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EGZERSİZ VE OKSİDAN STRES 

Sevil GÖNENÇ*

ÖZET

Normalde organizmada oksidan ve antioksidan sistemler arasında hassas bir denge vardır. 
Dengenin bozulması lipid peroksidasyonuna neden olabilmektedir. Egzersiz metabolik 
süreçleri ve oksijen tüketimini artırarak, serbest radikal oluşumuna neden olmaktadır. Son 
yıllarda egzersizin antiooksidan sistem ve lipid peroksidayonuna etkileri çalışılmaktadır. 
Bu alanda yapılan çalışmaların değerlendirildiği bu derleme yazıdan elde edilen sonuçlar 
şöyledir:

• Şiddeti, süresi ve türüne bağlı olarak egzersiz, metabolik süreçleri ve oksijen 
tüketimini artırarak, daha fazla serbest radikal oluşumuna neden olmaktadır. Serbest 
radikallerdeki artış antioksidan savunma kapasitesini aşarak lipid peroksidasyon zincir 
reaksiyonlarım tetikleyebilir.

• Kronik olarak ılımlı düzeyde oksidan stres ile karşı karşıya gelmenin, antioksidan 
savunmayı güçlendirdiği bildirilmiştir. Egzersiz de, serbest radikaller oluşturmasına 
karşın, ılımlı şiddette, düzenli olarak yapıldığında antioksidan savunmayı 
kuvvetlendirmektedir.

• Yapılan araştırmalarda, düzenli egzersiz ile değişik antioksidan enzimlerde artışlar 
bildirilmiştir. Ancak, antioksidan savunmada yer alan hangi enzim/enzimlerin, hangi 
koşullar altında aktive olabileceği konusunda bir görüş birliği yoktur.

Anahtar Sözcükler: Egzersiz, Antioksidan Sistem, Serbest Radikaller

SUMMARY

E x e r c is e  a n d  O x id a n t  S t r e s s

Normally, there is a sensitive balance between oxidant and antioxidant systems in 
organism. Distortion of this balance may cause lipid peroxidation. Exercise by means of 
increasing metabolic processes and consumption of oxygen lead to occurence of free 
radicals. In recent years, effects of exercise on antioxidant system and lipid peroxidation 
are being studied. The conclusions of this review appraised by the results of these studies 
are as follows:
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• Exercise depending on its intensity, time and kind, by increasing metabolic processes 
and oxygen consumption causes the occurence of more free radicals. This increment in 
free radicals may trigger the lipid peroxidation chain reactions by overreaching the 
antioxidant defence capacity.

• It is said that, chronically exposition of moderate level oxidant stress, strengthen the 
aantioxidant defence. Although exercise causes free radicals, regular and modarate 
intensity training also strengthen the antioxidant defence.

• Researches declaares an increament on various antioxidant enzymes with regular 
exercise. However, there is not definite consensus on which enzyme and/or enzymes 
in antioxidant defence are activated under which conditions.

Key Words: Exercise, Antioxidant System, Free Radicals.

GÎRİŞ VE AMAÇ

Şiddet ve süresi ile ilintili olarak egzersiz, metabolik süreçleri ve oksijen tüketimini 
artırarak daha fazla serbest radikal oluşumuna neden olmaktadır. Serbest radikallerdeki 
artış antioksidan savunma kapasitesini aşarak, lipid peroksidasyon zincir reaksiyonlarını 
tetikleyebilir (18, 26). Kronik olarak ılımlı düzeyde oksidan stres ile karşı karşıya 
gelmenin antioksidan savunmayı güçlendirdiği bildirilmiştir (40, 44, 62). Egzersiz de, 
serbest radikaller oluşturmasına karşın, ılımlı şiddette, düzenli olarak yapıldığında 
antioksidan savunmayı kuvvetlendirmektedir (36). Yapılan araştırmalarda, düzenli 
egzersiz ile değişik antioksidan enzimlerde artışlar bildirilmişse de (2, 35, 42) antioksidan 
savunmada yer alan hangi enzim/enzimlerin, hangi koşullar altında aktive olabileceği 
tartışmalıdır.

Son yıllarda, hareketsiz yaşayanlarda (sedanter) ve düzenli fiziksel aktivitesi olan 
(antrenmanlı) bireylerde egzersizin antioksidan maddeler ve lipid peroksidasyon 
düzeylerine etkisi araştırılmaktadır. Bu derleme yazıda, egzersiz ile lipid peroksidasyonu 
ve antioksidan savunma sistemi arasındaki bağlantılar ele alınacaktır.

1-O k s İd a n  S t r e s  v e  A n t îo k s İd a n  S a v u n m a  Sİs t e m î

Aerobik organizmalar tarafından organik moleküllerden enerji açığa çıkarılmasında 
oksijenin kullanılması, bu organizmaları toksik oksijen ürünlerinin zararlı etkileri ile karşı 
karşıya bırakmıştır. İlginçtir ki, bu toksik oksijen ürünleri hücre için yaşamsal olan 
fizyolojik ve metabolik süreçlerden kaynaklanır (68). Evrimsel süreç içinde, reaktif 
oksijen metabolitlerini nötralize etmek için “Antioksidan Savunma Sistemi” olarak 
tanımlanan koruyucu bir sistem gelişmiştir (29). Bu sistemin görevi hücreyi, oksijenin 
tam olmayan indirgenmesi sırasında oluşan serbest radikallerin zararlı etkilerinden 
korumaktır. Normalde organizmada oluşan reaktif oksijen türevleri ile antioksidan aktivite 
arasında hassas bir denge vardır, zararlı etkiler gözlenmez (46).
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En dış orbitalinde çiftleşmemiş elektron bulunan atom yada moleküllere “serbest 
radikal” denir. Serbest radikaller reaktif yapılardır ve tek elektronlarını çiftlemek üzere 
diğer moleküller ile hızla reaksiyona girmeye, dolayısıyla onların yapılarını değiştirmeye 
eğilimlidirler. Kimyasal sembollerinin üst taraflarına, en dış orbitallerindeki çiftlenmemiş
elektron sayısı kadar konulan nokta ile (R‘) gösterilirler (56).

Moleküler oksijenin metabolizması için olağan majör yol, dört elektron alarak tümüyle 
suya indirgenmesidir. Tam olarak indirgenmemesi sonucunda ise, serbest oksijen 
radikalleri meydana gelir. Reaktiviteleri nedeniyle serbest radikallerin yarı ömürleri 
kısadır. Bu reaktiflik radikallerin stabil olmayan konfıgürasyonundan kaynaklanır. 
Kolaylıkla diğer moleküllerden elektronları koparırlar ve bu molekül radikale dönüşür. 
Böylece reaksiyonlar zinciri başlar (31, 32).

1.1. Süperoksit radikali (O2  ”)

Süperoksit radikali, oksijenden kaynaklanan tüm radikaller içinde en çok ve en kolay 
oluşanıdır. Bunun nedeni, belki de oksijenin suya indirgenmesi sırasında ilk meydana 
gelen radikal olmasıdır. Süperoksit radikali diğer radikallerin oluşumuna neden olabilir 
(68). Örneğin, süperoksit radikalinden, kendisinden çok daha reaktif olan perhidroksi 
radikali (H 02‘) oluşur. Ayrıca, asidik ortamda süperoksit radikali kolaylıkla hidrojen 
peroksite (H202) dönüşür. Göreli olarak reaktivitesi diğerlerinden daha az olan süperoksit 
radikali hedef seçiminde yüksek spesifıte gösterir. Negatif yüklü olması nedeniyle anyon 
kanallarını kullanarak ya da lipid tabakalardan difiizyon yolu ile plazma membranlarmı 
geçebilir. Böylece uzak mesafelere difüze olabilir (30, 64).

1.2. Hidroksil radikali (OH‘)

Oksijen radikalleri içinde en reaktif, dolayısıyla yarı ömrü en kısa olan radikaldir. Bu 
özelliği nedeniyle en toksik etkili radikal olup, kaynağından fazla uzaklaşmadan en yakm 
hedefleri etkiler (5).
Başlıca iki biyolojik kaynağı vardır (29, 31 ,45):

1) 0 2 " + Fe+3 -------------- ► Fe+2 + 0 2

Fe2+ + H20 2 —> Fe3+ + OH" + OH" (Fenton Tepkimesi)

2) 0 1 " + H20 2 + —» 0 2 + OH' + OH‘(Toplam reaksiyon: Demirin katalizlediği 
HaberWeiss reaksiyonu)

Hidroksil radikalleri, demir gibi diğer bir geçiş metali olan bakırın, indirgenmiş 
formlarının, hidrojen peroksitle etkileşmesi ile de oluşur.

Cu+ + H20 2 -> Cu2+ + OH" + OH-
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1.3. Hidrojen peroksit (H2 O2 )

Süperoksit radikalleri spontan olarak dismutasyona uğrayabilir. Bir antioksidan enzim 
olan süperoksit dismutaz (SOD), dismutasyon hızını 104 kat artırır. Süperoksit radikalinin 
bu enzim ile dismutasyonu, hidrojen peroksit için en önemli oluşum yoludur. Hidrojen 
peroksitin kendisi radikal değildir. Ancak yukarıda açıklandığı şekilde; geçici metaller ile 
etkileşerek, reaktivitesi çok yüksek olan hidroksil radikalini oluşturur. Küçük, yüksüz bir 
molekül olduğu için; hücre membranlarmm hidrojen perokside geçirgenliği suya olduğu 
gibidir. Böylece, hücre membranlanndan diğerlerine göre çok daha kolay difuze olabilir (5,9,64).

1.4. Lipid peroksidasyonu

Serbest radikallerin lipidlerle reaksiyonundan doğan lipid peroksidasyonunun 
organizmada yaygın olduğu düşünülmektedir. Biyomembranlar, membran 
fosfolipidlerinin içerdiği poliansatüre yağ asitleri (PUFA) nedeniyle oksidatif etkiye 
özellikle duyarlıdır. Lipid peroksidasyonunu, hidroksil ve hidroperoksil radikalleri 
başlatabilirken, daha az reaktif olan süperoksit radikali ve hidrojen peroksit başlatamaz. 
Ayrıca mitokondri solunum zincirindeki elektron transportunda yer alan semikinonlar ile 
de peroksidasyon başlayabilir (65).

Lipid peroksidasyonunu başlatan serbest radikallerin oluşmasında demir, bakır gibi geçiş 
metallerinin önemli rol oynadığı bilinmektedir. Geçiş metallerinin varlığında meydana 
gelen Fenton ve Haber-Weiss tepkimeleri ile, çok reaktif olan hidroksil radikali oluşur 
(49). Bir çalışmada lipid peroksidasyonu için gerekli optimal Fe3+/Fe2+ oranını 1/1 olarak 
saptanmışdır (67). Askorbik asit, NADPH veya süperoksit radikali gibi redükleyici 
ajanlar, demiri indirgeyerek metal bağımlı peroksidasyon reaksiyonlarını hızlandırırlar (31).

Demirin lipid peroksidasyonundaki yeri sadece başlangıç basamağına sınırlı değildir. 
Daha sonraki gelişme safhasında lipid hidroperoksitlerin dekompozisyonu için de demir 
gereklidir (60). Hemoglobin, EDTA-Fe3+ gibi demir taşıyan kompleksler de kataliz 
olayında etkilidir (16).

Lipid peroksidasyonunun son ürünleri; aldehitler (malondialdehit “MDA”, 4- 
hidroksinonenal) ve hidrokarbon gazlar (etan, pentan)dır. Biyolojik membranların 
peroksidasyona duyarlılığı birbirinden farklıdır. Mitokondriyal ve mikrozomal 
membranlar, fosfolipidlerindeki yüksek PUFA içeriğinden dolayı serbest radikallere karşı 
özellikle duyarlıdır. Lizozomal membranların bozulması, hücre içi sindirime aracılık eden 
hidrolitik enzimlerin salınmasına neden olur. Hücre membranında peroksidasyona uğrayan 
en önemli yağ asitleri linoleik asit, araşidonik asit ve diğer poliansatüre yağ asitleridir (29,67).

Plazma düşük dansiteli (LDL) ve çok düşük dansiteli (VLDL) lipoproteinleri de lipid 
peroksidasyonundan etkilenebilir. Okside olan lipoproteinler hücre fonksiyonlarını inhibe 
edebilirler (19, 28, 53). Plazma lipid peroksidasyon düzeyinin, yaş artıkça yükseldiği 
bildirilmektedir. Bu yükselme VLDL ve LDL fraksiyonlarındaki lipid peroksitlerin 
artışına bağlanmakta, yüksek dansiteli lipoprotein (HDL) fraksiyonundakiler ise yaşla 
değişmemektedir (66).
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2 - S e r b e s t  O k s î j e n  R a d İk a l l e r İn e  K a r ş i  S a v u n m a  S i s t e m l e r i

Hücreler, serbest oksijen radikallerinin zararlı etkilerini önleyen ya da sınırlayan koruyucu 
mekanizmalara sahiptir. Oksidatif strese karşı hücresel korunmadan sorumlu antioksidan 
sistemler, serbest radikaller kadar çeşitlidir.

Antioksidan savunma, genel bir tanımlama ile primer ve sekonder savunma olarak 
sınıflandırılmıştır. Primer savunma, oksijenden doğrudan oluşan serbest radikaller 
(süperoksit radikali) ile etkileşir. Sekonder savunma, süperoksit radikalinin 
dismutasyonunudan doğan radikalleri temizler (67). Antioksidan savunma sistemi daha 
geniş olarak şu şekilde sınıflandırılmıştır (8, 45); Primer savunma:

1- Antioksidan bileşikler: E, C, A vitaminleri, glutatyon, ürik asit gibi,

2- Antioksidan enzimler: Süperoksit dismutaz (SOD), glutatyon peroksidaz (GPx), 
katalaz (CAT). Sekonder savunma: Lipolitik enzimler, proteolitik enzimler, 
fosfolipazlar, proteazlar, peptidazlar, DNA tamir enzimleri, endonükleazlar, lipaz gibi.

2 .1 . Antioksidan Enzimler

2 .1 .1 . Süperoksit dismutaz (SOD): Süperoksit radikalinin hidrojen peroksite 
dismutasyonunu katalizleyen bir metalloenzimdir.

SOD
2 0 ,- '+ 2 H + -------------- ► H20 2 + 0 2

Bu enzimin bakır-çinko SOD ve mangan SOD olmak üzere iki tipi vardır. Bunların hücre 
içindeki dağılımı; tetramerik mangan (Mn) formunun esas olarak mitokondrial matrikste, 
kısmen sitoplazmada; dimerik bakır-çinko (Cu-Zn) formunun ise esas olarak sitoplazmada 
ve kısmen mitokondri intermembranöz alanda bulunması şeklindedir. Karaciğer 
hepatositlerinde yaklaşık %70'i sitoplazmada bulunmaktadır (13, 26). Cu-Zn SOD 
enziminin aktivitesi bakır'a (Cu), konformasyonu ise çinko'ya (Zn) bağlıdır (47).

SOD aktivitesi bakımından dokular arasında fark vardır. Karaciğer, adrenal bez, böbrek 
ve dalakta en yüksek düzeydedir. Enzimin aktivitesi, doku oksijenasyonuna duyarlı olan 
biyosentezi aracılığı ile düzenlenmektedir (58). Süpeoksit radikali oluşturan bir madde 
olan paraquat verildiğinde enzim aktivitesinin arttığı görülmüştür (34). Süperoksit 
dismutazm biyolojik önemi, enzimi taşımayan bakterilerde açıkça gösterilmiştir. SOD 
geninin bakterilere reintrodüksiyonu ile oksidatif zararlara karşı daha dirençli olduğu 
bildirilmiştir (32, 54). SOD, süperoksit radikallerinin potansiyel substratlarla reaksiyona 
girmesini ve böylece hidroksil radikali gibi daha toksik ürünlerin oluşmasını önler (55, 
58).

Ekstrasellüler alanda süperoksit radikalinin konsantrasyonu çok sıkı kontrol altında 
değildir. Plazma Cu-Zn SOD aktivitesi çok düşük seviyedir (47).
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2.1.2. Glutatyon peroksidaz (GPx): GPx ve katalaz hidrojen peroksitin suya 
dönüştürülmesinden sorumlu olan enzimlerdir .Glutatyon peroksidaz hücre içinde 
sitozolde ve mitokondriyal matrikste lokalizedir. Enzimin selenyuma (Se) bağımlı ve 
bağımsız iki tipinin de hidrojen peroksit ve organik hidroperoksitlerin indirgenme 
reaksiyonlarını katalizlediği gösterilmiştir. Se bağımlı glutatyon peroksidaz sito-zolde 
bulunur ve daha düşük hidrojen peroksit konsantrasyonlarında etkilidir. Se bağımsız olan 
ise aşırı hidrojen peroksiti substrat olarak tercih eder (24, 61, 62).

Glutatyon peroksidaz enzimi, indirgeyici güç olarak sülfür içeren bir tripeptid olan 
glutatyonu (GSH) kullanır. Glutatyon tüm memeli hücrelerinde en bol bulunan düşük 
molekül ağırlığına sahip tiyoldür (4, 8).

GPx
2GSH + H20 2 --------------► GSSG + 2H20

GPx
2GSH + ROOH ------------- ► GSSG + 2H ,0

Reaksiyona giren glutatyonlar disülfid bağlan ile birbirlerine bağlanarak indirgeyici 
özelliklerini yitirirler. Ancak glutatyon peroksidaz enziminin fonksiyonunu sürdürebilmesi 
için okside glutatyonun (GSSG) tekrar redükte forma dönüştürülmesi gereklidir. Bu işlem 
NADPH bağımlı bir enzim olan glutatyon redüktaz tarafından gerçekleştirilir.

GSSG redüktaz
GSSG + NADPH + H+ ---------------------► 2GSH+NADP+

Bu reaksiyonda kofaktör olarak kullanılan NADPH'ın yeniden sentezi için, 
heksomonofosfat şantı ve bu şantm anahtar enzimi olan glukoz-6-fosfat dehidrogenaz 
enzimi gereklidir. Bu nedenle glutatyon redüktaz ve glukoz-6-fosfat dehidrogenaz 
enzimleri de antioksidan savunma sistemi içinde yer alır (34).

Hem glutatyon peroksidaz hem katalaz hücre içi hidrojen peroksit konsantrasyonunun 
düzenlenmesinden sorumlu olmakla birlikte, normal koşullarda hücrede oluşan hidrojen 
peroksitin detoksifıkasyonunda esas olarak glutatyon peroksidaz yer alır. Bu enzim düşük 
düzeyde hidrojen peroksitten hücrelerin korunmasında, katalazdan daha büyük bir role 
sahiptir. Ayrıca glutatyon peroksidaz, katalazdan farklı olarak, hidroperoksitleri de 
indirgeyebilir (13). Süperoksit radikalleri GPx'i inaktive edebilir, CAT'ı ise daha az inhibe 
eder (10, 29). Ekstrasellüler ortamda ise hidrojen peroksiti indirgeyen bir enzim sistemi 
bulunmamaktadır. Ekstrasellüler hidrojen peroksitin dolaşımdaki eritrositler tarafından 
metabolize edildiği kabul edilmektedir.

2.1.3.Katalaz (CAT): Yukarıda söz edildiği gibi, bu enzim glutatyon peroksidaz ile 
beraber hücre içi hidrojen peroksitin detoksifıye edilmesinde rol alır. Katalazın doku 
dağılımı süperoksit dismutaz gibi geniştir. Ancak karaciğer, böbrek ve eritrositler rölatif
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olarak bu enzimi daha yüksek düzeylerde bulundururlar. Hücre içinde sitozolde de 
bulunmakla birlikte, daha çok peroksizomlarda lokalizedir (67).

Katalaz daha çok hidrojen peroksitin arttığı durumlarda etkilidir. Hidrojen peroksit düzeyi 
düşük olduğunda veya elektron donörü konsantrasyonu yüksek olduğunda peroksidatik 
reaksiyonla:

CAT
H20 2 + AH2 ------------- ► 2H20  + A

Hidrojen peroksitin oluşum hızının yüksek olduğu durumlarda katalitik reaksiyonla:

CAT
H20 2 + H20 2 ------------- ► 2H20  + 0 2

hidrojen peroksiti suya dönüştürerek ortadan kaldırır (8).

Katalaz daha çok peroksisomlarda, glutatyon peroksidaz sitozol ve mitokondride lokalize 
olarak birbirlerini tamamlayıcı bir yerleşim gösterirler. Böylece hücre içi hidrojen peroksit 
konsantrasyonunu etkin bir şekilde düzenlerler (13).

2.2. Radikal reaksiyonlarını sonlandıran antioksidanlar

Antioksidan savunmanın diğer önemli bir bölümünü lipid peroksidasyon reaksiyonlarının 
ilerlemesini önleyen antioksidanlar oluşturur.

2.2.1. E Vitamini: Lipid peroksidasyon zincir reaksiyonlarını kıran başlıca 
antioksidandır. Tokoferolün en azından 8 yapısal izomeri içinde, en güçlü antioksidan 
aktiviteye sahip olan alfa tokoferoldür (30). Lipofıîik özelliği nedeni ile: E vitamini, 
lipofılik çevrede (örneğin plazma lipoproteinlerinde) majör serbest radikal zincir 
sonlandırıcısıdır. Tokoferolün adrenal bez, kalp, testis, karaciğer gibi dokularda yüksek 
düzeyde olduğu gösterilmiştir. Bu tercihli dağılımı, onun yüksek lipid çözünürlük 
özelliğinden kaynaklanabilir. Hücre içinde, E vitamini mitokondri ve endoplazmik 
retikulum gibi lipidden zengin membranlar ile ilişkilidir. Bu nedenle; lipid peroksi (ROO) 
ve alkoksi radikalleri (RO ) ile reaksiyona giren tokoferoî membranı lipid peroksidazlara 
karşı korur (19). E vitamini lipid radikali ile reaksiyona girerek onu radikal olmayan 
bileşik haline dönüştürürken, kendisi radikal haline gelir.

ROO' + Vit E -» ROOH + Vit E'
E vitamini radikali nisbeten stabil ve reaktivitesi az olan bir radikaldir. C vitamini, bu 
radikali E vitaminine indirger.

Vit E' +Vit C—>Vit E + Vit C‘
C vitamini radikali (semiaskorbat radikali) daha sonra semiaskorbat redüktaz ile indirgenir 
(8).
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2.2.2. C Vitamini: Hidrofllik bir molekül olan C vitamini, serbest radikaller ile doğrudan 
reaksiyona girebilir. Ayrıca radikal haldeki E vitaminini indirgeyerek, antioksidan 
özelliklerini yeniden oluşturur (22). C vitamini rölatif olarak adrenal ve hipofızde yüksek; 
karaciğer, dalak, pankreas ve beyinde ise düşük miktarlarda bulunur.

Diğer suda eriyen antioksidanlar ile karşılaştırıldığında, C vitamini plazma lipid 
peroksidasyonuna karşı en etkili korumayı gösterir (21, 38). Ancak bu antioksidan 
özellikleri yanında, askorbik asit aynı zamanda prooksidandır (11). Bunu Fe^+'ü Fe+-'ye 
indirgeyerek yapar (16).

2.2.3. A Vitamini : Karotenler de lipid perokidasyona karşı koruyucu etkiye sahiptir. Beta 
karoten, ksantin oksidaz aracılığı ile oluşan lipid peroksidasyonunu inhibe eder (45). Beta 
karoten, C vitamini gibi, hem antioksidan hem prooksidan özelliktedir. Düşük oksijen 
parsiyel basınçlarında antioksidan aktivite gösterirken, yüksek basınçlarında bu özeliğini 
kaybeder ve prooksidan etki gösterir (45, 67).

3 -  E G Z E R S İZ  VE O K S İD A T İF  ST R E S

3.1. Egzersiz ve serbest radikal oluşumu

Egzersiz metabolik süreçleri hızlandırarak serbest radikal oluşumunu artırabilmektedir. 
Serbest radikallerdeki artış antioksidan savunma kapasitelerini aşarak lipid peroksidasyon 
zincir reaksiyonlarını tetikleyebilir (18). Serbest radikal üretim hızının, doku kan akımı 
veya oksijen kullanımının bir fonksiyonu olarak gerçekleştiği bildirilmiştir (6, 27, 36, 57). 
Şiddetli bir egzersizde iskelet kaslarının oksijen kullanımı 100-200 kat artabilmektedir (1, 
52, 57). Mitokondriyal solunum zincirinde normalde de %l-2 oranında süperoksit radikali 
oluşmaktadır. Bu radikalin, ubikinon-sitokrom b basamağında, ubisemikinon oksidasyonu 
ile ilişkili olarak meydana geldiği gösterilmiştir (42). NADH dehidrogenaz da 
otooksidasyona uğrayabilen elektron taşıyıcısı olup, mitokondri radikal oluşumunun bir 
bölümünden sorumlu tutulmaktadır (8, 46). Egzersiz mitokondri elektron trasnport 
zincirinde indirgenmiş ekivalanlann akışım hızlandırarak ve ubikinonların oksidasyonunu 
artırarak daha fazla süperoksit radikalinin üretimine neden olmaktadır (9, 25).

Oksijen kullanımının düşük olduğu durumlarda süperoksit radikali ve onun türevleri 
antioksidan savunma ile zarasızlaştırılır. Ancak oksijen tüketim hızı ve elektron transport 
zincirinin önemli derecede arttığı durumlarda (egzersiz sırasında kasta olduğu gibi), bu 
savunma mekanizmaları serbest radikal oluşumuna ayak uyduramayarak hücre hasarına 
neden olabilir (33).

Oksijenin yetersiz olduğu durumlarda, ATP'nin ADP'ye yıkımındaki artış nedeniyle pürin 
metabolizması hızlanır. Buna bağlı olarak ksantin oksidaz aktivasyonu ile ürik asit miktarı 
artar. Maksimal şiddetteki bir egzersizde serbest radikal oluşumu ve lipid peroksidasyon 
olaylarının, Lirik asit oluşturan ksantin oksidaz ile yakından ilişkili olduğu bildirilmiştir 
(20). Egzersizden sonra plazmada saptanan yüksek ürik asit ve hipoksantin düzeyleri, kas 
pürin oksidasyonundaki artışın göstergesi olabilir (18). Ksantin dehidrogenaz enziminin
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oksidaz formuna dönüşmesi için; ısı artışı, proteoliz, anaerobik koşullar, tiol gruplarının 
oksidasyonu gibi belirli faktörler gereklidir. Egzersiz esnasında ısı artışı, kalpain 
aktivasyonu ile endotel hücrelerindeki kalsiyum homeostazında bozulma, reaktif oksijen 
ürünleri ile enzimin tiol gruplarının oksidasyonu gibi koşullar nedeniyle ksantin oksidaz 
artmaktadır. Özellikle egzersizden 48 saat sonra ksantin oksidaz miktarlarında belirgin 
artış bildirilmiştir (17).

Diğer taraftan egzersiz hemoglobinin otooksidasyonunu arttırmaktadır (15). Normalde 
Hb'nin Met Hb'ne oksidasyonu sırasında süperoksit radikali oluşur. Eritrositlerdeki Cu-Zn 
SOD ile süperoksit radikali, hidrojen peroksit ve oksijene dönüştürülür. Hidrojen peroksiti 
de CAT veya GPx temizler. Heksozmonofosfat şantında oluşan NADPH, Met Hb'in Hb'e 
çevrilmesinde rol alır (50). Egzersiz sırasında, kassal aktivitenin şiddeti ile ilişkili olarak 
dolaşımdaki eritrosit miktarı, dolaşım hızı ve arteriyo-venöz oksijen farkı; yani aktif kasa 
bırakılan oksijen miktarı ve metabolik hız artmaktadır (7, 11, 27). Bu ise serbest radikal 
oluşumunun hızlanmasına yol açmaktadır. Diğer yandan, egzersiz şiddeti ile orantılı 
olarak hızlanan aerobik metabolizma sırasında artan serbest oksijen türevleri Hb'i 
etkileyerek, Hb kaynaklı serbest radikal oluşumunu daha da artırabilmektedir (14).

Değişik egzersiz tipi ve antrenman düzeylerinin kateşolamin yanıtlarının farklı olduğu ve 
kateşolaminlerin serbest radikal prosesleri ile etkileşiminin dikkate alınması gerektiği ileri 
sürülmüştür. Bununla birlikte, sıçanlarda yüzme ve koşma antrenmanlarına plazma 
katekolamin yanıtlarının farksız olduğu bildirilmiştir (3).

3.2. Egzersiz ve Antioksidan Enzimler

Kronik olarak ılımlı düzeyde oksidan stres ile karşı karşıya gelmenin antioksidan 
savunmayı güçlendirdiği bildirilmiştir (40, 44, 62). Dolayısıyla, ılımlı şiddette, düzenli 
olarak yapılan egzersiz antioksidan savunmayı kuvvetlendirmektedir (36). Araştırmacılar, 
düzenli antrenman ile antioksidan savunmanın bazı elemanlarının arttığını bildirmiştir (2, 
35, 42). Genel kanı, egzersizin antioksidan enzim aktivitesini değiştirebileceği yönündedir 
(2, 12, 50). Ancak bunun antioksidan savunmada yer alan enzimlerden hangisi/hangileri 
olduğu ve hangi koşullar altında aktive olabileceği tartışmalıdır. Sıçanlarda egzersiz ile 
karaciğer ve miyokardiyal enzim sisteminde çok az değişiklik oluşurken, iskelet kası 
antioksidan enzimlerinde (özellikle glutatyon peroksidaz enziminde) adaptif artışa neden 
olabileceği bildirilmiştir (44). 12 hafta antrenman yaptırılan sıçanlarda da benzer sonuçlar 
bulunmuştur (43). Aynı sonuçlar yaşlı sıçanlar ile yapılan çalışmalardan da elde edilmiştir. 
(39). 9 ve 21 hafta yüzme antrenmanı yaptırılan sıçanlarda, kanda CAT, GPx, SOD 
düzeylerinin arttığı, ancak 21 haftalık antrenman sonunda karaciğer CAT ile GPx 
düzeylerinin yükseldiği gösterilmiştir (40). Antioksidan enzimlerdeki bu artışların 
antrenmana pozitif adaptasyon olabileceği düşünülmüştür. Bir başka çalışmada antrene 
sıçanlarda SOD ve Se bağımsız GPx yüksek bulunurken; selenyum bağımlı GPx 
enziminde ise anlamlı artış bildirilmemiştir (62).

İnsanlarda fizikse! egzersizin antioksidan enzimlere etkilerine ilişkin az veri 
bulunmaktadır. Ohno ve ark., submaksimal şiddette 30 dakikalık bir egzersiz ile

34



B ESB D

antioksidan enzimlerde anlamlı bir değişiklik saptamamışlardır (50). Sedanterler ile 
karşılaştırıldığında, atletlerde plazma Mn-SOD düzeyi daha yüksek bulunurken , Cu-Zn- 
SOD düzeyinde anlamlı farklılık bulunmamıştır (51). Ancak bir başka çalışmada, 3 ay 
süreli antrenmandan sonra, SOD'ın her iki izoenziminde de anlamlı bir değişiklik olmadığı 
bildirilmiştir (52). Mena ve ark. (48), kontrol, amatör ve profesyonel bisikletçi olan 3 
grupta antioksidan enzimleri araştırmıştır. Dinlenim durumunda, amatör bisikletçilerde 
SOD kontrolden yüksek, profesyonel grupta ise SOD, GPx, CAT kontrole göre anlamlı 
yüksek bulunmuştur (48).

3.3. Egzersiz ve Lipid Peroksidasyonu

Lipid peroksidasyonunu saptamada farklı yöntemlerin kullanılması, egzersiz ile lipid 
peroksidasyonu arasındaki ilişkiyi ortaya koymada bazı sorunlara yol açmaktadır (3). 
Hayvan çalışmalarının çoğunda, egzersiz sonrasında kas dokusunda MDA düzeylerinin 
yükseldiği bildirilmiştir. Davies ve ark. antrene olmayan farelerde, şiddetli koşma 
egzersizini takiben MDA düzeylerinde %81 artış bildirmişlerdir (15). 1 - 1 0 - 6 0  gün 
egzersiz yaptırılan 3 gurup sıçanın tümünde, egzersiz sürelerinin sonunda MDA düzeyleri 
yüksek bulunmuştur. (62). Ancak Ji (23) ve Vihko (55) orta şiddetteki egzersizden sonra, 
istirahat düzeyi ile karşılaştırıldığında, kas ve karaciğer dokularında MDA düzeylerini 
farklı bulmamışlardır. Bu sonuçlar; lipid peroksidasyon düzeylerinin egzersiz şiddeti ile 
ilişkili olduğunu ortaya koymaktadır. Bir başka çalışmada da, şiddetli koşma egzersizini 
takiben, iskelet kası MDA düzeylerinde %120, orta şiddetteki koşma sonrasında ise %68 
artış bulunmuştur (3).

Egzersizin şekli lipid peroksidasyonunu etkileyen bir diğer faktör olabilir. Bisiklet 
ergometresi ile yapılan çalışmalarda saptanan lipid peroksidasyon düzeylerindeki artışın, 
yüzme egzersizindeki artıştan daha fazla olduğu bildirilmiştir (23).

Antrenman durumu da egzersize MDA yanıtı ile ilişkilidir. Jenkins (37), antrene olan ve 
olmayan sıçan guruplarında, akut şiddetli egzersiz sonucunda idrar MDA miktarlarında 
anlamlı artış bulmuştur. Yine antrene olan ve olmayan sıçanlarda yapılan bir araştırmada, 
submaksimal şiddette bir egzersize yanıt olarak TBARM düzeyleri antrene grupta, diğer 
gruba göre daha az olduğu bildirilmiştir (2).

İnsanlarda egzersiz ile lipid peroksidasyonu ilişkisini araştıran çalışmalar az sayıdadır 
(36). Kanter ve ark., şiddetli koşma egzersizini takiben kişilerin kan TBARM 
konsantrasyonlarının istirahate göre %77 arttığını yayınlanmıştır (41). Sumida ve ark (59) 
sedanter kişilerde bisiklet ergometresinde yaptırılan maksimal şiddette egzersiz ile MDA 
düzeylerinin arttığını bildirirken, Vinikka ve ark., aynı yöntemle MDA miktarlarında 
herhangi bir değişiklik saptamamıştır (63). Farklılıkların, kişilerin sağlık durumlarına 
ve/veya egzersizin absolu şiddetine bağlı olabileceği düşünülmüştür. Ohno ve ark.(52) ise, 
antrenmanın lipid peroksidasyonunu azalttığını ve 3 haftalık egzersizden sonra istirahat 
lipid peroksidasyon düzeylerinin daha düşük olduğunu bildirmiştir. Jenkins ve ark. (36) 
da, antrenmana adaptasyon olarak TBARM düzeylerinin düştüğünü ortaya koymuştur.
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Son yıllarda yaşlanma, vücut direnci, çeşitli hastalıkların etyolojisinde yer alma gibi çok 
çeşitli alanlarda oksidan stres ve antioksidan savunma sistemleri konusunda araştırmalar 
yapılmaktadır. Ilımlı egzersizin antioksidan savunma sisteminde güçlenme ve lipid 
peroksidasyonunda azalma gibi etkiler göstermesi yukarıda sayılan faktörler açısından da 
önemlidir.Egzersizin bu yönüyle araştırılması sağlıklı yaşamın uzun süre devam 
ettirilmesinde önemli katkılar sağlayabilir.
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