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Oksidatif Stres ile Iligkisi

Delayed Onset Muscle Soreness and Mechanisms:

Relation with Oxidative Stress: Review

OZET Gecikmis kas agris1 (GKA) ilk kez 1902 yilinda Hough tarafindan tamimlanmistir. Hough,
GKA’y1 daha 6nce diizenli antrenman yapmayan bireylerin ilk kez antrenman yaptiklarinda, an-
trenmandan 8-10 saat sonra kaslarinda hissetmeye basladiklar: bir rahatsizlik olarak tanimlamis ve
bunun sadece yorgunluk ile iliskili olamayacagini vurgulamigtir. Bunun tizerine GKA’ya ilgi ve ko-
nuya iliskin arastirma sayis1 artmigtir. Fakat GKA’nin olusum mekanizmas: tam olarak agiklana-
mamugtir. Oksidatif stres hasarinin kas kasilma aktivitelerinin ardindan arttig1 ve kas hasarina neden
oldugu bilinmektedir. Oksidatif stresin sebep oldugu bu kas hasar1 ile GKA arasinda bir baglanti
oldugu disiiniilmektedir. Ancak, artan oksidatif stresin GKA olusumuna etkisinin olup olmadig1
tam olarak agiklanmamistir. Literatiir incelendiginde, yapilan sinirh sayidaki arastirmada oksidatif
stresin GKA ile iligkili oldugu gosterilmistir. Bundan dolay1 bu galisma, GKA ile oksidatif stres dii-
zeyi arasindaki iligkiyi inceleyen ve olas1 mekanizmay1 agiklamaya ¢aligan arastirmalar ile sinir-
landirilmigtir. Bunun i¢in; GKA tanimlanmais, ardindan GKA olusum mekanizmalar: agiklanmugtir.
Oksidatif stres kavrami tanimlandiktan sonra, GKA ve oksidatif stres arasindaki iligkiyi inceleyen
aragtirmalar sunulmustur. Oksidatif stres hasarinin kas hasarina neden olan ve bu durumu hiicre-
sel seviyede agiklayabilen en olas1 mekanizma oldugu vurgulanmstir. Serbest radikallerin hiicre
i¢i sinyal molekiilleri olarak gorev yaptig1 ve kasta egzersize adaptasyonu saglayan molekiilleri uyar-
dig1 gosterilmistir. Bunun yani sira, eksantrik aktivitelerin tekrar tekrar yapilmasinin ardindan GKA
olusumunun azaldig1 gosterilmistir. Ayrica, antioksidan kullaniminin GKA’y1 azalttig1 ve olusu-
munu geciktirdigi kaydedilmistir.

Anahtar Kelimeler: Gecikmis kas agrisi; oksidatif stres; egzersiz; antioksidanlar

ABSTRACT Delayed onset muscle soreness (DOMS) was defined for the first time by Hough in
1902. Hough stated that DOMS is a kind of disturbance felt in muscles after 8-10 hours following
the exercise performed for the first time in untrained people and emphasized that this could not only
be associated with fatigue. Thereon, the DOMS of interest and number of studies on the subjects
increased. However, the formation mechanism of DOMS is not disclosed in full. It is well known
that oxidative stress increases after the muscle contractile activities and induces muscle damage. It
is considered to be a connection between the muscle damage induced by oxidative stress and DOMS.
But it is not clear whether the increased oxidative stress effect DOMS formation or not. Limited
number of studies focused on this topic showed that oxidative stress was related to DOMS. Hence,
this review is limited with the studies tried to explain possible mechanism and examined the rela-
tionship between oxidative stress and DOMS. For this, DOMS was defined and formation mecha-
nisms of DOMS were explained. After the definition of oxidative stress the research examined the
relationship between DOMS and oxidative stress were presented. It has been demonstrated that
oxidative stress damage causes muscle damage and this is the most probable mechanism to ex-
plain the DOMS in cellular level. The studies showed that free radicals act as intracellular sig-
naling molecules and stimulate the molecules that provide muscle adaptation to exercise. It has
been reported that the DOMS formation is decreased after eccentric activities performed repeatedly.
Additionally, it has been shown that the use of antioxidant supplementation decreases DOMS and
delays the DOMS formation.

Key Words: Delayed onset muscle soreness; oxidative stress; exercise; antioxidants
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as agrisi, genellikle bireylerin alistk olma-
B diklar egzersizlerin ardindan karsilagtiklar:
bir durumdur;' akut ve gecikmis olmak
iizere iki evrede incelenebilmektedir. Akut kas
agrisi, lUretilen metabolik atiklarin birikmesi ile
yorgunlugun son safthasinda meydana gelirken, ge-
cikmis kas agrisi/“delayed onset muscle soreness”
(GKA/DOMS) egzersiz tamamlandiktan saatler
sonra meydana gelmektedir.? Sporcular, sezon ara-
sinda dinlenmenin ardindan antrenmanlara geri
dondiiklerinde ya da antrenman sezonunun her-
hangi bir déneminde farkl: karakterdeki yogun an-
trenmanlar1 uyguladiklarinda genellikle GKA
sendromuna maruz kalmaktadirlar.® GKA genel-
likle siddetli ve alisilmamais, 6zellikle kas boyunun
uzadif (eksantrik) egzersizlerin ardindan meydana
gelmekte ve egzersizden 24 saat sonra hissedil-
mektedir.* Egzersizden sonra 24 ve 48. saatlerde ya-
pilan dl¢limlerde agr1 siddetinin zirve seviyesine
ulagtig1 gosterilmistir.> GKA hareket eklem ge-
nigligini, kas aktivitesini ve zirve tork (kuvvet)
iiretimini azaltarak performansi olumsuz yonde et-
kilemektedir.?

GKA sendromunu agiklayan birden fazla me-
kanizma vardir. Yaklasik yliz yildir aligilmamas,
ozellikle kas boyunun uzadig: egzersizlerin ardin-
dan gecikmis kas agrisinin olustugu bilinen bir ger-
¢ek olmasina ragmen, hangi mekanizmanin (ya da
mekanizmalarin) GKA sendromunda etkili oldugu
netlik kazanmamistir.® Son zamanlarda egzersizin
yol agtig1 serbest radikal (SR) ve oksidatif stres ha-
sarinin, kas hasarina neden olan ve bu durumu
hiicresel seviyede aciklayabilen en olasi meka-
nizma oldugu vurgulanmaktadir.®> Egzersiz sira-
sinda aktif olan kas dokuda SR tiretiminin arttig1 ve
bunun da kas agrisina neden oldugunu gosteren
aragtirmalar her gecen giin artmaktadir.® SR’lerin
kas agrisina neden oldugunu gosteren en temel
kanitlar, dis kaynakli antioksidan (C vitamini, E
vitamini vb.) ilavesinin kas agrisini ve kas yor-
gunlugunu azalttigini gosteren arastirma bulgula-
ridar.”10

Bundan dolay1 bu ¢aligmada, GKA ile oksidatif
stres diizeyi arasindaki iliskiyi inceleyen ve olas1
mekanizmay1 agiklamaya galisan arastirmalar ince-
lenmistir.

Bu ¢alismada, literatiir arastirmasi iki bilgisa-
yar veri tabani (Pubmed ve Google Scholar) kulla-
nilarak, biyomedikal ve spor odakli dergilerde
Kasim 2015 tarihine kadar yayimlanmig ¢alismalar
incelenerek yapilmistir. Kullanilan anahtar keli-
meler, hem 1ngilizce hem de Tiurkge dilinde olmak
iizere; kas agrisi, gecikmis kas agrisi, kas hasari, eg-
zersiz, oksidatif stres, antioksidan ilave, kas yaralan-
masi, kas yorgunlugu, DOMS ve eksantrik egzersiz
sozciiklerini ve bunlarin kombinasyonlarini iger-
mektedir. Yayin dili Ingilizce veya Tiirkce olma-
yan bilimsel ¢aligmalar ile konusu GKA ve 6zel
gruplar, GKA ve tedavi/iyilesme (masaj, sicak-
soguk uygulama, kriyoterapi vb.), oksidatif stres ve
ozel gruplar (diyabet, obezite, norodejeneratif has-
taliklar) olan ¢aligmalar kapsam dig1 birakilmigtir.

I GECIKMIS KAS AGRISI

Gecikmis kas agris: terimi ilk kez Hough tarafin-
dan kullanilmis ve “ilk kez egzersiz yapan bireyle-
rin kaslarinda egzersizden sonra (yaklasik 8-10 saat
sonra) hissedilen ve sadece yorgunluga katkida
bulunmayip baska etkilere yol agcan sendrom” ola-
rak tanimlanmistir.!! Bu siire zarfindan giiniimiize
kadar insanlarin egzersizden sonra yasadiklar1 bu
rahatsiz edici siirecin fizyolojik mekanizmalar:
aciklanmaya caligilmaktadir.

GKA, “herhangi bir kasta etkisini gosterebilen,
hareket ya da elle muayene sirasinda hissedilen,
ayni zamanda kaslarin duyarlilig: ya da agrisi” ola-
rak da tamimlanabilen birinci seviye kas hasaridir.?
Bir bagka tanimda GKA, “yiiksek siddetli yiiklen-
meler sirasinda yiiksek germe potansiyeli ve kas lifi
igerisindeki zayif miyofibrillerde olusan mikro yir-
tiklar nedeni ile hissedilen kas hasar1” olarak ta-
nimlanmaktadir.? GKA egzersizin tipine bagh
oldugu kadar, egzersiz siddetine ve siiresine de bag-
Lidir.? GKA, egzersizden 8-10 saat sonra hissedil-
meye baslar, egzersizden 24-48 saat sonra en
yiiksek agr1 seviyesine ulagir ve etkisi egzersizden

bes-yedi giin sonrasina kadar siirebilir.!>'3

Kas yorgunlugu, egzersiz sirasinda geri donii-
simli performans diisiisiiniin meydana gelmesi
olarak tanimlanmakta ve toparlanmanin ilk birkag
saatinde biiylik oranda azalmaktadir. Kas hasar
yine performansta meydana gelen diisiisii ifade et-
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mektedir, fakat toparlanma sirasinda kas yorgun-
lugunun tersine daha yavas bir geri dontis s6z ko-
nusudur.'* Kas yorgunlugu teriminin kas hasari
teriminden kolayca ayirt edilebilmesinin en énemli
sebebi, “kas yorgunlugunun daha kisa siirmesi ve
miyofibrillerin yapisinda herhangi bir hasara
neden olmamasi” olarak vurgulanmaktadir.™ Lite-
ratiir incelendiginde, kas yorgunlugu ve kas hasar1
terimlerinin birbirinden ayirt edilebildigi goriil-
mektedir. Ancak kas hasari, kas agris1 ve gecikmis
kas agris1 terimleri birbirinin yerine kullanilan te-
rimler olarak kargimiza ¢ikmaktadir. Egzersizden
sonra olusan GKA; 1) Eklem hareket genisligi
[range of motion (ROM)], 2) Kas fonksiyonunda ve
kas kuvvetindeki diisiisiin belirlenmesi, 3) Bireyin
algiladigi agr seviyesinin belirlenmesi, 4) Kreati-
nin kinaz (KK), laktat dehidrogenaz (LDH) ve mi-
yoglobin (Mb) gibi baz1 kas proteinlerinin kanda
artist ile degerlendirilmektedir.

Ozellikle KK, kas hasar1 i¢in kullanilan en
yaygin belirtectir. Bu enzimin kandaki artis1 kas
membran hasarinin ya da plazma membran ge-
cirgenliginin hasar boyutunu gostermektedir.!?
Lee ve ark., maksimal izometrik kuvvetin %135-
150’sinde yapilan 60 tekrarh bir egzersizden sonra
plazma KK aktivitesinde artiy, ROM’da ve maksi-
mal izometrik kuvvette diisiis kaydetmislerdir.'

Bagka caligmalarda, eksantrik egzersiz sonra-
sinda iskelet kasinda ¢ok kii¢tik yirtilmalarin olus-
tugu, bazi kas proteinlerinin (KK ve LDH) kanda
arttig1 ve hissedilen kas agrisinin da 6nemli mik-

tarda arttif1 kaydedilmigtir.*!®

Jamurtas ve ark., kas hasar1 olusturacak an-
trenmanlarin uzun siire yapilmasinin kasta ¢ok
cabuk bir adaptasyon sagladigini vurgulamaislar-
dir.'® Bu etki, “tekrarh uygulamalarin etkisi (repea-
ted bout effect)” olarak ifade edilmistir. Eksantrik
kas aktivitesinin ikinci kez uygulanmasindan sonra
plazma KK artisinin ve GKA’nin daha az oldugu
kaydedilmistir."”

|| GECIKMI$ KAS AGRISI
OLUSUM MEKANIZMALARI

Gecikmis kas agris1 Hough tarafindan tanimlanma-
sindan bu yana ¢ok uzun yillardir aragtirmalara

konu olmus ve egzersizden sonra olusan bu du-
rumu agiklayan birden fazla mekanizma ortaya ko-
GKA’'y1
aciklamaya calisan alti farkl teorinin oldugu go-
rilmektedir.® Bunlar; 1) Laktik asit, 2) Kas spazmu,
3) Konnektif doku hasari, 4) Kas hasari, 5) Infla-
masyon ve 6) Enzim ¢ikis teorileridir.

nulmustur. Literatlir incelendiginde,

Laktik asit teorisi, egzersizi takip eden siire
icinde tiretilmeye devam eden laktik asidin birik-
mesi {izerine kurulu bir teoridir. Bir bagka deyisle,
metabolik atik iiriin iiretimi zararli uyaricilara
neden olarak ve gecikmis evrede agr1 hissedilme-
sine yol agmaktadir.’® Laktik asidin egzersizden
sonra 24 saatte dinlenik seviyeye geri donmesi ve
konsantrik kas aktivitelerinde de ayni yanitlarin
olusmasi, bu teorinin elegtirilmesine sebep olan iki
o6nemli noktadir. Yapilan bir caligmada, laktik asi-
din yokus asag1 kosu esnasinda, egzersiz sonra-
sinda ve egzersizden 72 saat sonra Olgiilen
degerleri ile egzersiz sonucu olusan kas agrisi
orani arasinda anlaml iligki olmadig1 kaydedil-
migtir.!” Bu ¢alisma, egzersiz sonrasinda artan
laktik asit konsantrasyonunun GKA ile iligkili ol-
madigini gostermektedir. Bunun yam sira laktik
asit konsantrasyonunun akut kas agrisi ile iligkisi
olabilecegi diisiiniilmektedir.

Kas spazmu teorisi, eksantrik kas aktivitelerin-
den sonra dinlenme agamasinda kas kasilmalarinda
meydana gelen arti tizerine kurulmusgtur.?® Din-
lenme asamasinda kas kasilmalarinda meydana
gelen artig, motor tinitelerde lokal spazmlarin olus-
masina neden olmaktadir. Bu durumun kan da-
marlarinda lokal iskemiye ve agriya neden oldugu
diistintilmektedir. Bu noktada kisir dongii seklinde
agr1 kas spazmi tepkisini uzatmakta ve iskemik du-
rumun uzamasini saglayan sinir uglarini uyarmak-
tadir.>?' Ancak yapilan bir ¢aligmada, agrili kasta
elektromiyografi (EMG; ¢izgili kaslarin elektrik po-
tansiyeli) aktivitesinde herhangi bir artis olmadig:
kaydedilmigtir.?> Bir bagka caligmada, agrili kasta
artan EMG aktivitesi kaydedilmis olmasina rag-
men, elde edilen degerler ile agr1 algis1 arasinda bir
iligki bulunmamigtir.”® Bu teorinin en kritik yani-
nin ise dl¢iim yontemlerinden kaynaklanan eksik-
likler oldugu belirtilmektedir.?
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GKA’y1 agiklayan bir diger mekanizma ise
konnektif doku hasar1 teorisidir. Bu, kas fibril par-
calarinin etrafimi saran zarlarin etkisini degerlen-
dirme iizerine kurulu bir teoridir. Konnektif
dokunun igerigi Tip I (yavas kasilan) kas fibril ti-
pinde gticlii iken, Tip II (hizh kasilan) kas fibril ti-
pinde daha zayiftir. Bu zayifliktan dolay: Tip II kas
fibril tipi kas boyunun uzadig: egzersizlerden kay-
naklanan yaralanmalara karsi daha hassastir ve
konnektif dokularin agir1 geriliminden dolayi kas

agris1 olusabilmektedir.!*

Bu teoriyi destekleyen
en 6nemli belirtecler, egzersizden sonra iirede 6l-
clilen hidroksiprolin (HP) ve hidrolizin (HL) ami-
noasit tiirevlerinin olusumudur.”® HP ve HL
kollajen yapisina katilan amino asitlerdir ve degra-
dasyona ugramalari asir1 kullanimin ya da zorla-
maya bagli olusan hasarin varligini gostermek-
tedir.?* Fakat HP ve HL'nin salgilanmas: kollajen
yapinin sentezinde de yikiminda da artmaktadir.
Bu nedenle, HP ve HL artis1 iizerine kurulu 6zel-
likli bu mekanizma da belirsizligini stirdiirmekte-
dir3

Kas hasari teorisi ise, basta degindigimiz gibi
Hough tarafindan sunulan GKA olusumunu agik-
lamaya yonelik bir baska mekanizmadir. Bu teo-
ride Hough, eksantrik egzersizlerin ardindan kasta
ozellikle “z” ¢izgisi bolgesinde meydana gelen kas
dokusu kopmalarini vurgulamaktadir. Olusan bu
hasarlar ile birlikte eksantrik kasilma esnasinda
uyar1 veren aktif motor initenin azalmas: ile
motor tinite bagina diisen gerilim artmaktadir. Ak-
tivite sonrasinda degerlendirilen belirli enzimler
bu teoriyi destekler niteliktedir. Ozellikle kalp ka-
sinda ve iskelet kasinda bol miktarda bulunan KK
enziminin kandaki konsantrasyonunun artis1 spe-
sifik olarak kas membran gecirgenligi stabilitesi
i¢in giivenilir bir biyo-isaret olarak kabul edil-
mektedir.?® KK’nin kabul edilebilir plazma kon-
santrasyonu yaklasik olarak 100 IU/L civarinda
iken, eksantrik bir aktiviteden sonra 40.000 IU/L
olarak kaydedilmistir.> Sonug olarak, kas hasar
teorisi gecikmis kas agrisini agiklayan mekaniz-
manin en olasi parcalarindan biri olarak kabul
edilmektedir.

Inflamatuar yanitlar {izerine kurulu bir bagka
teoride, eksantrik kas aktivitelerini takiben olusan

inflamatuar hiicre infiltrasyonu ve 6dem formlar
bu teorinin kanitlar: arasinda gosterilmektedir.? 8
Bu teoriye gore, kas liflerinin yapisinda yaralan-
may1 takiben protein yapilarini ve yaglari parca-
layan proteolitik enzimler bulunmaktadir. Bu
enzimler, kas fibrillerini ve konnektif dokular
hizla parcalamaktadir. Buna ek olarak bradikinin,
histamin ve prostaglandin hasarli bolgede birike-
rek, monositleri ve notrofilleri (bir cesit 16kosit)
protein ve yaglarin parcalanmasi i¢in harekete ge-
cirmektedir.? Bu siireci takiben, eksantrik kas ak-
tivitelerinin ardindan kilcal kan damarlarinin
gecirgenliginin artmasi sonucu protein agisindan
zengin sivilarin kasa ge¢mesi kolaylagmaktadir.”®
Sonugta, kasin membran biitiinligiiniin bozulma-
sina bagl olarak ozmotik basincin artmasi ile bir-
likte, diisiik esikli mekanik uyarilara duyarl olan
dordinct grup sensor noronlar tarafindan agr
dretimi artmaktadir."*® Ancak yapilan ¢aligmalar
1s181nda bu mekanizmanin GKA’dan sorumlu ola-
bilecegi konusu héla tartigmalidir.?

Gulick ve Kimura tarafindan ortaya atilan bir
bagka teori ise “enzim akli teorisi’dir.2 Eksantrik
egzersizlerin siddeti zar gecirgenligini etkileyebil-
mekte ve kas fibril yapisinda bozulmalara neden
olabilmektedir. Bu teori, kas i¢cinde sarkoplazmik
retikiilumda depo hélinde bulunan kalsiyum (Ca*)
iyonunun kas hiicre zarinda meydana gelen hasar
sonucunda kasta birikmesi ile olusan siirecler iize-
rine kuruludur. Bu teoride, Ca* iyonunun aktif ge-
kilde kas hiicre zarima geri salinimimi saglayan
adenozin trifosfat (ATP)’1n yeniden iiretilmesinden
sorumlu olan hiicresel solunum mekanizmasinin
mitokondriyal seviyede inhibe edildigi diistiniil-
mektedir. Bunun yani sira, geri salinimi gercekles-
meyen Ca™ iyonunun proteaz ve fosfolipazlari da
aktive ettigi varsayilmaktadir.'*'® Proteaz ve fosfo-
lipaz aktivitesinin artmasi ile birlikte protein ya-
piya sahip olan Z-bandinda kas proteinlerinin
yikimi artmaktadir. Bu durum agn siniri ucunda
kimyasal uyarilar meydana getirmektedir.

GKA olusumunda fizyolojik siireglerin yani
sira mekanik faktorlerin de etkili oldugunu goste-
ren ¢aligmalar mevcuttur.33? Clarkson ve Sayers ta-
rafindan yapilan agiklamaya gore, kas boyunun
uzadig1 aktivitelerin kas boyunun kisaldig1 aktivi-
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telere gore daha fazla kas hasari olusturmasinin tek
sebebi, kas boyunun uzadig aktivitelerde daha az
motor iinitenin verilen yiikiin/isin altindan kalk-
maya caligmasidir.®! Bu agiklamaya ek olarak, kas
boyunun uzadig aktivitelerde enerji harcamasinin
kas boyunun kisaldig aktivitelere gore daha diisiik
oldugu da belirtilmigtir.3? Bu teori incelendiginde,
kas boyunun uzadig: aktivitelerden sonra olusan
GKA’ya metabolik faktorlerden daha ¢cok mekanik
faktorlerin sebep oldugu sonucu ¢ikarilmaktadir.
Bu konu da agiklanmay: bekleyen konular arasin-
dadir. Kasin tekrarlayan antrenmanlar sonucu kas
boyunun wuzadigr karakterdeki antrenmanlara
adaptasyon olusturmasi GKA’dan sorumlu meka-
nizmay1 ayrintilar ile incelemek i¢in bir ipucu ni-
teligi tasimaktadir.

GKA'’y1 inceleyen arastirmalarda, GKA ve eg-
zersiz ile ilgili olas1 mekanizmalar dogrulanmaya
calisilmis ve yontemler de bu dogrultuda olustu-
rulmustur. Fakat daha ayrintili incelendiginde,
GKA biyo-isaretleri ve egzersiz sonucu olusan ok-
sidatif stres hasarinin paralel oldugunu gosteren ¢a-
ligsmalar bulunmaktadir.®® Bu ¢aligmalar, GKA ve
oksidatif stres arasindaki iliskiyi kuvvetlendiren en
6nemli bulgular arasindadur.

I OKSIDATIF STRES

SR ya da en dogru adlandirma ile reaktif oksijen
ttrleri (ROT), dis orbitalinde bir veya birden fazla
ortaklanmamig elektron bulunduran reaktif
atomlar veya molekiillerdir.?* Antioksidan sa-
vunma sistemi ise hiicreyi agir1 SR tiretimine kars:
korumaktadir. Antioksidan savunma sistemi endo-
jen [enzimler: Siiperoksit dismutaz (SOD), glutat-
yon peroksidaz (GPX), glutatyon S-transferaz
(GST), glutatyon rediiktaz (GR), katalaz (CAT);
enzim olmayanlar: Melatonin, seruloplazmin,
transferin, miyoglobin, hemoglobin, ferritin, bili-
rubin, glutatyon, sistein, metiyonin, urat] ve ekso-
jen (vitaminler ve bazi gidalar) antioksidanlar:
icermektedir.?® Oksidatif stres, “viicutta antioksi-
dan savunma sistemi ve prooksidan seviyesi (SR
iretimi) arasindaki dengenin, prooksidanlar lehine
bozulmas1” olarak tanimlanmaktadir.3® Oksidatif
stres diizeyinin artmasi niikleik asit, protein ve lipit
gibi biyomolekiillerin oksitlenmesine, DNA pro-

tein yapisinin ve kodlanan genetik bilginin bozul-
masina, hiicre membran biitiinligiiniin bozulma-
sina ve enzim aktivitesinin engellenmesine neden
olmaktadir.’” Antioksidan savunma sistemi ve ok-
sidatif stres arasindaki dengenin bozulmas: canlilar
icin bircok hastalik ve saglik sorununun temel kay-
naklarindan biri olarak goriilmektedir. Oksidatif
stres Ozellikle ateroskleroz (damar sertligi), kanser,
inflamasyon, obezite, romatoid artrit, Alzheimer ve
Parkinson gibi nérodejeneratif hastaliklar ile ilis-
kilendirilmektedir.

Oksidatif stresi dogrudan 6l¢gmek miimkiin de-
gildir, ¢iinkii SR’lerin yarilanma 6miirleri ¢ok ki-
sadir.” Bu nedenle baz1 biyo-isaretler kullanilarak
protein, lipit ve DNA gibi 6nemli yapilarin bozulup
bozulmadig1 ya da ne seviyede bir zarara maruz
kaldiklar: 6l¢tilmektedir. Caligmalarda protein deg-
radasyonunun 6l¢iilmesi i¢in protein karbonil (PC),
lipit peroksidasyonunun olgiilmesi i¢in tiyobarbi-
tiirik asit reaktif subkiitan (TBARS), malondialde-
hit (MDA), lipit hidroperoksit (LOOH) ve 8-izo
prostaglandin F,, (8-1zo-PGF,,), DNA hasarinin
6lciilmesi icin ise 8-hidroksil 2’deoksiguanozin (8-
OHJG) biyo-igaretleri kullanilmaktadir.®® Yukarida
belirtilen birincil biyo-isaretlerin yani sira, toplam
antioksidan kapasite (TAK), toplam oksidan kap-
asite (TOK), ferritin indirgeyici (FRAP) ve antiok-
sidan prooksidan kapasitenin belirlenebilmesi icin
de rediikte glutatyon/okside glutatyon oram
(GSH/GSSG) siklikla kullanilmaktadar.36-38

I EGZERSIZ VE OKSIDATIF STRES

Oksidatif stres hasarinin akut egzersiz sirasinda art-
tigim1 kaydeden ilk caligma ile birlikte egzersiz ve
oksidatif stres konusu giin gectikce artan bir ilgi ile
oksidatif stresin insan performansina etkisi aragti-
rilmaktadir.®® Artan bu ilginin en 6nemli sebepleri
arasinda SR {iretimi ve bazi hastaliklar (ateroskle-
roz, kanser, obezite, romatoid artrit, Alzheimer,
Parkinson) arasindaki iligkinin farkina varilmasi,
egzersizin saglikli yasam konusunda biiyiik gelisme
saglamasi, insan performansina olumsuz etkileri-
nin oldugu diisiincesi ve tabii ki antioksidan
ajanlarin artmas: ve kolay ulagilabilir olmas: sira-
lanabilir.3®
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SR’lerin birgok zararl etkisinin oldugu bilin-
mesinin yani sira, egzersizde kasin hiicresel adap-
tasyonunu saglayan 6nemli sinyal yolaklarinin
mesajct molekiilleri olduklar: da belirtilmekte-
dir.** Son zamanlarda yapilan ¢aligmalarda, SR
dretiminin artiginin hem aktivite hem de inakti-
vite sirasinda kas fibrilinin adaptasyonunu sagla-
dig1 saptanmigtir.*! Her iki durumda da SR’lerin
iretimi egzersize adaptasyonun saglanmasi i¢in
gerekli sinyal yolaklarinda mesajc1 molekiil
gorevi iistlenmektedir; aktivite esnasinda kasin
egzersize adaptasyonunu saglayan hiicresel yolak-
larda sinyal molekiilii gérevini istlenirken, inak-
tiviteye baglh olarak atrofiye sebep olan sinyal
yolaklari i¢in de mesajc1 molekiil gorevi tistlendi-
gini gosteren ¢aligma sayisi artmaktadir.*’ Egzer-
size adaptasyonun saglanmasinda en 6nemli unsur
SR iiretim seviyesidir. Bu etki literatiirde “hor-
meosis” olarak adlandirilan teori ile agiklanmak-
tadir. Bu teoriye gore diisitk dozlarda uygulanan
toksik madde/radyasyon canlinin adaptasyonunu
saglayarak gelisimine neden olurken, yiiksek doz-
larda verilen maddeler ise canlinin var olan hiic-
resel gelisimini olumsuz yo6nde etkileyerek
adaptasyonunu engellemektedir. Bu yonii ile hor-
meosis iki zit etkiye (bifazik) sahiptir.** Egzersize
bagli olusan SR’lerin etkisi incelendiginde, hor-
meosis teorisine benzer doz bagiml bir etkinin
s6z konusu oldugu goriilmektedir. Bu teori 151-
ginda disitk dozda SR iiretimi hem antioksidan
hem de diger savunma mekanizmalarinin uyaril-
masini ve direncin artmasini saglarken, daha yiik-
sek dozda iretilen SR viicutta zararli etkiler

4.4 Ornegin; sedanter bir birey

yaratmaktadir.
spora basladig1 ilk giin kosu bandina ¢ikip yiiksek
siddette uzun siire kogsmas1 durumunda SR iireti-
minin savunma sistemini agmasi nedeni ile sporun
getirdigi yararh etkiden ¢ok zararlh etkiye maruz
kalabilir. Bunun tersine, orta diizeyde siddetli ve
nispeten kisa siireli egzersizler ve bu egzersizlerin
tekrarl etkileri ile artan SR iiretiminin yani sira,
viicudun savunma sistemleri de olusan yeni du-
ruma adaptasyon saglayacaktir. SR iiretiminin kas
fibril adaptasyonunu saglayan enzimlerin iiretil-
mesinde sinyal yolaklarini nasil uyardig: agiklan-
mamistir.**3 Fakat en bilinen teori, artan SR’lerin

gen transkripsiyonunu aktivite eden niikleer fak-

tor kappa B (NF-KB)’yi aktive etmesi izerine ku-
rulmustur.*!

Egzersiz sirasinda SR iiretimi egzersizin tii-
riine, siddetine ve siiresine baglidir.**“¢ Bunun en
onemli sebebi, farkli egzersiz tiirlerinin farkl enerji
gereksinimlerinin olmas: ve bundan dolay: farkh
oksijen tiiketim seviyelerine neden olmasidir.
Bunun sonucunda dokularda olusturduklar: farkl
mekanik streslerin etkisi ile farkli kaynaklardan SR
iretimini tetiklemesidir.*” SR’lerin kas fibril adap-
tasyonunda egzersizin akut ya da uzun siire uygu-
laniyor olmasi 6nemli bir etkendir. Azizbeigi ve
ark., hem dayaniklilik hem de kuvvet antrenman-
larinin ii¢ hafta uygulanmasinin ardindan MDA ve
SOD seviyelerinde artig meydana geldigini kaydet-
mislerdir.®® Benzer gekilde El Abed ve ark., kuvvet
sporu yapan sporcularin sedanter bireylere gore
dinlenik durumda daha yiiksek antioksidan ve ok-
sidatif stres diizeyine sahip olduklarini, bunun
yamni sira egzersizden kaynakli oksidatif stres dii-
zeyindeki artisin sedanter ve sporcu grubunda
farkl: olmadigini saptamiglardir.*® Yogun interval
antrenmanlarin akut etkilerinde hem oksidatif stres
biyo-isaretlerin (TBARS, PC) hem de antioksidan
savunma sisteminin (GPX, TAK, CAT) egzersiz
sonrasi 24 saate kadar artmasinin yani sira, ii¢ hafta
uygulanan yogun interval antrenmanlarin antiok-
sidan kapasiteyi artirdig: ve oksidatif stres biyo-isa-
retlerini azalttif1 gosterilmistir.>® Kisa siireli
maksimal egzersizler hem kas hasar1 biyo-isaretle-
rin hem de TAK artisina neden olmaktadir. Egzer-
siz ile birlikte artan oksidatif stres diizeyi TAK’yi
artirmaktadir.’! Diizenli antrenmanin sporcularda
adaptasyonu sagladigini gostermenin en iyi yolla-
rindan biri, sporcular1 bir sezon iginde tim an-
trenman basamaklarinda izlemektir. Bir antrenman
sezonu doneminde takip edilen hentbol sporcula-
rinda plazma MDA seviyesinin 6zel hazirlik (pli-
yometrik ve direng egzersizi antrenmanlari) ve
yarigsma doneminde arttig1 ve eritrosit antioksi-
dan enzim aktivitesinin de (CAT, SOD, GPX ve
GR) yarigsma déneminde arttig1 kaydedilmigtir.>?
Yapilan ¢aligsmalarda, SR’lerin ve GKA sendro-
munun hem antrenmana adaptasyon saglamasi
hem de biyo-isaretlerinin kas hasar1 olusturan
egzersizlerde ya da kas hasar1 olusturmayan eg-
zersizlerde es zamanli olmasi, SR ve GKA ara-
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sinda iligki oldugu diistincesini kuvvetlendirmek-
tedir.

I GECIKMIS KAS AGRISI VE OKSIDATIF STRES

Hayvanlarda ve baz1 biyo-isaretler kullanilarak in-
sanlarda yapilan caligmalarda aerobik ve/veya
anaerobik zorlu egzersizler sonrasinda SR iiretimi-
nin arttif1 gosterilmistir.>*>” Bunun yani sira zorlu
ve alisilmamis aktivitelerden sonra GKA’nin olug-
tugu biliniyor olmasina ragmen, SR hasar1 ve GKA
arasinda bir baglant1 olup olmadig1 merak konusu
olmustur. Yapilan ¢aligsmalar asagida verilen alt
bagliklar altinda incelenmistir.

GECIKMiS KAS AGRISI, AEROBIK EGZERSIZ VE
OKSIDATIF STRES

Maughan ve ark., egzersiz sonucu olusan SR ve
GKA iligkisini aragtirdiklar: ¢caligmalarinda, yokus
asag1 kosular sirasinda olusan GKA ile TBARS ara-
sinda iligki oldugunu kaydetmislerdir.>* Tsai ve
ark., 42 km maraton kosusu modeli ile yaptiklar
calismada, oksidatif DNA hasarinin, plazma KK ve
plazma lipid peroksidasyon (LPO) seviyeleri ile ilis-
kili oldugunu gostermislerdir.>® Yorucu aerobik bir
egzersizin ardindan karsilasilan bu durumun, yo-
rucu egzersizlerden sonra ortaya ¢ikan immiin sis-
tem bozuklugunun arkasinda yatan mekanizma
olabilecegini vurgulamiglardir.>® Futbol ma¢1 son-
rasinda dinlenme periyodunda alinan 6lciimlere
gore, hem oksidatif stres hem de kas hasar1 biyo-
isaretleri dinlenme periyodunun 72. saatinde artis
gostermektedir.’® Nikolaidis ve ark., kas hasar1 olus-
turacak egzersiz tiiriinde daha fazla olmak kay-
diyla, kas hasar1 olusturmayacak egzersiz tiiriinde
de oksidatif stres diizeyinin ve kas hasar1 biyo-isa-
retlerinin egzersizden sonra ayni zaman dilimle-
rinde arttifini saptamiglardir.®® Bu bilgilere ek
olarak, hayvan ¢aligmalarinda ve uzun siireli kosu
bandi egzersizinin hemen sonrasinda olusan kas
hasarindan sorumlu olasi1 mekanizmanin SR iire-
timi oldugu belirtilmistir (Tablo 1).

GECIKMi$ KAS AGRISI, ANAEROBIK EGZERSIZ VE
OKSIDATIF STRES

Bloomer ve ark., kuvvet egzersizi 6ncesinde 6l¢ii-
len KK ve PC seviyelerinin egzersiz sonrasi seviye-

lere gore daha diisiik oldugunu ve KK ile PC kon-
santrasyonlarinin birbirleri ile iligkili oldugunu
kaydetmislerdir. Ayni ¢aligmada, kas agris1 ve KK
arasinda zay1f bir etkilegim oldugu gosterilmigtir.®
Paschalis ve ark., 10 kadin katilimei ile yaptiklar
caligmada, 5 set 15 tekrar izokinetik dinamomet-
rede 60°/s acisal hizda yapilan eksantrik diz egzer-
sizinde GKA (KK, GKA skalasi) ve oksidatif stres
belirtecleri (TBARS, TAC, GSH, GSSG) arasinda
orta diizeyde iligki oldugunu kaydetmiglerdir.*' Ay-
rica, egzersizden iki giin sonra Ol¢iilen izometrik
zirve kuvvet degeri ve oksidatif stres belirtegleri
arasinda yiiksek korelasyon oldugunu rapor etmis-
lerdir.®! Benzer sekilde, 60°/s agisal hizda izokine-
tik dinamometrede 5 set 15 tekrar eksantrik
egzersiz esnasinda elde edilen GKA (GKA skalasi,
zirve tork kuvvet 6l¢iimii) ve oksidatif stres belir-
teclerinin (TBARS, TAC, GSH, CAT) orta diizeyde
iligkili olduklar: belirtilmistir.®> Bu bulgulara ek
olarak, hayvan calismalarindan elde edilen bulgu-
lara gore, agirhik antrenmanlar: sonrasinda olusan
kas hasarindan SR tiretiminin sorumlu oldugu vur-
gulanmaktadir.®

Bu caligmalarin aksine, bir tekrarli maksimal
kuvvetin (1 TMK) %70’inde 6 set 40 tekrar yapilan
“skuat” hareketi ile 6 set 10 sn bisiklet ergometre-
sinde yapilan “sprint” egzersizinin karsilastirildig:
bir bagka ¢alismada, hem egzersizler arasinda hem
de oksidatif stres ve kas hasar1 arasinda anlamh
iliski olmadig1 vurgulanmistir.* Quindry ve ark.,
izokinetik dinamometrede 3 set 50 tekrar eksantrik
diz ekstansiyon egzersizinden sonra KK, kas agris1
ve PC seviyeleri arasinda anlaml iliski olmadigini
gostermiglerdir (Tablo 1).%

GECIKMiS KAS AGRISI VE ANTIOKSIDAN KULLANIMI

GKA ve oksidatif stres arasindaki iligkiyi agikla-
maya yonelik yapilan ¢aligmalar, genellikle antiok-
sidan kullanimi ile elde edilen sonuglar {izerine
kurulmustur. Thompson ve ark., 90 dakikalik ara-
likl1 mekik kosu egzersizinde uzun siireli C vita-
mini kullaniminin katilimcilarda orta seviyede
pozitif etki sagladigim kaydetmislerdir.”> Benzer se-
kilde Kawanishi ve ark., kurkumin (zerdegalin
icinde bulunan antioksidan madde) ilavesinin,
yokus asag1 kosu egzersizlerinde meydana gelen kas
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hasarini ve oksidatif stresi azalttigini gostermisler-
dir.®¢ Eksantrik aktivitelerden iki hafta 6nce ve
aktiviteden sonra doért giin boyunca uygulanan
yiiksek doz (3 g/giin) C vitamini takviyesinin kas
hasarini azalttig1, antioksidan kapasiteyi artirdig:
ve KK seviyesindeki artig1 geciktirdigi saptanmis-
tir.” Emmick ve Herrlinger, vitamin aliminin
GKA, kas hasar1 ve FRAP tizerine etkisini aragtir-
diklar: ¢alismalarinda, vitamin ilavesi alan grupta
GKA’nin azaldigini ve oksidatif stres diizeyinin de
buna paralel olarak azaldigimi kaydetmiglerdir.®®
Benzer sekilde, erkeklerde gii¢lii antioksidan ige-
rikli visne suyu takviyesinin daha az kuvvet diisii-
stine ve daha az agrn seviyesine neden oldugu
kaydedilmistir.®” Cockburn ve ark., protein ve kar-
bonhidrat igerikli antioksidan takviyesinin birlikte
kullaniminin GKA biyo-isaretleri olan KK ve Mb
konsantrasyonlarinin egzersizden sonra 48. saatte
plasebo grubuna gore daha diisiik oldugunu kay-
detmiglerdir.” C vitamini kullaniminin protein ok-
sidasyonunu engelleme 6zelligine sahip oldugu,
ancak TBARS ya da GSH seviyesini etkilemedigi
gosterilmistir.® Jouris ve ark., omega-3 kullanimi-
nin egzersiz sonrasi agri hissini azalttigini vurgula-
muglardir.”! Bunun yami sira E vitamini takviyesinin
oksidatif stres ve kas hasarini azalttig1, ancak olusan
inflamatuar yanitlar {izerinde etkisinin olmadig:
kaydedilmistir.® Bir bagka ¢aligmada, iyi antren-
manl bireyler eksantrik egzersizden iki hafta 6nce
alisin antioksidan destegi almaya baglamiglardir,
bunun sonucunda plasebo grubuna gore daha
diistik plazma KK, kasa 6zel KK, IL-6, kas agr1 algis1
ve egzersizden iki giin sonra daha yiiksek TAK dii-
zeyi rapor edilmistir.”? Benzer sekilde, eksantrik eg-
zersizin el fleksor kaslarinda olusturdugu kas agrisi
antioksidan alan grupta iki ve {ig¢iincii giinlerde
daha diisiik, ayn1 zaman diliminde performanslar
daha yiiksek kaydedilmigtir.”

Bu sonuglar ile geligkili olarak, antioksidan ila-
vesinin kas hasar {izerinde etkisinin olmadigini
vurgulayan ¢aligmalar da vardir.>””*7 C ve E vita-
min kompleksi ile C ve NAC vitamin kompleksi-
nin egzersizden alt1 hafta 6nce kullaniminin ya da
egzersizden yedi giin sonrasinda kullaniminin kas
hasarimi geciktirmede ya da azaltmada etkili olma-
dig1 belirtilmistir.”#”> Bunun yani sira Close ve ark.,

iki haftalik C vitamini uygulamasinin yokus asag1
kosularda GKA diizeyinden bagimsiz olarak oksi-
datif stres diizeyini azalttigini saptamiglardir.”®
Thompson ve ark., yokus asag1 kosu sirasinda olu-
san kas hasar1 biyo-isaretlerinin uzun stire C vita-
mini kullanan grupta ve plasebo grubunda benzer
oldugunu, ayni zamanda C vitamini kullaniminin
IL-6 olugumuna etkisi olmadigin: belirlemislerdir.”°
Antioksidan ilavenin eksantrik egzersiz sonrasinda
el bilegi fleksorlerinde olusan kas agrisina etkisinin
olmadig belirtilmistir.”” E ve C vitamini ilavesi alan
grupta eksantrik egzersizden sonraki bir ve ikinci
giinde performansta meydana gelen diisiisiin daha
az oldugu, ancak GKA diizeylerinin benzer ol-
dugu kaydedilmigtir.”® Benzer sekilde Theodorou
ve ark., E ve C vitamini takviyesinin kas hasari,
performans ve oksidatif strese etkisinin olmadi-
gin1 belirtmislerdir.”” Ug haftalik E vitamini tak-
viyesinin diren¢ antrenmanlarinin neden oldugu
kas agrisi, performans ve MDA seviyesine etkisi-
nin olmadig: rapor edilmistir.” Bu bilgilere ek ola-
rak, egzersizden bir giin O6nce ve egzersizden
sonra dort giin kullanilan antioksidan takviyesi-
nin eksantrik egzersizlerden sonra olusan oksida-
tif stresi azalttigl, kas hasarina etkisi olmadig:
kaydedilmistir (Tablo 2).%

I SONUG

Insan ve hayvan caligmalarindan elde edilen
bulgular 15181nda egzersizin SR iiretimini artirdig:
bilinmektedir. Bunun yani sira, kas hasar1 olustur-
maya yonelik olsun ya da olmasin, yorucu akut bir
egzersizin oksidatif stres biyo-isaretlerini artirdig:
belirtilmistir. SR’lerin hiicre i¢i sinyal molekiilleri
olarak gorev yaptig1 ve kasta egzersize adaptas-
yonu saglayan molekiilleri uyardig: da yapilan ¢a-
lismalarla gosterilmistir. Bunun yani sira kas
boyunun uzatildig: aktivitelerin tekrar tekrar ya-
pilmasinin ardindan GKA olusumunun azaldig1 da
vurgulanmistir. Genellikle GKA'nin tek bir me-
kanizma ile agiklanamamasinin yani sira, yuka-
rida GKA olusum mekanizmalarinda bahsedilen
mekanizmalardan birkaci1 ile agiklanabilecegi
aragtirmacilar arasinda kabul gérmektedir. Bu ¢a-
lismada ele alinan ¢aligmalar 15181nda, zorlu ve ali-
silmamis egzersizler sonrasinda oksidatif stres ve
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GKA belirteglerinin yanitlari es zamanlh olarak
degistiginden dolay: bir biri ile iligkili olabilecek-
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