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Hastaligin canli (insan ya da hayvan) bireyde dogal seyrini goriip, buna yénelik tedavinin gelistiriimesi
acgisindan bilimsel deneylere gereksinim vardir. Bilimde ve saglikta ilerleme amaciyla insanoglu ylzyillardir

insan benzeri organizmalar Uzerinde ¢alismalar yapmakta ve hayvanlari deneylerde kullanmaktadir. Ana
felsefesi, klinik ve deneysel arastirmalarla elde edilen deneyimlerin 11§31 altinda her hastaya uygun

'Stuleyman Demirel qniVefSitGSi: Saglik tedavi yontemin bir ekip galismasi cergevesinde programlanmasi ve uygulanmasi olan fizyoterapi
B’/’m/ef{ Fakultes'l', f:lz:yoterapl ve alaninda, hayvan deneylerine yonelik arastirmalarin sonuglarinin etkin olarak degerlendirilebilmesi igin
Rehabilitasyon Bélumu, Isparta, Tirkiye arastirmacilarin galismanin tasarim, yontem, analiz ve yorumu hakkinda bilgi sahibi olmalari gerekir. Bu

yazinin amaci fizyoterapi alaninda kullanilan deneysel hayvan galigmalarinin temel ilkelerinden ve uygun

N deney modeli se¢imi konusunda dikkat edilmesi gereken noktalari genel hatlariyla tanitmaktir.
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Scientific experiments are needed to see the natural course of the disease in living (human or animal)

individuals and to develop treatment for this. For centuries, human beings have been studying human-
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GIRIS

Bilimsel arastirma ve egitim faaliyetlerinde
deney hayvanlari ile yapilan c¢alismalara, hem
mikro hem de makro dluzeyde gerceklesen fizyolojik
ve patolojik slreclerin anlasiimasi, sistem veya
sistemler arasi iligkilerin ortaya konulmasi, hastalik
veya fonksiyonel bozukluklar igin yeni tani ve
tedavi yontemlerinin geligtiriimesi ile gelecegin bilim
insanlarinin ve arastirmacilarinin yetismesine katki
saglamasi amaciyla gereksinim duyulmaktadir
(1). Yapilan c¢alismalar incelendiginde, deneysel
hayvan modellerinin cerrahi, kardiyoloji, fizyoloji,
mikrobiyoloji, immunoloji, onkoloji, farmakoloji,
dermatoloji ve noroloji gibi farkli saglik alanlarinda
yapilan caligmalarda tercih edildigi gorilmektedir.
GUnuimuzde hayvan modeli kullanilarak yapilan
calismalarda model olarak rat, fare, tavsan, gerbil,
kobay ve hamster tirlerinin ve bu turlere ait soylarin
en fazla sayida kullanildidi goértimektedir (2).

Fizyoterapi ve rehabilitasyonda Ozellesme
alanlarinin hizla artmasi ve fizyoterapistlerin ortopedik
rehabilitasyon,  kardiyopulmoner  rehabilitasyon,
norolojik rehabilitasyon, geriatrik rehabilitasyon, el
rehabilitasyonu ve sporda fizyoterapi gibi alanlarda
yodun olarak bilimsel arastirma yapmalari,
fizyoterapistlerin bilimsel ¢alismalarda deney hayvani
kullanmalarinda artisa neden olmustur.
Fizyoterapi alaninda deney hayvanlarinin kullanildigi
pek ¢cok sayida galisma ve model olmakla birlikte
bu yazida yogunluklu olarak fizyoterapi alaninda
olusturulan, deney hayvanlari ile iligkili egzersiz
modelleri Uzerinde durulacaktir.
Deney hayvanlarinda egzersiz modelleri

Kas, kemik, eklem, kardiyovaskiler ve pulmoner
sistemlerin yapisinin ve fizyolojisinin optimal dizeyde
surdurdlmesinde egzersizin roll buyUktur. Egzersizin
organizmaya olan etkileri her geg¢en gin daha
detayli incelenmektedir. Egzersiz c¢alismalarinda,
bireyin performans sinirlarinin genelde zorlanmasi
ve bazi calismalarda invaziv metotlarin kullaniimasi
nedeniyle, bu calismalarin insanda yapilmasi uygun
olmamaktadir (3). Ayrica insanlar tGzerinde yurdtulen
calismalarin  maliyeti, dizayni, c¢alismaya dahil
edilen katihmcilarin takibi gibi faktoérler de insan
calismalarinin diger limitasyonlari arasinda sayilabilir.
Bu ylzden denek olarak insanlarin kullaniimasinin
zor veya sakincali oldugu egzersiz c¢alismalarinda
deney hayvanlarindan vyararlaniimaktadir. Bu
tir calismalarda hemen her tir deney hayvani
kullanilabilmekle beraber, en ¢ok tercih edilenler rat ve
fare gibi klicik deney hayvanlaridir. Deney hayvanlari
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(6zellikle fare ve rat gibi kemirgenler) kisa yagsam ve
gebelik sureleri, bir dogumdaki yavru sayisinin fazla
olmasi, genetik ve fizyolojik homojenlikleri, egzersize
kolay uyum saglamalari gibi avantajlarindan dolayi
bircok arastirmaci tarafindan insan deneklere gore
tercih edilmektedirler (3-6).

Deney hayvani egzersiz modellerinin, bilimsel
calismalarda sagladigi avantajlarin yaninda bazi
dezavantajlari da bulunmaktadir. Bu dezavantajlardan
bazilari agsagida gosterilmistir (7-12).

* Deney hayvanlarinin hareket paternlerindeki ve
vucut boyutlarindaki farkhliklardan dolayi, mekanik
streslere ve terapatik tedaviye dokularin verdigi
yanitlarda farkliliklar meydana gelebilir.

* Yiksek siddetli egzersizler sirasinda deney
hayvanlarinda stres yanitlari gérilebilir.

+ Bazi egzersiz modellerinde, su ve yiyecek hayvani
motive etmek amaciyla kullanilabilir. Hayvanin
bidyime ddneminde motivasyon amagh yiyecek
kullanimi egzersiz performansinin azalmasina, kilo
alimina ve metabolik hastaliklarin olusmasina neden
olabilir.

* Cerrahi uygulanmis hayvanlarda, egzersiz
programinin uygulanabilmesi i¢in hayvanin normal
beslenme rejimine geri ddénmesi beklenilmesi
gerekebilir.

+ Bazi egzersiz modellerinde, deney hayvanina
yapacagl goérevi oOgretmek icin elektrik soku
kullaniimaktadir. Elektrik soku kullanimi hayvani
suprese edebilir ve hayvanda davranigsal degisiklikler
meydana getirebilir.

* Eger hayvani motive etmek igin noksiydéz uyari
kullanilacaksa, siddeti iyi ayarlanmalidir. Aksi takdirde
calismanin sonuglarini etkileyebilecek durumlarin
olusmasina neden olabilir.

Deney hayvani kullanilan galismalar ¢ok iyi dizayn
edilmelidir. Deney hayvaninin yasi ve cinsiyeti,
ortam sicakhdr ve nem gibi egzersiz performansini
etkileyebilecek ve arastirma sonucunu degistirebilecek
tim faktorler goz 6niinde bulundurulmalidir. Ornegin;
ayni ¢evre kosullarinda geng erkek ratlar disi ratlara
gore daha hizli kilo alirlar ve bu durum egzersiz
uygulamalari sirasinda artmis kalp hizi ve laktik
asit birikimine neden olarak performans kayiplarina
ve egzersiz seanslarin erken sonlandiriimasina
neden olabilir. Cerrahi uygulanan c¢alismalarda,
anesteziklerin kullanimina bagh olarak degisen
karaciger ve iskelet kasi glikojen seviyelerinin,
egzersiz c¢alismasini etkileyebilecedi de bir bagka
ornek olarak verilebilir (1,6).

Deney hayvanlarinin kullanildigi calismalarda en
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onemlinoktaisearastirmalarininsancilplanlanmasidir.
Hayvanlar Uzerinde gergeklestiriliecek akut ve kronik
egzersiz protokollerinde arastirmaci stres yanitlari
ve vyaralanmalar konusunda dikkatli olmalidir.
Patofizyolojik olarak kogullandirilan hayvanlarda kolay
yorulma ve isteksizlik gibi metabolik dezavantajlarin
olusabilecegi unutulmamalidir (4,13,14).

Asagida deney hayvanlarinda kullanilan bazi egzersiz
modelleri gosterilmigtir.

Aerobik Egzersiz Modelleri

Deney hayvanlarina aerobik egzersizler treadmill
Uzerinde, kosu c¢arkinda ya da suda yaptirilabilir. Bu
modeller obezite, diyabet, kronik kalp hastaliklari ya
da hipotiroidizm gibi patolojik suregler ile egzersiz
uygulamalari arasindaki iliskinin agiga ¢ikariimasinda
tercih edilebilir. Akut ya da kronik aerobik egzersiz
modelleri invazif tekniklerle de kombine uygulanabilir
(4,15).

Aerobik egzersiz modellerinin uygulanmasinda ilk
asama, deney hayvanini egzersiz stimilasyonuna
adapte olmasini saglamaktir. Adaptasyon egitimi ile
deney hayvani, egzersizi nasil ve hangi yogunlukta
yapacagini  6grenecektir. Bu sayede deney
hayvanlarinin, tasarlanmis egzersiz protokolini
istenilen sikhk, slUrede ve yogunlukta yapmasi
kolaylasacaktir. Egzersiz ddngusunun saglikh bir
sekilde uygulanabilmesi igin dikkat edilmesi gereken
bir bagka nokta da, deney hayvanlarinin egzersiz

Fizyoterapide deney hayvanlari

sonrasi istirahat ettirilmeleridir (16).

Deney hayvanlarinin kullanildigi aerobik egzersiz
modellerinin bazi avantaj ve dezavantajlari Tablo 1’de
gosterilmistir (6).

Direncli egzersiz modeli

Deney hayvanlarinda kullanilan progresif resistif
egzersiz modelleri kas glcunl, kas kuvvetini ve
enduransi artirarak kas gucuni korumak, atrofiyi
engellemek ve fiziksel kapasiteyi gelistirmek igin
dizayn edilmektediler. Deney hayvani ve insan
arasindaki fizyolojik benzerlikler katabolik durumla,
kronik hastaliklarla, cerrahi ve azalmis yer ¢ekimi ile
iligkili kas atrofisinin engellenmesinde kullanilacak
direncli egzersiz programlarinin olusturulmasina izin
vermektedir (17). Direncli egzersiz modellerinde,
egzersiz yogunlugunu belirlemek igin tek seferde
kaldirilan maksimum agirligi ifade eden 1 maksimum
tekrar (RM) kullaniimaktadir (18). Deney hayvanlarinin
kas kitlesini ve glcund artirmak igin egzersiz
yogunlugunun bulylk rol oynadigi bilinse de, kas
hipertrofisinin olugsmasina ve kas glcinin artmasina
calismalar arasi dinlenme sulrelerinin de (intervalli
calisma modeli) etkisi oldugu unutulmamalidir (19).

Direncli egzersiz modellerinde, ¢alisma dizayninda
karsilasilabilecek en bulylk problemlerden biri de
deney hayvaninin egzersiz c¢alismasina istemli
katiiminin saglanmasi veya hayvanin c¢alismaya
katiliminin devam ettiriimesidir. Deney hayvanini,

Tablo 1. Deney hayvanlarinin kullanildi§i aerobik egzersiz modellerinin avantaj ve dezavantajlari.

Treadmill ile kosu Avantajlari

-Egzersiz yogunlugu ve durasyonu kontrol edilebilir

-Yapilan eksternal is kolayca hesaplanabilir
-0, tiketimi ve CO, uretimi gibi metabolik olaylar maksimal ve
submaksimal aerobik ¢calismalar esnasinda dlgulebilir

Dezavantajlari

-Deney hayvanin egzersize zorlanmasi strese neden olabilir

-Treadmill aparati hazirlanmalidir
-Egzersiz esnasinda tirnak ve pence yaralanmalari olusabilir

Uygulama Alanlari

Geriatri, kardiyopulmoner sistem, immin sistem, metabolik sendrom,

hipertansiyon, néromuskduler hastaliklar, kanser ¢caligsmalari

Kosu Carki Avantajlari

yaptirilabilir

Dezavantajlari

-Arastirmaci tarafindan minimal midahale ile uzun siireli fiziksel aktivite

-Egzersizin yogunlugunun, durasyonunun ve egzersizle iligkili

yorgunlugun hesaplanmasi zordur
-Egzersiz esnasinda tirnak kopmalari ya da pencelerde abrazyonlar

gorulebilir
Geriatri, davranissal arastirmalar, obezite, beyin iskemisi, karaciger

Uygulama Alanlari

hastaliklari, kas fizyolojisi, bdbrek hastaliklari, néromuskdiler hastaliklar

Yiizme Egzersizi Avantajlari

-Uygulama ucuzdur ve ¢ok az ekipman gerektirir

-Ayak yaralanmasi gorulmez.

Dezavantajlari

-Hayvanlar bogulabilir ve egzersiz esnasinda yuzmeyi birakabilirler

-Su sicakligr devamli kontrol edilmelidir

Uygulama Alanlari

Amyotrofik lateral skleroz, kemik hastaliklari, depresyon, karaciger

hastaliklari, akciger hastaliklari, hipertansiyon, agri kontrolu, iskelet
kasi fizyolojisi, omurilik hasari, stres cevaplarinin degerlendirilmesi
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egzersize devam etmesi icin provoke etmek amagli
hayvani ac¢ birakma, kuyruguna veya ayaklarinin
bastigi zemine elektrik soku vermek ya da cerrahi
yontem gibi farkli teknikler kullanilabilir (6,20).
Fare ve rat gibi kemirgenlere uygulanan direngli
egzersiz modelleri, diger deney hayvanlari ile
kiyaslandiginda daha dusik adaptasyon ve daha
az kas hipertrofisi ile sonuglanacagi arastirmacilar

tarafindan bilinmelidir  (17). Direncli egzersiz
modellerinde insan deneylerinden farkh olarak,
egzersizler bilateral gergeklestirildiginden, kas

dokusundaki adaptasyonlarin belirlenmesinde kontrol
grubu (egzersiz yaptiriimayan deney hayvanlari)
kullanilabilir (21).

Asagida deney hayvanlarinda kullanilan bazi
direncli egzersiz modelleri gosterilmistir.

Agirlik kaldirma; insan galismalarinda progresif
resistif egzersiz olarak squat, hack squat ve sigcrama
egzersizleri yogun olarak kullaniimaktadir (22). Fare
ve rat gibi kemirgenlerde 1 RM’nin %65-%75’ine denk
gelecek sekilde belkemeri, yelekyadaomuzaskilariyla
direng verilip, hayvanin dik durumu gelmesi ve arka
ayaklarini uzamis pozisyona getirmesiyle direng
egzersizleri yaptirilabili. Bu egzersiz modelinde,
kuyruga elektrik stimilasyonu uygulanarak deney
hayvani, agirhigi kaldirmasi konusunda motive
edilebilir. Bu tarz egzersiz programlari ile deney
hayvaninin bacak kaslarinda yaklasik %20 oraninda
hipertrofi saglanabilir (17,23). Bu egzersiz modelinin
avantajl, insanlarda kullanilan egzersiz programlarina
¢ok benzer calisma dizaynlarinin kullanilabilmesidir.
Deney hayvaninin motivasyonu igin elektrik soku gibi
noksiy6z uyaranlarin kullanilimasi ise bu egzersiz
modelinin dezavantajidir. Noksiyéz uyaranlar deney
hayvaninda stres yanitlarinin olusmasina neden
olabilir. Ayrica bu c¢alisma modeli i¢in 6zel ekipmana
gereksinim vardir (6).

Bir baska resistif egzersiz modeli ise deney
hayvanin 6n ayaklari kullanilarak yapilan (pulldown
egzersizi) egzersiz modelidir. Resistif egzersiz
aparatinin igine yerlestiriimis ses dizenegi ile
hayvanin egzersizi istemli yapmasi saglanir. Deney
hayvanina egzersizi yapmasi karsiliginda ise yem
verilerek motivasyonu artirihr. insanda kullanilan
egzersiz modeline benzemesi avantajdir fakat
egzersiz aparati olduk¢a pahali olup ayni anda ¢ok
az sayida deney hayvaniyla ¢alismaya izin verir. Bu
direncli egzersiz modelinde peak gulg, hareketin hizi
gibi 6lgimler yapilabilirken, konsantrik ve eksantrik
gu¢ élciimlerinin yapilmasi zordur (4,6).

Treadmill (izerinde agirlik c¢ekme; motorize
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treadmill Gzerinde gergeklestirlen bu modelde,
kemirgenin  kuyruguna baglanan agirlikla, 40
santimetre (cm)/saniye (sn) hiz ile kosmasi

hedeflenir. Genelde egzersiz gruplari, 12 haftalik
egzersiz seanslarina (3-4 tekrar/hafta, 10-12 set/
seans, seanslar arasi 1-3 dakika dinlenme) alinirlar.
Deney hayvaninin tasiyacagi agirlik 1 RM’nin ytzdesi
olarak belirlenir. Ses aparatlari veya hayvana dogru
yonlendirilmis ylksek basingli hava, hayvani motive
etmek icin kullanilabilir (6,24,25).

Merdiven tirmanma; ratlarin, 06zel olarak
dizayn edilmis merdivene g¢ikmalarinin amaclandigi
egzersiz modelidir. Deney hayvanlari énce vertikal
yerlestiriimis merdivene c¢ikmayi o6grenirler. Daha
sonra kuyruklarina baglanan agirliklarla progresif
direncgli egzersiz yaptirihr. Merdiven tirmanma
egzersizi ile gastroknemius, fleksor digitorum longus,
ve plantaris kas fibrillerinde hipertrofi gdzlemlenir
(23).

Bu egzersiz modelinde kullanilacak olan
merdivenin 80° vertikal egimi, 110 cm yiksekligi ve 18
cm genisligi olmalidir. Merdivenin i1zgara basamaklari
arasinda 2 cm’lik genislik bulunmali ve merdivenin en
Ustline 25x25x20 cm boyutlarinda deney hayvanin
girebilecegi bir hazne yerlestiriimedir. Deney hayvanini
tirmanma egzersizine alistirma protokoll, 3 seans/
giin olacak sekilde 3 giinde tamamlanmalidir. ilk
etapta hayvan haznesinde 60 sn bekletildikten sonra
merdivenin proksimal kismina yerlestirilerek (35 cm)
yukari tirmanmasi saglanir. Daha sonra ayni iglem,
hayvan merdivenin ortasina (55 cm) yerlestirilerek
devam edilir. Son olarak ise merdivenin en alt kismina
(110 cm) yerlestirilen deney hayvanin tirmanmasi
saglanir (26-28).

Ozel egzersiz modelleri

Siuspansiyon modeli; deney hayvanlarinin
kullanildigi kas atrofisi calismalarindaimmobilizasyon,
a¢ birakma, denervasyon, ilgili segmente binen
yuklerin engellenmesi (unloading) ve deksametazon
uygulamalari gibi birgcok model kullaniimaktadir.
Arka ayak yuklemesiz-siispansiyon modeli ile birlikte
alciyla gercgeklestirilen immobilizasyon yonteminin
ayni anda kullaniimasi ise kas atrofi ¢calismalari igin
en etkili ydbntemlerden biridir. Arastirmaci, hayvanin
hareketininkisittanmamasiiginyeterlibosalan, yiyecek
ve su konusunda dikkatli olmahdir. immobilizasyon
icin kullanilan alginin, hayvan tarafindan yenmesi bu
modelde bir dezavantajdir. Bu ¢alisma modeli uzay
ucuslarinda, kullanilmamaya bagh olusan kas atrofisi
ve atrofinin rehabilitasyonunda yapilacak uygulamalar
icin zemin olusturmaktadir (4,6,29-31).
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Eksantrik egitim modeli; konsantrik
kontraksiyonun aksine, eksantrik kontraksiyonda
kasin tonusu sabitken kasin boyunda uzama
meydana gelmektedir. Treadmill Uzerinde asagi
egimli kosular ile asil tendonu gibi buylik tendonlarin,
tendinozis olusum mekanizmalari modellenmekte
ve eksantrik kontraksiyon sonrasi olusabilecek
kas hasarlari ve muskuloskletal agri durumlari da
degerlendiriimektedir. Caligma dizayninda, kablo agi
yardimiyla deney hayvanlarinin Gst gdvdeleri ve 6n
ayaklari kaldirilarak sadece arka ayaklarinin treadmill
zeminiyle temas etmesi saglanarak, deney hayvanina
arka ayaklarla bipedal eksantrik egzersiz yaptirilir
(6,7).

Tiim viicut vibrasyon modeli; elektromanyetik
aktUator ile kontrol edilen platforma yerlestirilen
hayvana etki eden vibrasyon uygulamasi olan tim
vucut vibrasyon modeli, sinir sistemi (32,33), kemik
metabolizmasi (34), kardiyovaskiler (35) ve kan
dokusu (36) gibi farkh c¢alisma alanlarinda tercih
edilebilir.

Deney hayvanlarinin fizyoterapide kullanildigi
diger alanlar

Literatir incelendiginde, fizyoterapi alaninda
deney hayvanlarinin daha ¢ok egzersiz ve egzersizin
organizma Uzerine olan akut ve kronik etkilerinin
arastirildigi ¢alismalarda kullanildigi gérialmektedir.
Egzersiz ile ilgili yapilan ¢alismalarin diginda
manuel terapi (37), kompleks dekonjestif terapi (38),
akupunktur (39), elektroterapi (40), masaj terapi
(41), termoterapi (42), biyomekanik (43), robotik
rehabilitasyon uygulamalari (44), hidroterapi (45),
immobilizasyon ve etkileri (46) ile bantlama (47) gibi
fizyoterapistlerin ilgi alanina giren diger konularda da
yapilan galismalarda, deney hayvanlarinin kullanildigi
g6rulmektedir.

Sonug¢ olarak; deney hayvanlari c¢ok cesitli
disiplinlerde yuratilen calismalardan elde edilen
bilginin en énemli kaynagdi olup, deney hayvanlari
ile yapilan g¢alismalar bilimsel gelismenin en énemli
lokomoaotiflerinden birisi olmustur. Hem arastirma
hem de egitim icin deney hayvanlarinin kullanildigdi
calismalar, her zaman etik standartlara uygun
olmalidir. Deneysel arastirmalarda dodru sonuca
ulasabilmek igin, arastirma metodolojisine ve iyi
laboratuvar uygulama prensiplerine  uyulmasi
gerekliligi de unutulmamalidir.

1900'lG yillardan itibaren bilimsel arastirmalarda
hayvanlarin kullanimi ile bilim ve tip alaninda ¢ok
onemli gelismeler kaydedilmistir. Fizyoterapi ve
rehabilitasyon alaninda yapilacak arastirmalarda
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ve verilecek egitimlerde de deney hayvanlarinin
kullaniimasi ile bu alanda yapilacak arasgtirmalarin
kalitesinin yukseltilmesi ve canlilarin yararina yonelik
bilgilerin artirlmasi amaglanmaktadir.

Cikar Gatismasi: Calismada herhangi bir ¢ikar ¢atismasi yoktur.

Finansal Cikar Gatismasi: Calismada herhangi bir finansal ¢ikar
gatismasi yoktur.
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Universitesi, Saglik Bilimleri Fakiiltesi, Fizyoterapi ve
Rehabilitasyon Bélimdi, Cliniir / Isparta, Tirkiye

Telefon: +90507 427 6612
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