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OZET

Amagc: Bu ¢alismada, soguk hareketsizlik stresine maruz kalan sicanlarin karacigerinde,
antioksidan sistem aktivitelerinin incelenmesi ve leptinin bu sistemlerin aktivitesine olan
etkisinin arastirilmasi amaglandi.

Yontemler: Calismada 31 adet Wistar-Albino erkek sigan (200+20 g) 4 gruba ayrildi. 1. kontrol,
2. stres, 3. leptin (i.p., 10pg/kg/giin), 4. leptintstres. Stres ve leptin gruplarinda 7 giin siire ile
glinde iki doz intraperitonal leptin/PBS verildikten sonra 8. giin biitiin deneklere +4°C’ de 4
saat soguk hareketsizlik stresi uygulandi. Uygulama sonrasinda, denekler sodyum tiopental
anestezisi altinda sakrifiye edildi. Karaciger dokularinda, glutatyon peroksidaz, tiyoredoksin
rediiktaz ve siiperoksit dismutaz aktiviteleri spektrofotometrik yontemlerle oOl¢iildii.
Bulgular: Karacigerde, glutatyon peroksidaz aktivitesinde stres ve leptin gruplarinda
kontrol grubuna gore anlamli bir azalma saptandi (sirastyla, p<0.001 ve p<0.004). Stres grubu
ile leptin grubu karsilastirildiginda, leptin grubunun glutatyon peroksidaz aktivitesinde
anlamli bir artis saptandi (p<0.021). Leptin ile leptintstres grubu karsilastirildiginda,
leptintstres grubunda anlamli bir artis bulundu (p<0.004). Tiyoredoksin rediiktaz
aktivitesinde kontrol grubuna gore leptin grubunda anlamli bir azalma gozlenirken
(p<0.005), stres grubunda anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05). Bununla birlikte
leptint+stres grubunda kontrol grubuna gore anlamli bir azalma saptand: (p<0.002).
Stiperoksit dismutaz aktivitesinde, leptin+stres grubunda stres grubuna gore anlamli bir
artis gozlenirken (p<0.001), diger gruplar arasinda anlamli bir fark bulunmadi (p>0.05).
Sonug: Bu ¢alismada stresin karacigerde oksidan ve antioksidan dengeyi bozdugu, leptinin
ise antioksidan etki olusturarak, karaciger enzim sistemleri tizerine koruyucu etki gosterdigi
gozlemlendi.

Anahtar Kelimeler: Soguk hareketsizlik stresi, leptin, glutatyon peroksidaz, tiyoredoksin
rediiktaz, siiperoksit dismutaz

Cikar Catismasi: Yazarlarin herhangi bir ¢ikar ¢atismasi 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., 10pg/kg/day) twice for 7 days followed by an additional 4 hours cold-restraint stress
at +4°C. 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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Giris

Leptin, adipoz dokudan salgilanan 167 amino asitten
olusan polipeptit yapisinda, hipotalamus merkezli et-
kileri sonucu viicut agirliginin diizenlenmesinde gorev
yapan ve bir ¢esit tokluk faktorii olarak tanimlanan, bir
anti-obezite hormonudur. En iyi bilinen islevleri besin
alimi, enerji dengesi ve viicut yag dagilimi tizerindeki
etkileridir. Giliniimiizde yapilan ¢aligmalar leptinin vii-
cut enerji dengesi rolii disinda immunite, hematopoez,
osteogenezis, lireme ve kemik dansitesi gibi pek ¢ok
fizyolojik olayda da yeri oldugunu gostermektedir [1, 2].
Organizmada normal fizyolojik sartlarda veya herhangi
bir patolojik olay sonucunda olusan serbest radikaller ile
bunlarin koruyucusu olan antioksidan savunma sistemi
arasindaki dengenin serbest radikaller lehine kaymasi
oksidatif stresi gosterir. Canlilar oksidatif hasara kars1
enzimatik ve non-enzimatik antioksidan sistemler ve
molekiillerle korunur [3].

Son yillarda yapilan ¢alismalar ¢esitli stres modellerinin,
serbest radikal tiretiminde etkili oldugunu gostermekte-
dir [4]. Akut soguk hareketsizlik ve immobilizasyon gibi
deneysel stres modelleri hayvan organizmasinin antiok-
sidan kapasitesinde oldukea biiyiik azalisa neden olmak-
tadir. Soguk stres, kanda glukoz konsantrasyonunu ve
karaciger glikojenini diigiirdiigli halde, plasma insiilin
diizeylerinde herhangi bir degisiklige neden olmamak-
tadir. Ayrica akut soguk hareketsizlik stresi tarafindan
uyarilan termogenezis, iskelet kasinin artmig glukoz
kullanimi ile orantilidir [5].

Literatiirde, antioksidan savunma sistemlerindeki de-
gisikliklerin dokuya spesifik oldugu ve soguk hare-
ketsizlik stresinin de prooksidan/antioksidan dengesini
prooksidanlar yoniine kaydirarak oksidatif strese neden
oldugu bildirilmektedir [6]. Sempatik adrenal sistemin
aktivasyonu, c¢esitli stres modellerinde olusan en erken
yanitlardan biridir. Stres, sempatik adrenal sistemini sti-
mule eder ve hipokampusta siiperoksit anyonu (O,) ve
hidrojen peroksit (H,0,)’'in oranin1 yiikseltir. Bu neden-
le organizmada, oksidatif stres ve sempatik adrenal stres
birbiri ile paralel iliskilidir [7].

Literatiirde leptinin bir antioksidan oldugunu savu-
nan c¢alismalar bulunmaktadir. Brzozowski ve ark. [8]
leptinin, midede iskemi-reperfiizyona karsi koruyucu
oldugunu ve iilser iyilesmesini de hizlandirdigini gos-
termistir. Sailaja ve ark. [9] leptinin karaciger, kalp ve
bobrekte TBARS (tiyobarbitiirik asit reaktif {irtinleri)
diizeylerini diisiirdiigiinii, kontrol grubuna gore yiiksek
yag diyetiyle beslenen farelerde glutatyon (GSH) diizey-
lerini degistirmedigini bulmustur.

Literatiirdeki bu bilgiler dogrultusunda, ¢aliygmamiz-
da soguk hareketsizlik stresi uygulanan deneklerin
karacigerinde antioksidan sistemlerin (glutatyon pe-
roksidaz (GPx), tiyoredoksin rediiktaz (TR) ve siipe-
roksit dismutaz (SOD)) aktivitelerinin incelenmesini
ve leptinin de bu sistemlere olan etkisini arastirmayi
amagladik.
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Gerec¢ ve Yontemler

Bu calisma, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Deney Hay-
vanlar1 Laboratuvarinda, 12.12.2003 tarihli ve G.U ET-
03.023 nolu karart ile etik kurul onay1 alindiktan sonra
gerceklestirildi.

Calismada, Gazi Universitesi Deneysel Arastirmalar
Merkezinden temin edilen ortalama 200420 g agirligin-
da 28 adet Wistar-Albino erkek sigan kullanildi. Siganlar
0zel kafeslerde ii¢ veya dortlii gruplar halinde bir ara-
da olacak sekilde standart yem ve normal musluk suyu
ile serbest olarak beslendi ve 12 saat aydinlik/karanlik
(08°0-20% ) dongiisiinde tutuldu. Bir hafta siire ile adap-
tasyon kosullarinda bekletilen denekler 4 gruba ayrildi.
Kontrol grubu: 7 giin siire ile giinde iki doz, intraperito-
nal fosfat tamponlu serum fizyolojik (PBS) verildi.
Stres grubu: 7 giin siire ile giinde iki doz, intraperitonal
PBS verilip, 8. giin +4°C’de 4 saat soguk hareketsizlik
stresi [10] uygulandi. Soguk hareketsizlik stresi uygula-
nirken siganlar tel kafese yerlestirildi ve tel kafes hare-
keti engellemek amaciyla sikistirildi. Kafesler +4°C’de
buzdolabinda 4 saat siireyle bekletildi.

Leptin grubu: 7 gin siire ile glinde iki doz, intraperi-
tonal 10 pg/kg/giin rat rekombinant leptin (CALBIOC-
HEM, Biomol prod. No: 57274) [11] pH 7.4 olan PBS
icinde ¢oziilerek verildi.

Leptin-tstres grubu: 7 giin siire ile giinde iki doz, intra-
peritonal 10 pg/kg/giin leptin verildikten sonra 8. giin
soguk hareketsizlik stresi uygulandi.

Tim denekler 8. giin sodyum tiopental (50 mg/kg) anes-
tezisi ile sakrifiye edildi. Karaciger dokular1 bekletil-
meden sogutulmus izotonik ¢ozelti ile yikandi. Kan
iiriinlerinden temizlenen karaciger dokusu ornekleri
stvi azotta dondurularak, biyokimyasal analizlerin
yapilacagi zamana kadar -80°C’de saklandi.

Karaciger dokusu GPx, TR ve SOD aktivitesi Schimad-
zu UV 1601 Spectrophotometer, Schimadzu, Tokyo, Ja-
pan spektrofotometre ile 6l¢giildi.

Karaciger dokusu glutatyon peroksidaz akti-
vitesi Olciimii

0.5 mM EDTA igeren 50 mM potasyum fosfat tamponu
(pH 7.4) ile %10 (w/v) homojenize edilen karaciger dokusu
2.000xg, +4°C’de 15 dakika santrifiij edilip, siipernatan
alindi. Siipernatanlarda GPx aktivitesi Paglia ve Valenti-
ne [12] yontemine gore spektrofotometrik olarak ol¢iildii.
Bu yontemde GPx H O, varliginda rediikte glutatyonun
(GSH) okside glutatyona (GSSG) yiikseltgenmesini ka-
talizler. H,O,’in bulundugu ortamda GPx’in olusturdugu
GSSG, glutatyon rediiktaz (GSSG-R) ve NADPH yardimi
ile GSH’a indirgenir. GPx aktivitesi NADPH’in NADP*’ya
ylkseltgenmesi sirasindaki absorbans azalmasinin 340
nm’de okunmasiyla hesaplandi. Bu reaksiyon NADPH’in
NADP’ye doniisiim esasina dayanmasi nedeniyle NADPH
icin molar absorbsiyon katsayisi olan 6.22 x 10* M cm!
kullanilarak, dakika basina okside olan NADPH nmol ola-
rak hesaplandi ve GPx aktivitesi nmol okside NADPH/da-
kika/mg protein olarak ifade edildi.

Zeybekoglu ve ark.



Karaciger dokusu tiyoredoksin rediiktaz akti-
vitesi olciimii

ImM EDTA igeren 50 mM Tris-HCI (pH 7.5) ile % 10
(w/v) homojenize edilen karaciger dokusu 13.000xg,
+4°C’de 30 dakika santrifiij edilip, siipernatan alindi.
Stipernatanlarda TR aktivitesi Holmgren [13] ve Hill
ve ark.nin [14] yontemlerine gore spektrofotometrik
olarak Ol¢iildi. Bu yontemde memeli TR, NADPH
varliginda 5,5°-ditiyobis 2-nitrobenzoik asit (DTNB)’i
rediikler. Reaksiyon iiriinii TNB (5°- tiyonitrobenzoik
asit) saridir ve 13,600 M cm™ molar absorbsiyon kat-
sayisiyla 412 nm’de en yiiksek absorbansa sahiptir. Sabit
sicaklik (25°C), ve pH’da 1 dakikada 1pmol TNB agiga
¢ikaran TR 1 IU’dir. TNB i¢in molar absorbsiyon katsa-
yist 13.600 M cm™ kullanilarak, dakika basina olusan
umol TNB hesapland1 ve TR aktivitesi U/mg protein
olarak ifade edildi.

Karaciger dokusu siiperoksit dismutaz aktivi-
tesi ol¢iimii

Distile su ile % 10 (w/v) homojenize edilen karaciger do-
kusu 5.000xg, +4°C’de 30 dakika santrifiij edilip siiper-
natan alindi. 500 pl kloroform-etanol ¢ozeltisi lizerine
siipernatandan 500 pl eklenip vortekslendi. Daha sonra
5.000xg, +4°C’de 2 saat santrifiij edilip stipernatan alin-
d1. Siipernatanlarda SOD aktivitesi Sun ve ark.’nin [15]
modifiye ettigi spektrofotometrik yontemle 6l¢iildii. Bu
yontemde nitroblue tetrazolium (NBT) siiperoksit iire-
ticisi olan ksantin-ksantin oksidaz sistemi tarafindan
indirgenmektedir. SOD aktivitesi %50 inhibisyonu 10U
aktivitenin sagladig1 diistiniilerek hesaplandi ve SOD
aktivitesi linite/mg protein olarak ifade edildi.

Doku protein diizeyleri sigir serum albumini (BSA)’nin
standart olarak kullanildigi Lowry yontemiyle o6lgiildi
[16].

Istatistiksel Analiz

Veriler, Statistical Package for the Social Sciences
(SPSS, version 10.0, Chicago, IL, USA) programi kulla-
nilarak degerlendirildi. Gruplar arasindaki fark Kruskal
Wallis Varyans analizi ile incelendi, ikiserli karsilastir-
malar Bonferroni diizeltmeli Mann-Whitney U-testi ile
yapild1. p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Deney sonuglarinin istatistiksel degerlendirilmesi Tablo
I’de verilmistir.

Karacigerde, GPx aktivitesinde stres ve leptin gruplarin-
da kontrol grubuna gore anlamli bir azalma saptandi (s1-
rastyla, p<0.001 ve p<0.004). Stres grubu ile leptin gru-
bu karsilastirildiginda, leptin grubunun karaciger GPx
aktivitesinde anlamli bir artis saptandi (p<0.021). Leptin
ve leptintstres grubu karsilastirildiginda, leptintstres
grubunda karaciger GPx aktivitesinde anlamli bir ar-
tis bulundu (p<0.004). Karacigerde, TR aktivitesinde
kontrol grubuna gore leptin grubunda anlamli bir azal-
ma gozlenirken (p<0.005), stres grubunda anlamlt bir
fark saptanmadi (p>0.05). Bununla birlikte, karaciger
TR aktivitesinde leptintstres grubunda kontrol grubuna
gore anlaml1 bir azalma saptandi. (p<0.002). Karaciger-
de, SOD aktivitesinde leptintstres grubunda stres gru-
buna gore anlamli bir artig gézlenirken (p<0.001), diger
gruplar arasinda anlamli bir fark bulunmadi (p>0.05).

Tartisma

Leptinin, farkli dokulardaki prooksidan veya antioksi-
dan rolii hala tartisilmaktadir. Balasubramaniyan ve ark.
[17], leptinin; alkol yiiklemesi yapilan deneklerin ka-
racigerinde lipit peroksidasyonunu artirdigini bulmus;
bunu enzimatik ve non-enzimatik antioksidanlarin ak-
tivitelerini azaltarak gergeklestirdigini savunmuslardir.
Bunu destekleyen baska bir ¢alismada ise leptinin fare

Tablo 1. Tiim gruplarin glutatyon peroksidaz, tiyoredoksin rediiktaz ve stiperoksit 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 2

17.57+4.99 2°

27.29+9.11 bof 60.47+24.25'

TR

. . 0.0432+0.0049 b
(U/ mg protein)

0.0417+0.0175

0.0324+0.0049 ® 0.0287+0.0054 ¢

SOD

. . 0.232+0.036
(U/ mg protein)

0.176+ 0.062 ©

0.231+0.062 0.264+0.050 ©

Anlamlilik diizeyi : p<0.05

*Stres grubu ile kontrol grubu arasinda anlamli fark.
®Leptin grubu ile kontrol grubu arasinda anlamli fark.
¢Leptin grubu ile stres grubu arasinda anlamli fark.
dLeptintstres grubu ile kontrol grubu arasinda anlamli fark.
¢Leptintstres grubu ile stres grubu arasinda anlamli fark.
fLeptintstres grubu ile leptin grubu arasinda anlaml fark.
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beyninde lipit peroksidasyonu artirdigi ve antioksidan
sistemleri inhibe ettigi gosterilmistir [18].

Soguk hareketsizlik stresi uygulamasinin, GSH diizey-
leri ve GPx aktivitesini azalttig1 saptanmistir. Bunun
olasi sebebi streste artan radikal olusumunu onlemede
GSH’un, GPx’a substrat teskil etmesi ve bu nedenle
tiikenmesidir. Stres sonucunda artan serbest radikal
driinlerinin  detoksifikasyonu, GSH’un indirgenmis
formunun, oksitlenmis dimer formuna doniisimii ile
saglanmaktadir. Bu reaksiyonu, GPx katalizlemekte-
dir. GPx aktivitesinde ve enzim miktarinda azalmanin
gorildigii sartlarda, ornegin selenyum eksikliginde
detoksifikasyonun azaldig1 goriiliir. Heksozmonofosfat
yolu, NADPH"in baslica kaynagidir. Hiicrede oksidatif
stresle, NADPH olusumunun inhibisyonu gerceklesirse
NADPH’1in kofaktorii oldugu glutatyon rediiktaz (GR)
aktivitesinde de azalma goriiliir [6].

Pentoz fosfat yolu, riboz 5-fosfatlarin ana kaynagidir. Ri-
boz 5-fosfat, NADPH ve niikleotit sentezinde kullanilir.
NADPH hiicrelerde yag asidi, kolesterol sentezi gibi bir-
¢ok biyosentez olaylarinda gorev alir. NADPH1 indirgeyici
gii¢ olarak sitokrom p450 sistemi, GPx, GR kullanmakta-
dir. GPx, bir selenoproteindir. Katalitik aktivitesi selenyum
diizeyi ile iliskilidir. Serbest radikaller, peroksidaz aktivi-
tesini oksidatif olarak inaktive etmektedir [19]. Shustanova
soguk stresinin beyin, karaciger ve eritrositlerde, GR en-
zim aktivitelerini inhibe ettigini gdstermistir [20].
Calismamizda leptin grubunda GPx ve TR aktivitelerin-
de kontrol grubuna goére anlamli bir diigiis gdzlenmistir.
TR, FAD igeren bir enzimdir. H,O,’den kaynaklanan
oksidatif stresin sebep oldugu hasarin 6nlenmesi ve
onarimindan sorumludur. Tiyoredoksin, H,O,’nin re-
diiklenmesini katalizleyen tiyoredoksin peroksidaz-
lar ailesi i¢in elektron verir. GPx ve katalaz (CAT)in
H,0,’yi rediiklemesine ragmen, hiicre igerisinde asiri
H,0, olusumunun devam ettigi sartlarda; tiyoredoksinin
peroksidazlarin H,O, seviyesini azaltarak, apopitozisin
indiiklenmesini engelleyebildigi gosterilmistir [21, 22].
Insan TR, lipit hidroperoksitleri H,0, ile ayn1 hizda
rediikledigi ve tepkime hizinin selenosistein varlig: ile
sekiz kat arttig1 gosterilmistir [23]. TR’1in esansiyel bir
komponenti olan selenosistein, tiyoredoksinin rediiklen-
mesinden sorumlu bir flavoenzimdir. Kiiltiir ortamina
selenyum ilavesi TR aktivitesini artirir [24]. Berggren
ve ark. [25] TR aktivitesinde selenyumun etkilerini
gostermek iizere selenyumdan eksik diyetle beslenen
sicanlarla, normal selenyumlu diyetle beslenen siganla-
rin TR aktivitesini karsilagtirmiglardir. Arastiricilar bu
deneylerde; karaciger, bobrek ve akcigerde azalan TR
aktivitesi gozlemlemislerdir. Yiiksek selenyumlu diyet
ile beslenen siganlarin bobreginde 1.5, akcigerinde 2.0
ve karacigerinde 2.1 kat TR aktivitesi artis1 gdzlenmistir.
TR aktivitesindeki azalma, enzimin azalmis 6zgiil akti-
vitesi ve azalmis protein sentezi ile iliskilendirilmistir.
Bizim deneylerimizde de uygulanan stresin buna benzer
bir etki ile TR aktivitesini azaltmasi beklenebilir. Lep-
tin verilen deneklerde TR aktivitesinin daha diisiik bu-
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lunmasi bu polipeptidin enzim diizeyi iizerinde olumlu
etkisi olmadigin1 gdstermektedir. Soguk hareketsizlik
stresine maruz kalan si¢anlarda leptinin karaciger ve
plazmada bir antioksidan gibi etki ederek, malondialde-
hit (MDA) artisint ve GSH’1n azaligini engelledigi ifade
edilmektedir [26-28].

Leptin grubu deneklerimizde GPx aktivitesi, stres gru-
buna gore anlamli bir artig goéstermistir. Bulgularimiz
literatiirle uyumlu goriilmektedir

Zaidi ve ark. [4] sicanlarin immobilizasyonunun be-
yinde oksidatif strese neden oldugunu, bunun da SOD
aktivitesindeki ve GSH diizeylerindeki azalig ve lipit
peroksidasyonundaki artis ile gergeklestigini bildirmis-
lerdir. Burada olasilikla SOD aktivitesi dogrudan O,
anyonlarmm ve H,O,’in iiretiminden dolayr inaktive
olmaktadir. Bizim deneylerimizdeki stres grubunda ise
kontrole gore, SOD ve TR aktivitelerindeki azalmalar
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. Yiiksel ve Asma
[29], soguk stresin oksidan/antioksidan sisteminin den-
gesini bozarak oksidatif hasara neden oldugunu bdylece
enzimatik ve non enzimatik antioksidanlarin durumunu
degistirdigini bildirmistir. Calismamizdaki sonuglar da
bu bulguyla uyum gostermektedir.

Stres boyunca sempatik sinir sistemi, [, adrenerjik re-
septorler araciligt ile leptin diizeylerini regiile eder.
Hayvanlarda bulunan B, adrenerjik reseptorler, insan-
lardakine oranla daha azdir. Bu nedenle transgenik fa-
relerde leptin diizeyi %52°lik bir azalma gosterir [30].
Calismamizin stres grubunda azalan leptin diizeyleri
olasilikla hiicreyi oksidatif strese karsi korumada ye-
tersiz kalmig ve ayrica artan serbest radikallere karsi
antioksidan sistem de yeterli bir savunma mekanizmasi
olusturamamustir. Bunu destekler sekilde disaridan lep-
tin verilen stres grubunda GPx ve SOD aktivitelerinde
anlamli artiglar goriilmistiir.

Sempatik sinir sistemi ve hipotalamus hipofiz (pituitary)
adrenal aks1 (HPA), leptin sekresyonunu diizenleyen iki
sistemdir. Bu iki sistem, stresle aktive olmaktadir. Sem-
patik sinir sistemi leptin sekresyonunu inhibe ederken,
hipotalamus hipofiz adrenal aksi (HPA) leptin sekres-
yonunu aktive etmektedir. Streste glukoz kullaniminin
artisina bagli olarak aktive olan elektron transport zinci-
ri, stiperoksit radikalinin baslica kaynagidir [31]. Bizim
deneylerimizde leptin+stres uygulanan grupta disaridan
verilen leptinin artan siiperoksit radikallerine kars1 olu-
san yanitta SOD aktivitesini artirdig1 gozlenmistir.
Leptintstres grubunda, TR aktivitesinde kontrol gru-
buna gore anlamli bir azalma saptanmistir. Bu ¢alisma-
da, GPX’1in, selenyumu kullanmast sonucunda TR ig¢in
yeterli selenyum kalmayarak, enzim aktivasyonunun
azalmis olabilecegi diisiiniilmektedir. Substrat konsant-
rasyonunun azalmasi nedeniyle de enzim aktivitesinde
azalmalar gozlenebilmektedir. Rediikte tiyoredoksin
olasilikla, ¢cok hizli bir sekilde antioksidan cevaba katil-
makta ve ¢ok fazla miktarda okside tiyoredoksin agiga
¢ikmastyla da, TR inhibisyonuna ugramaktadir. GPx
aktivitesinde ise leptin grubuna gore anlamli bir artig
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saptanmistir. Deneylerimizde, leptinin oksidorediiktaz-
lardan GPx’i arttiric1 yonde, TR’1 ise azaltic1 yonde etki-
li oldugu gozlemlendi.

Sonug olarak; bulgularimiz stresin, oksidan ve antioksi-
dan dengeyi etkiledigini gosteren caligmalar1 destekle-
mektedir. Ancak, leptinin antioksidan etki olusturarak,
karaciger enzim sistemleri tizerine koruyucu etkisi ola-
bilecegini gosterebilmek amaciyla daha ileri ¢aligmalar
yapilmasi gerekmektedir.

Cikar Catismasi: Yazarlarin herhangi bir ¢ikar catis-
mast yoktur.
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