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GIRIGS VE AMAQG

insan ve diger memeli canlilarin iskelet kaslarindaki
yoZun mekanik aktivite bu kaslarin kuvvet olugturma yetenek-
lerinin azalmasi geklinde goriilen yorulma ile sonug¢glanir.Bu
yogun sktivite sirasinda hlicrede ortaya g¢gikan degigimler gok
iyi anlagilamamigtir ve birgok deneysel kanit yorulmanin bir
tek nedene bajglanamiyacaZini gigtermektedir(l).

Kasin aktivitesi sirasinda gerekli eperji baglica oksi-
dasyon ve glikoliz aslireglerinden saglsanir.Bu her iki sirecin-
de son lUrlnleri asitlerdir.Oksidasyon zayif asitlerin,
cO, (pK 6.1) , Uretimi ile son bulurken glikolizde laktik
asit gibi oldukga kuvvetli (pK 3,7) asitler ilretilir.Bu neden-
lede galijzan kaslarda zorunlu bir HY Uretimi vardir(2).0reti-
len H' nin kasta birikip birikmedigi bu Uriinlerin ortadan kal-
dirilma hizinin Uretim hizini ne orenda kargiladigina baglidar.
Bu firiinlerin ortadan kaldirilmasinda ise birbirini izleyen
iki slire¢ etkindir.Bunlardan biri asitin (veys bazin) zardan
gegiyi digeri ise hiicre digil bdlgedeki kapiller kan akima
ile asitin yok edilmesi (veya bazin saflanmasi) dir.YoZun
ig fakat sinirli kan akimipnda oldufu glbi bUylk Slglide proton
birikimide kas yorulmasi ile 1ilgill kogullari ortaya girkarir
(2) .Bununla birlikte , sgidozisin yorulma siragsinia ortaya
¢ikmig olmasi onun yorulmanin temel nedeni oldugfunu kanitla-
miyacagi gibi yorulma olayina kutkida bulunan temel bilegen
oldugunuda gostermes.

Kagta olugturulan gerilmenin yorulma sonucu zayiflama-
sinin , kasilabilen sistemin yetersiz aktivasyonu ile ilig-
kili oldugu kadar capraz baglarin kirilmasinin engellenmesi-
ni (aktivaayondan bagimsiz) de igerdigi ileri slriilmektedir,
Yetersiz aktivasyon ,aksiyon potansiyelinin tamemen yayilma-
masi , aktive edici kalasiyumun gereglinden az salinmasi veya
kagilabilen proteinlerin kalsiyuma duyarliliZinin azligl
gibi birgok nedanle ortaya ¢ikabllmektedir(l).

Omurgalilarin iakelet kasi sarkolemmasi boyunca catt



iyonu taginim mekanlzmasi konusunda wildiklerimiz oldukga
sinirlaidir.Bununla birlikte, normal fizyolojik kogullar
sltinda , dinlenim durumundaki iskeldt kasinda igeri dogru
ca™ iyonu si1zintisi oldugu ve bu girigin kas aktivitesi
ile birlikte birka¢ katina ¢iktigi bilinmektedir.Bu ylizden
kararli ducumun saglanabilmesi igin Ca** nin kastan digara
(elektrokimyasal gradyente karji) atilmasi gerekir.Hesap-
lamalar dinlenim durumundaki kasin , enerjisinin % 1 ini
sarkolemma boyuncaki catt gradyentini korumak lizere kullan-
digin1 gostermektedir(3).

Memelilerin sarkolemmasinda Ca®™ taginiminda etkin rol
istlenen iki mekanizmadan biri ALP ile slrllen pompa digeri
igse Nat- cat? degigim sistemidir.Her iki taginim sistemin@nde
gon yillarda kalp kaslarindan izole edilen ve zar yapisi
gbsteren vezikiillerde saptandaigi belirtilmektedir.Bir bkiitin
halindeki kas hlicrelerinde yapilsm fizyolojik ¢aligmalar
ca*?t iyonunun zardaki hareketinin buna kargilik Na ¥ iyonik
hareketi ile dogrudan baglantili oldugfunu ve Nat- catt
degigiminin varliginy gostermiytir(3).

Iskelet kasi lizeminde yapilan galigmelarda sarkolemma
vezikiillerinden igeri veya digara ca®t iyonik akilarinin
Na© iyonik gradyentine bagli oldugy gisterilmigtir.Bu galig-
malarin sonuglari Ga++ iyonik hareketinin ylksek Nat iyonu
konsantrasyonu yonlinde arttigini gdatermektedir.vVvezikil ig¢i
ve diglr konsantrasyonlarin yiksek olmasi durumunda ise
Nat- Na® degigimi baskin hale gelirken Nat- ca®?t degigimi
@zalmakta veya tamamen ortadan kalkmektadir(3).

Kurbaga iskelet kasinda yapilan galigmalarda ise diigik
gevre Nat iyonu konsentrasyonunun digari catt iyonik akisini
azaltma nedeni Na-Ca degigim mekanizmasinin inhibisyonuna
baglanmigtir(4).0rnegin gevre sodyun iyonu konsantrasyonunda-
ki azalmanin kalsiyum iyonlarinin igeri akiygini artirarak
bir gegit midye (cirripedia) kus liflerinde spazm .
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lolugturdugu bilinmektedir.Ayni kogullar altinda , tahmi-
nen myoplazmik serbest kalsiyum konsantrasyonu nedeni

ile , kurbage kalp kasinin aktivitesinin arttiZi bulunmug-
tur.Sarkoplazmik retikulumun kalsiyumu tamponlama sigasinin
biyilk olmasi sonucu , benzer sonuglarin kurbaga iskilet
kasinda gOzlenfp gozlenemiyeceZinin ise gok agik olmadigi
ifade edilmektedir(4).Buradaki ilging bir nokta Na'- Ca*™*
degigim mekanizmasinin dizenli igleyiginin kurbaga kas
liflerinin kasilma aktivitesi 1le iligkisinin olup olmadi-
.g1d1r.Bu nedenle bu galigmada gevresel sodyum iyonu kon-
santrasyonu azaltilarak Nat- Ca't degigim mekanizmasi
inhibe edilmig ve bu mekanizmanin kasilma aktivitesi ile
iligkisinin olup olmadiginin agikliga kevugturulmasi
amaglanmigtar,



GENEL BILGILER
ISKELET KASINDA KASILMA MEKANIZMASI:

Iskelet kaslari pek gok sayrda liflerden meydana gelmekte,

bu liflerin gapa 10 ,A (mikron) ile 80 M arasinda defigmektedir.

Sarkolemma, kas lifinin hiicre zarini tegkil etmektedir, Kas
lifinin uglarinda sarkolemmanin yiizeyel tabakalari tendon liflexri
ile kaynagir, Bunlar demetler halinde kas tendonunu olugturur. Her
kas lifinde ylizlerce veya binlerce myofibril bulunur, Her myofib-
ril iginde de yanyana siralanmig 1500 kadar "myozin" ve bunun iki
kata raktin® filamentleri vardir. Bu myofilamentler, biiylik, poli-~
merize protein molekiilleri olup, kas kasilmasinda baglica rol oy-

narlar(5, 6.

gekil lr'de gorildigi ( 7) gibi agik gseritler aktinden yapal-
m1g olup 'I' banda adini alair, Koyu geritler myozin filamentleri-
ni igerir, Myozin filamentlerinde yanlara dogru gikintilar fark-
edilir, Bunlara "Cross-bridges" (gapraz kopri) adi verilir, Bu
yan g¢ikintilar ile aktin filamentleri arasinde meydana gelen etki-
legme kas kasilmasaini ortaya gikarir, Aktin filamentleri "Z mem-
brani" denilen kisimda birbirine baglidirlar, Z membrani aktin ve
myozin filamentlerini birbirine baglar. Myofibril veya tiim kas 1i-
fi yapisinda birbirine komgu iki Z zarinin arasindaki boliime "sar-
komer" adi verilir, Myofibriller kas 1ifi iginde ve "sarkoplazma"
denilen bir matrikste asaili durumdadir., Sarkoplazma, hilecre igi
maddelerden yapilmig olup potasyum, magnezyum, fosfat iyonlari ve

protein enzimlerini igermektedir(5,8, 9).
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Sekil 1, Iskelet kasinin gegitli mikroskopi teknikleri
altinda goriilen yapisi (Textbook of physioclogy)

Sarkoplazma iginde dikkati geken bir “zellikte son derece
zengin bir “"Endoplazmik Retikulum" aginin var olmasadir, Bu aga
"Sarkoplazmik Retikulum" adi verilir, Bu agsal yapinin, kas ka-
silmasi fonksiyonunda ¢ok Snemli olan Szel bir organizasyonu;var-
dir, Kas 1lifi iginde sarkoplazmik retikulumdan bagka tiibliller ge-
bekesi vardir, "Transvers Tiibiiller" veya "T borucuklari” adi ve-
rilen bu gebeke son derece zengindir., T borucuklari sisteminin
6zelligi gudur; bu borucuklar kas lifinin bir yanindan digerine

kadar b%tﬁn 1ifi enine olarak gegerler ve 1lif zarinin digine agi~-



lirlar, Boylece igleri ekstraselliiler sivi ile dolar ve ekstrasel-
liiler sivinin hiicre igindeki devamini olugtururlar, Kas 1lifi zarin-
da bir aksiyon potansiyeli yayildigir zaman, elektrik akimlari aksi-
yon potansiyeli biciminde bu T borucuklari sistemi yolu ile kas 1li-
fi igine iletilir ve bu akimlar kasin kasilmasina neden olurlar,
Kasilma durumunda, aktin filamentleri ige dogru yani myozin fila-
mentleri arasina dogru gekildiklerinden dolayir birbirini srtmig du-
ruma gecgerler, Aynli zamanda Z membranida aktin filamentlerine bag-
11 olarak gekilmig ve myozin filamentlerinin uglarina degecek kadar
yaklagmig olurlar., Gok giddetll bir kasilma esnasinda akiin filament-
leri birbirine dogru o kadar gok gekilirler ki, bu durumnda Z membra~-
ni da, degen myozin filamentlerinin uglarida biraz kivrilmig gori-
niir, Igte kas kasilmasi bu gekilde bir "kayan filamentler mekaniz-

masi® na dayanmaktadir( lQ, . 13512 )e

Kasta dort gegit protein vardir, Myozin, aktin, tropomyozin
ve troponin. Bu dort protein kasta multimolekiiler topluluk kurmug-
lardir, Kasin kasilmasinda bu dort protein ve ATP den bagka catt
iyonlar;na da ihtiyag vardir, Kalsiyum iyonlarinin kés kasilmasa
mekanizmasinda rolii oldufuna inanilmaktadir, Bu roli saptama am#-
c1 ile yapilan aragtirmalar sonucunda, ¢izgili kaste kasilma meka-
nizmasinin goyle oldugu sanilmakiadir: Aksiyon potansiyeli kasta
kasilmayr baglatan olaydir, Sanildigina gtre, aksiyon potansiyeli
lifin i¢ kismina gegtikten sonra sarkoplazmik retikulumun matrik-
sine bafli halde bulunan kalsiyumun ayrilmasina sebep olur, Agiga
gikan kalsiyum iyonlari myofibrilleri saran sarkoplazmaya bogalir-
lar., BSylece ortama bol miktarda g¢ikan kalsiyum iyonlari myozin ve

aktin filamentleri arasinda bir kimyasal reaksiyon baglatir ve ka-



s1lma meydana gelir(l3, 13.

Kas kasilmasi esnasinda kimyasal enerji, mekanik enerjiye ve
1s1ya donliglir, Kasilmadan once ve kasilmadan sonra kasin igindeki
ve etrafindaki maddelerin analizi yapilirsa CP (quatin fosfat)
ve ATP'nin kasilma esnasinda kullandigi 002, laktik asit ve inor-
ganik fosfalin olugtugu goriilir., Kasilma esnasinda oksijen kulla-
nilmasi, kasilma enerjisinin oksidasyon ile saflandigini gisterir,
ATP, kasilma ve genlegme igin gerekli emerjiyi saglar, catt iyan-
lari vasitasiyla ATP-az enziminin aktivasyonu veya inhibisyonu
ATP'nin varliginda kasilabilen proteinlerin ya kasilmasini ya da
genlegmesini saglar, Kasilmaya ait enerji ATP'nin ADP ve bir fos-
fat grubuna hidrolizinden yani ATP'nin yiiksek enerjili bir fosfat
baginin kirilmasindan saglanir, Kasilmanin anaerobik fazi, birbi-

rini izleyen reaksiyonlarla tanimlanir(l3,1516,17).

ADP + CP €——=3 Kreatin + ATP + Enerji
Glikojen f-___g Laktik asit + Enerji

Aerobik fazda, laktik asidin oksidasyonunun som iiriinii olarak

Co, ve H

> 20 olugur,

Laktik asit + ozﬁ_—:.,c:02+ H,0 + Enerji



XASILMA OLAYINDA TENEL KAVRAMLAR:

Kasilma, uyarma zamaninda mevcut fiziksel ve kimyasal kogul-
lara bagladir, Kaslar kasildiklari zaman, ig yaparlar ve gerilme
olugtururlar, Kas kasilair, boyunu kiigliltiir ve bir agirlifi hareket
ettirirse, mekanik bir ig yapmig olur, Bu tilr kasilmaya "Izotonik
kasilma" denir, Kas her iki ucundan tesbit edilirse kasilma kasin
boyunda kisalma olmaksizin olugabilir, Bu tiir kasilmaya "Iz;metrik |

kasilma" adi verilir(lS5, 1§19).

Bir kas egik potansiyel deferinden biraz bilylik bir elektrik-
sel uyarinin etkisinde kisa bir siire kaldiginda, kasin kasilma bi~
¢imine verdigi cevaba "seyirme" denir, Seyirmenin genliZi, uyari-
nin genligiyle orantilidir. Bu durum, uyaran voltaji artarken ka-
si1labilen motor birim sayisindaki artig kas liflerinin timiiniin uya-
rilmasi ile agiklanmaktadir, Uyarici pulsun uygulanmas: ile kasil-
manin baglamasi arasinda gegen zaman "latent donem" olarak adlan-
dirilir, Bir kas maksimum gerilme esnasinda ikinci bir uyaran et-~
kisi altinda kalarsa, gerilmede bir artma goriiliir ve genlik bir
tek kasilmanin iki katindan bﬁyﬁk olabilir, Bu etkiye kasilmanain
"summasyonu” (birikimi) denir, Genellikle summasyon iki gekilde

kendini gostermektedir(5, 13 1B,

l- Ayni anda kasilmaya giren motor birimlerin sayisi artabi-

lir, Buna *"g¢gok birimli birikim" adi verilir,

2- Her bir motor birimi kasilmasini gabuklagtirair, Bu da dal-

t

ga birikimini meydana getirmektedir,
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Sekil 2, Kas kasilmasinda dalga birikimi

Bir kas uzun bir silire dinlenim halinde'kaldlktan}sonra, ka-
silmalara baglayinca, ilk kasilmada kuvvet az olur., Ilk kasilmada
beliren kas kuvveti, arka arkaya yapacagi sonraki kasilmalarin 30
uncusunda 50 ncisinde gosterebilecefgi kuvvetin yaklagik yarisi ka-
dar olur., Kasin kasilmalari her kasilmada biraz daha artarak bir
merdiven ¢ikar gibi, bir lUst diizeye bir "plato" ya ulagir, Buna
"merdiven etkisi" (merdiven olayi) adi verilir, Merdiven etkisi
nedenleri buglin tiimiiyle bilinmemekte, baglica nedenlerin kasta bir .
dizil kasilma olurken kendini gosteren iyon degigikliklerini bagla-

nabilecegi kabul edilmektedir(2Q,21).

Arka arkaya gelen kasilmalar yiiksek bir frekansla uygulanir~
ken, nihayet 8yle bir saklifa varilir ki o zaman kasilmalar bir-
birleriyle kaynagir ve artik tek tek kasilmalari birbirinden ayirt

etmek imkani kalmaz, Bu duruna "tetanizasyon" (kasta tetanus) adi
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verilir, Tetanusu meydana getiren en diiyllk uyaran frekansinu "kri-
tik frekans" denir, Kasta tetanus olugu, birszi ile kasilma silre-
cinin kendi 8zellijine bajila biravi ile de, knwsin viskozite Uzele-
liklerinden ileri gelmektedir, Kas lifleri, viskiz bir sivi olan
sarkoplazma ile doludur, Ayni zamanda bu lifleri sarmig bulunan
kiliflar ve fasiyada liflerin boyunu defigtiren etkilere kargi yi-

ne viskozite nitelifiinde bir direng pgdsterirler, DBu ¥yiskozlte fak-

torleri, arka arkaya gelen kusilmularin obirpiri ile kaynagmasina
{

neden olurlar( 55.,22.

Viicuttan izole edilen bir kasi her seferinde kasilaip gevge -
mesine firsat verecek tarzda, arka arkaya uyaranlarla uéraracak
olursak, ilk birkag kasilmada efrilerin amplitiidlerinin aritaga,
daha sonra gittikge azaldaifz gb’x:iiltir. Bu olay kasta "yorgunluk"

diye tanimlanir(3,24).

Glv)

Kasilma
zamani

— l————

Yorulma

| Tetanus

I

I

I + —}- ~ ' et
- 0 100 200 250 t{ms)
Latent

dénem

Sekil 3. Izotonik kugullarda kisa siirelld bir elektriksel
uyarana kargilik bir kasin cevabinin zamanla
degigim grafifi
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KAS YORGUNLUGU:

Kasin kuvvetli ve uzun siireli kasilmasi sonucu "kas yorgunlu-
gu" denilen belirli bir durum ortaya ¢gikar, Bu durum, kastaki kont-
raktil ve metabolik silireglerin artik ayni igin yabzlmasm igin ge-
rekli ihtiyaglari yeter derecede kargilayamaz hale gelmelerinin so-
nucudur, Kasilma kuvveti, yorgunlugun artmasi derecesinde giderek
azalmaktadir, Kasilmalar her seferinde daha zayif meydana gelmek-

tedir,

Kas yorgunlugunun periferal orijinli oldugu ve yorulmada aga-
g1daki faktdrlerin bir veya daha fazlasinin etkili olabilecefi ifa-

de edilmektedir€?), Bunlar;

1, Noromiiskiiler transmisyondaki yeimezlik,

2. Kan akimindaki takaniklik,

3. Diizeni bozulmug membran permeabilitesi,

4, Yilksek enerji maddelerinin yeniden sentezinin olamayigi,
5, .Intramiiskiiler kasici elementlerdeki yetmezlik,

6. Elektrik ve kas sistemleri arasandaki iletigim bozuklugu.

Izole gastrocnemius kas preparati lizerinde yapilan deneyler-
de yorgunlugun olugmasindaki en onemli faktorin laktik asit gibi
metabolitlerin birikimi ve bunun sonucunda kasin uyarilabilme Gzel-
ligini azaltan pH defigikliginin oldugu ifade edilmekte ve bunlara
oksijen yetmezligi, beslenmenin azalmasa gibi dijer fakttrlerde ek-
lenmektedir( 22

Teofilin ve kafein in Rana temporaria nin semitendinosus kasin-

dan izole edilen yorgun kas liflerinin mekanik performansi uUzerine
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etkisindeki aragtirmalarda, 1lif 10 dk, aralarla 1 s, tam tetani ve
2 8,- 10 s, kismi tam tetani olugturmak igin supramaksimal olarak
uygulanmig, kasilma aralari 15 s, -~ 10 g, 'ye dilglirlildiiglinde kasta
yorulma gorilmiig, bu durum tam telanus siraginda maksimum gorilme-
de %$15-20 azalmaya, kismi tam tetonus sirasinds %40-50 azalma mey-
dana getirmigtir, Teofilin ve katevin (0,1~0,5 mi) tam tetanl sira-
sinda yorgun lifte maksimum gerilmede degigiklik yapmamig, her iki
ilag ancak kismi tam tetanus sirasinda yorgun kas lifinin gerilme
gikiginda belirgin bir artiga neden olmugtur, Teofilin ve kafein,
yorulma ile olugmug metabolik degigiklikleri geri geviremedigi gi-
bi, yine yorgun kas lifindeki tam tetanik kuvveti arttiramadigi
gozlenmigtir, Yorulma, kas lifindeki kismi tam tetanik gerilmede-
ki artma, muhtemelen uyariya cevap olarak sarkoplazmik retikulum-
dan aktivator kalsiyumun agifa gikmasina sebep oldugu ile siirill-
miistiir, Insan ve hayvan iskelet kaslarinda siirekli mekanik i¢ ak-
tivite, kaslarin yoruldukga gli¢ liretme ve aktarma kabiliyetini dii-
glirdiifiinii, i¢ hareketler esnasinda meydana gelen intrasellaler de~
gigmelerin, kesin olarak anlagilamadifis belirtilmekuedir, Gegitli
olay dizilerinde elde edilen sonuglar yorulma olayinin gok basit

bir olay olmadigi gorigini kebul ettirmektedir(:.).

Yorulmanin yada yavaglamanin lektat toplanmasincan gok ATP
hidrolizi ile iligkili oldugu, ATP ve PC (fosfo-kreatin) diigtiiiin-
de ve laktat toplandifinda anaerobik kogullar aliinda uzatilan te-
tani boyunca yorulma goriilmligtur. Yorgun tetanusu takiben anaero-
bik periyod boyunca gevgeme, kasta laktat voplanmasi oldugu zaman
daha hizli meydana gelmektedir, rorulmada yavaglamig gevgemenin

laktat toplanmasinin bir sonucu olmadigas ve uzatilmig stimillasyon



taratindan yorgun kaslardaki ATP igerigi ve gevgeme orani arasin-
dakl iligkinin oldugu sonucuna varmiglardir., Kastaki gevgemenin
yavaglamasli uzun zamandan beri iskelet kasindaki yorulmanin bir

tzelligi olarak ifade edilmektedir(2j,

Kurbaga dil kasinda kastaki yorulmayi analiz eden galigmada,
kas demeti 0,5 ms, siirelerle kisa, tek uyari ile dizgun bir gekil-
de uyarildiginda, uyari frekansina gore gegitli gerilim seviyele-
‘ri elde edilmig, 1/300 Hz,'in altinda (uyara araligi 5 dke olgrak
secilmig) gerilimi yaklagik sabit tutarak, 17300 liz,den, U,1 ﬁz.'
e kadar arttirildigi zaman belirgin bir merdiven olayr gozlemig-
lerdir., Memeli iskelet kasinda pout-tetanik potansiyel, potansi-
yel etkilerinin toplami olarak kabul edilirken, potansiyel ve yor-
gunluk parametrelerinin eixili oldugu ortaya gikarilmig, ayni aa-
manda tekrarlanan uyarinin durmasindan sonra tekrar nizlica orta-
ya ¢ikan negatif bir ek etkinin olauju vurgulanmig ve transvers
tubiiller sisteminde uyarinin yayilmasinin kismi zayifiama olasili-

g1 oldugunu ileri siirmiiglerdir?7),

Kurbaga iskele# kasinda kas kasilmasinin dilguk Na etkisi uze-
rinde yapilan aragtirmada, tetanik gerilim stimilesyon frekansa
10U Hz, ve seylirme igin 1 Hz, segilmig, her 5 dk. da 400 ms, igin
100 Hz., tetatik puls ile siirekli uyarilmigtir, Seyirme pulsu 1 Hz.
iki tetani arasina interpose edilip Na konsanirasyonu yerine cho-
line chloride koyarak % 50 azaltildiganda normal Ringer'de olan
duruma gdre, uyari siiresince her seyirmenin pozitif bir merdiven
geklinde arttifi gbriilmiigtiir. Diglik Na solilsyonunda seyirme sira-

sinda sarkoplazmik retikulumdan catt iyonlarinin ag¢iga g¢irkmasi ak-
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siyon potansiyelinin amplitiidiiniin dereceli olarak azaldifi, her
5 dk, da uygulanan aralikli kasilma testi ilzerindeki gtzlemlerin

normal Ringer'de tetanus kasilmalari sonucuna varmiglardir(4).

Kurbaga semitendinosus kasinda yapilan galigmada, choline
chloride ile sodyumun degigtirilmesinin membran potansiyeli ile
kasilma gerilimi arasindaki yaklagik 5 mV,luk bir degigimi olug-
turuldugunda, % 50 Na Ringer'de 1TX (tetrodotoxin) muameleli lif-
ler normal Ringer'deki TTX-Muameleli liflerdeki egit degerin 200
ms. hem de 3 ms, depolarize edici pulslara gok benzer oldugu ve

f
choline nin hig bir etkisi olmadijini géstermiglerdir(28),

Asit-baz dengesinin iskelet kasinin yorulmasi lizerindeki et-
kisi, izole kurbafa. kaslarinin proton ylikii olugturmak ilizere uya-
ri1ldiganda, ayni zamande maksimum izometrik kuvvet % TU-80 ile
baskilandiginda, proton kaybi external pH diiglk tufuldugunda azal-
maktadir denilmigtir. Bu kontraktil gerilimin yavag iyilepmesi
ile paralel gittigini ve supresyonun intraselliller asidozisten
kaynaklandiga dilsincesini destekler. Yorgun olmayan kaslarda, ylik-
sek co2 seviyelerinde benzer . dntiuwwelliller proton ylklerine wmaruz
kaldiklarinda, yaklagik % 30 oraninda maksimal gerilim supresyonu
gésterirler, Bu uyarma sirasinda usupregyonun hir kismi normal ola-
rak intraselliiler asidozisin direkt etkisine bajliligina, dijexr
kismi yorgunlugun intraselliler asidozise bagli olmadigini ifade
etmiglerdir, Sonuglar; bazi kas preparasyonlarinin (fare diaframi)
¢ok az laktat toplanmasini ve gok diiglik proton yikleri ile yorula-
bilmesini ispat etmiglerdir, Bu gartlar altinda, diigilkk external

pH (6.2) gerilim geligmesinde normal pli (7.4) ile kargilagtirilda-
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ginda on defa daha yavag iyilegmenin oldugu kanitlanmigtir, Yor-
gunlugun iki komponente bagli oldugu diigiiniilmekte birincisi; in-
traselliiler asidozisin direkt etkisi; bu da myofibriller lizerine
direkt etki etmek, kontraktil kuvvetin supresyonunun bir kismindan
sorumlu olmasi, ikincisi; birgok olayda esas nedeni tegkil etmekte
ana komponent olarak kabul edilmektedir, Intraselliiler asidozise
dayanmadiga, uyarinin bir veya daha fazla adiminda degigiklige ne-
den oldugunu gostermiglerdir, Kasilma olayinda bu durumun deéigme-
si external pH'a duyarliligi, kompénentin hiicre digindan etkilen-~
mesi goriginii savunmaktadir, pHtanin indirekt etkisinin mekanizmasi
kag performansinin regiilasyonunda biiylikk Glglide varoldugu tnemi soy-
lenir, Asidozis, yalniz bagina yorgunluk siiresince kontraktil siip-
resyonun gogundan sorumlu gorilmemektedir, Kas kasilmasz ilizerine
direkt ve indirekt olarak biiylk lgude tnemli olduZunu ifade etmek-

tedirler(2 ),

Tavgan iskelet kasinda yapilan aragtirmada, sarkolemma vezi-
klillerinin Nat- va'™ iyon yer degigtirme kabiliyeti Ca’” iyonuaun
sarkolemmal vezikiillerden girig ve g¢ikiginin Na' iyon gradientinin
varligi ve yoklugunda, yapilan Glgilmlerde catt iyonunuwn, yliksek
Nat iyon konsantrasyonunda artmaktia oldugu, vesikill igi ve vewlkul
dlglnda,'Na+ iyon konsantrasyonunda yilkpuk gikuasel naliﬁde Na'« Na®
iyon deZigikligi baskan blr gekilde olurken, nat- va' iyon degigi~
mi ¢ok az olmakta veya hig¢ olmamaktadir, ca*t iyonunun tulunmasi
halinde ca’™ iyonunda suratll kagig gtzlenmekte, catt iyonunun ¢~
kigia gozlenirken Nat iyonunda yer defigtirmenin oldufunu tesbit

etmiglerdir( 3 ),
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Kas yorgunlugunun fizyolojik sebeplerinin heniiz anlagilama-
digi, sinir hiicrelerinin ntromiiskiiler kavgaklarin ve kasin kendi-
sinin fonksiyonel tzelliklerindeki degigiklikler, kas yorgunlugu-
nun nedenleri olarak agiklanmaktadir, Bazi aragtiricilar, yorgun-
lugun santral sinir sisteminde olabilecefini ileri siirmiigler, kas
aktivitesinin gilic ve simarlarini azaltan genel yorgulugun santral
sinir sisteminin oldugu aligiinlilmiigtiir, Difer aragtirmacilar bu fik-
re katilmamiglar, yorgunlugun kasin kendisinde oldugunu ifade et-
miglerdir, Yorgun kasin dolagimi Snlendifinde kas kuvvetinin goriil-
medigi, eger yorgunluk santral noromiiskiiler sisteminin bir fenome-
ni olsa idi kan akimi durdurulmasina rajmen kas hareketi goriilebi-
lir, fakat siirekli uyarilarla spinal refleksin azaldigani goster-
miglerdir, Refleks cevabinin azalmasi sinaptik transmitterlerin
azalmasina bagli oldugu veya sinapsta blok olugturabilecek madde
birikimine bagli oldugunu ifade etmiglerdir. Uzet olarak, yorgun-
luk kasin uyarilabilmesindeki defigikliklere, anoksi ve matabolit-

lerin birikiminden ileri geldigi saylenmektedir(gg?

Insan gastrocnemius ve soleus kaslarinin elekiromiyografile-
ri otopsl ve biyopsi ormeklerinden elde edilen sonuglara gdre, so-
leus kasi % TV yavag seyirme oksidasyon tip liflerden, % 30 hazla
seyirme glikolitik liflerden olugurken gastr&cnemius kasi, % 50
oksidasyon, % 50 glikolitik liflerden olugtufu gésterilmigtir, Bu
galigmada, yorulma olugmasinda agirlikli liflerden o¢lugan kaslar-
da EMG deki degigiklikler oiup olameyacafini belirtmek igin yapil-
migtir, Topuk planter fleksiyon kuvveti olugtuiunda ENG deki min-

yalin amplitidiiniin digtliglnii gastrocnemius kasinin amplitiicunde
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diigme gorulmedigini ve her iki kasin yorulma bzelliklerinin sabit
oldugunu ileri siirmiiglerdir, Histokimyasal tekniklerle gastrocne-
mius kasanin ¢ok daha yorulabilir tzellife sahip oldugunu ortaya

¢gikarmiglardir(29).,



! YUNTEM VE GERE(LER:

Bu galigmada Megelik ve Mihallicik dere sularindan elde edi-
len 17 kurbaga deney, Y kurbaga kontrol grubu olarak segilip, kur-
baganin gastrocnemius kasi lizerinde g¢aligilmigtair, Puls siiresi 14
ms., puls frekansi 103/34 Hz.,(29,411 Hz,), puls periyodu 34 ms,
olarak uygulanip her 30 dk, da bir uyara yapilmigtir, Soguk kanli-

)

lar igin Ringer soliisyonu kullanilip soliisyon terkibi g/lt. cin-

gsinden, normal Ringer (kontrol grubu igin) naCl 6,5, KCL 0,14,
HaH2P04 0.0l, Glikoz 2, Ca012 3
chloride 1li Ringer (deney grubu ig¢in) soliisyonu; NaCl 3,25, choline

O. 12, N&HCO o. 2 gI‘. dlr. Na~Choline

chloride 3,88, KC1 0,14, NaHéPO4 0.Vl, Glikoz 2, Ca012

0,2 gr., dir, Ueney grubunda alti farkli konsantrasyonlu Ringer so-

0.12. NaHCO3
liisyonu kullanilip, Na meksimumdan minimuma dogru azalirken, choli-
ne chloride minimumdan maksimuma dogru artmaktadir, Degigim yalniz
Na~choline arasianda olup, Na'u % 50 azaliip yerine % 50 choline
chloride koyarak, solisyonun ginliik olarak kullanilmasina dikkat

edilmig, deneye baglamadan tnce oksijenlendirilmigtir,

Alt: farkli konsantrasyonlu Na~choline chloride 1i
Ringer soliisyonu (g/lt)

N80l | Crtoriae | % Heol
1. Kons, 6.5 0.776 11
2, Kons, 3.248 | 0,84 21
3. Kons, 2.6 0,96 27
4, Kons, 1l.624 | 1,08 40
5. Kons, 1.34 1,28 49
6, Kons, 1,08 1.52 59
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Kurbaga dissekte edildikten sonra her iki bacaktan gastrocne-
mius kas preparati ¢ikarilmig, kas pararilm kagida iizerine konula-
rak tartilmigtar(30 ,31l), Kas agairliklari 1,5-4,5 gr., arasinda degig-
mekteair, Gastrocnemius kasi iki ucundan tesbii edilerek alt ucu
(tendonu) cam kancaya, iist ucu (kemikli kisim) izotonik kasilma ge:-
virecine gergin bir gekilde baglanir(32, 33. Stimiilatorden gelen
igne elektrotlar kasin orta kismina batirilir, Ijine elektrodun ka-
sa batirilmasi ile sistem deneye hazir duruma gelmig demektir, Ka-
sin kurumasini nlemek igin belirli araliklaria kasa Ringer soliis-
yonu enjekte edilip, kasin nemli kalmasi saglanir, Deneyde kulla-

nilan sistem agagida gosterilmigtir(34,35,36).

Model 3021
{zotonik Model DSSE520A Pen recorder

kasiima Digital storage
geviregi ossiloskop

Stimilator

gekil 4, Deneyde kullandifimiz sistemin
gsematik gosterimi

STIMULATORUN OZsLLIKLERT s

Cikig voltaja 3V ile 25V aralifinda ve puls uygulama ile sus-

ma siireleri ise birbirinden bagimsiz olarak 1 s, ile 10 w arali-
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‘ginda degigtirilebilen bir sistemdir. Sistemden, uyari amaci ile,

tek puls veya arka arkaya pulslar (puls treni) almak olanakladir,

DLGLTAL STORAGE OSSILOSKOP VE RECORDER OZELLIKLERI :

Genel ossiloskop ozelliklerinin yani sira gozlenen bilgiyi
depolama ve bir bagka gratik ¢izdirici (Recorder) sisteme aktara~
bilme Gzelliklerine sahiptir, Sistemin diigey eksen duyarligir 5 mV-
10 v/bs1lme yatay tarama zaman araligi ise 5 s/bslme ile 50 Ms/bol-
me araliginda degigtirilebilmektedir, Ekranda kayitlanan bilgi 512
veya 1024 noktada hafizaya aktarildiktan sonra kafida kaydedilmek .
lizere bir grafik ¢iziciye uygulanmigtir, Kayitlayici siétem otoma~
tik kayitgr (pen recorder) olarak adlandirilen sistemlerin genel
dzelliklerine sahiptir, Iki kanalli olan bu sistemin her iki kana-
lan duyarligas 10 mV - 50 V araliginda, kagit hareket hizi ise 20cm/.
dk ~ 60cm/dk (veya 2 cm/saat ~ 60 cm/saat) aralifinda degigtirile-

bilmektedir,

GEVIREG OZELLIKLERI:

Kasilmalari kayitlamada kuvvet geviriel kullanilmakta, kagil-
ma sirasinda kasta olugan gerilme kuvveti tlglilebilmektedir, Gevi-
reg girig (etki), ¢akag (yanat) karakteristifi veya kalibrasyon
egrisi agagida gekilde verilmigtir, Gevire¢ ¢ikigindan olgiilen po=~
tansiyel farki veya pofansiyelin zamanla degigimi kasta olugan ge~

rilme ile orantilidir ve ossgiloskopta kaydedilebilmektedir,

N
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(gr)

25

«(mV)

gekil Y, Kalibrasyon egrisi. Defigim denklemi
¥y=2,3%x+23,24 dir,

Grafikten de agikga goriilebilecegi gibi gevireg gikigandan
olglilen potansiyelin zamanla degigimi kasin kasilma karakteristik-
lerinin zamania degigimi bilgisini tagir, Deneylerde, bu bilgi
bir kagida aktarilmak lizere ncelikle hafizali bir ossiloskopa

kaydedilmigtir,

Kurbagadan elae ettigimiz iki gastrocnemius kas preparatinin
biri normal Ringer'e digeri choline chloriae 1li (1l,konsantrasyon-
lu) Ringer'e konarak 30 dk, bekletilip kas-sarsi egrisi gizdiri-
lir. Normal Ringer'deki gastrocnemius kas preparati kontrol gru-
bu olarak seg¢ilip, 180 ci dakikaya kadar soliisyonu degigtirilme-
migtir, Fakat her 30 dk, sonunau deney grubunu takiben arka arka-
ya kas-sarsi egrisi g¢izdirilmigtir, Deney grubunda her 30 dk, da-

sdliisyon farkli tutulup 180 c¢i dakikaya kadar (b.konsanirasyona
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kadar) gidilip kas-sarsi efrisi g¢izdirilmigtir,

Aragtirmamizda hiicre diga Na® iyonu konsantrasyonundaki de-
gigimin gastrochemius kasinin yorulma durumu iizerindeki etkilerine

den elde edilen sonuglar “goklu egim analizi" ile test edilmigtir(37).



BULGULAR

Aragtirmamizda 17 kurbaga kullanilmig bunlardan 9 tane-
sinde yliriittilen caligmada ayni kurbagaya ait iki gastro-
cnemius kasinin biri kontrol digeri ise deney grubu ola-
rak igleme tabii tutulmugtur.

Deney grubu olarak segilen kaslarin daldirildigi kan-
yonun Na™T iyoau igerigi , bu i1yonun yerine choline chloride
koaularak degigtirilirken kontrol grubu normal Ringer ban-
yosu ig¢ginde tutulmugtur.Ayni kes ig¢gin farkli Na konsantras.
yonlarinda ve kasta dinlenim oluygmasina yetecek zaman ara-
liklarinda elde edilen deneysel sonuglar gekil(6éb) de °
verilmigtir.Bu kasin egi olan ve normal Hinger ¢bzeltisinde
tutulan diger kastan elde edilea deneysel sonuglar ise
geklin (a) bSllimiinde goriilmektedir.,

Kas-3sarsi egrilerinipn zamena bagli degigim grafiklerin-
de kasta olusan gerilmenin en bilyilk degeri 1 birim kabul
edilmig ve herhangi bir t anindaki gerilme degeri buna gire
ifade edilerek tablolar olugturulmugtur.Bu tablolarda ,
kontrol ve deney gruplarinda ayni anda elde edilen sonuglar
kargilagtirmaly olsrak verilmigtir.Veriler 9 kurbagadan
elde edilen ortalama’sonuglardlr.

Tablolarda kasta olugan gerilme deferi Y , zaman ise
X sembolii ile gosterilmigtir.Caligmamizde gerilmenin yorul-
ma sirasinda zamanla degigimin herhangl bir matematik fonk-
siyonla ifade edilip edilmeyeceyl a@ragtirilmigtir.Bu amagla,
zaman degigim egrilerinin (gek.6) gldiginden defigimin
eksponansiyel bir fonksiyonla ifade edilebilecegi tahmin
edilerek bu tahminin dogrulugu siuanmigtir.Degigimin ekspo-
nansiyel olmasi durumunda LnY=f(x) fonksiyonunun dogrusal
olmas1 gerektigi bilinmektedir.Bu nedenle LnY=f(x) degipi-
ninin dogrusal olup olmaligi dofirusal regresyon apalizi ile
sinanmly ve efimler arasindaki farkin anlamli olup olmadigi
varyans analizi ile aragtirilmigtir,.Taklo 1 , Tablo 2 ,
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Tablo 3 , Tablo 4 , Tablo 5'de verilen sonuglardan da
goriilebilecegi gibi iligki katsayisi daima 0.9 dan
bliyiktiir ve Ln¥=f(x) degigimi dogrusaldir.Bu sonu¢ kasta
olugan gerilmenin zamana bagimliliginin Y=Y exp(-kx)
formunda bir denklemle ifade edilebilecegini gOsterir.
Burada k bilyliklUgl dogrularin egimidir ve ayni zamanda
eksponansiyel fonksiyonun degerinin klglilmesindeki
gabuklugun (yorulmanin gabuklugunun )8lg¢lisl olarak ali-
nabilir,

Tablolar ile ilgili grafiklerdeki siirekli egrilar
istatistik analiz sonuglarani , geyitli semboller ile
verilen noktalar ise deneysel sonuglari gdstermektedir
(gek.7 , $ek.8 ,5e¢k.9 , gek.l0 ,gek.ll ).Kontrol ve deney
gruplari ile ilgili toplu sonuglar ise jek.l2 , jek.l3 ,
3ek.,19 ve 3ek.20 de gOrlilmektedir,

Yukarda ifade edilen istatistiksel analiz sonuglari
Tablo & ,Tablo 7 ,Tablo 8 ,Tablo 9 da toplu olarak veril-
migtir.Tablo 10 da ise , kontrol ve deney‘gruplarl igin
istatis@iksel olarak bulunan sonuglarin birbirinden fark-
111l1g1nin anlamlilaik dlizeyi verilmigtir.Bu tablodaki P
degerleri incelendiginde , l.grup digindaki biitln gruplar-
da epimler arasindaki farkliligin Snemli (P<0.001)
oldugu goriillir.Deney grubundaki egim degrlerinin daha biiyiik
olmasi nedeniyle , eksponansiyel degizimin karekterigti-
ginin bir sonueu olarak , bu grupta yorulmanin daha g¢abuk
gerceklegecegini sfyleyebiliriz.Gergektende birbirleriyle
kargilagtirmali olarak verilen deney ve kontrol gruplarin-
dan deney grubundaki diiziy deima daha hizlidir(zek.1l5 ,
gek.16 ,gek.l7 ,35ek.18),

Tablo 11 de ise deney grubunun kendi i¢inde kargilag-
tirilmasi verilmiytir.Bu karjgilegtirme alt gruplarin birki-
rinden farklilifinin(diger bir deyiyle gevre sodyum iyonu
konsantrasyonundaki degigimin yorulma karekteristigZinde
olugturdudu farkliligin)baglangicta sunlamly fakat bir deger-
den sonra (4.ve 5.,grupta Choline/Sodyum=%40)anlamli olmadi-
ginl gostermektedir.

)
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Lv
Sekil b, (a) Seklin b bblimindeki kasin
normal Ringer soliisyonunda tutu-
lan eginin 3v'ar dk, araliklarla
elde edilen kas~-sarsi egrileri.

(b) Gevre Nat iyonlarinin choline
v Chloride ile degigtirildizi ve bu
iyonlarin normal Ringer soliise
yonunda 1) %1i, I1) %21,
ILI) % 27, IV) %40, V) %49 oldu~
Zu durumda 30'ar dakika aralik-
larls elde edilen kas-sarsi efri-
leri,
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Pablo 1., Ilk 30 ncu dakika igin kaste olugan gerilmenin
zamana baili degigimi, Qevre Na® iyaanlarinin
%111 choline chloride ile defiigtirilmigtir,

KONTROL GRUBU DENEY GRUBU

Y LnyY X Y Lny X

1 a 0,31 1 0 0. 26
0,916 -0, 0u't 0,51 0,903 -0,102 0,48
0,894 -0.112 0,41 0, LY ~0, 118 0,73
0,89 -0, 116 1,04 0,844 ~0,169 0,96
0.836 -0, 179 1,36 0,798 -0, 225 1,24
0,417 ~0, 20¢ 1,69 0. 198 ~0,225 1,53
0.794 -0, 230 1.94 0. 197 -0, 278 .11
0.754 -0, 24% 2,21 0. 739 -0, 302 2,02
0,76 -0, 274 2,56 0,0L94 -0, 365 2,27
G, 704 ~0, 340 2.86 0, 647 ~0,37% 2,51
0.724 -0, 322 3.16 0,62 -0,474 2,76
0,688 -0.,373 3.44 0,021 ~0. 416 3
0,658 -0, 414 3474 0,5%6 ~0, L8306 3.32
0,556 =0, 421 4,02 0,554 -0, 590 3.66
0,668 -0.403 4,31 0,932 ~0,631 3.97
0,643 -0, 441 4460
0. 622 -0, 474 4.97
0,618 -0, 4u1 5021
0.594 -0, 520 5.6
0,504 -0, 572 6.0
tnY(1)=-0.089x-0.044  LnY¥(1)==0.162x+0.005

Y=0.957 8-0.Od9x

{11gki kats.,=-0.988
Yal,005 ¢~0+162%
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Tablo 2. 60 nci dakikada gerilmenin zamana baili defigimi,
Qevre Nat iyonlarinin % 21'i choline chloride ile

defigtirilmigtir.
KONTROL GRUBU DENEY GRUBU

Y LnY X Y LnY X

1 0 0.28 1 0 0,21
0,903 -0, 102 0. 46 0,883 ~0,124 0.39
0.839 -0,117 0.7 0,843 -0,170 0,62
0.878 -0,130 0,98 0,829 -0,187 0.8
0.844 -0,169 1,22 0,79 =0, 235 1,02
0.814 ~0, 205 1.5 0,696 ~0,362 1,3
0.74 -0, 301 1,74 0,684 ~04379 1.57
0,727 -0, 318 1.98 0,658 -0, 418 1.681
0,721 -0, 327 2,19 0.619 ~0. 479 2,01
0,671 -0, 398 2,44 0,533 ~0, 629 2,24
0,659 ~0, 417 2,76
0,638 -0, 443 3,01
0.632 -0, 458 3.24
0.588 -0,531 .3.59
0,588 -0,53L 3.87
0.583 ~0,574 4.4
0.529 -0,636 4o 44
0,539 -0,618 4.71
0. 491 -0, 711 5.1

LnY(2)=-0,136x-0,021 LnY(2)=-~0,264x+0.017
t fligki kaks,=~0,991 Tliski kats.zgo,982
¥=0.979 ¢~O+136x Y=1,017 ¢~0+204x
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Tablo 3. 90 nci dakikaeda gerilmeajin zumane bajli degigimi.
Cevre Nat iyonlarinin % 27'si choline chloride
ile degigtirilmigtir,

KONTROL. GRUBU DENEY GRUBU
Y LnY X Y Lny X
1 0 0,33 1 0 0, 27
0,871 -0,133 0,39 0,882 ~0,125 0.38
0,85% -0,156 0,61 0,837 -0,177 0,63
Q0,804 =0, 213 0,81 0,768 «0, 263 0,92
0.78 -0, 243 1,04 0,718 =0,331 1.15
0.743 -0, 237 1,23 0,685 -0,378 1.38
0,696 -0,362 1.51 1,558 ~0,531 1.68
0,658 =0, 413 1,176 10, 603 -0, 505 1.8
0.674 =0,394 1.99 G. 533 -0, 629 2.03
0.634 -0, 455 2,22 0,513 ~0,667 2.25
0.603 ~0.505 2,24 0,433 -0.837 2.45
0.571 -0,560 2.74
0,598 ~0,514 3.<01
0,533 -0,629 3,31
0,501 -0,691 3.63
0.413 ~0,748 3.87
0,504 ~0,685 4.18
0,51 -0,673 4o 44
0,433 -0,837 4,71
LnY(3)=-0.159x-0.081 Ln¥(3)=-0.336+0,052
Iligki kats.=-0.971 fligki kats.=-0.989
Y=0,922 o 0+199% Yal,053 ¢~0¢330X
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Tablo 4. 120 ncl dakikada gerilmenin zZamana bagli defigimi,
Cevre vat iyonlaranin % 40'i choline chloride ile
degigtirilmigiir,

KONTROL GRUBU DENEY GRUBU
Y Lny X Y Lny X

1 Q 0,28 1 0 Q. ]:8
0.851 0,161 0,4 0,133 -0,182 0.33
0.884 ~0,123 0,63 017 ~0. 201 0.6
0,819 -0,199 0.87 Q. 6‘)*2 -0, 368 0,78
0,68 -0, 385 1,1 0579 -0,553 1,05
0.696 -0, 362 1,34
0.717 -0,332 1.57
0,715 ~0,334 1,83
0,641 -0, 444 2,01
0,647 -0.43% 2.27
0.637 -0, 450 2.54 o I
0, 606 ~0. 500 2.77
0.597 ~0, 515 3.03
0,556 -0, 586 3.31

EnY(4)=-0.158x-0.074 = LnY(4)==0.534x+0,070

Tligki kats.=-0,932

Y=0. 929 e

"Oo ISBX

tligki Kﬂt8.=-0.983

Y=1,072 o 0-384x
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Tablo 5, 150 nci dakikada gerilmenin zamuna bagli degigimi,
Gevre Nat iyonlarinin % 49'u choline chloride ile

degigtirilmigtir,
KONTROL GRUBU DENEY GRUBU

Y Lny X Y LnY X

1 0 0.19 1 0 0,2
0.844 ~0, 169 0,39 0,81 -0, 210 0. 43
0,856 ~0,155 0,64 0, 724 -0, 322 0.8
0,717 -0.332 0.9 0,71 ~0e342 0.8
0,78 -0, 243 1,11 0,993 -0,522 0.97
0, 699 -0, 353 1,36 0.6 -0, 510 1.17
0.703 -0, 352 1,61 0, 44 -0, 820 1.37
0. 646 —o. 436 1.83 0' 47] "'Oo ?48 10 53
0.679 -0, 387 2,06 0,337 -0,949 1.73

LnY(5)=~0.195x-0,052 LnY(%)=s=0,582x40,078

ili?ki k&ltﬂ.z'—O.QO‘]- Ili“’ki. K&Atﬁ.=-0.979
¥=0,949 ¢~ 0.195x Y=1,08] ¢~0+582x
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Sekil 7. Tablo l1l'in verilerine gore kontrol (®) ve detiey

(®) gruplarinda LnY'nin x'e bagli degigimi

Lny

-0‘1 4

)

o

w
RE

yekil 8, Tablo 2'nin verilerine gore kontrol (0) ve
deney (®) gruplarinda LnYr'nin x'e bagla
degigimi
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1
x

Jekil 9, Tablo 3'iin verilerine gore kontrol () ve
deney (@) gruplarinda LnY'nin x'e bagli
depigimi

- X

Sekil 10, Tablo 4t'in verilerine gdre kontrol (®) ve deney
(@) gruplarinda LnY'nin x'e bafli defigimi
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|
OB
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0D
L L)
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N

0,14

Sekil 11, Tablo 5'in verilerine gtre kontrol (O®) ve deney
(®) gruplarinda LnY'nin x'e bagli degigimi
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Sekil 12, Tablo 1,2,3,4,5'in kontrol gruplarinin
verilerine gore LnY¥'nin x'e bagli
degigiminin bir arada gosteriligi ©:30.dk.
®: 60.dk,, V: 9u.dk., A: 120.dk.,

O: 1500 dk,



yekil 13, Tablo 1,2,3,4,5'in deney gruplarinin verilerine
gore LnY'nin x'e bagli cegigiminin bir arada
gosteriligi. @: 30,dk,, A: b0,dk,,

A: 90,dk.,, ©: 120.dk., O: 150,dk,
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Kontrol gruplarinin dofrusal regresyon analizindeki alta
grubun denklemleri ve genel regregyon denklemi.

»

DOGRUSAL REGRESYON ANALIZINDE 1 . GRUBUN DENKLERMI
YO 1 )= ~0.089 X ~0.044

DOGRUSAL REGRESYON ANALIZINDE 2 . GRUBUN DENKLEMI
¥(-2 )w -=0,136 X ~0,021

DOGRUSAL REGRESYON ANALIZINDE % . GRUBUN DENKLEMI
Y({ 3T )= ~0.159 X =0.081

DOGRUSAL REGRESYON ANALIZINDE .4 . GRUBUN DENKLEMI
Y( 4 )= -0.158 X <~0.074

DOGRUSAL REGRESYOM ANALIZINDE & . GRUBUN DENKLEMI

Y{ 3 )= =0,1983 X ~0,082

KRKKKKKKKKKKRKKKRKKKR KKK KKK K
GENEL REGRESYON DENELEMI

Y

= ~0.129 X ~0.514

EREXKKRERKKKK KL RRKKK KKK KK XX
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Tablo 6, Kontrol grubunun garkli konsantrasyonlarda dogrusal
regresyon katsayilarinin goklu kargilagtirilmasi
(goklu egin analizi)

GRUF KTy BT CTuy EGLM A BAERITI ILISKTI KS.

o ——— ot (ol s utn A Cinre S S e S et M P S el S A A A A Bt B Y W Sam Bt M R towit SV ieh WG Buet rse (M A ST G Ty NS e et BPI AL GO Ve ot il o et

e e 2040 A oyt s Vs St e g ~
»

0. 485 BR.722 ~5. 294 -0, 08y -0.044 -, 984

D.249 F&H. 233 -&.787 - 159 -, 081 -0,971

s T o . S o W T S o 130D SN s S® Naa) S UMD St A (pioh PO SN AT W gl O DO oo R et W ST S AP 9000 S NN G O BN S0TOE TARID AR U Gt A SO BN SBAAY M YA L PSR S RSO Seiye cOgRe CeTRS e ST

0,347 2. 494 -2.,011 -0, 1598 -, 074 -1, 932

o ot Tt it gyt Ty e POV i) e O St PR OO S SM) SR Se® el Shem HMCH RSO HAE W AR IBRG Logtl M W TS AL o S piod KIOID FOTIA S A e VU U A WALE ) IR VSR 0L T (e S 4PTIE SBY STTER b TS RV Ne Wt AR T S WS D AR SRR

0. 157 Y ~-0. 656 -0, 1938 ~0.,032 -0.904

o s s s hoat Y

S S e S 400 T O 7S AE See LS R Wt WS 1and W O o SIS TP P BOISS e ST e D MY IO I Y S S DY T ent oS it SHOSY ST e e PRS0 Y Gared ST Wt Pou s (et
.

GENEL Z.0860 158,950 -20, 581 -0, 129 -0.814 -0.933

- " g T o . 0=t Loote o W St 24 srims et By et BOP S WA S SOl WY Yt O SURY A S et WS Sobar Wl SN Tt S Y ket S A PHSE e ey NS ey OV (BN S ARORY dpee . v e Wt
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Tablo 7. Kontrol gruplarinaa regresyon egimlerinin
kargilugtiralmall varysna analizi tablosu

’

e e e e o e £ e e e e e e et et . 4 8 e e e e e e e e
D &D KT KO F
e et e e e e e 1 e e e e o 1 2 8t e e e e e e ——
DRTAE EGIM 1 2. 668 2,665 1332, 50%A
e e e e e e £ o e e e o = e
EGIMLER ARAS. ] 0. 198 0,080 16,070
i o W oo o S A S G S g WS W bl Gt (s gl WA yeu SO Sl S e B Yol e e 10D T B8 A s Ko U ety T N SO BARY St S SRS DS BV et et g et ST ArS G P

HATA B0 0,197 0. 002

o oy Ot Pt Gt S St S Sl (A (SR Gt WO ity o S Gurt IS CE) ) BT Sy DNID Supls GO i ot S VA S 3430 B P Bty £ TR Sl AN WS ML ST Sy OO VRIS Sree ST Grars (UAS S by b e S St



Deney gruplarinin dogrusal regresyon analizindeki beg

grubun denklemleri ve genel regresyon denklemi,

DOGRUSAL REGRESYON
' Y( 1=

DOGRUSAL REGRESYON
Y¢ 2=

DOGRUSAL REGRESYON
Y( 3 )=

DOGRUSAL REGRESYON

Yt 4=

DOGRUSAL. REGRESYDN

Y & )=

ANALIZINDE 1 . GRUBUN DENKLEMI
~0.162 X +0.005 -
ANALIZINDE 2 . GRUBUN DENKLEMI
~0.264 X +0.017

ANALIZINDE 3 . GRUBUN DENKLEMI
-0.336 X +0.052

ANALIZINDE 4 . GRUBUN DENKLEMI
-0.584 X +0.070

ANALIZINDE § . GRUBUN DENKLEMI

-0.582 X +0.078

I 2222220022302 220022222222¢
GENEL REGRESYON DENKLEMI

Y = =-0.242 X +0.034
1222223202222 0228228832202 0
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Tablo 8, Deney grubunun farkli konsantrasyonlarda dogrusal
regresyon katsayilarinin goklu kargilagtirilmasa

(goklu egfim analizi),

- —

GRUP

- o0

ILISKI KS.

ETy BT CTx EGIM A SARITI
1 0.518 19.088 --:3.101 —:griﬁz 0. 008 o ~-0Q.988
2 0.319 4,422 —1.167 ~0.264 0.017 -bi982‘
3 0.652 . 5.645  -1.897 - -0.336  0.082  -0.989 .
4 0.170 ) 0.483 -0.5 2 ~5?§84 0.070 —0.983-
5 0.758 2,141  -1,247  -0.582 0.078  -0.979
GENEL 2.415 21.779 ~7.é9; :0.245~ 0. 054 —Q.S?gf.
Tablo 9, Deney gruplarinda regresyon egimlerini
kargilagtirilmali varyans analizi ftablosu.
DK &0 KT T ko T E )
ORTAK EGIM y 1.sez 1,86:”“ 931,5i§k
EGIMLER ARAS. 4 0.4%8 T 0.119“ A3.940 )
‘HATA 40 _"~~*5:;;;— 0. 002




tablo 10, Kontrol ve deney grubunun her konsantrasyon igin

. 40~

kargilagtirilmasa,
Datey Grubu Koatral  Geub
Gry .. . ta? =? ?
p Egitn Egim ] SD <P
1 nxlh n=20 t=l, 317  Sh=3l P > D,0%
-3, 12 -0, G4y
F vt
2 nwl0 n=l9y ie3.22  BDe25 P & 0,001
-, 204 ~3, 136
fr e
3 nwlls n=19 tab, 49 sb=2e P £ 0,001
<0, 336 ~0,159 )
Fyry
4 na5 n=léd 1w}, 8 8D=1% P £ 0,001
-D. 584 “OC 15”
WA
5 =g n=9 1u0, 59 Sbh=l4 P < Q.00
-@, 582 ~04 195

gablo 11, Deney grubuaus keandi iginde kargilagtirilmasi.

Grup Egim Onenmiilik
1 -0, 162 A
3 ~0, 264
I
3 ‘00 336 0
4 w0, b3 4 D
Y -, St ]




09
084
0,71
064
0,51».
0,41
83
0214

04

gekil 14,

8 9 1 1 © B % B % U7 ® B 20 2 2 3 %

©: Kontrol 4A: Choline/NaCl =% 1l'i oldugu
durufida kaska olugan gerilmenin zamanla degi-~
gimi, Degigim Jekil 7 de verilen sonuglarin
analizinden elde edilmigtir., Degigim denklemi
«0,162x

g~ 0,957, ¢ 0% Lyl o 1,005, e dir,




091

08

07

06

03

0271

01t

051t

o4l
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gekil 15, ®: kontrol A : Choline/NaCl= %21 oldugu durumda
kasta olugan gerilmenin zamanla degigimi., Uegigim
gekil &'de verilen sonuglarin analizinden elde

edilmigtir. Defigim denklemi yg = 0’979.8-—0. 136x.

Ta = 1,017, 01204% g4,
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08

08¢

»

8 20 21 22 23 2 25

gekil 16, ©: kontrol A: Choline/NaCl=527'si oldugu
durumda kasta oclugan gerilmenin zamanlia
degigimi. Degigim sekil 9tda verilen sonug-
laran analizinden elde edilmigtir, Degigim

-0,159x 0,336x

denklemi yg= 0,922.e s ¥ =1,053.8

dir,
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03}
084
074
05+
05t
a4
03+
0,2+

011

9 20 B 22 23 % %

Sekil i7. @: kontrol A: Choline/NaClw= 40 oldugu durumda -

kasta olugan gerilmenin zamanla defiigimi.
Degfigim Sekil 10tda verilen sonuglarin
analizinden elde edihnigtir.’ Vegigim denk-
lem yg= 0,920.¢” 0%, 5 11,072,580 704
dir,



09

08

07

0,61

05

04
1

o3t
02t

0
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W36 31 2 23 % B

Sekil 18, ©: kontrel &: Cholines/HaCi=549'1 oldugu durumda
kasta olugan gerilmenin zamanla defiigimi. Degigim
gekil 11l'de verilen sonuglarin anatizindean elde
odilmigtir., Degigin denklemi yg =0,949.6 ' 7%,

Y = 1,081, o~0r282% 45,
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05

04

a3

0,21
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Sekil 19. Kontrol grubunun normal Ringer solusyonunda
oldugu durumda kasta olugan gerilmenin zaman-
la cefigiminin bir arada gosteriligi, Degigim
fekil 12'de verilen sonuglarin analizinden
elde edilmigtir, O: 30.dk, ®: 60.dk., @ :90,dk,

¥: 120,dk, W¥: 150.dk,



e yerilen sonugla.mn an
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TARTISMNA

Kas yorgunlugunun; ndromiiskiiler transmisyondaki yetmezlilk,
kan akimindaki tikaniklik, dilizeni bozulmug membran permeabilite-
gi, yliksek enerji maddelerinin yeniden sentezinin olamayigi, int-
ramiiskiiler kasici elementlerdeki yetmezlik, elektrik ve kas sis-
temleri arasindaki jiletigim bozuklugu sonucu ortaya g¢iktigi ifade
edilmektedir25).'Kastaki yorulmanin olugmasindaki en onemli fak-
torler laktik asit birikimi, pH degigikligi, oksijen yetmezligi,
beslenmenin azalmasi gibi fakttrlerin oldugu tesbit edilmigtir(23.
Sarkoplazmik retikulumdan aktivator catt iyonunun agifa ¢ikarilma~
s1, kastaki yorgunluga eklenmektedir(l). Yorulmanin laktat toplan-
masindan gok, ATP hidroliziyle iligkili oldugu, ATP ve PC(fosfo-
kasta yorgunluk gbrﬁlmﬁstﬁr%6). Transvers tiibliller sisteminde kis~
mi zayiflama olasiligi kastaki yorgunlugun analizinde ortaya gika-
rllmzstlrgrs. Sarkoplazmik retikulumdan kalsiyumun agiga élkmasl,
aksiyon potansiyeli amplitiidiiniin dereceli olarak azaldigi ifade
edilmigtir(4 ). Yapilan galigmada choline chloride ile sodyumm de-
gigtirilmesinin membran potansiyeli ile kasilma gerilimine, choli-
ne'nin hig¢ bir etkisi olmadigi kanitlanmigtir( 28, Kastaki yorgun-
lugmn intraselliiler asidozise‘baéll olmadigi, bazi kas preparas-
yonlarinin ¢ok az laktat toplanmasi ve gok kiigiikk proton yiikleri
ile yorulabilmesi, duglik pH (6,2) gerilim geligmesinde normal pH
(7,4) deéerinin kars%}qgt;:llmgS}nda iyilegmenin gok dagg yavag
meydana geldifi bulunmustur( 2), Sarkolemma vezikiillerinin kalsi-

yumun, yﬁksek sodyun konsantrasyonunda arttiga, vezikiil igi ve
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vezikill diginda Na konsantrasyonunw yiksek gikmasi halinde, Na*-
Nat iyon degigikiiéi baskin bir gekilde meydana gelirken vat- ca't
iyon degigimi gok az olmakta veya hi¢ olmamakta, kalsiyumun ¢iki-
§1 gozlenirken sodyumda degigme oldugunu bildirmiglerdir(3 ). Kas-
taki yorgunlugun fizyolojik sebeplerinin kesin olarak agiklanama-
dig1, yorulmanin kasin uyarilabilmes}, anoksi veya metabolitlerin

birikiminden ileri gelecefi belirtilmektedir@2, Gastrocnemius ka-
sanin histokimyasal olarak daha yorulabilir Gzellife sahip oldugu

bilgisi kesinlegmigtir@9).

Aragtirmamizda ayni kurbajadan ¢ikarilan gastrocnemius kas
preparatlarindan birini, normal Ringer'e..(kontrol grubu igin),
digerini ise Naf'iyonlarlnln gegitli oranlarda choline ile degig-
tirilmesi sonucu hazirlanan Hingerte (deney grubu ig¢in) koyarak
kas-sarsi egrileri elde edilmigtir, Deneysel sonuglar, gevre Nat
iyonlarinin choline chloride ile degigtirilmesi halinde kasta olu-
gan gerilmenin daha hizla dﬁgtﬁéﬁnu'gﬁstermektedir. Istatistiksel
olarak kas-sarsi egrilerinden elde ettifimiz sonuglara gore; kont-
rol ile deney grubunun kargilagtirilmasanda: kontrol 1l- deney 1,
konsantrasyonlar (30 dk.) arasindaki farklilifin Snemsiz, kqntrol
2~ deney 2, konsantrasyonun (60 dk.,) snemli, kontrol 3- deney 3.
konsantrasyonun (90 dk.) dnemli, kontrol 4- deney 4. konsantrasyo-
nun tnemli, kontrol 5- deney 5, konsantrasyonlar&nln tnemli old;-
gu bulunmugtur, Deney grubu, l, konsantrasyondan 5, konsantrasyo-
na kadar kendi ig¢inde Onemli diizeyde farklilik gostermekte, deney
1- deney 2, konsantrasyonlarinin iligkisinin Onemli; deney 2~ de-

ney 3, konsantrasyonlarinin onemli, deney 3~ deney 4, konsantras-
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yonlarinin tnemli, deney 4- deney 5, konsantrasyonlarin tnemsiz

oldugu ortaya gikarilmigtair,

Deney grubunun ¢ok daha gabuk yorulabilecegini ve 5, konsant-
rasyondan (150. dk.,da) sonra kasta kasilma goriilmedigi, bunun yani-
sira kontrol grubunda 180 dk, ya (b.konsantrasyonda) kadar kasilma

meydana geldigi tesbit edilmigtir,

Deney grubunda Na-Choline degigikliginden dolayi egrilerden
elde edilen sonuglara gire; grafiklerde kontrol grubuna kiyasla
deney gruplarinda kas-sarsi egrilerindeki dligiig daha hizli olmak-
ta; (3 ) ilia bulgulari bizim bulgularimiza benzerlik gostermekte-
dir, Iskelet kasinin yorulma karekteristikleri iizerine gevre Na™
iyonu konsantrasyonunun etkisi gok iyi bilinmemekte, difer aragtir-
macilarinda belirttigi gibi yorulma durumu lizerinde birden gok
faktor tnemli rol oynamaktadir. Bu nedenle deneysel sonuglarimiz-
da, zaman jlerledikge gtzlenen erken yorulmenin bir tek faktore
baglanabilmesi 86z konusu degildir, Bununla birlikie ayni kogul-~
lar altinda deney ve kontrol gruplarindan elde edilen.sonuglar,
¢evre sodyum iyonundaki azalmanin yorulmayl gabuklagtirici etki-

a2l

ye sahip oldugunu diiglindiirmektedir,



0zZET

Bu galigmada 17 kurbaga deney, 9 kurbafa kontrol grubu olarak
kullanilip, hiicre disi nat iyonu konsantrasyanﬁndaki degigimin
gastrocnemius kasinin yorulma durumu lizerindeki etkileri aragti-

rilda,

1, Kontrol ile deney grubunun her koansanirasyon igin kargilag-
ta1rilmasinda efimler arasinda kontrol 1- deney l. konsantrasyonlar-
da (30.dk.da) farkliligin onemsiz, kontrol 2- deney 2, konsantras-
yonlarda (60,dk,da) farklilijin Snemli, kontrol 3- deney 3, konsant-
rasyonlarda (90,dk.da) farklalagin Snemli, kontrol 4- deney 4, kon-
santrasyonlarda (120,dk,da) farkliligin onemli, kontrol 5~ deney
5. konsantrasyonlarda (150.dk.da) farkliligin onemli oldugu bulun-~

mugtur,

2. Deney gruplari kendi iginde onemli dilizeyde farklalik goster-
mekte, egimler arasinda deney l- deney 2, konsantrasyonlarda farkli-
li1gin onemli, deney 3- deney 4. konsanirasyonlarda farkliligin onem~
1i, deney 4~ deney 5, konsantrasyonlarda farkliligin tnemsiz olau-
gu goriildi.

3., Deney gruplarinda gevre Nat iyonlaranin choline chloride
ile degigtirilmesi halinde kasta olugan gerilmede daha hizli diigiig

meydana gelmektedir,

4., Kastaki yorgunlugun fizyolojik sebeplerinin kesin olarak

agiklanamadigi, yorulmanin;

a, pH degigikliginden,



b
c.
Ge
d.
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Laktik asit birikiminden,

Oksijen yetmezligi, beslenmenin azalmasindan,
sarkoplazmik retikulumaan kalsiyumun agiga ¢ikmasindan,
ATP hidrolizinden,

Kasin uyarilabilmesindeki degigiklikten,

Aqoksi ve metabolitlerin oirikiminden,

Noromiiskiiler transmisyondaki yetmezlikten,

Kan akimindaki tikaniklaktan,

Diizeni bozulmug membran permeabilitesinden,

Yilkksek enerji maddelerinin yeniden sentezinin olamayigin-
dan,

Intfamﬁskﬁler kasici elementlerdeki yetmezlikten,
Elektrik ve kas sistemleri arasindaki iletigim bozukiuéun-

dan,

olabilecegi ifade edilmektedir. Deneysel sonuglarimizda zaman iler-

ledikge gozlenen erken yorulmanin bir tek faktore baglanabilmesi

86z konusu defildir. Bununla birlikte ayni sartlar altinda kontrol

ve deney gruplarindan elde edilen sonuglar, gevre Na® iyonundaki

azalmanin yorulmayi g¢abuklagtirici etkiye sahip oldugunu diigindiir-

mektedir,



SUMMARY

In this study the effect of changing extracellular Nat concent-
ration on fhe fatigue of frog gastrocnemius muscle is investigated,
Total 26 frogs are is used in the study and one of the gastrocne-~
mius muscles of each frog is chosen as a control, Normal ringer
solution was prepared by feplacing the NaCl with an equivalent amo-
unt of choline chloride., In order to compare the experimental re-
sults one gastrocnemius muscle was placed in normal ringer while
the other pair was placed in choline replaced solution, Experiments
were performed under isotonic conditions and changing the isotonic
tension with time was recorded with a digital storage oscilloscope.
After that stored data plotted by a pen recordqr for examination.
Experiments were repeated on the same muscle preparetion lowering
extracellular Na' concentration in every 30 min, Although the re-
laxation time was changed with time for same preparation (both
control and choline replaced) it was statistically difierent for
control as compa?ed with that of choline replaced ringer, Although .
the basic mechanisms in muscle fatigue are not well known, Some of
the factors that play important role in this phenemenon is summa-

rized as follows

pH change

AP of hidrotization

Lactic aecit accumulation

- Efflux of calcium from the sarcoplazmic reticulum

Oxygenisation deficiency
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-~ Noromuscular transmission blockage

In conclusion, although the much is unknown about the muscle
fatigue, our experimental results shows that the lower the extra-

cellular Na' concentration the quicker the muscle fatigue.
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