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TEZ OZETI

Glisil-Glutamin (Gly-GIn), B-endorfin1-31'in yikimi sonrasinda
sentezlenen iki amino asitli majoér son Urinlerden birisidir. Gly-GIn ile
ilgili daha 6nceden yapilan calismalarda, B-endorfin veya morfin ile
olusturulan solunum depresyonunun ve hipotansiyonun Gly-GIn
tarafindan azaltldigl, morfin ile sartlandinimis yer tercihini dnledigi,
morfine karsi gelisen tolerans,, badgmiliigi ve yoksunluk sendromu
bulgularni inhibe ettigi, beyinde serotonin dUzeylerini anlamli bir
sekilde artrdigi tespit edilmistir. Gly-GIn'in kronik depresyon Uzerine
olan muhtemel etkilerini taklit etmek amaciyla 250-300 gram
agrrhigindaki erkek Sprague-Dawley cinsi sicanlara 4 hafta boyunca
her gin farkll bir stres kaynagdi kullanilarak kronik hafif stres modeli
uygulandi. Hayvanlar kontrol, stres ve Gly-GIn grubu olmak Uzere 3
gruba ayrildi. Hayvanlarin stres duzeyleri ve Gly-GIn'in bu dUzeylere
olan etkileri davranissal olarak pUskUrtme testi, bilye gdmme testi,
sukroz tercihi testi ve vyUkseltiimis arti labirent festi kullanilarak
degerlendirilirken, ndrobiyolojik etkiler hipokampUste  serotonin,
prefrontal kortekste glutamat ve plazmada beyin kaynakl nérotrofik
faktoér (Brain-drived neurotrophic factor; BDNF) duUzeyleri olcUlerek
degerlendirildi.

Davranis calsmalarinin sonucuna bakildiginda
infraserebroventrikiler (isv) yolla kronik olarak verilen Gly-GIn'in
depresyon benzeri davraniglar, lokomotor akfivite Uzerinde herhangi
olumsuz bir etki yaratmadan, anlaml bir sekilde azalthigr gdsterildi.

Calismanin nérokimyasal asamasinda ise, hipokampus ve
prefrontal korteksten alinan dokularda, Gly-GIn'in stres sonucu azalan
serotonin duzeylerini arttirdigi, artan glutamat dizeylerini ise anlamli
bir sekilde baskiladigl, ayrnca nérogenesis bakimindan cok &nemli
olan BDNF dUzeylerinde anlamli bir yUkselme yarathigr gosterildi.

TEZ SONUCLARININ UYGULAMA ALANLARI

Sonuc olarak Gly-GIn'in kronik stres uygulanan hayvanlarda olusan
depresyon benzeri davranislar Uzerinde oldukca efkili bir antidepresan
etkinligi oldugu gosterildi. Gly-Gln ile yapilacak ileriki calismalarda
depresyon Uzerindeki etkinligini hangi mekanizmalar Uzerinden
gosterdiginin ortaya konulmasiyla, depresyon hastaliginin hala net
olarak bilinmeyen patofizyolojisine de isik tutulacaktir.
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