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OZET

RATLARDA MARUZ KALINAN KISA DONEM YUKSEK YOGUNLUKLU
GURULTUNUN BAZI KAN PARAMETRELERI UZERINE ETKIiSi

Bu ¢alisma ratlarda kisa donem yiiksek yogunluklu giiriiltiiniin baz1 kan parametreleri
tizerindeki etkisini inceledi. Sonuglar yiiksek giiriiltii seviyelerinin biyokimyasal ve
hormonel denge tizerinde potansiyel etkilerini anlamamiza yardimci olabilir. Calismanin
hayvan materyalini; 6-8 haftalik (yasli), canli agirliklar1 180-250 g arasinda degisen 40
albino Wistar erkek rat (10’u kontrol ve 10’ar rattan olusan 3 farkli ¢alisma grubu)
olusturdu. Kontrol grubunda yer alan ratlardan, herhangi uygulama yapilmaksizin; O.
Giinde ve genel anestezi altinda kan ornekleri toplandi ve bu grup ratlar sonra sakrifiye
edildi. Calisma grubu 1°de yer alan 10 rat; 3 saat boyunca 100 dB seviyesinde beyaz
giiriiltiiye maruz birakildi ve akabinde genel anestezi altinda kan 6rnekleri toplandiktan
sonra sakrifiye edildi. Calisma grubu 2’de yer alan 10 rat; 6 saat boyunca 100 dB
seviyesinde beyaz giiriiltiiye maruz birakildi ve akabinde genel anestezi altinda kan
ornekleri toplandiktan sonra sakrifiye edildi. Calisma grubu 3’de yer alan 10 rat ise 12
saat boyunca 100 dB seviyesinde beyaz giiriiltiiye maruz birakildi ve akabinde genel
anestezi altinda kan ornekleri toplandiktan sonra sakrifiye edildi. Elde edilen kan
serumlar1 6lgiimlerin yapilacag: tarihe kadar -20°C’de saklandi. Tim gruplarda; glukoz,
total kolesterol, insiilin, prolaktin, beta-endorfin, biiyiime hormonu, Kkortizol, total
antioksidan ve toplam oksidan seviyeleri degerlendirildi. Arastirma; beta-endorfin,
kortizol ve total antioksidan degerlerinde gruplar arasi karsilastirmada istatistiksel olarak
anlaml1 bir fark (P<0.05) oldugunu ortaya koydu. Elde edilen sonugar; kisa donem yiiksek
yogunluklu giiriiltiiye maruz birakilan ratlarda akut stres gelistigini, akabinde negatif geri
besleme nedeniyle beta endorfin ile kortizol seviyelerinde diisiis gozlendigini, 6te yandan
total antioksidan seviyelerindeki yiikselmenin ise viicudun oksidatif stresle basa ¢ikma
kapasitesindeki artisla veya oksidatif hasarin sinirlamaya ¢alisilmasiyla iligkili
olabilecegini ortaya koydu.

Anahtar kelimeler: Beyaz giiriiltii, Oksidatif stres, Kortizol, Biiyiime Hormonu,
Prolaktin



SUMMARY

THE EFFECT OF SHORT-TERM HIGH-INTENSITY NOISE EXPOSED iN
RATS ON SOME BLOOD PARAMETERS

This study examined the effect of short-term high-intensity noise on some blood
parameters in rats. The results may help us to understand the potential effects of high
noise levels on biochemical and hormonal balance. The animal material of the study
consisted of 40 albino Wistar male rats (3 different study groups consisting of 10 control
rats and 10 rats each) aged 6-8 weeks (aged) with body weights ranging from 180-250 g.
Blood samples were collected from the rats in the control group without any treatment on
day O under general anesthesia and this group of rats was then sacrificed. The 10 rats in
study group 1 were exposed to white noise at 100 dB for 3 hours and then sacrificed after
blood samples were collected under general anesthesia. Ten rats in study group 2 were
exposed to white noise at 100 dB for 6 hours and then sacrificed after blood samples were
collected under general anesthesia. The 10 rats in study group 3 were exposed to white
noise at 100 dB for 12 hours and then sacrificed after blood samples were collected under
general anesthesia. The blood sera were stored at -20°C until the date of measurements.
Glucose, total cholesterol, insulin, prolactin, beta-endorphin, growth hormone, cortisol,
total antioxidant and total oxidant levels were evaluated in all groups. The study revealed
that there was a statistically significant difference (P<0.05) in beta-endorphin, cortisol
and total antioxidant levels between the groups. The results revealed that acute stress
developed in rats exposed to short-term high-intensity noise, followed by a decrease in
beta-endorphin and cortisol levels due to negative feedback, while the increase in total
antioxidant levels may be related to an increase in the body's capacity to cope with
oxidative stress or an attempt to limit oxidative damage.

Key Words: White noise, Oxidative stress, Cortisol, Growth Hormone, Prolactin
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1.GIRIS

Girtiiltii genellikle modern toplumlarda stres kaynagidir. Sehirdeki trafik, is yerleri ve
evdeki giiriiltii sebebiyle insanlar siirekli giiriiltii stresine maruz kalmaktadir (Suter,
2002). Diinya capinda ¢alisma alanlarinda tehlike olusturacak diizeyde giiriiltiiye maruz
kalan 600 milyondan fazla insan oldugu bildirilmistir (Alberti, 1998).

Giiriilti fiziko-sosyal bir stres faktoriidiir ve fizyolojik fonksiyonlar1 olumsuz etkiler
(Babisch 2003). Giiriiltii saglik tizerinde geri doniigiimii olmayan etkilere yol agan en
onemli faktorlerden biridir (Kawada, 2004).

Gilriiltii, organizmada dolayli veya dogrudan sistemik degisikliklere neden olur (Turner
vd., 2005). Hipertansiyon, anormal kardiyovaskiiler fonksiyon bozukluklari ve uyku
bozuklugu gibi bir¢ok zararl etkiye yol agabilmektedir (Turner vd., 2005; Eggermont,
2014). Giriltiiniin neden olabilecegi sorunlarin basinda; konusma, isitme, denge
bozuklugu, goérme ve norolojik problemler, elektrolit denge bozukluklar1 ve mental
problemler gelmektedir (Lusk vd., 2002; Goyal vd., 2010; Schmidt vd., 2013; Keppler
vd., 2015).

Tiim bunlarin yanisira beyaz giiriiltii, monoton bicimde tercih edilen sakin bir ses
olmasindan dolayi, g¢evreden duyulan rahatsiz edici sesleri Orter, maskeler. Bu
ozelliginden dolay1 beyaz giiriiltiiniin sakinlestirici ve rahatlatici bir etkisi oldugu
belirtilmistir (Akca 2014; Karp, 2015; Soyer, 2019).

Beyaz giiriiltii ayn1 zamanda anne karninda bebegin duydugu sese benzetilir. Bebeklerin
dogduktan sonra bdyle bir sesi duyduklarinda kaygi ve agri hissinden uzaklastigi ve
rahatladiklarina dair ¢aligmalar bulunmaktadir (Standley, 2001; Karakoc ve Tiirker, 2014;
Kigiikoglu vd., 2016).

Sezici ve Yigit (2018) isitme kayb1 olmayan ve 40 bebegi dahil ettikleri bir ¢alismada
beyaz giiriiltliniin sakinlestirici etkisini arastirmistir. Beyaz giiriiltiiniin kolikli bebeklerde

aglama ve uyku siireleri tizerine olumlu etkisi oldugu rapor edilmistir.



1.1. Beyaz Giiriiltii

Genellikle giirtiltii zararli bir fiziksel faktor olarak bilinir. Beyaz giiriiltii (BG) olarak
adlandirilan  giirtiltii, farkli frekanslardaki seslerin birlesimi nedeniyle enerjisi
diferansiyel bantlar arasinda esit olan bir ses tiiriidiir. Bir BG'nin spektral yogunlugu
diizdiir ve insanin isitilebilir frekans aralig1 dahilinde aynidir. Bir bireyin duyabildigi tiim
sesler birlestirilerek BG elde edilir. Bu nedenle BG sinirsiz bant genisligine ve dogrusal
bir spektruma sahiptir (Castro, 2013; Azizi vd., 2019).

Siirekli spektrum giiriiltiileri arasinda BG ¢ok 6nemli bir 6rnektir. BG'nin basit ve somut

ornekleri denizin carpma sesi, yagmur, klima, vantilator ve statik televizyondur (Castro,

2013; Krishnan vd., 2013; Yang vd., 2015).

BG, benzersiz Ozellikleri ve davranist nedeniyle bilimin farkli alanlarinda farkli
uygulamalara sahiptir. Ornegin bazen rahatsiz edici sesleri engellemek i¢in maskeleme
ozelliginden yararlanilirken, bazen de rahatlatict 6zelliginden yararlanilmistir (Castro,

2013; Benjafield, 2017).

Fan ve klima, BG olusturarak istenmeyen sesleri ortadan kaldirir veya maskeler. Yani bir
fan veya klima binlerce farkli ses frekansi yaratarak insan beyninin ¢evredeki sesleri takip
edememesini ve bu seslerin beyne girmesinin engellemesini saglar (ve Levitt, 2004;
Krishnan vd., 2013; Gelfand).

Bir giiriiltii kaynagi olarak beyaz giiriiltii etkilerinin degerlendirilmesi i¢in siklikla yiiksek
yogunluklarda kullanilmistir (Jabbari vd., 2016; Nassiri vd., 2017a; Nassiri vd., 2017b).



1.2. Baz1 Kan Parametereleri

1.2.1. Kortizol

Steroid bir hormon olan kortizol kolesterol orjinlidir. Adrenal korteksin zona fasikiilata
tabakasindan salinir. On hipofizden salinan adrenokortikotropik hormon (ACTH) LDL
reseptOr arttirici ve kolesterolii pregnenolona doniistiiren ve kortizol sentezinin sinirlayici

basamagi olan kolesterol desmolazin aktivitesini yiikseltme islevi gériir (Angelousi vd.,

2020).

Glukokortikoidlerin ¢ogunlugu, kortikosteroid baglayici globuline (CBG) veya albiimine
bagl olarak inaktif bir formda dolagmaktadir. Inaktif form, cogu dokuda 11-beta-
hidroksisteroid  dehidrojenaz 1  (11-beta-HSD1) tarafindan aktif formuna
doniistiiriilirken, 11-beta-HSD2, bobrek ve pankreasta kortizoliin tekrar kortizona

doniigsmesini inaktive eder (Ramamoorthy ve Cidlowski, 2016).

Glukokortikoid reseptdrleri viicudun hemen tiim dokularinda bulunur. Bu nedenle
kortizol; bagisiklik, kardiyovaskiiler, solunum, {ireme ve kas-iskelet sistemi gibi organ

sistemlerini etkileyebilir (Kadmiel ve Cidlowski, 2013).

Kortizoliin insan viicudunda stres tepkisine aracilik etmek, metabolizmay1 diizenlemek,
inflamatuar tepkiyi ve bagisiklik fonksiyonunu diizenlemek gibi bir¢ok islevi vardir

(Oakley ve Cidlowski, 2014).

Viicudun otonom sinir sistemi; sempatik sinir sistemi (SSS) ve parasempatik sinir sistemi
(PSS) olarak ikiye ayrilir. Stres zamanlarinda SSS devreye girer. SSS bir dizi hormonal
ve fizyolojik tepkiye neden olan savas veya kag tepkisinden sorumludur. Amigdala uygun
tepkiyi belirlemek i¢in korku, uyarilma ve duygusal uyaranlarin iglenmesinden
sorumludur. Gerekirse amigdala hipotalamusa bir stres sinyali gonderir (Hakamata vd.,

2017).

Hipotalamus daha sonra SSS'yi aktive eder ve adrenal bezler, epinefrin gibi bir

katekolamin dalgasi salgilar. Bu, kalp atis hiz1 ve solunum hizinin artmasi gibi etkilerle



sonuclanir. Viicut uyarilar tehdit olarak algilamaya devam ettikge hipotalamus
hipotalamus-hipofiz-adrenal bez (HPA) eksenini harekete gecirir. Kortizol adrenal
korteksten salinir ve viicudun yiiksek alarmda kalmasini saglar. Kortizoliin katabolik

mekanizmalar1 viicuda enerji saglar (Lee vd., 2015).

Stres altinda viicuttan kortizol hormonu salgilanir (Manenschijn vd., 2011). insan

viicudundaki en 6nemli glukokortikoid kortizoldur ve HPA aksinin son tirtiniidiir (Clow

vd., 2010).

Bu bir steroid hormondur ve stresli uyaranlardan kaynaklanan fizyolojik degisikliklerin
ana gostergesi olarak kabul edilir (Zare vd., 2019). HPA aktivasyonu ve kortizol salinimi,

insanlarda fizyolojik strese verilen dogal tepkilerdir (Ockenfels vd., 1995) .

Stres etkenlerine maruz kalmanin artan kortizol salgisina yansidigini gosteren kapsamli
calismalar vardir (Schulz vd., 1998; Evans vd., 2001).

1.2.2. Glukoz

Glukoz; C6H1206 kimyasal formiiliine sahip alti karbonlu bir yapidir. Diinyadaki her
organizma i¢in her yerde bulunan bir enerji kaynagidir. Aerobik ve anaerobik hiicresel
solunumu beslemek i¢in gereklidir. Glukoz viicuda siklikla galaktoz ve fruktoz
(monosakkaritler), laktoz ve sakkaroz (disakkaritler) veya nisasta (polisakkaritler) gibi
izometrik formlarda girer. Viicudumuz fazla glukozu aglik zamanlarinda serbest kalan
glikojen (bir glukoz polimeri) olarak depolar. Glukoz ayrica glukoneogenez siireci
boyunca yag ve protein pargalanma tiriinlerinden de tiiretilebilir (Hantzidiamantis vd.,
2022).

Insan viicudundaki en énemli glukokortikoid kortizoldur (Clow vd., 2010). Kortizol
salindiktan sonra GLUT-4 reseptorleri lizerine gelerek glukozun hiicre igine girmesine
engel olur. Bunun sonucunda kanda glukoz seviyesi yiikselir (Broglio vd., 2004, Yuen
vd., 2013).



Giiriiltiiye maruz kalmanin hem hayvan hem de insan deneklerde glukoz homeostazisinde
bozulmalara neden oldugu gosterilmistir. Akut giiriiltiiye maruz kalmanin gegici glukoz

intoleransina ve insiilin direncine yol a¢tig1 Lui vd. tarafindan ortaya konmustur (Liu vd.,
2016).

Strese yanit olarak glukokortikoid salinimi, kemirgenlerde iyi bir sekilde karakterize
edilmistir (Klenerovaa vd., 2003; Agrawal vd., 2011). Onemli bir glikokortikoid olan
kortikosteronun kritik fizyolojik islevlerinden biri, ratlarda glukoneojenezi ve hepatik
glikojenolizi arttirmaktir, bu da stresli durumlarla basa ¢ikmak i¢in metabolik

substratlarin kullanilabilirliginin artmasina neden olur (Solin ve Lysashev, 2014) .

1.2.3. Kolesterol

Kolesterol, hiicre zarlarinin 6nemli bir bilesenidir ve safra asitlerinin, steroid hormonlarin
ve bazi yagda c¢Oziinen vitaminlerin sentezinin Onemli bir Onciisiidiir. Kolesterol
karacigerde iiretilir veya diyetle alinir ve serbest ve esterlesmis formlarda dolasima girer.
Kolesterol karacigerde metabolizma yoluyla geri doniistiiriiliir ve safra yoluyla sindirim

sistemine atilir (Washington ve VVan Hoosier, 2012).

Cesitli calismalar giiriiltiiye maruz kalma durumunda kan serumu kolesterol seviyesinde
artis ve glukoz seviyelerinde azalma oldugunu gostermistir. Fareler iizerinde yapilan
caligmalar, giiriiltilye maruz kalmanin kan kolesteroliinii artirabildigini gostermistir.
Insan ¢aligmalar1 ayrica isyeri giiriiltiisiiniin artan kolesterol ve trigliserit diizeyleri
tizerindeki etkisini de gostermistir. Hayvan calismalari, giiriiltii kirliliginin kandaki
kolinesteraz enzim aktivitesini ve karacigerde depolanan glikojen miktarini azalttigini
ortaya koymustur. Diger ¢aligmalar, giiriiltiiye maruz kalmanin bir sonucu olarak kortizol

seviyelerinin yiikseldigini dogrulamistir (Mohammadi vd., 2016).



1.2.4. insiilin

Insiilin viicutta metabolik etkiler ortaya ¢ikaran anabolik bir hormondur. Pankreastaki
Langerhans adaciklar1 olarak bilinen ekzokrin dokuda beta hiicreleri bulunur. Beta
hiicreleri insiilin sentezinden sorumludur. Beta hiicreleri, plazmada dolasan glukoz
seviyelerini, amino asitleri, keto asitleri ve yag asitlerini izleyerek insiilin tiretimini buna
gore diizenler. Insiilinin genel rolii, beslenme ve aclik durumlarinda enerji tasarrufu ve

kullanimini kontrol etmektir (Zhao vd., 2017; Najjar vd., 2019; Slater vd., 2019).

Giriltiiniin glukometabolik sonuglarin1 degerlendirmek amaciyla yapilan bir hayvan
calismasinda, Cui ve ¢alisma arkadaslari, kronik giiriiltii maruziyetinin kan glukozunu
artirdigini ve karacigerdeki insiilin klirensini bozdugunu géstermistir (Cui vd., 2016). Bu,
uzun siireli giliriiltii maruziyetinin Tip 2 diyabet gelisme riskini artirdigini ve baslangicini
hizlandirdigini gostermektedir. Ayrica, akut giiriiltiiniin gegici glukoz intoleransina neden
oldugu ve insiilin direncini tetikledigi, kronik giiriiltiiniin ise farelerde uzun siireli insiilin
direncine neden oldugu bildirilmistir (Liu vd., 2016). Buna ek olarak insan ¢aligmalart,
normal bireylerde gece giiriiltiiye maruz kalmanin glukoz toleransini ve insiilin
duyarliligin1 bozdugunu ortaya koymustur. Bu durum hayvan deneylerindeki bulgular
desteklemektedir (Sorensen vd., 2013).

1.2.5. Beta-Endorfin

Agrn kesici ilaglar benzeri faaliyet gosteren endorfinler sinir sistemine sinyal gondermek
lizere beyin tarafindan iretilen kimyasallardir. Agriyr kesmenin yani sira, endorfinler
hastalikla miicadele etme kapasitesini artirir ve dogal sakinlestirici olarak gorev yapar.
Aynca uzun siireli egzersizde endorfin saliniminin arttigi bilinmektedir (Losyk, 2006). P-
endorfinin kokeni preopiomelanokortin (POMC) 6nciil molekiildiir. POMC; hipotalamus,
hipofizin 6n ve ara loplari, beynin diger bazi bolgeleri ve mide-bagirsak sistemi, testis,

akciger, karaciger, bobrek, dalak, plasenta, ovaryumlar, testisler adrenal medulla ve



immun sistem hiicrelerinde sentezlenmektedir (Murray vd., 1993). Stresorlere cevap
olarak P-endorfinler kana salgilanmakta, kortikotropin ve P-endorfin sekresyonu
kortikotropin salict1 hormon (CRF) ile stimiile edilmektedir. Baz1 ¢alismalara gore P-
endorfin ACTH sekresyonunu ayarlayip, ACTH ile beraber, hipotalamik CRF
sekresyonunu engelleyerek stres cevabinin olasi baskilayici yolunu olusturmaktadir (Gill,
1992). Beta-endorfinler stres uyaranina cevapta ve diger hormonlarin strese cevabini
degistirmede rol almakta, insanlarda ACTH ve kortizol diizeyini baskilamaktadir

(Balcioglu ve Savrun, 2001).

1.2.6. Bityiime Hormonu

Somatotropin olarak da bilinen biiyiime hormonu (GH), 6n hipofiz bezindeki
somatotropik hiicreler tarafindan iiretilen 191 amino asitli tek zincirli bir polipeptittir.
Adindan da anlagilacagi gibi, bilim adamlar1 baslangigta bu hormonun yavruluk dénemi
biiylimenin diizenlenmesinden sorumlu oldugunu kesfetmistir. Ancak daha sonraki
arastirmalarda, GH'nin ayn1 zamanda viicudun diger temel metabolik fonksiyonlarinin
cogunun diizenlenmesinden de sorumlu oldugu ve bir akut faz stres reaktani olarak
calistigi belirlenmistir (Vanderkuur vd., 1997; Baltaci vd., 2019).

Son zamanlarda deneysel ve pratik tip alanindaki gelismeler, stres ve GH salinimi arasi
iliskiye yeniden yonelime neden olmustur. Stres maruziyetinin beyin plastisitesini
modiile ettigi ve bu nedenle zihinsel ve norodejeneratif bozukluklara karsi viicudu
savunmasiz biraktigt bulunmustur (Kim vd., 2006). GH, nérokoruyucu etkileri
tetikleyebilmekte ve eriskin beyninin bilis ve biyokimyasini etkileyebilmektedir. GH,
insiilin benzeri bitylime faktorii-1 (IGF-I)’nin ana diizenleyicisidir. Olasi bir rejeneratif
ajan olarak islev goriir (Arwert vd., 2005; Aberg vd., 2006; Bondanelli vd., 2006). Stresin
depresyon ve anksiyete bozukluklarinin gelisimine katkida bulundugu bilinmektedir
(Jezova, 2005). GH eksikligi olan hastalarda daha yiiksek bir zihinsel bozukluk prevalansi
gozlenmistir (Bulow vd., 2002). Giiniimiizde eriskin GH eksikligine daha fazla ilgi

gosterilmekte ve GH yerine koyma tedavisinin, iyilesmis ruh hali ve yasam kalitesi dahil



bir¢ok iliskilendirilen anormalligi tersine cevirdigi gosterilmistir (Deijen ve Arwert

2006). Ayrica, GH immiinostimiilatuar hormonlar grubuna aittir (Meazza vd., 2004).

GH salgisi, hipotalamik GH salgilama hormonu (GH-RH) ve somatostatinin etkisi
altindadir. Ghrelin ve muhtemelen diger GH salgilama peptidleri, GH salinimina katkida
bulunur. Bu salinimin nabiz seklinde oldugu bilinir. GH kendi salinimin1 negatif bir geri
besleme ile diizenler. Bu geri beslemenin hem anterior hipofiz hem de hipotalamik
diizeyde isleyebilecegi diisiiniilmektedir. Artan GH konsantrasyonlari, hizli bir sekilde
hipotalamik somatostatin salinimini tetikler, bu da GH-RH salinimini inhibe eder. Hipofiz
GH'nin eksositosisini engeller ve somatotroplar1 bir sonraki GH-RH uyarisina daha
duyarl hale getirir (Veldhuis vd., 2005). Bu nedenle, bir stres uyarisiyla GH saliniminin
aktivasyonunun, GH yanitlarini ardisik uyarilara gére modiile etme olasilig1 yiiksektir
(Tseilikman vd., 2020).

1.2.7. Prolaktin

Prolaktin, 199 amino asitten olugan 23 kDa tek zincirli bir proteindir. Baslica 6n hipofiz
bezinde yer alan laktotroflar tarafindan sentezlenip salgilanir. Salinimi, hipotalamik
dopamin tarafindan baglica inhibe edici kontrol altindadir ve negatif bir geri bildirim ile

diizenlenir. Bu sirada prolaktin kendisi afferent sinyali saglar (Saleem vd., 2018).

Prolaktinin adrenal bezin stres yanitindaki roliinii destekleyen bir¢cok kanit
bulunmaktadir. Hiperprolaktinemi ACTH salinimini artirir (Kooy vd., 1990; Weber ve
Calogero, 1991; Ra, 2016;), adrenal hipertrofiyi uyarir ve kolesterol esterlerinin
depolanmasini artirir (Jaroenporn vd., 2007). Ayrica hiperprolaktineminin adrenal
korteksin ACTH'ye duyarliligini artirdigi diistiniilmekte ve bu nedenle diisiik ACTH
seviyelerinde bile yiiksek kortikosteron salinimina neden olabilecegi (Ra, 2016) 6ne
stirilmektedir. Prolaktin ayrica dogrudan adrenal steroid {iretimini uyarabilir. Prolaktinin
adrenal androjen, dihidroepiandrosteron ve dihidroepiandrosteron siilfat seviyelerini

artirdig1 bulunmus, kortizol ve aldosteron seviyelerini yiikselttigi ve adrenal katekolamin



sentezini uyardig1 saptanmistir. Prolaktin, G-protein adenilat siklaz baglantis1 ve siklik
AMP iiretimi araciligiyla etki eder. Prolaktin tarafindan indiiklenen kortikosteron
saliiminin artan cAMP {iretimi ve 3B-hidroksisteroid dehidrojenaz aktivitesi araciligiyla
gerceklestigi  varsayilmaktadir. Prolaktinin adrenal sinir sistemi tiizerindeki etkisi

tartismalidir (Levine ve Muneyyirci-Delale, 2018).

1.2.8. Total Oksidan ve Total Antioksidan

Oksidatif stres (OS), ozellikle patolojik kosullar altinda antioksidan seviyelerinin
azalmasi veya oksidatif ajanlarin artan seviyeleri nedeniyle gelisir (Havlioglu vd., 2022).
Onceki ¢aligmalar OS'un birgok hastaligin patogenezinde ©nemli rol oynadigimi

gostermistir (Tascanov vd., 2021a, b).

Oksidasyon Triinleri hiicresel antioksidan sistemin basa ¢ikamayacagi seviyelere
ulastiginda oksidatif hiicre hasar1 meydana gelir. Bu hasar sonucunda diyabet,
kardiyovaskiiler ve norodejeneratif hastaliklar, kanser gibi patolojiler ortaya
cikabilmektedir (Sies 1991; Nordberg vd., 2001; Isik vd., 2017).

Baz1 deneysel caligmalar, giiriiltiiye maruz kalan bireylerde igsitme kaybinin artan OS ile

iliskilendirildigini gostermistir (Seidman vd., 2003).

Viicuttaki genel OS durumunu TOS (toplam oksidan durumu) gosterir. Genel
antioksidatif kapasite ise toplam antioksidan kapasite (TAS) olarak adlandirilir.
Antioksidan sistem reaktif oksijen tiirlerinin en aza indirilmesini ve noétralizasyonunu

saglar (Tascanov vd., 2021a; Tascanov vd., 2021b).



2. MATERYAL VE METOT
2.1. Materyal

2.1.1. Hayvan Materyali

Calismanin hayvan materyalini, kontrol grubu; 10 ve ¢alisma gruplar1 (3); 30 olmak
tizere, 6-8 haftalik (yasli), canli agirliklar1 180-250 g arasinda degisen 40 albino Wistar
erkek rat olusturdu. Her bir grup rat konvensiyonel kafeste ve standart deney hayvanlari
bakim kosullarinda, optimal 1s1 (22+1 °C), optimal nem (%50) ve 1s1k (12: 12 saat
aydinlik: karanlik) ortaminda barindirildi. Tiim gruplar ¢alisma siiresince ayni standart
rat yemi ile beslendi. Saglik degisikliklerini saptamak i¢in giinde iki defa gézlem yapildi.
Tiim gruplarda caligma ratlarin aklimatizasyon/ortama uyum siireci (bir hafta) sonrasi

baslatildi.

Bu deneysel doktora tez calismasi icin Afyon Kocatepe Universitesi Hayvan Deneyleri
Yerel Etik Kuruluna (AKU-HADYEK) basvurulmus ve gerekli izinler (Etik Kurul Onay
Say1: 49533702/82) alinmustir.

2.1.1.1. Deney gruplari

Calisma materyalini olusturan 40 rat Afyon Kocatepe Universitesi Deney Hayvanlar
Merkezinden temin edildi. Arastirma randomize dagilim ile 10’arli dort grup tizerinde

yuriitiildii:

1. Kontrol Grubu (n=10): Bu grup ratlar tizerinde herhangi bir uygulama yapilmadi.

Genel anestezi altina alinan kontrol grubu ratlardan 0. giin 6rneklemi igin
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intrakardiyak kan Ornekleri toplanti ve sonrasinda sakrifikasyon iglemi

gerceklestirildi.

2. Calisma Grubu 1 (n=10): Bu grup ratlar 3 saat boyunca 100 dB seviyesinde beyaz
giiriiltiiye maruz birakildi. Genel anestezi altina intrakardiyak kan Ornekleri

toplanan ratlar daha sonra sakrifiye edildi.

3. Calisma Grubu 2 (n=10): Bu grup ratlar 6 saat boyunca 100 dB seviyesinde beyaz
giiriiltiiye maruz birakildi. Genel anestezi altina intrakardiyak kan o6rnekleri

toplanan ratlar sakrifiye edildi.
4. Calisma Grubu 3 (n=10): Bu grup ratlar 12 saat boyunca 100 dB seviyesinde

beyaz giiriiltiiye maruz birakildi. Genel anestezi altina intrakardiyak kan 6rnekleri

toplanan ratlar sakrifiye edildi.

2.1.2. Cihaz ve Ekipman

Alman kan 6rneklerinden kan serum eldesi amaciyla Elektromag M4808 P genel amaclh

santrifiij cihazi kullanildi (Resim 2.1).

Resim 2.1: Elektromag M4808 P Genel Amagli Santrifiij cihazi
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Bilgisayarda TrueRTA yazilimi ile iiretilen beyaz giiriiltiiniin kafesin heryerinde en az
100 dB ses seviyesine ulastigiin kontroliiniin saglanmasi i¢in TESTO marka ses desibeli
6l¢tim cihazi kullanildi (Resim 2.2).

Resim 2.2: Ses desibeli 6l¢iim cihazi

Bilgisayarda TrueRTA yazilimi ile iiretilen beyaz giiriiltiiniin rat kafeslerinde 100 dB

seviyesine ulagimini saglamak amaciyla 74W’lik hoparlor kullanildi (Resim 2.3).

Resim 2.3: 100 dB sese ulagmak igin kullanilan YAMAHA marka hoparlor
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Serumda insiilin l¢iimii BT LAB marka Rat Insulin ELISA 6l¢iim kiti (Catalogue No:
E0707Ra) ile yapild1 (Resim 2.4) (Bioassay Technology Laboratory, Birmingham, UK).

Resim 2.4: BT LAB marka Rat Insulin ELISA 6l¢iim kiti

Serumda prolaktin 6lgiimii USCN marka RAT PROLAKTIN ELISA &lciim kiti
(Catalogue No: SEA846Ra) ile yapildi (Resim 2.5).

Resim 2.5: USCN marka rat prolaktin ELISA 6l¢iim kiti

13



Serumda beta-endorfin 6l¢iimii USCN marka RAT ENDORFIN ELISA 6l¢iim kiti
(Catalogue No: CEA806Ra) ile yapildi (Resim 2.6).

Resim 2.6: USCN marka rat beta-endorfin ELISA 6l¢iim kiti

Serumda biiyiime hormonu 6l¢iimii USCN marka RAT BUYUME HORMONU(GH)
ELISA 6lciim kiti (Catalogue No: SEA44Ra) ile yapildi (Resim 2.7).

Resim 2.7: USCN marka rat biiyiime hormonu(GH) ELISA 6l¢iim kiti

Serumda kortizol 8l¢iimii BT LAB marka Rat KORTIZOL ELISA &l¢iim kiti (Catalogue
No: E0828Ra) ile yapild1 (Resim 2.8) (Bioassay Technology Laboratory, Birmingham,
UK).
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Resim 2.8: BT LAB marka rat kortizol ELISA 6l¢iim kiti

Serumda kortizol 6l¢imii Rel Assay Diagnostics marka Rat TAS-TOS 6l¢tim kiti (LOT
No/TAS: AK21123A TOS: AK211360) ile yapildi (Resim 2.9).

| Total Antioxi

Reagent 1 (Bufter)
Reagent 2 (ABTS Radical Calon)
Standard (1,000 mmolA.)

ool Levil 10000 mmaut
Conirol Lavel 2 (2/000 mmolA)

[57]) axa

Resim 2.9: Rel Assay Diagnostics marka rat TAS-TOS 6l¢iim kiti
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2.2. Metot

2.2.1. Deneyin Yapihisi

Bu arastirmada calisma grubu ratlara, belirli slire ile kisa donem 100dB yiiksek
yogunluklu ses uygulandi. ‘Calisma Grubu 1’ olarak belirlenen ratlar 3 saat, ‘Caligsma
Grubu 2’ olarak belirlenen ratlar 6 saat ve ‘Calisma Grubu 3’ olarak belirlenen ratlar 12
saat siireyle yiiksek yogunluklu (<100 dB) beyaz giiriiltiiye maruz birakildi. Beyaz
guriiltii tiretmek i¢in Windows tabanli bir bilgisayarda TrueRTA yazilimi (Salehi vd.,
2017) kullanildi. Programdan elde edilen ses 74W'lik bir yiikseltici/hoporlor ile
giiclendirilerek ratlarin barindirildigi kafese uygulandi. Hoparlor kafesin 30cm {izerine
yerlestirildi. Kafes i¢i ses yogunlugu bir ses seviye olger araciligiyla olciildii ve kafesin
her noktasinda en az 100dB ses yogunlugu elde edilmesi saglandi. Calisma gruplarinda
(1-2-3) bulunan ratlar, her kafeste 5 rat olacak sekilde, standart rat kafeslerine yerlestirildi
ve sirasiyla 3 - 6 ve 12 saat siirelerle yliksek yogunluklu beyaz giiriiltiiye maruz birakildi.
Calisma siiresince ratlarin yem ve su ulasimlari serbest birakildi. Kontrol grubu ratlara

ise ses uyarini verilmedi.

Kontrol grubunda yer alan ratlarda 7 giinlilk aklimatizasyon sonrasi ve ¢alisma
gruplarinda (1-2-3) yer alan ratlarda ise, aklimitizasyon siireci akabinde, 3 - 6 - 12 saat
stireyle ses uyarani verildikten sonra sar1 kapakli jelli biyokimya tiiplerine kan 6rnekleri
toplanti. Sonrasinda tiim gruplarda ratlar devam eden anestezi altinda servikal
dislokasyonla uyutuldu. Santriifiijle ¢ikartilan kan serum 6rnekleri 6lgiim zamanina kadar
- 20°C de saklandi. Elde edilen bu 6rneklerde; serum kortizol, glukoz, kolesterol, insiilin,
beta-endorfin, biiytime hormonu, prolaktin, total oksidan ve total antioksidan seviyeleri

Olctildii ve kayit altina alindi.
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2.2.2. Kan Numunelerinin Toplanmasi

Kan numunelerinin toplanmasi amaciyla ratlar genel anestezi altina alindi. Tiras edien
bolgeden intrakardiyak kan alma teknigine uygun olarak 5 m1’lik jelli sar1 kapakli tiiplere

kan 6rnekleri toplandi.

2.2.3. Analizler i¢cin Kan Orneklerinin Hazirlanmasi

Toplanan intrakardiyak kan ornekleri pihtilasma sonrasi 4000 rpm’de 10-12 dakika

santrifiije edildi. Elde edilen serum 6rnekleri 6l¢giim zamanina kadar -20°C saklandi.

2.2.4. insiilin Analizi

Serum insiilin 6l¢iimii BT LAB marka Rat Insulin ELISA &l¢iim kiti (Catalogue No:
E0707Ra) ile yapild1 (Bioassay Technology Laboratory, Birmingham, UK). Absorbans
okumas1 Chromate 4300 marka ELISA okuyucuda 450nm dalga boyunda gerceklestirildi
(Awareness Technology, Inc. Martin Hwy. Palm City, USA). Veriler dort parametreli
lojistik regresyon analizi kullanilarak hesaplandi. Sonuglar mIU/mL olarak kaydedildi

(R% Degeri: 0.996).
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Cizelge 2.1: Rat insiilin ELISA test kit igerigi

Bilesenler 96 Test
Standart soliisyon (160ng/ml) 0.5x1 ml
Kaplamali ELISA plakasi 12x8 kuyu strips x1
Standart Diliient 3mlx1
Streptavidin-HRP 6 ml x1
Stop Soliisyonu 6 ml x1
Substrat Soliisyonu A 6 ml x1
Substrat Soliisyonu B 6 ml x1
Konsantre Yikama Tamponu (25x) 20 ml x1
Biyotinlenmis Rat INSR antikoru 1mlx1
Kullanici Talimati 1
Plaka dlgekleyici 2

Resim 2.10: Rat insiilin ELISA plate gériintiisii

2.2.5. Serum Prolaktin Analizi

Serumda prolaktin Slgiimii USCN marka RAT PROLAKTIN ELISA &lgiim kiti
(Catalogue No: SEA846Ra) ile yapildi. Absorbans okumasi Chromate 4300 marka
ELISA okuyucuda 450nm dalga boyunda gerceklestirildi (Awareness Technology, Inc.
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Martin Hwy. Palm City, USA). Veriler dort parametreli lojistik regresyon analizi
kullanilarak hesaplandi. Sonuglar ng/mL olarak kaydedildi (R? degeri: 1).

Resim 2.11: Rat prolaktin ELISA plate goriintiisii

2.2.6. Serum Beta-Endorfin Analizi

Serumda beta-endorfin 6l¢iimii USCN marka RAT ENDORFIN ELISA 6l¢iim kiti
(Catalogue No: CEA806Ra) ile yapildi. Absorbans okumast Chromate 4300 marka
ELISA okuyucuda 450nm dalga boyunda gerceklestirildi (Awareness Technology, Inc.
Martin Hwy. Palm City, USA). Veriler dort parametreli lojistik regresyon analizi
kullanilarak hesaplandi. Sonuglar pg/mL olarak kaydedildi (R? degeri: 0.983).
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Resim 2.12: Rat beta-endorfin ELISA plate gériintiisii

2.2.7. Serum Biiyiime Hormonu Analizi

Serumda biiyiime hormonu &l¢iimii USCN marka RAT BUYUME HORMONU(GH)
ELISA 6l¢iim kiti (Catalogue No: SEA44Ra) ile yapildi. Absorbans okumasi Chromate
4300 marka ELISA okuyucuda 450nm dalga boyunda gerceklestirildi (Awareness
Technology, Inc. Martin Hwy. Palm City, USA). Veriler lineer regresyon analizi
kullanilarak hesaplandi. Sonuglar ng/mL olarak verildi (R? degeri: 1).

Resim 2.13: Rat biiyiime hormonu ELISA plate goriintiisii
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2.2.8. Serum Kaortizol Analizi

Serumda kortizol 6l¢iimii BT LAB marka Rat KORTIZOL ELISA 6l¢iim kiti (Catalogue
No: EO0828Ra) ile yapildi (Bioassay Technology Laboratory, Birmingham, UK).
Absorbans okumas1 Chromate 4300 marka ELISA okuyucuda 450nm dalga boyunda
gerceklestirildi (Awareness Technology, Inc. Martin Hwy. Palm City, USA). Veriler dort
parametreli lojistik regresyon analizi kullanilarak hesaplandi. Sonuglar ng/mL olarak

verildi (R? degeri: 0.999).

Resim 2.14: Rat kortizol ELISA plate goriintiisii

2.2.9. Serum TAS/TOS Analizi

Serumda kortizol dl¢timii Rel Assay Diagnostics marka Rat TAS-TOS 6l¢tim kiti (LOT
No/TAS: AK21123A TOS: AK211360) ile yapildi. Absorbans okumasi Chromate 4300
marka ELISA okuyucuda 530nm dalga boyunda gerceklestirildi (Awareness Technology,
Inc. Martin Hwy. Palm City, USA). Sonuglar TAS i¢in mmol/mL olarak, TOS ig¢in
umol/L olarak verildi.
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Resim 2.15: Rat TAS-TOS ELISA plate goriintiisii

2.3. Istatistiksel Analiz Teknigi

Deney gruplar1 (Kontrol grubu ve ¢alisma gruplar1) serum kortizol, glukoz, kolesterol,
insiilin, beta-endorfin, bitylime hormonu, prolaktin, total oksidan ve total antioksidan
parametrelerine gore karsilastirilmasinda; varyans analizinden (One Way ANOVA)
yararlanildi. Her bir grubun ikili karsilagtiritlmasinda ise Duncan ¢oklu karsilastirma testi
kullanilds. Istatistiksel anlamlilik (6nemlilik) diizeyi 0,05 olarak alindi. Arastirmada elde
edilen verilerin istatistiksel degerlendirmesi IBM SPSS 26 paket programi kullanilarak
yapildi.
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3. BULGULAR

Bu aragtirmada kontrol ve ¢alisma gruplarinda (Grup 1, Grup 2, Grup 3); serum glukoz,
total kolesterol, insiilin, prolaktin, beta-endorfin, biiyiime hormonu, kortizol, TAS ve
TOS parametrelerindeki degisim karsilastirmali olarak degerlendirildi. Elde edilen
veriler; beta-endorfin, kortizol ve TAS degerlerinde gruplar arasi karsilastirmada

istatistiksel olarak anlamli bir fark (P <0,05) ortaya koydu.

Istatistik analiz sonuglarina gore; serum glukoz diizeyindeki degisim: Kontrol grubu;
204,90+40,80 ve Grup 1; 192,67+46,40; Grup 2; 213,30+66,42; Grup 3; 231,22+94,2,
total kolesterol diizeyindeki degisim: Kontrol grubu; 51,80+3,55 ve Grup 1; 44,67+6,71,;
Grup 2; 48,40+5,66; Grup 3; 48,78+10,89, insiilin diizeyindeki degisim: Kontrol grubu;
4,91+1,28 ve Grup 1: 3,08+0,93; Grup 2: 4,53+2,82; Grup 3: 5,24+2,88, prolaktin
diizeyindeki degisim: Kontrol grubu; 13,914+3,38 ve Grup 1: 12,99+5,52; Grup 2:
10,89+6,11; Grup 3: 9,86+4,47, biiytime hormonu diizeyindeki degisim: Kontrol grubu;
0,42+0,22 ve Grup 1: 0,31+0,16; Grup 2: 0,39+0,24; Grup 3: 0,42+0,18 ve TOS
diizeyindeki degisim: Kontrol grubu; 5,10+1,34 ve Grup 1: 7,00+5,16; Grup 2: 8,01£5,04;
Grup 3: 5,3143,48 olarak belirlendi ve bahsedilen parametreler yoniiyle kontrol ve

calisma gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamadi.
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Cizelge 3.1:

Kontrol ve Calisma Gruplarinin Istatistiksel Olarak Karsilastirmali Degerlendirilmesi

Gruplar | Glukoz Total Kolesterol Insiilin Prolaktin Beta-Endorfin Biiylime Hormonu Kortizol TAS TOS
Kontrol 204,90+40,80 51,80+3,55 491+1,28 13,91+3,38 120,10%£50,64 0,42+0.22 21,56°+£9,00 0,61°+0,67 5,10+1,34
Grup 1 192,67+46,40 44,67+6,71 3,08+0,93 12,99+5,52 93,72°+11,32 0,31+0.16 13,41°+5,67 1,23%+1,55 7,00+£5,16
Grup 2 213,30+66,42 48,40+5,66 4,53+2,82 10,89+6,11 75,47°+15,71 0,39+0.24 15,41%°+7,20 0,46°+0,33 8,01+5,04
Grup 3 231,22+94,02 48,78+10,89 5,24+2,88 9,86+4,47 79,22°+14,60 0,42+0.18 21,43%+5,59 5,48%+5,55 5,31+3,48
P Degeri | 0,641 0,207 0,143 0,258 0,004* 0,598 0,024* 0,001* 0,331

*: P<0,05, a, b Aym siitundaki farkli harfleri tagtyan ortalamalar arasindaki farklar 6nemlidir (P<0,05).
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Ote yandan; serum beta-endorfin diizeyindeki degisim: Kontrol grubu; 120,10%+50,64 ve
Grup 1: 93,72°+11,32; Grup 2: 75,47°+15,71; Grup 3: 79,22°+14,60; Kortizol
diizeyindeki degisim: Kontrol grubu; 21,56%+9,00 ve Grup 1: 13,41P+5,67; Grup 2:
15,41%+7,20; Grup 3: 21,43+5,59 ve TAS diizeyindeki degisim: Kontrol grubu;
0,61°+0,67 ve Grup 1; 1,23°+1,55; Grup 2; 0,46°+0,33; Grup 3; 5,48%+5,55 olarak
belirlendi. Calisma ve kontrol gruplari arasinda sirasiyla, P=0,004, P=0,024 ve P=0,001
diizeyinde 6nem arz eden bir fark tespit edildi (Cizelge 3.1).

Serum glukoz diizeylerindeki degisim (Kontrol ve galisma gruplar aras1) Cizelge 3.2'de
sunulmustur. Test sonuglarina gore, gruplar arasinda serum glukoz diizeyleri agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (P>0,05). Bununla birlikte, serum
glukoz diizeyi yoniiyle, yapilan ikili grup karsilastirmalarinda; Grup 1, 2 ve 3 arasinda,
istatistiksel olarak 6nem arz eden bir fark olmamakla birlikte, yliksek yogunluklu beyaz

giiriiltiiye maruz kalma stiresi ile dogru orantili numerik bir artigin oldugu goriildi.

Cizelge 3.2: Glukoz Seviyeleri A¢isindan Kontrol ve Calisma Gruplarinin Degerlendirilmesi

Degisken Grup n Ort. SS P
Kontrol 10 204,90 40,80
N Grup 1 10 192,67 46,40
= 0,641
O Grup 2 10 213,30 66,42
Grup 3 10 231,22 94,02

Total kolesterol bakimindan kontrol ve calisma gruplarimin karsilastirilmasini igeren
analiz sonuglar1 Cizelge 3.3'te sunulmustur. Test sonuglarina gore, ¢alisma ve kontrol
gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (P>0,05). Bununla
birlikte; total kolesterol diizeyi yoniiyle, yapilan ikili grup karsilastirmalarinda; Grup 1, 2
ve 3 arasinda, istatistiksel olarak dnem arz eden bir fark olmamakla birlikte, yiiksek
yogunluklu beyaz giiriiltiiye maruz kalma siiresi ile dogru orantili numerik bir artisin

oldugu goriildii.
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Cizelge 3.3: Total Kolesterol Seviyeleri Agisindan Kontrol ve Calisma Gruplarinin

Degerlendirilmesi
Degisken Grup n Ort. SS P
Kontrol 10 51,80 3,55
5
(<5}
§ Grup 1 10 44,67 6,71
E 0,207
= Grup 2 10 48,40 5,66
S
=
Grup 3 10 48,78 10,89

Serum insiilin diizeylerini karsilastirmak amaciyla yapilan analiz sonuglar1 Cizelge 3.4'te

sunulmustur. Test sonuglarina gore, kontrol ve calisma gruplari arasinda insiilin diizeyleri

acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (P>0,05). Bununla birlikte;

serum insiilin Seviyesi yoniiyle, yapilan ikili grup karsilastirmalarinda; Grup 1, 2 ve 3

arasinda, istatistiksel olarak Onem arz eden bir fark olmamakla birlikte, yliksek

yogunluklu beyaz giiriiltiiye maruz kalma siiresi ile dogru orantili numerik bir artisin

oldugu goriildii.

Cizelge 3.4 Insiilin Seviyeleri Agisindan Kontrol ve Calisma Gruplarimin Degerlendirilmesi

Degisken Grup n Ort. SS P
Kontrol 10 4,91 1,28
= Grup 1 10 3,08 0,93
% 0,143
i Grup 2 10 4,53 2,82
Grup 3 10 5,24 2,88
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INSULIN - 4PL fit to data
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Resim 3.1: Rat insiilin seviyelerindeki degigim

Prolaktin diizeylerini karsilagtirmak amaciyla yapilan analiz sonuglar1 Cizelge 3.5'de
sunulmustur. Test sonuglarina gore, calisma ve kontrol gruplari arasinda prolaktin diizeyi
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (P>0,05). Bununla birlikte,
prolaktin diizeyi yoniiyle, yapilan ikili grup karsilastirmalarinda; Grup 1, 2 ve 3 arasinda,
istatistiksel olarak 6nem arz eden bir fark olmamakla birlikte, yiiksek yogunluklu beyaz

giiriiltiiye maruz kalma siiresi ile dogru orantili numerik azalmanin oldugu goriildii.

Cizelge 3.5: Prolaktin Seviyeleri Agisindan Kontrol ve Calisma Gruplarinin Degerlendirilmesi

Degisken Grup n Ort. SS P
Kontrol 10 13,91 3,38
S Grup 1 10 12,99 5,52
E 0,258
5 Grup 2 10 10,89 6,11
Grup 3 10 9,86 4,47
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PROLAKTIN - 4PL fit to data
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Resim 3.2: Rat prolaktin ELISA testinden elde edilen grafi

Serum beta-endorfin diizeyi agisindan kontrol ve ¢aligma gruplarinin karsilastiriimasiyla
ilgili analiz sonuglar1 Cizelge 3.6'de sunulmustur. Test sonuglarina gore, kontrol ve
calisma gruplar1 arasinda serum beta-endorfin seviyeleri agisindan istatistiksel olarak
anlamli bir fark belirlendi. Kontrol grubuna gore diisiik 6l¢iilmekle birlikte, Grup 1, 2 ve

3’lin benzer beta-endorfin diizeylerine sahip oldugu belirlendi.

Cizelge 3.6: Beta-Endorfin Seviyeleri Acisindan Kontrol ve Calisma Gruplarmin

Degerlendirilmesi
Degisken Grup n Ort. SS P
Kontrol 10 120,10* 50,64
=
= Grupl 10 93,72° 11,32
E 0,004
& Grup2 10 7547° 1571
3
Grup 3 10 79,22° 14,60
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ENDOREFIN - 4PL fit to data
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Resim 3.3: Rat beta-endorfin ELISA testinden elde edilen grafi

Biiyime hormonu agisindan kontrol ve ¢alisma gruplarinin karsilastirilmast i¢in yapilan
analiz sonuglar1 Cizelge 3.7'de sunulmustur. Test sonuglarina gore, ¢alisma ve kontrol
gruplar1 arasinda biiylime hormonu agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit
edilmedi (P>0,05). Bununla birlikte, biiyiime hormonu diizeyi yoniiyle yapilan ikili grup
karsilastirmalarinda; Grup 1, 2 ve 3 arasinda, istatistiksel olarak énem arz eden bir fark

olmamakla birlikte, yiiksek yogunluklu beyaz giiriiltiiye maruz kalma siiresi ile dogru

orantili numerik bir artigin oldugu goriildii.

Cizelge 3.7: Biiyiime Hormonu Seviyeleri Acisindan Kontrol ve Calisma Gruplarmin

Degerlendirilmesi

Degisken  Grup n Ort. SS P

Kontrol 10 0,42 0,22

£ Grup 1 10 0,31 0,16

= 0,598

£ Grup2 10 0,39 0,24

2

=

a Grup 3 10 0,42 0,18
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BUYUME HORMONU - Linear equation fit to data
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Resim 3.4: Rat biiyiime hormonu ELISA testinden elde edilen grafi

Serum kortizol analiz sonuglar1 Cizelge 3.8'de sunulmustur. Test sonuglarina gore,
kontrol ve galigma gruplar1 arasinda serum kortszol seviyeleri agisindan istatistiksel
olarak anlamli bir fark belirlendi. Grup 1’in kortizol degerlerinin diger tiim gruplardan
diisiik oldugu, Grup 2’de 6lgiilen serum kortizol degerlerinin Grup 1’e gore yiiksek diger
gruplara gore diisiik oldugu ve Grup 3 ile kontrol grubunun benzer kortizol degerlerine

sahip oldugu goriildii.

Cizelge 3.8: Kortizol Seviyeleri Agisindan Kontrol ve Calisma Gruplarinin Degerlendirilmesi

Degisken Grup n Ort. SS P
Kontrol 10 21,562 9,00
S Grup 1 10 13,41° 5,67
s 0,024
Vi Grup2 10 15,41® 7,20
Grup 3 10 21,43% 559
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Kontrol ve ¢alisma gruplarinin serum TAS agisindan karsilastirilmasina yonelik analiz
sonuglart Cizelge 3.9°da verildi. TAS diizeyleri bakimidan, Grup 3’iin hem diger
calisma gruplariyla hem de kontrol grubuyla arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
belirlendi (P<0,05). Aritmetik ortalamalar incelendiginde, Grup 3’tin TAS degerlerinin
diger gruplardan oldukga yiiksek oldugu goriildii. Bununla birlikte kontrol, Grup 1 ve
Grup 2’nin benzer TAS degerine sahip oldugu gozlemlendi.

KORTIZOL - 4PL fit to data

08 ./-

Response

50 100 150 200 250
Concentration (ng/ml)

Resim 3.5: Rat Kortizol ELISA Testinden Elde Edilen Grafi

Cizelge 3.9: TAS Seviyeleri Agisindan Kontrol ve Calisma Gruplarinin Degerlendirilmesi

Degisken Grup n Ort. SS P
Kontrol 10 0,61° 0,67
Grup 1 10 1,23° 1,55
2 0,001
= Grup2 10 046° 033
Grup3 10 5,48 5,55
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Kontrol ve ¢alisma gruplarinin TOS diizeyleri agisindan karsilastirilmasina yonelik analiz

sonuclar1 Cizelge 3.10°da sunuldu. Test sonuglarina gore calisma ve kontrol gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (P>0,05). Bununla birlikte, TOS

diizeyi yoOniiyle, yapilan ikili grup karsilastirmalarinda; Grup 1, 2 ve 3 arasinda,

istatistiksel olarak 6nem arz eden bir fark olmamakla birlikte, Grup 1 ve 2’de yiiksek

yogunluklu beyaz giiriiltiiye maruz kalma siiresi ile dogru orantili numerik bir artigin

oldugu goriildi.

Cizelge 3.10: TOS Seviyeleri A¢isindan Kontrol ve Caligma Gruplarinin Degerlendirilmesi

Degisken Grup n Ort. SS P
Kontrol 10 5,10 1,34
Grupl 10 7,00 5,16
3 0,331
= Grup2 10 8,01 5,04
Grup3 10 5,31 3,48
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4. TARTISMA

Sunulan bu tez ¢alismasinda ratlarda kisa donem yiiksek yogunluklu giiriiltiiniin (Beyaz
giirtiltli) serum kortizol, glukoz, kolesterol, insiilin, beta-endorfin, biiylime hormonu,
prolaktin, total oksidan ve total antioksidan seviyelerine olan etkilerinin arastirilmasi
amagclandi. Beyaz giiriiltiiniin bu biyokimyasal parametreler {izerindeki etkilerini daha
derinlemesine anlamak; stres yonetimi, metabolik hastaliklar, hormonal ve antioksidan

savunma mekanizmalarinin anlasilmasi agisindan dnemlidir.

Bu alanda yapilan c¢aligmalar, ratlarin akut yiiksek yogunluklu beyaz giiriiltiiye maruz
kalmalarinin davranig ve noroanatomi iizerinde olumsuz etkilere sahip olabilecegini
gostermektedir. Zhvania vd. (2020), yiiksek yogunluklu beyaz giiriiltiiye maruz kalmanin
ratlarda anksiyete benzeri davraniglara yol agtigini ve isitsel yollarla birlikte ilgili beyin
bolgelerininde yapisal degisikliklere neden oldugunu goéstermistir. Nayfield ve Besch
(1981) ise yiiksek yogunluklu giiriiltii seviyelerine maruz kalmanin tavsanlarda ve
ratlarda adrenal bez agirligimi arttirdigint ve bagisiklik tepkilerinin degistigini tespit
etmistir. Gannouni vd. (2015) tekrarlayan diisiik yogunluklu giiriiltii seviyelerine
maruziyetin ratlarda koklea, adrenal korteks ve kalp dokusunda morfolojik degisikliklere

neden oldugunu ortaya koymustur.

Rahma vd. (2011) yiiksek yogunluktaki giirtiltiiye akut (12 saat) ve kronik (20 giin
boyunca giinde 8 saat) maruz kalmanin plazma kan sekeri konsantrasyonunda énemli bir
artisa yol actigini bildirmektedir. Rahma vd.’nin (2013) yapmis oldugu bir diger ¢calisma
da, akut ve kronik giiriiltiiye maruz kaldiktan sonra kalp atis hiz1 ile kan sekeri diizeyleri
arasinda negatif bir korelasyon oldugu ortaya konmustur. Morakinyo vd. (2019), giiriiltii
stresinin ratlarda insiilin duyarliliginin azalmasma ve insiilin ve Kortikosteron
seviyelerinin artmasina neden oldugunu gostermistir. Ancak Park ve Lee (2009) beyin
metabolizmasi lizerine yaptiklari ¢aligmada, isitsel korteksin yiliksek ses yogunluklartyla
birlikte metabolik aktivitesinde azalma goriildiigiinii bildirmektedir. Genel olarak
bulgular, yiiksek yogunluklu giiriiltiiye maruz kalmanin ratlarda glukoz homeostazisini

bozabilecegini ortaya koymustur.
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Calisma sonuglar1t serum glukoz diizeyleri agisindan gerceklestirilen karsilagtirmada
istatiksel olarak 6nem arz eden bir degisim olmadigini ortaya koydu (P=0,641) (Cizelge
3.1). Daha once yapilan ¢alismalarda uzun dénem ytiksek yogunluklu giiriiltiiniin glukoz
seviyelerinde yiikselmeye neden oldugu tespit edilse de (Lui vd., 2016) sunulan
aragtirmada 3-6 ve 12 saat silireyle uygulanan akut yiiksek yogunluklu beyaz giiriiltiiniin
serum glukoz seviyelerinde degisime yol agmadigi belirlendi. Bunun nedeninin ise aktif
stres uyaranlarina karsi akut bir cevabin olustugu ve bu gruplarin 6l¢iim yapildigi tigiincii,
altinc1 ve on ikinci saatlerde ratlarin muhtemel olarak i¢inde bulunduklari ortama uyum

saglamalarindan olabilecegi diisiiniildii.

Literatiirde ratlarda akut yiiksek yogunluklu giiriiltii ile total kolesterol diizeyleri
arasindaki iligskiye dair celigkili bulgular sunulmustur. Rahma vd. (2011) yiiksek
yogunluktaki giiriiltiiye akut olarak maruz kalmanin ratlarda kolesterol diizeylerini
onemli olgiide etkilemedigini bildirmistir. Ote yandan Manukyan vd. (2020), kronik
giiriiltiiye maruz kalmanin ratlarda total kolesterol seviyelerinde artisa yol agtiginm
gostermistir. Kronik gorsel-isitsel stresin ratlarda toplam kolesterol diizeyleri iizerinde
anlamli bir etkisinin olmadig1 rapor edilmistir (Anderson ve Geber 1965). Bu ¢aligmada
ise akut giiriiltiilye maruz kalan ratlarda total kolesterol diizeylerinde istatiksel olarak
anlamli bir degisiklik olmadigi (P=0,207) belirlendi. Genel olarak ¢aligmalar, ratlarda
akut beyaz giiriiltliye maruz kalma ile total kolesterol diizeyleri arasindaki iliskinin iyi
belirlenmedigini ve etkilenmenin maruz kalma siiresine ve yogunluguna bagh

olabilecegini 6ne siirmektedir. Elde ettigimiz bulgular bu goriisii desteklemektedir.

Sunulan aragtirma sonuglari 6l¢iilen insiilin diizeyleri yoniiyle gruplarin kendi aralarinda
ve kontrol grubuyla karsilastirmasinda istatiksel olarak anlamli bir degisiklik olmadigini
(P=0,143) ortaya koydu. Kisa déonem yiiksek yogunluklu giiriiltii maruziyeti ile insiilin
seviyeleri arasindaki iligkiye dair mevcut veriler birbiriyle uyusmamaktadir. Armario vd.
(1985) akut giirtiltiiye maruz kalmanin serum glukoz ve insiilin diizeylerini azalttigini
bulurken, Morakinyo vd. (2019) giiriiltii stresinin ratlarda insiilin duyarliligini azalttigini
ve insiilin seviyelerini artirdigini gostermistir. Liu vd. (2018) ise giiriiltilye maruz
kalmanin farelerde JNK/IRSI yoluyla insiilin duyarliligini bozdugunu 6ne siirmiistiir.
Genel olarak caligmalar, akut yiiksek yogunluklu giiriiltiiye maruz kalmanin ratlarda ve

farelerde instilin seviyeleri ve duyarliligi tizerinde bir etkiye sahip olabilecegini, ancak
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ilgili mekanizmalar1 tam olarak anlamak i¢in daha fazla arastirmaya ihtiya¢ oldugunu
gostermektedir (Morakinyo vd., 2019). Yapmis oldugumuz c¢aligma da bu goriisi

desteklemektedir.

Akut giiriiltii ile prolaktin diizeyleri arasindaki iligskiye dair farkli veriler bulunmaktadir.
Fuller vd. (1980) p-kloroamfetamin uygulamasimin ratlarda serum prolaktin
konsantrasyonunda hizli bir artisa neden oldugunu géstermistir. Hashimoto vd. (2001) rat
yavrularindan gelen ultrasonik seslendirmelere maruz kalmanin, emziren annelerde
prolaktin diizeylerinde carpici bir artigsa yol actigini bildirmistir. Bununla birlikte Stern
vd. (1984) emziren annelerde belirgin prolaktin seviye artisini dogrulamamistir. Bununla
birlikte, bizim ¢alismamiz ratlarda prolaktin diizeylerinin gruplarin kendi aralarinda ve
kontrol grubuyla karsilastirildiginda istatiksel olarak anlamli bir degisiklik géstermedigi
(P=0,258) ortaya koydu. Daha once yapilan ¢aligmalardan elde edilen ¢eliskili sonuclar
ile birlikte (Fuller vd., 1980; Stern vd., 1984), prolaktinin stres parametresi olarak

degerlendirilemeyecegi diisiiniildii.

Beta-endorfinin strese bagl psikiyatrik bozukluklarda, 6zellikle de depresyonda rol
oynayabilecegini One siiriilmektedir (Merenlender-Wagner vd. 2009). Millan vd. (1981)
beyin ve hipofizde strese tepki olarak beta-endorfin igeriginde 6nemli bir azalma rapor
etmistir. Sunulan bu arastirmada ise kontrol grubuna kiyasla ¢aligma gruplarinin hepsinde
anlaml bir diistis (P=0,004) gézlemlendi. Olusan akut giiriiltiiye cevabin 3 saatten daha
once sekillendigi diisiiniildii. Bunun sebebi ise akut streste ortaya ¢ikan serum kortizol
seviyesindeki artisin negatif geri beseleme ile beta-endorfin salinimini saglayan CRH
salinimin1 baskilamasidir (Hiller-Sturmhdofel ve Bartke, 1998). Bizim ¢alismamizda beta-
endorfin seviyelerinde ¢alisma grubu ratlarda gézlenen diisiisiin, stresin bu biyokimyasal

yanitlarindan biri ile iliskili olabilecegi degerlendirildi.

Biiylime hormonu {izerine yapilan c¢aligmalar ratlarda akut giiriiltiiye maruz kalmanin
biiylime hormonu diizeylerini etkileyebilecegini one siirmektedir (Ranabir vd., 2011).
Armario vd. (1984) akut giiriiltiiniin erkek ratlarda serum biiylime hormonu diizeylerini
azalttigin1 gostermektedir. El-Etreby vd. (2016) giirtiltiiye maruz kalmanin disi ratlarda
bliylime hormonu seviyelerinde degisikliklere neden oldugunu bildirmistir. Sunulan

arastirmada ise, bu c¢alismalarla c¢eliskili olarak, 12 saate kadar olan akut yiiksek
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yogunluklu giiriiltiiniin ratlarda biiylime hormonu seviyelerini etkilemedigi ve gruplar
aras1 karsilagtirmada istatiksel olarak anlamli bir degisiklik olmadigi (P=0,598)

belirlendi.

Ratlarda akut giiriiltii stresinin kortizol seviyelerinde degisikliklere yol actifi one
stiriilmektedir (Bozovic vd., 2013). Prabhakaran vd. (1988) akut stresin ratlarda kan
kortikosteron seviyelerini arttirdigini rapor etmistir. Ahmadi vd. (2017) 1-3 saat boyunca
giirtiltii stresine maruz birakilan ratlarda serum kortizol diizeylerinde artis gozlendigini
bildirmektedir. Genel olarak bulgular, akut ve kronik giiriiltii stresinin ratlarda kortizol
seviyelerini etkileyebilecegini gostermektedir (Bozovic vd., 2013). Sunulan ¢alismada; 3
ve 6 saat yiiksek yogunluklu giiriiltiiye maruz birakilan ratlarda serum kortizol
seviyelerinin, kontrol grubu ve 12 saat giiriiltliye maruz birakilan ¢calisma grubuna (Grup
3) gore daha diisiikk oldugunu, Grup 1’de ise en diisiik diizeyde oldugunu ortaya koydu
(P=0,024) Cizelge 3.1). Kortizol, stresle basa ¢ikmak icin hizli bir yanit olarak artar
(Bozovic vd., 2013). Bizim calismamizda ise kortizolun stres yanitinin hizli bir sekilde
gerceklestigi ve negatif geri besleme mekanizmasi sonucunda kanda azaldig:1 akabinde

ise bazal seviyeye geri yiikseldigi seklinde degerlendirildi.

Calismalar giiriiltilye maruz kalmanin ratlarda oksidatif strese neden olabilecegini
gostermektedir (Alvarado vd., 2020). Boyacioglu ve Ozkan (2020), yogun bakim
tinitesinde uzun siire giriiltilye maruz kalmanin Kkortikosteron, malondialdehit gibi
oksidatif stres belirteclerinin diizeylerinde artisa ve toplam protein degerlerinde ise
azalmaya yol agtigini bildirmistir. Demirel vd. (2009) ise giiriiltiiye maruz kalan ratlarda
malondialdehit ve nitrik oksit diizeylerinde artig oldugunu rapor etmektedir. Masruri vd.
(2018) giirtiltiiye maruz kalan ratlarda malondialdehit seviyelerinin arttigini ve toplam
antioksidan kapasitesinin azaldigin1 gostermistir. Yine Samson vd. (2007) giiriiltiiye
maruz kalmanin antioksidan enzim aktivitesinde degisime, lipit peroksidasyonda artisa
yol ac¢tifin1 ve ratlarin cesitli beyin bolgelerinde oksidatif strese neden oldugunu

bildirmektedir.

Sunulan aragtirma sonuglari total oksidan seviyelerinde gruplar arasi karsilagtirmada
istatistiksel a¢idan onem arz eden bir fark olmadigini ortaya koydu. Total antioksidant

seviyelerinde ise Grup 3 ratlarda yiikselme tespit edildi (P=0,01). Bu durum; 12. saatte
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oksidatif stresin sekillenmesi ve hiicresel hasarin smirlanmaya c¢alisilmasiyla iligkili

olabilecegi diisiiniildii.

Beta-endorfinler hipotalamik-hipofiz-adrenal (HPA) eksenle iliskilidir (Pilozzi vd.,
2021). HPA ekseni viicudun stres tepkisinde merkezi rol oynayan bir hormon sistemidir.
Cok cesitli metabolik fonksiyonlart kontrol eden bu sistem, hem fiziksel hem de
psikolojik her tiirlii strese tepki olarak devreye girer (Gianoulakis, 1998). HPA stres
durumunda kortikotropin salgilayan hormonun (CRH) iiretimi tetiklediginde uyarilir. Bu,
durum adrenokortikotropik hormon (ACTH) ve B-endorfinin es zamanli salinimiyla
sonuglanir (Pilozzi vd., 2021). Salinan ACTH adrenal kortekse etki ederek kortizol
salimimini uyarir (Ramamoorthy ve Cidlowski, 2016). Artan kortizol seviyesi
hipotalamustan CRH salinimini ve hipofizden ACTH salinimini1 baskilayarak negatif geri
besleme mekanizmasini aktif hale getirir (Hiller-Sturmhéfel ve Bartke, 1998). Bizim
calismamizda uygulanan yiiksek yogunluklu beyaz giiriiltiiniin akut stres olusturdugu ve
olasikla yiikselen beta-endorfin ve Kkortizol seviyelerinin negatif geri besleme
mekanizmasini aktif etmesi nedeniyle Grup 1 ve Grup 2’de diisiik seviyelerde belirlendigi

distiniildi.

Siirekli veya belirli bir siire boyunca sabit kalan giiriiltiiler travmatik giiriiltii olarak
isimlendirilmistir (Escabi vd., 2019). Yapilan c¢alismalarda yiiksek yogunlukta
giiriiltiilere (>100 dB) maruz kalmanin rat kokleasindaki tiiylii hiicrelere zarar verdigi
veya yok ettigi gosterilmistir (Engstrom ve Borg, 1983; Chen vd., 2000; Chen ve Fechter,
2003). Travmatik giirtiltiiye maruz kalma tipik olarak isitme sisteminde hem akut hem de
kronik degisikliklere neden olur ve asir1 giiriiltiiye maruz kalma, gegici bir esik kaymasina
(TTS) veya TTS ile birlikte kalict esik kaymasma (PTS) neden olabilir (Bender ve
Trussel, 2011; Scholl ve Wehr, 2008; Schatteman vd., 2008). Yaptigimiz ¢alismada da
kullandigimiz yiiksek yogunluklu giirtiltiiniin (>100 dB) Grup 3 iizerinde olas1 bir isitme
kayb1 sekillendirdigi degerlendirildi. Grup 3°de Olgiilen serum kortizol seviyelerinde ki

art1s bu durumla iliskili olabilir.

Giirtiltiiye yiiksek yogunlukta maruz kalma, serbest radikal olusumu ve uzaklastirilmasi
arasinda bir dengesizlige yol acar (Alvarado vd., 2020). Akustik travma sonras1 koklear

dokuda olusan hasar isitme kaybina neden olarak oksidatif strese neden olacaktir (Kilic
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vd., 2022). Sunulan arastirmada Grup 3’de olusan olasi isitsel kaybin oksidatif strese
neden oldugu ve buna bagli olarak TAS seviyesinin yiikselerek olusan bu hasarin

sinirlamaya ¢alisildig: tarafimizca degerlendirilmistir.

Williams vd. yaptigi calismada (2010) gece kuliiplerinde yaklasik 98 dB diizeyinde
giiriiltiiye maruz kalindig1 ortaya konmustur. Irlanda da yapilan bir diger ¢aligmada gece
kuliibiinde calisanlarin yaklagsik 92 dB diizeyinde giiriiltiye maruz kaldigi ortaya
konmustur (Kelly vd., 2012). Sunulun arastima sonuglarimaza goére, gece kuliiplerinin
oldugu bolgelerde yasayan tiim canlilarin, yiiksek yogunluklu giiriiltiiye maruz kaldigi ve

olasi saglik problemlerinin ortaya ¢ikabilecegi diisiiniildii.
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5. SONUC ve ONERILER

Girilitintin stres kaynagir oldugu ve fizyolojik fonksiyonlar1 olumsuz etkiledigi
bilinmektedir. Sunulan ¢alismada kisa donem yiiksek yogunluklu giiriiltiiniin serum
glukoz, total kolesterol, insiilin, prolaktin, beta-endorfin, biiylime hormonu, kortizol, TAS

ve TOS seviyeleri lizerine etkileri karsilagtirmali olarak degerlendirildi.

Stresin ortaya konmasinda bir¢ok farkli parametreden yararlanilabilir. Bu arastirmada;
beta-endorfin, kortizol ve total antioksidan degerlerinde, gruplar arasi karsilastirmada,
istatistiksel olarak anlamli bir fark (P<0,05) belirlendi. Elde edilen sonugar; kisa donem
yiiksek yogunluklu giiriiltiiye maruz birakilan ratlarda akut stres gelistigini, 6l¢tilmemis
olmakla beraber; giiriiltii uygulamasinin hemen sonrasinda olasilikla yiikselen beta-
endorfin ve kortizol seviyelerinde, negatif geri besleme nedeniyle, 3 ve 6 saat stireli beyaz
giriiltli uygulanan gruplarda istatistiksel olarak onem arz eden es zamanl bir diisiis
gozlendigini ortaya koydu. 12 saat siireyle 100 dB yiiksek yogunluklu beyaz giiriiltiiye
maruz birakilan ¢caligma grubunda yeniden bazal seviyeye ylikselen serum kortizol diizeyi
stresle basa cikmanin bir gostergesi olmasinin Gtesinde giiriiltii uygulamasina bagl
gelisen olas1 bir isitme kaybn ile de iliskili olabilir. Ote yandan, 12 saat beyaz giiriiltii
uygulanan calisma grubunda total antioksidan seviyelerinde go6zlenen yiikselmenin
muhtemelen viicudun oksidatif stresle basa ¢ikma kapasitesindeki artigla veya oksidatif

hasarin sinirlamaya calisilmasiyla iliskili olabilecegi degerlendirildi.

Yapilan literatiir taramasinda stresle iligkili olabilecegi degerlendirilen parametrelerin bir
cogunda yorum agisindan ¢eligkiler oldugu goriilmiistiir. Kisa donem yiiksek yogunluklu

giiriiltiinlin viicut iizerindeki etkilerinin multifaktoriyel olmasi bunun nedeni olabilir.

Gece kuliiplerinin oldugu bdlgelerde, olusan ¢evre giiriiltiisiiniin kalic1 isitme kaybina
neden olabilcek yogunluklara ¢iktig1, bu durumun ise o bolgelerde yasayan hayvanlarin
tizerinde strese neden olarak saglik problemlerine yol olabilecegi yapilan bu galisma ile

ortaya kondu.
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