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ÖZET
Amaç: Bu çalışmada, soğuk hareketsizlik stresine maruz kalan sıçanların karaciğerinde, 
antioksidan sistem aktivitelerinin incelenmesi ve leptinin bu sistemlerin aktivitesine olan 
etkisinin araştırılması amaçlandı.
Yöntemler: Çalışmada 31 adet Wistar-Albino erkek sıçan (200±20 g) 4 gruba ayrıldı. 1. kontrol, 
2. stres, 3. leptin (i.p., 10µg/kg/gün), 4. leptin+stres. Stres ve leptin gruplarında 7 gün süre ile 
günde iki doz intraperitonal leptin/PBS verildikten sonra 8. gün bütün deneklere +4°C’ de 4 
saat soğuk hareketsizlik stresi uygulandı. Uygulama sonrasında, denekler sodyum tiopental 
anestezisi altında sakrifiye edildi. Karaciğer dokularında, glutatyon peroksidaz, tiyoredoksin 
redüktaz ve süperoksit dismutaz aktiviteleri spektrofotometrik yöntemlerle ölçüldü.  
Bulgular: Karaciğerde, glutatyon peroksidaz aktivitesinde stres ve leptin gruplarında 
kontrol grubuna göre anlamlı bir azalma saptandı (sırasıyla, p<0.001 ve p<0.004). Stres grubu 
ile leptin grubu karşılaştırıldığında, leptin grubunun glutatyon peroksidaz aktivitesinde 
anlamlı bir artış saptandı (p<0.021). Leptin ile leptin+stres grubu karşılaştırıldığında, 
leptin+stres grubunda anlamlı bir artış bulundu (p<0.004). Tiyoredoksin redüktaz 
aktivitesinde kontrol grubuna göre leptin grubunda anlamlı bir azalma gözlenirken 
(p<0.005), stres grubunda anlamlı bir fark saptanmadı (p>0.05). Bununla birlikte 
leptin+stres grubunda kontrol grubuna göre anlamlı bir azalma saptandı (p<0.002). 
Süperoksit dismutaz aktivitesinde, leptin+stres grubunda stres grubuna göre anlamlı bir 
artış gözlenirken (p<0.001), diğer gruplar arasında anlamlı bir fark bulunmadı (p>0.05).  
Sonuç: Bu çalışmada stresin karaciğerde oksidan ve antioksidan dengeyi bozduğu, leptinin 
ise antioksidan etki oluşturarak, karaciğer enzim sistemleri üzerine koruyucu etki gösterdiği 
gözlemlendi.
Anahtar Kelimeler: Soğuk hareketsizlik stresi, leptin, glutatyon peroksidaz, tiyoredoksin 
redüktaz, süperoksit dismutaz
Çıkar Çatışması: Yazarların herhangi bir çıkar çatışması yoktur.

ABSTRACT
Objective: The aim of this study was to investigate the effects of exogenous leptin 
administration on liver tissue antioxidant system activities in cold-restraint stress and the 
effect of leptin against the activities of these systems.
Methods: In this study; 31 Wistar albino male rats (200±20 g) were divided into 4 groups: 1. 
control, 2. stress, 3. leptin, 4. leptin+stress. Stress and leptin groups were injected PBS/leptin 
(i.p., 10µg/kg/day) twice for 7 days followed by an additional 4 hours cold-restraint stress 
at +4ºC. After the sodium-thiopenthal administration, animals were immediately sacrificed. 
The liver glutathione peroxidase (GPx), thioredoxin reductase (TR) and superoxide dismutase 
(SOD) activities were determined.
Results: GPx activities in the stress group and the leptin group were significantly reduced 
(p<0.001 and p<0.004, respectively) when compared to the control group. GPx activity in 
the leptin group was significantly increased (p<0.021) in comparison with the stress group. 
A significant GPx activity increase (p<0.004) was observed in the leptin+stress group when 
compared to the leptin group. TR activities in the leptin and leptin+stress groups were 
significantly reduced (p<0.005 and p<0.002, respectively) in comparison with the control 
group. However, leptin group TR activity was not significantly different (p>0.05) than the 
stress group. SOD activity was increased significantly (p<0.001) in the leptin+stress group 
when compared to the stress group, whereas there was no significant difference (p>0.05) 
among the other groups.
Conclusion: In this study, it was observed that stress damages oxidative balance in liver. 
Leptin may protect liver antioxidant enzymes.
Key Words: Cold-restraint stress, leptin, glutathione peroxidase, thioredoxin reductase, 
superoxide dismutase
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Giriş
Leptin, adipoz dokudan salgılanan 167 amino asitten 
oluşan polipeptit yapısında, hipotalamus merkezli et-
kileri sonucu vücut ağırlığının düzenlenmesinde görev 
yapan ve bir çeşit tokluk faktörü olarak tanımlanan, bir 
anti-obezite hormonudur. En iyi bilinen işlevleri besin 
alımı, enerji dengesi ve vücut yağ dağılımı üzerindeki 
etkileridir. Günümüzde yapılan çalışmalar leptinin vü-
cut enerji dengesi rolü dışında immunite, hematopoez, 
osteogenezis, üreme ve kemik dansitesi gibi pek çok 
fizyolojik olayda da yeri olduğunu göstermektedir [1, 2].
Organizmada normal fizyolojik şartlarda veya herhangi 
bir patolojik olay sonucunda oluşan serbest radikaller ile 
bunların koruyucusu olan antioksidan savunma sistemi 
arasındaki dengenin serbest radikaller lehine kayması 
oksidatif stresi gösterir. Canlılar oksidatif hasara karşı 
enzimatik ve non-enzimatik antioksidan sistemler ve 
moleküllerle korunur [3].
Son yıllarda yapılan çalışmalar çeşitli stres modellerinin, 
serbest radikal üretiminde etkili olduğunu göstermekte-
dir [4]. Akut soğuk hareketsizlik ve immobilizasyon gibi 
deneysel stres modelleri hayvan organizmasının antiok-
sidan kapasitesinde oldukça büyük azalışa neden olmak-
tadır. Soğuk stres, kanda glukoz konsantrasyonunu ve 
karaciğer glikojenini düşürdüğü halde, plasma insülin 
düzeylerinde herhangi bir değişikliğe neden olmamak-
tadır. Ayrıca akut soğuk hareketsizlik stresi tarafından 
uyarılan termogenezis, iskelet kasının artmış glukoz 
kullanımı ile orantılıdır [5].
Literatürde, antioksidan savunma sistemlerindeki de-
ğişikliklerin dokuya spesifik olduğu ve soğuk hare-
ketsizlik stresinin de prooksidan/antioksidan dengesini 
prooksidanlar yönüne kaydırarak oksidatif strese neden 
olduğu bildirilmektedir [6]. Sempatik adrenal sistemin 
aktivasyonu, çeşitli stres modellerinde oluşan en erken 
yanıtlardan biridir. Stres, sempatik adrenal sistemini sti-
mule eder ve hipokampusta süperoksit anyonu (O2

.) ve 
hidrojen peroksit (H2O2)’in oranını yükseltir. Bu neden-
le organizmada, oksidatif stres ve sempatik adrenal stres 
birbiri ile paralel ilişkilidir [7].
Literatürde leptinin bir antioksidan olduğunu savu-
nan çalışmalar bulunmaktadır.  Brzozowski ve ark. [8] 
leptinin, midede iskemi-reperfüzyona karşı koruyucu 
olduğunu ve ülser iyileşmesini de hızlandırdığını gös-
termiştir. Sailaja ve ark. [9] leptinin karaciğer, kalp ve 
böbrekte TBARS (tiyobarbitürik asit reaktif ürünleri) 
düzeylerini düşürdüğünü, kontrol grubuna göre yüksek 
yağ diyetiyle beslenen farelerde glutatyon (GSH) düzey-
lerini değiştirmediğini bulmuştur.
Literatürdeki bu bilgiler doğrultusunda, çalışmamız-
da soğuk hareketsizlik stresi uygulanan deneklerin 
karaciğerinde antioksidan sistemlerin (glutatyon pe-
roksidaz (GPx), tiyoredoksin redüktaz (TR) ve süpe-
roksit dismutaz (SOD)) aktivitelerinin incelenmesini 
ve leptinin de bu sistemlere olan etkisini araştırmayı 
amaçladık.

Gereç ve Yöntemler
Bu çalışma, Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Deney Hay-
vanları Laboratuvarında, 12.12.2003 tarihli ve G.Ü ET-
03.023 nolu kararı ile etik kurul onayı alındıktan sonra 
gerçekleştirildi. 
Çalışmada, Gazi Üniversitesi Deneysel Araştırmalar 
Merkezinden temin edilen ortalama 200±20 g ağırlığın-
da 28 adet Wistar-Albino erkek sıçan kullanıldı. Sıçanlar 
özel kafeslerde üç veya dörtlü gruplar halinde bir ara-
da olacak şekilde standart yem ve normal musluk suyu 
ile serbest olarak beslendi ve 12 saat aydınlık/karanlık  
(0800-2000 ) döngüsünde tutuldu. Bir hafta süre ile adap-
tasyon koşullarında bekletilen denekler 4 gruba ayrıldı.
Kontrol grubu: 7 gün süre ile günde iki doz, intraperito-
nal fosfat tamponlu serum fizyolojik (PBS) verildi.
Stres grubu: 7 gün süre ile günde iki doz, intraperitonal 
PBS verilip, 8. gün  +4oC’de 4 saat  soğuk hareketsizlik 
stresi  [10] uygulandı. Soğuk hareketsizlik stresi uygula-
nırken sıçanlar tel kafese yerleştirildi ve tel kafes hare-
keti engellemek amacıyla sıkıştırıldı. Kafesler  +4oC’de 
buzdolabında  4 saat süreyle bekletildi.
Leptin grubu: 7 gün süre ile günde iki doz, intraperi-
tonal 10 µg/kg/gün rat rekombinant  leptin (CALBIOC-
HEM, Biomol prod. No: 57274) [11] pH 7.4 olan PBS 
içinde çözülerek verildi. 
Leptin+stres grubu: 7 gün süre ile günde iki doz, intra-
peritonal 10 µg/kg/gün leptin verildikten sonra 8. gün  
soğuk hareketsizlik stresi uygulandı. 
Tüm denekler 8. gün sodyum tiopental (50 mg/kg) anes-
tezisi ile sakrifiye edildi. Karaciğer dokuları bekletil-
meden soğutulmuş izotonik çözelti ile yıkandı. Kan 
ürünlerinden temizlenen karaciğer dokusu örnekleri 
sıvı azotta dondurularak, biyokimyasal analizlerin 
yapılacağı zamana kadar -80ºC’de  saklandı.   
Karaciğer dokusu GPx, TR ve SOD aktivitesi Schimad-
zu UV 1601 Spectrophotometer, Schimadzu, Tokyo, Ja-
pan spektrofotometre ile ölçüldü.

Karaciğer dokusu glutatyon peroksidaz akti-
vitesi ölçümü
0.5 mM EDTA içeren 50 mM potasyum fosfat tamponu 
(pH 7.4) ile %10 (w/v) homojenize edilen karaciğer dokusu 
2.000xg, +4oC’de  15  dakika  santrifüj edilip, süpernatan 
alındı. Süpernatanlarda GPx aktivitesi Paglia ve Valenti-
ne [12] yöntemine göre spektrofotometrik olarak ölçüldü. 
Bu yöntemde GPx H2O2 varlığında redükte glutatyonun 
(GSH) okside glutatyona (GSSG) yükseltgenmesini ka-
talizler. H2O2’in bulunduğu ortamda GPx’in oluşturduğu 
GSSG, glutatyon redüktaz (GSSG-R) ve NADPH yardımı 
ile GSH’a indirgenir. GPx aktivitesi NADPH’ın NADP+’ya 
yükseltgenmesi sırasındaki absorbans azalmasının 340 
nm’de okunmasıyla hesaplandı. Bu reaksiyon NADPH’ın 
NADP’ye dönüşüm esasına dayanması nedeniyle NADPH 
için molar absorbsiyon katsayısı olan 6.22 x 103 M-1 cm-1 
kullanılarak, dakika başına okside olan NADPH nmol ola-
rak hesaplandı ve GPx aktivitesi nmol okside NADPH/da-
kika/mg protein olarak ifade edildi.
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Karaciğer dokusu tiyoredoksin redüktaz akti-
vitesi ölçümü
1mM EDTA içeren 50 mM Tris-HCl (pH 7.5) ile % 10 
(w/v) homojenize edilen karaciğer dokusu 13.000xg, 
+4oC’de  30 dakika santrifüj edilip, süpernatan alındı. 
Süpernatanlarda TR aktivitesi Holmgren [13] ve Hill 
ve ark.’nın [14] yöntemlerine göre  spektrofotometrik 
olarak ölçüldü. Bu yöntemde memeli TR,  NADPH 
varlığında 5,5’-ditiyobis  2-nitrobenzoik asit (DTNB)’i 
redükler. Reaksiyon ürünü TNB (5’- tiyonitrobenzoik 
asit) sarıdır ve 13,600 M-1 cm-1 molar absorbsiyon kat-
sayısıyla 412 nm’de en yüksek absorbansa sahiptir. Sabit 
sıcaklık (25°C), ve pH’da 1 dakikada 1µmol TNB açığa 
çıkaran TR 1 IÜ’dir. TNB için molar absorbsiyon katsa-
yısı 13.600 M-1 cm-1 kullanılarak, dakika başına oluşan 
µmol TNB hesaplandı ve TR  aktivitesi Ü/mg protein 
olarak ifade edildi.

Karaciğer dokusu süperoksit  dismutaz aktivi-
tesi ölçümü
Distile su ile % 10 (w/v) homojenize edilen karaciğer do-
kusu 5.000xg, +4oC’de  30 dakika santrifüj edilip süper-
natan alındı. 500 µl kloroform-etanol çözeltisi üzerine 
süpernatandan 500 µl eklenip vortekslendi. Daha sonra 
5.000xg, +4oC’de  2 saat santrifüj edilip süpernatan alın-
dı. Süpernatanlarda SOD aktivitesi Sun ve ark.’nın [15] 
modifiye ettiği spektrofotometrik yöntemle ölçüldü. Bu 
yöntemde nitroblue tetrazolium (NBT) süperoksit üre-
ticisi olan ksantin-ksantin oksidaz sistemi tarafından 
indirgenmektedir. SOD aktivitesi %50 inhibisyonu 1Ü 
aktivitenin sağladığı düşünülerek hesaplandı ve  SOD 
aktivitesi ünite/mg protein olarak ifade edildi.
Doku protein düzeyleri sığır serum albumini (BSA)’nın 
standart olarak kullanıldığı Lowry yöntemiyle ölçüldü 
[16].

İstatistiksel Analiz
Veriler, Statistical Package for the Social Sciences 
(SPSS, version 10.0, Chicago, IL, USA) programı kulla-
nılarak değerlendirildi. Gruplar arasındaki fark Kruskal 
Wallis Varyans analizi ile incelendi, ikişerli karşılaştır-
malar Bonferroni düzeltmeli Mann-Whitney U-testi ile 
yapıldı. p<0.05 istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi.

Bulgular
Deney sonuçlarının istatistiksel değerlendirilmesi Tablo 
1’de verilmiştir.
Karaciğerde, GPx aktivitesinde stres ve leptin grupların-
da kontrol grubuna göre anlamlı bir azalma saptandı (sı-
rasıyla, p<0.001 ve p<0.004). Stres grubu ile leptin gru-
bu karşılaştırıldığında, leptin grubunun karaciğer GPx 
aktivitesinde anlamlı bir artış saptandı (p<0.021). Leptin 
ve leptin+stres grubu karşılaştırıldığında, leptin+stres 
grubunda karaciğer GPx aktivitesinde anlamlı bir ar-
tış bulundu (p<0.004). Karaciğerde, TR aktivitesinde 
kontrol grubuna göre leptin grubunda anlamlı bir azal-
ma gözlenirken (p<0.005), stres grubunda anlamlı bir 
fark saptanmadı (p>0.05). Bununla birlikte, karaciğer 
TR aktivitesinde leptin+stres grubunda kontrol grubuna 
göre anlamlı bir azalma saptandı. (p<0.002). Karaciğer-
de, SOD aktivitesinde leptin+stres grubunda stres gru-
buna göre anlamlı bir artış gözlenirken (p<0.001), diğer 
gruplar arasında anlamlı bir fark bulunmadı (p>0.05). 

Tartışma
Leptinin, farklı dokulardaki prooksidan veya antioksi-
dan rolü hala tartışılmaktadır. Balasubramaniyan ve ark. 
[17], leptinin; alkol yüklemesi yapılan deneklerin ka-
raciğerinde lipit peroksidasyonunu artırdığını bulmuş; 
bunu enzimatik ve non-enzimatik antioksidanların ak-
tivitelerini azaltarak gerçekleştirdiğini savunmuşlardır. 
Bunu destekleyen başka bir çalışmada ise leptinin fare 

Tablo 1. Tüm grupların glutatyon peroksidaz, tiyoredoksin redüktaz ve süperoksit dismutaz aktiviteleri (Ortalama±SD)

Kontrol (n=7) Stres (n=7) Leptin (n=7) Leptin+stres (n=7)

GPx (nmol okside 
NADPH/dak/mg 

protein)
51.23±11.15 a,b 17.57±4.99 a,c 27.29±9.11 b,c,f 60.47±24.25f

TR

(Ü/ mg protein)
0.0432±0.0049 b,d 0.0417±0.0175 0.0324±0.0049 b 0.0287±0.0054 d

SOD

(Ü/ mg protein)
0.232±0.036 0.176± 0.062 e 0.231±0.062 0.264±0.050 e

Anlamlılık düzeyi : p<0.05
a Stres grubu ile kontrol grubu arasında anlamlı fark.
b Leptin grubu ile kontrol grubu arasında anlamlı fark.
c Leptin grubu ile stres grubu arasında anlamlı fark.
d Leptin+stres grubu ile kontrol grubu arasında anlamlı fark.
e Leptin+stres grubu ile stres grubu arasında anlamlı fark.
f Leptin+stres grubu ile leptin grubu arasında anlamlı fark.
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beyninde lipit peroksidasyonu artırdığı ve antioksidan 
sistemleri inhibe ettiği gösterilmiştir [18].
Soğuk hareketsizlik stresi uygulamasının, GSH düzey-
leri ve GPx aktivitesini azalttığı saptanmıştır. Bunun 
olası sebebi streste artan radikal oluşumunu önlemede 
GSH’un, GPx’a substrat teşkil etmesi ve bu nedenle 
tükenmesidir.  Stres sonucunda artan serbest radikal 
ürünlerinin detoksifikasyonu, GSH’un indirgenmiş 
formunun, oksitlenmiş dimer formuna dönüşümü ile 
sağlanmaktadır. Bu reaksiyonu, GPx katalizlemekte-
dir. GPx aktivitesinde ve enzim miktarında azalmanın 
görüldüğü şartlarda, örneğin selenyum eksikliğinde 
detoksifikasyonun azaldığı görülür. Heksozmonofosfat 
yolu, NADPH’ın başlıca kaynağıdır. Hücrede oksidatif 
stresle, NADPH oluşumunun inhibisyonu gerçekleşirse 
NADPH’ın kofaktörü olduğu glutatyon redüktaz (GR) 
aktivitesinde de azalma görülür [6]. 
Pentoz fosfat yolu, riboz 5-fosfatların ana kaynağıdır. Ri-
boz 5-fosfat, NADPH ve nükleotit sentezinde kullanılır. 
NADPH hücrelerde yağ asidi, kolesterol sentezi gibi bir-
çok biyosentez olaylarında görev alır. NADPH’ı indirgeyici 
güç olarak sitokrom p450 sistemi, GPx, GR kullanmakta-
dır. GPx, bir selenoproteindir. Katalitik aktivitesi selenyum 
düzeyi ile ilişkilidir. Serbest radikaller, peroksidaz aktivi-
tesini oksidatif olarak inaktive etmektedir [19]. Shustanova 
soğuk stresinin beyin, karaciğer ve eritrositlerde, GR en-
zim aktivitelerini inhibe ettiğini göstermiştir [20].  
Çalışmamızda leptin grubunda GPx ve TR aktivitelerin-
de kontrol grubuna göre anlamlı bir düşüş gözlenmiştir. 
TR, FAD içeren bir enzimdir. H2O2’den kaynaklanan 
oksidatif stresin sebep olduğu hasarın önlenmesi ve 
onarımından sorumludur. Tiyoredoksin, H2O2’nin re-
düklenmesini katalizleyen tiyoredoksin peroksidaz-
lar ailesi için elektron verir. GPx ve katalaz (CAT)’ın 
H2O2’yi redüklemesine rağmen, hücre içerisinde aşırı 
H2O2 oluşumunun devam ettiği şartlarda; tiyoredoksinin 
peroksidazların H2O2 seviyesini azaltarak, apopitozisin 
indüklenmesini engelleyebildiği gösterilmiştir [21, 22]. 
İnsan TR’ın, lipit hidroperoksitleri H2O2 ile aynı hızda 
redüklediği ve tepkime hızının selenosistein varlığı ile 
sekiz kat arttığı gösterilmiştir [23]. TR’ın esansiyel bir 
komponenti olan selenosistein, tiyoredoksinin redüklen-
mesinden sorumlu bir flavoenzimdir. Kültür ortamına 
selenyum ilavesi TR aktivitesini artırır [24]. Berggren 
ve ark. [25] TR aktivitesinde selenyumun etkilerini 
göstermek üzere selenyumdan eksik diyetle beslenen 
sıçanlarla, normal selenyumlu diyetle beslenen sıçanla-
rın TR aktivitesini karşılaştırmışlardır. Araştırıcılar bu 
deneylerde; karaciğer, böbrek ve akciğerde azalan TR 
aktivitesi gözlemlemişlerdir. Yüksek selenyumlu diyet 
ile beslenen sıçanların böbreğinde 1.5, akciğerinde 2.0 
ve karaciğerinde 2.1 kat TR aktivitesi artışı gözlenmiştir. 
TR aktivitesindeki azalma, enzimin azalmış özgül akti-
vitesi ve azalmış protein sentezi ile ilişkilendirilmiştir. 
Bizim deneylerimizde de uygulanan stresin buna benzer 
bir etki ile TR aktivitesini azaltması beklenebilir. Lep-
tin verilen deneklerde TR aktivitesinin daha düşük bu-

lunması bu polipeptidin enzim düzeyi üzerinde olumlu 
etkisi olmadığını göstermektedir. Soğuk hareketsizlik 
stresine maruz kalan sıçanlarda leptinin karaciğer ve 
plazmada bir antioksidan gibi etki ederek, malondialde-
hit (MDA) artışını ve GSH’ın azalışını engellediği ifade 
edilmektedir [26-28]. 
Leptin grubu deneklerimizde GPx aktivitesi, stres gru-
buna göre anlamlı bir artış göstermiştir. Bulgularımız 
literatürle uyumlu görülmektedir
Zaidi ve ark. [4] sıçanların immobilizasyonunun be-
yinde oksidatif strese neden olduğunu, bunun da SOD 
aktivitesindeki ve GSH düzeylerindeki azalış ve lipit 
peroksidasyonundaki artış ile gerçekleştiğini bildirmiş-
lerdir. Burada olasılıkla SOD aktivitesi doğrudan O2

. 
anyonlarının ve H2O2’in üretiminden dolayı inaktive 
olmaktadır. Bizim deneylerimizdeki stres grubunda ise 
kontrole göre, SOD ve TR aktivitelerindeki azalmalar 
istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı. Yüksel ve Asma 
[29], soğuk stresin oksidan/antioksidan sisteminin den-
gesini bozarak oksidatif hasara neden olduğunu böylece 
enzimatik ve non enzimatik antioksidanların durumunu 
değiştirdiğini bildirmiştir. Çalışmamızdaki sonuçlar da 
bu bulguyla uyum göstermektedir. 
Stres boyunca sempatik sinir sistemi, b3 adrenerjik re-
septörler aracılığı ile leptin düzeylerini regüle eder. 
Hayvanlarda bulunan b3 adrenerjik reseptörler, insan-
lardakine oranla daha azdır. Bu nedenle transgenik fa-
relerde leptin düzeyi %52’lik bir azalma gösterir [30]. 
Çalışmamızın stres grubunda azalan leptin düzeyleri 
olasılıkla hücreyi oksidatif strese karşı korumada ye-
tersiz kalmış ve ayrıca artan serbest radikallere karşı 
antioksidan sistem de yeterli bir savunma mekanizması 
oluşturamamıştır. Bunu destekler şekilde dışarıdan lep-
tin verilen stres grubunda GPx ve SOD aktivitelerinde 
anlamlı artışlar görülmüştür.
Sempatik sinir sistemi ve hipotalamus hipofiz (pituitary) 
adrenal aksı (HPA), leptin sekresyonunu düzenleyen iki 
sistemdir. Bu iki sistem, stresle aktive olmaktadır. Sem-
patik sinir sistemi leptin sekresyonunu inhibe ederken, 
hipotalamus hipofiz adrenal aksı (HPA) leptin sekres-
yonunu aktive etmektedir. Streste glukoz kullanımının 
artışına bağlı olarak aktive olan elektron transport zinci-
ri, süperoksit radikalinin başlıca kaynağıdır [31]. Bizim 
deneylerimizde leptin+stres uygulanan grupta dışarıdan 
verilen leptinin artan süperoksit radikallerine karşı olu-
şan yanıtta SOD aktivitesini artırdığı gözlenmiştir.
Leptin+stres grubunda, TR aktivitesinde kontrol gru-
buna göre anlamlı bir azalma saptanmıştır. Bu çalışma-
da, GPX’ın, selenyumu kullanması sonucunda TR için 
yeterli selenyum kalmayarak, enzim aktivasyonunun 
azalmış olabileceği düşünülmektedir. Substrat konsant-
rasyonunun azalması nedeniyle de enzim aktivitesinde 
azalmalar gözlenebilmektedir. Redükte tiyoredoksin 
olasılıkla, çok hızlı bir şekilde antioksidan cevaba katıl-
makta ve çok fazla miktarda okside tiyoredoksin açığa 
çıkmasıyla da, TR inhibisyonuna uğramaktadır. GPx 
aktivitesinde ise leptin grubuna göre anlamlı bir artış 
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saptanmıştır. Deneylerimizde, leptinin oksidoredüktaz-
lardan GPx’i arttırıcı yönde, TR’ı ise azaltıcı yönde etki-
li olduğu gözlemlendi.
Sonuç olarak; bulgularımız stresin, oksidan ve antioksi-
dan dengeyi etkilediğini gösteren çalışmaları destekle-
mektedir. Ancak, leptinin antioksidan etki oluşturarak,  
karaciğer enzim sistemleri üzerine koruyucu etkisi ola-
bileceğini gösterebilmek amacıyla daha ileri çalışmalar 
yapılması gerekmektedir. 
Çıkar Çatışması: Yazarların herhangi bir çıkar çatış-
ması yoktur.
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