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ÖZET 
Ghrelin, büyüme hormonu salgılatıcı reseptörü aktive ederek büyüme hormonu (BH) salimini uyaran yeni bir 
hormondur. Ghrelin ayrıca iştah, açlık hissi ve besin alımını uyararak enerji homeostazisinde rol oynamaktadır. 
Bu derleme akut ve kronik egzersizin ghrelin konsantrasyonu üzerindeki etkileri ve ghrelinin vücut ağırlığı 
düzenlenmesi üzerindeki güncel bilgileri içermektedir. insan denekleri üzerinde yapılan çalışmalarda egzersiz 
esnasındaki ghrelin konsantrasyonu verileri oldukça çelişkilidir. Sonuç olarak fiziksel egzersiz ile plazma 
ghrelin konsantrasyonu arasındaki ilişki tam olarak aydınlatılabilmiş değildir. Bunun temel nedeni yapılmış olan 
araştırmalarda kullanılan egzersiz şiddeti, sıklığı ve süresindeki farklılıklar olabilir. 
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GHRELIN HORMON AND EXERCISE 

ABSTRACT 
Ghrelin is a recently discovered hormone that has been shown to stimulate growth hormone (GH) release via 
activation of the GH secretagogue reseptor. Ghrelin plays a role in energy homeostasis via appetite, hunger 
sensation and food intake stimulation. This review will attempt to update the knowledge of ghrelin on the body 
weight regulation and the effect of exercise training on ghrelin concentration. Controversial data on ghrelin 
concentration during exercise in human subjects have been published. It can be concluded that the relationship 
between physical exercise and the plasma concentration of ghrelin is not clear. The reasons for discrepancies 
among studies could be the differences in duration, intensity and frequency of the exercise employed in each 
study. 

Key words: Ghrelin, exercise, energy homeostasis, weight control 

GİRİŞ 

Ghrelin, 1 9 9 9 yılında Kojima ve ark. tarafından keşfedilen, güçlü bir büyüme hormonu salgılatıcı 

etkisi olan, enerji dengesi ve besin alınımının düzenlenmesinde rol oynayan 2 8 aminoasitli 

oreksijenik bir hormondur. Başl ıca midenin oksintik bezlerinde bulunan özelleşmiş X/A benzeri 

hücreler (ghrelin hücreleri) tarafından kan akımına salınmakta ve dolaşımda açil ve des-açil olmak 

üzere iki formda bulunmaktadır'1 '2 ,3 ' . Hayvan ve insan deneylerinde merkezi veya periferik 

olarak devamlı veya tekrarlayan periyotlarda ghrelin verilmesi, yiyecek alımında artışa ve enerji 

harcamasında azalmaya neden olarak ağırlık artışına sebep olmaktadır'4-7 '. Çeşitli yöntemlerle 

endojen ghrelin uyarısının engellenmesi ise yiyecek ve kilo alımını azaltmaktadır'5,8-11 '. Ghrelin, 

vücut ağırlığı artışı üzerindeki etkisini sadece iştahı arttırarak gerçekleştirmemektedir. Bunun 

yanında enerji harcanımını ve yağların kullanımını azaltarak ve karbonhidratların kullanımını 

arttırarak da ağırlık artışına katkıda bulunmaktadır'12 '. Merkezi olarak direkt beyin damarlarına 

kronik ghrelin infüze edilmesi yağ oksidasyonunu inhibe ederken lipogenezis ve beyaz yağ 

hücrelerine trigliserid girişini arttırmaktadır ' 13 -14 '. Düşük kalorili diyet, kanser, anoreksia nevroza 

ve kronik kalp, böbrek ve akciğer yetmezliği sonucunda oluşan kilo kaybında plazma ghrelin 

düzeyi artarken, obezlerde ghrelin düzeyi düşmektedir'15-24 ' . Açlık ghrelin düzeyi anoreksia 

nervoza ve kaseksialı bireylerde ağırlık kazancı ile normale dönerken, obez bireylerde ağırlık 

kaybı sonrası artmaktadır ' 1 4 ' . [Kaseksia, özellikle kanser olmak üzere olan kişilerde oluşan 

metabolik asidoz (protein sentezinin azalarak protein katabolizmasının artması), veya belirli 

infeksiyonel hastalıklar (tüberküloz, AID S gibi), veya bazı oto-immun hastalıklar veya uyuşturucu 

kullanımı gibi bazı hastalıklar sonucu ortaya çıkan ve kendini vücut ağırlığında azalma, kas 

atrofisi, yorgunluk, güçsüzlük ve anlamlı iştah kaybı ile belli eden bir durumdur. B u durumda vücut 

proteinleri "glukoneogenez" işlemiyle glukoza dönüştürülür. Farelerde kanser sebebi ile azalan 

vücut ağırlığının ghrelin tedavisi ile arttığı ve ghrelinin yağsız vücut kütlesinin korunmasında 

etkili olduğu görülmektedir ' 25 ' . S o n yıllarda besin alımını uyardığı ve pozitif enerji dengesine yol 

açtığı düşüncesiyle obezite ile ilişkilendirilen ghrelinin egzersizden nasıl etkileneceği merak konusu 
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olmuş, ghrelin ve egzersiz arasındaki muhtemel ilişkinin aydınlatılması amacıyla son birkaç yılda 
birçok akut ve kronik egzersiz çalışması yapılmıştır. Bu derlemede ghrelinin yapısı, salınımı ve 
fizyolojiksel etkileri özetlenerek akut ve kronik egzersizin ghreline etkileri tartışılacaktır. 

Ghrelinin Yapısı ve Salınımı 

Ghrelin dolaşımda açil ve des-açil olmak üzere iki formda bulunmaktadır'3'. Ghrelin öncülü 
(preproghrelin) 117 aminoasit'den oluşur ve salınmadan önce sitoplazmada enzimatik bir işlemden 
geçerek, açil ghrelin (aktif ghrelin) oluşturulması için üçüncü pozisyonundaki serin'e n-octanoyl 
eklenir ve bu da ghrelin'in büyüme hormonu salgılatıcı reseptörü (GHS-R) tip 1'e bağlanması 
ve besin alımı üzerindeki etkisi için gereklidir'1'. Bu post translasyonel değişim, ghrelin molekülüne 
kazandırdığı hidrofobik özelliğiyle beyin dokusuna, özel olarak da hipotalamus ve hipofize geçişine 
imkân sağlamaktadır. İnsanlara ve sıçanlara aktif ghrelin verilmesi besin alımını arttırırken, 
G H S - R olmayan farelerde beslenme davranışını değiştirmemektedir. Bu da ghrelinin besin alımı 
üzerindeki etkisini G H S - R aracılığı ile düzenlediğini göstermektedir'26 ' . Des-açil ghrelin, açil 
ghrelinden daha yaygın olarak bulunmasına rağmen, G H S - R 1a' yı aktive edememekte ve bu 
nedenle inaktif olarak adlandırılmaktadır'27'. Des-açil ghrelin inaktif olarak adlandırılmasına rağmen 
son çalışmalar des-açil ghrelinin farklı tanımlanmamış reseptörleri aktive edebileceğini ve farklı 
fizyolojiksel ve metabolik etkileri uyardığını göstermektedir'26,28,29'. Des-açil ghrelinin besin alımını 
azaltarak ve gastrik boşalmayı geciktirerek negatif enerji dengesini uyardığına ilişkin deliller 
mevcuttur'29'. 

Ghrelin başlıca mideden salınmasına rağmen hipotalamusta lateral, arkuat, ventromedial, 
dorsomedial ve paraventriküler hipotalamik çekirdekler arasında bulunan bir takım nöronlardan 
da salınmaktadır'30'. Ayrıca ghrelin mRNA'sı ekspresyonunun az miktarda plasenta, testis, böbrek, 
hipofiz, prostat, ince barsak, pankreas, beyin ve diğer birçok organda gösterilmiş olması, ghrelinin 
birçok biyolojik aktivitede düzenleyici rol oynadığını göstermektedir'24 ,31-33 ' . Ghrelin pozitif 
hücreler kapillere yakın yerleşimlidir ve salınımı gastrointestinal kanala değil gastrik damarlara 
yapmaktadırlar ve böylece ghrelin tüm vücudu dolaşmaktadır'27'. 

Ghrelinin Fizyolojik Etkileri 

Ön hipofizden büyüme hormonu (BH) salınımı ghrelinin ilk tanımlanmış etkisidir. S o n 
yıllarda bu etkisine ek olarak ghrelinin daha birçok biyolojiksel olayda düzenleyici rol oynadığı 
kanıtlanmıştır. Ghrelinin bazı biyolojiksel etkileri Şekil 1'de özetlenmiştir'14,35-36'. 
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Kardiovasküler Etkiler: 

t Strok volüm ve kardiak debi 

t Sistemik vazodilatasyon 

I Sistemik vaskular direnç ve 
kan basıncı 

Hormonal Etkiler: 

t BH salınımı 

t ACTH ve kortizol salınımı 

t Yetişkinlerde prolaktin, 
puberte öncesi çocuklarda düşer 

t ADH salınımı 

t Aldesteron sekresyonu 

I Testesteron ve LH sekresyonu 

Metabolik Etkiler: 

t iştah ve besin alımı 

Metabolik substratların 
düzenlenmesi 

t Gastrik boşalma ve gastrik 
asid salınımı 

Kolonik transit zamanını 
düşürür 

Hepatositlerden glikoz çıkışını 
stimüle eder 

Adipoz dokular üzerinde 
antilipolitik etkiler 

İskelet ve Kas Sistemine 
Etkiler: 

• Kemik formasyonunu etkiler 

t Kemik mineral yoğunluğu 

I Kondrositlerde metabolik 
aktiviteyi düşürür 

Şekil 1: Ghrelinin bazı biolojiksel etkileri; BH, büyüme hormonu; ACTH, adrenokortikotropikhormon; ADH, 

antidiüretikhormon; HGA, hipofizer gonadal aks; LH, lüteinleştirici hormon. 

Metabolik Etkiler 

G h r e l i n , b ü y ü m e h o r m o n u sa lg ı la t ıc ı r e s e p t ö r ( G H S - R ) iç in e n d o j e n bir l igant o l a r a k 

keşfedildiyse de d a h a sonraki çal ışmalar besin alımını ve vücut ağırlığını güçlü bir şekilde uyardığını 

göstermişt i r . B u etkileri s e b e b i ile d a h a sonraki a raş t ı rmalar ghrel inin ener j i h o m e o s t a z ı n d a k i 

rolü üzer ine yoğunlaşmışt ır ' 1 ' 4 , 7 ' . K e m i r g e n l e r d e y a p ı l a n çal ışmalar , ghrel inin yağ d o k u s u n u n 

enerji kaynağı olarak kullanılmasını azalttığını, gıda alınımında ve bes lenmede artışa neden olduğunu 

gös termektedir ' 4 ' . B u n u n l a birlikte e n d o j e n ghrel in uyarısının çeşitli y ö n t e m l e r l e e n g e l l e n m e s i 
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yiyecek ve kilo alımını azaltmaktadır15'6'8'9,11'. Hayvan modellerinde ghrelinin açlık ve hipoglisemi 
esnasında artış gösterdiği bildirilmiştir'17'. Yaşlılarda iştaha bağlı yağ kütlesi azalmasında ghrelin 
artışı görülmez iken iskelet kası kütlesinin azalmasıyla ghrelin artışı gerçekleşmektedir'36'. 

Ghrelin ve Merkezi Etkiler 

Enerji homeostazisinin düzenlenmesinde hipotalamus nükleaları ve beyin sapı bölgeleri 
önemlidir. Hipotalamustaki arkuat nükleus (ARC) periferden uyarı alabilir ve bu uyarılar iki farklı 
nöronal bölgede etki ederler. Birinci bölge, oreksijenik agouti-related peptid (AgRP) ve nöropeptid 
Y (NPY) salgılayan nöronlardan oluşurken, ikinci bölge yemeği inhibe eden kokain ve amfetamin 
regulated transcript (CART) ve proopiomelanocortin (POMC) salgılayan nöronlardan oluşmaktadır. 
Arkuat nükleusda bulunan nöronların salgıları enerji dengesinin düzenlenmesinde rol oynayan 
paraventrikülar nükleus (PVN) ve diğer nükleusları etkilerler'5,37,38'. Besin alımını uyaran diğer 
peptitler melanin konsantre edici hormon (MCH) ve oreksinler olup, lateral hipotalamusun 
perifornikal bölgesinde üretilmektedirler'39-40'. 

Ghrelinin merkezi olarak enjekte edilmesi NPY/AgRP nöronlarını aktive ederken, NPY ve 
AgRP antibadileri ve NPY antogonistleri ghrelinin oreksijenik etkisini bloke etmektedir'5,37'. NPY 
ve AgRP noksanlığı yaratılan farelerde ghrelinin besin alımını uyarmadığı görülmektedir'37,41'. 
Ancak son yıllarda NPY'den yoksun farelerde ghrelinin iştah üzerinde düzenleyici etkilerinin 
devam etmesi, ghrelinin enerji dengeleri üzerine etkilerinin düzenlenmesinde AgRP sisteminin 
anahtar rol oynadığını düşündürmektedir ' 4 '. Obezite ile ilgili bir diğer hormon olan Leptin, 
anoreksijenik etkilerini hipotalamusta açlık merkezleri olan NPY ve AgRP nöronlarını inhibe 
ederek ve proopiomelanocortin (POMC) nöronlarını uyararak gerçekleştirmektedir. Ghrelin arkuat 
nükleusta neropeptid Y (NPY) ve agouti gene-related peptid (AgRP) nöronlarının disinhibisyonu 
yolu ile leptinin bu nöronlar üzerindeki inhibisyonunu engellemektedir'5,42'. 

Dolaşımdaki periferal ghrelin, gastrointestinal alandan salınmakta ve beyni üç farklı mekanizma 
ile uyarmaktadır (Şekil 2): 1) doğrudan kan yolu ile ön hipofiz bezine ve beynin kan beyin bariyeri 
(KBB) tarafından korunmayan diğer alanlarına girerek, 2) saturable transport sistemi ile doğrudan 
KBB'ye geçerek, 3) indirekt olarak vagus sinir yolu ile uyarmaktadır'30,43,44'. 
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Ghrelin ve Egzersiz 

Egzersiz esnasında negatif enerji dengesi oluşmakta ve bu enerji açığı egzersizin süresine ve 
şiddetine bağlı olarak değişmektedir. Bu nedenle egzersiz, besin kısıtlamasıyla ortaklaşa veya tek 
başına obezitenin tedavisinde ve vücut ağırlığının kontrolünde kullanılan farmakolojik olmayan etkin 
bir yöntemdir '45-46'. Akut submaksimal ve maksimal egzersiz ile uzun süreli egzersizin hipotalamik -
hipofiz adrenokortikal sistemdeki hormonları uyardığı ve çeşitli değişikliklere sebep olduğu 
bilinmektedir'47-49 ' . Aşağıda akut kısa süreli ( < 6 0 dk.), akut uzun süreli (60 dk.<) ve kronik 
egzersizin (3 ay < ) ghrelini nasıl etkilediği tartışılacaktır. 

Akut Egzersizin Ghreline Etkisi 

Birçok akut egzersiz araştırmasına egzersizin ghrelin konsantrasyonunu azaltacağı hipotezi 
ile başlanmıştır. Bunun birinci nedeni, egzersiz anında kanın dağılımının değişmesidir. Egzersiz 
anında splantik dolaşım azalır ve kan akımı çalışan kaslara yönlendirilir. Ghrelinin başlıca mideden 
salınması ve egzersiz anında midedeki kan akımının azalması nedeni ile dolaşımdaki ghrelin 
konsantrasyonunun egzersizle azalacağı varsayılmıştır. İkinci neden ise egzersiz anında büyüme 
hormonu salımının artığı ve bununda ghrelin salınımını azaltacağı varsayımıdır. Fakat araştırmaların 
birçoğunda egzersiz ile B H artışı görülmesine rağmen ghrelin düzeyi değişmemiştir. 
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Akut Kısa Süreli Egzersizin Ghreline Etkisi 

Bugüne kadar yapılan çalışmalarda akut kısa süreli egzersizin ghrelin üzerindeki etkisi oldukça 

çelişkilidir. Araştırmaların büyük çoğunluğunda ghrelin düzeyinin egzersiz ile değişiklik göstermediği 

belirtilirken, arttığını veya azaldığını bildiren çalışmalar da mevcuttur. 

Jürimae ve ark. 9 elit kürekçide anaerobik eşik altında ve üstünde yapılan 3 0 dk. egzersiz 

sonrasında B H artışı görülmesine rağmen total ghrelin konsantrasyonunun hiçbir şiddette 

değişmediğini bildirmişlerdir'50 '. Pomerant ve ark. farklı pubertal gelişime sahip olan erkek 

çocuklarda orta şiddette yapılan 3 0 dk. egzersizin hiçbir pubertal dönemde ghrelini etkilemediğini 

rapor etmişlerdir'51 '. Schmidit ve ark. farklı günlerde ve farklı şiddetlerde yapılan egzersizler 

esnasında maksimal oksijen kullanım kapasitesinin (Max.VO2 'nin) %50' inde yapılan 4 0 dakikalık 

egzersiz sonrasında, Max.VO 2 'n in % 7 0 ve % 9 0 ' ı n d a yapılan 2 0 dakikalık egzersiz sonrasında 

BH'un arttığını ve ghrelinin hiçbir şiddette değişmediğini bildirmişlerdir'52'. Yukarıdaki çalışmalara 

benzer olarak 6 iyi antrenmanlı sporcuda, Max.VO2'nin % 6 0 ' ı n d a 1 0 dk., M a x . V O 2 ' n i n 

% 7 5 ' i n d e 1 0 dk., Max.VO 2 'n in % 9 0 ' ı n d a 5 dk. ve Max.VO 2 'n in % 1 0 0 ' d e 2 dakika boyunca 

yapılan tredmill koşusunda B H ve Insulin benzeri büyüme hormonu (IGF-1, Insulin like growth 

factor-1) konsantrasyonu artarken ghrelin değişmemiştir'49 '. Sartorio ve ark. farklı zamanlarda 

Max. VO 2 ' n in % 8 0 ' i n d e 2 tane 3 0 dakikalık aralıklı bisiklet egzersizi yapan erkeklerde, büyüme 

hormonunun artmasına rağmen ghrelin düzeyinin değişmediğini rapor etmişlerdir'53'. Yukarıdaki 

çalışmalar egzersiz esnasındaki BH salınımında total ghrelinin etkili olmadığını göstermektedir. 

Erdmann ve ark. 1 4 kişilik bir grup üzerinde (4 kız, 1 0 erkek) farklı süre ve şiddette yapılan 

bisiklet egzersizin (1.grup: anaerobik eşik altında 3 0 , 6 0 ve 1 2 0 dk; 2 . grup: anaerobik 

eşiğinin az üstünde 3 0 dk.) ghrelin üzerindeki etkilerini incelemişler ve sadece anaerobik eşiğin 

altında ( 6 0 rpm. , 5 0 Watt) 3 0 dakika boyunca yapılan egzersizin ghrelini arttırdığını rapor 

etmişlerdir'46'. Jürimae ve arkadaşları yaptıkları çalışmada 9 elit kürekçide 6 0 0 0 m. (ort: 1 9 dk. 

5 2 sn.) kürek egzersizi sonras ında ghrelin ' in bazal değerden % 2 4 . 4 daha fazla olduğunu 

bildirmişlerdir'54'. 

Ghrelinde artış görülen çalışmalar olduğu gibi düşüş bildiren çalışma da mevcuttur. Stokes 

ve arkadaşları 7 erkek üzerinde yaptıkları araştırmada bisiklet ergometresinde yapılan 3 0 sn. 

sprint egzersizi sonrasında B H artışı ile birlikte serum ghrelinin egzersiz öncesine ve kontrol de-

ğerlerine göre daha düşük olduğunu rapor etmişlerdir'55'. Bilindiği kadarıyla Stokes ve arkadaşlarının 

yapmış olduğu çalışma egzersiz sonrasında ghrelinin düştüğünü rapor eden tek çalışmadır. Aynı 

zamanda alaktasit anaerobik enerji sisteminin kullanıldığı tek çalışmadır. 

Akut Uzun Süreli Egzersizin Ghreline Etkisi 

Akut uzun süreli egzersizin ghreline etkisi de kısa süreli egzersizde olduğu gibi tartışmalıdır. 

Burns ve arkadaşları 1 8 sağlıklı erkek ve kadın katılımcıda Max. VO 2 ' n in % 7 3 . 5 ' i n d e koşulan 1 

saatlik tredmill egzersizi esnasında ve 2 saat sonrasında total plazma ghrelin düzeyinin kontrol 
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ve egzersiz grupları arasında farklılık göstermediğini rapor etmişlerdir'56'. Martin ve arkadaşları 
1 2 denekte maksimal kalp atım hızının (Max. KAH'ın) %65 ' inde yapılan 6 0 dakikalık bisiklet 
egzersizinin, açlık hissi ve besin alımı üzerindeki etkisini incelemişlerdir. B u çalışma sonucuna 
göre orta şiddette yapılan akut egzersiz, açlık hissini geçici olarak azaltmakta ve bu geçici azalma 
kısa süreli negatif enerji dengesini sağlamada katkıda bulunmaktadır. Fakat iştah üzerindeki bu 
geçici etki ghrelin düzeyindeki değişiklik ile açıklanamamaktadır ' 5 7 ' . Christ ve arkadaşları, 
bisiklet ergometresinde Max. VO2 'nin %50'sinde yapılan 3 saatlik uzun süreli egzersiz sonrasında 
ghrelinin anlamlı olarak arttığını rapor etmişlerdir '58'. Sartorio ve arkadaşları bayan ve erkek 
sporcularda Max. VO 2 'n in %80 ' inde yapılan 6 0 - 9 0 dk. devamlı egzersizin, egzersiz sonrasında 
büyüme hormonunu hem bayanlarda hem de erkeklerde arttırdığını fakat ghrelin hormonun 
sadece erkek sporcularda artış gösterdiğini bildirmişlerdir'53'. Bu da bize egzersiz esnasında 
ghrelin salımının erkeklerde ve bayanlarda farklı olduğunu göstermektedir. 

Direnç Egzersizinin Ghreline Etkisi 

Direnç egzersizleri esnasında ghrelin ve BH ilişkisini inceleyen sadece birkaç tane araştırma 
mevcuttur. Kramer ve arkadaşları 9 erkekte, farklı günlerde yapılan ekzantrik ve konsantrik (10 
RM % 8 0 , 12 tekrar, 4 set, 9 0 sn. dinlenme) egzersizin glikoz ve insülin seviyelerini arttığını fakat 
ghrelin seviyesini değiştirmediğini rapor etmişlerdir'59'. Takono ve arkadaşları 1 1 antrenmansız 
erkek ile yapmış oldukları çalışmada kısa süreli ve düşük şiddetli direnç egzersizlerinin BH ve 
IGF-1'i arttırmasına rağmen ghrelini etkilemediğini bildirmişlerdir'60'. Chanbari ve Niaki akut 
dairesel direnç egzersizi sonrasında (1 RM % 6 0 , 10 egzersiz, 3 set) BH artışıyla ghrelinin azaldığını 
ve egzersizden 2 4 saat sonra BH'nin normal seviyesine dönmesiyle ghrelinin yükseldiğini bil-
dirmişlerdir'61'. 

Uzun Süreli Kronik Egzersizin Ghreline Etkisi 

Egzersiz ağırlık kontrolü yönteminin vazgeçilmez bir parçasıdır ve besin kısıtlaması ile ortaklaşa 
kullanılmaktadır. Obez ve sağlıklı bireyler ile yapılan çalışmalarda egzersiz ve besin kısıtlaması 
sonrası ağırlık kaybı ile ghrelin seviyesinin yükseldiği bildirilmektedir. 

Yuki ve arkadaşları 2 5 obez çocukta (17 erkek, 8 kız) diyet ve egzersizden (aerobik ve 
direnç egzersizi) oluşan 3 aylık bir zayıflama programı sonrasında vücut ağırlığı ve vücut yağ 
yüzdesinin azaldığını, BH ve IGF-1'in değişmediğini ve serum ghrelinin arttığını rapor etmişlerdir'62'. 
Sontoso ve arkadaşları 3 5 hiperlipidemik bayanda diyet ve egzersizi kapsayan 6 aylık zayıflama 
programı sonrasında vücut ağırlığının düştüğünü ve ghrelinin % 2 1 . 2 arttığını rapor etmişlerdir'63'. 
Zahorska ve arkadaşları obez bayanlarda 3 aylık bir zayıflama programı (diyet + egzersiz) sonrasında 
ortalama 8 .7 kg. ağırlık kaybı, beden kitle indeksi (BKİ) ve vücut yağ yüzdesinde azalma ile birlikte 
ghrelin artışı rapor etmişlerdir'64'. Maestu ve arkadaşları ulusal şampiyonaya katılmadan 1 3 hafta 
önce vücut yağ yüzdesini düşürmek amacıyla antrenman volümünü arttıran ve besin alımını 
azaltan 1 4 vücut geliştirme sporcusunda (7 yarışma, 7 kontrol) 1 3 . hafta sonrasında vücüt 
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ağırlığı, BKİ ve vücut yağ yüzdesinde anlamlı azalma rapor etmişlerdir. Bununla birlikte yarışmadan 
5 hafta ( % 2 0 . 4 ) ve 3 (%6) gün önce plazma ghrelin düzeyi artışı bildirilmiştir'65'. Ayrıca 
Obez olmayan sedanter bayanlarda 3 aylık diyet ve egzersiz programı sonucunda vücut ağırlığı, 
vücut yağ yüzdesi ve tokluk hissi azalırken serum total ghrelin düzeyi artmaktadır'66'. Bu bulgular, 
ghrelinin enerji açığı olduğunu gösteren sistemde anahtar rol oynayan metabolik bir uyarıcı 
olduğunu ve bu sistemde muhtemelen enerji açığının kapatılmasında rol oynadığını göstermektedir. 
Yukarıdaki bulgulara karşın Benso ve arkadaşları 7 haftalık Everest tırmanışı sonrasında 9 elit 
dağcının vücut ağırlığında anlamlı bir azalma olmasına rağmen leptin ve ghrelinin değişmediğini 
bildirmişlerdir. Buna karşın yüksek irtifa tırmanışı sonrası BH ve IGF-1 ve Insulin benzeri büyüme 
hormonu baglayan protein [Insulin like growth factor binding protein (IGFBP-3)] artmıştır'67'. 

Son yıllarda yetişkinler ve çocuklar üzerinde yapılan çalışmalar ağırlık kaybının dolaşımdaki 
ghrelin miktarını arttırdığını göstermektedirler. Ağırlık kaybının dolaşımdaki ghrelini arttırma 
mekanizması henüz tam olarak bilinmemesine rağmen pozitif enerji dengesinin 3 mekanizma 
sayesinde uyarıldığı sanılmaktadır. Birincisi BH'den bağımsız olarak yağ kullanımının azalması 
ve karbonhidrat kullanımının artması. İkincisi BH ve IGF-1 üretiminin artışı ile ortaya çıkan anabolik 
etki. Üçüncüsü ise muhtemelen nöropeptid Y (NPY) yolu ile gerçekleşen uzun süreli besin 
alımının uyarılmasıdır'64'. Nitsche ve arkadaşları obez çocuklarda ve adolesanlarda 1 0 günlük 
kalori kısıtlaması ve egzersiz sonrasında BKİ'nin azaldığını ve solunumsal değişim oranı (RQ) ile 
ghrelinin arttığını ve ikisi arasında ilişki olduğunu rapor etmişlerdir'68'. Bu da bize ghrelinin, 
substrat oksidasyonu değişiminin hassas bir göstergesi olduğunu göstermektedir. R Q değeri 
arttıkça yağ kullanımı azalmakta ve karbonhidrat kullanımı artmaktadır. Diğer bir ifade ile vücut 
ağırlığı azaldıkça ghrelin düzeyi yükselmekte ve yağ depolarını korumak amacıyla yakıt olarak 
karbonhidratların kullanımını arttırmaktadır. Buna ilaveten ghrelin arkuat nükleusta NPY/AgRP 
nöronları aktive ederek besin alımını uyarmaktadır '5,37'. Obez kişilerde ağırlık kaybı sonrası ghrelin 
artışı muhtemelen kaybedilen kiloların (negatif enerji dengesi) pozitif enerji dengesi ile geriye 
alınması için gerçekleşen fizyolojik bir koruma mekanizmasıdır. 

Egzersizin Açil ve Des-Açil Ghreline Etkisi 

Şiddetli egzersizler iştahı baskılamaktadır fakat bu baskılanmanın total ghrelin konsantrasyonunun 
baskılanmasıyla ilişkili olmadığı görünmektedir ' 69 ' . Günümüze kadar ghrelin ile ilgili yapılan 
birçok çalışmada, o zamana kadar piyasada sadece total ghrelin kitlerinin bulunması sebebi ile 
sadece total ghreline bakılmıştır. Biyolojiksel olarak GHSR-1a'ya bağlanabilme yeteneği olduğundan 
dolayı aktif ghrelin olarak adlandırılan açil ghrelin (AG) ve G H S R - 1 a ' y a bağlanabilme özelliği 
olmadığı için inaktif olarak adlandırılan des-açil ghrelin (DG) ölçümleri ve egzersizin farklı yapıdaki 
ghrelin formlarına etkisi henüz çalışılmaktadır. Bu nedenden dolayı şu ana kadar yapılan egzersiz 
çalışmalarının çoğu egzersizin total ghrelini nasıl etkilediğini incelemektedir. Günümüze kadar 
egzersizin açil ve des-açil ghreline etkilerini inceleyen sadece birkaç tane çalışma mevcuttur '3,69-71'. 
Ghrelinin açilizasyonu iştah düzenlenmesi için gereklidir. Ardışık 5 gün boyunca 1 saatlik aerobik 
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egzersiz sonrasında normal ağırlıklı ve aşırı şişman adelosanda total ghrelin değişmediği halde 
AG ve iştah artmıştır(3). Buna karşın Brom ve arkadaşları 1 9 - 2 5 yaşlarında 9 sağlıklı erkek üze-
rinde yapmış oldukları araştırmada Max. VO 2 'n in %72's inde 6 0 dakikalık egzersizin plazma 
AG ve açlığı bastırdığını göstermişlerdir(69). Bu da bize egzersizin ghrelini yetişkinlerde va adelo-
sanlarda farklı olarak etkilediğini göstermektedir. 

Besin alımı ve iştahın düzenlenmesinde GHSR- la 'ya bağlanabilme özelliğinden dolayı sadece 
AG etkili olduğu sanılmaktadır. Fakat güncel çalışmalar AG tersine (DG) de farklı tanımlanmamış 
reseptörleri aktive edebileceğini ve farklı fizyolojiksel ve metabolik etkileri uyarabileceğini 
göstermektedir(26'28,29). Yapılan bir çalışmada DG'nin besin alımını azaltarak ve gastrik boşalmayı 
geciktirerek negatif enerji dengesini uyardığı rapor edilmiştir(29). Kim ve arkadaşları 1 2 haftalık 
direnç ve aerobik egzersiz sonrasında obez çocuklarda vücut ağırlığı, BKİ ve vücut yağ yüzdesinde 
azalma ile birlikte total ghrelinin % 3 0 . 4 , DG'nin % 3 1 . 9 arttığını ve bunun yanında AG'nin 
değişmediğini rapor etmişlerdir(70). Aşırı şişman çocuklarda egzersiz sonrası meydana gelen vücut 
ağırlığında ve vücut yağlarındaki azalma ile plazma DG de meydana gelen artış arasında kuvvetli bir 
ilişki mevcuttur(70). Sonuç olarak ghrelin formlarının rollerini ayrı ayrı olarak daha iyi anlayabilmek 
için açil ve des-açil ghrelin seviyelerinin ayrı olarak ölçülmesi gerekmektedir. 

SONUÇ 

İnsan deneklerin kullanıldığı çalışmalarda egzersiz esnasındaki ghrelin raporları birbirleri ile 
çelişmektedir. Birçok araştırmada kısa veya uzun süreli akut egzersizin dolaşımdaki ghrelin 
düzeyini etkilemediği rapor edilmesine rağmen uzun süreli kronik egzersiz sonucunda oluşan 
vücut ağırlığı kaybında ghrelinin arttığı bildirilmiştir. Bu farklılıkların bazıları egzersizin şiddet, süre 
ve tipindeki farklılıklardan kaynaklanabileceği gibi çalışmadaki deneklerin özelliklerinden veya 
çalışma dizaynından da kaynaklanabilir. Bu alanda yapılacak daha geniş ve kontrollü çalışmalar 
ile ghrelin ve ghrelin formlarının rolleri muhtemelen daha iyi aydınlatılabilecektir. 
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