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ÖNSÖZ 
Fiziksel aktivite ve egzersiz, sağlığın korunması ve geliştirilmesinin yanı sıra birçok kronik 

hastalığın önlenmesi ve yönetiminde önemli bir yere sahiptir. Günümüzde egzersizin insan 
organizması üzerindeki etkileri yalnızca enerji harcaması, fiziksel uygunluk veya vücut 
kompozisyonundaki değişikliklerle açıklanmamakta; metabolik, hücresel ve moleküler 
düzeyde gerçekleşen çok yönlü adaptasyonlarla birlikte değerlendirilmektedir. 

Egzersiz sırasında ortaya çıkan fizyolojik stres, organizmada geçici inflamatuar ve 
oksidatif yanıtlar oluştururken, düzenli egzersiz uygulamaları zaman içerisinde metabolik ve 
hücresel düzeyde önemli uyum mekanizmalarının gelişmesini sağlamaktadır. Glukoz ve 
lipid metabolizmasının düzenlenmesi, insülin duyarlılığının artırılması, mitokondriyal 
işlevlerin geliştirilmesi ve antioksidan savunma sistemlerinin güçlendirilmesi bu 
adaptasyonların başlıca örnekleri arasında yer almaktadır. Bu yönüyle egzersiz, yalnızca 
fiziksel performansın geliştirilmesine yönelik bir uygulama değil, aynı zamanda sağlığın 
korunması ve metabolik hastalıkların yönetiminde önemli bir destekleyici yaklaşım olarak 
değerlendirilmektedir. 

Bu kitap, egzersizin organizma üzerindeki etkilerini sistemik, metabolik ve hücresel 
süreçler arasındaki karşılıklı ilişkiler çerçevesinde ele almak amacıyla hazırlanmıştır. İlk 
bölümde egzersiz, inflamasyon ve metabolik adaptasyon arasındaki ilişkiler incelenmekte; 
devam eden bölümlerde egzersizin metabolik hastalıkların önlenmesi ve tedavisindeki rolü, 
glukoz ve lipid metabolizması, insülin duyarlılığı ve egzersiz reçetesi açısından 
değerlendirilmektedir. Ayrıca oksidatif stres, redoks dengesi, antioksidan savunma 
mekanizmaları ve egzersize bağlı hücresel adaptasyon süreçleri güncel bilimsel yaklaşımlar 
doğrultusunda ele alınmaktadır. 

Eserin temel amacı; egzersiz fizyolojisi, spor bilimleri ve sağlık bilimleri alanlarında 
çalışan akademisyenler, araştırmacılar, lisans ve lisansüstü öğrenciler ile konuya ilgi duyan 
okuyucular için bilimsel temellere dayanan, bütüncül ve anlaşılır bir kaynak sunmaktır. 
Egzersizin koruyucu ve terapötik etkilerinin altında yatan mekanizmaların daha iyi 
anlaşılmasının, hem bilimsel araştırmalara hem de uygulamaya yönelik yaklaşımların 
geliştirilmesine katkı sağlayacağı düşünülmektedir. 

Bilimsel bilginin sürekli gelişen ve yenilenen yapısı göz önünde bulundurulduğunda, bu 
eserin egzersizin metabolik ve hücresel etkilerine ilişkin mevcut bilgi birikimini bir araya 
getiren ve gelecekte yapılacak çalışmalara katkı sunan bir kaynak olması hedeflenmiştir. 

Kitabın hazırlanması sürecinde bilimsel bilgi üretimine katkıda bulunan araştırmacılara 
ve alan yazının gelişmesine katkı sağlayan tüm bilim insanlarına teşekkür ederiz. 

Bu kitabın, egzersizin insan organizması üzerindeki çok yönlü etkilerinin daha iyi 
anlaşılmasına katkı sağlaması ve okuyucular için yararlı bir bilimsel kaynak olması dileğiyle. 

 
Sezgin HEPSERT 

2026, Elazığ 
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1. GİRİŞ 

Fiziksel aktivite ve egzersiz, insan sağlığının korunması ve geliştirilmesi 
açısından önemli bir yaşam tarzı bileşeni olmasıyla birlikte, organizmada çok 
sayıda fizyolojik, metabolik ve hücresel yanıtı aynı anda harekete geçiren güçlü bir 
biyolojik uyaran şeklinde nitelendirilmektedir (Yaman vd., 2026).  Günümüzde 
egzersizin sağlık üzerindeki etkileri sadece enerji harcamasının artırılması, fiziksel 
uygunluğun geliştirilmesi veya vücut ağırlığının kontrol edilmesi üzerinden 
açıklanmamaktadır. Özellikle iskelet kası, karaciğer, adipoz doku, kardiyovasküler 
sistem ve bağışıklık sistemi arasındaki çok yönlü etkileşimleri içeren daha 
kapsamlı bir biyolojik bakış açısıyla ele alınması literatürde daha doğru bir karşılık 
bulmaktadır. Özellikle son yıllarda gerçekleştirilen moleküler ve çoklu-omik 
araştırmalar, egzersize verilen yanıtların hücresel enerji duyarlılığı, mitokondriyal 
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fonksiyon, inflamasyon, immün düzenleme ve dokular arası iletişim gibi çok sayıda 
mekanizma yoluyla oluştuğunu ileri sürmektedir (Katz vd.,  2025). 

Fiziksel aktivitenin yetersizliği ve sedanter yaşam tarzı ise günümüzde önemli 
bir halk sağlığı sorunu olarak ele alınmaktadır (Coşkuntürk, 2023). Dünya Sağlık 
Örgütü, düzenli fiziksel aktivitenin kardiyovasküler hastalıklar, hipertansiyon, tip 2 
diyabet ve çeşitli kanser türleri başta olmak üzere birçok bulaşıcı olmayan 
hastalığın önlenmesi ve yönetiminde önemli katkılar sağladığını açıklamaktadır. 
Yetişkinler için haftalık 150–300 dakika orta şiddette veya 75–150 dakika yüksek 
şiddette aerobik fiziksel aktivitenin yanı sıra haftada en az iki gün kas 
kuvvetlendirici egzersizlerin gerçekleştirilmesi önerilmektedir. Ayrıca, fiziksel 
aktivitenin herhangi bir miktarının hiç aktivite yapmamaktan kişi üzerinde daha 
faydalı olduğu ve bireylerin fiziksel kapasitelerine uygun şekilde aktivite düzeylerini 
kademeli olarak artırmaları gerektiği savunulmaktadır (World Health Organization 
[WHO], 2022). 

Egzersizin sağlık üzerindeki olası etki mekanizmalarının daha kapsamlı 
anlaşılmasında metabolik sistemin merkezi bir konuma sahip olduğu 
görülmektedir. Obezite, tip 2 diyabet, metabolik sendrom ve kardiyometabolik 
hastalıklar gibi kronik durumların gelişiminde insülin direnci, enerji dengesindeki 
bozulmalar, adipoz doku disfonksiyonu, mitokondriyal işlev bozukluğu ve kronik 
düşük dereceli inflamasyon gibi mekanizmalar birbirleriyle yakın ilişkide 
bulunmaktadır. Bu bağlamda metabolik hastalıkların önlenmesi ve yönetiminde 
egzersiz, yalnızca enerji tüketimini artıran bir davranış değişikliği değil, metabolik 
dokularda yapısal ve fonksiyonel adaptasyonlar oluşturan önemli bir terapötik 
yaklaşım olarak nitelendirilmelidir. Güncel literatür, egzersiz eğitiminin iskelet 
kası, karaciğer ve adipoz dokuda oluşturduğu adaptasyonlar aracılığıyla metabolik 
homeostazı destekleyebildiğini ve obezite ile tip 2 diyabet gibi hastalıkların 
yönetimine katkı sağlayabildiğini göstermektedir (Jin vd.,  2024). 

Egzersiz ile metabolik sağlık arasındaki ilişkinin önemli bileşenlerinden biri de 
inflamatuar süreçlerdir. Akut egzersiz, organizmada kontrollü ve geçici bir stres 
yanıtı oluştururken, kronik egzersiz uygulamaları uzun dönemde inflamatuar 
yanıtın daha dengeli şekilde düzenlenmesine olanak sunabilmektedir. Bu durum 
egzersizin paradoksal olarak hem geçici bir fizyolojik stres oluşturması hem de 
düzenli uygulandığında kronik metabolik stresin olumsuz etkilerini 
azaltabilmesiyle ilişkilendirilebilmektedir. Özellikle kas kontraksiyonları esnasında 
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meydana gelen moleküler sinyaller ve egzersize bağlı olarak farklı dokulardan 
salınan biyolojik aracılar, enerji metabolizması ile inflamatuar süreçler arasındaki 
iletişimin düzenlenmesine aktif katkı sağlar. Bu kapsamda egzersiz anında salınan 
ve genel olarak “exerkine” olarak adlandırılan moleküllerin glukoz metabolizması, 
lipid metabolizması, immün yanıt ve kronik inflamasyon üzerinde etkili olabileceği 
savunulmaktadır (Zhou vd.,  2024a). 

Egzersizin metabolik ve inflamatuar etkileri bir diğer bakış açısıyla hücresel 
enerji duyarlılığı ve sinyalizasyon mekanizmalarıyla yakın ilişkilidir. Egzersizle 
birlikte artan enerji gereksinimi, hücre içerisinde enerji durumunu algılayan 
moleküler sistemlerin aktive olmasına neden olmakta ve bu süreçte AMPK, PGC-
1α, mTOR ve MAPK gibi sinyal yolakları çeşitli adaptif yanıtların oluşmasına katkı 
sağlamaktadır. Kronik egzersiz sonrasında oluşan bu moleküler değişiklikler; 
mitokondriyal biyogenez, oksidatif kapasitenin geliştirilmesi, glukoz kullanımının 
artırılması ve enerji metabolizmasının yeniden düzenlenmesi gibi süreçlerde etkili 
olmaktadır. Mevcut alan araştırmaları, akut egzersiz ile kronik egzersiz eğitiminin 
moleküler düzeyde farklı fakat birbiriyle bağlantılı yanıtlar oluşturduğunu ve bu 
yanıtların uzun dönemde sağlık biyobelirteçleri üzerindeki koruyucu etkilerin 
temelini oluşturduğunu savunmaktadır (Katz vd.,  2025). 

Bu biyolojik süreçlerin bir diğer önemli bileşeni ise oksidatif-redoks dengedir. 
Egzersiz esnasında oksijen tüketiminin ve mitokondriyal enerji üretiminin artması, 
reaktif oksijen ve nitrojen türlerinin oluşumunda geçici artışlara yol açabilmektedir. 
Böylece, bu moleküller sadece hücresel hasar oluşturan bileşenler olarak 
nitelendirilmemelidir. Kontrollü seviyelerde oluşan redoks değişimleri, hücresel 
sinyalizasyon ve egzersize bağlı adaptasyonların gelişiminde önemli 
olabilmektedir. Bu nedenle egzersiz sırasında oluşan oksidatif stres ile egzersizin 
uzun dönemli adaptif etkileri arasındaki ilişkinin anlaşılması, egzersiz fizyolojisinin 
güncel araştırma alanlarından birini oluşturmaktadır. 

Egzersize bağlı adaptasyonların sistemik düzeyden hücresel düzeye kadar 
uzanan kompleks yapısı, fiziksel aktivitenin neden farklı hastalık grupları üzerinde 
koruyucu ve terapötik etkiler oluşturabildiğinin açıklanmasına katkı sağlamaktadır. 
Nitekim yakın dönem literatüründe egzersizin kronik bulaşıcı olmayan 
hastalıklardaki etkilerinin sadece kardiyorespiratuvar uygunluk veya vücut 
kompozisyonundaki değişikliklerle açıklanamayacağı; ek olarak hücresel enerji 
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duyarlılığı, mitokondriyal biyogenez, inflamasyonun düzenlenmesi, myokin ve 
diğer egzersiz kaynaklı sinyaller ile dokular arası iletişim gibi mekanizmaların da bu 
etkilerde belirleyici olduğu ileri sürülmektedir (Esteves & Stanford., 2024). 

Son yıllarda yürütülen klinik araştırmalar da egzersizin metabolik sağlık 
üzerindeki etkilerini destekler niteliktedir. Örneğin, 2025 yılında yayımlanan bir 
sistematik derleme ve meta-analizde aerobik, direnç ve kombine egzersiz 
modellerinin metabolik sendromun farklı bileşenleri üzerinde olumlu değişiklikler 
oluşturabildiği bildirilmiştir. Özellikle kombine egzersiz uygulamalarının bazı 
metabolik göstergeler açısından daha geniş kapsamlı yararlar sağlayabileceği 
raporlanmıştır (Galván vd.,  2025). Ek olarak 2024 yılında yayımlanan bir sistematik 
derleme ve meta-analiz, sedanter yetişkinlerde kombine egzersiz uygulamalarının 
glukoz metabolizması ve inflamatuar belirteçler üzerinde olumlu etkiler 
oluşturabildiğini göstermiştir (Silva vd.,  2024). Bu çerçevede egzersizin metabolik 
ve hücresel etkilerinin tek bir fizyolojik sistem üzerinden değerlendirilmesi yeterli 
olmamaktadır. Egzersiz; enerji metabolizması, inflamatuar yanıt, oksidatif-redoks 
dengesi, mitokondriyal fonksiyon, hücresel sinyalizasyon ve dokular arası iletişim 
mekanizmalarının etkileşimini sağlayan bütüncül bir biyolojik uyarandır. İlgili 
etkileşimlerin anlaşılması, egzersizin hem sağlıklı bireylerde metabolik 
homeostazın korunmasındaki hem de kronik hasta popülasyonunda destekleyici 
ve terapötik bir yaklaşım olarak kullanılmasındaki biyolojik temellerin ortaya 
konulması açısından önemlidir. 

Bu bağlamda kitabın temel amacı, egzersizin metabolik ve hücresel düzeyde 
oluşturduğu fizyolojik adaptasyonları; inflamatuar yanıt, metabolik homeostaz, 
oksidatif-redoks dengesi ve hücresel sinyalizasyon mekanizmaları çerçevesinde 
kompleks bir bakış açısıyla ele almak ve bu mekanizmaların metabolik 
hastalıkların önlenmesi, yönetimi ve egzersize bağlı fizyolojik adaptasyonların 
anlaşılmasındaki önemini vurgulamaktır. Bu temel amaç doğrultusunda kitabın ilk 
bölümünde egzersiz, inflamasyon ve metabolik adaptasyon arasındaki karşılıklı 
etkileşimler ele alınmakta; akut ve kronik egzersize bağlı inflamatuar yanıtların 
fizyolojik özellikleri ile metabolik adaptasyonların temel mekanizmaları 
detaylandırılmaktadır. İkinci bölümde egzersizin obezite, tip 2 diyabet, metabolik 
sendrom ve ilişkili metabolik bozuklukların önlenmesi ve yönetimindeki terapötik 
rolü; glukoz ve lipid metabolizması, insülin duyarlılığı ve egzersiz reçetesi 
perspektifinden incelenmektedir. Üçüncü bölümde ise egzersiz esnasında 
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meydana gelen oksidatif stres ve redoks değişimlerinin yanı sıra antioksidan 
savunma sistemleri, mitokondriyal adaptasyonlar ve hücresel sinyalizasyon 
mekanizmaları ele alınarak egzersizin moleküler ve hücresel temelleri 
incelenmektedir. 

Bu doğrultuda kitap, egzersizin organizma üzerindeki etkilerini sistemik, 
metabolik ve hücresel düzeyleri birbirinden bağımsız süreçler olarak değil, 
birbirleriyle sürekli etkileşim halinde bulunan bütünleşik biyolojik mekanizmalar 
olarak değerlendirmeyi hedeflemektedir. 
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2. EGZERSİZ, İNFLAMASYON VE METABOLİK ADAPTASYON 

İnflamasyon, organizmanın enfeksiyon, doku hasarı veya metabolik stres gibi 
değişkenlik gösteren uyarıcılara karşı biyolojik olarak geliştirdiği kompleks bir 
savunma mekanizması şeklinde açıklanmaktadır. Bağışıklık sistemi tarafından 
organize edilen bu süreç, sitokinler, kemokinler ve çeşitli inflamatuar mediatörlerin 
aktivasyonu ile birlikte seyretmektedir. Her ne kadar inflamasyon çoğunlukla 
patolojik süreçlerle ilişkili olsa da, fizyolojik koşullar altında inflamatuar yanıt 
organizmada homeostatik dengenin korunmasında ve doku onarımının 
sağlanmasında önemli bir etki gücüne sahiptir. Özellikle metabolik hastalıklar, 
obezite ve sedanter yaşam stiliyle ilişkili kronik düşük dereceli inflamasyon, 
günümüzde halk sağlığı problemi arasında yüksek insidans aralığında yer 
almaktadır (El Assar vd., 2022; Yel vd diğ., 2024). Bu bağlamda düzenli olarak 
uygulanan fiziksel aktivite ve egzersizin inflamatuar süreçler üzerindeki olası 
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düzenleyici etkileri son yıllarda spor bilimleri ve egzersiz fizyolojisi alan yazınında 
yoğun şekilde araştırılan problemler arasında sayılmaktadır. 

Egzersiz, organizmada metabolik ve fizyolojik stres oluşturan bir uyaran olarak 
değerlendirilmesine rağmen, düzenli aralıklarla uygulandığı zaman bağışıklık 
sistemi fonksiyonları ve inflamatuar süreçlerde önemli adaptif değişimlerin 
oluşmasına katkı sunabilmektedir. Akut egzersiz esnasında kas dokusunda oluşan 
metabolik talepler, enerji üretim mekanizmalarının hızlanmasına ve buna bağlı 
olarak çeşitli inflamatuar mediatörlerin salınımına zemin hazırlayabilmektedir. Ek 
olarak kronik egzersiz uygulamalarının inflamatuar belirteçlerin düzenlenmesine 
yardımcı olduğu ve sistemik inflamasyonun azaltılmasında önemli rol oynadığı da 
ileri sürülmektedir. Özellikle düzenli şekilde gerçekleştirilen fiziksel aktivitenin 
oksidatif stres düzeyini azaltarak kas ve damar dokusunda inflamatuar süreçlerin 
kontrol altına alınmasına yardımcı olduğu açıklanmaktadır (Petersen vd., 2005). 
Egzersizin inflamasyon üzerindeki olası etkisi sadece bağışıklık sistemi ile sınırlı 
değildir. Ayrıca metabolik süreçlerle de yakından ilişkisi bulunmaktadır. Özellikle 
obezite ve tip 2 diyabet gibi metabolik hastalıkların patogenezinde kronik 
inflamasyonun önemli etki gücüne sahip olduğu bilinmektedir. Bu bağlamda 
egzersiz uygulamaları, metabolik sağlık göstergelerinin iyileştirilmesi ve 
inflamatuar süreçlerin düzenlenmesi noktasında etkili bir strateji şeklinde 
değerlendirilmektedir. Nitekim gerçekleştirilen sistematik derleme ve meta-analiz 
araştırmaları, aerobik ve direnç egzersizlerinin kombine uygulanmasının glisemik 
kontrol, kardiyorespiratuvar uygunluk ve inflamatuar belirteçler üzerinde olumlu 
etkiler oluşturduğunu savunmaktadır (Al-Mhanna vd., 2024). Benzer şekilde 
egzersiz ve diyet uygulamalarının kombine şekilde yürütülmesi kardiyometabolik 
sağlık üzerinde önemli iyileştirici etkiler sağlayabildiği ve özellikle obezite ile tip 2 
diyabet hastalarında inflamatuar yanıtın düzenlenmesine katkıda sunduğu 
raporlanmaktadır (Al-Mhanna vd., 2023). 

Egzersizin inflamatuar süreçler üzerindeki etkilerini sınayan deneysel 
araştırmalar, fiziksel aktivitenin sadece sistemik inflamasyon belirteçleri üzerinde 
değil ayrıca mRNA düzeyinde de önemli değişimlere yol açabildiğini 
göstermektedir. Özellikle egzersiz uygulamalarının metabolizma ve inflamasyon ile 
ilişkili genlerin ekspresyon seviyelerinde düzenleyici etkiler oluşturduğu ileri 
sürülmektedir. Streptozotosin ile indüklenen diyabet modelinde yürütülen 
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deneysel araştırmada aerobik ve anaerobik egzersiz müdahalelerinin beyin 
dokusunda glukoz metabolizması, lipid metabolizması ve inflamasyon ile ilişkili 
gen ekspresyonu seviyelerinde anlamlı değişiklikler oluşturma potansiyeli taşıdığı 
bildirilmiştir (Kılıç vd., 2025). Mevcut bulgular egzersizin metabolik düzenleyici 
etkilerinin sadece periferik dokularla sınırlı olmadığını, ayrıca merkezi sinir sistemi 
düzeyinde de önemli biyolojik adaptasyonlara katkı sağlayabileceğini 
göstermektedir. Benzer şekilde kronik egzersiz müdahalelerinin metabolik ve 
inflamatuar süreçler üzerindeki etkilerini sınayan deneysel araştırmalar, düzenli 
olarak uygulanan fiziksel aktivitenin obezite ile ilişkili inflamatuar yanıtların 
düzenlenmesinde etkili olduğunu savunaktadır. Obezite oluşturulan sıçan 
modellerinde gerçekleştirilen bir araştırmada kronik yüzme egzersizi 
programlarının metabolizma ve inflamasyon ile ilişkili genlerin ekspresyon 
seviyelerinde düzenleyici etkiler oluşturabildiği ve bu süreçte egzersizin metabolik 
homeostazın korunmasına katkı sağlayabileceği ifade edilmiştir (Hepsert vd., 
2026). Bu tür araştırmalar egzersizin inflamasyon ve metabolik adaptasyon 
süreçleri üzerindeki moleküler mekanizmalarının anlaşılmasına önemli katkılar 
sağlamaktadır. 
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Şekil 1. Fiziksel aktivitenin metabolik sendromun bileşenleri üzerindeki etkisinin 
özeti (Chomiuk vd., 2024). 

Sonuç olarak egzersiz, inflamatuar yanıtların düzenlenmesi ve metabolik 
adaptasyon süreçlerinin geliştirilmesinde önemli rol oynayan çok yönlü bir 
fizyolojik uyaran şeklinde değerlendirilmektedir. Akut egzersiz esnasında oluşan 
geçici inflamatuar yanıtlar organizmanın adaptasyon mekanizmalarının bir parçası 
olarak ele alınırken, düzenli ve sistematik egzersiz uygulamaları kronik 
inflamasyonun azaltılmasına ve metabolik sağlığın iyileştirilmesine katkı 
sunabilmektedir. Bu bağlamda egzersiz, inflamasyon ve metabolik adaptasyon 
arasındaki ilişkilerin anlaşılması spor bilimleri, egzersiz fizyolojisi ve metabolik 
hastalıkların önlenmesi açısından önemli bir araştırma alanı olarak dikkat 
çekmektedir. 

2.1. İnflamasyonun Fizyolojik Temelleri 

İnflamasyon, organizmanın enfeksiyon, doku hasarı veya çeşitli biyolojik stres 
faktörlerine karşı geliştirdiği kompleks yapıya sahip bir savunma yanıtı şeklinde 
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tanımlanmaktadır. Bağışıklık sistemi tarafından düzenlenen bu süreç, patojenlerin 
yok edilmesi, hasarlı dokuların temizlenmesi ve doku onarımının sağlanması gibi 
temel fizyolojik işlevleri yerine getirilmesinden sorumludur. İnflamatuar yanıt; 
immün hücrelerin aktivasyonu, sitokin ve kemokin salınımı, vasküler geçirgenlikte 
artış ve çeşitli hücresel sinyal yollarının aktivasyonu ile karakterize edilmektedir. 
Bu bağlamda inflamasyon, organizmanın homeostatik dengesinin korunmasında 
önemli bir biyolojik mekanizma şeklinde değerlendirilmektedir (Medzhitov, 2008; 
Furman vd., 2019). İnflamatuar süreçler genel itibarıyla akut ve kronik inflamasyon 
olmak üzere iki temel kategoride ele alınmaktadır. Akut inflamasyon, genel olarak 
kısa süreli ve koruyucu bir yanıt olup patojenlerin ortadan kaldırılması ve doku 
iyileşmesinin başlatılması amacıyla oluşmaktadır. Bu süreçte makrofajlar, 
nötrofiller ve diğer immün hücreler hızla aktif hale gelerek inflamatuar 
mediatörlerin salınımını sağlamaktadır. Ayrıca inflamatuar yanıtın kontrolsüz veya 
uzun süreli şekilde devam etmesi halinde kronik inflamasyon ortaya 
çıkabilmektedirr. Kronik inflamasyon ise obezite, tip 2 diyabet, kardiyovasküler 
hastalıklar ve metabolik sendrom gibi birçok metabolik hastalığın patogenezinden 
sorumlu olabilmektedir (Hotamisligil, 2017). 

İnflamasyonun fizyolojik temellerinde sitokinler önemli bir yere sahiptir. 
Sitokinler, bağışıklık sistemi hücreleri tarafından salgılanır ve hücreler arası 
iletişimi sağlar. Bu moleküller genel olarak proinflamatuar ve anti-inflamatuar 
sitokinler olmak üzere iki ana gruba ayrılır. Proinflamatuar sitokinler arasında 
tümör nekroz faktör alfa (TNF-α), interlökin-1 beta (IL-1β) ve interlökin-6 (IL-6) gibi 
moleküller yer almakta olup bu sitokinler inflamatuar yanıtın başlatılması ve 
sürdürülmesinde etkilidir. Buna karşın interlökin-10 (IL-10) ve interlökin-4 (IL-4) gibi 
anti-inflamatuar sitokinler inflamatuar süreçlerin kontrol altına alınmasına ve 
bağışıklık yanıtının dengelenmesine de katkı sunmaktadır (Pedersen & Febbraio, 
2012). Son yıllarda tamamlanan araştırmalar inflamasyonun sadece bağışıklık 
sistemi ile sınırlı kalmadığını, ayrıca metabolik süreçlerle de yakın ilişkisinin 
olduğunu ileri sürmektedir. Özellikle adipoz doku, kas dokusu ve karaciğer gibi 
metabolik olarak aktif dokuların çeşitli sitokinler ve adipokinler aracılığıyla 
inflamatuar yanıtların düzenlenmesinde aktif olduğu belirtilmektedir. Bu durum 
inflamasyon ile metabolik homeostaz arasındaki karşılıklı etkileşimin anlaşılması 
bakımından önemli bir biyolojik çerçeve ihtiva etmektedir. Nitekim kronik düşük 
dereceli inflamasyonun obezite ve metabolik hastalıkların gelişiminde temel 
belirleyici faktörlerden biri olduğu savunulmaktadır (Gregor & Hotamisligil, 2011). 
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Bu bağlamda inflamasyon, sadece patolojik bir süreç olarak 
değerlendirilmemelidir. Aynı zamanda organizmanın çevresel ve fizyolojik stres 
faktörlerine karşı geliştirdiği adaptif yanıt mekanizmalarının önemli bir bileşenidir. 
Özellikle fiziksel aktivite ve egzersiz gibi fizyolojik stres uyaranları, inflamatuar 
yanıtın düzenlenmesi ve metabolik adaptasyon süreçlerinin gelişiminde etkilidir 
(Çakır 2025a, 2025b). Bu nedenle inflamasyonun fizyolojik temellerinin 
anlaşılması, egzersizin metabolik sağlık üzerindeki etkilerinin açıklanması 
açısından önemli bir bilimsel temel sunmaktadır. 

2.2. Egzersiz ve İnflamatuar Yanıt 

Egzersiz, organizmada metabolik ve fizyolojik stres oluşturan bir uyaran 
olmasının yanında bağışıklık sistemi ve inflamatuar süreçler üzerinde düzenleyici 
etkileri olan biyolojik bir etkendir. Fiziksel aktivite esnasında artan enerji ihtiyacı ve 
kas dokusunda meydana gelen mekanik yüklenme, çeşitli hücresel sinyal 
yolaklarının aktive olmasına yol açmaktadır. Bu süreçte özellikle enerji 
metabolizmasının düzenlenmesinde önemli rol oynayan AMP-aktive protein kinaz 
(AMPK) gibi metabolik sensörlerin aktif hale gelmesi, inflamatuar yanıtın 
düzenlenmesinde kritik bir mekanizma olarak ele alınmaktadır. AMPK aktivasyonu, 
inflamatuar sinyal yolaklarının baskılanmasına ve hücresel enerji homeostazının 
korunmasına katkı sunarak egzersizin anti-inflamatuar etkilerinin gün yüzüne 
çıkmasına imkan sağlamaktadır (Sheng vd., 2025). Egzersize bağlı inflamatuar 
yanıt çoğu zaman akut ve kronik gibi iki farklı şekilde ele alınmaktadır. Akut egzersiz 
uygulamaları esnasında kas dokusunda oluşan metabolik stres ve mekanik 
mikrohasarlar, inflamatuar hücrelerin aktivasyonunu ve çeşitli sitokinlerin kısa 
süreli olarak artış göstermesini etkileyebilmektedir. Bu süreç, doku onarımının 
başlatılması ve kas adaptasyonlarının gelişmesi bakımından fizyolojik bir yanıt 
şeklinde kabul görmektedir. Egzersiz sonrası periyotta inflamatuar mediatörlerin 
kontrollü olarak artması, hücresel yenilenme süreçlerinin başlatılmasına ve kas 
dokusunun yeniden yapılanmasına yardımcı olmaktadır. Bu durum egzersize bağlı 
adaptasyonların gelişmesinde inflamatuar süreçlerin önemli bir düzenleyici rol 
üstlendiğini açıklamaktadır (Flewwelling vd., 2025). Düzenli olarak uygulanan 
egzersiz müdahalelerinin kronik düzeyde inflamatuar süreçler üzerinde baskılayıcı 
ve düzenleyici etkiler oluşturduğu da literatürde ileri sürülmektedir. Kronik egzersiz 
müdahalelerinin sistemik inflamasyon belirteçlerinde azalma ile ilişkili olduğu ve 
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bağışıklık sistemi fonksiyonlarının daha dengeli olarak çalışmasına olanak tanıdığı 
ifade edilmektedir. Özellikle kronik inflamasyon ile ilişkili hastalıkların yönetiminde 
fiziksel aktivitenin önemli bir terapötik araç olarak değerlendirildiği bilinmektedir. 
Bu bağlamda egzersizin otoimmün hastalıklar, metabolik bozukluklar ve kronik 
inflamatuar değişkenler üzerindeki etkilerini inceleyen araştırmalar, düzenli 
fiziksel aktivitenin inflamatuar yanıtların düzenlenmesinde önemli rol oynadığını 
savunmaktadır (Luo vd., 2024). Egzersizin inflamatuar süreçler üzerindeki etkisi 
sadece sportif performans yelpazesinde değil, ayrıca metabolik hastalıkların 
yönetimi açısından da önemli bir araştırma alanı olarak ele alınmaktadır. Özellikle 
metabolik ilişkili yağlı karaciğer hastalığı (MAFLD) gibi metabolik bozukluklarda 
egzersizin inflamasyonu azaltıcı etkileriye sahip olduğu ve metabolik sağlığın 
iyileştirilmesine yardımcı olduğu bildirilmektedir. Egzersiz uygulamalarının insülin 
duyarlılığını artırması, yağ dokusu miktarını azaltması ve inflamatuar mediatörlerin 
düzenlenmesine katkı sağlaması bu etkilerin temel mekanizmaları arasında 
sayılmaktadır (Keating vd., 2023). 

Son yıllarda egzersizin inflamasyon üzerindeki etkileri sadece spor ve 
metabolizma alanlarında değil, ayrıca klinik uygulamalar kapsamında da ele 
alınmaktadır. Özellikle cerrahi öncesi dönemde uygulanan prehabilitasyon 
programları, bireylerin inflamatuar yanıtlarını düzenleyerek operasyon sonrası 
iyileşme süreçlerine katkı sunabilmektedir. Bu yaklaşım egzersizin inflamatuar 
süreçler üzerindeki düzenleyici etkilerinin klinik açıdan da önemli bir potansiyele 
sahip olduğunu ileri sürmektedir (Kammerer vd., 2025). Dolayısıyla egzersiz, 
sadece fiziksel performansı artıran bir araç olmakla kalmayıp, ek olarak 
inflamatuar yanıtın düzenlenmesinde ve metabolik sağlığın korunmasında önemli 
bir biyolojik düzenleyici olarak nitelendirilebilmektedir. 

2.3. Egzersiz ve Metabolik Adaptasyon 

Egzersiz, organizmanın enerji metabolizması üzerinde önemli düzenleyici 
etkiler oluşturan fizyolojik bir uyaran olarak ele alınmaktadır. Egzersiz esnasında 
artan enerji gereksinimi, kas dokusunda çeşitli metabolik sinyal yolaklarının aktif 
hale gelmesini ve buna bağlı olarak hücresel düzeyde bir dizi adaptif yanıtın 
gelişmesine yol açmaktadır. Bu adaptasyonlar başta glukoz metabolizması, lipid 
oksidasyonu ve mitokondriyal fonksiyonlar olmak üzere birçok metabolik süreci 
barındırmaktadır. Özellikle düzenli olarak uygulanan egzersiz müdahalelerinin 
metabolik homeostazın korunmasına katkı sunduğu ve enerji üretim sistemlerinin 
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daha etkin çalışmasını desteklediği açıklanmaktadır (Hawley vd., 2014). Egzersiz 
esnasında kas hücrelerinde artan enerji tüketimi, adenozin trifosfat (ATP) 
seviyelerinde azalma oluşturur. Buna bağlı olarak hücresel enerji sensörlerinin 
aktif hale gelmesine yol açabilir. Bu süreçte özellikle AMPK, enerji 
metabolizmasının düzenlenmesinde kritik bir öneme sahiptir. AMPK aktivasyonu, 
glukoz alımının artırılmasına, yağ asidi oksidasyonunun hızlandırılmasına ve 
mitokondriyal biyogenez süreçlerinin desteklenmesine yardımcı olarak metabolik 
adaptasyonlara katkı sağlamaktadır. İlgili mekanizmalar, egzersizin metabolik 
hastalıkların önlenmesi ve yönetilmesindeki potansiyel etkilerinin daha kapsamlı 
çözümlenmesinde önemli bir biyolojik temel sunmaktadır (Egan & Zierath, 2013). 
Egzersize bağlı metabolik adaptasyonların önemli bir diğer yönü ise kas dokusunda 
gerçekleşen mitokondriyal adaptasyonlardır. Düzenli egzersiz müdahalelerinin 
mitokondri sayısı ve oksidatif kapasite üzerinde artış sağladığı, böylece kas 
hücrelerinin enerji üretim verimliliğini geliştirdiği ileri sürülmektedir. Mitokondriyal 
biyogenez olarak tanımlanan bu süreç, özellikle dayanıklılık egzersizlerine verilen 
fizyolojik yanıtın temel bileşenlerinden biridir. Mitokondri yoğunluğundaki artış, kas 
dokusunun oksidatif metabolizma kapasitesini artırarak egzersiz performansı ve 
metabolik sağlık üzerinde olumlu etkiler oluşturmaktadır (Holloszy, 2008). 
Egzersizin metabolik adaptasyonlar üzerindeki etkileri sadece hücresel enerji 
metabolizması ile sınırlı değildir. Ayrıca glukoz homeostazının düzenlenmesinde 
de önemli etkisi bulunmaktadır. Özellikle kas dokusunda glukoz taşıyıcı 
proteinlerin aktivasyonunda artışla beraber, egzersiz sırasında ve sonrasında 
periyotta glukoz alımını kolaylaştırmaktadır. Bu durum insülin duyarlılığının 
artmasını sağlayarak tip 2 diyabet ve obezite gibi metabolik hastalıkların önlenmesi 
ve tedavisinde egzersizin önemli bir yaşam tarzı müdahalesi olarak 
değerlendirilmesini düşündürmektedir (Stanford & Goodyear, 2014). Ayrıca fiziksel 
aktivite seviyesinin yetersiz olması metabolik hastalıkların gelişiminde önemli bir 
risk faktörü olarak kabul görmektedir. Sedanter bireylerde enerji metabolizması, 
glukoz regülasyonu ve lipid metabolizması gibi fizyolojik süreçlerin olumsuz yönde 
etkilenebileceği açıklanmaktadır. Bu nedenle egzersiz, metabolik sağlığın 
korunması ve kronik hastalık riskinin azaltılması bakımından temel bir koruyucu 
faktör olarak nitelendirilmektedir (Booth vd., 2012). Bu bağlamda egzersize bağlı 
metabolik adaptasyonların anlaşılması, hem spor performansının geliştirilmesi 
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hem de metabolik hastalıkların önlenmesi noktasında kıymetli bir bilimsel temel 
oluşturmaktadır. 

2.4. Spor Performansı Açısından İnflaasyon 

İnflamasyon spor bilimleri yelpazesinde ele alındığında inflamatuar süreçler, 
egzersize bağlı fizyolojik adaptasyonların gelişiminde önemli bir yeri 
bulunmaktadır. Yoğun fiziksel aktivite esnasında kas dokusunda oluşan mekanik 
stres ve mikrohasarlar bağışıklık hücrelerinin aktivasyonunu tetikleyerek çeşitli 
inflamatuar mediatörlerin salınımına yol açmaktadır. Bu süreçte makrofajlar ve 
nötrofiller gibi bağışıklık hücreleri hasarlı bölgeye hareket ederek doku onarımını 
başlatmakta ve kas protein sentezinin artmasını sağlamaktadır. Dolayısıyla 
egzersize bağlı inflamatuar yanıt, uygun seviyede gerçekleştiğinde kas dokusunun 
resentezini destekleyen ve spor performansının gelişimine katkı sunan fizyolojik bir 
mekanizma olarak nitelendirilmektedir (Peake vd., 2017). Ayrıca inflamatuar 
yanıtın aşırı veya kronik düzeyde devam etmesi spor performansı üzerinde olumsuz 
etkiler meydana çıkarabilmektedir. Özellikle yüksek yoğunluklu ve uzun süreli 
antrenman dönemlerinde oluşan kronik inflamatuar süreçler, kas dokusunda 
toparlanma süresinin uzamasına ve performans kapasitesinin azalmasına neden 
olmaktadır. Uzun süreli inflamatuar aktivasyonun kas yorgunluğu, bağışıklık 
sistemi fonksiyonlarında baskılanma ve sporcularda sakatlık riskinin artması gibi 
sonuçlarla ilişkili olduğu savunulmaktadır (Papacosta & Gleeson 2013). Spor 
performansı noktasında inflamasyonun bir diğer önemli boyutu ise toparlanma 
süreçleri ile olan bağlantısıdır. Egzersiz müdahalesi sonrası oluşan inflamatuar 
yanıt, kas dokusunun yenilenmesi ve adaptif fizyolojik değişimlerin gelişmesi için 
gerekli bir biyolojik ortam oluşturmaktadır. Bu süreçte sitokinler, büyüme faktörleri 
ve çeşitli hücresel sinyal mekanizmaları kas dokusunda onarım ve yeniden 
yapılanma süreçlerine katkı sunmaktadır. (Nieman & Wentz, 2019). 

Alan yazında, inflamatuar süreçlerin sadece toparlanma ve kas adaptasyonları 
ile sınırlı olmayıp, ayrıca sporcuların genel performans kapasitesi ve antrenman 
toleransı üzerinde de etkili olduğu savunulmaktadır. Uygun planlanmış antrenman 
programlarının inflamatuar yanıtı dengeli olarak düzenleyerek performans 
gelişiminde etkili olduğu açıklanmaktadır.  Buna karşın aşırı antrenman yükü ve 
yetersiz toparlanma süreçlerinin kronik inflamatuar yanıtı artırarak sporcularda 
performans düşüşü ile karakterize edilen aşırı antrenman sendromunun 
gelişmesine zemin hazırlayabileceği raporlanmaktadır (Simpson vd., 2020). 
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2.5. Sonuç 

Egzersiz fizyolojisi literatüründe stres, inflamasyon ve metabolik adaptasyon 
süreçleri birbiriyle yakından ilişkili biyolojik mekanizmalar şeklinde ele 
alınmaktadır. Egzersiz esnasında organizmada oluşan metabolik talepler, 
nöroendokrin ve bağışıklık sistemi yanıtlarını tetikleyerek çeşitli fizyolojik 
adaptasyonların gelişmesine zemin hazırlamaktadır. Bu süreçte özellikle HPA 
ekseni, otonom sinir sistemi ve inflamatuar mekanizmalar egzersize verilen 
fizyolojik yanıtın düzenlenmesinde önemli yere sahiptir. Egzersizle birlikte oluşan 
kontrollü inflamatuar yanıt, kas dokusunda onarım ve yeniden yapılanma 
süreçlerinin başlatarak metabolik adaptasyonu kolaylaştırmaktadır. Böylece 
uygulamalarının inflamatuar kronik hastalık risklerinin azaltabileceği 
savunulmaktadır. 

Spor performansı açısından değerlendirildiğinde inflamatuar yanıtın dengeli 
şekilde gerçekleşmesi performans gelişimi ve toparlanma süreçlerini de olumlu 
etkilemektedir. Buna karşın aşırı antrenman ve yetersiz toparlanma periyotları 
beraberinde artan inflamatuar yanıtı getirerek performans düşüşüne neden 
olmaktadır. Bu bağlamda egzersiz, inflamasyon ve metabolik adaptasyon 
arasındaki etkileşimin doğru anlaşılması spor performansının geliştirilmesiyle 
birlikte metabolik sağlığın korunması bakımından da bilimsel bir temel 
sunmaktadır. 
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3. METABOLİK HASTALIKLARIN ÖNLENMESİ VE TEDAVİSİNDE EGZERSİZİN 
TERAPÖTİK ROLÜ 

Metabolik hastalıklar günümüzde küresel çapta halk sağlığını tehdit eden en 
önemli kronik hastalık grupları arasında sayılmaktadır. Özellikle obezite, tip 2 
diyabet, metabolik sendrom ve dislipidemi gibi metabolik bozuklukların 
insidansındaki artış; yaşam tarzı faktörleri, sedanter yaşan tercihleri ve enerji 
dengesindeki bozukluklar ile yakın bir şekilde ilişkilendirilmektedir. Bu bağlamda 
fiziksel aktivite ve egzersiz, hem metabolik hastalıkların önlenmesi hem de mevcut 
hastalıkların tedavi yönetiminde önemli bir terapötik yaklaşım olarak 
nitelendirilmektedir. Düzenli egzersizin glukoz metabolizması, lipid profili, 
inflamatuar yanıt ve enerji homeostazı üzerinde çok yönlü düzenleyici etkiler 
oluşturduğu çeşitli araştırma bulgularınca ortaya konmuştur (Esteves & Stanford, 
2024; Kanaley vd., 2022). 
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Egzersiz, metabolik hastalıkların patofizyolojisinde önemli rol oynayan insülin 
direnci, kronik düşük dereceli inflamasyon ve mitokondriyal fonksiyon bozukluğu 
gibi süreçlerin dengelenmesinde etkili bir yaşam tarzı müdahalesi şeklinde 
nitelendirilmektedir. Özellikle düzenli aralıklarla uygulanan fiziksel aktivitenin kas 
dokusunda glukoz alımını artırarak insülin duyarlılığını geliştirdiği ve bu doğrultuda 
glisemik kontrolün iyileştirilmesine katkı sunduğu bildirilmektedir. Amerikan Spor 
Hekimliği Koleji tarafından yayımlanan konsensüs raporuna göre, egzersizin tip 2 
diyabetli bireylerde glukoz metabolizmasını düzenleyerek akut ve kronik dönemde 
metabolik kontrol üzerinde önemli faydalar sunduğu vurgulanmaktadır (Kanaley 
vd., 2022). Son yıllarda yürütülen randomize kontrollü araştırmalar, yapılandırılmış 
egzersiz programlarının insülin direnci üzerinde anlamlı seviyede iyileşme 
sağladığını ve kişilerin yaşam kalitelerini artırdığını göstermektedir. Örneğin, tip 2 
diyabetli bireylerde uygulanan düzenli egzersiz müdahalelerinin insülin duyarlılığını 
artırarak metabolik kontrolün iyileştirilmesine katkıda bulunduğu ileri sürülmüştür 
(Amaravadi vd., 2024). Benzer şekilde uzun süreli takip araştırmalarında orta ve 
yüksek şiddette aerobik egzersizlerin obez bireylerde diyabet gelişme riskini önemli 
ölçüde azalttığı açıklanmıştır (Chen vd., 2023). Mevcut bulgular egzersizin 
metabolik hastalıkların önlenmesi açısından güçlü bir koruyucu etken olduğunu 
göstermektedir. Egzersizin metabolik sağlık üzerindeki etkileri sadece sistemik 
metabolik parametrelerle sınırlı değildir. Ayrıca moleküler düzeyde çeşitli biyolojik 
mekanizmaları da ikapsamaktadır. Deneysel hayvan modellerinde yürütülen 
araştırmalar, aerobik ve anaerobik egzersiz müdahalelerinin glukoz 
metabolizması, lipid metabolizması ve inflamasyonla ilişkili mRNA seviyelerinde 
önemli değişim oluşturma gücüne sahip olduğunu göstermektedir. Bu durum 
egzersizin metabolik hastalıkların patogenezinde rol oynayan moleküler yollar 
üzerinde düzenleyici etkiler oluşturabileceğini düşündürmektedir (Kılıç vd., 2025). 
Bununla birlikte egzersizin kardiyometabolik sağlık üzerindeki olumlu etkileri lipid 
metabolizması açısından da önem arz etmektedir. Sistematik derleme ve meta-
analiz araştırmalarında düzenli olarka uygulanan egzersiz müdahalesinin total 
kolesterol, düşük yoğunluklu lipoprotein (LDL) ve trigliserid düzeylerinde 
iyileşmeler sağladığı, buna karşılık yüksek yoğunluklu lipoprotein (HDL) düzeylerini 
artırarak kardiyovasküler risk faktörlerini azaltabileceği açıklamaktadır (Smart vd., 
2025). Mevcut bulgular dahilinde, egzersizin metabolik hastalıkların önlenmesi ve 
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tedavisinde çok yönlü fizyolojik adaptasyonlar sağlayan etkili bir terapötik strateji 
sunduğu anlaşılmaktadır.  

Bu bağlamda egzersiz, metabolik hastalıkların gelişiminde rol oynayan fizyolojik 
ve moleküler mekanizmalar üzerinde düzenleyici etkiler oluşturarak hem koruyucu 
hem de tedavi edici potansiyel taşıyan önemli bir yaşam tarzı müdahalesi şeklinde 
nitelendirilmektedir. Sonuç olarak egzersizin metabolik sağlık üzerindeki etkilerinin 
anlaşılması, metabolik hastalıkların yönetiminde daha etkili müdahale 
stratejilerinin geliştirilmesine katkı sağlayacaktır. 

Şekil 2. Obezite ve tip 2 diyabetin periferik dokularda metabolizma üzerindeki 
etkileri ve egzersiz eğitiminin bu süreçler üzerindeki düzenleyici rolü. Esteves ve 
Stanford (2024)’ten uyarlanmıştır. 

 

3.1. Egzersizin Glukoz Metabolizması Üzerindeki Etkileri 

Glukoz metabolizması, enerji homeostazının korunmasında merkezi bir öneme 
sahiptir. Özellikle iskelet kası, karaciğer ve adipoz doku arasındaki kompleks 
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etkileşimler aracılığıyla düzenlenmektedir. Tip 2 diyabet ve obezite gibi metabolik 
hastalıklarda bu düzenleyici mekanizmalar bozulmakta olup beraberinde insülin 
direnci gelişmekte ve glisemik kontrol zayıflamaktadır. Bu bağlamda düzenli 
egzersiz programları, glukoz metabolizmasını iyileştiren en etkili yaşam tarzı 
müdahalelerinden biri şeklinde adlandırılmaktadır. Egzersiz esnasında kas 
dokusunda enerji ihtiyacındaki artış, glukoz kullanımının ve oksidatif 
metabolizmanın hızlanmasına yol açmakta ve bu sayede kan glukoz düzeylerinin 
düzenlenmesine katkı sunmaktadır. 

Egzersizin glukoz metabolizmasındaki olası etkileri hem akut hem de kronik 
adaptasyonlar yoluyla oluşmaktadır. Akut egzersiz esnasında kas kontraksiyonları, 
insülinden bağımsız mekanizmalar yoluyla glukoz taşıyıcı proteinlerin hücre 
membranına translokasyonunu artırarak kas hücrelerine glukoz girişini daha kolay 
hale getirmektedir. Uzun dönemli egzersiz eğitimi ise insülin duyarlılığını artırarak 
glisemik kontrolün iyileşmesine yardımcı olmaktadır. Özellikle tip 2 diyabetli 
bireylerde yürütülen araştırmalar, planlı ve sürekli egzersizin kan glukoz 
seviyelerinin düzenlenmesinde etkili olduğunu göstermektedir. Örneğin, normal 
VKİ  skalasına sahip tip 2 diyabetli bireylerde gerçekleştirilen randomize kontrollü 
bir araştırmada direnç egzersizinin aerobik egzersize oranla glisemik kontrol ve 
vücut kompozisyonu üzerinde daha belirgin iyileşmeler sağladığı tespit edilmiştir 
(Kobayashi vd., 2023). Egzersizin metabolik etkileri sadece enerji tüketimi ve kas 
glukoz alımı ile sınırlı olmayıp, ayrıca çeşitli metabolitler ve biyokimyasal sinyaller 
vasıtasıyla da metabolik düzenlemeler oluşturmaktadır. Güncel araştırmalar 
egzersiz esnasında oluşan bazı metabolitlerin iştah düzenlenmesi, enerji dengesi 
ve metabolik fonksiyonlar üzerinde etkili olabileceğini göstermektedir. Bu 
bağlamda egzersizle indüklenen bazı metabolitlerin enerji alımını baskılayarak 
obezite ve metabolik bozuklukların gelişimini sınırlandırabileceği savunulmaktadır  
(Li vd., 2022). Ek olarak egzersizin glukoz metabolizması üzerindeki etkilerinin 
bağırsak mikrobiyotası ile de ilişkili olabileceği vurgulanmaktadır. Güncel 
araştırmalar, bağırsak mikrobiyomu ve metabolit profillerindeki değişimlerin 
glukoz kontrolü üzerinde önemli etkiler oluşturabileceğini raporlamaktadır. Yaşam 
tarzı değişiklikleri kapsamında uygulanan egzersiz ve diyet müdahalelerinin 
mikrobiyom–metabolom etkileşimlerini modüle ederek glisemik kontrolün 
iyileştirilmesinde etkili olduğu açıklanmaktadır (Wu vd., 2025). Uygulanan egzersizi 
türü, şiddeti ve süresi gibi özellikleri glukoz metabolizması üzerindeki etkilerin 
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büyüklüğünü belirleyen önemli faktörler arasında sayılmaktadır. Aerobik egzersiz, 
direnç egzersizi ve yüksek yoğunluklu aralıklı egzersiz gibi farklı egzersiz 
müdahalelerinin glukoz metabolizması üzerindeki etkileri incelendiğinde, egzersiz 
türlerinin farklı fizyolojik adaptasyonlar oluşturduğu anlaşılmaktadır. Özellikle 
yüksek yoğunluklu aralıklı egzersiz protokollerinin tip 2 diyabetli hastalarda glukoz 
ve lipid metabolizmasını iyileştirdiği ve metabolik kontrol üzerinde olumlu etkiler 
oluşturduğu çeşitli meta-analiz çalışmalarında ileri sürülmüştür (Feng vd., 2024). 
Bunun yanı sıra aerobik ve direnç egzersizinin kombine uygulanmasının vücut 
kompozisyonunu iyileştirdiği, viseral yağ dokusunu azalttığı ve metabolik 
fonksiyonları geliştirdiği de rapor edilmektedir (Waters vd., 2022). 

Sonuç olarak egzersiz, glukoz metabolizmasını çok yönlü fizyolojik ve moleküler 
mekanizmalar vasıtasıyla düzenleyerek metabolik hastalıkların önlenmesi ve 
yönetiminde önemli bir terapötik araç kimliği taşımaktadır. Kas dokusunda glukoz 
alımının artırılması, insülin duyarlılığının geliştirilmesi, enerji metabolizmasının 
düzenlenmesi ve metabolik sinyal yollarının modülasyonu gibi mekanizmalar 
egzersizin glisemik kontrol üzerindeki temel bileşenlerini yansıtmaktadır. Böylece 
düzenli egzersiz müdahalelerinin metabolik hastalıkların yönetiminde farmakolojik 
tedavilere tamamlayıcı bir yaklaşım sunduğu kabul edilmektedir. 

3.2. Egzersiz ve İnsülin Duyarlılığı 

İnsülin hassasiyeti, glukoz homeostazının devamı açısından kritik bir fizyolojik 
mekanizma olup başta iskelet kası, karaciğer ve adipöz dokular olmak üzere birçok 
metabolik dokuda insülinin etkilerine verilen biyolojik yanıtı temsil etmektedir. Bu 
mekanizmada oluşan bozulmalar ise insülin direnci olarak tanımlanmaktadır. 
İnsülin direnci beraberinde tip 2 diyabet, obezite ve metabolik sendrom gibi 
metabolik hastalıkların gelişimini tetikleyen patofizyolojik faktörler arasında 
sayılmaktadır. Metabolik sendromun oluşum aşamasında sedanter yaşam tarzı, 
yüksek enerji alımı ve düşük fiziksel aktivite gibi faktörlerin önemli rol oynadığı 
açıklanmaktadır. Bu nedenle düzenli egzersiz müdahalelerinin metabolik risk 
faktörlerinin azaltılmasında ve insülin duyarlılığının geliştirilmesinde önemli bir 
yaşam tarzı faktörü olduğu açıklanmaktadır (Roberts vd., 2013). 

Egzersiz esnasında kas dokusunda artan enerji ihtiyacı, glukoz kullanımının 
hızlanmasına ve kas hücrelerinde glukoz alımının artmasına yol açmaktadır. Kas 
kontraksiyonlarıyla birlikte gerçekleşen bu süreç büyük ölçüde insülinden bağımsız 
mekanizmalar yoluyla gerçekleşmektedir. Özellikle kas kontraksiyonu sırasında 
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aktifleşen hücresel sinyal yolları, glukoz taşıyıcı protein olan GLUT4’ün hücre 
membranına translokasyonunu artırarak kas hücrelerine glukoz girişini 
rahatlatmaktadır. Bu mekanizma egzersizin akut devrede glukoz kullanımını artıran 
önemli fizyolojik süreçlerinden biridir. Düzenli egzersiz eğitimi, kas dokusunda 
glukoz kullanım kapasitesinde artış oluşturarak uzun dönemde insülin 
duyarlılığının gelişmesini kolaylaştırmaktadır (Iaccarino vd., 2021). Egzersiz eğitimi 
beraberinde metabolik adaptasyonlar insülin sinyal yolaklarının daha etkili işlev 
görmesine zemin hazırlamaktadır. Düzenli fiziksel aktivite ile birlikte kas 
dokusunda mitokondriyal yoğunluğun artması, oksidatif kapasitenin gelişmesi ve 
glukoz metabolizmasında görev alan çeşitli enzimlerin aktivitesinin yükselmesi gibi 
fizyolojik değişimler gerçekleşmektedir. Bu adaptasyonlar sonucunda kas dokusu 
glukozu daha etkin kullanabilmekte ve insülin direnci azalma yaşanarak glisemik 
kontrol iyileşmektedir. Ayrıca egzersizle birlikte vücut kompozisyonunda oluşan 
değişiklikler, özellikle viseral yağ dokusunun azalması ve kas kütlesinin artması da 
insülin duyarlılığının iyileştirilmesin kolaylaştırmaktadır. (Roberts vd., 2013). 
Egzersizin insülin duyarlılığı üzerindeki etkileri farklı egzersiz türleri açısından ele 
alındığında aerobik egzersiz, direnç egzersizi ve yüksek yoğunluklu aralıklı egzersiz 
gibi farklı modellerin çeşitli metabolik adaptasyonları tetiklediği görülmektedir. 
Yapılan sistematik derleme ve meta-analiz araştırmaları, egzersiz müdahalelerinin 
hem sağlıklı bireylerde hem de metabolik hastalığı bulunan bireylerde insülin 
duyarlılığını anlamlı seviyede artırabildiğini raporlamaktadır (Conn vd., 2014). 
Benzer şekilde tip 2 diyabetli bireyleri kapsayan meta-analiz araştırmalarında 
egzersiz uygulamalarının insülin direncini azaltarak metabolik kontrol üzerinde 
olumlu etkiler oluşturduğu ifade edilmektedir (Kumar vd., 2019). Ayrıca yürütülen 
güncel meta-analiz çalışmaları ise farklı egzersiz modellerinin insülin duyarlılığı 
üzerindeki etkilerini karşılaştırmalı olarak değerlendirmiştir. Bu araştırmalarda 
aerobik egzersiz, direnç egzersizi ve yüksek yoğunluklu aralıklı egzersiz gibi farklı 
egzersiz yaklaşımlarının insülin duyarlılığını geliştirmede etkili olduğu ve özellikle 
düzenli şekilde gerçekleştirilen egzersiz programlarının diyabet yönetiminde 
önemli bir tamamlayıcı tedavi yaklaşımı sunduğu belirtilmektedir (Pan vd., 2025). 
Mevcut bulgular egzersizin sadece enerji harcamasını artıran bir aktivite 
olmadığını, ayrıca metabolik fonksiyonların düzenlenmesinde önemli fizyolojik 
adaptasyonlar oluşturan güçlü bir terapötik araç olduğunu ileri sürmektedir. 
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Sonuç olarak egzersiz, kas dokusunda glukoz alımını artırması, insülin sinyal 
yolaklarını düzenlemesi ve metabolik adaptasyonları desteklemesiyle birlikte 
insülin duyarlılığının geliştirilmesinde önemli bir rol oynamaktadır. Bu bağlamda 
düzenli egzersiz uygulamalarının metabolik hastalıkların önlenmesi ve 
yönetiminde farmakolojik tedavilere tamamlayıcı bir yaklaşım olarak 
değerlendirilmesi gerektiği ifade edilebilir. 

3.3. Egzersiz ve Lipid Metabolizması 

Lipid metabolizması, enerji üretimi ve metabolik homeostazın devamı 
açısından önemli biyokimyasal süreçleri barındırmaktadır. Özellikle trigliseridler, 
serbest yağ asitleri ve lipoproteinler enerji metabolizmasında temel substratlar 
arasında yer almakta ve bu bileşenlerin metabolik dengesi kardiyometabolik sağlık 
açısından büyük önem arz etmektedir. Metabolik hastalıklar, obezite ve tip 2 
diyabet gibi durumlarda lipid metabolizmasının bozulduğu ve buna bağlı olarak 
dislipidemi, artmış viseral yağ birikimi ve kardiyovasküler risk faktörlerinin oluştuğu 
bilinmektedir. Bu bağlamda egzersiz, lipid metabolizmasını düzenleyen ve 
kardiyometabolik risk faktörlerini azaltan önemli bir yaşam tarzı müdahalesidir 
(Muscella vd., 2020a). 

Egzersizle birlikte enerji gereksiniminin artması, kas dokusunda enerji 
substratlarının kullanımında önemli değişikliklere zemin hazırlamaktadır. Özellikle 
orta ve uzun süreli aerobik egzersizlerde yağ asitleri önemli bir enerji kaynağı haline 
gelmekte ve yağ dokusundan serbest yağ asitlerinin mobilizasyonun artış 
yaşanmaktadır. Bu süreçte lipoliz hızlanmakta ve dolaşımdaki serbest yağ asitleri 
kas dokusu tarafından enerji üretimi amacıyla kullanılmaktadır. Aerobik egzersiz 
esnasında yağ asidi oksidasyonunun artması, lipid metabolizmasının 
düzenlenmesine ve yağ dokusunun azaltılmasına katkı sağlayan önemli bir 
fizyolojik mekanizma olarak ele alınmaktadır (Muscella vd., 2020b). İskelet kası, 
egzersizle birlikte lipid metabolizmasının düzenlenmesinde merkezi bir rol oynar. 
Kas dokusunda bulunan intramüsküler trigliserid depoları egzersizle enerji üretimi 
için kullanılabilmekte ve bu süreç özellikle dayanıklılık egzersizlerinde daha çok 
belirginleşmektedir. Kas dokusunda oluşan bu metabolik süreçler, yağ asidi 
taşınması, mitokondriyal oksidasyon ve enzimatik düzenlemeler gibi çeşitli 
biyokimyasal mekanizmalarla kontrol edilmektedir. Ayrıca düzenli egzersiz eğitimi 
sonucunda kas dokusunda yağ asidi oksidasyon kapasitesinin arttığı ve böylece 
lipid metabolizmasının daha etkin şekilde düzenlendiği açıklanmaktadır (Kiens, 
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2006). Egzersiz eğitimi ayrıca mitokondriyal fonksiyonların gelişmesine ve oksidatif 
kapasitenin artmasına yardımcı olmaktadır. Mitokondriyal biyogenezde oluşan 
artış, yağ asitlerinin oksidatif metabolizmasını destekleyerek enerji üretim 
süreçlerinin daha verimli gerçekleşmesine olanak sunmaktadır. Düzenli egzersiz 
müdahalelerinin mitokondriyal fonksiyonları iyileştirdiği ve lipid metabolizması 
üzerinde olumlu adaptasyonlar oluşturduğu çeşitli çalışmalar tarafından 
desteklenmiştir (Warren vd., 2020). Egzersizin lipid metabolizması üzerindeki 
olumlu etkileri sadece enerji üretimi ile sınırlı değildir. Ayrıca kan lipid profili 
üzerinde de önemli değişimler oluşmaktadır. Yapılan araştırmalar, düzenli aerobik 
egzersizin trigliserid ve düşük yoğunluklu lipoprotein (LDL) düzeylerini 
azaltabileceğini, buna karşılık yüksek yoğunluklu lipoprotein (HDL) düzeylerini 
artırarak kardiyovasküler risk faktörlerini azaltabileceğini ileri sürmektedir. 
Özellikle metabolik hastalığı bulunan kişilerde gerçekleştirilen egzersiz 
programlarının lipid metabolizmasını düzenleyerek metabolik sağlık üzerinde 
olumlu etkiler oluşturduğu savunulmaktadır (Chen vd., 2024). 

Sonuç olarak egzersiz, yağ asidi oksidasyonunu artırması, mitokondriyal 
fonksiyonları geliştirmesi ve lipid profilini iyileştirmesiyle birlikte lipid 
metabolizmasının düzenlenmesinde katkı sağlamaktadır. Bu fizyolojik 
adaptasyonlar, egzersizin metabolik hastalıkların önlenmesi ve tedavisinde etkili 
bir terapötik strateji olarak değerlendirilmesine yardımcı olmaktadır. 

 

3.4. Klinik Uygulamalar ve Egzersiz Reçetesi 

Metabolik hastalıkların önlenmesi ve tedavisi noktasında egzersizin terapötik 
bir araç olarak kullanılması klinik uygulamalarda giderek daha fazla önem 
kazanmaya başlamıştır. Tip 2 diyabet, obezite ve metabolik sendrom gibi kronik 
hastalıkların yönetiminde egzersiz, farmakolojik tedavileri destekleyen temel 
yaşam tarzı müdahalelerinden biri olarak kabul görmektedir. Mevcut araştırmalar, 
düzenli fiziksel aktivitenin glisemik kontrolü iyileştirdiğini, insülin duyarlılığını 
artırdığını ve kardiyometabolik risk faktörlerini azaltarak hastalık progresyonunu 
yavaşlatabildiğini savunmaktadır (Colberg vd., 2016; Pedersen & Saltin, 2015). 
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Şekil 3. Hareket ve egzersiz yoluyla metabolik hastalıkların çeşitli göstergelerinde 
elde edilebilecek farklı iyileşmelerin açıklaması (Clemente-Suárez vd.,  2023). 

Egzersiz reçetesi planlama aşamasında bireyin yaşı, fiziksel uygunluk düzeyi ve 
mevcut hastalık durumu dikkate alınması gereken değişkenler arasında 
sayılmaktadır. Bu kapsamda egzersiz programları genellikle FITT prensibi (sıklık, 
şiddet, süre ve tür) doğrultusunda planlanmaktadır. Metabolik hastalığı bulunan 
bireyler için egzersizin haftada 3–5 gün şeklinde uygulanması, orta şiddette 
gerçekleştirilmesi ve haftalık toplam fiziksel aktivite süresinin en az 150 dakika 
olması önerilmektedir. Egzersiz türü olarak yürüyüş, bisiklet ve yüzme gibi aerobik 
aktivitelerin yanı sıra kas kuvvetini artırmaya yönelik direnç egzersizlerinin de 
programa dahil edilmesi savunulmaktadır (Riebe vd.,  2018). Aerobik egzersizler 
glukoz metabolizmasını iyileştirerek insülin duyarlılığının artmasına katkı 
sunarken, direnç egzersizleri kas kütlesini artırarak glukoz kullanım kapasitesini 
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geliştirebilmektedir. Bu bağlamda güncel egzersiz kılavuzlarında aerobik ve direnç 
egzersizlerinin kombine uygulamasının metabolik sağlık açısından daha güçlü 
adaptasyonlar oluşturabileceği ileri sürülmektedir (Sigal vd.,  2007). Literatürde 
yüksek yoğunluklu aralıklı egzersiz uygulamalarının da metabolik hastalıkların 
yönetiminde etkili olabileceği bildirilmektedir. Bu egzersiz modeli kısa süreli 
yüksek yoğunluklu aktivite ile toparlanma dönemlerinin dönüşümlü uygulanmasını 
içermekte olup glukoz metabolizması ve kardiyorespiratuvar uygunluk üzerinde 
olumlu etkiler barındırmaktadır. Nitekim bu tür egzersiz programlarının özellikle 
kronik hastalığı bulunan bireylerde uzman gözetiminde uygulanması tavsiye 
edilmektedir (Weston vd.,  2014). 

Sonuç olarak sağlıklı bir düzlemde planlanan egzersiz reçetesi, glukoz ve lipid 
metabolizmasını düzenleyerek metabolik sağlık üzerinde olumlu etkiler 
oluşturmakta ve kardiyometabolik risk faktörlerini azaltma potansiyeli 
taşımaktadır. Bu nedenle egzersizin klinik uygulamalarda farmakolojik tedavilere 
tamamlayıcı bir yaklaşım olarak değerlendirilmesi ve bireyselleştirilmiş egzersiz 
programlarının yaygınlaştırılması önem taşımaktadır. 

3.5. Sonuç 

Egzersiz, metabolik hastalıkların önlenmesi ve yönetiminde çok yönlü fizyolojik 
ve moleküler adaptasyonlar oluşturan etkili bir yaşam tarzı müdahalesidir. Düzenli 
fiziksel aktivite; glukoz ve lipid metabolizmasının düzenlenmesi, insülin 
duyarlılığının artırılması ve inflamatuar süreçlerin kontrol altına alınması gibi 
mekanizmalar vasıtasıyla metabolik sağlığın iyileştirilmesine katkı sunmaktadır. 
Bununla birlikte egzersizin oluşturduğu metabolik adaptasyonlar, 
kardiyometabolik risk faktörlerinin azaltılmasına ve kronik hastalıkların 
ilerlemesinin yavaşlatılmasını desteklemektedir. Bu nedenle bireyin sağlık durumu 
ve fiziksel kapasitesi dikkate alınarak planlanan düzenli egzersiz programlarının, 
metabolik hastalıkların önlenmesi ve tedavisinde farmakolojik yaklaşımlara 
tamamlayıcı önemli bir strateji olarak değerlendirilmesi gerektiği vurgulanabilir. 
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4. EGZERSİZ, OKSİDATİF STRES VE HÜCRESEL ADAPTASYON MEKANİZMALARI 

Egzersiz, organizmada enerji gereksinimini artırarak başta iskelet kası olmak 
üzere birçok dokuda oksijen tüketimi, metabolik aktivite ve hücresel sinyal 
süreçlerinde önemli değişiklikler oluşturan fizyolojik bir stres uyaranıdır. Bu 
süreçte reaktif oksijen türlerinin (ROS) üretiminde gerçekleşen geçici artış, uzun 
süre sadece hücresel hasarın bir göstergesi olarak değerlendirilmiş olsa da güncel 
yaklaşımlar ROS moleküllerinin ayrıca hücresel iletişim ve adaptasyon 
mekanizmalarında önemli bir rol taşıdığını savunmaktadır. Özellikle egzersizle 
oluşan kontrollü redoks değişimleri; antioksidan savunmanın güçlenmesi, 
mitokondriyal fonksiyonların geliştirilmesi, metabolik düzenlenme ve kas 
dokusunun egzersiz yüküne adaptasyon gibi çok sayıda uyum sürecini 
destekleyebilmektedir. Buna karşın egzersiz yükünün bireyin toparlanma 
kapasitesini aşması durumunda oksidan üretimi ile antioksidan savunma 
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arasındaki dengenin bozulması, hücresel yapılarda oksidatif hasara ve performans 
kaybına yol açabilmektedir. Dolayısıyla egzersiz ve oksidatif stres arasındaki ilişki, 
sadece “zararlı oksidan üretimi” üzerinden değil, oksidatif uyarının dozu ve 
süresine bağlı olarak hücresel adaptasyonu destekleyebilen çift yönlü bir biyolojik 
süreç olarak incelenmelidir (Jackson., 2024). 

4.1. Oksidatif Stresin Fizyolojik Temelleri 

Oksidatif stres, hücresel seviyede oksidan moleküllerin oluşumu ile bu 
moleküllerin kontrol altına alınmasını sağlayan antioksidan savunma sistemleri 
arasındaki dengenin bozulmasıyla oluşan dinamik bir biyolojik süreçtir. Uzun yıllar 
boyunca oksidatif stres, ağırlıklı olarak reaktif oksijen türlerinin (reactive oxygen 
species, ROS) hücresel yapılarda oluşturduğu hasar üzerinden açıklanmıştır. 
Bununla birlikte günümüzde redoks biyolojisine ilişkin gelişen bilgiler, ROS 
moleküllerinin sadece hücresel hasara neden olan ürünler olmadığını ve uygun 
miktarlarda ve uygun hücresel bölmelerde üretildiklerinde hücreler arası ve hücre 
içi iletişimde görev alan önemli sinyal molekülleri olduğunu ileri sürmektedir. 
Böylece oksidatif stresin değerlendirilmesinde sadece ROS miktarındaki artışa 
değil, ROS üretiminin süresine, lokalizasyonuna, biyolojik hedeflerine ve hücrenin 
antioksidan kapasitesine de dikkat edilmesi gönem taşımaktadır (Meng & Su., 
2024). 

Reaktif oksijen türleri, normal hücresel metabolizmanın doğal bir sonucu olarak 
meydana gelmektedir. Süperoksit anyonu (O₂•⁻), hidrojen peroksit (H₂O₂) ve 
hidroksil radikali (•OH) biyolojik sistemlerde en fazla üzerinde durulan ROS 
molekülleri arasında sayılmaktadır. Bunların yanı sıra reaktif azot türleri (reactive 
nitrogen species, RNS) de hücresel redoks dengesinin önemli bileşenlerinden 
biridir. ROS ve RNS üretimi; mitokondriyal elektron taşıma zinciri, NADPH 
oksidazlar, ksantin oksidaz, nitrik oksit sentaz ve çeşitli hücresel oksidazlar 
aracılığıyla oluşabilmektedir. Özellikle metabolik olarak aktif dokularda enerji 
üretiminin yüksek olması, oksidatif ve redoks süreçlerinin hücresel fonksiyonlarla 
yakın ilişki içerisinde bulunmasına yol açmaktadır (Henriquez-Olguin vd.,  2023).  

Mitokondriler, hücresel enerji üretiminin merkezinde yer almaları nedeniyle 
ROS biyolojisinde özel bir öneme sahiptir. Oksidatif fosforilasyon sırasında 
elektronların elektron taşıma zincirindeki komplekslerden tamamen verimli 
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biçimde aktarılmamasını takiben belirli miktarda süperoksit ortaya 
çıkabilmektedir. Ek olarak mitokondrilerin ROS üretimi sadece zararlı bir yan ürün 
olarak nitelendirilmemelidir. Mitokondri kaynaklı redoks sinyalleri, hücresel enerji 
durumunun algılanması ve metabolik adaptasyonların düzenlenmesi noktasında 
önem taşımaktadır. Dolayısıyla mitokondriyal ROS üretiminin biyolojik etkisi, 
ortaya çıkan molekülün miktarı kadar üretildiği koşullara ve hücrenin bu sinyali 
nasıl işlediğine bağlıdır (Sies & Jones., 2020) (Şekil 4).  

 
Şekil 4. Mitokondriyal Elektron Taşıma Zincirinde ROS Oluşumu ve Redoks 
Sinyalleşmesi (Sena & Chandel., 2012). 

Hücrelerin ROS üretimini kontrol altında tutabilmesi için güçlü bir antioksidan 
savunma sistemi bulunmaktadır. İlgili savunma sistemi genel itibarıyla enzimatik 
ve non-enzimatik mekanizmalardan oluşmaktadır. Süperoksit dismutaz (SOD), 
katalaz (CAT) ve glutatyon peroksidaz (GPx) en önemli enzimatik antioksidanlar 
arasında sayılmaktadır. SOD, süperoksit anyonunun hidrojen peroksite 
dönüştürülmesini katalizlerken; katalaz ve GPx hidrojen peroksitin daha az reaktif 
ürünlere dönüştürülmesine yardımcı olmaktadır. Glutatyon (GSH), ürik asit, 
bilirubin ve bazı vitaminler gibi non-enzimatik antioksidan bileşenler ise hücresel 
redoks dengesinin sürdürülmesine katkıda bulunmaktadır. Mevcut sistemlerin 
kombine çalışma eğilimi, hücre içerisinde ROS düzeyinin tamamen ortadan 
kaldırılmasını değil, fizyolojik sınırlar içerisinde tutulmasına yol açmaktadır 
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(Powers vd.,  2024a). Bu noktada önemli olan, antioksidan savunmanın temel 
amacının hücrede bulunan bütün ROS moleküllerini yok etmek olmadığıdır. Çünkü 
ROS'un tamamen ortadan kaldırılması da normal hücresel sinyalleşme 
mekanizmalarını olumsuz yansımalarda bulunabilir. Özellikle hidrojen peroksit, 
uygun konsantrasyonlarda redoks duyarlı proteinlerin aktivitesini 
değiştirebilmekte ve hücresel sinyal yollarının düzenlenmesine katkıda 
sağlamaktadır. Böylece güncel redoks biyolojisinde kontrollü ROS oluşumu ile 
hücresel adaptasyonu destekleyen durumlar oksidatif östress, aşırı oksidan yükün 
hücresel hasara yol açtığı durumlar ise oksidatif distres şeklinde birbirinden 
farklılaşmaktadır (Sies., 2017).  Bu ayrıma özellikle egzersiz fizyolojisinin 
anlaşılması açısından dikkat edilmelidir. Çünkü egzersizle birlikte oluşan ROS 
artışının doğrudan hücresel hasar anlamına geldiği şeklindeki geleneksel yaklaşım 
günümüzde yeterli görülmemektedir. Kontrollü ve geçici ROS üretimi, hücrenin 
çevresel değişiklikleri algılamasına ve buna uygun adaptif yanıt geliştirmesine 
yardımcı olabilmektedir. Buna karşın oksidan üretiminin uzun süre boyunca yüksek 
kalması veya antioksidan savunmanın yetersiz olması durumunda protein, lipid ve 
nükleik asitlerde oksidatif modifikasyonlar oluşabilmektedir. Dolayısıyla oksidatif 
stresin biyolojik sonucu, oksidan üretimi ile antioksidan savunma arasındaki 
ilişkinin niteliğine bağlıdır (McKeegan vd.,  2021).  

Oksidatif stresin hücresel düzeydeki en önemli sonuçlarından biri lipid 
peroksidasyonudur. Özellikle hücre membranlarında bulunan çoklu doymamış yağ 
asitleri oksidatif saldırıya karşı hassas olup ROS artışı lipid peroksidasyonunun 
hızlanmasına yol açabilmektedir. Böylece hücre membranının yapısal ve 
fonksiyonel özellikleri değişebilmekte, ayrıca lipid peroksidasyonu sonucunda 
oluşan ikincil ürünler hücre içerisinde yeni oksidatif reaksiyonları 
tetikleyebilmektedir. Proteinler de oksidatif modifikasyonlara duyarlı 
biyomoleküller arasında sayılmaktadır. Protein oksidasyonu, enzim aktivitesinin 
değişmesine, proteinlerin yapısal bütünlüğünün bozulmasına ve hücresel sinyal 
mekanizmalarının etkilenmesine neden olabilmektedir. Benzer şekilde DNA ve 
RNA moleküllerinde oluşan oksidatif değişiklikler genetik materyalin bütünlüğünü 
ve hücresel işlevleri etkileyebilmektedir (Davison & McClean., 2022).  Ayrıca 
hücreler oksidatif değişikliklere karşı sadece pasif bir savunma sergilememektedir. 
Redoks dengesindeki değişiklikler, hücrenin kendi savunma mekanizmalarını 
harekete geçiren bir sinyal olarak da hareket edebilmektedir. Bu noktada nükleer 
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faktör eritroid 2 ilişkili faktör 2 (Nrf2) önemli bir düzenleyici mekanizma olarak 
dikkat çekmektedir. Nrf2, hücresel stres yanıtı ve antioksidan savunmada görev 
alan çok sayıda genin ekspresyonunu düzenleyen bir transkripsiyon faktörüdür. 
Normal koşullarda Nrf2, Kelch-like ECH-associated protein 1 (Keap1) tarafından 
kontrol edilmekte ve hücre içerisinde sürekli olarak yıkıma yönlendirilmektedir. 
Oksidatif veya elektrofilik uyarıların artışıyla paralel olarak Keap1'in yapısında 
meydana gelen değişiklikler Nrf2'nin serbestleşmesine ve çekirdeğe taşınmasına 
olanak sunmaktadır. Çekirdeğe ulaşan Nrf2, antioxidant response element (ARE) 
bölgeleri üzerinden antioksidan ve sitoprotektif genlerin ekspresyonunu artışla 
sonuçlanmaktadır (Powers vd.,  2024b). Nrf2 aracılı bu yanıt, oksidatif stres ile 
hücresel adaptasyon arasındaki ilişkinin anlaşılması açısından önem taşımaktadır. 
Çünkü hücre, oksidatif yükte meydana gelen kontrollü artışı sadece bir tehdit 
olarak algılamamakta; beraberinde savunma kapasitesini geliştirmek için bir uyarı 
olarak da kullanabilmektedir. Antioksidan enzimlerin üretimindeki artış, glutatyon 
metabolizmasının desteklenmesi ve çeşitli sitoprotektif proteinlerin 
ekspresyonunun uyarılması bu adaptif yanıtın temel sonuçları arasında 
bulunmaktadır. Özellikle egzersiz alanındaki güncel çalışmalar, kronik fiziksel 
aktivitenin iskelet kasında Nrf2 aktivasyonu aracılığıyla antioksidan savunma 
kapasitesinin geliştirilmesine katkı sağlayabileceğini raporlamaktadır (Powers vd.,  
2024a).  

Oksidatif stresin fizyolojik temelleri değerlendirilirken bir diğer önemli kavram 
da redoks homeostazıdır. Redoks homeostazı, hücre içerisinde oksidasyon ve 
indirgenme reaksiyonlarının kontrollü biçimde sürdürülmesini temsil tmektedir. Bu 
denge, metabolik faaliyetlerin devamı kadar hücresel sinyalizasyon açısından da 
önem taşımaktadır. Hücre içerisindeki redoks ortamının aşırı indirgenmiş veya aşırı 
okside hale gelmesi, proteinlerin fonksiyonlarını ve çeşitli sinyal yolaklarının 
aktivitesini farklılaştırabilmektedir. Bu bağlamda sağlıklı hücrelerde amaç 
tamamen “oksidasyondan arınmış” bir ortam oluşturmak değil, oksidatif ve 
antioksidatif süreçlerin fizyolojik sınırlar içerisinde tutulmasını sağlamaktır (Sies., 
2017).  Bu perspektif, oksidatif stresin metabolik süreçlerle olan ilişkisini de 
açıklamaktadır. Enerji üretiminin arttığı koşullarda oksidatif metabolizma 
hızlanmakta ve buna paralel olarak redoks sinyalleşmesinde değişiklikler 
oluşabilmektedir. Özellikle iskelet kası gibi enerji tüketiminin yüksek olduğu 
dokularda redoks sinyalleri; glukoz kullanımı, mitokondriyal fonksiyon, protein 
sentezi ve hücresel stres yanıtlarıyla etkileşim oluşabilmektedir. Egzersizle 
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meydana gelen metabolik değişikliklerin sadece enerji üretimini artırmakla 
kalmayıp hücre içerisinde yeni adaptif sinyal ağlarını harekete geçirmesinin 
temelinde bu karşılıklı etkileşim yer almaktadır (García-Giménez vd.,  2024).  

Son yıllardaki yürütülen araştırma bulguları, özellikle iskelet kasında ROS'un 
hücresel adaptasyonların önemli düzenleyicilerinden biri olabileceğini 
göstermektedir. Akut egzersiz sırasında oluşan geçici ROS artışı; AMPK, MAPK, Nrf2 
ve PGC-1α gibi çeşitli sinyal mekanizmalarını etkileyerek glukoz kullanımının 
artırılması, mitokondriyal biyogenezin desteklenmesi ve antioksidan savunmanın 
güçlendirilmesi gibi adaptif sonuçlara katkıda bulunabilmektedir. Böylece egzersiz 
sonrasında oluşan oksidatif yanıtın değerlendirilmesinde sadece oksidatif hasar 
belirteçlerine odaklanmak, biyolojik sürecin tamamının anlaşılmasına ket 
vurabilmektedir (Wang vd.,  2021).  

Bu çerçevede oksidatif stres, organizmanın fizyolojik kapasitesini aşan 
kontrolsüz bir oksidan yük ile sınırlı bir kavram olarak varsayılmamalıdır. Güncel 
yaklaşım, ROS üretiminin hem hücresel hasar hem de adaptasyon süreçlerinde 
aktif olabileceğini ortaya koymaktadır. Düşük ve kontrollü oksidatif uyarılar 
hücresel savunma mekanizmalarını harekete geçirerek organizmanın daha sonraki 
streslere karşı dayanıklılığını artırabilirken, uzun süreli ve aşırı oksidatif yük 
hücresel yapıların bütünlüğünü bozabilmektedir. Bu ikili yapı, özellikle egzersiz gibi 
fizyolojik stres oluşturan müdahalelerin neden hem oksidatif stres üretip hem de 
uzun vadede antioksidan kapasiteyi geliştirebildiğini açıklayan temel biyolojik 
çerçeveyi temsil etmektedir (Meng & Su., 2024).  

Sonuç olarak oksidatif stres; ROS üretimi, antioksidan savunma, redoks 
sinyalleşmesi ve hücresel adaptasyonların bir arada değerlendirilmesini gerektiren 
çok boyutlu bir süreçtir. Hücresel düzeyde ROS üretiminin tamamen ortadan 
kaldırılması yerine, bu moleküllerin fizyolojik sınırlar içerisinde tutulması ve 
gerektiğinde adaptif sinyal olarak kullanılabilmesi daha doğru bir biyolojik yaklaşım 
sunmaktadır. Antioksidan enzimler ve Nrf2 gibi redoks duyarlı mekanizmalar bu 
dengenin korunmasında merkezi rol üstlenmektedir. Bu temel fizyolojik çerçeve, 
egzersiz anında gerçekleşen oksidatif yanıtın ve düzenli egzersizin bu yanıt 
üzerinde gerçekleştirdiği adaptasyonların anlaşılması noktasında önemli bir 
başlangıç noktası oluşturmaktadır. 
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4.2. Egzersiz ve Oksidatif Stres Arasındaki İlişki 

Egzersiz sırasında artan enerji gereksinimi ve metabolik aktivite, özellikle iskelet 
kasında oksijen kullanımının belirgin şekilde yükselmesine yol açmaktadır. Oksijen 
tüketiminde yaşanan artışla beraber ROS üretiminde de geçici bir yükselme 
meydana gelebilmektedir. ROS oluşumu egzersize bağlı hücresel hasarın temel 
nedenlerinden biri olarak uzun yıllar değerlendirilmiş olsa da günümüzde bu 
yaklaşımın tek başına yeterli olmadığı anlaşılmıştır. Özellikle düşük ve orta 
düzeyde gerçekleşen ROS üretiminin, hücresel sinyal mekanizmalarını 
aktifleştirerek egzersize uyum süreçlerine destek olduğu bildirilmektedir. Bu 
nedenle egzersiz sırasında oluşan oksidatif değişikliklerin organizma açısından 
sadece zararlı bir süreç olarak değil, ayrıca fizyolojik adaptasyonların 
başlatılmasına katkı sağlayan bir uyarıcı olarak değerlendirilmesi gerekmektedir 
(Zhou vd.,  2024b). 

Egzersize bağlı ROS üretiminin temel kaynakları arasında mitokondriyal 
elektron taşıma zinciri, NADPH oksidaz enzimleri, ksantin oksidaz ve diğer oksidatif 
enzim sistemleri yer almaktadır. Özellikle kas kontraksiyonlarında mitokondriyal 
metabolizmanın hızlanması, süperoksit anyonu ve hidrojen peroksit gibi reaktif 
moleküllerin oluşumunu tetikleyebilmektedir. Ek olarak bu moleküllerin miktarı, 
hücre içindeki lokalizasyonu ve maruz kalınan süre egzersize verilen biyolojik 
yanıtın niteliğini belirleyen önemli faktörler bir tanesidir. Hidrojen peroksit, diğer 
bazı ROS moleküllerine kıyasla daha uzun ömürlü olması ve hücresel sinyal 
mekanizmalarında görev alabilmesi nedeniyle egzersize bağlı redoks 
düzenlenmesinde önem taşımaktadır. Güncel araştırmalar, kas kontraksiyonları 
sırasında oluşan ROS'un çeşitli redoks-duyarlı proteinleri etkileyerek hücresel 
adaptasyon süreçlerini başlatabileceğini raporlamaktadır(Powers vd.,  2024b). 

Akut egzersizle oluşan oksidatif stresin düzeyi, uygulanan egzersizin şiddeti, 
süresi, egzersiz türü ve bireyin antrenman geçmişi gibi birçok parametreye göre 
şekillenebilmektedir. Özellikle yüksek şiddetli ve uzun süreli egzersizlerde oksijen 
tüketiminin belirgin şekilde artış göstermesi, ROS üretiminin antioksidan savunma 
kapasitesini geçici olarak aşmasına yol açmaktadır. Bu tarz durumlarda lipid 
peroksidasyonu, protein oksidasyonu ve hücresel membran bütünlüğünde 
bozulma gibi oksidatif hasar göstergelerinde artış görülebilmektedir. Ayrıca akut 
dönemde gerçekleşen bu değişikliklerin tamamının olumsuz olarak 
değerlendirilmesi doğru değildir. Kontrollü düzeydeki oksidatif uyarı, organizmanın 
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antioksidan savunma sistemlerini harekete geçirerek sonraki egzersizlere karşı 
daha güçlü bir hücresel yanıt geliştirmesine yardımcı olabilmektedir. Dolayısıyla 
egzersizin oluşturduğu oksidatif stresin biyolojik sonucu, stresin büyüklüğü ile 
organizmanın mevcut adaptasyon kapasitesi arasındaki denge tarafından 
belirlenmektedir (Powers vd.,  2020a). 

Düzenli egzersiz gerçekleştirildiğinde ise oksidatif stres yanıtının akut 
egzersizden farklı bir karakter kazandığı görülmektedir. Tek bir egzersiz seansında 
ROS üretiminde gerçekleşen artışa karşılık, kronik seviyede gerçekleştirilen 
egzersiz eğitimi antioksidan savunma kapasitesinin gelişmesini 
sağlayabilmektedir. Düzenli egzersizle birlikte süperoksit dismutaz (SOD), katalaz 
(CAT) ve glutatyon peroksidaz (GPx) gibi antioksidan enzimlerin aktivitesinde 
gerçekleşen artışlar, hücrelerin oksidan yükle daha etkili şekilde başa çıkmasına 
yardımcı olmaktadır. Bu adaptasyonun zemininde egzersiz sırasında oluşan 
kontrollü redoks değişimlerinin hücresel sinyal yollarını aktive etmesi 
bulunmaktadır. Özellikle Nrf2 aracılı transkripsiyonel yanıtın, egzersiz sonrasında 
antioksidan proteinlerin sentezlenmesinde önemli bir mekanizma olduğu 
bildirilmektedir (Powers vd.,  2024b). 

Egzersiz ve oksidatif stres arasındaki ilişkinin önemli bir diğer boyutu, egzersiz 
türlerinin oluşturduğu farklı redoks yansımalarıdır. Aerobik egzersizlerde oksijen 
tüketiminin uzun süre yüksek düzeyde devam etmesi, özellikle mitokondriyal ROS 
üretiminin ön plana çıkmasına yol açmaktadır. Dayanıklılık egzersizlerine düzenli 
şekilde devam edilmesi ise mitokondriyal kapasitenin ve antioksidan savunma 
sistemlerinin gelişmesine katkı sunmaktadır. Direnç egzersizlerinde ise kas 
kontraksiyonlarının oluşturduğu mekanik yük, lokal metabolik değişiklikler ve kan 
akımındaki dalgalanmalar ROS üretimini etkileyebilmektedir. Yüksek yoğunluklu 
aralıklı egzersizlerde ise kısa süreli yüksek metabolik stres dönemleri nedeniyle 
ROS üretiminde belirgin ancak geçici değişiklikler olşumaktadır. Bu nedenle 
egzersiz türünün yanı sıra egzersizin yoğunluk ve süresi de oksidatif stres yanıtının 
nitelendirilmesi noktasında dikkate alınması gereken temel değişkenlerdir (Zhou 
vd.,  2024a). 

Egzersizle birlikte oluşan ROS'un önemli bir kısmı hücresel redoks 
sinyallemesinde görev almaktadır. Redoks sinyallemesi, oksidatif değişikliklerin 
belirli proteinler ve sinyal yolakları vasıtasıyla hücresel yanıt oluşturması şeklinde 
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açıklanabilir. Bu süreçte ROS molekülleri, proteinlerin oksidasyona duyarlı 
bölgelerini etkileyerek hücresel fonksiyonların düzenlenmesini tetikleyebilir. 
Özellikle hidrojen peroksitin kontrollü şekilde artması, kas hücrelerinde 
antioksidan savunma, mitokondriyal biyogenez ve metabolik adaptasyonla ilişkili 
sinyal mekanizmalarının aktif hale gelmesinde yardımcı olmaktadır. Bu doğrultuda 
egzersiz sırasında oluşan ROS'un tamamen ortadan kaldırılması, teorik olarak 
egzersizin oluşturduğu bazı olumlu adaptasyonların da zayıflamasına yol açar. 
Güncel literatür, ROS'un egzersiz adaptasyonunda yalnızca bir yan ürün değil, aynı 
zamanda hücresel yanıtın düzenlenmesinde görev alan biyolojik bir sinyal 
olduğunu giderek daha güçlü biçimde ortaya koymaktadır (Gomez-Cabrera vd.,  
2008). 

Bu noktada oksidatif stres ile egzersize bağlı adaptasyon arasındaki ilişkiyi 
açıklamak için hormesis kavramına dikkat etmek gerekmektedir. Hormesis, düşük 
veya orta düzeydeki bir stres uyaranının organizmada koruyucu ve adaptif yanıtları 
tetiklemesine karşın, aynı stresin yüksek düzeylerde uygulanmasının hücresel 
hasara yol açabilmesi şeklinde açıklanan biyolojik bir kavramdır. Egzersiz de bu 
açıdan hormetik özellik taşıyan fizyolojik bir stres uyaranı olarak kabul edilebilir. 
Egzersizle oluşan kontrollü oksidatif uyarı, antioksidan savunmanın güçlenmesi, 
mitokondriyal fonksiyonların geliştirilmesi ve hücresel stres yanıtlarının 
düzenlenmesi gibi olumlu adaptasyonları destekleyebilmektedir. Buna karşın aşırı 
egzersiz yükü ve yetersiz toparlanma, oksidatif stresin kronikleşmesine ve hücresel 
hasarın artmasına yol açabilmektedir. Dolayısıyla egzersizle ilişkili oksidatif stresin 
yararlı veya zararlı olarak değerlendirilmesi, büyük ölçüde uygulanan stresin 
dozuna ve bireyin toparlanma kapasitesine bağlıdır (Goh vd.,  2023). 
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Şekil 5. Egzersiz sırasında oluşan reaktif oksijen ve nitrojen türlerinin (RONS) 
düzeyine bağlı olarak adaptif ve oksidatif stres yanıtlarının gelişimi. (Margaritelis ve 
ark. 2022). 

Şekil 4’te görüldüğü üzere, egzersiz esnasında oluşan RONS düzeyindeki geçici 
ve kontrollü artış, hücresel savunma mekanizmalarının aktive edilmesini ve 
fizyolojik adaptasyonların gelişmesini destekleyebilmektedir. Buna karşılık RONS 
üretiminin antioksidan savunma kapasitesini aşacak düzeye ulaşması, redoks 
homeostazının bozulmasına ve oksidatif stresin ortaya çıkmasına yol açmaktadır. 
Bu sebeple egzersize bağlı oksidatif yanıtın biyolojik etkisi, sadece ROS üretiminin 
varlığıyla değil, oluşan stresin düzeyi ile organizmanın adaptasyon kapasitesi 
arasındaki denge durumuyla açıklanmalıdır. 

Kronik egzersiz eğitiminin oluşturduğu adaptasyonlar sadece antioksidan 
enzimlerin artışı ile sınırlı kalmamaktadır. Düzenli gerçekleştirilen fiziksel aktivite, 



Sezgin Hepsert 
 

 
38 

mitokondriyal biyogenez, kas liflerinin resentezi, damarlaşma ve enerji 
metabolizmasının düzenlenmesi gibi çok sayıda hücresel süreci 
tetikleyebilmektedir. Özellikle redoks sinyal yollarının aktivasyonu, egzersize bağlı 
kas adaptasyonlarının farklı basamaklarında rol oynayabilmektedir. Bu kapsamda 
egzersiz sırasında oluşan ROS sinyallerinin mitokondriyal biyogenez ve kas 
dokusunun resenteziyle ilişkili moleküler yolları desteklediği bildirilmektedir. Bu 
sayede düzenli egzersiz sonucunda kas dokusunun hem oksidatif kapasitesi hem 
de oksidan stresle başa çıkabilme kapasitesi gelişmektedir (Zhou vd.,  2024a). 

Bununla birlikte egzersiz sonrası oluşan oksidatif stresin seviyesi kişiden kişiye 
farklılaşabilmektedir. Antrenman durumu, yaş, beslenme, uyku, çevresel koşullar, 
egzersiz geçmişi ve mevcut sağlık durumu oksidatif yanıtın büyüklüğünü 
etkileyebilen faktörler arasındadır. Sedanter kişilerde aynı egzersiz yükü daha 
belirgin bir oksidatif stres yanıtı oluşturabilirken, antrene bireylerde gelişmiş 
antioksidan kapasite nedeniyle bu yanıt daha kontrollü gerçekleşebilmektedir. Bu 
durum, egzersiz programlarının sadece egzersizin türü ve süresi açısından değil, 
bireyin mevcut fizyolojik kapasitesi dikkate alınarak planlanmasının önemini ortaya 
koymaktadır. 

Oksidatif stresin egzersiz performansı noktasnda değerlendirilmesinde de 
benzer bir çift yönlü ilişki yer almaktadır. Kontrollü düzeydeki ROS üretimi kas 
kontraksiyonlarının devamlılığı ve adaptif sinyal mekanizmalarının aktivasyonu 
açısından gerekli olurken, aşırı oksidatif yük kas proteinlerinin, membran 
lipitlerinin ve diğer hücresel yapıların zarar görmesine yol açabilir. Sonuçla kas 
yorgunluğu, toparlanmanın gecikmesi ve performans kapasitesinde azalma 
meydana gelebilir. Özellikle yoğun antrenman dönemlerinde yeterli toparlanmanın 
sağlanamaması, oksidatif stresin birikmesine ve egzersize verilen adaptif yanıtın 
olumsuz yönde etkilenmesine zemin hazırlar. Bu nedenle performans gelişimi 
noktasında temel hedef, oksidatif stresi tamamen ortadan kaldırmak olmaktan 
ziyade, egzersiz uyaranının oluşturduğu redoks değişimlerinin adaptasyonu 
destekleyecek eşikte tutulmasını sağlamaktır (Nikolaidis vd.,  2012). 

Sonuç olarak egzersiz ve oksidatif stres arasındaki ilişki, basit bir neden-sonuç 
ilişkisinden daha karmaşık bir biyolojik yapı özelliği göstermektedir. Egzersize tepki 
olarak oluşan ROS üretimi belirli bir düzeyde hücresel stres oluşturarak 
antioksidan savunma ve metabolik adaptasyon mekanizmalarını harekete 
geçirmekte, kronik egzersiz ise bu yanıtların daha etkili şekilde yönetilmesini 
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kolaylaştırmaktadır. Buna karşın egzersiz yükünün aşırı artması veya toparlanma 
süresinin yetersiz kalması durumunda oksidatif stres hücresel hasar ve 
performans kaybı ile ilişkilendirilebilmektedir. Bu nedenle egzersizin oksidatif stres 
üzerindeki etkilerinin değerlendirilmesinde egzersizin şiddeti, süresi, türü ve 
bireysel özellikler birlikte ele alınmalıdır. Güncel yaklaşım doğrultusunda ROS, 
yalnızca hücreye zarar veren moleküller olarak değil, uygun miktar ve süre 
içerisinde egzersize bağlı fizyolojik adaptasyonların gelişimini yönlendiren önemli 
hücresel sinyal aracılarından biri olarak kabul edilmektedir. 

4.3. Egzersize Bağlı Hücresel Adaptasyon Mekanizmaları 

Egzersize karşı veilen hücresel yanıt, sadece egzersiz anında artan enerji 
gereksiniminin karşılanmasına yönelik geçici bir değişim olarak 
değerlendirilmemektedir. Tek bir egzersiz müdahalesi sırasında oluşan metabolik, 
mekanik ve redoks temelli uyarılar; hücre içerisinde farklı sinyal yolaklarının aktif 
hale gelmesi ve gen ekspresyonunun yeniden düzenlenmesini 
tetikleyebilmektedir. Bu akut yanıtların düzenli egzersiz müdahaleleriyle 
tekrarlanması sonucunda ise kas dokusunda mitokondriyal kapasitenin artması, 
antioksidan savunmanın güçlenmesi, metabolik substrat kullanımının iyileşmesi 
ve hücresel streslere karşı toleransın gelişmesi gibi daha kalıcı adaptasyonlar 
ortaya çıkabilmektedir. Dolayısıyla egzersizle ilişkili hücresel adaptasyon, tek bir 
biyokimyasal yolaktan ziyade birbirleriyle etkileşim halinde çalışan çok sayıda 
sinyal mekanizmasının ortak ürünüdür. Güncel literatürde bu süreçte özellikle 
Nrf2, AMPK, PGC-1α ve MAPK gibi redoks ve enerji duyarlı sinyal düzenleyicilerinin 
aktif rol oynadığı açıklanmaktadır (Zhou vd.,  2024b).  

Egzersizle oluşan reaktif oksijen ve nitrojen türleri bu adaptasyon sürecinin 
önemli tetikleyicileri arasında sayılmaktadır. Daha önce yalnızca hücresel yapılara 
zarar veren moleküller olarak değerlendirilen ROS ve RNS'nin, fizyolojik düzeylerde 
üretildiklerinde hücre içi sinyal iletiminde görev alan biyolojik aracılar olduğu gün 
yüüzne çıkmıştır. Özellikle iskelet kasında egzersize bağlı redoks değişiklikleri, 
çeşitli transkripsiyon faktörlerinin ve protein kinazların aktivasyonunu etkileyerek 
hücrenin daha sonraki egzersiz streslerine hazırlanmasına kolaylaştırmaktadır. 
Böylece egzersiz anında gerçekleşen kontrollü oksidatif değişiklikler, doğrudan bir 
hasar göstergesi olarak değerlendirilmek yerine hücresel adaptasyonu başlatan 
uyarılardan biri olarak ele alınmalıdır (Ji vd.,  2006).  
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Bu mekanizmaların en dikkat çekici örneklerinden biri Nrf2 (nuclear factor 
erythroid 2-related factor 2) sinyal yolağıdır. Nrf2, hücresel redoks dengesinin 
korunmasında görev alan çok sayıda genin ekspresyonunu düzenleyen temel 
transkripsiyon faktörler arasında sayılmaktadır. İstirahat şartlarında Nrf2, Keap1 
(Kelch-like ECH-associated protein 1) tarafından sitoplazmada tutulurken, 
egzersiz anında oluşan redoks değişiklikleri Keap1–Nrf2 etkileşimini değiştirerek 
Nrf2'nin çekirdeğe taşınmasını kolaylaştırabilmektedir. Çekirdeğe ulaşan Nrf2, 
antioksidan yanıt elementlerine bağlanarak süperoksit dismutaz, glutatyon 
peroksidaz, peroksiredoksin ve diğer sitoprotektif sistemlerle ilişkili genlerin 
ekspresyonunu tetikleyebilmektedir. Bu sayede akut egzersiz sırasında oluşan 
oksidatif uyarı, takip eden dönemde hücrenin antioksidan savunma kapasitesinin 
geliştirilmesine katkı sunabilmektedir (Yamada vd.,  2026).  

Nrf2'nin egzersize bağlı adaptasyondaki rolü, yalnızca antioksidan enzimlerin 
artırılmasıyla sınırlı kalmamaktadır. İnsan popülasyonunda gerçekleştirilen güncel 
araştırma bulguları Nrf2 sinyalinin metabolizma, mitokondriyal fonksiyon, 
inflamasyon, hücresel korunma ve egzersiz performansı ile ilişkili daha geniş bir 
biyolojik ağın parçası olduğu savunmaktadır. Özellikle iskelet kasında egzersizle 
ortaya çıkan ROS artışının Nrf2 sinyalini uyarabildiği ve düzenli egzersiz sonucunda 
antioksidan kapasitenin güçlenmesine katkıda bulunduğu ifade edilmektedir. Bu 
nedenle Nrf2, egzersizin oluşturduğu geçici redoks stresini uzun dönemli hücresel 
adaptasyona dönüştüren önemli mekanizmalardan biri olarak değerlendirilebilir 
(Martinez-Canton vd.,  2024).  
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Şekil 5. Dayanıklılık egzersizine bağlı reaktif oksijen türlerinin PGC-1α aracılı 
mitokondriyal adaptasyon üzerindeki rolü (Powers vd., 2024a).  

Şekil 5’te görüldüğü üzere, egzersizle birlikte ortaya çıkan ROS üretimi hücresel 
düzeyde yalnızca oksidatif yükün artmasına neden olan bir süreç olarak 
kalmamaktadır. Ayrıca AMPK, CaMK, p38 MAPK ve Nrf2 gibi redoks ve enerji duyarlı 
sinyal mekanizmalarını aktive ederek PGC-1α aracılı mitokondriyal 
adaptasyonların gelişimine katkı sunmaktadır. Bu mekanizmaların düzenli egzersiz 
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uygulamaları sırasında tekrarlanması, iskelet kasının oksidatif kapasitesinin ve 
enerji üretim yeteneğinin geliştirilmesine yardımcı olmaktadır (Powers vd., 2024a). 

Egzersize bağlı hücresel adaptasyonların bir diğer önemli bileşeni mitokondriyal 
biyogenezdir. Özellikle dayanıklılık egzersizlerinde artış gösteren enerji 
gereksinimi, kas hücrelerinin oksidatif enerji üretim kapasitesinin geliştirilmesini 
koşullamaktadır. Bu süreçte AMPK ve PGC-1α arasındaki etkileşim önemli bir yer 
tutmaktadır. Egzersizle birlikte enerji durumundaki değişiklikler AMPK aktivitesini 
artırabilir ve bu durum PGC-1α üzerinden mitokondriyal biyogenezle ilişkili genlerin 
düzenlenmesine katkı sağlayabilir. Sonuç olarak düzenli egzersiz, mitokondriyal 
içerik ve oksidatif fosforilasyon kapasitesinin gelişmesine, enerji üretiminin daha 
etkin hale gelmesine ve kas dokusunun egzersiz yüküne daha iyi uyum sağlamasına 
katkıda bulunabilir (Jäger vd.,  2007).  

Bu adaptasyon süreci dayanıklılık egzersizleriyle sınırlı olmayıp, direnç 
egzersizleri de kas dokusunda mitokondriyal yapı ve fonksiyon üzerinde anlamlı 
değişiklikler oluşturma gücüne sahiptir. Güncel araştırma bulguları, direnç ve 
dayanıklılık egzersizlerinin farklı hücresel sinyal yollarını ön plana çıkarmasına 
rağmen her iki egzersiz modelinin de mitokondriyal resentezine katkı 
sağlayabileceğini göstermektedir. Direnç egzersizinde kas protein sentezi ve 
hipertrofiyle ilişkili mTOR sinyali daha belirgin hale gelirken, dayanıklılık 
egzersizinde PGC-1α aracılı mitokondriyal adaptasyon daha fazla dikkat 
çekmektedir. Bununla birlikte bu yolakların birbirinden tamamen bağımsız 
olmadığı ve egzersiz türüne, şiddetine, süresine ve bireyin antrenman geçmişine 
bağlı olarak birbirleriyle etkileşim içerisinde çalıştıkları kabul görmektedir (Zhao 
vd.,  2024).  

Egzersize bağlı hücresel adaptasyonların önemli sonuçları arasında 
antioksidan savunma sisteminin güç kazanması yer almaktadır. Kronik egzersiz 
müdahalesi ardından süperoksit dismutaz, katalaz, glutatyon peroksidaz ve 
peroksiredoksin gibi antioksidan savunma mekanizmalarının kapasitesinde artış 
meydana oluşabilmektedir. Bu durum, egzersizin her seferinde daha fazla oksidatif 
hasara yol açtığı anlamına gelmemekte olup; aksine organizmanın oksidatif yükle 
baş etme kapasitesinin zaman içerisinde geliştiğini temsil etmektedir. Başka bir 
deyişle düzenli egzersiz, hücreyi oksidatif stresten tamamen uzaklaştırmak yerine, 
fizyolojik düzeydeki redoks uyarılarına karşı daha güçlü ve kontrollü bir yanıt 
geliştirmesine yardımcı etmektedir (Ristow & Schmeisser., 2014).  
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Bu açıdan egzersizin oksidatif değişiklikleri ne denli tetikleyeceği dozu ve 
zamanlamasına bağlı olmaktadır. Çok düşük seviyedeki redoks uyarılarının adaptif 
sinyalleşmeyi yeterince aktive edemeyebileceği, buna karşın aşırı ve uzun süreli 
oksidatif yükün hücresel yapılarda hasara yol açabileceği ileri sürülmektedir. 
Dolayısıyla fizyolojik egzersiz yanıtında temel unsur, ROS üretimi ile antioksidan 
savunma arasındaki dengenin korunmasıdır. Düzenli egzersiz bu dengeyi 
organizmanın lehine yeniden düzenleyerek hücresel stres toleransının artmasına 
aracılık edebilir. Bu yaklaşım, egzersizin neden uzun vadede metabolik sağlık, kas 
fonksiyonu ve genel fizyolojik kapasite üzerinde koruyucu etkiler oluşturabildiğini 
açıklayan önemli biyolojik yaklaşımlardan birini oluşturmaktadır (Halliwell & 
Gutteridge., 2015).  

Hücresel adaptasyonların bir başka boyutu ise egzersiz koşullarına bağlı olarak 
gerçekleşen metabolik esnekliğin ve substrat kullanım kapasitesinin gelişmesidir. 
Düzenli egzersizle birlikte kas hücreleri glukoz ve yağ asitlerini daha etkin 
kullanabilir hale gelmekte, mitokondriyal oksidatif kapasite artış göstermekte ve 
enerji üretim süreçleri daha ekonomik bir yapıya bürünmektedir. Bu değişiklikler 
yalnızca sportif performans açısından değil, insülin duyarlılığı ve metabolik 
homeostaz açısından da önem arz etmektedir. Egzersize bağlı akut sinyallerin 
haftalar ve aylar boyunca tekrarlanması, hücre düzeyindeki geçici yanıtların yapısal 
ve fonksiyonel adaptasyonlara dönüşmesini sağlamaktadır (Furrer & Handschin., 
2024).  

Sonuç olarak egzersize bağlı hücresel adaptasyonlar, organizmanın fiziksel 
yüklenmeye karşı kendisini yeniden düzenleme kapasitesinin bir yansıması niteliği 
taşımaktadır. Egzersiz müdahalesiyle meydana gelen kontrollü redoks 
değişiklikleri; Nrf2, AMPK ve PGC-1α gibi sinyal düzenleyicilerini etkileyerek 
antioksidan savunmanın güçlenmesine, mitokondriyal kapasitenin geliştirilmesine 
ve enerji metabolizmasının daha etkin hale gelmesine katkı sunmaktadır. Böylece 
egzersiz kaynaklı ROS üretimi, tek başına zararlı bir süreç olarak 
değerlendirilmemeli; uygun dozda ve kontrollü olduğunda hücresel adaptasyonu 
başlatan fizyolojik bir sinyal olarak incelenmelidir. Düzenli egzersiz sonucunda 
ortaya çıkan bu adaptif yanıtlar, hücrenin sonraki streslere karşı dayanıklılığını 
artırırken aynı zamanda metabolik ve fonksiyonel kapasitenin korunmasına da 
katkı sağlamaktadır. Böylece oksidatif stres ile hücresel adaptasyon arasındaki 



Sezgin Hepsert 
 

 
44 

ilişki, egzersizin hem performans artırıcı hem de sağlığı destekleyici etkilerinin 
altında bulunan temel biyolojik mekanizmalardan biri haline gelmektedir.  
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5. SONUÇ 

Egzersiz, insan organizmasının çevresel ve fizyolojik streslere karşı verdiği 
yanıtların şekillenmesinde önemli rol oynayan, kompleks bir biyolojik uyaran olarak 
ele alınmaktadır. Düzenli fiziksel aktivite sadece fiziksel uygunluk düzeyinin 
geliştirilmesini katkı sağlayan bir davranış biçimi olarak kalmayıp; aynı zamanda 
metabolik, inflamatuar, oksidatif ve hücresel süreçleri birlikte etkileyen kapsamlı 
bir fizyolojik müdahale niteliği taşımaktadır. Bu kitap bölümünde egzersizin 
inflamasyon, metabolik adaptasyon, metabolik hastalıkların önlenmesi ve 
tedavisi, oksidatif stres ve hücresel adaptasyon mekanizmaları üzerindeki etkileri 
bütüncül bir bakış açısıyla ele alınmıştır. Ortaya konulan bilgiler, egzersize verilen 
yanıtların tek bir fizyolojik sistem üzerinden açıklanamayacağını ve egzersizin 
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organizmada birbirleriyle sürekli etkileşim içerisinde bulunan çok sayıda biyolojik 
mekanizmayı harekete geçirdiğini göstermektedir. 

İnflamasyon açısından incelendiğinde egzersizin etkilerinin egzersiz şiddeti, 
süresi, türü, sıklığı ve bireyin fizyolojik özelliklerine bağlı olarak değişebildiği 
vurgulamaktadır. Akut egzersiz sırasında oluşan geçici inflamatuar yanıt, ilk 
bakışta olumsuz bir biyolojik süreç gibi değerlendirilse de, uygun düzeyde 
gerçekleştiğinde doku onarımı, yeniden yapılanma ve fizyolojik adaptasyonların 
başlatılmasında önemli bir işlev yürütmektedir. Buna karşılık uzun süreli sedanter 
yaşam, metabolik bozukluklar ve yetersiz toparlanma ile ilişkili kronik düşük 
dereceli inflamasyon, organizmanın homeostatik dengesini olumsuz yönde 
etkileyebilmektedir. Düzenli olarak gerçekleştirilen egzersiz ise inflamatuar yanıtın 
daha kontrollü bir biçimde düzenlenmesine, kronik inflamatuar yükün 
azaltılmasına ve metabolik homeostazın korunmasına katkı sunabilmektedir. Bu 
bağlamda egzersiz ve inflamasyon arasındaki ilişki, basit biçimde “egzersiz 
inflamasyonu azaltır” şeklinde açıklanamayacak kadar dinamik bir yapıya sahiptir. 
Önemli olan, inflamatuar yanıtın uygun zamanda ve uygun düzeyde ortaya çıkması 
ve sonrasında organizmanın homeostatik dengeye yeniden ulaşabilmesidir. 

Egzersizin metabolik adaptasyon üzerindeki etkileri ise özellikle glukoz ve lipid 
metabolizması, insülin duyarlılığı ve enerji homeostazı üzerinden 
belirginleşmektedir. Fiziksel aktivite sırasında artan enerji ihtiyacı, kas 
hücrelerinde glukoz kullanımının ve yağ asidi oksidasyonunun hızlanmasına yol 
açarken, düzenli egzersiz uygulamalarının tekrarlanması bu akut yanıtların uzun 
dönemli adaptasyonlara dönüşmesine neden olmaktadır. İskelet kasında GLUT4 
aracılı glukoz alımının artması, insülin sinyalizasyonunun daha etkin hale gelmesi, 
mitokondriyal kapasitenin geliştirilmesi ve yağ asidi kullanımının iyileştirilmesi bu 
adaptasyonların temel bileşenleri arasında yer almaktadır. Bu sayede egzersiz, 
yalnızca egzersiz sırasında enerji harcamasını artıran bir aktivite olmaktan çıkarak, 
organizmanın enerji kullanım biçimini uzun vadede yeniden düzenleyen önemli bir 
fizyolojik müdahale niteliği kazanmaktadır. 

Bu metabolik adaptasyonlar, egzersizin obezite, tip 2 diyabet, metabolik 
sendrom ve dislipidemi gibi kronik hastalıkların önlenmesi ve yönetimindeki 
önemini de vurgu yapmaktadır. Metabolik hastalıkların gelişiminde insülin direnci, 
viseral yağlanma, kronik inflamasyon, bozulmuş lipid metabolizması ve 
mitokondriyal fonksiyon bozuklukları birbirleriyle ilişkili süreçler olarak ortaya 



Sezgin Hepsert 
 

 
47 

 

çıkmaktadır. Egzersiz ise bu mekanizmaların birden fazlasını aynı anda 
etkileyebilme yetisine sahiptir. Düzenli fiziksel aktivitenin insülin duyarlılığını 
geliştirmesi, glisemik kontrolü desteklemesi, lipid profilini iyileştirmesi, vücut 
kompozisyonunu düzenlemesi ve kardiyometabolik risk faktörlerini azaltması, 
egzersizin metabolik hastalıkların yönetimindeki terapötik değerini meydana 
çıkarmaktadır. Ayrıca egzersiz, farmakolojik tedavilerin yerine geçen tek başına bir 
yaklaşım olarak değil, bireyin klinik özelliklerine göre yapılandırılmış kapsamlı bir 
tedavi ve yaşam tarzı programının önemli bir bileşeni olarak değerlendirilmelidir. 

Egzersizin etkilerinin anlaşılmasında oksidatif stres ve redoks biyolojisi de 
önemli bir yere sahiptir. Fiziksel aktiviteyle enerji üretiminin artması ve metabolik 
gereksinimlerin yükselmesi sonucunda reaktif oksijen türlerinin üretiminde geçici 
artış gerçekleşebilmektedir. Bu durum uzun süre yalnızca oksidatif hasarla 
ilişkilendirilmiş olsa da güncel yaklaşım, fizyolojik düzeylerdeki ROS üretiminin 
hücresel sinyal mekanizmalarının düzenlenmesinde önemli bir işlev 
üstlenebileceğini ileri sürmektedir. Dolayısıyla ROS, uygun düzeylerde 
bulunduğunda hücresel adaptasyonun başlamasına katkı sağlayan biyolojik 
sinyaller arasında değerlendirilebilmektedir. Buna karşılık ROS üretiminin 
kontrolsüz biçimde artması ve antioksidan savunma kapasitesinin aşılması 
oksidatif stresin oluşmasına ve hücresel yapıların zarar görmesine neden 
olabilmektedir. Bu nedenle egzersizin oksidatif stres üzerindeki etkisi, ROS üretimi 
ile antioksidan savunma arasındaki dinamik denge çerçevesinde ele alınmalıdır. 

Bu noktada egzersiz ile hücresel adaptasyon arasındaki ilişki, kitabın temel 
yaklaşımlarından biri olarak öne çıkmaktadır. Egzersiz sırasında meydana gelen 
metabolik ve redoks değişiklikleri, AMPK, Nrf2, PGC-1α ve diğer hücresel sinyal 
mekanizmalarını etkileyerek organizmanın daha sonraki streslere karşı uyum 
kapasitesini geliştirebilmektedir. Özellikle mitokondriyal biyogenez, antioksidan 
savunmanın güçlenmesi, enerji metabolizmasının yeniden düzenlenmesi ve 
metabolik esnekliğin geliştirilmesi, düzenli egzersizin hücresel düzeyde meydana 
getirdiği başlıca adaptasyonlar arasında değerlendirilmektedir. Bu durum, 
egzersizle birlikte baş gösteren fizyolojik stresin uzun vadede organizmanın daha 
güçlü ve daha etkin bir şekilde çalışmasına nasıl katkı sağlayabildiğini 
betimlemektedir. 
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Ek olarak egzersizin olumlu etkilerinin ortaya çıkmasında “doz” kavramının 
önemli olduğu unutulmamalıdır. Egzersiz organizma için yararlı bir uyarıcı kimliğine 
sahip olmakla birlikte, uygulanan yükün bireyin kapasitesini aşması durumunda 
adaptif yanıtın yerini aşırı stres ve toparlanma sorunları alabilmektedir. Egzersizin 
türü, şiddeti, süresi, sıklığı ve toparlanma dönemlerinin bireyin özelliklerine göre 
düzenlenmesi bu nedenle büyük önem taşımaktadır. Özellikle metabolik veya 
kronik hastalığı bulunan bireylerde egzersiz reçetesinin bireyselleştirilmesi, 
güvenliğin sağlanması ve uzun dönemli uyumun sürdürülebilmesi açısından temel 
bir gerekliliktir. Bu yaklaşım, egzersizin yalnızca “daha fazla hareket” şeklinde 
değil, doğru dozda uygulanan yapılandırılmış bir fizyolojik müdahale olarak ele 
alınmasını gerekli kılmaktadır. 

Genel olarak değerlendirildiğinde inflamasyon, metabolik adaptasyon, 
oksidatif stres ve hücresel yanıtlar birbirinden bağımsız süreçler değildir. Aksine bu 
mekanizmalar egzersize verilen fizyolojik yanıt içerisinde sürekli olarak birbirleriyle 
etkileşim içerisindedir. Fiziksel aktivite, enerji gereksinimi metabolik sinyal 
mekanizmalarını aktive ederken, oluşan redoks değişiklikleri hücresel savunma 
sistemlerini uyarabilmekte; buna eşlik eden inflamatuar yanıt ise doku yenilenmesi 
ve adaptasyon süreçlerini kolaylaştırabilmektedir. Düzenli olarak gerçekleştirilen 
egzersiz müdahalelerinin tekrarlanması sonucunda bu akut yanıtlar daha kalıcı 
metabolik ve hücresel adaptasyonlara dönüşmektedir. Böylece organizmanın 
enerji üretme kapasitesi, stres toleransı, metabolik esnekliği ve homeostatik 
kontrol mekanizmaları geliştirilebilmektedir. 

Sonuç olarak egzersiz, insan sağlığının korunması ve geliştirilmesinde sadece 
fiziksel performansı artıran bir araç olarak nitelendirilmekle kalmayıp, 
organizmanın biyolojik işleyişini çok sayıda düzeyde düzenleyen güçlü bir fizyolojik 
müdahale olarak da ele alınmalıdır. İnflamatuar yanıtların dengelenmesi, 
metabolik fonksiyonların iyileştirilmesi, oksidatif stresin kontrol edilmesi ve 
hücresel adaptasyon kapasitesinin geliştirilmesi, egzersizin sağlık üzerindeki çok 
yönlü etkilerinin temelini oluşturmaktadır. Bu nedenle gelecekteki araştırmalarda 
egzersizin etkilerinin yalnızca tek bir biyobelirteç veya fizyolojik değişken üzerinden 
değil; metabolik, inflamatuar, redoks ve moleküler yanıtların birlikte 
değerlendirildiği bütüncül modeller üzerinden incelenmesi önem taşımaktadır. 
Böyle bir yaklaşım, egzersizin hem spor performansının geliştirilmesinde hem de 
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kronik metabolik hastalıkların önlenmesi ve yönetiminde daha etkili, güvenli ve 
kişiselleştirilmiş stratejilerin geliştirilmesine katkı sağlayacaktır. 
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