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ÖZ 

Kalp ve iskelet kasındaki metabolik değişimler ile 

anjiyogenez arasında yakın bir etkileşimin olduğu 

bilinmektedir. Ancak egzersizin bu iki doku üzerindeki 

etkisine bağlı olarak ortaya çıkaracağı anjiyojenik 

hareketliliğin serüveni tam anlamıyla aydınlığa 

kavuşturulamamıştır. Bu sebeple mevcut araştırma 

egzersizin fiziksel etkisine maruz kalan kalp kası ve iskelet 

kası dokularının fizyolojik anjiyogeneze nasıl cevaplar 

verdiğinin irdelenmesi amacı ile geleneksel derleme 

türünde hazırlanmıştır. Bu derleme yayın yılı kısıtlaması 

olmadan PubMed, Google Scholar, Web of Science ve 

ULAKBİM veri tabanlarındaki literatürden 

oluşturulmuştur. Literatür taramasında 4 Türkçe anahtar 

kelime (egzersiz, anjiyogenez, kalp kası, iskelet kası) ve 

bunların ingilizceleri kullanılarak ulaşılan yayınlar 

incelenmiştir. Egzersizin anjiyogenezi teşviki konusundaki 

rolü, anjiyogenez mekanizması üzerindeki etkisi ve doku 

yapısındaki anjiyonegez hareketliliğine olan katkısının 

derinlemesine tartışılması yeni terapötik hedefleri 

keşfetmeye rehberlik edebilir. Bu kapsamda çalışma 

egzersize bağlı anjiyogenezin kalp kası ve iskelet 

kasındaki yeniden modellenme mekanizmalarını ve 

fizyolojik çabasını açıklamaya yönelik sürdürülen 

araştırmalara odaklanmıştır. Yapılan literatür incelemesi 

ışığında egzersizin hem kalp kası hem de iskelet kasında 

fizyolojik anjiyogenezi modelleme konusundaki çabasının 

dikkate değer olduğu ve sporcularda sportif performans 

artışını önemli düzeyde etkileyebileceği ifade edilebilir 

Anahtar Kelimeler: Anjiyogenez, Egzersiz, İskelet Kası, 

Kalp Kası 

ABSTRACT 

 It is known that there is a close interaction between 

angiogenesis and metabolic changes in the heart and 

skeletal muscle. However, the adventure of angiogenic 

mobility, which will be revealed by the effect of exercise 

on these two tissues, has not been fully clarified. For this 

reason, the present study was prepared in a traditional 

review type with the aim of examining how cardiac 

muscle and skeletal muscle tissues, which are exposed to 

the physical effects of exercise, respond to physiological 

angiogenesis. The research was obtained from PubMed, 

Google Scholar, Web of Science and ULAKBİM 

databases without the limitation of publication year. In the 

literature review, the publications reached using 4 Turkish 

keywords (exercise, angiogenesis, heart muscle, skeletal 

muscle) and their English versions were examined. An in-

depth discussion of the role of exercise in promoting 

angiogenesis, its effect on the mechanism of angiogenesis, 

and its contribution to angiogenesis in tissue structure may 

guide the discovery of new therapeutic targets. In this 

context, the study focused on ongoing research to explain 

the remodeling mechanisms and physiological effort of 

exercise-induced angiogenesis in cardiac and skeletal 

muscle. In the light of the literature review, it can be stated 

that the effort of exercise in modeling physiological 

angiogenesis in both cardiac and skeletal muscle is 

remarkable and can significantly affect the increase in 

sportive performance in athletes. 

Keywords: Angiogenesis, Exercise, Heart Muscle, 

Skeletal Muscle 
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GİRİŞ 

Kan damarları, insan vücudunun en büyük 

ağ yapısını oluşturarak metabolik ve katabolik 

maddelerin değişimini sağlar. Kan damarlarının 

en küçük birimlerinden biri olan kılcal damarlar 

ise tüpleri, dalları ve tüm kılcal ağları 

oluşturmak için gerekli genetik bilgiyi taşıyan 

endotel hücrelerden ve perisitlerden oluşur.1 Bu 

kılcal damarlar ortamın taleplerine cevap 

verebilmek için filizlenme şeklinde yeniden 

modellenebilir.2, 3 Embriyonik gelişim, organ 

büyümesi, üreme, plasentasyon yara onarımı 

gibi birçok fizyolojik koşulda önemli rol 

oynayan bu filizlenme hikâyesi ‘’anjiyogenez’’ 

olarak karşımıza çıkmaktadır.4-6 

Anjiyogenez yeni kan damarlarının oluşumu, 

mikro damarların veya bozulmamış sağlıklı ince 

kılcal kapiller temelinde vasküler endotelyal 

hücrelerin çoğalması ve göçünün devreye 

girmesini ifade eder.7 Bu süreç çeşitli hücreler 

ve faktörler tarafından dikkatlice düzenlenen 

dinamik ve oldukça karmaşık bir fizyolojik 

süreçtir.8 Bu karmaşık filizlenme süreci 

moleküllerin aktif olma niteliğine bağlıdır. Bu 

kapsamı ile anjiyogenez fizyolojik süreçlerde bir 

ara yüz olarak görev yapmaktadır.9 

Organizmada anjiyogeneze yön tayin eden 

süreçlerden biri de egzersizdir. Egzersiz 

anjiyogeneze indükleyici bir etki oluşturmaktadır.10 

Çünkü egzersize bağlı olarak aktif kas liflerini 

çevreleyen damarlardan geçen kan akışı 

saniyeler içinde artar ve dolayısıyla yeni damar 

oluşumunu uyarır.11 Ayrıca kılcallanmada da 

artış meydana gelir.12  Kas kılcallanmasındaki bu 

artış egzersize özel bir adaptasyondur ve 

vasküler gelişmenin patolojik olmayan birkaç 

ortamından biridir. Bu tablo aslında kasın 

metabolik taleplerini karşılamak için egzersiz 

sırasında oksijen, besinlerin teslimi ve bu 

metabolitlerin alımına olan hassasiyetin bir 

resmidir.13 Bu kapsamı ile talep temelli artan kas 

kılcal yoğunluğu, oksijen difüzyonu ve besin 

alımı için yüzey alanını genişletip toksit atık 

ürünlerin ortamdan daha hızlı kaldırılmasını 

sağlayarak doku-kan arasındaki değişim 

yeteneğini geliştirmektedir.14 

 Bu bilgilerden hareketle geleneksel derleme 

türünde hazırlanmış olan bu çalışma egzersiz ve 

anjiyogenez konusunda ortaya koyulan bilimsel 

hipotezleri bir adım daha öteye götürerek 

egzersizin hem kalp kası hem de iskelet kasında 

meydana getirebileceği fizyolojik anjiyogenez 

serüvenini açıklamayı amaçlamıştır. 

Anjiyogenez Mekanizmasının Fizyolojik 

Temelleri 

Vasküler sistem insan vücudunda yaklaşık 

olarak 160 km’dir. Bu sistem temel besin 

maddelerini dokulara ve hücrelere dağıtarak 

metabolizmanın yan ürünlerini uzaklaştırır.15 

William Harvey bu sistemi ilk olarak 1628 

yılında tanımladığı günden günümüze kadar bu 

esrarengiz atardamar, toplardamar ve kılcal 

damar ağı hakkında birçok şey yazıldı.16 

Anjiyogenezin Moleküler Regülasyonu  

Anjiyogenez endotel hücrelerin aktivasyonu, 

ilerlemesi, göçü, farklılaşması ve olgunlaşması 

olan damarla ilgili gelişimin çoklu ardışık 

fazlarına ayrılır.17 Aktifleşme fazında damar 

geçirgenliği artar ve perisitler farklı anjiyojenik 

arabulucuların etkisiyle endotel hücrelerinden 

ayrılır. Endotel hücrelerin aktifleşmesi hücre 

dışı matrisin bozulmasını ve ardından ilerleme 

fazı sırasında endotel hücrelerin göçünü takip 

eder.8 Endotel hücre dengesizleşmesine ve 

göçüne anjiyopoetinler (Ang’ler), matriks 

metalloproteinazlar (MMP’ler), kinazlar ve 

heparanazlar düzenli bir şekilde aracılık eder. 

Bunlar toplu olarak matris moleküllerinin 

bozulmasını arttırır ve aktive edilmiş endotel 

hücreler tarafından yeni damarlı yapıların 

oluşumunu kolaylaştırır. Yeni kan damarlarının 

filizlenmesinden sonra, yeni damarların 

olgunlaşması ile dengelenme süreci perisit 

bağlanması ve endotel hücrelerinin hareketsiz 

durumunun yeniden başlaması yoluyla 

gerçekleşir.17, 18 

Anjiyogenezi Aktifleyen Büyüme Faktörleri 

Anjiyogenez sabit ve fonksiyonel damar 

sisteminin büyümesi, farklı hücre tiplerinin ve 

büyüme faktörlerinin koordineli etkileşimine 

bağlıdır.19 Bu kapsamda anjiyogenez veya 

vasküler büyüme birçok pro-anjiyogenik 

büyüme faktörü (Growth Factors; GF’ler) 

tarafından desteklenmektedir.20  Pro-anjiyogenik 

büyüme faktörleri arasında ise en iyi karakterize 

olmuş ve damar oluşum sürecinde önemli role 



GÜSBD 2023; 12(1): 334 - 340  Gümüşhane Üniversitesi Sağlık Bilimleri Dergisi  Derleme   

GUJHS 2023;  12(1): 334 - 340 Gümüşhane University Journal of Health Sciences  Review 

336 
 

sahip olduğu bilinen vasküler endotelyal 

büyüme faktörüdür (VEGF). Dolayısıyla VEGF 

vasküler büyümenin temel düzenleyicisi ve 

anjiyogenez yaklaşımlarının temel hedefi olarak 

ifade edilir.19 

Bu büyüme faktörü endotelyal hücreler 

üzerindeki almaçlarına bağlanarak anjiyogenezi 

uyarır. Anjiyogenezin uyarılması, bir oluşumda 

görev alan lokal stromal veya yaralanma, tahriş 

ve enfeksiyon gibi süreçlerde vücudumuzun 

normal koruyucu tepkisi olarak bilinen 

inflamatuvar hücrelerin uyarılması şeklindedir.21 

Bu etkilere bağlı olarak çevre dokulara bir 

göç başlamaktadır. Anjiyogenez oluşumunu 

temel alan bu göç birtakım proteazlar tarafından 

desteklenir. Bu proteazlar matriks metalloproteinazlar 

olarak ifade edilmektedir (MMP’ler).22 Temelde 

bir enzim ailesi olan MMP’ler normal 

koşullarda daha az frekansa sahipken onarım, 

yeniden düzenleme, iltihaplı ya da hastalıklı bir 

doku gibi durumlarda yüksek bir frekansta 

seyreder. MMP’lerin bu frekansından ise en fazla 

ekstraselüler matriks (ECM) etkilenmektedir.23 

Çünkü ECM sadece hücrelere fizyolojik bir 

bariyer sağlamaz aynı zamanda yeni sinyal 

iletilerinin işlenmesi için gerekli ortamı da 

sağlar. Dolayısıyla ECM dış ortamla iletişim 

kurmadan öte göç etme, farklılaşma ve çoğalma 

gibi yeni taleplerin karşılanmasına da cevap 

vermektedir. Hikâyenin sonunda ise ECM ve 

bazal membran bileşenleri integrinlere bağlanarak 

pro-anjiyogenik ve anti-anjiyogenik sinyallerin 

iletilmesine aracılık eder.24, 25 

Egzersiz ve Anjiyogenez  

Egzersiz iç ortamda meydana getirdiği 

sistemik değişimlerle, başta iskelet kası olmak 

üzere, lokal metabolizma ve sitokin sentezini 

etkileyerek anjiyogenezi uyarabilir.26 Morland 

ve ark., (2017) aerobik antrenmanlardan sonra 

beyindeki VEGF seviyelerinin ve kılcal damar 

yoğunluğunun önemli ölçüde artabileceğini, 

Tryfonos ve ark., ise (2021) egzersizin 

miyokardiyumda anjiyogenezi destekleyerek 

kapiler yoğunluğu arttırabileceğini ifade 

etmiştir.27, 28 Dolayısıyla neticeye ulaşmış 

çalışmalar ışığında egzersiz, fizyolojik 

anjiyogenezin güçlü bir itici gücü olduğu 

şeklindeki hipotezi ortaya koymak zor 

olmayacaktır.29 Şekil 1’e göre bu süreçte, 

egzersiz hücre ve dokular üzerinde metabolik 

bir stres oluşturur ve bu stres yeni metabolik 

talepleri ortaya çıkarır. Egzersize bağlı ortaya 

çıkan bu talep yoğunluğu yeni fizyolojik 

süreçleri tetikler. Dahası egzersiz kas kasılması, 

kas gerilmesi, lokal hipoksi ve kan 

damarlarındaki kan akım hızını arttırarak 

VEGF, MMPs, laktik asit ve nitrik oksit (NO) 

gibi pro-anjiyojenik faktörleri etkilediği, bu 

etkinin hücresel ve dokusal kapilarizasyonu 

indüklediği ve ortaya çıkan bu fizyolojik sürecin 

ise egzersizin anjiyogenez üzerindeki fiziksel 

etkisi olduğu ifade edilmiştir.30 

Egzersiz, Anjiyogenez ve İskelet Kası 
 

İskelet kası, optimal düzeyde besin ve 

oksijen sağlanma hususunda ustaca 

düzenlenmiş bir kan damar ağına sahiptir.36 

Özellikle egzersiz esnasında oksijen ve besin 

alımının önemli ölçüde artmasına bağlı olarak 

aktif kas liflerini çevreleyen damarlardan kan 

akışı da saniyeler içinde artar.38 Egzersizin 

tekrarlı uyarılarına cevap verebilmek için iskelet 

kasında anjiyogenez olarak bilinen oldukça 

dinamik ve sıkı bir kontrol mekanizmasına 

sahip yeni kılcal damar oluşumu başlar.31 Kas 

kılcallanmasında ortaya çıkan bu farklılaşma 

miyofibrillerde oksidatif enzim aktivitelerindeki 

artış veya lif tiplerindeki değişimden önce ya da 

aynı anda meydana gelir. Bu durum egzersize 

verilen erken adaptif bir cevap olarak ifade 

edilir.32 

Şekil 2’ye göre egzersiz, iskelet kasında 

VEGF ve diğer pro-anjiyogenik faktörlerin 

salınım miktarını arttırmış ve damar filizlenmesi 

veya damar bölünmesi yoluyla kas 

vaskülarizasyonuna neden olmuştur.14 

Egzersize cevap olarak ifade edilen kılcal 

damarların çoğalması, pro-anjiyojenik vasküler 

endotel büyüme farktörü (VEGF) ile anti-

anjiyojenik faktörler arasındaki sıkı dengenin 

sonucudur.33, 34 Dolayısıyla iskelet kasında 

egzersize bağlı anjiyogenez için VEGF 

mekanizmasının harekete geçmesi esastır.  

Örneğin, akut bir egzersize bağlı olarak iskelet 

kasındaki VEGF ve protein seviyeleri geçici 

olarak artacağı ifade edilmiştir.35 Yine izometrik 

veya eksantrik-konsatrik kasılmaların bir arada 

olduğu dinamik kasılmaların kan akışını 

etkileyerek iskelet kasındaki anjiyojenik yanıtlar 

için daha fazla uyarı oluşturabileceğine dikkat
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Şekil 1.  Egzersize Bağlı Anjiyogenezi Tetikleyen Öncül Faktörler 30 

çekilmiştir.36 Yakın zamanda sürdürülen 

çalışmalara bakıldığında egzersiz, anjiyogenez 

ve iskelet kası arasındaki bağın varlığına atıflar 

yapılmıştır. Bu bağlamda Chen ve ark., (2020) 

genç ve sağlıklı erkek bireylerin vastus lateralis 

kasındaki VEGF molekülünün egzersize bağlı 

olarak yukarı doğru regüle olduğunu 

bildirmiştir.37 Ayrıca Li ve ark., bir dizi iskelet 

kası adaptasyonundan mitokondrial biyogeneze, 

kas lif tipi transformasyonundan gelişen 

hipertrofiyle birlikte artan kas gücüne kadar 

yüksek yoğunluklu egzersizlerin veya yorucu 

egzersizlerin iskelet kasında güçlü bir 

anjiyogenik uyarı oluşturduğuna dikkat 

çekmiştir.37, 38 Konu bu bakış açısıyla 

değerlendirildiğinde; egzersizin, iskelet kasında 

anjiyogenezi yukarı doğru regüle eden ve iskelet 

kasında bir dizi adaptasyonu indükleyen önemli 

bir uyarıcı olduğu gerçeğini gözler önüne 

sermektedir. 

Egzersiz, Anjiyogenez ve Kalp Kası 
 

Egzersiz ve kas kasılmaları damar sisteminin 

yapısal olarak yeniden şekillenmesi için güçlü 

bir uyaran oluşturur. Bu uyarılar egzersizin kalp 

fonksiyonları ve koroner arterin kollateral 

dolaşımının iyileştirilmesi dâhil olmak üzere 

kardiyovasküler sistem üzerinde birçok olumlu 

etkiye yol açmaktadır. Egzersiz damar içinde 

meydana gelen kan akış hızındaki artan kayma 

gerilimini, kayma gerilimi ise kan damarlarının 

ve kapilaritenin genişlemesi için uyaran 

yoğunluğunu arttırır. Bu doğrultuda egzersize 

bağlı olarak uyarılan anjiyogenez, VEGF, 

fibroblast büyüme faktörü-2 (FGF-2), 

endotelyal nitrik oksit sentezi (eNOS) gibi 

birçok anjiyojenik faktörden etkilenebilir. 

Özellikle VEGF, vasküler geçirgenliği 

arttırması, vazodilatasyonu, vaskülogenezi, 

hücre proliferasyonunu ve neoanjiyogenezi 

uyarması açısından güçlü bir pro-anjiyojenik 

olarak bilinmektedir.39-41 Kalp ve anjiyogenez 

ilişkisi özelinde sürdürülen araştırmalar 

incelendiğinde ise çoğu çalışmanın daha çok 

iskemi/reperfüzyon ve kanser gibi patolojik 

durumlar odağında sürdürüldüğü görülmektedir. 

Ancak bu yöndeki trafik yoğunluğu bazı 

araştırmacıları tatmin etmemiş olmalı ki, yakın 

zamanda sürdürülen çalışmalarda ‘‘egzersiz, 

miyokardı fizyolojik anjiyogenez ile yeniden 

karakterize edebilir’’ şeklindeki bakış açısının 

ön plana çıktığı dikkate değer bir durumdur.  Bu 

kapsamda Ardakanizade (2018) uzun süreli 

egzersizde kalp kası kontraktilitesi ve kan akım 

hızında ortaya çıkan artışla birlikte kalp kasında 

zararlı olmayan fizyolojik anjiyogenezin 

indüklenebileceğini bildirmiştir.42 Egzersizin    
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Şekil 2. Egzersize Bağlı İskelet Kasındaki Pro-Anjiyogenez Faktörler14 

kalp kasında meydana getirdiği fizyolojik 

değişimler hakkında Dariushnejad ve ark., 

(2018)’da sıçanlara uygulanan gönüllü 

egzersizlerin anjiyogenez modellenmesi 

konusunda önemli bir sinerji oluşturduğuna 

dikkat çekmiştir.43 Pourheydar ve ark., (2020) 

kalp kasındaki kapiler yoğunluğun yaşa bağlı 

olarak düşüş içerisinde olacağını ve bu durumun 

kardiyovasküler hastalıklar için bir risk faktörü 

oluşturacağını ancak egzersiz ile birlikte 

anjiyogenezle ilişkili molekülerin yeniden 

karakterize olmasına imkân tanındığında bir 

pro-anjiyojenik faktör olan VEGF’in  (egzersize 

bağlı) salınım miktarının artacağını, yine 

VEGF’in yaşlı ve egzersiz yapan bir kalp 

kasında daha fazla, egzersiz yapmayan yaşlı 

veya genç bir kalp kasında ise daha az 

salınacağına bildirmiştir.44 Dolayısıyla Pourheydar 

ve ark., egzersizin kardiyomiyositlerdeki 

anjiyogenez ile ilişkili mekanizmaları harekete 

geçireceğini ve yaşlanmaya bağlı azalan kapiler 

yoğunluğu iyileştirebileceğini vurgulamaktadır. 

Egzersizin kalp kası üzerindeki etkisini biraz 

daha derinleştiren Xi ve ark., (2021) miyokart 

enfarktüsüne maruz kaldıktan sonra sıçanlara 

uygulanan direnç egzersizlerinin iskelet 

kasından salgılanan follistatin ile ilgili protein 

1’i (FSTL1) arttırdığını ve FSTL’nin patolojik 

yeniden şekillenmeyi inhibe ederek kalp 

fonksiyonlarını koruduğu ve miyokardiyal 

anjiyogenezi destelediğini ifade etmiştir.45  

Dastah ve ark., (2021) ise özellikle diyabetli 

hastalarda aerobik egzersizlerin kalp dokusunun 

anjiyojenik yolunu aktive ederek diyabetin 

yıkıcı etkisini ortadan kaldırma konusunda 

önemli bir tedavi olacağına dikkat çekmiştir.

SONUÇ 

          Egzersiz kalp kasında kapiler yoğunluğu 

arttırarak özellikle diyabet, iskemik ve yaşa 

bağlı kalp hastalıklarının iyileştirilmesinde 

farmakolojik olmayan yeni bir tedavi penceresi 

olabilir. Ayrıca egzersize bağlı kalp kasında 

meydana gelen fizyolojik anjiyogenez 

miyokardın kasılma kontraktilitesini geliştirerek 

kardiyomiyositlerin besin ve oksijen ihtiyacına 

daha tatminkâr cevaplar verebilir. Ayrıca 

sarkomer kasılmalarına bağlı olarak ortaya 

çıkan fizyolojik taleplere karşı miyokardın 

cevap verme yeteneğine katkı sunabilir. İskelet 

kasında ise egzersize bağlı meydana gelen 

ardışık uyarıların anjiyogenez mekanizmasını 
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harekete geçirerek iskelet kasındaki hücre ve 

bantlarda (A Bandı ve I Bandı) 

oksijenizasyonun artmasına önemli katkı 

sunabilir. Dolayısıyla egzersizin mekanik 

etkisiyle iskelet kasında ortaya çıkan 

anjiyogenez sadece sarkomerin besin ve oksijen 

taleplerine daha güçlü cevaplar vermez aynı 

zamanda iyi planlanmış bir egzersiz modeli ile 

sporcuda performans artışını da destekleyebilir. 
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