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SIMGELER KISALTMALAR

WADA: Diinya Anti Doping Ajansi
TAKI: Tedavi Amagli Kullanim Istisnasi
K: Kontrol

TE: Testosteron+Egzersiz

T: Testosteron

E: Egzersiz

LDH: Laktat dehidrogenaz

CK: Kreatin kinaz

CK-MB: Kreatin kinaz-MB



OZET
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Yiizme egzersizi uygulanan sicanlarda testosteron takviyesinin kalp ve kas hasarina etkisinin
arastirilmasi

Omer KULAKSIZ
Antrenorliik Egitimi Anabilim Dah

YUKSEK LiSANS TEZi / KONYA-2017

Bu arastirma yiizme egzersizi uygulanan siganlarda testosteron takviyesinin kalp ve kas
hasarina etkisinin arastirilmast amactyla yapilmistir.

Arastirma “Selguk Universitesi Deneysel Tip Arastirma ve Uygulama Merkezi”nden temin
edilen 30 giinliik 27 adet sigan (Wistar, erkek) iizerinde gerceklestirildi. Arastirma Selguk Universitesi
Deneysel Tip Uygulama ve Arastirma Merkezi Etik Kurulu tarafindan onaylandi. Si¢anlar 4 gruba
ayrildi. Denemenin sonunda, sicanlarin kuyruklarindan kan alinarak elde edilen serumlardan gerekli
biyokimyasal parametreler dl¢iildii. Serum, LDH, CK-MB, CK diizeyleri otoanalizér'de (Ilab 300
Plus, Milano, Italya), Troponin I diizeyleri ise ELIZA kiti ile belirlendi. Verilerin istatistiki
degerlendirilmesinde SPSS 15,0 (SPSS 15,0 for Windows/ SPSS® Inc, Chicago, USA) paket programi
kullanilarak sonuglar mean+SE olarak verildi. Verilerin gruplar arasi karsilagtirillmalarinda ANOV A
ve Duncan testi uygulandi.

Kontrol, egzersiz, testosteron ve testosteron+egzersiz gruplarmin troponin I, ck-MB, LDH,
ck enziminin gruplar arasi degerleri karsilastinldiginda, kontrol, egzersiz, testosteron ve
testosteront+egzersiz gruplar arasinda istatistiki olarak anlamli farklilik oldugu saptandi.

Egzersiz sirasinda viicutta dogal olarak testosteron iretimi arttigindan beraberinde Yiizme
egzersizi ve testosteron uygulanmasi siganlarda kalp ve kas hasarinin belirteci olan troponin I, ck-MB,
LDH, ck degerlerinin kanda belirgin sekilde olusmasini neden olmustur.

Anahtar kelimeler: Egzersiz, Testosteron, Kalp ve Kas Hasari
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administered testosterone supplements
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This study was conducted to investigate the effect of testosterone reinforcement on heart and
muscle damage in rats subjected to swimming exercise.

The study was carried out on 30 days old 27 rats (Wistar, male) that were obtained from
"Selcuk University Experimental Medicine Research and Application Center". The study was
approved by Selguk University Experimental Medical Practice and Research Center Ethics
Committee. The rats were divided into 4 groups. At the end of the experiment, the necessary
biochemical parameters were measured from the serum obtained by taking blood from rats' tails.
Serum, LDH, CK-MB, CK levels were determined by autoanalyzer (Ilab 300 Plus, Milano, Italy) and
Troponin I levels by ELISA kit. Results were evaluated as mean + SE using the SPSS 15.0 (SPSS
15.0 for Windows / SPSS® Inc, Chicago, USA) package program. ANOVA and Duncan test were
applied on the data comparison between groups.

When the values of troponin I, ck-MB, LDH, ck were compared among control, exercise,
testosterone and testosterone + exercise groups, it was found statistically significant difference among
control, exercise, testosterone and testosterone + exercise groups.

As testosterone production increases naturally in the body during exercise herewith the
swimming exercise and applying testosterone caused a steady formation in the blood , ck-MB, LDH,
ck values of troponin which is a indicator of heart and muscle damage in rats.

Keywords: Exercise, Testosterone, Heart and Muscle Damage
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1. GIRIS

Diinyada yasamin var oldugu gilinden beri insanlar ve topluluklar birbirleri
tizerinde iistiinlilk kurmay1 amaglamislardir. Giiniimiizde gelismis iilkeler birbirlerine
olan tstilinliiklerini ispat i¢in savas alanlar1 yerine spor sahalarini tercih etmektedir.
Ayrica sporun milyarlarca dolarlik dev bir sektor haline gelmesi, sporcularin dolayisi
ile de kuliiplerin ve iilkelerin basarisinin 6nemini daha da artirmistir. Sporcular da
birbirlerine stiinliikk saglamak amaci ile doping maddeleri diye adlandirilan yasakli

maddeleri ve yontemleri kullanmaya baslamiglardir (Ergen 1991).

Yasakli maddeler, sporcu sagligmmin yani sira spor olgusuna da zarar
vermektedir. Sporcularin yasakli maddelerin zararlarini bilmelerine ragmen maddi

kazang ve basar1 i¢in bu maddeleri doping olarak kullandiklar1 bilinmektedir.

Anabolik androjenik steroidler (AAS), doping maddeleri arasinda en 6nemli
grubu olusturan testosteronun sentetik tiirevi olan ilaglardir (Van Amsterdam ve ark
2010).

Halk arasinda erkeklik hormonu olarak bilinen testosteron hiicrelerde protein
sentezi yaparak oOzellikle kas dokusunda gozle goriiliir bir artis meydana
getirmektedir. Testosteronun sentetik tiirevi olan Anabolik Androjenik Steroidlerin
de Kas hipertrofisi sagladigi ancak; viicutta bircok hasar meydana getirdigi

bilinmektedir.



1.1. Sporda Kullanilan Dopingin (yasakli maddenin) Tanim

Doping kelimesi ilk defa 18. yy'da Giiney Afrika' da halkin kendi aralarinda
yapmis oldugu dini térenlerde uyarici etkisi oldugu i¢in kullandiklar1 bir icki olarak
isimlendirilen dope kelimesinden ve Giineydogu Afrika yerlileri tarafindan

kullanilan dop kelimesinden tiiremistir (Lippi ve ark 2008).

Doping, yasaklanmig madde ve yontemlerin sporcular tarafindan bilingli veya

bilingsiz kullanimi1’ olarak tanimlanmaktadir (Wada 2017).

Bagka bir deyisle doping, sporcuya miisabaka esnasinda performansini
arttirmak i¢in viicuduna yabanci bir maddenin illegal olarak uygulanmasidir (Giinay

1998).

1.2. Sporda Kullanilan Dopingin (yasakhh maddenin) Tarihsel Gelisimi

Sporda doping kullaniminin en eski drnekleri Yunan ve Roma kiiltiirlerine
dayanmaktadir. Insanlarin yabanci madde kullanim amaglar1 arasinda kazanmak ve
birbirlerine istiinlik saglamak amaciyla mantar ve susam tohumu (Barceloux ve
Palmer 2013), afyon iceren bitkileri yedikleri, hayvan testislerinden iiretilen ham
icecekleri ve bazi Ozel hazirlanan suruplan tiikettikleri bilinmektedir (Waller ve

McLeod 2016).

Sporda performans arttirici ilaglarin remi olarak belgelendirilmesi ise 1900°1i
yillarin basinda yorgunlugu hafifletmek ve odaklanmay: arttirmak i¢in atletler
tarafindan uyaric1t maddelerin kullanilmasiyla ortaya ¢ikmistir (Barceloux ve Palmer

2013).

1.3. World Anti Doping Agency (WADA- Diinya Anti-Doping Ajansi)

Diinya Anti-Doping Ajanst (WADA) 1999 yilinin Kasim ayinda kurulmustur.
WADA’nin merkezi Montrealdir. WADA, uluslararas1 diizeyde dopinge karsi
miicadele etmeyi kendine misyon edinmistir. WADA, Spor hekimlerinin de i¢inde
bulundugu farkli bilim dallarindan toplam 12 iiyenin olusturdugu bir komitedir. Bu
komite tarafindan yilda en az bir defa giincellenen yasakli madde ve ydntemlerin
bulundugu liste yayimlanmaktadir (Mazzoni ve ark 2011). Yasaklilar listesinin

olusturulmasinda bir maddenin ya da yontemin performans arttiriciligi, muhtemel



saglik tehlikesi ve spor ahlakina aykiri olup olmama durumu goz Oniinde

bulundurulmaktadir (Bowers 2012).

WADA tarafindan yer ve zaman bilgisi verilmeden kontrol yapilacak

yarismacilardan ornekler (idrar-kan) alinir, alinan numuneler laboratuvarlarda analiz

edilmektedir (Smith ve ark 2004).

1980’lerde Isvegli bir sporcunun tedavi amacli testosteron kullanmak igin
Ulusal Anti-Doping Ajansindan izin istemesiyle Tedavi Amacli Kullanim istisnasi
(TAKI), giindeme gelmistir (Ljungvist 2012). WADA tarafindan yillik olarak
yayimlanan yasakli listede yer alan maddelerden bir kismi doktor regetesi ile bazi
hastaliklarin tedavisinde kullanilabilmektedir (Sjoqvist ve ark 2008). Bobrek
hastaliklar1 ve ciddi astim hastaliklar1 i¢in oral kortikosteroidlerin, Kardiyovaskiiler
hastaliklar1 i¢in diiiretiklerin, dikkat eksikligi i¢in stimulanlarin, Tip 1 Diabet i¢in ise
Insiilinin kullanilmas1 Tedavi Amagcli Kullanim Istisnasina 6rnekler verilebilmektedir

(Catlin ve ark 2008).

1.4. Egzersiz ve Egzersizde Doping (yasakli madde)kullanimi

Bireyin istegi dogrultusunda diizenli bir sekilde dayanikliligini, stiratini,
esnekligini, kas giiclinii gelistirmeyi amacgladig1 fiziksel aktivitelere egzersiz adi

verilir (Demir ve Filiz 2004, Ardig 2014).

Egzersiz tipleri, yliksek siddetteki kisa siireli egzersizler ve yogunlugu diisiik
olan uzun siireli egzersizler olarak iki kisimda incelemek miimkiindiir (Fox ve ark

1988).

Karbonhidratlar ve yaglar, egzersiz sirasindaki temel enerji kaynaklaridir
(Bangsbo 1994). Egzersiz sirasinda kullanilan enerji kaynagmin tiirii, egzersizin

yogunluguna ve siiresine baglidir (Giinay ve Cicioglu 2001).

100, 200, 400 m siirat ve 800 m kosu ve 50-100 m yiizme gibi sportif
etkinlikler, 2-3 dk siiren yiiksek siddetteki egzersizler sinifinda yer alir (Ozkan ve ark
2011). Kisa siireli egzersizlerin enerji gereksiniminde anaerobik sistem baskindir
(Glinay ve Cicioglu 2001). Kisa siireli yiiksek yogunluktaki egzersizlerde oncelikli
besin kaynagi karbonhidratlarin, daha sonra besin kaynagi olarak yaglarin

kullanildigini, proteinlerin ise ¢ok az etki ettigi ifade edilmistir (Fox ve ark 1988).



Uzun siireli egzersizler sinifina, 10 dakikanin {izerindeki yapilan fiziksel
aktiviteler girer ve temel enerji kaynagi olarak karbonhidratlar ile yaglar kullanilir
(Gilinay 1998). Yiiksek yogunluktaki kisa siireli egzersizlerde nasil anaerobik
metabolizma onemli ise, diisiik yogunluktaki uzun stireli egzersizler iginde aerobik
metabolizma 6nemlidir. Clinkii buradaki enerjinin biiylik cogunlugu aerobik sistem

ile saglanmaktadir (Giinay ve Cicioglu 2001, Kurdak 2012).

Sporcular tarafindan performans arttirmak amaciyla bazi yasakli maddeler
kullanilmaktadir (Schanzer ve Thevis 2007). Bu maddeler; Anabolik maddeler,
Peptid hormonlar- biiylime faktorleri,- ilgili maddeler ve mimetikleri, Beta-2
Agonistler, Hormon ve metabolik modiilatorler, Idrar soktiiriiciiler ve maskeleyici
ajanlar, Uyaricilar, Narkotikler, Kannabinoidler, Glukokortikoidlerdir (WADA
2017).

1.5. Anabolik Androjenik Steroidler (AAS)

Anabolik Androjenik Steroidler, erkeklik hormonu olan testosteronun sentetik
tirevleridir. Testosteron, erkek ilireme sisteminin biiyiimesinden ve gelismesinden
sorumludur (Barkhe ve Yesalis 2004, Thevis ve Schanzer 2007, Harmer 2010, Van
Amsterdam ve ark 2010). Steroidlerin, androjenik yonii erkek lireme sistemine etki
ederken (Basualto-Alarcon ve ark 2013); Anabolik yonii ise protein sentezini

arttirmaktan sorumludur (Kuhn 2002, Marevelias ve ark 2005).

AAS’lerin, kaslarin gelisiminde, kemik ve protein metabolizmasinda 6nemli
etkileri vardir (Kerr ve Congeni 2007), kemik metabolizmasinda kalsiyum tutumunu
saglayarak kemiklerin mineral yogunlugunu artirmasindan dolayr osteoporoz

tedavisinde kullanilmaktadir (Katznelson ve ark 1996, Basaria ve Dobs 2001).
1.5.1. Testosteron

Insan viicudu iizerinde endokrin sistemden salgilanan hormonlarin &nemli
etkileri vardir. Bu nedenle endokrin sistemdeki herhangi bir degisikligin kan
diizeyini etkileyerek insan metabolizmasini da etkileyebilecegi bilinmektedir (Wood

ve ark 2013).

Insanlarda &zellikle erkeklerde cinsiyete oOzgii tutum ve davranislar

belirleyen hormon testosterondur. Testosteron kolesterol tarafindan iretilen steroid



yapisina sahip kan beyin bariyerini kolayca gecen bir hormondur (Burke ve ark
2017). Testosteron diger androjenik hormonlara gore viicutta daha fazla bulunur.
Ancak testosteronun bircogu hedef dokularda daha aktif olan dihidrotestosterona
dontisiir (Buskens ve ark 2016). Testosteron ve dihidrotestosteronlarin tiimii steroid
yapida bilesiklerdir. Testosteron genel olarak, insan viicudunun belirgin erkek
cinsiyet karakterinin olusumundan sorumlu hormondur. Fetal yasam siirecinde,
testisler plasentada olusan karyonik gonadropinlerle uyarilarak, orta diizeyde
testosteron salgilarlar. Bu hormon fetal gelisim periyodunda ve hatta dogumdan
sonra 10 ya da daha ¢ok haftalar siiresince viicutta bulunur. Bu nedenle g¢ocukluk
cag1 boyunca 10-13 yasina kadar testosteron iiretilmez. Daha sonra puberta
déneminde 6n hipofiz gonadotropik hormonlarin uyarisiyla testosteron yapimi hizla

artar (Synder ve ark 2016).

Testosteron erkek fetiis testislerinde, embriyonik hayatin yaklasik 7.
Haftasinda yiikselmeye baslar. Erkek ve kadin cinsiyet kromozomu arasindaki en
onemli fonksiyonel farklilik, erkek kromozomunun gelismekte olan genital plaktan
testosteron, disi kromozomunun ise Ostrojen sekresyonu salgilamasidir (Xu ve ark

2013).

Erkege 6zgli en onemli oOzelliklerden birisi de, puberte sonrasi kaslarin
gelismesidir. Kas kitlesindeki bu artis, kadinlara oranla hemen hemen % 50 daha
fazladir. Bu viicudun diger boliimlerinde de, protein igeriginin artmasiyla birlikte

goriilmektedir (Root ve ark 2015).
1.6. Anabolik Androjenik Steroidlerin Sporcular Tarafindan Kullanimi

AAS’ler atletler tarafindan uzun yillardir kuvveti, siirati ve dayaniklilig
artirmak amaciyla kullanilmaktadir. Baslangigta etkisi olumlu gibi gériinse de, insan
viicudunda fizyolojik olarak bircok olumsuz etkisinin oldugu da bilinmektedir

(Borges ve ark 2001).

Yapilan ¢aligmalar dogrultusunda 2014 yilinda WADA, sporcularda yasakli
madde kullanim oraninin %48’ini Anabolik Androjenik Steroidlerin olusturdugunu

bildirmistir (Waller ve McLeod 2016).



Viicudun kas yapisina biiyiik etkisi nedeniyle, testosteron, (testosteron ya da
yerine sentetik androjen) atletlerde, kas performansini yiikseltmek i¢in ¢ok

kullanilmaktadir (Carrier ve ark 2015, Buskens ve ark 2016).

AAS’ler Hipertrofiyi saglamasindan dolay1 sporcular tarafindan kas kuvvetini
(Fontana ve ark 2013 Comeglio ve ark 2016) ve kiitlesini arttirmak amaciyla (Kerr
ve Congeni 2007), antrenman sonrasi toparlanma siiresinin ¢abuk ger¢eklesmesini
sagladig1 diistiniilerek (Hoffman ve Ratamess 2006) ve genglerde fiziki olarak iyi
goriinmek amaciyla, kullanildigr belirtilmektedir (Barkhe ve Yesalis 2004, Papazis
ve ark 2007, Harmer 2010).

1.7. Anabolik Androjenik Steroidlerin Yan Etkileri

AAS’ lerin yapisal degisikliklere neden oldugu ve anti AAS haplarinin
kullaniminin dahi bu degisiklikleri 6nleyemedigi belirtilmistir (Amer ve ark 2011).

AAS'lerin yan etkileri incelendiginde, kalp damar sisteminde ani kalp krizine,
beyinde ve sinir sisteminde serebrovaskiiler hastaliklara neden oldugu, karacigerin
fonksiyonunu bozarak hepatite neden oldugu, olasi kanser riskini artirdigi, kanda ise
LDL ve HDL {izerine etkili oldugu ifade edilmistir (Kicman 2008).

AAS'lerin kontrolsiizce kullanimindan ortaya c¢ikan birgok psikolojik yan
etkiler de olabilmektedir (Maravelias ve ark 2005). Psikolojik yan etkiler neler
olduguna bakildiginda ise daha ¢ok 6fke, saldirgan durum hali, depresif ruh hali,
uyku-uyaniklik bozuklugu, kendine ve baskalarina zarar verme riski, anksiyete,
korku, oryantasyon bozuklugu ve paranoid diisiinceler oldugu goriilmiistiir (Borges
ve ark 2001). Biitiin bu yan etkilerin yani1 sira AAS’lerin kisa siireli olarak bireylerde
Ozgiiven, benlik saygisinda artma ve motivasyon diizeylerinde artma oldugu da

bildirilmistir (Kicman 2008).

AAS’ lerin bir diger yan etkileri ise cinsiyet tizerine olmaktadir. Steroidlerin
uzun siireli kullanimi kadinlarin erkeksi davraniglar sergilemesine, belli bolgelerde
asir1 kil olusmasina, ses tellerinin kalinlagsmasina, gogiislerde sekil bozukluguna, regl
doneminde diizensizligine, sa¢ dokiilmesine sebep olmaktadir. Erkeklerde ise
testosteron seviyesinde, sperm kalitesi ve sayisinda azalmaya, testislerde anormal
kiiciilmeye sebep olabildigi bilinmektedir (Yavari 2009). Ayrica 6zellikle disaridan

testosteron aliminin kadinlarda rahmin i¢ yapisinin anormal sekilde genislemesi ve
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kaslanmasin1 saglayarak gebelik olusmasin1i da olumsuz etkileyebilmektedir

(Casavant ve ark 2007).

AAS’lerin saglt deride de birgok yan etkisi mevcuttur. Deride, gogiiste, bel
bolgesinde ve yiizde kizarikliga sebep oldugu, parenteral alimlarda ise yan etkilerinin

daha da fazla olabilecegi bildirilmistir (Kicman 2008).

AAS’lerin kullaniminin ergenlik doneminde aliminin, kas yapisinda anormal
degisiklik ve artisa, eklemlerde degisiklige (Tentori ve Graziani 2007), kemiklerde
erken epifizyal kapanmaya (Kicman 2008, Yavari 2009, Lok ve Yalcin 2010, Beck
ve ark 2014, Wu ve Kovac 2016, Masarwi ve ark 2016) ve ozellikle fazlaca giig ve
dayaniklilik gerektiren sporlarla ilgilenen atletlerde tendonlarin zarar gérmesine,
ayrica kas dokusunda ve yapisinda oOnemli deformitelere sebep olabilecegi

bildirilmektedir (Yavari 2009).
Arastirmanin Amaci ve Hipotezler

Bu aragtirma yiizme egzersizi uygulanan sicanlarda testosteron takviyesinin

kalp ve kas hasarina etkisinin arastirilmasi amaciyla yapilmstir.

1. Hi: Yiizme egzersizi ve testosteron takviyesi birlikte uygulandig1 grupta yer alan

siganlarin kandaki Troponin I seviyesi diger gruplardan daha yiiksektir.

2. Hi: Yiizme egzersizi ve testosteron takviyesi birlikte uygulandig1 grupta yer alan

sicanlarin kandaki ck-MB seviyesi diger gruplardan daha yiiksektir.

3. Ha: Yiizme egzersizi ve testosteron takviyesi birlikte uygulandigi grupta yer alan

sicanlarin kandaki LDH seviyesi diger gruplardan daha ytiksektir.

4. Hi: Yizme egzersizi ve testosteron takviyesi birlikte uygulandigi grupta yer alan

sicanlarin kandaki ck seviyesi diger gruplardan daha yiiksektir.



2. GEREC ve YONTEM

Arastirma, Selguk Universitesi Deneysel Tip Arastirma ve Uygulama
Merkezinden temin edilen 30 ginliik 27 adet sican (Wistar, erkek) iizerinde
gerceklestirildi. Arastirma Selguk Universitesi Deneysel Tip Uygulama ve Arastirma
Merkezi Etik Kurulu tarafindan onaylandi (karar sayisi: 2016-29). Sicanlar, deneme
hayvan tnitesinde, plastik sican kafeslerinde, 2342 °C oda sicakliginda, %50+10
nisbi nemli ortamda, 12/12 gece/giindiiz 151k periyodunda, ad-libitum olarak beslendi
ve barindirildi. Sicanlarin Onlerinde her zaman igebilecekleri, giinliik olarak
tazelenen su (~50 ml/giin/si¢an) bulunduruldu. Hayvanlar asagidaki sekilde 4 gruba
ayrild.

1. Grup: K (Kontrol grubu, n:6), Calisma siiresince standart sigan yemi ve igme

suyu ad libitum olarak verildi.

2. Grup: T (Testosteron grubu, n:7), Calisma siiresince standart sigan yemi ve
igme suyu ad libitum olarak verildi. Testosteron (sustanon) 10 mg/kg/sigan dozunda
(Lok 2015), 100 mcl fistik yaginda diliie edilerek intraperitoneal olarak haftada 5 giin
3 hafta siireyle uygulandi.

3. Grup: E (Egzerszi grubu, n:7), Calisma siiresince standart sigan yemi ve igme
suyu ad libitum olarak verildi. Bu gruptaki siganlara 3 hafta boyunca haftada 5 giin,
giinde 30 dk ylizme egzersizi yaptirildi.

4. Grup: TE (Testosteron + Egzersiz grubu, n:7), Calisma siiresince standart sigan
yemi ve icme suyu ad libitum olarak verildi. Bu gruba haftada 5 giin 10 mg/kg
dozunda intraperitoneal enjeksiyonla Testosteron (sustanon), egzersize baglamadan 1

saat once uygulandi ve daha sonra egzersiz programina dahil edildi.

Kontrol grubu dahil tiim gruplardaki si¢anlar deneye baslamadan 6nce ve
deney siiresince haftada bir giin hassas terazi (Ohaus CS 200 Compact scala,
Meksika) ile tartilarak canli agirliklart 6l¢iildi ve haftalik agirlik ortalamalar1 alindi.
Testosteron uygulanan gruplara ait sicanlarin canli agirliklar1 Slgiisiinde, haftalik

olarak gerekli doz ayarlamasi yapildi.

Egzersiz Programi: Yiizme egzersizi grubundaki siganlara ylizme tankinda 3 hafta

siiresince, haftada 5 giin 30 dk yiizme egzersizi yaptirildi. Su tanki, sicakligi 25 °C



olan su ile doldurulup 1 saat dinlendirilerek su sicakliginin ortalama 22-25 °C olmasi
saglandi. Egzersiz baslangicinda suya adaptasyonu i¢in siganlar 10 dk siire ile su
igerisinde serbest halde tutuldu ve daha sonra yilizme egzersiz programi uygulandi.
Egzersiz esnasinda 10-15 dk arayla su tankinda dalgalar olusturularak hareketleri
kontrol edilen sicanlar egzersiz siiresinin bitiminde, su tankindan ¢ikarilarak, havlu

ile kurutuldular.

Yapilan olan Olgiim ve Analizler: Denemenin sonunda, siganlarin kuyruklarindan
kan alinarak elde edilen serumlardan gerekli biyokimyasal parametreler Olgtldii.
Serum, LDH, CK-MB, CK diizeyleri otoanalizoér'de (Ilab 300 Plus, Milano, Italya),
Troponin I diizeyleri ise ELIZA kiti ile belirlendi.

Istatistiki Analizler: Verilerin istatistiki degerlendirilmesinde SPSS 15,0 (SPSS
15,0 for Windows/ SPSS® Inc, Chicago, USA) paket programi kullanilarak sonuglar
mean+SE olarak verildi. Verilerin gruplar arasi karsilastiriimalarinda ANOVA ve

Duncan testi uygulandi.



3. BULGULAR

Cizelge 3.1. Parametrelerin Gruplararasi1 Karsilastirilmas: (Mean+SE)

Gruplar Troponin | ck-MB LDH Kreatin kinaz
(ck)
Kontrol 13,25+6,71° | 342,68+105,46° | 277,16£76,28" | 266,50+40,61°
Egzersiz 10,88+1,53" 280,33+32,36° | 170,33+40,56° 184,50+18,98°
Testosteron 16,17+2,64° | 616,66+£105,59° | 648,16+132,70° | 401,33+102,15%
Tes+Egz 34,32+7,50° 954,16+45,03* | 1078,16+198,60* | 590,33+115,02°

Ayni siitundaki (a,b,c) farkli harfler istatistiki olarak 6nem arz eder (Duncan test,
p<0,05).

3.1’de  kontrol

Cizelge ), (E),
testosteront+egzersiz (TE) gruplarinin kandaki troponin I, kreatinin kinaz (ck), ck-

MB ve LDH degerleri karsilastirildi.

egzersiz testosteron (T) ve

K, E, T ve TE gruplarimin kalp hasarin1 belirlemede bakilan troponin I
proteininin  gruplar K (13,25+6,71), E
(10,88+1,53), T (16,17£2,64) ve TE (34,32+7,50) gruplar1 arasinda istatistiksel

arast degerleri karsilastirildiginda,

olarak anlamli farklilik oldugu saptanmistir (p<0,05). Farkin hangi gruptan
kaynaklandigini belirlemeye yonelik post hoc test yapilmis ve farkin TE grubundan

kaynaklandig1 goriilmiistir.

Kalp hasarin1 belirlemede bakilan Kreatin kinaz-MB (ck-MB) enziminin K,
E, T ve TE gruplart arasi degerleri karsilagtirildiginda, K (342,68+105,46), E
(170,33+40,56), T (616,66£105,59) ve TE (954,16+45,03) gruplar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik oldugu saptanmistir (p<0,05). Farkin hangi
gruplardan kaynaklandigini belirlemeye yonelik post hoc test yapilmis ve farkin T ve

TE gruplarindan kaynaklandig1 goriilmiistiir.

Kalp hasarini belirlemede bakilan LDH enziminin K, E, T ve TE gruplan
arast K (277,16+76,28), E (170,33+40,56), T
(648,16+132,70) ve TE (1078,16+£198,60) gruplar1 arasinda istatistiksel olarak
farkliik  oldugu (p<0,05).

degerleri karsilastirildiginda,

anlamh saptanmistir Farkin hangi gruplardan
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kaynaklandigin1 belirlemeye yonelik post hoc test yapilmis ve farkin T ve TE

gruplarindan kaynaklandig1 goriilmiistiir.

Kalp hasarini belirlemede bakilan Kreatin kinaz enziminin K, E, T ve TE
gruplart arast degerleri karsilastirildiginda, K (266,50+40,61), E (184,50+18,98), T
(648,16+£132,70) ve TE (401,33+£102,15) gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlaml
farklilik oldugu saptanmistir (p<<0,05). Farkin hangi gruplardan kaynaklandigini
belirlemeye yonelik post hoc test yapilmis ve farkin T ve TE gruplarindan

kaynaklandig goriilmiistiir.

Troponin |

34,32

16,17
13,25 10,88

Kontrol Egzersiz Testosteron Testosteron+Egzersiz

Sekil 3.1. Kandaki Troponin I Seviyelerinin Gruplararasi Karsilastirilmasi
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1200
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1000
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600

400

Kontrol Egzersiz Testosteron Testosteron+Egzersiz

Sekil 3.2. Kandaki Kreatin kinaz-MB (ck-MB) Seviyelerinin Gruplararasi

Karsilagtirilmasi

LDH

1200
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Sekil 3.3. Kandaki LDH Seviyelerinin Gruplararasi Karsilastirilmasi
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Sekil 3.4. Kandaki Kreatin Kinaz (ck) Seviyelerinin Gruplararasi

Karsilastirilmasi
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4. TARTISMA

Anabolik androjenik steroidlerin hem genglerde hem de yetiskinlerde birgok

yan etkisi bulunmaktadir (Maravelias ve ark 2005).

Anabolik androjenik steroidlerin iskelet sistemi iizerindeki etkilerinin
arastirildigr farkli galigmalarda; AAS uygulamasinin iskelet sisteminde ozellikle
uzun kemiklerin biiylime plaklarinin erken kapanmasina neden olarak biiyiimeyi
olumsuz etkileyebilecegi belirtilmektedir (Prakasam ve ark 1999, Xiaodong ve ark
2000, Bonnet ve ark 2005, Lok ve Yal¢in 2010, Ozdemir 2010, Lok ve ark 2011,
Kilci ve Lok 2015).

Yiizme egzersizi yaptirilan ratlara Nandrolone Decanoate uygulanmasinin
kalp kas1 iizerinde meydana gelen etkilerinin arastirildigi ¢alismada, Nandrolone
Decanoate kullaniminin kalp kasinda olumsuz etkiler yarattigi ve egzersizin

yararlarini da olumsuz etkileyebilecegi belirtilmistir (Hassan ve Kamal 2013).

Yiizme egzersizi yaptirilan ratlar iizerinde AAS kullaniminin etkilerinin
aragtirildigr calismada, AAS kullaniminin kardiyak hipertrofiyi bozdugu ve aerobik

egzersizin yararlarini olumsuz etkiledigini bildirmistir (Rocha ve ark 2007).

Nandrolone Decanoate uygulanan sicanlar iizerindeki metabolik etkilerinin
aragtirmada, Nandrolone Decanoate uygulamasmin siganlarin serum sitokin
diizeylerini yiikselttigini, dalak ve karacigerde rolatif organ agirliklarinda diisiis
meydana getirdigini ayrica uzun donem kullaniminin ¢oklu organ yetmezligine yol

acabilecegi ifade edilmistir (Taggin 2013).

Nandrolone uygulamasiyla birlikte egzersiz yaptirilan siganlarin sperm
hiicreleri {izerine etkilerinin incelendigi farkli ¢alismalarda; Nandrolone’nin
sicanlarin sperm hiicrelerinde 6nemli 6l¢iide azalmaya sebep oldugu bildirilmistir

(Naraghi ve ark 2010, Shokri ve ark 2014).

Troponin I proteini viicutta kalp hasarinin belirlenmesinde 6nemli bir
proteindir (Borlak ve Thum 2003). Egzersiz sirasinda viicutta dogal olarak
testosteron iiretimi artmaktadir. Bazi calismalar da ise kontrolsiizce fazlaca yapilan
egzersizlerin testoteron iiretimini azaltabilcegi de belirtilmektedir. Siire olarak uygun

ve belirli ritimde yapilan egzersizler viicudun dogal olarak salgiladigi testosteron
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hormonunun daha iyi iiretimini ve ¢aligmasin1 saglayabilir. Ancak tam tersi sekilde
fazla yapilan kardiyo egzersizinin testosteron seviyesini diislirebilecegi
belirtilmektedir (Dos Santos ve ark 2013, Duttaroy ve ark 2013, Knebel ve ark 2014,
Gomez ve ark 2017). Egzersiz ile artirilan tetstosteron seviyesi ile birlikte ayni
zamanda testosteron takviyesi de alindiginda viicutta yarardan cok zarara yol
acilmaktadir (Emdin ve ark 2016). Bunlardan en 6nemlisi ve kalp yetmezliginde de
kandaki degeri yiiksek ¢ikan Troponin | proteinidir (Pesonen ve ark 2016). Mevcut
caligmada testosteron verilen testosteron ve testosterontegzersiz gruplarinda
troponin | proteininin egzersiz ve kontrol gruplarina gore kandaki degerleri daha
yiikksek ¢ikmistir. En fazla kalp hasari ise hem testosteron alan hem de yiizme
egzersizi yaptirtlan TE grubunda olugmustur. Calismanin bu bulgusundan,
Testosteron hormonu egzersiz ile birlikte kullanildiginda viicut i¢in zararinin daha

fazla oldugu sonucu ¢ikarilabilir.

Kreatin kinaz-MB (CK-MB) enzimi insan viicudunda iskelet kasi, beyin, kalp
ve az da olsa diger organlarda bulunan bir enzimdir (Chon ve ark 2014). CK-MB
enzimi kanda yiikseldiginde kalp krizine neden olabilmektedir. Kalp hasar1 belirteci
olarak kullanilan enzim, hasarli hiicreden salgilanir ve sonra kana karisarak kandaki
CK-MB seviyesini artirir (Safdar ve ark 2014). Egzersiz kandaki CK-MB seviyesini
otomatik olarak artirabilmektedir. Bu nedenle egzersiz programlarmin dikkatli bir
sekilde planlanmasi gereklidir. Egzersiz ile birlikte testosteron takviyesi de
yapildiginda CK-MB seviyesi kanda kisa bir siirede hizla yiikselir (Zho ve Cao
2016). Mevcut calismada Tve TE gruplarinda CK-MB enzimi diger gruplardan daha
yiiksek bulunmustur. Ayrica ylizme egzersizi ile testosteron takviyesinin birlikte
verildigi grupta enzimin degeri en yiiksek seviyede ol¢lilmiistiir. CK-MB enzimi de
Troponin I proteinin etkisine benzer sekilde egzersiz ve testorteron takviyesi ile
birlikte alindiginda 6nemli bir kalp hasart belirteci olabilmektedir. Tasgin ve ark
(2011)’nmin ¢alismalarinda testosteron ve nandrolon kombine verildiginde CK-MB
seviyesinde yiikselme oldugu ve farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu

bildirilmistir.

Onemli bir diger kalp hasar1 belirteci de LDH enzimidir. LDH, normal
sartlarda kullanilan enerjinin tiretiminde kullanilmak tizere gerekli olan bir enzimdir.
Viicut hiicrelerinin tamaminda bulunur. Herhangi bir hasar olmasi halinde kanda

seviyesi hizli bir sekilde yiikselir (Leal-Junior ve ark 2015). Kalp hasarim
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belirleyebilmek icin kanda Troponin I, CK-MB ve LDH enzimi birlikte bakilmasi
gerekir (Bouzid ve ark 2014). Kalp krizi siiresince LDH enzimi kanda giderek
yiikselir. Kuvvetli ve zorlayici1 egzersizlerde kanda LDH seviyesinin yiikselmesine
neden olabilmektedir (Chiaradia ve ark 1998). Mevcut ¢alismada testosteron verilen
T ve TE gruplarinda LDH enziminin E ve K gruplarina gére kandaki degerleri daha
yiikksek ¢ikmistir. En fazla kalp hasari ise hem testosteron alan hem de yiizme
egzersizi yaptirilan TE grubunda olusmustur. Calismanin bu bulgusundan,
Testosteron hormonu egzersiz ile birlikte kullanildiginda viicut i¢in zararimin daha
fazla oldugu sonucu g¢ikarilabilir. Tasgin ve ark (2011)’nin yapmis olduklari
calismalarinda testosteron ve nandrolon kombine verildiginde LDH seviyesinde

yiikselme oldugu ve farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu bildirilmistir.

Kas hasarin belirteci olarak kanda bakilan Kreatinin kinaz (CK) enzimi, kasin
kasilmast icin gerekli olan kreatinden tiiretilen ve viicudun hizli bir sekilde enerji
tiretmesinde kullanilan bir enzimdir (Kanda ve ark 2013). Herhangi bir hasar
olusumunda, kas hiicreleri CK’nin kanan karismasina saglayabilir. Kana karigan CK
seviyesinde yiikselme kas hasarinin belirteci olabilmektedir (Bieuzen ve ark 2014).
Kanda CK seviyesinin yiiksekligi bir sekilde kas hasarmin gostergesi olabilir.
Diizenli egzersiz yapan bir kisi, yeni egzersize baslayan birisine gore daha az kas
hasar1 yagayabilmektedir. Agir egzersizler de CK seviyesinde onemli artiglara neden
olurken, daha hafif egzersizlerde artis o kadar fazla olmamaktadir (Koch ve ark
2014). Mevcut caligmada testosteron verilen T ve TE gruplarinda CK enziminin
egzersiz ve kontrol gruplarina gore kandaki degerleri daha yiiksek ¢ikmistir. En fazla
kas hasar1 ise hem testosteron alan hem de yiizme egzersizi yaptirilan TE grubunda
olusmustur. Calismanin bu bulgusundan, Testosteron hormonu egzersiz ile birlikte
kullanildiginda viicut i¢in zararinin daha fazla oldugu sonucu ¢ikarilabilir. Tasgin ve
ark (2011)’nin c¢aligmalarinda testosteron ve nandrolon kombine verildiginde CK
seviyesinde yiikselme oldugu ve farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu

bildirilmistir.
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5. SONUC ve ONERILER

Yiizme egzersizi uygulanan sicanlarda testosteron takviyesinin kalp ve kas

hasarina etkisinin arastirilmasi amaciyla yapilan ¢aligmada;

Genglerin fiziksel goriiniimlerini gelistirmek, sporcularin ise kas kiitlesini ve
kuvvetini arttirarak yarigmalarda daha fazla performans elde etmek amaciyla yasakli

madde kullanimina yoneldikleri goriilmektedir.

Genel olarak yasakli madde kullaniminin organizmada bir¢ok problemi
ortaya ¢ikardigi ve bu c¢alismanin tim olumsuz sonuglari goz oniline alindiginda;
viicutta baslica kalp ve kas hasarlarina neden oldugu, bu sonuglarin sporcularin daha
cok bilinglenmesinde dnemli katki saglayabilecegi soylenebilir. Calisma sonuglarina

gore asagidaki oneriler sunulmustur.

Geng ve yetiskin deney hayvanlan tizerinde farkli egzersiz uygulamalariyla

birlikte Anabolik Androjenik Steroidlerin takviye edildigi ¢aligsmalar yapilmalidir.

Anabolik Androjenik Steroidlerin diger organ ve dokular iizerindeki olasi
farkli yan etkilerini incelemek amaciyla deney hayvanlari iizerinde deneysel

caligmalar yapilmalidir.
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7.EKLER

Ek 1. Etik Kurul Raporu

T.C:
SELCUK UNIVERSITES|I DENEYSEL TIP UYGULAMA VE ARASTIRMA MERKEZ|

HAYVAN DENEYLERI ETIK KURUL KARARI

Karar Sayisi: 2016-29 | Toplanti Tarihi: {9.6%.2.08

Selguk Universitesi Spor Bilimleri Fakultesi Spor'Saglik Bilimleri’nden Dog. Dr. Sefa LOK ve Omer
KULAKSIZ tarafindan sunulan “Yiizme egzersizi uygulanan siganlarda testosteron takviyesinin kalp
ve kas hasarina etkisinin arastinimasi” baslkli Yiksek Lisans tezi projesi kurul tarafindan
degerlendirildi.

Projede belirtilen anestezik maddenin (Ketamin 75-95 mg/kg IM, Xylazine 5 mg/kg) kullaniimasi uygun
gérilmustir. Projede belirtilen ve istatistiksel olarak en guvenilir sonug elde edilebilecek asgari sayida
kullanilacak olan (27 adet sigan) hayvan sayisi uygun goéralmustar.

Projenin hayvan deneylerine iligkin yénlerinin Selguk Universitesi Deneysel Tip Uygulama ve Arastirma
Merkezi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurul Yonergesinde belirtilen "Etik Kurallar” dikkate alinarak
hazirlandidi belirlenmistir.

Selguk Universitesi Deneysel Tip Uygulama ve Arastirma Merkezi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurul
Yénergesinde yer alan kurallar ve belirtilen "Hayvan Deneyleri lle ligili Etik lIkeler” sakli kalmak kosulu ile
projenin hazirlanmasinda “Etik Kurul Yénergesi llkelerine Uyulduguna”, calismanin deneysel kismini
yapacak caligmacinin “Deney Hayvanlari Kullanim Sertifikasina” sahip oldugu dikkate alinarak projenin
hayvan kullanim etigi agisindan “uygun” olduguna oybirligi ile karar verilmistir.
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