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Ozet

Egzersiz sirasinda, kas iskelet sisteminin ihtiyaci olan glikoz ile kas icerisindeki glikojen miktar
birbirini karsilamadigi i¢in kan glikozu alimi artmaktadir. Bu siirecte, kan glukozu homeostazi
karacigerde glikojenin yikilmasiyla (glikojenoliz) ve laktat, gliserol ile amino asitlerden glukoz
iiretimiyle (glukoneogenez) saglanir. Ileri ve geri bildirim mekanizmalari, hormon salinimini
diizenler; kortizol, epinefrin, biiylime hormonu, norepinefrin ve glukagon seviyeleri artarken
insiilin salmimi azalir. Bu hormonal degisiklikler karacigerden glikoz cikisim artirir. Iskelet
kasinda ise glikoz, Glukoz Tasiyic1 Tip 4 (GLUT4) proteinleri araciligryla hiicre igine tasinir.
Boylelikle Boylece hem kaslarin enerji ihtiyaci karsilanir hem de kan glukozu diizeyi dengede
tutularak kan glukozu homeostazi saglanmis olur. Bu derlemenin amaci, kan glikoz metabolizma
mekanizmalari iizerine etki eden faktorlerin tartisilmasidir.
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Exercise and Mechanisms of Blood Glucose Regulation

Abstract

During exercise, blood glucose uptake increases because the amount of glucose required by the
musculoskeletal system and the amount of glycogen in the muscle do not match. In this process,
blood glucose homeostasis is maintained by the breakdown of glycogen in the liver (glycogenolysis)
and the production of glucose from lactate, glycerol and amino acids (gluconeogenesis). Forward
and feedback mechanisms regulate hormone release; cortisol, epinephrine, growth hormone,
norepinephrine and glucagon levels increase while insulin release decreases. These hormonal
changes increase glucose output from the liver. In skeletal muscle, glucose is transported into
the cell via Glucose Transporter Type 4 (GLUT4) proteins. Thus, both the energy needs of the
muscles are met and blood glucose homeostasis is maintained by keeping the blood glucose level
in balance. The aim of this review is to discuss the factors affecting the mechanisms of blood
glucose metabolism.
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GIRIS

Egzersiz, enerji harcamasini gerektiren, fizik-
sel uygunlugun bir veya daha fazla bilesenini
gelistirmek ve/veya siirdiirmek igin yapilan
planli, yapilandirilmis ve tekrarlayan bedensel
hareketlerden olusan bir fiziksel aktivite tiirii-
diir (1). Diizenli egzersiz, giinlimiizde bir¢ok
kronik hastali§in yonetiminde tedavi planlari-

nin ayrilmaz bir pargasi olarak kullanilmakta-
dir.

Dinlenirken, viicudun ihtiya¢ duydugu enerji
neredeyse esit olarak karbonhidrat ve yaglarin
par¢alanmasindan elde edilir. Proteinler, kim-
yasal reaksiyonlara yardimeci olan enzimler ve
yap1 taglart olarak onemli islevler goriirler, an-
cak metabolizma i¢in ¢ok az enerji saglarlar.
Yogun ve kisa siireli kas eforu sirasinda, Ade-
nozin trifosfat (ATP) tiretiminde karbonhidrat-
lar, yaglara gore daha fazla kullanilir. Uzun ve
daha az yogun egzersizde ise siirekli enerji lire-
timi i¢in hem karbonhidrat hem de yag kullanir

).

Dinamik egzersiz sirasinda iskelet kasindaki
ATP dongiisii 6nemli 6l¢iide artar ve bu siireg,
karbonhidratlarin (kas ici glikojen, kan gluko-
zu) ve yag asitlerinin (kas i¢i trigliseritler, kan
lipitleri) katabolizmasiyla desteklenir. Emilim
sonras1 durumdaki egzersiz sirasinda, kan glu-
kozunun ATP yeniden sentezine katkis1 baslan-
gicta nispeten kiigiiktiir, ancak egzersiz devam
ettikce ve kas glikojen depolari tiikendikge, kan
glukozunun katkis1 daha 6nemli hale gelerek
oksidatif metabolizmanin %35'ine ulasir (2).
Bu durum, kas karbonhidrat metabolizmasinin
%100'ne yakindir. Emilim sonras1 durumdaki
egzersiz sirasinda kas glikoz alimindaki artigin
biyiikliigii i¢in en etkili faktor egzersiz yogun-
lugudur, iskelet kas1 glikoz alimi daha yiiksek
egzersiz yogunluklarinda daha fazladir. Bu du-
rum, yiksek egzersiz yogunluklarinda aktif kas
lifleri iizerindeki metabolik stresin artmasinin
bir sonucudur (2,3).

Saglikli bireylerde, ¢alisan kaslarin artan glikoz
talebine ragmen, orta siddette aerobik egzersi-
zin akut nobeti sirasinda glikoz konsantrasyon-
lar1 biiyiik 6l¢iide degismeden kalir (2). Bu sta-
bilite, insiilin sekresyonundaki azalmalara ve
artan glukoz ihtiyacini karsilamak icin hepatik
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glukoz tiretimindeki artiglara baglanmaktadir
(4). Spesifik olarak, akut bir submaksimal eg-
zersiz ndbetinin, egzersizden 2 ila 48 saat son-
ra kan glukoz konsantrasyonunu diisiirebildigi
ve herhangi bir egzersizin kesilmesinden sonra
72 saate kadar insiilin duyarliligini artirabildigi
gosterilmistir (5) .

Egzersiz Sirasinda Iskelet Kasi1 Glikoz Ali-
minin Diizenlenmesi

Karbonhidratlar egzersizlerde 6nemli bir ener-
ji kaynagidir. Kas ve karacigerdeki glikojen,
diyetle alinan karbonhidratlardan sentezlenir.
Uzun ve yogun siddetli egzersizlerde karbon-
hidratlar egzersiz yapan bireyler i¢in son dere-
ce 6nemli olup, performansin devamlilig: i¢in-
de belirleyicidir (6).

Egzersiz sirasinda kas icine glikoz alimi, dii-
zenlenmis {i¢ basamak ile yonetilir. Bunlar;
transport, kas-hiicre ylizeyi boyunca tagima ve
intramiyoseliiler metabolizmadir. Etkili glikoz
alimimin meydana gelmesi i¢in {i¢ basamagin-
da da koordineli bir sekilde arttirilmasi gerekir
(7,8).

Egzersiz sirasinda calisan kasa artan glikoz
iletimi, Oncelikle egzersiz yogunluguna bag-
It olarak artan kan akisiyla saglanir. Dinlenen
geng bir yetiskinde tek bacaktaki ortalama kan
akis1 ~300-500 ml/dk'dir. Ergometre egzersizi
esnasinda, kan akisi orta diizeyde egzersiz yo-
gunluklarinda her bacak i¢in 5-6 1/dk'ya yiikse-
lir ve maksimum oksijen aliminin (VO, max)
%100"yle yogun egzersiz sirasinda 9-10 I/
dk'ya kadar yiikselir (9). Kastaki glikoz alimi-
nin ayni zamanda metabolik taleplere de bag-
I1 oldugu g6z oniine alindiginda, kan akis1 ve
oksijen tiiketiminin denklestirilmesi, egzersiz
sirasinda kasa yeterli glikoz iletimini saglar.
Yapilan caligsmalar, ATP’nin iskelet kasindan
salmimminin kas glikoz alimini artirabilecegini
ve ATP’nin egzersizle artan kas kan akis1 ve
glikoz aliminin 6nemli bir diizenleyicisi olabi-
lecegini one siirmektedir (10). Egzersiz esna-
sinda kilcal damar geniglemesi ve mikrovaskii-
ler dagitim, plazma glukoz konsantrasyonlar
tarafindan etkilenir. Egzersiz sirasinda glukoz
aliminin yarisin1 (Km) saglayan plazma glukoz
konsantrasyonu insanlarda yaklagik 10 mM'dir.
Km degerinin altindaki fizyolojik seviyelerde
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(~5 mM) plazma glukozundaki degisiklikler,
orantili bir sekilde kas glukoz alimindaki degi-
sikliklere dontisiir. (7).

Egzersiz sirasinda GLUT4 tasiyicisi, kas hiic-
releri i¢in glikoz aliminda en 6nemli tasiyici-
dir. GLUT4'lin translokasyonu; kas ylizey za-
rmin glikoza gecirgenliginin kontrol edilmesi
ve glikoz aliminin diizenlenmesinde anahtar
bir tastyici bilesendir (11). Egzersiz sirasinda
artan gecirgenlik, genellikle GLUT4’{in plaz-
ma zarina ve t-tiibiillerine baglanmasiyla ilis-
kilidir (12). Farelerle yapilan bir ¢alismada,
GLUT4 gen ekspresyonunun inhibe edilmesi
sonucunda kaslarda kontraksiyon ve egzersiz-
le tetiklenen glikoz aliminin neredeyse tama-
men ortadan kalktigi bulunmustur. Bu sonug,
GLUT4'in egzersize bagh glikoz tasinmasida
anahtar tastyici oldugunu gostermektedir (13).
Buna ek olarak, kalsiyuma duyarli sinyallesme,
mekanik stres, nitrik oksit, reaktif oksijen tiir-
leri ve metabolik stres gibi faktorler de egzersiz
esnasinda iskelet kaslarina glikoz tasimmasini
diizenler (14).

Egzersiz Sirasinda Glikojen Kaynaklari
Egzersizin baglangic asamasinda kas gliko-
jeni, ana enerji kaynagi olarak tliketilir. Kas
glikojeninin kullanim orani, egzersizin siiresi
ve yogunluguna baglidir. Dinamik ve statik eg-
zersizlerde, is yiikii arttik¢a kas glikojen kulla-
niminda paralel bir artis gézlenir. En hizli kas
glikojenolizi, kisa siireli, agir izometrik kasil-
malarda goriiliir. Uzun siireli, submaksimal eg-
zersiz sirasinda da kas glikojen konsantrasyonu
azalir (7,15). Egzersizin ilk 5-10 dakikasindan
sonra glikojen kullanimi1 yavaslar, ¢linkii enerji
iiretimi icin diger substratlar devreye girer ve
glikoza cevrilerek kaslarin kullanimina sunu-
lur. Egzersiz 40-60 dakikay1 astik¢a glikojen
kullanim orani daha da diiser. Egzersiz devam
ettikce, kaslardaki glikojen tiikkenir ve bu du-
rum serbest yag asitlerinin kullanimini arttirir
(16).

10 ila 40 dakikalik bisiklet egzersizi sirasinda,
kaslar tarafindan glikoz alimi, yapilan isin yo-
gunluguna baglh olarak bazal seviyenin 7-20
katina ylikselmektedir (16,17). 40 dakikalik
egzersiz sirasinda tiiketilen toplam karbonhid-
ratin %75-90"indan kan glukozu sorumludur.

70

TFK / Journal of Medical Clinics, 2025, 8 (1)

Bu da, egzersizin siiresi uzadikca kas glikoje-
ninin kademeli diisiisiinii gosterir. 40 dakikalik
egzersizden sonra, glikoz kullanim orani ka-
demeli olarak 90-180 dakikada zirveye ulasir
ve ardindan kan glikoz seviyesindeki kademeli
azalmaya paralel olarak hafifce diiser. Bu ne-
denle, saglikli bireylerde kan glikozu, hem kisa
hem de uzun siireli egzersiz sirasinda kas kasil-
mast i¢in 6nemli bir substrattir (16,18).

Hormonlarin Kan Glikozu Homeostazinda-
ki Rolleri

Kortizol; karbonhidrat, protein ve yag meta-
bolizmasinda rol oynayan bir hormondur ve
ozellikle glukoneogenezde etkilidir. Uzun sii-
reli aclikta ve egzersizde salgilanan kortizol,
cesitli mekanizmalar aracilifiyla kan glikozu-
nun sabit tutulmasinda etkilidir. Bu mekaniz-
malar; serbest yag asidi salinimini arttirmak ve
glikozun dokulara transportunu engelleyerek,
dokular1 yag asidini kullanmaya mecbur birak-
mak, protein katabolizmasini arttirarak amino
asit Uretimini tesvik etmek ve tiretilen bu ami-
noasitlerin kullanilmasini arttirmak ve glikoz
sentezinde gorev alacak karaciger enzimlerinin
sentezini uyarmaktir (19) .

Epinefrin ve norepinefrin; karacigerden glikoz,
yag dokusundan serbest yag asidi mobilizas-
yonunu artirir. Epinefrin, karacigerden glikoz
mobilizasyonunda rol alan ana katekolamin-
dir. Norepinefrin, hepatositlerdeki B-adrenerjik
reseptorlerin aktivasyonu yoluyla dogrudan
hepatik glukoneogenezi uyarir. Uzun siireli
egzersizde substrat mobilizasyonu ihtiyaci ar-
tar ve bu, lipolizi destekleyen egzersize bagl
epinefrin sekresyonu ile elde edilir. Egzersizin
siiresi ve siddeti arttikca bu hormonlarin plaz-
ma seviyeleri ylikselir ve enerji substratlarinin
mobilizasyonunu diizenler. Uzun siireli diizenli
egzersiz, belirli bir ig yiikiine verilen katekola-
min yanitini azaltir. Ancak maksimal bir egzer-
siz sirasinda, antere bireylerde bu yanit sedan-
terlere gore daha yiiksektir. Dayaniklilik eg-
zersizinden sonra epinefrin seviyelerinde fark
goriilmeden oOnce, ilk 15 dakika icinde norepi-
nefrin seviyelerinde artig gézlemlenir (19-21).
Pankreasin adaciklarinda salinan glukagon;
glikojenolizi uyararak kan glikozunu yiiksel-
ten, yag asidi ve gliserol salinimini arttirarak
yaglarin enerji metobolizmasia katilmasina



katkida bulunan, hiperglisemik bir hormondur.
Insiilin ise, glukagonun tersi etkilere sahiptir.
Dokulara glikoz girisini arttirir ve glikogenezi
tesvik ederek kan glukoz diizeylerini diisiiriir.
Arastirmalar, glukagondaki artisin ve insiilin-
deki diislisiin orta diizeyde egzersiz sirasinda
glukoz tretiminin baglica belirleyicileri ol-
dugunu gostermistir. Hepatik glikojenoliz ve
glukoneogenezdeki tam artig igin bu hormon
degisiklikleri gereklidir, ¢linkli egzersiz sira-
sinda kan glukoz seviyesinin korunmasi kritik
bir dnceliktir (19,20,22).

Egzersiz egitimi, biiyiime hormonu (BH) pul-
satil sekresyonunu ve dolasimdaki BH konsant-
rasyonlarini artirmak i¢in etkili bir yontemdir
(23). BH'nin ana etkisi, pulsatil sekresyon yo-
luyla yag dokusundan serbest yag asidi mobi-
lizasyonunu uyarmaktir, bu da oksidasyon i¢in
mevcut dolagimdaki yagin artmasina yol agar.
Ayni zamanda yag ve karbonhidrat metaboliz-
masini diizenler ve kortizol etkilerini destekler.
BH, dokularin glikoz alimimi azaltir, serbest
yag asidi mobilizasyonunu artirir ve karaciger-
de glukoneogenezi hizlandirir (24).

Egzersiz Sirasinda Hepatik Glikoz Uretimi-
nin Diizenlenmesi

Karaciger, kaslarda artan glikoz kullanim ora-
nini esit bir glikoz iretim hiziyla dengeleye-
rek kan glukozu homeostazinin korunmasinda
kritik bir diizenleyici rol oynar (25). Belirli bir
is yogunlugunda enerji gereksinimi sabittir,
ancak hepatik glikojen depolar1 azalacagi i¢in
uzun siireli egzersiz sirasinda ek kaynak ihtiya-
c1 olusur. Bu durumda karaciger, glukoneoge-
nez yoluyla laktat, gliserol ve amino asitlerden
glukoz sentezleyerek homeostazi siirdiirmeye
caligir (26).

Orta siddette egzersiz sirasinda, birkac saate
uzatilmadik¢a kaslarda periferik glukoz ali-
minda belirgin bir artisa ragmen, kan glukoz
seviyesi nispeten sabit kalir. (27). Bu durum,
egzersizle tetiklenen hepatik glikoz ¢ikiginin,
kas dokusundaki glukoz alimiyla uyumlu ol-
dugunu gosterir. Egzersiz daha yogun hale
geldiginde ise genellikle kan glukozunun art-
t181 gozlemlenir; bu da hepatik glikoz ¢ikiginin
periferik glukoz alimini astigini gosterir. Bu
durum, oglisemiyi (kan glukozunun normal
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aralikta seyretmesi, 70-100 mg/dL) siirdiirmek
icin geri bildirim diizenlemesi disindaki me-
kanizmalarin, egzersiz sirasinda karacigerden
glikoz mobilizasyonunda yer aldig1 hipotezini
desteklemektedir (28).

Glikojenoliz ve Glukoneogenez

Dinlenme durumundan egzersize gegisle birlik-
te, glikojenoliz ve glukoneogenez siireglerinde
artis goriiliir ve buna bagh olarak karacigerin
glukoz tiretimi hizlanir. Ac¢ligin erken evrele-
rinde ve orta/yiiksek yogunluklu egzersizin ilk
evrelerinde, glukoz ¢ikisindaki artisin neredey-
se tamami hizlandirilmis hepatik glikojenoliz-
den kaynaklanir (29,30). Karaciger glikoje-
nolizi, glukagon ve norepinefrin hormonlarin
baglattig1 fosforilasyon reaksiyonlar1 yoluyla
glikojen fosforilazin aktivasyonu ve ayni anda
glikojen sentazin inaktivasyonu ile gercekle-
sir. Glikojenolizin katkisi, hem sicanlarda (30)
hem de insanlarda (29) karaciger glikojen ige-
riginde egzersize bagl bir azalma ile gosteril-
mistir. Karacigerdeki glikojen miktari, egzersiz
sirasinda glukoz cikisinin diizeyini belirleyen
onemli bir faktordiir (30).

Hepatik glukoneogenez, glikojenoliz kadar
kritik bir role sahiptir. Insanlarda, istirahat ve
diisiik-orta siddetteki egzersiz sirasinda gluko-
neogenez, glukoz iiretiminin yaklasik %20'sini
olusturur (31). Uzun siireli egzersizlerde, kara-
ciger ve kas glikojen depolarinin tiilkenmesini
geciktirmek amaciyla gliserol, laktat ve amino
asitlerin glukoza doniistiiriilmesi biiyiikk 6nem
tagir (32,33) .

Karacigerin emilim durumu, glukoneogene-
zi etkiler. Yemek sonrasindaki 2-6 saat icinde
glikojenoliz 6n planda iken, uzun siireli aglik
donemlerinde glukoneogenez daha baskin hale
gelir. 60 saat a¢ kalan bireylerde, hafif egzersiz
sirasinda glikoz c¢ikigindaki artigin neredeyse
tamami glukoneogenez onciilerinin alimindan
kaynaklandig1 bildirilmistir (34). Ancak, eg-
zersizden Once glukoz alimi, glukoneogenez
katkisini azaltir (35). Istirahat bazal durumda,
hepatik vendz kateterizasyon teknigiyle yapi-
lan ¢alismalarda gosterildigi gibi, hepatik gli-
koz iiretim hiz1 yaklasik 0,8-1,0 mmol/dk'dir
(34,36). Glikoz ciktisinin yaklagik %75' he-
patik glikojenolizden saglanirken, geri kalani
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basta alanin, laktat, gliserol ve piruvat gibi glu-
koneogenez onciillerinden gelir (34,36).

Saglikli bireylerde, kisa siireli veya hafif/orta
siddetteki egzersiz sirasinda kan glukozu kon-
santrasyonu dinlenme seviyelerine gore ¢cok az
degisir. Ancak, yorucu fiziksel eforla birlikte
kan glukozu konsantrasyonu %15-25 oraninda
artar. Ote yandan, hafif siddette egzersiz 90 da-
kikay1 astiginda, kan glukozu konsantrasyonu
%15-30 oraninda azalabilir (18). Maraton ko-
sucularinda, diisiik karbonhidrath diyet uygula-
yan kisilerde ve insiilin tedavisi goren diyabe-
tik bireylerde gdzlemlenmis olmasina ragmen,
egzersiz sirasinda belirgin hipoglisemi nadirdir
(16). Kisa siireli egzersiz sirasinda hepatik gli-
koz ¢ikis, egzersizin yogunluguna bagl olarak
2-5 kat artar ve kas dokusu tarafindan glikoz
kullanimindaki artiga uyum saglar (34) Toplam
glikoz ¢iktisindaki bu artis nedeniyle, glukone-
ogenezin goreceli katkist dinlenme durumunda
%25-30 iken, 40 dakikalik hafif bisiklet egzer-
sizinden sonra %]15'e, ayni siire zarfinda yapi-
lan siddetli egzersiz sonrasinda ise %5'in altina
diiser (16,34). Ayrica, 40 dakikalik yogun eg-
zersiz sirasinda karacigerden salinan toplam
glikoz miktarinin, bazal durumdaki toplam
hepatik glikojen deposunun %?20-25'ine kar-
silik gelen yaklasik 20 g oldugu tahmin edil-
mektedir. Hafif siddetteki egzersiz 40 dakikay1
astiginda ise splanknik bdlgeden glikoz ¢ikisi
degismeden kalir (16,18,25).-

Geri Bildirim Mekanizmasi

Geri bildirim mekanizmalarinin, kaslarin ar-
tan glikoz ihtiyacinin hepatik glikoz ¢ikisiyla
uyumlu hale getirilmesinde kritik rol oynadig1
diistinilmektedir. Kan kaynakli ve noral geri
bildirim mekanizmalariin, egzersizle tetikle-
nen hepatik glikoz ¢ikisinin modiilasyonunda
onemli bir rol oynadigi goriilmektedir (37-39).
Yapilan deneylerde, glikoz inflizyonunun plaz-
ma glikozunda yalnizca %4-5 mg gibi sinirh
bir degisiklige yol agmasi, hepatik glikoz iire-
timinin hem geri bildirim sinyallerine hem de
egzersizle iliskili sinyallere son derece duyarl
oldugunu ortaya koymaktadir.
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Ileri Bildirim Mekanizmasi

Birgok ¢alisma, yogun egzersiz sirasinda kan
glikoz konsantrasyonunun azalmadigini, ak-
sine arttigin1 gostermektedir. Bu durum, eg-
zersizle tetiklenen hepatik glikoz {iretiminin,
periferik glikoz alimindaki artistan daha fazla
olmasindan kaynaklanmaktadir (38,40). Bu
bulgular, egzersize yanit olarak hepatik glikoz
mobilizasyonunun kismen merkezi sinir siste-
mindeki motor merkezlerin aktivitesi tarafin-
dan diizenlendigini ve glikoz {iretiminde ileri
bildirim mekanizmasinin etkili oldugunu gos-
termektedir.

Sonug olarak, egzersiz viicudun enerji denge-
sini diizenleyen, metabolik siiregleri optimize
eden ve cesitli biyolojik sistemleri destekleyen
karmasik bir siiregtir. Karbonhidratlar, 6zel-
likle kas glikojeni, egzersiz sirasinda enerji
kaynag1 olarak kritik bir rol oynar. Egzersizin
yogunlugu ve siiresine baglh olarak glikoz ve
yag metabolizmalar1 devreye girerek viicudun
enerji ihtiyaglarina yanit verir. Kaslar artan
enerji talebi, kan akisinda ve glikoz aliminda
meydana gelen degisikliklerle karsilanir. Ozel-
likle GLUT4 tasiyicilarinin aktivasyonu ve ar-
tan glikoz gecirgenligi, egzersiz sirasinda kas-
larin glikoz kullanimini artirir. Bu siireclerin
koordinasyonu, hem kisa hem de uzun siireli
egzersizlerde glikozun etkili bir sekilde kulla-
nilmasini saglar. Ayrica, egzersiz sonrasi glikoz
homeostazinin diizenlenmesi, insiilin duyarlili-
ginin artig1 ve metabolik saglik {izerinde olum-
lu etkiler yaratir. Uzun siireli egzersiz sirasinda
glikojen depolarmin tiikkenmesiyle birlikte yag
asitleri devreye girer ve enetji liretimini siirdii-
riilebilir kilar. Egzersizin, metabolik dengeyi
koruma, enerji kaynaklarini optimize etme ve
genel saglik iizerinde olumlu etkiler yaratarak
yasam kalitesini artirmada 6nemli bir rol oyna-
dig1 gortilmektedir.

Yazar Katkilari: Fikir ve tasarnmi — MKB;
Veri toplama — OMY; Veri analizi/yorumla-
ma — MKB, OMY; Makalenin yazimi — OMY;
Son onay ve sorumluluk - MKB, OMY.

Cikar Catismasi: Cikar catismast bulunma-
maktadir.
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