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La prictica fisica moderada potencia
la respuesta defensiva del organismo
disminuyendo la incidencia y la seve-
ridad de los procesos infecciosos,
muy especialmente los de caricter
respiratorio. No resulta sencillo sepa-
rar la accién especifica del ejercicio
en la mejora de la respuesta inmunita-
ria (potenciacion de la respuesta y ca-
pacidad fagocitica de los neutréfilos y
aumento de la actividad de los linfo-
citos NK (“natural killer”), de los
efectos indirectos atribuibles a su ac-
cién antiestrés, y la mejora general de
la higiene de vida que la intervencién
en programas de deporte y activida-
des de ocio supone.

También hay suficiente informacién
al respecto de que el ejercicio exte-
nuante y el sobreentrenamiento dis-
minuyen las defensas inmunitarias y
aumentan por tanto la susceptibilidad
a la enfermedad. Intervienen muy di-
versos factores: accién frenadora de
la capacidad fagocitica de los neutré-
filos, pérdida o disminuci6n de la ac-
tividad de diversas poblaciones
linfocitarias, muy especialmente de
las poblaciones de linfocitos NK, dis-
minucién de la capacidad de secre-
cibn de inmunoglobulinas A,
pro-tectoras de las infecciones del
tracto respiratorio, 0 acciones menos
explicables sobre el interferén u otros
elementos menos especificos y peor
conocidos. Las numerosas interaccio-
nes entre la respuesta inmune y el sis-
tema neuroendocrino hacen dificil
afirmar si estos efectos son directos o
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Y EL ENTRENAMIENTO SOBRE
LAS DIVERSAS EXPRESIONES DE
LOS MECANISMOS DE

DEFENSA INMUNE

atribuibles a los profundos cambios
hormonales que se registran en el
ejercicio fisico intenso y extenuante.
La practica fisica de competicién en
el curso de enfermedades infecciosas
en las que hay sintomas o signos de
implicacién sistémica, tal como ocu-
e con la gripe, puede suponer la
aparicion de serias complicaciones, la
mds caracteristica de las cuales es la
cardiomiopatia. Por tanto, en estas
condiciones hay que evitar los ejerci-
cios intensos € instaurar un reposo de
al menos dos semanas después de la
enfermedad para evitar estas compli-
caciones. Estudios en animales y en
humanos demuestran que la préctica
fisica intensa durante la fase de incu-
bacién de enfermedades viricas au-
menta la susceptibilidad a las infec-
ciones y la gravedad del proceso.
Todo parece indicar que el ejercicio
fisico continuado tiene un efecto pro-
tector del envejecimiento inmunol6-
gico, que ocasiona disminucién de la
inmunocompetencia, y al que se atri-
buye en gran medida el aumento en la
incidencia de tumores, infecciones y
enfermedades autoinmunes que se
producen con la edad. Esta proteccién
podria ser remarcable por lo que res-
pecta al mantenimiento de la activi-
dad citotéxica de las células NK y la
capacidad proliferativa de los linfoci-
tos T, muy necesarios para la resis-
tencia a este tipo de enfermedades y
que declinan con los afios.

Las relaciones entre ejercicio fisico y
enfermedades cancerosas no estin
claras y no existen hipétesis vélidas
de andlisis de las relaciones entre

ejercicio y cancer. En todo caso, la
influencia favorable de la actividad
fisica sobre los elementos constituti-
vos de la inmunidad natural se tiene
que interpretar como beneficiosa,
dado que la inmunidad natural es un
componente critico en el control de la
metdstasis tumoral.

Por lo que respecta a las lineas de fu-
turo, el andlisis de las consecuencias
del ejercicio sobre la respuesta inmu-
nitaria se deber4 dirigir hacia el estu-
dio de la incidencia de la actividad
fisica sobre la respuesta de los enfer-
mos neopldsicos y la relacién entre la
actividad fisica y los procesos de en-
vejecimiento del sistema inmune,
propios de la edad.

Palabras clave: actividad fisica,
inmunidad y deporte, envejeci-
miento inmunolégico, cancer y
deporte.

Introduccion

Las primeras informaciones relativas
a las influencias deseables y no de-
seables del ejercicio fisico sobre la
funcién del sistema inmune datan de
1902, cuando se declar6 la violenta
leucocitosis experimentada por un pe-
quenio grupo de corredores después
de correr la maratén de Boston (La-
rrabee, 1902). A partir de ahi se ha
ido viendo que el ejercicio fisico jue-
ga un papel importante en la disminu-
cién de la incidencia y la severidad de
los procesos infecciosos y los fend-
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menos neopldsicos, aunque no se cono-

cen demasiado bien sus mecanismos.

Desde la primera descripcién en 1902,

el conocimiénto y la comprensién de

las relaciones entre ejercicio fisico y

respuesta del sistema inmune se ha ido

desarrollando de forma muy lenta:

1. Algunos estudios de los afios
ochenta demostraron que el ejerci-
cio modifica la distribucién de las
células mononucleares (Mc Car-
thy, 1988), aumenta la eficacia
preventiva incrementando la capa-
cidad de respuesta de la inmunidad
natural (Brahmi, 1985) y estimula
la defensa del huésped ante altera-
ciones transitorias agudas (Keast,
1988). Todos estos resultados pro-
vienen de estudios efectuados so-
bre poblaciones muy diversas
relativos a la tipologia, edad, nivel
de entrenamiento y estado de sa-
Iud.

2. Varios estudios longitudinales so-
bre el efecto de entrenamientos de
resistencia y comparaciones cruza-
das de cohortes entrenadas y no
entrenadas sugieren que el ejerci-
cio tiene un efecto positivo sobre
la funcién inmune (Nehlsen-
Cannarella, 1991; Pederson, 1989).

3. El deporte, por su efecto amorti-
guador del estrés, la ansiedad y la
depresién, podria intervenir indi-
rectamente sobre la eficacia y la
capacidad de la respuesta inmune
(La Perriere, 1990).

4. Por otro lado, hay suficiente infor-
macién en el sentido de que el
ejercicio muy intenso podria dis-
minuir la actividad de defensa in-
munitaria y aumentar asi la sus-
ceptibilidad a la enfermedad (Ber-
glund y Hemmingsson, 1990; Nie-
man y col., 1990).

A pesar del progreso realizado, toda-
via hay muchos puntos oscuros rela-
tivos al conocimiento de las inter-
relaciones entre la respuesta inmune y
la actividad fisica. Los motivos de
este desconocimiento pueden centrar-
se en:
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. La excepcional complejidad del

sistema inmune.

. Los elementos que intervienen en

la respuesta inmunitaria eviden-
cian un alto grado de interaccién
entre si y con las funciones de
otros sistemas corporales como
son el sistema nervioso central y el
neuroendocrino. Por este motivo la
respuesta inmune es sensible a las
modificaciones de pardmetros tales
como ¢l comportamiento, las sen-
saciones, los estados de 4nimo o
aspectos como la alimentacién, el
clima y otros muchos factores.

. En los actuales afios noventa, las

investigaciones sobre el sistema
inmune se han dirigido a descubrir
la intervencién en la respuesta de
nuevas lineas celulares, en la des-
cripcién de sus funciones y en el
conocimiento de los conjuntos de
factores sanguineos y humorales
que regulan su actividad, asi como
la intervencién de otros sistemas
funcionales en estos procesos re-
guladores.

. La literatura de la inmunologia del

ejercicio describe estudios sobre
los efectos de diferentes tipos de
ejercicio (de fuerza, de endurancia,
etc.), valorados de forma diversa
(frecuencia, intensidad, duracién),
en personas con diferente nivel de-
portivo (sedentarios, moderada-
mente entrenados, atletas de
competicién), que pertenecen a di-
ferentes grupos de poblacion (atle-
tas jévenes, ancianos, enfermos de
sida o cdncer, paraliticos, etc.) y
utilizando como indicadores de la
calidad de la respuesta inmune
muy diversos componentes fenoti-
picos o funcionales, como muchas
y diferentes poblaciones celulares
(CD2+, CD3+, CD3+ CD4+, CD3+
CD8+, las relaciones CD4:CD8,
CD3- CD56+ y otras) y varios
tests (secrecién salival de IgA,
proliferacién celular, citotoxicidad
de células natural killer, etc.).

. Algunos puntos cruciales de la in-

munologia del deporte como son

las interrelaciones entre la respues-
ta aguda al ejercicio, la adaptacién
crénica favorecedora de las defen-
sas y la reducci6n de la incidencia
y severidad de la enfermedad en
aquellos que intervienen en pro-
gramas de actividad fisica y salud,
todavia no se conocen demasiado
bien y son el objeto de una impor-
tante actividad de investigacion.

6. Respecto a las lineas de futuro los
estudios de las consecuencias del
ejercicio sobre la respuesta inmu-
nitaria deberdn dirigirse hacia el
estudio de la incidencia de la acti-
vidad fisica sobre la respuesta de
los enfermos neopldsicos y las re-
laciones entre la actividad fisica y
los procesos de envejecimiento del
sistema inmune, propios de la
edad.

Ejercicio e infecciones del tracto
respiratorio

La relacion entre el ejercicio fisico y
las infecciones respiratorias sigue un
modelo con curva en forma de “J” (fi-
gura 1) (Nieman, 1994). Este modelo
sugiere que el riesgo de sufrir infec-
ciones respiratorias es menor en los
sujetos que realizan entrenamientos
moderados, respecto de los sedenta-
rios, y también de los que participan
en actividades de ejercicio excesivo y
de elevada intensidad (Rodriguez,
1992).

Son pocos los estudios que han inves-
tigado sobre esta relacién (Heath y
col., 1991), y ademds con métodos de
valoracion que hacen dificil estable-
cer comparaciones y conclusiones va-
lidas.

En la tabla 1 se representan ocho de
estos estudios, seis son disefios epide-
miolégicos (dos prospectivos y cuatro
retrospectivos), y sélo dos se realiza-
ron con disefios experimentales ran-
domizados. Estos estudios sugieren
que el ejercicio intenso, tanto agudo
como crénico, se asocia con un im-
portante aumento del riesgo de infec-
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cién respiratoria. Este riesgo es espe-
cialmente elevado durante la primera
o segunda semana después de la com-
peticion. En uno de los estudios reali-
zados a doble ciego se determiné que
cuando los corredores tomaban dia-
riamente 600 mg de vitamina C tres
semanas antes de la competicién, sélo
el 33% enfermaban ante el 68% si no
lo hacian (Peters y col., 1993).

Heath y col. (1991) demostraron que
uno de los factores mds importantes
de riesgo para los corredores respecto
al sufrimiento de enfermedades respi-
ratorias es la distancia total corrida
durante el afio en el conjunto globali-
zado de pruebas deportivas y entrena-
mientos. Se han realizado bastantes
estudios comparando el grado de inci-
dencia de enfermedades respiratorias
en corredores de diferentes distancias
para determinar si el entrenamiento
fuerte tiene efectos negativos (Nie-
man y col., 1989; Nieman y col.,

Por encima de la media

Media

RIESGO DE URTI

Por debajo de la media

ACTUALIDAD TEMATICA

Sedentarios

Moderado

Muy alto

CANTIDAD E INTENSIDAD DEL EJERCICIO

Figura 1. Relacién entre diferentes intensidades de ejercicio y riesgo de contraer procesos infecciosos del tracto

Investigador y
aiio de publicacién

Peters y Bateman, 1983

Linde, 1987

Nieman y col., 1989

Nieman y col., 1990

Nieman y col., 1990

Heath y col., 1991

Peters y col., 1993

Nieman y col., 1993

Nimero y tipo de sujetos

141 maratonianos surafricanos,
respecto a 124 sujetos control

44 corredores de orientacién da-
neses contra 44 no atletas

294 corredores californianos

2.311 corredores de maratén de
Los Angeles

36 mujeres ligeramente obesas.
Universidad de Loma Linda

530 corredores de Carolina del
Sur

84 corredores surafricanos ver-
sus 3 no corredores control

32 mujeres mayores inactivas y
12 con mucha actividad

respiratorio superior (URTI)
Disefio de la prueba y Procedimiento de Resultados esenciales:
método estadistico estimacién URTI

Incidencia de URTI en 2 sema-
nas después de una carrera de
56 km. Anélisis chi cuadrado

Prospectiva de 12 meses test es-
tadistico de Whitney

2 meses antes y 1 semana des-
pués de carreras de 5, 10, 21’1
km. Retrospectivo. Andlisis chi
cuadrado

2 meses antes y 1 semana des-
pués de carrera de 42°2 km. Re-

trospectivo. Modelo de regre-
sién multiple logfstico.

Grupo sedentario y activo al
azar. Sesiones de paseo 45 min-
s, Estadfstica t-test

Prospectiva de 12 meses. Mode-
lo de regresi6n miltiple

URTI en 2 semanas después de
carrera 90 km. Administracién
de 600 mg-d™! de vit. C con pla-
cebo a doble ciego. Prueba chi-
cuadrado ANOVA

Sujetos distribuidos al azar en
sedentarios y activos. 5 sesiones
de 37 minutos de paseo por se-
mana durante 23 semanas de
set. a nov. chi cuadrado

Utilizacién cuestionario perso-
nal

Sintornatologia de URTI autoes-
timada por diario personal

Valoracién en 2 meses de URTI
en entrenamiento o carrera. Va-
loracién personal y semana des-
pués

Valoracién en 2 meses de URTI
en entrenamiento o carrera. Va-
loracién personal 1 semana des-
pués

Registro diario personal preco-
dificado de sintomas URTI

Registro diario persona precodi-
ficado de sintomas URTI )
Consulta telefénica sobre inci-
dencia y duracién de URTI en 2
semanas

Registro diario personal preco-
dificado de sfntomas URTI

Incidencia de URTI dos veces
superior en corredores (33,3%
contra 15,3%)

Los corredores de orientacién
tenfan 2,5 URTI por afio. Los
controles 1,7

Menor URTI en 42 km.se-1
respecto 12 km-se”'. Ningin
efecto de la carrera sobre URTI

Mis riesgo de URTI corredores
>97 respecto <32 km-se”! tasa
incidencia 5,9 en participantes
sobre no particip. '
Grupo activo registra menor in-
cidencia URTI que control (5,1
vs 10,8)

Incremento’ del riesgo URTI en
relacién con la distancia comrida

Incidencia URTI menor en co-
rredores que tomaban vit. C
(33%), respecto a corredores
placebo (68%) y controles
(49%) £

Incidencia URTI 8% en muje-
res muy activas, 21% en pa-
seantes y 50% en controles

Tabla 1. Estudios epidemiologicos y experimentales sobre interrelaciones ejercicio/enfermedades infecciosas del tracto respiratorio superior (URTI)
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1990; Heath y col., 1991). En cambio,
no se han publicado estudios epide-

mioldégicos bastante grandes que
comparen las diferencias de inciden-
cia de enfermedades respiratorias en-
tre colectivos sedentarios y otros que
tienen un nivel moderado de activi-
dad fisica. Si que se han hecho sobre
grupos pequefios, que, por lo tanto,
s6lo pueden aportar datos prelimina-
res. Segiin estos resultados se eviden-
cia una tendencia a la reduccion de la
sintomatologia de la infecci6n respi-
ratoria por la actividad fisica modera-
da (figura 2).

Respuesta inmune aguda al ejercicio
La respuesta aguda incluye el conjun-

to de los cambios espontdneos y tem-
porales que desaparecen a las pocas
horas (antes de las 6 h) después de fi-
nalizar el ejercicio.

Los cambios detectados participan de
la complejidad de la respuesta orgéni-
ca al ejercicio. En este sentido hay
que remarcar que hay una clara rela-
cién funcional entre el sistema inmune
y el neuroendocrino (Blalock, 1989).
Estos sistemas producen y utilizan
muchas de las mismas sefiales mole-
culares (hormonas, linfoquinas y mo-
noquinas). Organos linfoides como el
bazo y los ganglios linfiticos estdn
innervados por el sistema nervioso
auténomo, y los linfocitos presentan
receptores por varias hormonas estre-
santes.

Efectos del ejercicio agudo sobre lo concen-
tracion de  células inmunes circulantes
Inmediatamente después del ejerci-
cio, los leucocitos totales aumentan
en un 50%-100%, con una mayor
contribucién de los linfocitos y neu-
tréfilos y menor de los monocitos (ta-
bla 2).

El ejercicio de intensidad moderada
induce a una menor leucocitosis, lin-
focitosis y neutrofilia (Nieman y col.,
1991). La alteracién del nimero de
leucocitosis depende mucho de los
cambios inducidos por el ejercicio en
los niveles de epinefrina (potente
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12+
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P=0.039

Grupo con actividad fisica
moderada

Grupo de control
(sedentarios)

Figura 2. Némero de dias con sinfomatologia de infeccion respiratoria en un periodo de 15 semanas,
comrespondientes al periodo invierno-primavera (Nieman y col., 1990)

agonista B2-adrenérgico) y cortisol.
Los cambios en la concentracién de
estas dos hormonas en el decurso del
ejercicio muestran un importante au-
mento durante la actividad fisica para
ambas. Al finalizar el esfuerzo, los ni-
veles de epinefrina vuelven rdpida-
mente a la normalidad pero en
cambio los de cortisol permanecen
elevados durante un largo periodo de

A .
, DURANTE
Neutréfilos aumento
Eosinéfilos disminucién
‘Basofilos aumento ?
Linfocitos aumento
Monocitos sin cambio
B .
: DURANTE
% CD 3+ disminucion
% CD 4+ disminucién
% CD 8+ sin cambio
% CD16+ (NK) aumento

tiempo que puede durar dos o mds
horas. Se sabe que el ejercicio induce
un incremento ripido en la densidad
de B2-adrenorreceptores linfociticos,
especialmente cuando la intensidad es
elevada (Maisel y col., 1990; Murray
y col., 1992). La epinefrina causa un
aumento transitorio del nimero de
linfocitos circulantes durante el ejer-
cicio, mientras que el cortisol, duran-

HORAS DESPUES
aumento
N

4

?
disminucion
aumento

HORAS DESPUES
sin cambio
sin cambio
sin cambio
sin cambio

Tabla 2. Efectos del ejercicio submdximo sobre A) caracterislicas de la respuesta leucocitaria y B) subpoblaciones
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te la recuperacién, produce una linfo-
citopenia y neutrofilia marcada y pro-
longada.

a) Linfocitos.

De las subpoblaciones linfociticas
mayoritarias (T, B y células NK),
son las NK (natural killer) las mds
susceptibles a variar como conse-
cuencia del ejercicio (tabla 2). Inme-
diatamente después de un ejercicio de
elevada intensidad la concentracién
aumenta en un 150%-300% (Nieman
y col., 1993). El miimero de linfocitos
T citotéxicos/supresores también se
incrementa de forma remarcable
(50%-100%) mientras que los T cola-
boradores y los B se encuentran rela-
tivamente inalterados. Esto explica el
importante aumento de la capacidad
citotoxica de la sangre, en los perio-
dos de tiempo inmediatamente poste-
riores a finalizar el ejercicio. Este es
un efecto pasajero, ya que una vez
pasados 30 minutos, cada una de las
subpoblaciones de linfocitos vuelve a
abandonar la corriente sanguinea en
gran nimero, como consecuencia de
la influencia del cortisol, normalizan-
dose progresivamente su recuento. El
significado clinico de los cambios en
el mimero y la funcién de los linfoci-
tos es totalmente desconocido. Los
pocos estudios que han profundizado
en la cinética de las modificaciones
de las subpoblaciones de linfocitos
sanguineos en atletas sugieren que las
alteraciones son transitorias y que,
por lo tanto, podrian no tener ningiin
efecto real y duradero en la funcién
defensiva del individuo. Dado que los
linfocitos circulantes representan s6lo
una pequeiia fraccién del total de los
linfocitos corporales, es posible que
los cambios observados tengan un
efecto mas bien pequeiio en la globa-
lidad de la respuesta inmune.

b) Neutrdfilos.

Los neutréfilos que actian conjunta-
mente con las poblaciones de linfoci-
tos NK son unos de los mds activos
fagocitos.
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Participan en la primera linea de la
defensa contra agentes infecciosos
(Male y Roitt, 1989). Hay una gran
evidencia que el ejercicio moderado
estd asociado con una mejora impor-
tante en la capacidad fagocftica de los
neutréfilos, mientras que un ejercicio
exhaustivo tiene el efecto contrario.
En un estudio realizado por Smith y
col. (1990) se observé que la capaci-
dad fagocitica de los neutréfilos esta-
ba aumentada al menos 6 h después
de realizar durante 1 h ejercicio mo-
derado en un cicloergémetro (en po-
tencias de esfuerzo del 60% de VO2
max). En cambio, inmediatamente
después de una carrera de 20 km, los
neutréfilos de 12 corredores eran me-
nos capaces de fagocitar bacterias, un
efecto mantenido durante 3 dias. Ro-
driguez, Barriga y de la Fuente
(1991), analizaron las propiedades
funcionales de los neutrdfilos después
de realizar un ejercicio moderado y
observaron que, ademds de la capaci-
dad fagocitica, también aumentaban
su capacidad de adherencia en el en-
dotelio, 1a movilidad espontdnea y la
actividad quimiotictica.

Efectos sobre los interferones y anticverpos
a) Interferones.

Los interferones ejercen efectos anti-
viricos que empiezan a las pocas ho-
ras de la infeccién viral y pueden
persistir durante dias. En un estudio
con ocho sujetos no entrenados ha
sido descrita una elevacién de los ni-
veles de interferones séricos como
consecuencia de un ejercicio subma-
ximo de 1 hora de duracién en ci-
cloergémetro (Viti y col., 1985). Este
aumento, sin embargo, dura por lo
menos dos horas, por lo tanto parece
que los cambios en los niveles de in-
terferén después de realizar un ejerci-
cio moderado presentan una signi-
ficacién muy pequefia en la respuesta
inmune del individuo.

b) Anticuerpos.
Hay pocos estudios centrados en el
efecto producido por el ejercicio fisi-

ACTUALIDAD TEMATICA

co en los niveles de inmunoglobuli-
nas séricas. Los primeros llevados a
cabo en corredores parecian apuntar
hacia una existencia de niveles com-
parables a los de otros grupos de po-
blacién. Los niveles observados de
IgA, IgG y IgM son totalmente nor-
males en atletas bien entrenados y no
sufren ninguna modificacién después
de un ejercicio moderado tanto en in-
dividuos bien entrenados como en in-
dividuos sin entrenar.

En otros estudios se han cuantificado
los niveles de inmunoglobulina A se-
cretada. Asi se ha evidenciado en 8
esquiadores alpinos de competicion
una destacada disminuci6n en la con-
centracion de la IgA salivar, muy es-
pecialmente después de esfuerzos
extenuados. Este efecto no se ha po-
dido determinar exactamente si es
aplicable por la exposicién a tempera-
turas frias, en el ejercicio excesivo 0 a
los dos factores a la vez (Simon,
1987), pero otros estudios llevados a
cabo sobre ciclistas de ruta o regatis-
tas de kayac (Makkinnon, Ginn y Se-
ymour, 1993) evidencian importantes
disminuciones de la concentracién de
inmunoglobulinas secretadas en la sa-
liva después de ejercicios intensos.
Respecto a las inmunoglobulinas séri-
cas, a pesar de la limitacién impuesta
por los estudios realizados, parece
improbable que los niveles se vean
afectados de forma significativa por
el ejercicio fisico.

La respuesta de fase aguda

Después de un ejercicio de elevada
intensidad, el sistema inmune debe
participar también en el proceso de
reparacion de tejidos. El ejercicio in-
tenso, especialmente cuando es pro-
longado, estd asociado con el dafio
muscular, inflamacién local y las
reacciones de defensa conocidas
como la respuesta de fase aguda
(Smith, 1991).

La respuesta de fase aguda implica el
sistema del complemento, neutréfilos,
macréfagos y varias citoquinas, y
puede durar unos cuantos dias, mien-
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tras se procede a la eliminacién del
tejido dafiado y a ultimar las tareas de
reparacion y consolidacién tisular.

Se especula con el hecho de que el in-
dividuo podria encontrarse especial-
mente desprotegido durante el
periodo de tiempo en que el sistema
inmune se encuentra necesariamente
dedicado a tareas reparadoras de los
tejidos después de un ejercicio intenso,
pero esta contingencia dificilmente com-
probable, no ha sido todavia medida
de forma objetiva (Nieman, 1994).

Respuesta inmune al ejercicio crénico
Los cambios persistentes en la estruc-

tura y funcién del sistema inmune
después de entrenamientos regulares
se integran en la serie de adaptacio-
nes crénicas al ejercicio. Se han reali-
zado muchos estudios comparando el
sistema inmune de atletas y de no
atletas, o de individuos sedentarios
con los que intervienen en programas
de actividad fisica, comparando las
variables inmunolégicas antes y des-
pués del entrenamiento (Nieman y
col., 1993). Muchos de estos estudios
no han podido demostrar ningin efec-
to importante del ejercicio regular en
las concentraciones circulantes de los
leucocitos totales, de los linfocitos o
de otras subpoblaciones. Muchos in-
vestigadores han observado que los
atletas tienen niveles de inmunoglo-
bulinas séricas dentro del rango de
referencia normal asi como los con-
troles sedentarios (Nieman y Nehl-
sen-Cannarell, 1991); pero, en
cambio, se ha observado una cierta
disminucién de los niveles de inmu-
noglobulinas salivares (Northoff y
Berg, 1991).

Aun asi, en muchos otros estudios
realizados en animales y humanos se
ha hecho evidente la importante me-
jora de la actividad citotéxica de los
NK debida al entrenamiento (MacNeil
y Hoffman-Goetz, 1993; Nieman y
col., 1993).

La estimulacion de la proliferacién
linfocitica no se altera de forma sus-
tancial con el ejercicio en poblaciones
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de adultos jévenes (MacNeil y col.,
1991). En cambio se ha descrito una
supresion de la funcién linfocitica en
atletas sobreentrenados (Fry y col.,
1992). También se ha observado una
disminucién importante en la capaci-
dad fagocitica de los neutréfilos en
atletas de élite compardndolos con
controles desentrenados (Smith y col.,
1990). Como los neutréfilos son los
fagocitos mds importantes, se sugiere
que hay un aumento del riesgo a in-
fecciones del tracto respiratorio supe-
rior con el entrenamiento de elevada
intensidad. Resultados obtenidos en
animales refuerzan consistentemente
el hecho de que el ejercicio crénico
intenso estd relacionado con cambios
negativos en las funciones inmunol6-
gicas (Smith y col., 1990).

Efectos de la actividad fisica durante

la enfermedad
Tanto los datos epidemiolégicos

como los clinicos apoyan el concepto
de que el esfuerzo intenso aumenta el
riesgo de infeccién respiratoria a cau-
sa de los cambios negativos en la fun-
ci6n inmunolégica y la elevacién de
las hormonas estresantes: epinefrina y
cortisol. Hay sin embargo otros facto-
res ambientales, como son la nutri-
ci6n inadecuada (Chandra, 1990) y el
estrés psicologico (Cohen y col.,
1991), que pueden influir también ne-
gativamente.

Si un atleta experimenta de forma si-
bita e inexplicable una disminucién
del rendimiento durante el entrena-
miento o competicion, se debe sospe-
char una infeccién viral (Sharp,
1989). Esta demostrado que las capa-
cidades mentales y fisicas estdn redu-
cidas durante un episodio infeccioso
(Friman y col., 1991; Ilbick y col.,
1991). Si es asi, el atleta debe reducir
el volumen y la intensidad del entre-
namiento para permitir el sistema in-
mune actuar solo contra la infeccién.
Los médicos deportivos indican que
si el atleta tiene sintomas de un res-
friado comin no presenta contraindi-
caciones al ejercicio. Sin embargo, si

hay sintomas o signos de implicacién
sistémica tal como pasa con la gripe
(fiebre, dolor muscular, inflamacién
de ganglios linféticos, etc.) se debe
descansar durante al menos dos sema-
nas para evitar complicaciones serias
tales como la cardiomiopatia (Phillips
y col., 1986). Estudios en animales y
en humanos demuestran que la practi-
ca fisica intensa durante la fase de in-
cubacién de enfermedades virales
aumenta la susceptibilidad a las infec-
ciones y la gravedad del proceso.

Ejercicio y envejecimiento
inmunolégico

El sistema inmune sufre cambios im-
portantes con la edad. El aumento de
la incidencia de tumores, infecciones
y enfermedades autoinmunes con la
edad estd ligado con la disminucién
de la inmunocompetencia.

El proceso de envejecimiento no
afecta uniformemente al sistema in-
mune y hay una gran variacién indi-
vidual (Hessen y col., 1991). En la
dltima década se ha investigado mu-
cho la asociacién con los factores am-
bientales. Una aportacién suple-
mentaria de vitamina E ha mostrado
un aumento de la inmunidad celular
en individuos ancianos, y la deficien-
cia en vitamina B¢ una disminucién
(Meydani y col., 1990).

Se ha demostrado que el ejercicio
crénico y agudo tiene una gran in-
fluencia en las funciones inmunolégi-
cas en adultos j6venes (Nieman y
Nehlsen-Cannarella, 1992). No obs-
tante, el papel del ejercicio sobre el
sistema inmune de individuos ancia-
nos es una 4rea de investigacién muy
poco explorada, aunque los datos de
los pocos estudios disponibles indica-
rian posibles aplicaciones y repercu-
siones en los dmbitos de la salud
publica.

Envejecimiento inmunolégico
En general, las concentraciones de

leucocitos, granulocitos, monocitos y
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Inv!wiigador y
afio de publicacién

Pahlavi y col., 1988

Crist y col., 1989

Flatarone y col., 1989

Bames y col., 1991

Nasrullah y
Mazzeo, 1992

De la Fuente, 1992

Niemann y col., 1993

Sujetos

34 ratas macho en 4 gru-
pos de edad: 7, 12, 18 y
24 meses

14 mujeres mayores de
72 aflos de edad

Mujeres activas: 8 jéve-
nes (30 afios) y 9 mayo-

- res (71 afios)

30 ratas macho de 6 y 24

60mtonciilo§machoen2
grupos edad: 15 o 60 se-
manas :

" 30 sedentarias mayores

(70 afios); 12 grandes en-
trenadas (73 afios) y 13
j6venes (22 afios)

Disefio experimental Modelo de ejercicio
Distribucién parejas asig- Natacién - 60 _minutos:
nadas a grupos entrena- 2-d". S-semana", durante
dos y no entrenados 6 meses
Clasificadas en 2 grupos:  Ejercicio aerébico de 20-

entrenadas y no entrena-
das

30 minutos; 3xse", en 16
semanas

Respuesta aguda a ejerci- Test méximo cicloergé-

cios méximo; muestras metro

antes y después

10 controles jévenes, 11 Carrera de 60 min en cin-

controles viejas; 9 de las  taal 75% capacidad 5S¢,

viejas sometidas a ejerci- durante 10 semanas

cio "

Distribucién parejas asig- Carrera de 60 min en cin-

nadas a grupo entrenado  ta al 75% capacidad 5.s¢”

y no entrenado durante 10 semanas

Ratoncillos j6venes y an- ~ Natacién  hasta agota-

cianos divididos en 3 miento (194 min) o 90

grupos de 10 cada uno mindfa’  durante 20
comparada con controles

Comparacién cruzada en- ‘ Mujeres de alto mvel en-

tre grupos; las 30 seden-
tarins divididas al azaren

grupos control y activo

trenamiento 1,6 h-d”’

aiios,gmpoacuvocnml
nar35mmd Sse” du-
rante 12 se al 60% de

capacidad

ACTUALIDAD TEMATICA

Valoracién inmunitaria

Respuesta esplética linfo-
citaria a Con A y LPS;
produccién IL-2 (bioen-
sayo)

Actividad citotéxica cé-
lulas NK sélo final estu-
dio

Actividad citotéxica NK
con y sin IL-2; contado
células NK -

sérum valorado eipeclﬁ-
co anti-KLH :
Respuesta linfocitos es-
plénicos a Con A produc-
cibn IL-2 y actividad
citotéxica NK

Respuesta inducida por
PHA . de nédulos axilar,
esplénicos y timicos

Respuesta inducida por
PHA de linfocitos san-
gufneos; actividad células
NK citotéxicas

Resultados principales

Disminucién con edad
respuesta Con A o LPS y
produccién TL-2 no pm—
venible por entrenamien-
to disminucién compro-
bada en ratas dc 7 meses

Actividad NK-cltotémca
33% miés alta en mujeres
entrenadas respecto a no
entrenadas :

Resultados iguales entre
jOvenes y viejas, tanto
antes como después de
ejercicio méximo )

Disminucién de la res-
puesta en anticuerpos con
la edad no modificada
por el ejercicio en viejas
Disminucién relacionada
con la edad de respuesta
Con A y IL-2. No efecto
de entreno sobre activi-
dad NK citotéxica
Natacién baja respuésta
PHA en todos los grupos,
pero 20 dias después de
ejercicio de natacién por
90 min lleva un aumento
tanto en jévenes como en
viejos

Los grandes de alto nivel
respecto a sedentarias te-
nian mayor actividad NK
y respuesta PHA; 12 sema-
nas de ejercicio de paseo,
no tiene ningtin efecto so-

b;elasﬁmcionesNKpT

Tabla 3. Resumen de siete estudios recientes sobre el ejercicio de endurancia y el envejecimiento inmunolégico

linfocitos circulantes no cambian de
forma apreciable con la edad, aunque
el recuento de linfocitos B disminuye
ligeramente en edades extremada-
mente avanzadas. Los linfocitos T
también disminuyen y sobre todo los
T citotéxicos y supresores (CD8+)
ante los T colaboradores (CD4+) y
aumenta el nimero de linfocitos T
memoria (Utsuyana y col., 1992). La
actividad de otros mecanismos de de-
fensa inespecificos cono los granulo-
citos y macréfagos parece no
modificarse con los afios (Ben-Yehu-
da y Weksler, 1992).

Con la edad, hay un aumento de la
produccién de anticuerpos y de inmu-
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noglobulinas monoclonales, pero no
se ha demostrado que sea causado por
una regulacién deficiente de los linfo-
citos B (Ben-Yehuda y Weksler, 1992).
Los linfocitos T son indiscutiblemen-
te los componentes del sistema inmu-
ne mds sensibles al envejecimiento.

Ejercicio y envejecimiento
inmunolégico

La tabla 3 resume siete estudios pu-
blicados en este area. De éstos, cuatro
se han llevado a cabo con modelos
animales, y en todos menos en dos se ha
evaluado el efecto del ejercicio crénico
en la respuesta del sistema inmune.

Los autores concluyen que los indivi-
duos ancianos que realizan una activi-
dad fisica elevada tienen un nivel de
actividad de NK superior a la pobla-
cién sedentaria de la misma edad e
incluso a adultos jévenes. La activa-
cién de la proliferacién de los linfoci-
tos T, que se ve muy afectada por la
edad, es significativamente mayor en
los deportistas de edad avanzada que
en los sedentarios, pero todavia por
debajo de los niveles de los jévenes
desentrenados (figura 3).

Por lo tanto, el ejercicio de resistencia
puede considerarse como un factor
que puede evitar la declinacién tipica
relacionada con la edad.
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& J  Avimales control no entrenados
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S8 1500
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R
500 ¥ ;
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Edad de los ratones (machos)

Figura 3. Efectos de la actividad fisica y el entrenamiento sobre la actividad proliferativa de los linfocitos inducida
por fitohemaglutinina (PHA) en ratones jovenes y viejos (De la Fuente y col., 1992)

Son muchos los andlisis de correla-
cién estadistica entre variables inmu-
nolégicas con las nutricionales y
psicolégicas, pero aunque no han sido
estadisticamente significativas, se
cree que una elevada ingesta de vita-
minas y minerales durante muchos
afios puede ser un factor importante
en la potenciacion de las funciones
inmunolégicas (Candore y col.,
1992).

Ejercicio y cdncer

Se ha visto que el ejercicio reduce el
crecimiento de tumores primarios y
potencia ciertos aspectos de la inmu-
nidad natural. En la pasada década
muchos cientificos se han centrado en
la pregunta de si el ejercicio aumenta,
disminuye o no tiene ningin efecto
sobre la resistencia al cancer. Revi-
siones recientes de epidemiologia hu-
mana (Trinchieri, 1992) y bibliografia
de experimentacién animal (Cohen,
1991; Hoffman-Goetz y MacNeil,
1992) no han resuelto esta pregunta
ya que no hay hipétesis unificadas
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por la relacién entre ejercicio y cén-
cer. El cancer incluye mds de cien
trastornos diferentes todos ellos ca-
racterizados por errores en el creci-
miento celular, y toda una serie de
etapas de iniciacion, promocién, pro-
gresién y metdstasis, con origenes
complejos genéticos, ambientales y
de interaccidn genético-ambiental.

El ejercicio tiene muchos efectos en
los sistemas fisiolégicos, y por lo tan-
to puede influir en el crecimiento tu-
moral y la funcién inmune.

Durante un ejercicio agudo aumenta
la secrecién en la sangre de las hor-
monas estresantes (ACTH y cortisol).
Estos glucocorticoides tienen efectos
inmunomoduladores importantes
(Miinck y Guyre, 1991), y hay mu-
chos ejemplos de los efectos promo-
tores de los glucocorticoides en la
induccién de tumores de piel y la ac-
tivacién del virus del tumor mamario
(Mainwaring, 1991).

El efecto potencial neoplasico o anti-
neopldsico del ejercicio es heterogé-
neo e incluye un nimero muy
elevado de variables como son: la du-
racién, intensidad y frecuencia de ex-

posicién al carcinégeno, motivo por
el que se hace dificil evaluar el efecto
directo del ejercicio sobre el cancer.

Metdstasis tumoral y ejercicio
Pocos estudios han examinado el im-

pacto del ejercicio aislado, el ejerci-
cio frecuente o el entrenamiento de la
endurancia en la metdstasis tumoral.
Los resultados obtenidos son poco
consistentes atendiendo a la elevada
variabilidad ya comentada, tanto refe-
rente al modelo de ejercicio (duracién
¢ intensidad) como a las caracteristi-
cas del tumor (tipo, potencial metas-
tasico, etc.) asi como los relacionados
con las diversas circunstancias indivi-
duales, ambientales, etc.

Cohen (1991) estudié6 el crecimiento
de un implante primario en ratas, y
vio que el ejercicio voluntario no
afectaba al crecimiento del implante
ni modificaba la incidencia de metés-
tasis pulmonar. Del grupo de anima-
les més gordos habia més tendencia a
tener metdstasis en los animales mds
activos que en los menos activos con
la misma dieta. En cambio, en los
grupos de peso medio, no habia una
asociacion clara entre el nivel de acti-
vidad fisica y la incidencia de metds-
tasis.

Otros autores han observado que en
ratas con un tumor primario implanta-
do que realizan actividad fisica dismi-
nuye el crecimiento tumoral (Newton,
1965). Por lo tanto, es evidente que
para establecer si el ejercicio afecta o
no a las metastasis tumorales, deben
realizarse protocoles muy bien dise-
fiados, con especial atencién al con-
junto de pardmetros que pueden
directa o indirectamente incidir sobre
el crecimiento y desarrollo del tumor.

Metdstasis tumoral e inmunidad

natural
La inmunidad natural se refiere a

aquellas células o a sus productos
cuya actividad no depende de meca-
nismos de estimulacién propios de la
memoria inmunolégica. Los compo-
nentes mejor estudiados de la inmuni-
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dad natural son las células NK y los
macréfagos, asi como sus citoquinas.
Las NK son células granulociticas
grandes CD3- que realizan reacciones
citoliticas que no requieren la expre-
si6én de las moléculas MHC I ni I en
las células diana (O’Shea y Ortaldo,
1992); también producen citoquinas
(IFN-), TNF-, IL-1, TGF-8) y muchos
factores de estimulacién del creci-
miento (Trinchieri, 1992) que afectan
al comportamiento de las células dia-
na incluyendo las tumorales.

Los macréfagos son fagocitos mono-
nucleares que juegan un importante
papel tanto en la inmunidad natural
como especifica (la primera en aso-
ciacién con las moléculas MHC II y
la segunda con la secrecién de cito-
quinas IL-1, TNF, IFN, y una gran
variedad de factores de estimulacion
colonial, Roitt y col., 1989).

La inmunidad natural es un compo-
nente critico en el control de la me-
tastasis tumoral. La supresion de los
NK con la inyeccién de anticuerpos
contra estas células se asocia con un
aumento de metéstasis en ciertos sis-
temas tumorales experimentales (Go-
relik y col.,, 1982). Sin embargo,
cuando la masa tumoral es relativa-
mente grande, las NK son inefectivas
(Lala y col., 1985). Estas células (NK
y macréfagos) estdn reguladas por ci-
toquinas y también por hormonas.

La mayorfa de los trabajos realizados
sobre las NK han centrado més su pa-
pel en el control de la metdstasis tu-
moral que en intervenir sobre la
iniciacién o fases de promocién de la
carcinogénesis.

El entrenamiento en animales eviden-
cia un efecto potenciador de la activi-
dad de las NK tanto in vitro como in
vivo, manteniéndose incluso después
de tres semanas de suspension del en-
trenamiento (MacNeil y Hoffman-
Goetz, 1993). El tratamiento previo
de los animales con anticuerpos anti-
NK, abolia por completo los efectos
favorables del ejercicio sobre la acti-
vidad citotéxica de NK tanto in vitro
como in vivo.
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Aunque estos hechos sugieren que
existe una relacién entre el entrena-
miento fisico y la reduccién de metés-
tasis mediada por factores inmunes
naturales, esta interpretaciéon estd
fuertemente influida por el modelo
tumoral especifico usado. La insufi-
ciente evidencia experimental se ex-
plica por la complejidad del proceso
metastdsico, y la misma naturaleza
del sistema de respuesta inmune. Por
otro lado, también contribuye a ello la
heterogeneidad individual en la res-
puesta de adaptacién al ejercicio y las
dificultades de estudiar procesos di-
namicos usando observaciones estati-
cas.

Es probable que la progresiva incor-
poracién en este 4mbito de la meto-
dologia y las técnicas de estudio
basadas en la biologia molecular pue-
da en un tiempo no demasiado largo
suministrar informaciéon mds detalla-
da y precisa referente a las interaccio-
nes entre ejercicio fisico, inmunidad
natural y met4stasis tumoral.
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