolejinin yaymladigi bir kilavuzda, obezitenin tedavisi i¢in baslangicta viicut agirliginin %ii¢
ila besi kadar kilo kayb1 dnermektedir (2). Kilo kaybin1 elde etmek i¢in ortak bir strateji; bir
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taraftan enerji alimmi azaltirken, diger taraftan enerji harcamasii artirarak zit yonlii enerji
dengesi olusturmaktir (3).

Diizenli egzersiz, obezite tedavisindeki olumsuz tabloyu iyilestirmek igin biiyiik
potansiyele sahip bir strateji olarak ortaya ¢ikmustir (4-6). Bununla birlikte, fiziksel aktivitenin,
kilo verme tizerindeki klinik etkinligi, birgok tartismanin konusu olmustur (7). Egzersiz,
stiresine ve yogunluguna bagli olarak oksidatif stres diizeyinde bir artisa neden olmaktadir. Cok
yogun bir egzersiz programi esnasinda tlim viicut, normal istirahat haline gore yaklagik 20 kat
oksijen kullanirken bu oran egzersize katilan kaslarda 200 kata kadar ulasabilmektedir (8).

Ashtary-Larky ve arkadaslarinin yaptiklar1 caligmada; Yavas kilo kaybmin viicut
kompozisyonu bakiminda daha elverisli oldugu sonucuna ulagsmislardir (9). Buna ek olarak,
siddetli diyet kisitlamas {izerine yapilan bir sistematik derlemede ise; Onemli sayida insanin,
hizl1 kilo kaybinin yan etkileri olduguna ve yavas kilo kaybina benzer faydal klinik etkilere
sahip olamayacagina inandig1 belirtilmistir (10).

Glutatyon S-transferaz (GST) reaktif oksijen tiirleri (ROS), hormonlarin biyosentezi ve
oksidatif strese kars1 koruma dahil olmak {izere hem endojen hem de ksenobiyotik bilesiklere
kars1 en baskin koruyucu antioksidan enzim ailesinden biri olarak kabul edilmektedir (11,12).
Detoksifikasyon mekanizmasinda sitokrom P450'in aktivasyonunun yani sira, faz iki sistemi
oksidanlarin konjugasyonu dahil olmak iizere ¢ok islevli bir rol oynar (13). Obezite ile
miicadele amaciyla kilo kaybi lizerine, farkli yontemlerin degerlendirildigi bir ¢ok ¢aligma
bulunmaktadir. Yapilan ¢aligmalar incelendiginde; pek ¢ogunda kilo kaybina odaklanilmistir.
Ancak yasanan kilo kaybinin zaman gibi bir¢ok faktérden dolay1 bazi durumlarda yararindan
cok verdigi zarar1 géz ardi edilebilmektedir. Bu durum; bazen sok diyet veya asir1 egzersiz
yiiklenmesi ile, ani 6liimlere kadar gidebilen istenmeyen sonuglara yol acabilmektedir. Hizl
kilo kayb1 ile asir1 olusan ROS’larin temizlenmesi i¢in GST ye ihtiya¢ vardir. Bundan dolay:
GST diizeyleri, bu biriken ROS’lar i¢in 6nemli bir gostergedir. Bu bilgiler dogrultusunda
calismamizin amaci; 10 gilinlilk kisa bir zaman diliminde egzersiz ile birlikte gézlenen kilo
kaybmin GST diizeylerine etkisinin arastirilmasidir.

2. GEREC VE YONTEMLER

Calismanin niteligi deneysel hayvan ¢alismasidir. Yapilan bu ¢alismada, hayvanlarla
yapilan islemler Aydin Adnan Menderes Universitesi (ADU) Tip Fakiiltesi Deney Hayvanlari
Merkezi biinyesinde yapilmistir. Calismada, agirliklar1 380-465 gram arasinda olan 10’arl iki
grup olusturmak tizere 20 adet Wistar Albino erkek rat kullanildi. Gruplarin 10’arli olma nedeni
calisma esnasinda Oliim riskine karsi, calismayr devam ettirmek amaciyladir. Erkek cinsi
secilme nedeni, kas kiitlesinin disi cinse kiyasla daha fazla olmasi sonucu egzersize daha
dayanikli olmasindan 6tiiriidiir. GST enzim aktivite analizi ADU Merkez Laboratuvari
bilinyesinde ¢alisilmistir.

Hayvanlar Uzerine Yapilan islemler

Oncelikle ratlari kosu bandina ve egzersize adaptasyonunu saglamak igin ¢alismadan
onceki alt1 giin boyunca giinde bes dk ve bir km/saat hizda hafif tempo kosu yaptirildi. Daha
sonra ratlarda kilo kaybi1 olusturmak amaciyla subakut periyotta (bes glinden fazla, 15 giinden
az) 10 giin boyunca orta diizeyde egzersiz yaptirildi. Gronowska-Senger ve ark. (2009)
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uyguladiklar1 egzersiz modeli kullanildi (14). Bu modele gore, ratlar 10 giin siireyle egimsiz
olarak 15 dk/giin ve 20m/dk hizda treadmill kosu egzersizi yaptirilmaktadirlar.

Kilo kaybinin, gruplar arasinda fark olusturmasi amaciyla niasin ve melatonin takviyesi
verildi. Bu takviyelerin secilmesi asamasinda; Canto ve arkadaslarmin ile Mostafavi ve
arkadaslarinin ¢aligmalarindan elde edilen bilgilerden yararlanildi. Canto ve arkadaslarinin
caligmasinda; Niasin takviyesinin NAD icerigini ve enerji harcanmasini artirdigi
belirtilmektedir (15). Mostafavi ve arkadaslarinin yaptigi meta analiz ¢alismasinda ise;
melatoninin viicut agirligi tizerine olan degisikliklerde bir tampon olma roliiniin oldugu hipotezi
one siirtilmektedir (16).

Melatonin, Sigma-Aldrich firmasindan bir gramlik toz prepati halinde temin edilmistir.
Dozun belirlenmesi, verilme siiresi belirlenirken; Reiter ve arkadaslarinin (2016) melatonin
uygulamalarinda ge¢mis ¢aligmalara yonelik yaptigi ¢alisma géz Oniine alinarak belirlendi.
(17). Egzersizden 30-45 dk 6nce her bir hayvanin her giin tartimi yapilarak intraperitonal yoldan
bes mg/kg/giin doz seklinde verildi.

Niasin, Sigma-Aldrich firmasindan 100 gramlik toz prepati halinde temin edilmistir.
Soliisyon dozunun belirlenmesi; Kwon ve arkadaglarinin (2018) caligmasi baz alinarak
belirlendi (18). Egzersizden 30-45 dk once her bir hayvanin her giin tartimi yapilarak oral
yoldan 360 mg/kg/giin niasin takviyesi verildi.

Biyokimyasal Analiz

Onuncu giin egzersiz bitimi ve ilag uygulamasindan bir giin sonra ketamin ve xylazin
ile anestezi edilerek intrakardiyak yoluyla yaklasik yedi ml kan 6rnekleri alindi. GST enzim
aktivitesi analizi icin; aliman kan Ornekleri, 3000 rpm bes dakika santrifiij edildi. Serum
ornekleri alind1.

GST enzim aktivite analizi icin, Elabscience markanin kiti olan Glutathione-S-
Transferase (Gsh-St) kolorimetrik analiz kiti ile kullanildi. Bu analiz i¢in, Biotek Epoch
(Kanada) cihazi kullanildi.

istatistiksel Analiz

Istatistiksel analiz i¢in SPSS for Windows 22.0 programi kullanildi. Calismadan elde
edilen veriler, ortalamatstandart sapma (X+SD) olarak verildi ve 0.05’in altindaki P degerleri,
istatistiksel agidan anlamli olarak kabul edildi.

Her bir grupta bulunan ratlarin egzersizdeki ilk ve son giin viicut agirliklarinin tartim
sonuglart bagimli 6rneklem t testi ile sinandi.

GST enzim aktivite sonuglari, George, D. & Mallery, M. 2010 yilinda ¢arpiklik ve
basiklik degerler lizerinden yaptiklari normallik testi ile degerlendirildi. Verilerin normal
dagilim gosterdigi i¢in; Gruplar parametrik test olan bagimsiz 6rneklem t testi ile karsilastirildi.
Buna ek olarak GST enzim aktivite sonuglari ile kilo kaybi arasindaki iligkiyi gérmek amaciyla,
parametrik korelasyon testi olan Pearson korelasyon analizi yapildi.

3. BULGULAR

Yapilan bu ¢alismada, egzersizin ilk ve son giinii ratlar tartildi. Tartim sonuglarina gore;
her grupta kilo kayb1 gozlendi. Gozlemlenen bu kilo kaybinin toplam viicut agirligr dikkate
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alindiginda; anlamli olup olmadig1 gérmek amaciyla, bagimli 6rneklem t testi ile sinand1 (Tablo
1).

Tablo 1. Caligmada olusan kilo kaybinin bagimli 6rneklem t testi sonuglari

Grupl Grup 2
ilk giin ort. (gr) 440.7 418.3
Son giin ort. (gr) 438.4 402.3
Fark (gr) 2.3 16
P (sig.) >0.05 <0.001

Bagimli 6rneklem t testi sonuglarina gore toplam viicut agirligi dikkate alindiginda;
calismanin oldugu 10 giin boyunca grup 1 de gozlemlenen kilo kaybi (2.3 gr) anlamh
bulunmamuistir (p>0.05). Diger taraftan, grup 2 de gozlemlenen kilo kaybi (16 gr) anlamli
bulunmustur (p<0.001).

GST enzim aktivite diizeylerine bakildiginda; Grup 1 7.50+0.67 U/mL, Grup 2
5.52+0.72 U/mL olarak bulunmustur (Sekil 1). Gruplarin GST enzim aktivite diizeylerinin
karsilastirilmasi i¢in yapilan bagimsiz 6rneklem t testi sonuglarina gore; iki grup arasindaki fark
anlamli bulunmustur (t=6.404, p<0.001).

° GST (U/mL)

%50-75
= %25-50

Grup 1 Grup 2

Sekil 1. Gruplarin GST enzim aktivite diizeylerinin box plot gdsterimi

Calisma boyunca olusan kilo kaybi1 ile GST enzim aktivite diizeyleri arasindaki iliskiyi
gormek amaciyla Pearson Korelasyon analizi yapildi.

Grup 1 degerlendirmeye katilmasi ile elde edilen korelasyon analiz sonuglarina gore;
calisma boyunca olusan kilo kaybi ile GST enzim aktivite diizeyleri arasinda zit yonli bir
korelasyon gozlenmistir. Korelasyon kat sayisi=-0.930 olarak bulunmustur (p<0.001) (Tablo
2).
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Grup 2 degerlendirmeye katilmasi ile elde edilen korelasyon analiz sonuglarina gore;
calisma boyunca olusan kilo kayb1 ile GST enzim aktivite diizeyleri arasinda zit yonlii bir
korelasyon gozlenmistir. Korelasyon kat sayisi=-0.939 olarak bulunmustur (p<0.001) (Tablo
2).

Tiim gruplarin degerlendirmeye katilmasi ile elde edilen korelasyon analiz sonuglarina
gore; calisma boyunca olusan kilo kaybi ile GST enzim aktivite diizeyleri arasinda zit yonlii bir
korelasyon gozlenmistir. Korelasyon kat sayisi=-0.977 olarak bulunmustur (p<0.001) (Tablo

2)).

Tablo 2. Calisma boyunca olusan kilo kaybi ile GST enzim aktivite diizeyleri arasindaki Pearson Korelasyon
analizi sonuglari

Grup 1 (n=10) r -0.930
p. (2-y6nlii) <0.001
Grup 2 (n=10) r -0.939
p. (2-y6nlit) <0.001
Tiim gruplar (n=20) r -0.977
p. (2-y6nlit) <0.001

r: Korelasyon katsayisi

4. TARTISMA

Orta ve agir diizeyde egzersizin kilo kayb1 agisindan bir strateji olmasi yaninda oksidan
aktiviteyi artirdig1 ve organizmaya zararl oldugu, sagligi tehdit edebilecegi bilinmektedir. Biz
calismamizda Wistar Albino erkek ratlara subakut periyotta orta diizeyde egzersiz yaptirdik.
Gruplar arasinda kilo kaybr farki olusturmak amaciyla; bir gruba, Melatonin ve Niasini birlikte
verdik. Bu sekilde egzersizde olusan kilo kaybi ile GST enzim aktivitesi lizerindeki degisimini
incelemeyi hedefledik.

Egzersiz, serbest oksijen radikallerinin iiretimini artirarak oksidatif stres olusturan bir
stres kaynagi olmasina ragmen, antioksidan enzim aktivitesini etkileyerek oksidatif strese karsi
direng gelismesini sagladig1 da bilinmektedir (19). Egzersiz sirasinda agiga ¢ikacak oksidan ve
antioksidanlarin orani egzersiz siddetiyle degisim gosterir (20). Akut tiiketici (agir) ve siddetli
egzersizlerde hasar yapici oksidan sistem daha fazla aktive olurken diizenli ve kisa siireli
maksimal olmayan egzersizler ise antioksidan sistemleri daha fazla aktive etmektedir (21-23).
Yapilan bu ¢aligmada; 10 giinliik egzersizle birlikte her iki grupta da kilo kayb1 gozlendi. Her
iki grubun GST enzim aktivitelerinin analizi yapildi. Daha az kilo kayb:1 yasayan grubun GST
enzim aktivite diizeyleri, diger gruptan daha yiiksek gozlendi. Buna ek olarak gerek grup 1
gerek grup 2 de yasanan kilo kaybinin GST enzim aktivite diizeyleri ile yiiksek diizeyde negatif
korelasyon gosterdigi sonucuna ulasildi.

Obez ve normal kilolu ¢ocuklar ile yapilan bir ¢alismada; obez ¢ocuklar ile normal
kilolu ¢ocuklar arasinda MDA diizeyleri agisindan anlamli bir fark bulunmamistir (24). Kilo
kaybi iizerine obez ¢ocuklar ile yapilan bir calismada ise; kontrol grubuna goére, obez ¢ocuklarin
viicut kitle indeksi (vki), bel-kal¢a orani (bko) ve yag kiitlesi dnemli 6l¢iide azalirken, lipit
peroksidasyon gostergesi olan malondialdehitin (MDA) arttig1 gézlenmistir. MDA’nin bko,
yag kiitlesi ve vki ile korele oldugu, oksidan durumun, alt1 aylik diyet kisitlamasindan sonra
normale dondiigii tespit edilmistir (25). Bunun yani sira, Sindhu ve arkadaslarinin diyabetik
ratlarla yaptiklari bir calismada ise, ratlarin belli bir diyet programina tabii tutulmasindan, sonra
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ratlarda belirgin kilo kaybi ile birlikte antioksidan enzim ailesinden olan Siiper Oksit Dismutaz
ve Katalaz aktivitelerinde azalma saptamislardir (26). Bizim yaptigimiz ¢aligmada da benzer
sekilde kilo kaybr ile oksidan sistemin, antioksidan sisteme oranla daha fazla aktive olmasi ile
birlikte, GST enzim aktivite diizeylerinde azalma saptanmistir. Ayrica, bu azalmanin kilo kayb1
ile yiiksek diizeyde korelasyon gosterdigi analiz edilmistir.

Afshari ve arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada; egzersiz siddetinin arttigi durumlarda kilo
kaybinin artmasi ile birlikte, antioksidan verilmesinin oksidatif stresi tek basina miicadelede
yetersiz kaldig1 belirtilmistir (27). Bizim ¢alismada da benzer sekilde kilo kaybi olusumuna
tampon olmas1 amaciyla verilen melatonin, antioksidan bir takviye olmasima ragmen GST
diizeyleri, oksidatif stres karsisinda yetersiz kalmistir. Bu durum oksidasyonu 6nlemek amaci
ile GST’nin kullanildigin1 gostermektedir. Bu konuda daha Once yapilan calismalarla
uyumludur (28,29).

5. SONUC VE ONERILER

Sonug olarak; 10 giinliik subakut bir periyotta ratlarda egzersiz ile birlikte kilo kayb1
olusturuldu. Bu kilo kaybi, melatonin ve niasin takviyesi ile birlikte, toplam viicut agirliginin
yaklasik %4 diizeylerine kadar ulasti. Bu kilo kaybi karsisinda GST enzim aktivitesinde azalma
gozlendi. Kilo kaybi ile GST enzim aktivitesi arasinda zit yonde bir korelasyon oldugu
sonucuna ulasildi.
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