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OZET

Egzersizin bagisiklik sistemi tizerindeki etkileri son yillarda yogun
bir sekilde arastirilmaktadir. Akut ve kronik egzersiz sonrasi olusan
bagisiklik sistemi yamnitlar1 farkhdir. Egzersizin bagisiklik sistem
fonksiyonlar1 tUzerindeki etki dtizeyi; egzersizin yogunlugu, stUresi,
siddeti ve bireyin fiziksel uygunluk dtizeyi gibi pek cok degiskene baghdir.
Hafif ve orta siddette egzersiz ile bagisiklik sistemi fonksiyonlar1 artarken;
yogun uzamis egzersizi takiben bagisiklik sistemi baskilanir. Siddetli
egzersizi takiben lenfosit konsantrasyonu duser ve hucrelerin cogalma
yetenegi, orta dlizeydeki sitotoksik aktivite ve immuinoglobtilin tretimi
azalir. Egzersiz sonrasinda bagisikligin zayifladigi, “acik pencere” dénemi
olarak adlandirilan 3-72 saatlik stirede; mikroorganizmalar, 6zellikle de
virtsler viicuda girebilir ve enfeksiyonlara yol acabilir. Bu nedenle, 6zellikle
sporcularda yaris ve yogun antrenman dénemlerinde siddetli egzersizin
olumsuz etkilerinden korunmada, egzersiz sonrasi 6zellikle besin alimi
ve yeterli dinlenme 6nemlidir. Ayrica egzersizden sonraki toparlanma
donemlerinde kandaki sitotoksik kapasitenin azalmis olmasi nedeniyle
enfeksiyonlara karsi1 dikkat edilmesi gerekmektedir. Saglikli yasam
amaciyla egzersiz yapanlarin da orta siddette ve strese yol agmayacak
egzersiz tiplerini secmeleri daha uygun gérinmektedir.

Anahtar sozciikler: Bagisiklik sistemi, noétrofil, lenfosit, egzersiz

SUMMARY
EXERCISE AND THE IMMUNE SYSTEM

The effects of exercise on the immune system are under investigation
in recent years. Immune system responses that occur following acute and
chronic exercise are different. The effects of exercise on immune system
functions depend on many variables such as exercise intensity, duration,
severity and individuals’ physical fitness level. Inmune system functions
increase when performing mild or moderate intensity exercise, but in
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contrast they are suppressed following prolonged high intensity exercise.
Following high intensity exercise; lymphocyte concentration, proliferation
ability of the cells, moderate cytotoxic activity and immunoglobulin production
all decrease. During the period of immune impairment that lasts for 3-72
hours following exercise, which is referred to as the “open window” period;
microbial agents, especially viruses may invade the host and infections
may occur. Therefore, to defend athletes from the negative effects of high
intensity exercise, especially during the periods of intense training and
racing, it is important to provide adequate food and rest. Furthermore,
because of diminishment of the cytotoxic capacity in blood during the
recovery period after exercise, one should pay attention to infections. It
seems to be preferable for people who exercise for health, to perform
moderate intensity exercise of the type that does not cause stress.

Key words: Imnmune system, neutrophiles, lymphocytes, exercise
GIRIS

Egzersizin bagisiklik sistemi tizerindeki etkileri son yillarda yogun
bir sekilde arastirilmaktadir. Egzersizin bagisiklik sistemini gelistirerek
enfeksiyonlara direnci mi arttirdigi, yoksa bagisiklik sistemini baskilayarak
enfeksiyonlara yakalanmayi kolaylastirdig sorularina yanit aranmaktadir.
Son yillarda rekorlarin stirekli gelistirilmeye calisilmasi sonucu atletlerin
antrenman sureclerinin uzayip siddetlerinin artmasi; ayrica egzersizin
pek cok hastaligin tedavisinde bir tedavi yontemi olarak kullanilmas: ve
egzersizin sadece sporcularin degil, toplumun sagliginin korunmasi ve

gelisiminin saglanmasindaki rolleri nedenleriyle konunun 6nemi daha
da artmistir (18).

Akut ve kronik egzersiz sonrasi olusan bagisiklik sistemi yanitlari
farklidir. Egzersizin bagisiklik sistem fonksiyonlari Uzerindeki etki
dlizeyi; egzersizin yogunlugu, sutiresi, siddeti ve bireyin fiziksel uygunluk
dtzeyi gibi pek cok degiskene baglidir (17,40).

Tek seferlik akut egzersize bagisiklik yaniti

Bir sefer yapilan akut kisa stireli ve ytiksek siddetteki egzersizden
hemen sonra 16kosit konsantrasyonu artar ve bu artis daha cok nétrofiller
tarafindan gerceklestirilir. Egzersiz sonrasinda da noétrofil miktarindaki
artis devam eder (20). Uzun stiren egzersizi takiben lenfosit konsantrasyonu
artis1 kisa streli egzersizden sonra olusan artistan neredeyse iki kat
daha fazladir (2,40,41). Lenfosit konstantrasyonundaki artis tiim lenfosit
alt gruplarindan (CD4T, CDS8T, CD19B, CD16NK ve CDS6NK) kaynaklanir
ve egzersizi takiben en gec bir saat icinde egzersiz 6ncesi degerlerinin de
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altina duser; 3-6 saat kadar bu diizeyde kalir, notrofil sayilan ise artmaya
devam eder (36,40).

Tek seferlik uzun stiren siddetli egzersiz sonrasi timoér hiicrelerine
kars1 viicudun temel koruyucu sistemi olan NK hticreleri ve B hticreleri
de baskilanir (38) ve dolasimdaki antikor tretimi ve mukozadaki lokal
IgA Uretimi durur (37). Bundan baska, siddetli egzersiz IL-1, IL-6,
TNFaR1-2, IL-8 ve MIP-1b gibi sitokinlerin dolasimdaki seviyelerinde
artisa neden olur (11,25,27). Bruunsgaard ve ark. (4), konsantrik ve
eksantrik egzersizi karsilastirmislar ve CK (kreatin kinaz) ile degerlendirilen
kas hasarindaki artigla IL-6 seviyesindeki artis arasinda iligki
saptamislardir. Ostrowski ve ark. (28) bir maraton kosusundan sonra
kosucularin kas biopsilerinde lokal IL-6 mRNA’s1 ve kandaki monontikleer
hiicrelerde IL-1 ra-mRNA’s1 saptamislardir. Bu, lokal tretilen IL-6’nin
sistemik bir antienflamatuar yanita neden oldugunu goéstermektedir.

Egzersiz sonrasi olusan sitokin yaniti travma sonrasi olusan
yanita benzemektedir ve bu, egzersizin bir travma modeli oldugunu
dustndirmektedir. Egzersizle iliskili immtin degisiklikler ve enfeksiyonlara
duyarhlik arasindaki baglant: “acik pencere” dénemi olarak adlandirilmistir
(22,25). Bu doénem egzersizin tipi, siddeti, sliresi ve bagisiklik diizeyine
gbre 3-72 saatte sonlanir. Siddetli egzersizi takiben lenfosit konsantrasyonu
dtiser ve hiicrelerin cogalma yetenegi, orta diizeydeki sistotoksik aktivite
ve immunoglobulin Uretimi azalir. Bagisikligin kéttlestigi bu acik pencere
déneminde (Sekil 1), mikroorganizmalar viicuda girebilir ve enfeksiyonlara
yol acabilir (22,25).

“The open window" - theory

W

Sekil 1. Egzersiz sonras1 “acik pencere” kurami
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Hafif-orta siddetteki egzersizi takiben akut dénemde NK hticrelerinin
etkinligi artar, notrofil islevleri uyarilir, makrafoj fonksiyonlari, T ve B
lenfosit hiicre say1 ve etkinlikleri artar (7,22,23,26,35). Ozellikle Th
hticrelerden salgilanan sitokinler hiicresel bagisikligin etkinlesmesinde
onemlidir. Thl htcrelerden salgilanan TNFa ve INFy, makrofaj ve NK
hiicre aktivitesini arttirirken; Th2 hticrelerden salgilanan IL4, IL5, IL10,
IL13 ile antikor Uretimi ve eozinofili saglanir. Egzersiz Th1/Th2 dengesini
etkileyen bir faktérdar (11).

Kronik egzersize bagisiklik yaniti

Sporcu olmayanlarla karsilastirildiginda; sporcularda dinlenme
doneminde bagisiklik sistemi fonksiyonlar farkliliktan cok benzerlikler
gostermektedir. Genel olarak, edinilmis (adaptif) immun sistem yogun
ve uzamis egzersiz antrenmani ile buyuk oOlctide etkilenmiyor gibidir
(1,39). Dogal immTuin sistemin ise kronik egzersiz stresine yanit1 farkhidir
(25,39). Ozellikle nétrofil fonksiyonlar1 baskilanirken; NK hticre aktivitesi
artis egilimindedir (14,25,30,39). insan ve hayvanlarda yapilan pek cok
calismada, duizenli yapilan hafif-orta siddetteki egzersizin NK hticre
aktivitesinde belirgin, uzun sureli ve anlamli iyilesmelere yol actig
saptanmistir (19,35,39). Ayrica orta siddette diizenli egzersizin yashlik
ve stres ile olusan immuUn sistemdeki baskilanmay:r ve kanser
insidansini azalttig gosterilmistir (35).

Nieman ve ark.’nin yaptig1 tic randomize calismadan (22,23,25)
elde edilen verilerde 12-15 hafta ytUrtiylGs yapan kadinlar ile sedanterler
karsilastinildiginda; diizenli ytrtiytis yapanlarda hastalikli glin sayisinda
dists oldugu gozlenmistir. Genel olarak, dtizenli orta siddette yapilan
egzersiz Uist solunum yolu enfeksiyonlara (USYE) kars: direnci arttirirken;
ozellikle mental stresin de eslik ettigi siddetli eforun sporcularda artmis
USYE riski ile iligkili oldugu gértisi séz konusudur. (10,24).
Epidemiyolojik calismalar egzersiz ve immun sistem arasindaki iligkiyi
“J” formunda bir egri modeli ile (Sekil2) gostermistir (10,14,24,25). Bu
modele gére orta siddetteki egzersiz USYE riskini azaltirken, ytiksek
siddetteki egzersiz bu riski arttirabilir. Bu nedenle sporcularda yaris
dénemi o6ncesinde ve sonrasinda antrenmanin agirlasmas: ile NK
htuicreleri, nétrofil, monosit, T ve B lenfosit islevlerinde baskilanma sonucu
USYE vb enfeksiyonlara yatkinlik artar.

Olas1 etki mekanizmalar:

Egzersizle iliskili bagisiklik sistemi degisikliklerinin altinda yatan
mekanizmalar cok faktérltidtir. Adrenalin, noradrenalin, bliiytime hormonu,
kortizol, B-endorfinler, sitokinler gibi néroendokrinolojik faktorler; viicut

14



Egzersiz ve Bagisiklik Sistemi

1s1s1, oksijen desatlirasyonu gibi fizyolojik faktoérler; glutamin, gltikoz ve
serbest yag asidi duizeyleri gibi metabolik faktorler; egzersizin bagisiklik
sistemi Uzerindeki etkilerinin olusmasinda 6nemli rol oynamaktadir
(10,16,25,31).

The “J* Form Curve
Risk of URTI
Above
Average
Average
Below
Average S
Sedentary  Moderate High
Amount and Intensity of Exercise

Sekil 2. Egzersizin miktar ve siddeti ile USYE (URTI) arasinda “J” modeli.

Uzun sureli akut egzersiz sirasinda arteriyel plazma katekolamin
konsantrasyonlari egzersizin yogunlugu ile paralel olarak artar ve egzersiz
bitiminden hemen sonra diismeye baslar. Egzersiz egitimi yaptirildiginda
ise bireyin ayni is yuktne verdigi hormonal yanitlar azalir. Yine benzer
sekilde, antrene bireyler sedanter bireyler ile ayni is yuktnde egzersiz
yaptiklarinda, olusan yanitlar daha dusuktir (3). Endtirans egzersizlerinin
lenfositler tizerindeki B-reseptorlerin sayisin1 azaltarak (down regulation),
onlan katekolamin stimtilasyonuna daha az duyarli hale getirdigi de
gosterilmistir (5).

Kortizol, bagisikligin diizenlenmesinde immunstpressif ve anti-
enflamatuvar etkilere sahip bir hormondur. Kortizolin bu etkileri
sitokinler ile karsilikli iliski sonucu olusmaktadir. Kortizol kemik
iliginden 16kosit salinimini ve kandan lenfosit c¢ikisin1 uyarirken,
dolasima lenfosit girisini baskilar (8,42). Kortizol yanitlar1 egzersizin
sliresine ve yogunluguna baghdir. Akut kisa stlreli bir egzersizde
kortizol konsantrasyonlarinda minimum artis gézlenir ve bu hormonun
ditirinal ritimleri ile agiklanabilmektedir (13,15,33). Siddetli egzersizde
ve sonrasindaki ytksek kortizol diizeyleri immunstpresyona neden
olurken, gorece orta ve hafif siddetteki egzersizlerde bu tur bir etki
gdzlenmemektedir (24).
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Egzersiz nedeni ile olusan bagisiklik sistemi aktivitesindeki
(0zellikle de NK hticrelerdeki) ani yukseliste ve sonrasindaki dusutste
rolil olabilecek faktérlerden biri de B-endorfinlerdir. Bunlar da tipk:
NKHA (“Natural killer” hticre aktivitesi) gibi egzersizin hemen baslangicinda
artmaya baslayip, egzersizden sonraki 20-30 dakikalik toparlanma
doneminde normale donmektedir (6).

Maksimal bisiklet egzersizi yapan genc¢ kadinlara naloksan
verildiginde NKHA’daki ytikselisin 6nlendigi, hiicre sayisinin ise plasebo
verilen gruptan farkli olmadig gosterilmistir. Yine ayni calismada
egzersiz sonrasi alinan kan htucreleri B-endorfinler ile uyarildiklarinda,
NKHA’daki ytkselisin baskilandig belirlenmistir. Bu nedenle B-endorfinlere
asir1 maruz kalindiginda, opioidlerin akut uyarici etkilerinin tersine
donebilecegi ileri stirtlmustar (9).

Sitokinler bagisiklik sistemi elemanlar1 arasinda molektler bir
haberci olarak gorev yaparak, bagisiklik yanitinda rol alan btittin hiicrelerin
bliyimesini, farklanmasini ve fonksiyonel aktivasyonunu koordine ederler
(27,32). Akut egzersizde, kiicik doku yaralanmalar: ve buna eslik eden
enflamatuvar reaksiyonlara yanit olarak cesitli sitokinler salinmaktadir
(27,31). IL-1, IL-6, TNF-a ve IL-2’nin NKHA'’y1 arttirdig1 gbsterilmistir ve
ozellikle orta siddetteki dayanikhilik egzersizi NK/IL-2 sistemi aracilifi
ile NKHA’da olumlu etkiler ortaya ¢ikarmaktadir (27).

Endtirans egzersizinin sitokinler tizerine etkilerini gostermeye yonelik
calismalarda, bu tir egzersizden 6zellikle IL-2 reseptorlerinin etkilendigi
saptanmistir (34). Bu arastirmalarda IL-2 reseptér alt gruplarindan
birisini sergileyen CD25* huicre ylzdesinin, antrene bireylerde antrene
olmayanlardan dustk oldugu ve diger bir reseptor alt grubu olan B
reseptorlerinin atletlerde sedanterlerin iki kati oldugu goOsterilmistir.
Aerobik gli¢ ile B reseptdr zincir sunumu arasinda da yakin bir iliski
bulunmustur. Beta reseptérlerinin artmasi yliksek NK duzeylerine
isaret etmektedir (12,13,29,34).

Buglin lenfositler ve monositler icin en az iki enerji kaynag
oldugu kabul edilmektedir, ki bunlar gltikoz ve glutamindir (15,21,42).
Bu nedenle instlin T hlicre sisteminin metabolizmasinda, B htlicrelerinin
antikor olusturmasinda, monosit ve makrofajlarin metabolizmasinda
esansiyeldir. Clinki immun huicrelerin enerji kaynag: instlinin aracilik
ettigi ve gliikoz tasiyicilarinin akitvasyonuna yol acan glikoz girisi ile
saglanmaktadir. Ayrica instlin lenfositlerde amino asit alimini ve protein
metabolizmasini da kolaylastirir (42). Immtin sistem hticreleri gliikoza ek
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olarak, metabolizmalar icin en az onun kadar, hatta ondan daha hizh
bir sekilde glutamini de kullanabilmektedir. Glutamini tireten ana doku
iskelet kasi oldugundan, immun hucrelerin glutamin kullaniminda
iskelet kas1 6nemli rol oynar (21). Maksimal akut egzersiz ve endlirans
egzersizi sirasinda immun hticreler fonksiyonlarini devam ettirecek yeni
hiicrelere ve bu hucrelerin de ytksek miktarda enerjiye gereksinimi
vardir. Bu nedenle yogun fiziksel egzersizde, lenfoid sistem bir glutamin
yetersizligine maruz kalabilir ve fonksiyonlar: etkilenebilir (15).

Bir diger etkili faktér de plazma yag asitleridir. Bugtin icin fizyolojik
duizeylerdeki yag asitlerinin, 6zellikle de doymamis yag asitlerinin lenfosit
proliferasyonunu inhibe edebildigine dair kayda deger bulgular vardir.
Bunun in vivo sartlarda immuin supresyona neden olabilecegi tahmin
edilmektedir. Stresin plazma yag asidi konsantrasyonlarini 6zellikle uzun,
agir egzersiz sezonlarindan hemen sonra yeterince karbonhidrat alinmadigi
durumlarda yukselttigi iddia edilmektedir (21).

Ozetlenecek olursa; bir seferlik akut, ytiksek siddetteki egzersiz
bagisiklik sistemi hticreleri tizerinde belirgin degisikliklere yol acmaktadir.
Bu degisiklikler gecici olmakla birlikte, orta siddetteki (endurans)
antrenmani Ozellikle NKHA Ttzerinde anlamli kalici, olumlu etkiler
yaratmaktadir. Bu yanitin olusmasinda sitokinler, BH, katekolaminler,
B-endorfinler, yeterli glutamin ve karbonhidrat destegi O6nemli rol
oynamaktadir. Bu nedenle, 6zellikle sporcularda yaris ve yogun antrenman
donemlerinde siddetli egzersizin olumsuz etkilerinden korunmada egzersiz
sonrasi ozellikle besin alimi ve yeterli dinlenme 6nemlidir. Ayrica egzersiz
sonrasi toparlanma dénemlerinde kandaki sitotoksik kapasitesinin azalmig
olmasi nedeniyle enfeksiyonlara karsi dikkat edilmesi gerekmektedir.
Saglikli yasam amaciyla egzersiz yapanlarin da orta siddette ve strese
yol acmayacak egzersiz tiplerini se¢cmeleri daha uygun gérinmektedir.

Tek bir akut egzersiz dolasima lenfosit akimina neden olur. Yogun
siddette bir egzersizi takiben ise; lenfosit konsantrasyonu, hticrelerin
cogalmasi ve orta dizey sitotoksik aktivite azalir ve immtinglobtulin
Uretimi bozulur. Egzersiz sonrasi bagisikligin baskilandigr bu dénemde,
mikroorganizmalar viicuda girebilir ve enfeksiyonlar olusabilir.
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