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Fiziki Yiikiin Beyinds Oksidant-Antioksidant Miinasibatlorina Tasiri
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Normada orqanizmds oksigenin aktiv formalarinin (OAF) orta saviyyads daimi yaranmasi aerob
metabolizmin tarkib hissasidir. Funksional foaliyyatin giiclonmasi zamam biitiin orqan vo toxumalarda
onun hasilat1 yiiksalir. Fiziki yiiklo bagh skelet azalolorinds OAF-nin yaranmasi fizioloji oksidlosdirici
stres kimi qiymatlandirilir vo bu hadisanin oksidlasdirici-zodalayici vo signal-stimullasdiric1 aspektlori
tadqiq edilorak elmi adabiyyatda genis oks olunubsa, oksidlasdirici stress yiiksok hassashga malik olan
organda - beyindd - analoji masalalora hasr edilmis todqiqatlarin sistemli analizi vo miiasir baxislarin
togdimati az yer almisdir. Toqdim olunan moaqals fiziki yiiklorin tasiri altinda beyinds bas veron
redoks doyisikliklorin mahiyyati, bu dayisikliklorin hom neyrodegenerativ, hom ds qoruyucu -
miialicovi mexanizmlori haqqinda tadqiqatlarin naticalorini digqats ¢atdirir, miiasir dovrda insanlarin
iimumi saglamhginin qorunmasi, eloco do Altsheymer, Parkinson va digar sinir sistemi xastaliklorinin
garsisinin alinmasinda fiziki yiiklorin oksidant-antioksidant balansina tasir etmak xiisusiyyatlorinin

iza ¢ixarilmasi iizra tadqiqatlarin vacibliyini ssaslandirir.

Acar sozlor: Fiziki yiik, oksigenin aktiv formalari, oksidant-antioksidant balansi, beyin
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Miintozom fiziki moggolslorin insan saglam-
liginda faydali rolu var, o ciimlodon iirok-damar,
beyin-damar xastoliklori, xor¢ong, diabet risklorinin
azaldilmasinda miithiim ohamiyyat kasb edir (Blair
et al., 2001; Crespo et al., 2002; Oguma et al,
2002). Digor torofdon molumdur ki, skelet ozo-
lalorinin tagalliisii zamani sarbast radikallar yaranir
vo uzunmiiddatli, intensiv fiziki yiiklor hiiceyro
komponentlorinin  oksidlagdirici  zadelonmalarina
sabab ola bilir (Jackson et al., 1985; Alessio et al.,
1988; Duthie et al., 1990; Reid, 2001). Son illordo
fiziki yiiklarlo induksiya olunan oksidlosdirici stres
hadisesinin bioloji shamiyyasti haqqinda tasavviirlor
xeyli genislonmisdir; coxsayli todgigatlarin nati-
colori gostormisdir ki, ozalo foaliyyoti zamani omolo
golon sorbast radikallarin yiiksok soviyyesinds hii-
ceyrolordo zodoslonmolor bas verirss, oksidantlarin
asagl saviyyesi hiiceyralords gen ekspressiyasinin
idaro edilmosi, hiiceyro signal yollarinin tonzim-
lonmasi vo azalo qiivvasinin modulyasiyast kimi
proseslords bir tonzimlayici kimi istirak edir (Reid,
2001; Droge, 2002; Smith et al., 2006).

Fiziki yiiklor vo oksidlasdirici stres sahosindo
son illordo oldo edilon nailiyyotlors hosr olunmus
icmal moqalolor asason fiziki yiikiin skelet ozolo-
lorinda yaratdig1 oksidlosdirici stresls, onun bu hs-
rokot orqanmnin funksiyasina tosiri ilo bagh todqi-
qatlara hosr olunub (McArdle & Jackson, 2000;
Sen, 2001; Radak et al., 2001; Van Remmen et al.,
2003; Jackson et al., 2004; Ji et al., 2006;). Kifayot
gador dorindon oksidant maddslorin ndvleri (oksi-
genin aktiv formalari, digor SR), onlarin fiziki yiik-
lonmolorlo stimullagdirilan monbalari, antioksidant

sistemi vo onun fiziki yiiklo induksiyasi, ekzogen
antioksidantlarm rolu, azolo isinin/yorulmasinin
redoks-modulyasiyasi, skelet ozalslorindo redoks-
hassas hodoflor analiz edilorok oxucuya catdiril-
misdir. Misllifin istirak etdiyi bir sira todqigatlarda
da bu masalslarls baglh maraqli naticalor slds edil-
misdir (Araesa u mp., 2010; Rzayev vo b., 2013).
Lakin oksidloasdirici streso yiiksok hassasliga malik
beyinds fiziki yiiklo bagli analoji mosalalora hosr
edilmis todqigatlarin sistemli analizi vo miiasir
baxiglarin toqdimati 6z oksini praktik olaraq tapma-
migdir. Son 10-15 ilds aparilan tedqiqatlarda miin-
tozom fiziki yiiklorin beynin funksiyasina miisbot
tosirinin, insult, Altsheymer, Parkinson xastalik-
lorinin profilaktikasinda vo hatta miialicasinds beloa
vacib rol oynaya bilmesinin ehtimali iizo ¢ixaril-
migdir (Radak et al., 2010, 2013; Mattson & Mag-
nus, 2006). Burada ¢ox miirokkob, kompleks xarak-
tera malik fiziki yiik effektlorinin miixtalif saboblori
- neyrotrofik faktorlarin vasitssilo neyrogenez, ka-
pillyarlasmanin giiclonmasi, oksidlagdirici zodalon-
molorin azalmasi, proteolitik deqradasiyanin ytik-
solmasi vo s. arasdirilmaqdadir (Cotman et al.,
2002; Johnson & Mitchell, 2004; Molteni et al.,
2004; Radak et al., 2013). Toqdim etdiyimiz mo-
qalads beyindas fiziki yiikls bagli oksidant-antioksi-
dant miinasibotlorinin doyismolari vo beynin funksi-
yasina tosirina hasr edilib, bu sahads aldo edilmis
noticalorin tohlili vo imumilsgdirilmasi cohdi gdste-
rilib.

Bir nego sabablora gors beyin oksidlosdirici
stresa ¢ox hassas olan bir orqandir (Halliwell, 2001;
Nagy, 2001). Digor toxumalarla miiqayisads beyin
vahid kiitloyo diison oksigen sorfino goro birinci
yerds durur, hesab olunur ki, oksigen sorfinin belo
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yiiksok saviyyasindo neyronlarin metabolizmino
colb olunan molekulyar oksigenin ¢ox kigik bir
hissosinin (~0,1%) superoksid aniona gevrilmasi
beyina toksiki tesir eds bilor (bongsiper, 2003).
Yiiksok metabolizm soviyyesi ilo yanasi doyison
valentli domir vo mis ionlarmin yiiksok qatiligi da
beynin oksidlagdirici stresa hassasligini gartlondirir.
Bu metal ionlarmin oksigenin diger aktiv formasi
olan hidrogen peroksidlo reaksiyasi lipidlorin, zii-
lallarin va niiklein tursulariin zodslonmasina sobab
olan son doracs aktiv hidroksil radikallarinin yaran-
masina gotirir. Hidrogen peroksid bir sira sistem-
lordon, o ciimlodon neyronlarda vo gliada mono-
aminoksidaza A vo B-nin istiraki ilo yaranir
(Gershon et al., 1990). Fe*" - H,0, reaksiyasindan
basqa Ca®" jonlar1 ilo bagl oksigenin aktiv forma-
larinin (OAF) yaranmasi da beyinds oksidantlarin
giiclli potensial manbalarindandir; neyronlarin istor
tormozlanmasi, ister aktivlosmosi Ca®’- noqlini
foallagdirir vo glutamatin haddindon ¢ox miqdari
OAF prodyksiyasmin xeyli giiclonmosina gotira
bilar (Chinopoulos et al., 2006). Neyronlarin mem-
branlarinin polidoymamis yag tursular1 vo onlarin
efirlori ilo zongin olmasi onlart OAF-nin tosiring
cox hossas edir vo zoncirvari reaksiyalara tokan
verarok lipid radikallarinin yaranmasina vo mem-
bran zadslonmolorine gatirir. NADPH-oksidaza da
neyron va gliya hiiceyralorinds superoksid anion
yaradan potensial manbaslordendir (Lambeth, 2007).
NADPH-oksidaza ilo OAF-nin hasil olunmasi sor-
bast yag tursularinin, xiisusilo do mono va polidoy-
mamis uzunzancirli yag tursularinin hesabina oksi-
dant istehsalin1 artira bilor (Schonfeld et al., 2008).
Onu da geyd edak ki, beynin gan-beyin baryeri ilo
kifayot dorocode qorunduguna baxmayaraq, bu
miidafis mexanizminin qanla sirkulyasiya edan ilti-
hab agentlorininin beyinds radikallar yaratmasinin
garsisimin tam suratde alinmasini tomin eds bilmir
(Farkas et al., 20006)

Oksidlogdirici stresin miixtalif neyrodegenerativ
xastaliklorin patologiyasi ilo yasla bagli pozulmalar
da daxil olmagqla six bagl oldugu artiq daqgiglikls
miloyyon edilmisdir (Koudinov et al.,, 2009;
Jellinger, 2009; Radak et al., 2010). Oziiniin yiiksok
reaktivliyine vo qisa yasama miiddatino gora, OAF-
nin birbasa toyin edilmasi ¢ox ¢atindir, buna gors da,
onlarin miqdar1 ¢ox zaman antioksidant statusun
doyismasi vo ya lipid, ziilal, DNT birlogmalorin ok-
sidlogmasindon yaranan nisbaton stabil mohsullarin
yigilmasi ilo giymotlondirilo bilor. Lakin oksidlos-
dirici zadolonmolarin saviyyssine OAF-nin qatiligi
ilo yanast hom do reparativ sistemlorin aktivliyinin
do tosiri movcuddur.

Lipidlarin, ziilallarin vo DNT-nin oksidlosdiri-
ci modifikasiya soviyyasi adaton oksidlosdirici ze-
dolonmolorin markerlori kimi istifads edilir; onlarin
yas neyropatologiyasinin inkisafi ilo yiliksalmasi
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miisahids edilir, hotta bozi hallarda spesifik xosto-
liklorin inkisafinda bu da yas neyropatologiyasi ilo
artir vo bir sira hallarda spesifik xastoliklorin inki-
safina sobab olan faktor kimi gobul edilir (Head,
2009; Martin, 2008; Esiri, 2008). Lakin, OAF-la
hoddindon artiq yiliklonmonin noticasi kimi {izo ¢i-
xan neyrodegenerasiya ilo yanasi, bu reaktiv oksi-
gen birlogsmolorin miilayim tasiri altinda siqnalotiir-
moads, neyrogenezds vo epigenetik tonzimlonmo
proseslorinda faydali effektlor 6ziinii gostors bilar.
Masalon, fiziki masgalalor zamanm OAF isteh-
sali artir (Radak et al., 2013), lakin moalumdur ki,
miintozom mosqlor skelet vo iirok azalolorinin fizi-
oloji funksiyalarini yaxsilagdirir, coxlu sayda xasto-
liklorin, o cilimladan iirok-damar xastaliklorinin,
xor¢ongin bozi novlorinin, II ndv sokorli diabetin vo
s. bag vermo hallarmi azaldir (Radak et al., 2005).
Son 10 illikde malum olmusgdur ki, miintozom fiziki
mosqlor beynin funksiyasina da miisbat tasir goste-
rir va insult, Altsheimer, Parkinson xastaliklorinda
mithiim qoruyucu vo miialicavi rol oynaya biler
(Radak et al., 2010; Mattson & Magnus, 2006).

Fiziki yiik va beynin antioksidantlar

Beyin ziilallarinin konformasiyasinin va bun-
dan irali golon onlarin funksional aktivliyinin qo-
runmasinda rol oynayan vacib faktorlardan biri or-
ganizmds genis yayilmis antioksidant qlutationdur;
bu tripeptid (y-qlutamilsisteinilqlisin) SH-qruplarin
donoru kimi ziilallarin oksidlsgdirici zadalonmalor-
don metabolik miidafissinin osas istirakeisidir
(Dringen, 2000). Gostorilmisdir ki, beyindoki SH-
gruplarin 95%-2 qaderi glutationun payina diisiir.
Onlar ziilal molekullar1 ilo qarsiligh tesire girarok
onlarin miixtolif sorbost radikallar vo peroksid
agentlor torafindon zadslonmasinin qarsisini alirlar.
Bag beynin ayri-ayr1 nahiyslori qlutationun reduk-
siya olunmus formasinin (GSH) soviyyesino gors
forqlonirlor (Ammes, 2000). Maraqlidir ki, beynin
asag1 sobalorinds (uzunsov va orta beyin) qlutatio-
nun saviyyesi (10,2-11,5 nmol/mq,;,) ali sobale-
rino (araliq beyin, beyin gabigi) nisboton (16,2-17,2
nmol/mq;,) Xeyli azdir. Ony da qeyd etmok lazim-
dir ki, qlutationun miisyyeon hissasi ziilallarla birlog-
mis formada rast golinir vo bunun da beynin sobs-
lari {izra paylanmasi miixtolifdir.

Reduksiyaedici agentlor kimi glutationla yanasi
beyindes ziilali tiollarin da miqdar yiiksokdir; ziilal
molekullarimin sothinds yerlogon vo onlarin daxilindo
“gizlonmis” SH-qruplara beynin biitliin sobalorindos
rast golinir. Ziilallarm sothi SH-qruplar1 beyin sobs-
lorine gore eyni paylanirsa (54,4-60,5 nmol/mqy;,),
strukturdaxili SH-qruplar ali beyin strukturlarinda
tstiinlik toskil edir (28,1 nmol/mq,;. beyin qabi-
ginda, 17,2 nmol/mq,;, orta beyindoki soviyyoyo
qarst).
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Ovvalki tadqiqatlarin naticolori gosterir ki, sor-
bast qacis fiziki yiikil az E-vitaminli yemlo gidalanan
heyvanlarda oksidlosdirici zadslonmays sabab olur
(Suzuki et al., 1983). Uzmo yiikiino moruz qalmis
sicovullarda lipid peroksidlogsmasinin (LPO) shomiy-
yotli dorocodo giliclonmosi vo eyni zamanda qluta-
tionperoksidaza fermentinin (GPx) aktivliyinin art-
masi bas verir (Hara et al., 1997), halbuki 6-hidrok-
simelatoninin gobulu oksidlesdirici lipid zodslonma-
sinin garsisini alir. Digor torofdon (Somani et al.,
1995) geyd edilmisdir ki, antioksidant fermentlorin
aktivliyi beynin nahiyasindon asilidir vo fiziki yiikiin
tosiri do beynin nahiyasindon asili olaraq miixtolif
olur. Beynin miioyyan strukturlarinda, misal {igiin,
beyin siitununda va striatumda fiziki masqlor notics-
sindo superoksiddimutaza (SOD) vo GPx-nin aktiv-
liyi yiiksolir (Somani et al.,1995). Belo todqiqat
naticasi do var ki, birdefalik fiziki ytik skelet ozalosi,
qaraciyar vo bdyroyin oksidlosdirici zodslonmasine
sabab oldugu halda, beyinds belo zadslonmo iizo
cixmir (Radak et al., 1996). Antioksidant ferment-
lorin do (Cu, Zn-SOD, Mn-SOD, katalaza (Kat),
GPx) aktivliklori mosq sessiyasi ilo ohomiyyatli
doracads doyigmir. Oxsar voziyyst fiziki mosqdon
sonra da miigahido edilmisdir. Tredmilds gagis sigo-
vul beyninde SOD, Kat vo ya GPx aktivliklorini
doyisdirmir. Lakin mosq etdirilmis diabetli sigovul-
larda Cu, Zn-SOD, vo GPx aktivliyinin asag1 diis-
diiyli miisahido olunmusdur (Ozkaya et al., 2002).
Son illarin tadqiqatinda gostarilmisdir ki, miintazom
fiziki yiik Cu,Zn-SOD, GPx fermentlorinin vo PGC-
la transkripsiya koaktivatorunun (peroxisome pro-
liferator-activated receptor- y co-activator) miqda-
rini artirir vo sonuncunun mitoxondrial biogenez ilo
bagli oldugu {iglin ¢ox vacib oldugu bildirilir (Ma-
rosi et al.,, 2012). PGC-lo-nin aktivlosmosi oksid-
logdirici stresin zoiflomosine gotirs bilar; bu ya anti-
oksidant fermentlorin aktivliyinin yiiksalmasi hesabi-
na, ya da mitoxondrial tonaffiisiin asag1 saviyyasindo
eyni ATF istehsalini1 tomin edon mitoxondri sayinin
artmasi hesabina bas vers bilor.

Beynin antioksidant statusu ilo bagli mévcud
olan naticolor gdstorir ki, fiziki masqlor beynin miix-
talif strukturlarinda antioksidant fermentlorin aktivli-
yini selektiv surotds tonzimloyir. Bu voziyyest skelet
ozololori ii¢lin do miisahids olunur (Kepumona u ap.,
2005). Fiziki yiiklonmolor zamani beyinda antioksi-
dant fermentlorin cavab reaksiyalar ehtimal ki, fiziki
aktivliyin noviindon, fiziki mosqlorin intensivliyin-
don, miiddstindon va eloco do yasdan, cinsdon, sigo-
vullarin xattindon asilidir.

Funksional doyisikliklorin oksidlosdirici
zadalanma tabiati

Ziilallarda 6ziinii gosteran oksidlosdirici zads-
lonmolorla, onlarin aktiv karbonil toromalorinin
(ZKT) yaranmast ila, miioyyon beyin funksiyalari

arasinda slags haqda ilk tadqqiat yasla bagl apa-
rilan todgigat olmusdur (Carney et al.,, 1991). Bu
tadqiqatda gostarilmisdir ki, yasli va cavan siganlar-
da spin talasi birlogmasinin (a-fenil-t-butilnitrone) 2
hafto orzinds yeridilmasi zamani vo bu miiddstdon
sonra qlutaminsintetaza vo proteinaza aktivliklori
artir, ZKT-nin saviyyasi xeyli deracads asag diisiir.
Bu dayisiklikler beyin funksiyasinin Morris testi ilo
giymatlondirilmis yaxsilagmasi ilo miisaiyat edilir.

Digoar bir tadgiqatda (Liu et al., 1996) sigovul-
larin uzun miiddst herokatsiz voziyyotds saxlanil-
masindan onlarin beyninds lipid, ziilal vo DNT-nin
oksidlosdirici zodolonmosinin artmasi gostorilmis-
dir. Eyni soraitde harokoatsiz vaziyyats salma meto-
du totbiq edilorak 2 saatliq herokotsiz voziyyotdon
sonra beyin funksiyasinin passiv uzaqlagma testindo
pislegdiyi do iizo ¢ixarilib (Radak et al., 2001).
Lakin immobilizasiya olunmus heyvanlara totbiq
edilon fiziki yiikden (iizms yiikii) sonra ziilal mak-
romolekullarmin oksidlssdirici zadalonmasinin so-
viyyasinin agagi diismosi molum olub.

Beynin zoiflomis fizioloji funksiyasi oksidlos-
dirici zodolonmolorlo baglanilir. Beyin struktur-
larinda lipidlerin, ziilallarin gida deprivasiyasi ila
bagl oksidlesdirici modifikasiyaya ugramasi qluta-
tion miidafio sisteminin metabolik xiisusiyystlorin-
do 6ziinli aydin gostorir (Kepumon, Anmes, 2000;
AckepoB u 1p., 2011; Anues, 2014). Fiziki yiiklorlo
bagli gosterilib ki, miintozom maosqlor beyindo
ZKT-nin yagla bagh toplanmasimi zsifladir, pro-
teasom kompleksinin aktivliyini yiikssldir vo beyin
funksiyasin1 yaxsilagdirir (Radak et al., 2001).
Sigovullarda xroniki fiziki mosqglor beyindo LPO
saviyyasini shamiyyatli doracods doyismasine so-
bob olmur. Digor torofden, vitamin C verilmasi
lipidlorin oksidlosdirici zodoalonmoasini TBT-reaktiv
birlogsmalarin saviyyasina gora artirmigdir (Coskun
et al., 2005). Miilayim, agir vo haddindon artiq
mosqlora moruz qalmis sicovullarin beyin funk-
siyasinda miisbot doyisikliyin bas vermoasi ZKT-nin
toplanmasinin hatta ¢ox agir vo hoddinden artiq
mosqler iiglin zaiflomasi fonunda miisahids edilmoe-
si basga bir tadgiqatda gostorilmisdir (Ogonovski et
al.,, 2005). Digor torofdon, agkar olunmusdur ki,
sicovul beyninde yaradilmig Altsheimer xastsliyi
modelindo hom tokco fiziki yiikiin tesiri altinda,
hom do gicitkan olavasi ilo birgs tosir zaman1 OAF
yaranmasinin yavasimasl va karbonil qruplari so-
viyyesinin asagi diismesi bas verir (Toldy et al.,
2009). Bu todqgigatda eyni zamanda gostorilmisdir
ki, oksidlagdirici zadalanmanin asagi saviyyasi pas-
siv uzaqlasma testi ilo qiymotlondirilmis daha
yiiksok beyin funksiyasi ilo slagalidir.

DNT-nin oksidlagdirici modifikasiyasi apoptoz
prosesinin giliclonmasina gatirib ¢ixara bilar. Zaif-
lomis funksiya vo neyronlarda DNT zadoslorinin
toplanmasi beynin qocalmasina vo neyrodegenera-

179



tiv xastaliklorin inkisafina aidiyysti olan osas fak-
torlar kimi sayilir. Gosterilmisdir ki, qocalma sigo-
vullarin hippokampinda 8-oksoquaninin (8-0x0G)
saviyyasini artirir, bu da beyin funksiyasini tohliika
altina ala bilir (Koltai et al., 2011; Wong et al.,
2008). Olbotto, ferment 8-oksoquanin qlikozilaza
(OGG1) ila 8-0x0G-nin barpasi hiiceyralarin yasa-
masi lglin bdyiik shomiyysto malikdir. OGG1-nin
imumi ziilal torkibi yasl sicovullarda artmasi de-
mok olar ki, 8-0xoG-nin yiiksok soviyyosi ilo mii-
barizo aparmagq ii¢iin hiiceyronin cavabidir, baxma-
yaraq ki, bu halda cavab o qador do miivaffaqiyyatli
olmamigdir (Koltai et al., 2011).

OGG1 asetillosmasi bu fermentin yarimgiq
aktivliyinin posttranslayasion aktivasiyasidir. Belo-
liklo, miisahido edilon 8-0x0G soviyyalorindo yasla
bagli artim OGG1 asetillosmasinin yiiksok daracada
zoiflomasi ilo olaqodar ola bilor. Digor torofden,
IGF-1 olavesi ils fiziki yiikiin birgs totbiqi OGG1-
nin asetillogmo soviyyasini artirir. Eyni zamanda
gostorilmisdir ki, OGG1 asetillosmasi orqanizmdo
in vivo bas verir vo fiziki yiikiin tosiri altinda ase-
tillosmo dorocosi yiiksolir. Bu notico gostorir ki,
OGGI1 asetillogsmasini gartlondiron farmakoloji to-
sirlor qocalma prosesi ii¢iin faydal ola bilor vo 8-
oxo(@ vasitasilo hoyata kecon apoptoz vo mutasiya-
larin nozoro c¢arpan doracads yiiksalmis oldugu
xiisusi xastoliklora tesiri ola bilor. Buna gora do,
fiziki yiiklorin si¢ovullarin beynindo yasla bagh
DNT zoadslonmolarini azaltmasi fikrine golmok olar
va agrr fiziki yiikiin sicovullarin beyninds 8-0xoG
saviyyasini artirmamasi bunu tesdiq edir (Radak et
al., 2006).

Bir sira tadqiqatlarin noticalari gosterir ki, miin-
tozom fiziki mosggalalor oksidlogdirici streso qarsi
miibariza {liglin ovvalcodon sorait yaradan faktor
kimi tosir edir. Belolikla, mosq etdirilmis sicovullar
insult vo ya digor oksidlegdirici streslo bagli xaste-
liklor zaman1 daha az zadslonmalors moruz qalirlar
(Ding et al., 2006).

Belolikls, movcud olan molumatlar gdstorir ki,
oksidlasdirici zadslorin toplanmasi beyin funksiya-
sin1 zoifladir vo fiziki yiiklor miioyyon sortlor altin-
da, beyin funksiyasinin pozulmasina gatira bilacok
oksidlasdirici zadslorin toplanmasini zaiflads bilar.

Fiziki yiik, fizioloji funksiya va neyrotrofik
faktorlar

Beyin monsali neyrotrofik faktor (brain-derived
neurotrophic factor - BDNF) beyinds olan on uni-
versal, mithiim neyrotrofik faktorlardan biridir. O,
talim prosesinds, yaddas, lokomosiya, davranis vo
bir ¢ox stres reaksiyalarinda tonzimloyici rolunu
oynayir (Barde, 1989). Hesab olunur ki, BDNF
beynin inkisafini, neyroplastikliyi, neyrogenezi vo
hiiceyronin yasamasini tonzimloyir. BDNF-in eks-
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pressiyast va ziilal torkibinin artmasinin fiziki yiik-
ls, oksidloagdirici streslo tonzimlonmasi gostorilmis-
dir (Mattson et al., 2004). Fiziki yiik sadaca olaraq
tok BDNF-in miqdarini, expressiyasini beynin
miixtalif nahiyslorinde yliksoltmir, eyni zamanda
BDNF-in effektorlarina bozi induksiya olunan
transkripsiya faktorlarinin (misal {igiin, NF-kB) ko-
mayi il tosir edir vo bels trans-aktivasiya genlorin
OAF wvasitosilo nizama salina bilon davamli eks-
pressiyasini tomin edir. Hoqigaton gostorilmisdir ki,
glutamat neyrotoksiklik vo hidrogen peroksidla
yaradilan oksidlesdirici stres NF-kB ilo DNT-nin
birlosmosinin soviyyasini yiiksoldir (Zou et al.,
2006). OAF-la BDNF-in ekspressiyasinin giiclon-
masi va antioksidantlarin bunun garsisini almasi on
azindan hiiceyra kulturasinda aparilan tocriibolordo
iizo c¢ixarillb (Wang et al, 2006). Neyronlarin
OAF-nin nisbaton qisamiiddastli tosirine moruz qal-
mas1 (6 saat) BDNF effektorunun aktivlosmosino
sobab olur, lakin uzun miiddoatli ekspozisiya (24
saat) BDNF-in ziilal vo mRNT soviyyolorini asagi
salir (Pugazhenthi et al., 2003).

OAF ilo borabor nitroksid do (NO) BDNF-in
fiziki yiiklo induksiya olunan dayisikliklorin modul-
yatoru kimi foaaliyyot gdstors bilor. NO-sintazanin
geyri-spesifik inhibitoru L-NAME (L-Nitroarginine
methyl ester) daxil edilmasi naticasindo BDNF' ef-
fektorunun aktivlogsmosinin zsiflomasi {izo ¢ixarilib
vo buradan fiziki yiiklo induksiya olunan BDNF
mRNT-nin ekspressiyasinin NO istehsali ilo baglilig:
goriinlir (Chen et al., 2006). Digor torafden fiziki
masq etdirilmis vo qgida deprivasiyasma meruz qal-
mis heyvanlarin beynindo NO-sintaza ziilalinin miq-
darinin artdig1 askar edilmayib. Belslikls, fiziki mos-
galolorin BDNF' ekspressiyast va ziilalimin yiiksol-
masing goatiron tonzimlonms yollarinin tam aydinligi
yoxdur, lakin redox-homeostazin bu tonzim proseslo-
rinds aparici rol oynadigi irali siirtils biler.

Fiziki yiikiin tesiri noticosindo artan trofik
faktorlar arasinda insulinabonzor boyiimo faktorunu
(insulin-like growth factor, IGF-1) va damar endo-
telial bdyiime faktorunu (vascular endothelial
growth factor, VEGF) gostormok olar. Qobul
edilmisdir ki, fiziki yiiklor neyrogenezi siiratlondirir
va bu fiziki faaliyystin beyin funksiyasina miisbat
tosir edon proseslordon biridir (van Praag et al.,
2005). Lakin IGF-1 faktoru yeridilmis si¢ovullar
tizorinda aparilan tadqiqatda kontrolla miiqayisada
neyrogenezin soviyyesinin arttimi miisahido olun-
dugu halda, Morris testi ilo qiymetlondirilmis foza
yaddasinda forq askar edilmoyib (Koltai et al.,
2011). Bu miisahide birmonali deyil vo IGF-1 fak-
torunun homiss neyroprotektor xassoli vo iimumiy-
yatla beyin iiglin faydali ola bilacayini sual altina
qoyur.

BDNF-in neyrogenez 1iglin osas tonzimles-
yicilardon biri oldugu irali siiriilmiigdiir. Lakin yeni
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tadqiqatlar gosterir ki, VEGF faktoru da neyro-
genezlo six baghdir. Fiziki yiiklorin effektlorinin
VEGF-in ziilal torkibi vo mRNA ekspressiyasini
sortlondiren yiikk dozasindan asililigi ehtimal edilir
(Ding et al,, 2006). Son illorin tedqiqatlarinda
OAF-nin angiogenezds vacib rolu oldugu gostarilir-
so do, lakin bunun molekulyar mexanizmlori halo
tam molum deyil. Buna baxmayaraq, VEGF-in
endoteli hiiceyralorinin proliferasiyasini vo miqra-
siyasini stimullagdirmagqla angiogenezo tokan ver-
diyi haqda mslumatlar var (Ushio-Fukai et al.,
2004). Ona gora do, goriiniir ki, fiziki masqler bey-
nin daha yaxsi oksigen vo enetji substratlar ilo
tomin olmasina sorait yaradir.

IGF-1 sinir sisteminin inkisafi {i¢lin, neyro-
transmitterlorin sintezi vo azad olmasi iigiin ¢ox
vacibdir vo hesab olunur ki, bu, funksional olaraq
BDNF-in tasiri ilo baghdir. IGF-1 hiperqlikemiya
noticosindo yaranan oksidlosdirici stresdon vo
mitoxondrial membran potensialini tonzimlomaklo
neyronal zadalonmalardon qoruya bilir (Gustafsson
et al., 2004). IGF-1 faktorunun osas funksional ef-
fektlori redox homeostazdan asili deyil, ancaq mii-
sahidalorin gostordiyina gora o, oksidlasdirici pro-
seslor zamani bir tonzimlayici kimi ¢ixis edo bilor.

Fiziki moggalalor bazi neyrotrofinlor ii¢lin ¢ox
giiclii bir modulyatordur vo bu agentlorin sinir
sisteminin funksiyasina fiziki yiiklorin faydal tosi-
rindo oshamiyyatli deracads rolu vardir. Bundan sla-
va, redox-balansda fiziki yiikiin tosiri ilo yaranan
dayisiklikler bir sira tonzimloms yollarinda hossas
element kimi istirak edo bilor.

Fiziki yiik vo neyrogenez

Neyronlar bdliinmayon hiiceyralordir, lakin
yaxst molumdur ki, hippokampda yerloson bozi
neuronal hiiceyrolor - precursor (salaf) hiiceyralar -
biitiin hayat boyu proliferasiya vo differensasiyaya
moruz qalir vo onlardan toroyon hiiceyralor neyro-
geneza gotira bilor (Eriksson et al., 1998). Miisa-
hidolor gostorir ki, bu hiiceyralor enerji home-
ostazinda bag veron doyisiklikloro asan reaksiya ve-
rirlor, ona gora da igsemiya-reperfuziya, qocalma va
metabolik patologiyalar, eloco do fiziki yiiklor
neyrogenezin soviyyasini doyise bilor. Haqgigston
salof hiiceyralor yiiksok mitotik xasso va potensial
niimayis etdirirlor vo OAF onlarin boliinms va
differensiya qabiliyystini idaro edon on vacib
signallardan biridir (Limoli et al., 2004). Buna
sabablardon biri ondan ibaratdir ki, salof hiiceyralor
oksigen soviyyasino ¢ox hassasdir (bu saviyyanin
beyinds toxminen 2% oldugu hesab olunur). Oksi-
genin saviyyasinin sigovul beynindo qisa miiddatli
asag1 salinmasi (orta beyin arteriyasiin okliiziyasi)
neurogenezin yiiksolmasino gatirir (Arvidsson et
al., 2002). Gostarilmisdir ki, neuronal salsf hiicey-

rolor basqa hiiceyra ndvlerindon toxminon 4 dofo
yiiksok OAF istehsali niimayis etdirir vo salof
hiiceyralorin miqdarindan asilt olan OAF saviyyasi
proliferasiyanin intensivliyi ilo baghdir. Inco redox
tonzimlonmasi bu ndv neyronal hiiceyralorin proli-
ferasiyasimnin vacib modulyatorudur vo OAF vo
neyrogenez miinasibatlori zinqrov formali doza-
cavab asililigina uygundur (Noble et al., 2005.

Van Praag vo b. todqiqatlarinda gdstorildiyi
kimi fiziki moaggalalor foza yaddasini yaxsilasdirir
va eyni zamanda neyrogenezi stimullagdirir. Yeni
yaranan neyronlarin da funksioanal oldugu iize
cixarilib. Neyrogenezlo bagli noticolorin oksor ola-
raq fiziki yiiklonms kimi koniillii qagisdan (miila-
yim siddetli) istifado edilmis todqiqatlarda (van
Praag et al., 2005) alindigina baxmayaraq, macburi
gagigsdan (tredmilds qagis) (Wu et al., 2008) istifada
olunan tadqiqatlarda onlar tosdiq olunmusdur.
Lakin sonradan gostorilmisdir ki, koniilli qagis ile
tredmilda yerina yetirilon qagis beynin miixtalif
nahiyolorinds plastikliys miixtolif tosir gostorir (Liu
et al., 2009). Bundan slavs, fiziki yiikls stimullagan
neyrogenezin tobiatinin si¢an vo sicovullarda miix-
talif oldugu lizo ¢ixmisdir.

IGF-1 olave edilmasi yash qruplarda yeni ney-
ronlarin yaranma saviyyasini artirir, lakin goézle-
nilmozdir ki, fiziki yiikiin tolim prosesina faydali
tosiri aradan gotiiriilir (Koltai et al.,, 2011). Son
illorin naticalori gdsterir ki, anti-IGF-1 anticismin
IGF-1 funksiyasin1 bloklagdirmaq {igiin istifada
edilmasi Morris testinds siganlarin gizli platforma-
nin tapilmasina sorf etdiyi vaxta tesir etmir (Llo-
rens-Martin et al., 2010). IGF-1 fiziki yiiklo induk-
siya olunan neyrogenezo manfi tesir edir, lakin
beynin plastikliyi IGF-1-den asili va/ve ya IGF-1-
don asili olmayan proses ola bilir. Hogigaton hesab
olunur ki, fiziki yiiklarin beyin funksiyasina faydali
tosiri gismon IGF-1-don asili ola bilor. IGF-1 va
insulin hormonu insulin/insulin rezistentliyi (IR)
signal yolu wvasitosilo tosir gostorirlor vo onlarin
aktivlosmasi neuronlarin yasama gqabiliyyatini vo
beyin plastikliyini tomin edir. IR siqnal yolunun
neyroprotektor tosiri barodo molumatlar laziminca
tosdiq edilmigdir, lakin hamginin gostarilmisdir ki,
insulinin yeridilmasi beyin funksiyasinit zsiflods
bilir (Kopf et al., 1999). Homg¢inin diger bir moqa-
lads verilon naticolor insulinin Morris testinds {izo
cixan fiziki yiiklerin faydal effektini aradan gotiir-
maosini gosterir, bunun da MNDA reseptorlaria IR
signalinin tosirinin noiticasi ola bilmosi irali siiriiliir
(Muller et al., 2011). Beloliklo, bugiina slds olan
tadqiqat naticalori gostorir ki, IGF-1/insulin siqg-
nalinin aktivlosmasi ham faydali, hom ds zarorli ola
biler vo bu da beyinds ¢ox inca IR signal yolunun
ohamiyyatins isars edir. Eyni zamanda bels natice-
ya golmok olar ki, agor miioyyan IGF-1/insulin siq-
nali beyin funksiyasina miisbot tosir gostorirso,
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insulin miiqavimatliyinin neyrodegenerativ xasto-
liklorin etiologiyasi ilo six bagliliq toskil etdiyini
irali siirmak olar.

Miintozom fiziki maggslalorin beynin funksi-
yasini yaxsilagdirmasi, miixtslif hiiceyrs signal yol-
lariin istiraki ilo struktur, biokimyovi vo fizioloji
saviyyalarda adaptiv dayisikliklora sobab olmasina
isaro edon ¢oxsayli eksperimental faktlar movcud-
dur. Lakin bu fenomenin sorhindo miixtalif fikir-
lorls rastlasirig. Bir torafdon fiziki yiiklorin markazi
sinir sisteminin faaliyystsizlikdon irsli golon fasad-
larinin zsiflotmasi kimi toqdim edilir. Digor torof-
don daha hogiqoto uygun soslonon oksigenin aktiv
formalart vo/ve ya redoks-homeostazda doyisik-
liklarin fiziki masqlorin beyin funksiyasina faydali
tosirinin kifayot qodor miirokkob mexanizminds oy-
nadig1 rolla slagalondirilir.

OAF hasilatinin saviyyasi ilo beyin funksiyasi
arasinda olago hormezis {i¢lin saciyyavi olan
zingrovabanzar asililiqla xarakterizo olunur. Qabul
etmok lazimdir ki, hom asagi, hom do yuxari OAF
saviyyelori hiiceyra funksiyasina zoror vura bilar.
Asag1 OAF soviyyoesi redox homeostaz iigiin qonaot-
baoxs olmayan gen ekspressiyasina gotirarok, sonda
oksidlosdirici stresa zsiflomis reaksiya ilo naticolona
bilar. O biri torafdon yiiksok OAF soviyyasi hiiceyro-
lorin adaptasiya doztimlityiinii asaraq ciddi oksidlog-
dirici zadslara, apoptoza, nekroza gotira bilor. Ehti-
mal ki, fiziki masqlor oksidlosdirici tosirlora qarsi
organizmin miiqavimat vo dozliimlityiiniin yiiksolmo-
sina gatiran iki kritik kontrol ndqts (¢ox asagl va cox
yiiksak) arasinda olan pancareni genislondirir.
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Bausinue ®duszuyeckoii Harpy3sku Ha OKcHAaHT-AHTHOKCUAAHTHbIE
B3aumooTrHomenust B Mo3sre

C.A. Anues
A3zepbatiodcanckas 20cyO0apCmeennas akademust Qu3uieckoll Kyavmypsl U Cnopma

B HOp™Me ymMepeHHOE, HellpepbIBHOE 00pa3oBaHre akTUBHBIX Gopm kuciopoaa (ADK) B oprannzmMe sBisieTcs
COCTaBHOM YacThIO a3poOHOT0 MeTabonm3ma. Bo Bcex opraHax M TKaHSX MPH MOBBIIIEHUH (YHKIMOHAIHHON
aKTHBHOCTH Tpoucxonut ycuienue npoaykiuu ADK. BeiBanHoe (usnueckoil Harpys3koil oOpazoBaHue
ADK B CkeneTHBIX MBIIILAX, PACCMATPUBAETCS, Kak (DU3MOIOTMUECKUM OKUCIUTENbHBIA CTpecc, W
HCCIIEIOBAHMUS OKHCIUTENbHO-IIOBPEKAAONINX U CUTHAIBHO-CTUMYJIUPYIOIUX ACHEKTOB 3TOTO SBJIEHUS
LIMPOKO OCBEIIECHBI B HAYYHOU JuTeparype. OmHAKO AJsl TAKOTO OpraHa, Kak MO3r, 00JIaIaloliero BEICOKON
YYBCTBUTEIBHOCTBIO K OKUCIUTEIBHOMY CTPECCY, CUCTEMHBIN aHAIM3 U COBPEMEHHBIE B3IJISI/Ibl HA PELICHHUE
AHAJOTMYHBIX 33/1a4 HE HAlUIM CBOErO OTPaXKEHHUs B COOTBETCTBYIOLIMX 0030pax. B mpemmaraemoii crarbe
OCBEILIEHBl M aHAJIM3UPOBAHBI CYTh PENOKC-U3MEHEHHH B MO3Te MOJ JeHcTBHEM (U3MUECKHX HArpy30K,
pe3yibTaThl HCCIENOBAHUM IO BBISBICHUIO KaK HEWpOJereHepaTWBHBIX, TaK W 3aIUTHO-IEYEOHBIX
MEXaHU3MOB 3THX W3MEHEHHMH. Takke ykasplBaeTcs Ha Ba)KHOCTb MCCIENOBAHMHA MOAYJSILMK OKCHAAHT-
AHTHOKCUIAHTHOTO OanaHca (pU3MUYECKUMH HArpy3KaMH, pe3yJbTaThl KOTOPBIX MOTYT OBITH IOJNE3HBI IS
COXpaHeHHs OOIIEero 3I0pOBbsl JIIONEH M NPEBEHTUBHOTO BIMSHHS Ha DPa3BUTHE TaKuX 3a0o0ieBaHUit
LIEHTPAJILHOM HEPBHOM cUCTEMBL, Kak AnbureiimMep, [[apkuHcoH u ap.

Knrouesvie cnosa: Qusuueckas nacpyska, akmusHvle opmbl KUCIOPOOA, OKCUOAHM-AHMUOKCUOAHMHBII
banauc, moz2
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Effect Of Physical Exercise On Oxidant-Antioxidant Relations In Brain
S.A. Aliyev
Azerbaijan State Academy of Physical Training and Sports

Moderate, continuous formation of reactive oxygen species (ROS) is part of the aerobic metabolism in the
normal organism. In all organs and tissues, increased generation of ROS occurs at higher functional activity.
Exercise-induced ROS in skeletal muscle is considered as a physiological oxidative stress, and studies of
oxidation-damaging and signal challenging aspects of this phenomenon is widely reported in the scientific
literature. However, for an organ such as brain highly sensitive to oxidative stress, systematic analysis and
contemporary views on the solution of similar problems have not been reflected as a review. In this paper we
covered and analyzed the essence of redox changes in the brain under the influence of exercise, the results of
studies to identify either neurodegenerative or protective therapeutic mechanisms of these changes. It has
been also pointed out to the importance of studies of the oxidant-antioxidant balance modulation by physical
exercise to maintain the overall health of people and preventive effect on the development of central nervous
system disorders like Alzheimer, Parkinson and etc.

Key words: Exercise, active forms of oxygen, oxidant-antioxidant balance, brain
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