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ONSOZ

Sporda bagarinin kriteri kuskusuz ki kazanmaktir. Sporcunun basarisina etki
eden ¢ok sayida faktoriin varligi bilinmektedir. Sporcu performansina etki eden yeni
faktorlerin belirlenmesi ve bilinen faktorlerin etki diizeyleri ve etki sekillerinin
ortaya konmast i¢in ¢ok sayida bilimsel caligmalar yapilmaktadir. Yaptigimiz
caligmanin da bu baglamda, egzersizin viicudun demir durumunu nasil etkiledigi
konusunun akut ve kronik egzersiz modellerinde incelemesi amaglanmistir. Bu
calisma ile tim canlilar i¢in gerekli olan oksijenin viicutta tasimasindan sorumlu
alyuvarlarin yapisinda bulunan demir elementinin viicuttaki diizeyinin egzersize
bagli olarak diistiigli ortaya konmustur. Viicut demir diizeyindeki bu diisiis,
egzersizin siiresine ve siddetine bagl olarak, egzersiz sirasinda olusan metabolik
degisiklikler, terleme, gastrointestinal kan kayiplar1 ve alyuvarlarin hemolizi

nedeniyle olugan demir kaybindan kaynaklandig1 yoniinde degerlendirildi.

Calisma sonucunun sporcu performansina katki saglayan faktorlerin basinda
gelen beslenme konusunda 151k tutacagini, spor ve saglik alaninda bilimsel bir katki

saglayacagini diistinmekteyiz.

Yiiksek lisans tez caligmasi i¢cin bdyle bir konunun belirlenmesinde ve
caligmanin tiim agamalarinda destegini esirgemeyen basta danisman hocam Prof. Dr.
Mehmet KUTLU olmak {izere esim ve tiim ¢alisma arkadaslarima tesekkiir ederim.
Ayrica, 2012/114 sayili proje ile tezi destekleyen Kirikkale Universitesi Bilimsel
Aragtirma Projeleri Koordinasyon Birimi’ne ve c¢alismanin gergeklestirilmesinde
imkanlarindan faydalandigim Kirikkale Universitesi Hiiseyin Aytemiz Deneysel
Arastirma ve Uygulama Laboratuar’ina ve katkilarindan dolayr Prof.Dr. Siyami
KARAHAN’a ve Orneklerin biyokimyasal analizlerini yapan Dog¢.Dr. Tiinay
KONTAS ASKAR’a da sonsuz tesekkiirlerimi sunarim.
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TIBC: Total demir baglama kapasitesinin ingilizce kisaltmasi
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SDK : Serum demir konsantrasyonu

sTfr : Serum soluble transferrin reseptor diizeyi

ELISA: Enzyme — Linked (Enzim baglantil1) Immunosorbent Assay
GI: Akut antrenman grubu

GII: Kronik antrenman grubu

GIII: Kontrol grubu
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OZET

Demirin biyolojik fonksiyonlarda, immunitede ve c¢alisma performansindaki roli
insanlarda ve deney hayvanlarinda yapilan calismalarla ortaya konmustur.
Hemoglobin demirindeki yetersizlik (anemi), egzersiz yapan kaslara oksijen
taginmasinda diisiise neden olacagindan egzersiz performansini etkileyen ¢ok dnemli
bir durumdur. Calismamizda, antrenmanin viicudun demir durumunu nasil etkiledigi

konusunun akut ve kronik egzersiz modellerinde incelemesi amaglanmistir.

Calismada deney hayvani olarak, Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Deney
Hayvanlar1 Arastirma ve Yetistirme Unitesi’nden saglanan 21 tane, 12-14 haftalik
yasta, agirliklar1 320-350 gr. arasinda degisen, erkek, Wistar-Albino sigan kullanildi.
Bu hayvanlar rastgele, akut antrenman grubu (GI, n=7) ve kronik antrenman grubu
(GII, n=7) ve kontrol (antrenman yapmayan) grubu (GIII, n=7) olarak ii¢ gruba
ayrildi. Sicanlar ¢alisma boyunca oda 1s1s1 22-23 °C ve nem oran1 ortalama % 60 olan
ortamda, plastik kafeslerde tutuldu. Hayvanlar ad libitum ticari sigan yemi ve su ile
beslendi. Sicanlar bir haftalik ortam adaptasyonundan sonra treadmil adaptasyonu
i¢cin giinde 10 dakika, 5 giin, %0 egimde, 0,5 km/h hizda treadmilde kosturuldu. Bu
sekilde kosuya adapte edilen sicanlardan, haftada 5 giin (10°°-14% saatleri aras)
olmak iizere akut antrenman grubu (GI) 2 hafta, kronik antrenman grubu (GII) 6
hafta siireyle antrenmana alindi. Antrenman, 2 dakika i¢inde 1,5 km/h hiza ulasacak
sekilde ve %0 egime ayarlanmis treadmilde giinde 30 dakika kosturma seklinde

uygulandi.

Calisma sonunda sicanlar 48 saat dinlendirildikten sonra Otenazi edilerek
kalpten kan ornekleri alindi. Bu 6rneklerden tam kan sayimi yapildi. Daha sonra bu
orneklerden plazma demir konsantrasyonu, serum demir baglama kapasitesi, plazma
transferrin ve plazma ferritin seviyeleri ticari kitler kullanilarak kolorimetrik
yontemle belirlendi. Plazma hepsidin diizeyleri ise ticari kit kullanilarak, ELISA ile

belirlendi.

Sonug olarak, akut ve kronik antrenman uygulanan sicanlarda antrenman
yapmayan siganlara gore total demir baglama kapasitesinin arttig1, viicut demirinin

hem akut hem de kronik antrenman gruplarinda ciddi sekilde diistiigii gortilmiistiir

vi



(P<0.001). Elde edilen, total demir baglama kapasindeki artis (P<0.001), plazma
demir diizeyindeki diisme, transferin (P<0.05), ferritin ve hepsidin (P<0.001
diizeylerindeki diisis ve bunlara paralel olarak kan tablosundaki mikrositik
karakterdeki anemi gibi parametreler viicut demirindeki diislisiin 6nemli gostergeleri

olarak dikkate deger bulundu.

Anahtar sozciik: Antrenman, demir, hepsidin, mikrositik anemi, TDBK.
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SUMMARY

The role of iron on biological functions, immunity and physical performance
has been documented through studies on humans and experimental animal.
Impairment in hemoglobin iron content (anemia) is an important condition affecting
physical exercise performance as it causes a decrease in oxygen transport to
musculature. In this study, it was aimed to evaluate how exercise effected the body

iron concentration using acute and chronic exercise models.

In this study, at a total of 21 male weighing 320-350 gr 12-14 weeks old
Wistar Albino rats, which were obtained from the Unit for Experimental Animal
Breeding and Use, Medical Faculty of Hacettepe University, were used. Rats were
divided into three groups: Acute exercise group (GI) (n=7), and chronic exercise
group (GII) ) (n=7) and control group (GIII) ) (n=7) with no exercise. Throughout
the study period, the rats were house in polypropylene cages and fed ad libitum under

22-23 °C room temperature and mean %60 humidity.

Following a week of adaptation to new environment, rats were run on a
platform with a 0% slope at a speed of 0.5 km/h for 10 min for 5 consecutive days
for treadmill adaptation. Following adaptation to treadmill, rats were undergone an
exercise regimen 5 days a week (between 10:00-14:00 hours) either for 2 weeks or 6
weeks in GI group and GII, respectively. The exercise regime was set as the rats
would reach to a speed of 1.5km/h in a minute on a platform with a 0% slope. Each

rat run for 30 minutes.

Forty-eight hours after completion of the clinic part of the study, rats were
anesthetized and blood samples were collected by cardiac puncture and total blood
count was obtained. Later on serum iron concentration, serum iron binding capacity,
serum transferrin and serum ferritin levels were determined by a colorimetric method
using commercial kits. Plasma hepsidin levels were determined by ELISA using a

commercial kit.

In conclusion, the body iron levels are remarkably decreased in rats after

acute and chronic exercise regimens compared to control rats (P<0.001). The decline

viii



in plasma iron (P<0.001), transferrin (P<0.05), ferritin and hepcidin levels (P<0.001)
and increase in total iron bound capacity (P<0,001) as well as microcytic anemia in

blood in parallel to these are indicatives of drops in the body iron content.

Key words: Exercise, hepcidin, iron, microcytic anemia, TICB.



1. GIRIS

1.1. Demirin Sporcu Performansindaki Rolii

Demirin biyolojik fonksiyonlarda, immunitede ve c¢alisma performansindaki roli
insanlarda ve deney hayvanlarinda yapilan ¢aligmalarla ortaya konmustur (Beard ve
ark. 2000). Demirin sporcu performansindaki rolii viicutta oksijenin dokulara
taginmastyla daha kolay agiklanabilir. Ciinkii dokulara oksijenin tasinmasindan
sorumlu olan alyuvarlarin (eritrositlerin) yapisinda bulunan hemoglobin, demir
iceren ve dokulara oksijen tasiyan bir proteindir. Demir yetersizligine bagli olarak
sekillenen hemoglobin eksikligi nedeniyle dokulara ve dolayisiyla kaslara oksijen
taginmasinda yetersizlik, enerji olusumunda gecikme ve buna bagli olarak sporcu

verimliliginde diisme sekillenir (Sevim, 2002).

Hemoglobin demirindeki yetersizlik (anemi), egzersiz yapan kaslara oksijen
tasinmasinda diisiise neden olacagindan egzersiz performansini etkileyen ¢ok 6nemli
bir durumdur. Ayrica, total viicut demirinin yaklasik %1’ini olusturan enzim
sistemindeki demir eksikligi de sporcu performansin1 olumsuz etkilemektedir.
Schoene ve ark. (1983) demir eksikligi anemisi olan bayan sporculara demir tedavisi
uygulamasinin maksimal egzersiz laktat konsantrasyonunu azalttigin1 ve performansi

artirdigini belirtmektedirler.

Demir eksikligi, ya gidalarla yeteri miktarda demir alinamamasindan ya da
viicuttan ¢esitli yollarla fazla demir kayiplarindan kaynaklanmaktadir. Magazanik ve
ark. (1988), Che ve ark. (2007) tarafindan yapilan c¢aligmalarda, yogun fiziksel
egzersizin demir eksikligine yol actig1 belirlenmistir. Diger bazi calismalar, Weaver
ve ark. (1992), Cook (1994) yogun egzersizin demir dengesini bozabilecegini ve bu
durumun kosucularda kosmanin etkisiyle bagirsaklardan ve ayak dolasimindaki
alyuvarlarin yirtilmalarina bagl olarak da bobreklerden hemoglobiniiri seklindeki
demir kayiplarindan kaynaklanabilecegini ortaya koymustur. Ancak, Buono ve ark.
(2005) vyaptiklar1 bir ¢alismada egzersize bagli olusan viicut i¢i 1s1 artigi
(hipertermi)’nin demir diizeyinin etkilemedigini belirtmektedirler. Viicutta maksimal
oksijen kullanimi1 kanin oksijen tasima kapasitesine baghdir. Oksijen tasima

kapasitesi ise eritrositlerdeki hemoglobin demiriyle iliskilidir (Bassett ve ark. 2000).



Demir elementi ve eritropoetin (EPO) hormonu alyuvar iiretimi i¢in oldukca

gereklidir.

1.2. Oksijenin Kanda Tasinmasi

Acik havada standart atmosfer basincinda parsiyal oksijen basinct (PO;) 159
mmHg’dir. Hava solunumla viicuda alindiginda, akciger alveollerine geldiginde PO,
100-105 mmHg’ya kadar diiser. Oksijenin biiylik bir kismin1 dokulara birakarak
akciger alveol kapillar damarlarina gelen kandaki PO, 40-45 mmHg diizeyindedir.
Bu alveollerdeki yiiksek oksijen basinci ve kandaki diisiik oksijen basinci nedeniyle

oksijen aveol duvarindan kapiller i¢ine gecerek hemoglobine baglanir.

Oksijen dolasimda, kiiciik bir oranda (%2) kanin siv1 kisminda (plazmada)
¢Oziinmiis olarak ve yaklasik %98 gibi biiyiik bir oranda da eritrositlerde bulunan
hemoglobine bagli olarak bulunur. Oksijenin plazmadaki ¢oziiniirliigii oldukca
diisiik oldugundan dokulara ¢oziinmiis olarak tasinan oksijen miktar1 da ¢ok az
olmaktadir. Insanlarda dinlenme halinde dakikada ihtiya¢ duyulan oksijenin sadece

%3-4’1i ¢oziinmiis oksijenle karsilanabilir (Fox,1990).

Viicuttaki yaklasik 4-6 milyar kirmizi kan hiicresi (alyuvar) i¢inde bulunan
hemoglobinin oksijen baglama ve tasima kapasitesi plazmada ¢dzilinebilen oksijen
miktariin 70 katindan daha fazladir. Kanda bulunan oksijenin yaklasik %98’1i
kimyasal olarak hemoglobine bagli olarak taginir. Bu nedenle kanin oksijen tagima
kapasitesi temel olarak hemoglobin miktarina baghdir. Her hemoglobin molekiiliinde
4 hem (demir) grubu bulunur. Her bir hem grubu kimyasal olarak bir oksijen
molekiilii ile baglanir (Sekil 1). Dolayisi ile bir hemoglobin molekiilii maksimal
olarak 4 oksijen molekiilii ile birleserek (oksihemoglobin) oksijeni dokulara tasir ve
oksijenin biiyiik bir kismin1 metabolizma sonucu dokulara birakir (S6nmez, 2002).
Egzersiz sirasinda artan karbondioksit ve laktik asit, kanin ve kas dokusunun pH
degerinde azalmaya (asiditenin artmasina), artan 1s1 iiretimi de viicut 1sisinda artmaya
neden olur ki bu degisiklikler oksijenin hemoglobinden ayrilarak serbest kalmasini

ve oksijene ihtiyaci olan hiicrelere girmesini artirir (Powers ve Howley, 1990).



Ayrica, hemoglobin dokulardan doniiste metabolizma sonucu olusan

karbondioksitin az bir kismin1 baglayarak akcigerlere tagir (Sonmez 2002).

1.3. Hemoglobinin Yapis1

Hemoglobin dort tane heme (demir) atomu ve bir proteinden (globiilinden) olusan
kompleks bir molekiildiir (Sonmez 2002). Hemoglobinin oksijene olan duyarlilig1

yapisindaki demir atomlarindan kaynaklanmaktadir.

Sekil: 1. Hemoglobinin yapisi (S6nmez, 2002).

1.4. Demirin Viicuttaki Dagilim

Toplam viicut demirinin en 6nemli boliimiinii yaklasik 2500 mg’la eritrositlerin
icindeki hemoglobin demiri olusturmaktadir (Tangiin, 1991). Erkek bir eriskin
viicudunda toplam 4 gram demir mevcuttur. Kadinlarda bu deger yaklasik %30 daha

dustiktiir.

Saglikli erginlerde bagirsaklardan giinde 1-2 mg demir emilmektedir. Ergin
bir insanda, viicuttaki demirin yaklagik 1800-2000 mg eritrositlerde (hemoglobinde),
300 mg iskelet kaslarinda (miyoglobinde), 600 mg ise karacigerde (ferritin veya



hemosiderin olarak), kemik iliginde ve dalagin retkuloendotelyal hiicrelerinde

depolanmaktadir (Beserab ve ark. 2009).

Sekil: 2. Demirin viicuttaki dagilim durumu (Tangiin, 1991).

1.5. Demirin Viicuttaki Tasinmasi

Demirin viicutta bagirsak, kas, makrofajlar ve kemik iligi gibi kompartmanlar
arasinda taginmasi tagiyici protein transferin’e baglanarak gerceklestirilmektedir.
Demirin taginma orani serum total demir baglama kapasitesi (TDBK) ile yakin
iligkilidir. Serum total demir baglama kapasitesi, serum demiri + doymamis demir
baglama kapasitesini ifade etmektedir (Tangiin, 1991). Baska bir deyisle;
organizmanin serum proteinleri tarafindan baglanabilen maksimum demir

konsantrasyonunu ifade eder (Yamanishi ve ark. 2003).

1.6. Demir durumunun degerlendirilmesinde Yararlamilan Parametreler

Viicudun demir durumunun  degerlendirilmesinde, kandaki hemoglobin

konsantrasyonu (Hb), alyuvar sayisi (RBC), serum demir konsantrasyonu (SDK),



serum total demir baglama kapasitesi (TDBK), serum soluble transferrin reseptor
(sTfr) diizeyi ve serum ferritin seviyeleri onemli parametreler olarak dikkate
alinmaktadir. Ayrica, serum ferritin seviyesi kemik iligi demir deposuyla pozitif
korelasyon icinde olmasi nedeniyle viicudun demir rezervi i¢in de Onemli bir
belirleyicidir (Magazanik ve ark. 1988; Beard 2001; Schumacher ve ark. 2002; Wu
ve ark. 2002;Yamanishi ve ark. 2003; Kogyigit ve ark. 2011; Peeling ve ark. 2014).

Son yillarda yapilan ¢aligmalarda peptid yapili bir hormon olan, barsaklardan
demir emilimini, makrofajlardaki demir dongiistinii ve hepatik depolardan demir
salimin1 homeostatik olarak diizenleyen hepsidinin iizerine yogunlagsmistir (Peeling
ve ark. 2014; Skarpariska-Stejnborn ve ark. 2014). Hepsidinin demir yiiklemesi veya
yangi sirasinda viicuttaki diizeyi yiikselirken (McClung ve ark. 2013); ozellikle
demir eksikligi anemisinde azaldigi gosterilmistir (Basol ve ark, 2007). Anemide
hepsidin iiretimi azalir, hepsidinin demir emilimi ve makrofajlardan demir salinimi
lizerine olan inhibitér etkisi ortadan kalkarak, daha fazla demirin eritropoez icin
kullanilmast saglanir (Ganz 2003; Ganz 2006; Basol ve ark, 2007). Demir
eksikligine bagli olmayan B12 vitamini ve folat eksikligi anemilerindeki diizeyleri

ile ilgili yeterli caligma bulunmamaktadir.

Demirin viicuttaki durumu ile ilgili, deney hayvanlar1 ve ¢esitli dallarda spor
yapan sporcular iizerinde, yapilan ¢alismalarin daha ¢ok demir eksikliginin egzersiz
performansi iizerine etkisi konusunda yogunlastigi goriilmektedir (Zimmermann
2003). Bu nedenle, calismamizda baska bir acidan egzersizin, demirin Snemli
gostergelerinden olan basta totaldemir baglama kapasites (TDBK) olmak {izere
secilmis parametreler {izerinden, viicudun demir durumunu nasil etkiledigi
konusunun siganlarda akut ve kronik egzersiz modellerinde incelemesi

amaglanmistir.



2.MATERYAL ve YONTEM

2.1. Hayvan Materyali

Calismada, deney hayvani olarak asagidaki belirtilen sayida sicanin kullanilmasinin
Kirikkale Universitesi Hayvan Etik Kurulu Y&nergesi'nde belirtilmis olan Etik
Ilkelere uygunluguna Kirikkale Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik

Kurulu'nun 16/02/12 tarihli ve 12/05 nolu karar1 ile onay verilmistir.

Calismaya deney hayvani olarak, Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Deney
Hayvanlar1 Arastirma ve Yetistirme Unitesi’nden saglanan 21 tane, 12-14 haftalik
yasta, agirliklart 320-350 gr. arasinda degisen, erkek, Wistar-Albino sican alindi. Bu
hayvanlar rastgele tartilarak, akut antrenman grubu (GI, n=7) ve kronik antrenman
grubu (GII, n=7) ve kontrol (antrenman yapmayan) grubu (GIII, n=7) olarak {i¢
gruba ayrild1. Sicanlar ¢alisma boyunca oda 1sis1 22-23 °C ve nem orani % 60 olan
ortamda, plastik kafeslerde tutuldu. Hayvanlar ad libitum ticari sigan yemi ve su ile

beslendi.

Sekil: 3. Siganlarin hassas terazide tartilmasi
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Sekil: 4. Calisma gruplarindaki siganlarin bakim ve beslenmesi

2.2. Egzersiz Protokolii

Sicanlar, Kirikkale Universitesi Hiiseyin Aytemiz Deneysel Arastirma ve Uygulama
Laboratuvari’nda, bir haftalik ortam adaptasyonundan sonra treadmil adaptasyonu
icin giinde 10 dakika, 5 giin, %0 egimde, 0,5 km/h hizda treadmillde kosturuldu
(May TME 0805 TREADMILL EXERCISER, Tiirkiye).

Bu sekilde kosuya adapte edilen sicanlardan, haftada 5 giin (sabah 10%-
6gleden sonra 14% arasi) olmak iizere akut antrenman grubu (GI) 2 hafta, kronik

antrenman grubu (GII) 6 hafta siireyle antrenmana alindi. Antrenman, Liu ve ark.

(2000), Mello ve ark. (2008)’den modifiye edilerek; 2 dakika i¢inde 1,5 km/h hiza



ulasacak sekilde ve %0 egime ayarlanmis treadmillde giinde 30 dakika kosturma

seklinde uygulandi.

Sekil 5. Calismada kullanilan bes bantli treadmil

Sekil 6. Sicanlarin treadmilde kosturulmasi



Belirtilen antrenman siirelerinin tamamlanmasindan 48 saat sonra deneklerin
kalplerinden antikoagiilanli (lityum heparinli) tiiplere 3’er ml kan 6rnekleri alindi.
Orneklerin almmasindan sonra denekler derin Xylazin+Ketamin anestezisi ile

uyutuldu.

2.3. Laboratuvar Analizleri

Iki haftalik antrenman sonunda akut antrenman grubu ve kontrol grubundan, alti
haftalik antrenmandan sonra da kronik antrenman grubundan antikogiilanh tiiplere
toplanan kan orneklerinden total kan sayimi yapildiktan sonra, 6rnekler 3000 rpm da
10 dakika santrifiij edilerek plazmalar elde edildi. Elde edilen plazma Ornekleri
ependorf tiiplerine konularak laboratuar incelemesi yapilana kadar -20 °C’de

saklandi.

Antrenmanin viicudun demir durumuna etkisini belirlemek i¢in total kan
sayimi1 MS9 kan sayim cihazinda otomatik olarak yapildi. Plazma 6rneklerinde demir
konsantrasyonu (SDK) kolorimetrik yontemle, ticari kit (RDA Demir Olgiim Kiti)
kullanilarak spektrofotometre ile, total demir baglama kapasitesi (TDBK) ise serum
demir ve doymamig demir baglama kapasitesi (DDBK ) degerlerinin toplanmasi ile

belirlendi.

Transferin (STF) diizeylerinin 6l¢iimii, tirbidimetrik yOntemle ticari kit
(RDA Demir Olgiim Kiti) kullanilarak, ferritin (SF) diizeyi analizi ise ticari kit
(AssayPro, Cat No. EF2003-1, China) kullanilarak ELISA ile 6l¢iilmiistiir. Plazma
hepsidin diizeyleri ise ticari kit (AssayPro, Cat No. EF2003-1, WUHAN EIAab,
China) kullanilarak ELISA ile belirlendi.

2.4. istatistiksel Analiz

Uc gruba ait, demir durumunun belirlenmesinde baz alman bagimli degisken
parametre sonuglarinin gruplar arasinda degisimlerinin degerlendirilmesinde SPSS
15. paket programinda One Way Anova teti ile varyans analizine gidilmistir.

Onemlilik derecesi P<0.05 olarak kabul edilmis ve énemli olarak cikan farklarin



hangi gruplar arasinda ve hangi parametreler arasinda oldugunun ortaya konmasi
icinde de izleme (post hoc) testi olan Tukey testinden yararlanilmistir (Akbulut
2010). Elde edilen sonuglar ortalama degerler ve + standart sapma seklinde tablolar

halinde sunulmustur.

Degiskenler arasinda bagintinin (korelasyonun) olup olmadigini, varsa
yoniinii ve giiclinli ortaya koymak amaciyla Pearson Correlation testinde
yararlanilmustir. Istatistiksel olarak “r” degerine gére korelasyonun giicii; r= 0.1-0.29
diisiilk, r=0.30-0.40 orta, r=0.50-1.0 yiiksek olarak degerlendirilmistir (Akbulut
2010). Sonuglar tablo seklinde sunulmustur.
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3.1. Hayvan Bulgulan

3. BULGULAR

Calismaya alinan siganlarin tamaminin parlak tiiylii, hareketli, dikkatli ve istahlarinin

iyl oldugu gozlendi. Hassas terazi ile yapilan tartimlarda, si¢anlarin agirliklart

ortalamast ¢aligma baslangicinda; akut antrenman grubu (GI)=331,85, kronik

antrenman grubu (GII)=331,74 ve kontrol grubu (GIII)=329,00 gr, calisma sonunda

ise GI=331,00, GII=336,00 ve GIII=334,00 gr olarak saptanmistir.

3.2. Laboratuvar Analiz Bulgulari

3.2.1. Demir Analiz Bulgulari

Demir analiz bulgulan ¢izelge 1’de sunulmustur.

Cizelge 1. Demir analiz sonuglari

Parametreler GI GII GIII P
Demir 55.34+9.43% 75.81+12.97° 100.91+4.30° (a-b)**,(a,b-c)***
(ng/dL)

TDBK 283,30427.53*  264.00+11.87% 194.55+£22.72°  (a,ab-c)***
(ng/dL) |

DDBK 211.41£16.38*  185.21+16.73° 108.24+19.64°  (a-b)*, (a,b-c)***
(ng/dL) | .

Transferin 91.28+4.88* 97.42+7.63" 112.42+14.67° (a-c)**, (ab-c)*
(ng/dL)

Ferritin 61.15+8.40° 81.97+10.23° 97.74+10.97° (a-b)**, (a-c)***,
(ng/mL) (b-c)*

Hepsidin (ng/mL) 150.94+10.49*  170.57+7.99° 189.87+£10.14°  (a-b)**, (a-c)***,

(b-c)**

*:p<0.05, **: p<0.01 ***: p<0,001

Tablodaki kisaltmalar:
GI : Akut antrenman grubu

GII : Kronik antrenman grubu

GIII: Kontrol grubu

TDBK: Total demir baglama kapasitesi

DDBK: Doymamis demir baglama kapasitesi

Cizelge 1°de verilen demir durumu ile iliskili parametrelerden plazma demir

diizeyinin istatistiksel olarak GI ile GII arasinda P<0.01, GIII ile GI ve GII arasinda

P<0.001 diizeyinde ¢arpici bir farkin oldugu saptanmistir (Grafik 1).
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Grafik 1. Calisma gruplarindaki demir diizeyi grafigi

Total demir baglama kapasitesi (TDBK) degeri ortalamalarinin {i¢ grupta da
farkli olmasina ragmen, istatistiksel olarak GI ile GII arasinda bir fark gériilmezken
GIII ile GI ve GII arasinda P<0.001 diizeyinde ¢arpici bir farkin oldugu tespit
edilmistir (Cizelge 1, Grafik 2).
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Grafik 2. Calisma gruplarindaki total demir baglama kapasitesi

Doymamis demir baglama kapasitesi (DDBK) degeri ortalamalarinin ii¢
grupta da farkli olmasinin yaninda, istatistiksel olarak GI ile GII arasinda P<0.05,
GIII ile GI ve GII arasinda P<0.001 diizeyinde ¢arpici bir farkin oldugu saptanmistir
(Cizelge 1, Grafik 3).
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Grafik 3. Calisma gruplarindaki doymamis demir baglama kapasitesi

Plazma transferin diizeyi ortalamalarinin ii¢ grupta da farkli olmasina ragmen,
istatistiksel olarak GI ile GII arasinda fark saptanmazken, GI ile GIII arasinda
P<0.01, GII ile GIII arasinda P<0.05 diizeyinde bir farkin oldugu saptanmistir
(Cizelge 1, Grafik 4).
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Grafik 4. Calisma gruplarindaki transferin diizeyleri

Plazma ferritin diizeyi ortalamalarinin ti¢ grupta da farkli olmasinin yaninda,
istatistiksel olarak GI ile GII arasinda P<0.01, GI ile GIII arasinda P<0.001, GII ile

GIII arasinda P<0.05 diizeyinde carpici bir farkin oldugu saptanmistir (Cizelge 1,
Grafik 5).

13



120

100

E 80
Eﬂ EGrup1l

= 60
= B Grup 2
E’ 40 mGrup 3

20

0

Gruplar

Grafik 5. Calisma gruplarindaki ferritin diizeyleri

Plazma hepsidin diizeyi ortalamalarinin {i¢ grupta da farkli olmasinin
yaninda, istatistiksel olarak GI ile GII arasinda P<0.01, GI ile GIII arasinda P<0.001,
GII ile GIII arasinda P<0.01 diizeyinde c¢arpict bir farkin oldugu saptanmistir
(Cizelge 1, Grafik 6).
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Grafik 6. Calisma gruplarindaki hepsidin diizeyleri
Cizelge 2. Demir parametrelerinin korelasyon analiz bulgulari
Parametreler Demir TDBK  DDBK  Transferin Ferritin  Hepsidin
(ng/dL)  (pg/dL)  (pg/dL) (ng/dL) (ng/mL)  (ng/mL)
Demir (pg/dL) 1
TDBK (ng/dL) -0,72%%* 1
DDBK (pg/dL) -0,85%*  0,94%* 1
Transferin (ug/dL) 0,66%*  -0,74**  -0,72%* 1
Ferritin (ng/mL) 0,79*%*  -0,71** -0, 77** 0,43* 1
Hepsidin (ng/mL) 0,73**  -0,64%* -0,74** 0,43* 0,72%* 1

** 1 P<0.01 diizeyinde korelasyon.
* : P<0.05 diizeyinde korelasyon.
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Demir parametrelerinin korelasyon analiz sonuglarina gore, plazma demir
diizeyindeki azalmaya karsin total demir baglama kapasitesi (TDBK) ve doymamis
demir baglama kapasitesinde (DDBK) artis ger¢eklesmistir. Bu iligkide 6nemli
diizeyde (P<0.01) negatif korelasyon saptanmistir (Cizelge 2).

Plazma demir diizeyindeki azalmaya plazma transferin, ferritin ve hepsidin
diizeylerinde de azalma eslik etmistir. Dolayisiyla bu iliski arasinda ise 6nemli

diizeyde (P<0.01) pozitif korelasyon tespit edilmistir (Cizelge 2).

3.2.2. Hematolojik Bulgular:

Hematolojik bulgular ¢izelge 3’de sunulmustur.

Cizelge 3. Total kan sayim1 sonuglari

Parametre GI GII GIII P
Eritrosit (x10%pL) 578+1.21°  6.70+1.74™  7.92+0.53°  (0.023)*
Hb (g/dL) 10.08+2.85*  12.90+4.92®  15.18+1.79°  (0.031)*
Het (%) 27.95+5.96°  33.30+8.23"™ 39.12+2.13°  (0.017)*
MCYV (fL) 48.33+121  51.00£2.54  56.50+12.02 -

MCH (pg) 17254221  19.26+2.44  19.35+3.60 -
MCHC (g/dL) 35.68+5.40  38.30+530  39.06+6.32 -
RDWC (%) 16.11£0.69  15.88+0.82  16.60+0.79 -
* p<0.05
Tablodaki kisaltmalar:

GI : Akut antrenman grubu
GII : Kronik antrenman grubu
GIII: Kontrol grubu
Hb: Hemoglobin
HCT: Hematokrit deger
MCV: Ortalama hiicre voliimii
MCH: Ortalama alyuvar hemoglobini
MCHC: Ortalama alyuvar hemoglobin konsentrasyonu
RDW: Alyuvar dagilim genisligi
Cizelge 3’de verilen total kan sayimi sonuclarma gore, eritrosit sayisi,
hemoglobin (Hb) miktar1 ve hematokrit (HCT) degeri ortalamalarinin {i¢ grupta da
farkli olmasina ragmen, istatistiksel olarak GII degerinin GI ve GIII degerleri ile bir
fark olusturmadigir goriiliirken, GI ile GIII arasinda P<0.05 diizeyinde bir farkin

olustugu saptanmistir.

Ortalama alyuvar voliimii (MCV), ortalama alyuvar hemoglobini (MCH),

ortalama alyuvar hemoglobin konsantrasyonu (MCHC) ve alyuvar dagilim genisligi
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(RDW) degeri ortalamalarinin farkli olmasina ragmen bu degerler acisindan gruplar

arasinda istatistiksel olarak bir farkin olmadig1 belirlenmistir (Cizelge 3).

16



4. TARTISMA ve SONUC

Demirin viicuttaki durumu ile ilgili, deney hayvanlar ve ¢esitli dallarda spor yapan
sporcular iizerinde, yapilan caligmalarda daha ¢ok demir eksikliginin egzersiz
performansi lizerine etkisi konusuna yogunlasilmistir (Schoene ve ark. (1983) (Beard
ve ark. 2000). Bu nedenle baska bir acgidan, viicudun demir durumunun &nemli
biyomarkirlarindan total demir baglama kapasitesi (TDBK), plazma demir
konsantrasyonu, DDBK, transferin, ferritin ve hepsidin parametrelerinin egzersize

bagli olarak nasil degistigi konusu, siganlarda akut ve kronik egzersiz modellerinde

incelenmistir.

Calismada plazma demir diizeyinde, hem akut antrenman grubunda (GI)
(55.34 pg/dL) hem de kronik antrenman grubunda (GII) (75.81 pg/dL) kontrol
grubuna (GIII) (100.91 pg/dL) gore dnemli diizeyde diislis saptanmistir (Cizelge 1).
Bu bulgu, Magazanik ve ark. (1988) yogun fiziksel egzersizin demir eksikligine yol
acabilecegi goriisiinli destekler bulundu. Plazma demir diizeyindeki diisiisiin kontrol
grubuna gore, kronik antrenman grubunda %?24.87, akut antrenman grubunda ise
%45.15’lik bir oranla daha siddetli oldugu dikkat ¢ekmektedir. Bu durum akut
antrenmanda demir kayiplarinin daha yogun oldugunu ve antrenman kroniklestikce
sicanlarda homeostazis yeteneginin ve antrenmana toleransin arttigini géstermektedir

(Liu ve ark. 2000; Elosua ve ark. 2003; Oztasan ve ark. 2004; Revan ve ark. 2008).

Demir eksikligi, sporcularda ya gidalarla yeterli demir alinamamasindan ya
da wviicuttan c¢esitli yollarla asir1 kayiplardan kaynaklanmaktadir. Calismada
sicanlarin ayni standart yemle beslenmesi s6z konusu oldugundan gidaya bagl bir
eksikliginden daha ¢ok antrenmana bagl bir eksiklik diislintildi. Weaver ve ark.
(1992), Cook (1994) ve Telford ve ark. (2003) kosucularda antrenmana bagli demir
eksikliginin, kosmanin etkisiyle ayak dolasimi igerisindeki alyuvarlarin
yirtilmalaria, dehidrasyonun etkisiyle alyuvar yikimlanmalarina bagli olarak
hematiiri-hemoglobiniiri ~ seklinde  bobreklerden ve  bagirsaklardan  demir
kayiplarindan kaynaklanabilecegini belirtmislerdir. Calismada da ortaya konan demir
eksikliginin benzer durumlardan kaynaklanmis olabilecegini sdyleyebiliriz. Ayrica,

egzersize bagli olusan oksidative stresin etkisiyle lipid peroksidasyon yoluyla
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alyuvarlarda olusan hemolizden agi8a ¢ikan hemoglobinin bir kisminin idrar yoluyla
atilmasinin da egzersiz bagh olusan demir eksikligine katki saglayacagmin dikkate
almmasi1 gerekmektedir (Elosua ve ark. 2003; Oztasan ve ark. 2004; Revan ve ark.

2008).

Her iki antrenman grubunda da plazma demir diizeyinde diisiise karsin total
demir baglama kapasitesi (TDBK) ve doymamis demir baglama kapasitesi (DDBK)
degerinde P<0.001 diizeyinde bir artis ve negatif korelasyon (r= -0.72, -0.85)
belirlenmistir (Cizelge 1, 2). Bu durum demir eksikliginde beklenen bir tablodur.
Soyle ki, TDBK serum ya da plazmada demirin tasinmasindan sorumlu olan basta
transferin olmak iizere tasiyict proteinlerin baglayabilecegi maksimum demir
miktarin1 gostermektedir (Yamanishi ve ark. 2003). Dolayisiyla plazma demiri
azaldik¢a tastyict proteinlerin demire doygunlugu azalacak, TDBK ve tasiyici
proteinlerin demire doymasi i¢in gerekli demir (DDBK) miktarinda artis olacaktir.

(Cizelge 1, Grafik 2).

Plazma transferin diizeyinde, antrenman gruplarnt (GI-GII) arasinda
istatistiksel farka rastlanmazken bu gruplar ile kontrol grubu arasinda P<0.01,
P<0.05 diizeyinde bir fark saptanmistir (Cizelge 1, Grafik 4). Demir eksikligi ile
birlikte transferin diizeyindeki bu diisiis, Weight ve ark. (1991), egzersizin demir
metabolizmasi {lizerine yangisal reaksiyona benzer bir etki olusturdugu ve fibrinojen
gibi akut faz proteinlerinde artisa, Turgut (2000) ise yangisal reaksiyonun transferin
ve albumin gibi baz1 proteinlerin sentezinde azalmaya neden olabilecegi gorisii ile
aciklanabilir. Ayrica, ayni gruplarda tam kan parametrelerinden Hct degerdeki
disiisiin (Cizelge 3) de transferin diizeyinde relatif bir azalmaya katki sagladigi

distiniilmistir.

Ferritin degeri, viicut demir rezervinin indirekt belirleyicisi olarak en cok
yararlanilan bir parametredir. Ayrica, serum ferritin seviyesi kemik iligi demir
deposuyla pozitif korelasyon icindedir (Magazanik ve ark. 1988; Beard 2001;
Schumacher ve ark. 2002; Wu ve ark. 2002;Yamanishi ve ark. 2003). Demir
kaybmin arttifi durumlarda ilk etkilenen rezervin kemik iligi olmasi nedeniyle

ferritin dlizeyindeki diisiis 6nemli bir parametre olarak dikkate alinmalidir.
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Calismada, her iki antrenman grubunda da plazma demir diizeyindeki azalmaya eslik
eden ferritin diizeyindeki azalma, antrenmana bagli olarak viicutta demir eksikligi
olustugunu gostermektedir. Ayrica, ferritin degerindeki azalma plazma demirindeki
azalmaya benzer sekilde akut antrenman grubunda daha belirgin (P<0.001) olarak

dikkat ¢ekti (Cizelge 1, Grafik 5).

Calismada, demir eksikligi anemisine paralel olarak, demir metabolizmasinda
diizenleyici role sahip bir peptid hormon olan hepsidinin de antrenman gruplarinda
diistiigii goriilmektedir (Cizelge 1, Grafik 6). Bu tablo, Ganz (2003), Ganz (2006)
belirttigi gibi, yangisal etkiye bagli demir diisiisiinde serum hepsidin diizeyi yiiksek
olur iken, demir eksikligi anemisinde ise hepsidinin iiretimi azalarak; hepsidinin
demir emilimi ve makrofajlardan demir salimi iizerine olan inhibitor etkisi ortadan
kalkar ve daha fazla demirin eritropoez i¢in kullanilmasina olanak saglanir goriisii ile
aciklanabilir. Dolayisiyla calismada saptanan plazma hepsidin diizeyinde azalma
antrenmana bagli sekillenen demir eksikligine bir yanit olarak dikkate alinmalidir

(Basol ve ark. 2007).

Antrenman yapan siganlarda saptanan demir eksikliginin 6nemli bir etkisi de
kan tablosu iizerine olmustur. Hem akut antrenman hem de kronik antrenman
yaptirilan siganlarin eritrosit (alyuvar) sayilart ve hemoglobin degerleri hem
fizyolojik degerlerden (Car ve ark. 2006), hem de kontrol grubundan P<0.05
diizeyinde diigiik bulunmustur. Bu bulgu, Magazanik ve ark. (1988)’nin bayan ve
erkek iizerinde yaptig1 calismada elde ettigi sonuglart destekler yondedir. Ayrica, kan
tablosunda ortalama hiicre voliimii (MCV)’ndeki diisme (GI= 48.33 fL, GII= 51.00
fL, Kontrol grubu=56.50 fL) de demir eksikligi anemisinin karakteristik bulgusu olan
mikrositik anemiye igaret etmistir (Cizelge 3). Mikrositozun kaynagi, demirin sinirl
hale gelmesine yanit olarak eritroid hiicreler daha fazla boliinerek normalden kiiciik

eritrositlerin sekillenmesidir (Turgut, 2000).

Egzersiz bagl olarak sekillenen demir eksikligi ile alyuvar sayisinda ve
hemoglobin miktarindaki diismenin temelinde yatan 6nemli bir faktor de oksidatif
stresdir (Oztasan ve ark. 2004). Oksidatif stres durumunda yogunlugu artan serbest

radikallerin (reaktif oksijen tiirleri=ROS) diger doku ve hiicrelerde oldugu gibi
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alyuvar hiicrelerinde de lipidperoksidasyonu ile hasar olusturmasi ve dolayisiyla
alyuvarlarin hemoliz olmasi s6z konusudur (Ji 1999; Kelle ve ark. 1999; Oztasan ve
ark. 2004; Abd Hamid ve ark. 2011; Chaudhary ve ark. 2014). Alyuvarlarin hemolizi
sonrasi agiga c¢ikan hemoglobinin de bir kismi idrarla disar1 atilarak belirli dlgiide

demir kayb1 seklenmis olacaktir.

Oksidatif stres ve oksidatif hasarin derecesi egzersizin yogunluguna ve tipine
bagli olmakla birlikte, daha belirgin olarak akut ve yogun egzersizin oksidatif strese
neden oldugu, buna karsin diizenli yapilan dayaniklilik egzersizlerinin oksidatif stresi
diisiirdiigli (antioksidant kapasiteyi gelistirdigi), doku ve hiicrelerdeki oksidatif hasari
azaltti1 belirtilmektedir (Liu ve ark. 2000; Elosua ve ark. 2003; Oztasan ve ark.
2004; Revan ve ark. 2008). Calismamizda da, akut egzersiz grubunda sekillenen
demir diisiisiiniin kronik egzersiz grubundaki diislisten daha siddetli olmas1 belirtilen

gorisi destekler bulundu.

Sonug olarak, akut ve kronik antrenman uygulanan sicanlarda antrenman
yapmayan si¢anlara gore viicut demir durumunun ciddi sekilde etkilendigi ve total
demir baglama kapasitesinin arttig1 goriilmiistiir. Elde edilen, total demir baglama
kapasitesinde artis, plazma demir diizeyindeki diisme, transferin, ferritin ve hepsidin
diizeylerindeki diisis ve bunlara paralel olarak kan tablosundaki mikrositik
karakterdeki anemi gibi parametreler viicut demirindeki diisiisiin onemli bulgulari

olarak dikkat deger bulundu.

Calisma sonucunun, sporcu performansinda ve kaslara oksijen tasinmasinda
kilit role sahip olan demirin sporcularda yakindan izlenmesinde ve sporcu
beslenmesinde gidalarin demir igeriklerinin diizenlenmesinde yol gosterici olacagi

kanisina varilmistir.
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