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Resum

La practica fisica moderada potencia
la resposta defensiva de 1’organisme
disminuint la incidéncia i la severitat
dels processos infecciosos, molt espe-
cialment els de caire respiratori. No
és senzill destriar I’accié especifica
de I’exercici en la millora de la res-
posta immunitaria, (potenciacié de la
resposta i capacitat fagocitica dels
neutrofils i augment de 1’activitat dels
limfocits NK “natural killer”), dels
efectes indirectes atribuibles a la seva
accié antiestres, i la millora general
de 1la higiene de vida que la interven-
ci6 en programes d’esport i lleure su-
posa.

També hi ha prou informacié en el
sentit que 1’exercici extenuant i el so-
breentrenament disminueixen les de-
fenses immunitaries i augmenten per
tant la susceptibilitat a la malaltia. In-
tervenen molts diversos factors: accié
frenadora de la capacitat fagocitica
dels neutrofils, perdua o disminucié
de I’activitat de diverses poblacions
limfocitaries, molt especialment de
les poblacions de limfocits NK, dis-
minucié de la capacitat de secrecid
d’immunoglobulines A, protectores
de les infeccions del tracte respiratori,
o accions menys explicables sobre
I'interfer6 o altres elements menys
especifics i pitjor coneguts. Les nom-
broses interaccions entre la resposta
immune i el sistema neuroendocri fan
dificil afirmar si aquests efectes sén
directes o atribuibles als profunds
canvis hormonals que s’enregistren
en I’exercici fisic intens i extenuant.
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EFECTES DE L’ACTIVITAT FISICA I
L’ENTRENAMENT SOBRE LES
DIVERSES EXPRESSIONS

DELS MECANISMES DE

DEFENSA IMMUNE

La practica fisica de competicié en el
curs de malalties infeccioses, en les
que hi ha simptomes o signes d’impli-
caci6 sistémica, tal com passa amb la
grip, pot suposar I’aparicié de serio-
ses complicacions, la més caracteris-
tica de les quals és la cardiomiopatia.
Per tant, en aquestes condicions cal
evitar els exercicis intensos i instaurar
un repds d’almenys 2 setmanes des-
prés de la malaltia per tal d’evitar
aquestes complicacions. Estudis en
animals i en humans demostren que la
practica fisica intensa durant la fase
d’incubacié de malalties virals, aug-
menta la susceptibilitat a les infec-
cions i la gravetat del procés.

Tot sembla indicar que 1’exercici fisic
continuat té un efecte protector de
I’envelliment immunologic, que oca-
siona disminucié de la immunocom-
peténcia, i al que s’atribueix en gran
mesura 1’augment en la incidéncia de
tumors, infeccions, i malalties autoim-
munes que es produeix amb [’edat.
Aquesta proteccié podria ésser remar-
cable pel que fa al manteniment de
I’activitat citotoxica de les cel.lules
NK i la capacitat proliferativa dels li-
mfocits T, molt necessaris per a la re-
sisténcia a aquests tipus de malalties i
que declinen amb els anys.

Les relacions entre exercici fisic i ma-
lalties canceroses no sén clares i no hi
ha hipotesis valides d’analisi de les
relacions entre exercici i cancer. En
tot cas, la favorable influéncia de
I’activitat fisica sobre els elements
constitutius de la immunitat natural
s’ha d’interpretar com a beneficiosa,
donat que la immunitat natural és un

component critic en el control de la
metastasi tumoral.

Pel que fa a les linies de futur, I’anali-
si de les conseqiiencies de I’exercici
sobre la resposta immunitaria s haura
de dirigir cap a I’estudi de la inciden-
cia de D’activitat fisica sobre la res-
posta dels malalts neoplasics i la
relacié entre ’activitat fisica i els pro-
cessos d’envelliment del sistema
immune, propis de I’edat.

Paraules clau: activitat fisica, .
immunitat i esport, envelliment
immunologic, cancer i esport.

Introduccié

Les primeres informacions relatives a
les influencies desitjables i no desitja-
bles de I’exercici fisic sobre la funcié
del sistema immune daten del 1902
quan es va relatar la violent leucoci-
tosi experimentada per un petit grup
de corredors després de cérrer la ma-
rat$ de Boston (Larrabee, 1902). A par-
tir d’aqui s’ha anat veient que I’exer-
cici fisic juga un paper important en
la disminucié de la incidencia i la se-
veritat dels processos infecciosos i els
fenomens neoplasics, tot i que no se’n
coneixen prou bé els mecanismes.
Des de la primera descripcié del 1902,
el coneixement i comprensié de les
relacions entre exercici fisic i respos-
ta del sistema immune s’ha anat de-
senvolupat d’una manera molt lenta:
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1. Alguns estudis en la decada dels
vuitanta, demostraren que 1’exerci-
ci modifica la distribucié de les cel
lules mononuclears (Mc Carthy,
1988), augmenta 1’eficacia preven-
tiva tot incrementant la capacitat
de resposta de la immunitat natural
(Brahmi, 1985), i estimula la de-
fensa de I’hoste davant d’altera-
cions transitories agudes (Keast,
1988). Tots aquests resultats pro-
venen d’estudis efectuats sobre po-
blacions molt diverses pel que fa a
la tipologia, edat, nivell d’entrena-
ment, i estat de salut.

2. Diversos estudis longitudinals so-
bre I’efecte d’entrenaments de re-
sisténcia i comparacions creuades
de cohorts entrenades i no entrena-
des suggereixen que l’exercici té
un efecte positiu sobre la funcié
immune (Nehlsen-Cannarella, 1991;
Pederson, 1989).

3. L’esport, pel seu efecte amortidor
de I’estres, I’ansietat i la depressio,

" podria intervenir indirectament so-
bre la eficacia i la capacitat de la
resposta immune (La Perriere,
1990).

4. D’altra banda, hi ha prou informa-
ci6 en el sentit que I’exercici molt
intens podria disminuir la activitat
de defensa immunitaria i augmen-
tar aix{ la susceptibilitat a la malal-
tia (Berglund i Hemmingsson, 1990;
Nieman i col., 1990).

Tot i I’important progrés realitzat, en-
cara hi ha molts punts obscurs pel que
fa al coneixement de les interrela-
cions entre la resposta immune i ’ac-
tivitat fisica. Els motius d’aquest desco-
neixement poden concretar-se en:

1. L’excepcional complexitat del sis-
tema immune.

2. Els elements que intervenen en la
resposta immunitaria evidencien
un alt grau d’interaccié entre si i
amb les funcions d’altres sistemes
corporals com sén el sistema ner-
vids central i el neuroendocri. Per
aquest motiu la resposta immune
és sensible a les modificacions de
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parametres tals com el comporta-
ment, les sensacions, els estats
d’anim o aspectes com 1’alimenta-
cid, el clima i molts altres factors.

. En els actuals anys noranta, les

investigacions sobre el sistema
immune s’han anat dirigint a des-
cobrir la intervencié en la resposta
de noves linies cel.lulars, en la
descripci6 de les seves funcions, i
en el coneixement dels conjunt de
factors sanguinis i humorals que
regulen la seva activitat, aixi com
la intervencié d’altres sistemes
funcionals en aquests processos re-
guladors.

. La literatura de la immunologia de

I’exercici descriu estudis sobre els
efectes de diferents tipus d’exerci-
ci (de forca, de enduranga, etc.),
valorats de diversa manera (fre-
giiéncia, intensitat, durada), en per-
sones amb diferent nivell esportiu
(sedentaris, moderadament entre-
nats, atletes de competicid), que
pertanyen a diferents grups de po-
blacié (atletes joves, gent gran,
malalts de sida o de cancer, parali-
tics, etc.) i emprant com a indica-
dors de la qualitat de la resposta
immune molt diversos components
fenotipics o funcionals, com mol-
tes i diferents poblacions cel.lulars
(CD2+, CD3+, CD3+ CD4+, CD3+
CD8+, les relacions CD4: CDS,
CD3- CD56+ i d’altres) i diversos
tests (secrecié salival de IgA, pro-
liferacié cel.lular, citotoxicitat de
cel.lules natural killer, etc).

. Alguns punts crucials de la immu-

nologia de 1’esport com sén les in-
terrelacions entre la resposta aguda
a Dexercici, I’adaptaci6 cronica
afavoridora de les defenses i la re-
duccié de la incidencia i severitat
de la malaltia en aquells que inter-
venen en programes d’activitat fi-
sica i salut, encara no es coneixen
prou bé i sén I’objecte d’una im-
portant activitat de recerca.

. Pel que fa a les linies de futur els

estudis de les conseqii¢ncies de
I’exercici sobre la resposta immu-

nitaria s’hauran de dirigir cap a
P’estudi de la incideéncia de I’acti-
vitat fisica sobre la resposta dels
malalts neoplasics i les relacions
entre la activitat fisica i els pro-
cessos d’envelliment del sistema
immune, propis de I’edat.

Exercici i infeccions del tracte
respiratori

La relacié entre I’exercici fisic i les
infeccions respiratories segueix un
model amb corba en forma de “J” (fi-
gura 1) (Nieman, 1994). Aquest mo-
del suggereix que el risc de patir
infeccions respiratories €s menor en
els subjectes que realitzen entrena-
ments moderats, respecte dels seden-
taris, i també dels que participen en
activitats d’exercici excessiu i d’ele-
vada intensitat (Rodriguez, 1992).
Sén pocs els estudis que han investi-
gat sobre aquesta relacié (Heath i col.,
1991), i a més amb metodes de valo-
raci6 que fan dificil establir compara-
cions i conclusions valides.

A la taula 1 se’n representen vuit
d’aquests estudis, sis s6n dissenys
epidemiologics (dos prospectius i
quatre retrospectius), i només dos es
van realitzar amb dissenys experi-
mentals randomitzats. Aquests estudis
suggereixen que I’exercici intens, tant
I’agut com el cronic, s’associa amb
un important augment del risc d’in-
fecci6 respiratoria. Aquest risc €s es-
pecialment elevat durant la primera o
segona setmana després de la compe-
ticié. En un dels estudis realitzats a
doble cec es va determinar que quan
els corredors prenien diariament 600
mg de vitamina C tres setmanes abans
de la competicié, només el 33%
emmalaltien enfront del 68% si no ho
feien (Peters i col., 1993).

Heath i col. (1991) van demostrar que
un dels més importants factors de risc
per als corredors pel que fa al pati-
ment de malalties respiratories és la
distancia total correguda durant I’any
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en el conjunt globalitzat de proves es-
portives i entrenaments. S’han rea-
litzat bastants estudis comparant el
grau d’incideéncia de malalties respi-
ratories en corredors de diferents dis-
tancies per tal de determinar si
I’entrenament fort té efectes negatius
(Nieman i col., 1989; Nieman i col.,
1990; Heath i col., 1991). En canvi,
no s’han publicat estudis epidemio-
logics prou grans que comparin les
diferéncies d’incidencia de malalties
respiratories entre col.lectius sedenta-
ris i d’altres que tenen un nivell mo-
derat d’activitat fisica. Si que se
n’han fet sobre grups petits, que, per
tant, sols poden aportar dades preli-
minars. Segons aquests resultats
s’evidencia una tendéncia a la reduc-
cié de la simptomatologia de la infec-
cié respiratoria per l’activitat fisica
moderada (figura 2).

B ACTUALITAT TEMATICA

Per sobre la mitja

Mitja

RISC D'URTI

Per sota la mitja

Sedentaris Moderat

Molt alt

QUANTITAT I INTENSITAT DE L'EXERCICI

Figura 1. Relaci6 entre diferents intensitats d’exercici i risc de contraure processos infecciosos del

Investigador i any
de publicacié

Peters i Bateman, 1983

Linde, 1987

Nieman i col., 1989

Nieman i col., 1990

Nieman i col., 1990

Heath i col., 1991

Peters i col., 1993

Nieman i col., 1993

Nombre i tipus de subjectes

141 maratonians sud-africans,
respecte a 124 subjectes control

44 corredors d’orientacié dane-
sos contra 44 no atletes

294 corredors californians

2.311 corredors de marat6 de
Los Angeles

36 dones lleugerament obeses.
Universitat de Loma Linda

530 corredors de Carolina del
Sud

84 corredors sud-africans ver-
sus 73 no corredors control

32 dones grans inactives i 12
amb molta activitat

tracte respiratori superior (URTI)

Disseny de la prova i
meétode estadistic

Incidéncia d'URTI en 2 setma-
nes després d’una cursa de 56
km. Analisi chi quadrat

Prospectiva de 12 mesos test
estadistic de Whitney

2 mesos abans i 1 setmana des-
prés de curses de 5, 10, 21’1
km. Retrospectiu. Analisi chi
quadrat

2 mesos abans i 1 setmana des-
prés de cursa de 42’2 km. Re-
trospectiu. Model de regressié
miuiltiple logistic.

Grup sedentari i actiu a I’atzar.
Sessions de passeig 45 min. set”'.
Estadistica t-test

Prospectiva de 12 mesos. Mo-
del de regressié miltiple

URTI en 2 d de

Procediment d’estimacié
URTI

Utilitzaci6 qiiestionari personal

Simptomatologia d’URTI au-
toestimada per diari personal

Valoracié en 2 mesos d'URTI
en entrenament o cursa. Valora-
ci6 personal i setmana després

Valoracié en 2 mesos d'URTI
en entrenament o cursa. Valora-
ci6 personal 1 setmana després

Registre diari personal pre-co-
dificat de simptomes URTI

Registre diari personal pre-co-
dificat de simptomes URTI

C Ita telefonica sobre inci-

%

cursa 90 km. Administraci6é de
600 mg.d”' de vit. C amb place-
bo a doble cec. Prova chi-qua-
drat ANOVA

Subjectes distribuits a I'atzar en
sedentaris i actius. 5 sessions de
37 minuts de passeig per setma-
na durant 23 setmanes de set. a
nov. chi quadrat

deéncia i durada d’URTI en 2
setmanes

Registre diari personal pre-co-
dificat de simptomes URTI

Resultats essencials

Incidéncia d'URTI dues vega-
des superior en corredors
(33,3% contra 15,3%)

Els corredors d’orientaci6 te-
nien 2,5 URTI per any. Els con-
trols 1,7

Menor URTI en 42 km.set ' res-
pecte 12 km.set”. Cap efecte de
la cursa sobre URTI

Més risc d"URTI corredors 297
respecte <32 km.set” taxa inci-
dencia 5,9 en participants sobre
no particip.

Grup actiu registra menor inci-
deéncia URTI que control (5,1
vs 10,8)

Increment del risc URTI en rela-
cié amb la distancia correguda

Incidéncia URTI menor en co-
mmedors que prenien vit. C
(33%), respecte a corredors pla-
cebo (68%) i controls (49%)

Incidéncia URTI 8% en dones
molt actives, 21% en passejants
i 50% en controls

Tavla 1. Estudis epidemiologics i experimentals sobre interrelacions exercici/malalties infeccioses del tracte respiratori superior (URTI)
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Resposta immune aguda a I'exercici
La resposta aguda inclou el conjunt

dels canvis espontanis i temporals
que desapareixen a les poques hores
(abans de les 6 h) després de fina-
litzar I’exercici.

Els canvis detectats participen de la
complexitat de la resposta organica a
I’exercici. En aquest sentit cal remar-
car que hi ha una clara relacié funcio-
nal entre el sistema immune i el
neuroendocri (Blalock, 1989). Aquests
sistemes produeixen i utilitzen molts
dels mateixos senyals moleculars
(hormones, limfocines i monocines).
Organs limfoides com la melsa i els
ganglis limfatics estan innervats pel
sistema nerviés autonom, i els li-
mfocits presenten receptors per diver-
ses hormones estressants.

Efectes de I'exercici agut sobre la concentra-

¢i6 de cél.lules immunes circulants
Immediatament després de I’exercici,

els leucocits totals augmenten en un
50%-100%, amb una major contribu-
ci6 dels limfocits i neutrofils i menys
dels monocits (taula 2).

L’exercici d’intensitat moderada in-
dueix a una menor leucocitosi, limfo-
citosi 1 neutrofilia (Nieman i col.,
1991). L’alteracié del nombre de leu-
cocits depen molt dels canvis induits
per 1’exercici en els nivells d’epine-
frina (potent agonista $2-adrenérgic) i
cortisol. Els canvis en la concentracié
d’aquestes dues hormones en el de-
curs de I’exercici mostren un impor-
tant augment durant ’activitat fisica
per a ambdues. En acabar ’esforg, els
nivells d’epinefrina tornen rapida-
ment a la normalitat perd en canvi els
de cortisol romanen elevats durant un
llarg periode de temps que pot abastar
2 o més hores. Se sap que 1’exercici
indueix un increment rapid en la den-
sitat de B2-adrenoreceptors limfocitics,
especialment quan la intensitat és ele-
vada (Maisel i col., 1990; Murray i
col.,, 1992). L’epinefrina causa un
augment transitori en el nombre de lim-
focits circulants durant 1’exercici,
mentre que el cortisol, durant la recu-
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P=0.039

Grup amb activitat fisica
moderada

Grup de control
(sedentaris)

Figura 2. Xifra de dies amb simptomatologia d’infeccio respiratoria en un periode de 15 seimanes, corresponents
al periode hivern-primavera (Nieman i col., 1990)

peracid, produeix una limfocitopénia
i neutrofilia marcada i prolongada.

a) Limfocits.

De les subpoblacions limfocitiques
majoritaries (T, B, i cel.lules NK),
sén les NK (natural killer) les més
susceptibles a variar com a conse-
qiiencia de I’exercici (taula 2). Imme-
diatament després d’un exercici
d’elevada intensitat la concentracié
augmenta en un 150%-300% (Nie-

A
DURANT
Neutrofils augment
Eosindfils disminucié
Basofils augment ?
Limfocits augment
Monocits sense canvi
B
DURANT
% CD 3+ disminucio
% CD 4+ disminucié
% CD 8+ sense canvi
% CD16+ (NK) augment

man i col.,, 1993). El nombre de li-
mfocits T citotdxics/supressors també
s’incrementa de manera remarcable
(50%-100%) mentre que els T col.la-
boradors i els B es troben relativa-
ment inalterats. Aixo explica I’impor-
tant augment de la capacitat citotoxi-
ca de la sang, en els periodes de
temps immediatament posteriors a
I’acabament de 1’exercici. Aquest és
un efecte passatger, ja que un cop

HORES DESPRES
augment

?

?

disminucio
augment

HORES DESPRES
sense canvi
sense canvi
sense canvi
sense canvi

Taula 2. Efectes de I'exercici submaxim sobre A) caracteristiques de la resposta leucocitaria i B) subpoblacions de limfocits T
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passats 30 minuts, cadascuna de les
subpoblacions de limfocits torna a
abandonar el corrent sanguini en gran
nombre, com a conseqiiencia de la in-
fluencia del cortisol, normalitzant-se
progressivament el seu recompte.

El significat clinic dels canvis en el
nombre i funcié del limfocits és total-
ment desconegut. Els pocs estudis
que han aprofundit en la cinetica de
les modificacions de les subpobla-
cions de limfocits sanguinis en atletes
suggereixen que les alteracions sén
transitories i que, per tant, podrien no
tenir cap efecte real i durador en la
funcié defensiva de I’individu. Ates
que els limfocits circulants repre-
senten tan sols una petita fraccié del
total dels limfocits corporals, és pos-
sible que els canvis observats tinguin
un efecte més aviat petit en la globali-
tat de la resposta immune.

b) Neutrofils.

Els neutrofils que actuen conjunta-
ment amb les poblacions de limfocits
NK s6n uns dels més actius fagocits.
Participen en la primera linia de la
defensa contra agents infecciosos
(Male i Roitt, 1989). Hi ha una gran
evideéncia que I’exercici moderat esta
associat amb una millora important
en la capacitat fagocitica dels neu-
trofils, mentre que un exercici ex-
haustiu t¢ l’efecte contrari. En un
estudi realitzat per Smith i col. (1990)
es va observar que la capacitat fago-
citica dels neutrdfils estava augmen-
tada almenys 6 h després de realitzar
durant 1 h exercici moderat en un ci-
cloergometre (en poténcies d’esforg
del 60% de VO2 max). En canvi, im-
mediatament després d’una cursa de
20 km, els neutrofils de 12 corredors
eren menys capacos de fagocitar bac-
teris, un efecte mantingut durant 3
dies. Rodriguez, Barriga i de la Fuen-
te (1991), van analitzar les propietats
funcionals dels neutrofils després de
realitzar un exercici moderat i van
observar que, a més de la capacitat fa-
gocitica, també augmentava la capa-
citat d’adheréncia a I’endoteli, la
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mobilitat espontania i I’activitat qui-
miotactica.

Efectes sobre els interferons i anticossos
a) Interferons.

Els interferons exerceixen efectes an-
tivirics que comencen a les poques
hores de la infecci6 viral i poden per-
sistir durant dies. En un estudi amb
vuit subjectes no entrenats ha estat
descrita una elevacié dels nivells
d’interferons sérics com a conseqiién-
cia d’un exercici submaxim de 1 hora
de durada en cicloergdmetre (Viti i
col., 1985). Aquest augment, pero,
dura menys de dues hores, per tant
sembla que els canvis en els nivells
d’interfer6 després de realitzar un
exercici moderat presenten una signi-
ficaci6 molt petita en la resposta
immune de I’individu.

b) Anticossos.

Hi ha pocs estudis centrats en I’efecte
produit per I’exercici fisic en els ni-
vells d’immunoglobulines seriques.
Els primers portats a terme en corre-
dors, semblaven apuntar cap a 1’exis-
tencia de nivells comparables als
d’altres grups de poblacié. Els nivells
observats d’IgA, IgG i IgM sén total-
ment normals en atletes ben entrenats
i no sofreixen cap modificacié des-
prés d’un exercici moderat tant en in-
dividus ben entrenats com en indi-
vidus sense entrenar.

En altres estudis, s’han quantificat els
nivells d’immunoglobulina A secreta-
da. Aixi s’ha evidenciat en 8 esquia-
dors alpins de competicié, una
destacada disminucié en la concentra-
ci6 de la IgA salivar, molt especial-
ment, després d’esforcos extenuants.
Aquest efecte no s’ha pogut determi-
nar exactament si és explicable per
I’exposicié a temperatures fredes, a
I’exercici excessiu o als dos factors a
la vegada (Simon, 1987), perd altres
estudis duts a terme sobre ciclistes de
ruta o regatistes de caiac (Makkin-
non, Ginn i Seymour, 1993) eviden-
cien importants disminucions de la
concentracié d’immunoglobulines se-

B ACTUALITAT TEMATICA

cretades en la saliva després d’exerci-
cis intensos.

Pel que fa a les immunoglobulines
sériques, malgrat la limitacié imposa-
da pels estudis realitzats, sembla im-
provable que els nivells es vegin
afectats de manera significativa per
I’exercici fisic.

La resposta de fase aguda
Després d’un exercici d’elevada in-

tensitat, el sistema immune ha de par-
ticipar també en el procés de re-
paraci6é de teixits. L’exercici intens,
especialment quan és prolongat, esta
associat amb el dany muscular, infla-
macio local, i les reaccions de defen-
sa conegudes com la resposta de fase
aguda (Smith, 1991).

La resposta de fase aguda implica el
sistema del complement, neutrofils,
macrofags i diverses citoquines, i pot
durar uns quants dies, mentre es pro-
cedeix a la eliminacié del teixit
danyat i a ultimar les feines de repa-
racié i consolidacié tissular.
S’especula amb el fet que I’individu
podria trobar-se especialment despro-
tegit durant el periode de temps en
que el sistema immune es troba ne-
cessariament dedicat a tasques repa-
radores dels teixits després d’un
exercici intens, perd aquesta contin-
géncia dificilment comprovable, no
ha estat encara mesurada de manera
objectiva (Nieman, 1994).

Resposta immune a I'exercici cronic
Els canvis persistents en 1’estructura

i funcié del sistema immune des-
prés d’entrenaments regulars s’inte-
gren en el seguit d’adaptacions cro-
niques a I’exercici. S’han fet molts
estudis comparant el sistema immune
d’atletes i de no atletes, o d’individus
sedentaris amb els que intervenen en
programes d’activitat fisica, compa-
rant les variables immunologiques
abans i després de 1’entrenament
(Nieman i col., 1993).

Molts d’aquests estudis no han pogut
demostrar cap efecte important de
I’exercici regular en les concentra-

115



cions circulants dels leucocits totals,
dels limfocits o d’altres subpobla-
cions. Molts investigadors han obser-
vat que els atletes tenen nivells
d’immunoglobulines sériques dins el
rang de referéncia normal aixi com
els controls sedentaris (Nieman i
Nehlsen-Cannarell, 1991); perd, en
canvi, s’ha observat una certa dismi-
nucié dels nivells d’immunoglobuli-
nes salivars (Northoff i Berg, 1991).
Tot i aix0, en molts altres estudis rea-
litzats en animals i humans, s’ha fet
evident la important millora de I’acti-
vitat citotoxica dels NK deguda a
P’entrenament (MacNeil i Hoffman-
Goetz, 1993; Nieman i col., 1993).
L’estimulacié de la proliferacié li-
mfocitica no s’altera de forma subs-
tancial amb I’exercici, en poblacions
d’adults joves (MacNeil i col., 1991).
En canvi s’ha descrit una supressi6 de
la funcié limfocitica en atletes sobre-
entrenats (Fry i col., 1992). També
s’ha observat una davallada important
en la capacitat fagocitica dels neu-
trofils en atletes d’elit comparant-los
amb controls desentrenats (Smith i
col,, 1990). Com que els neutrdfils
sé6n els fagocits més importants, se
suggereix que hi ha un augment del
risc a infeccions del tracte respiratori
superior amb 1’entrenament d’elevada
intensitat. Resultats obtinguts en ani-
mals reforcen consistentment el fet
que I’exercici cronic intens esta rela-
cionat amb canvis negatius en les fun-
cions immunologiques (Smith i col.,
1990).

Efectes de 'activitat fisica durant la

malaltia
Tant les dades epidemiologiques com

les cliniques recolzen el concepte que
I’esfor¢ intens augmenta el risc d’in-
fecci6 respiratoria a causa dels canvis
negatius en la funcié immunologica i
I’elevacié de les hormones es-
tressants: epinefrina i cortisol. Hi ha
perd d’altres factors ambientals, com
s6n la nutricié inadequada (Chandra,
1990) i I’estres psicologic (Cohen i
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col.,, 1991) que poden influir també
negativament.

Si un atleta experimenta de manera
sobtada i inexplicable una davallada
del rendiment durant I’entrenament o
competicié, s’ha de sospitar una in-
feccié viral (Sharp, 1989). Esta de-
mostrat que les capacitats mentals i
fisiques estan reduides durant un epi-
sodi infecciés (Friman i col., 1991; II-
bick i col., 1991). Si és aixi, Iatleta
ha de reduir el volum i la intensitat de
I’entrenament per permetre el sistema
immune actuar tan sols contra la in-
fecci6. Els metges esportius indiquen
que si I’atleta t¢ simptomes d’un re-
fredat comd, no presenta contraindi-
cacions a I’exercici. Ara bé, si hi ha
simptomes o signes d’implicacié sis-
temica com passa amb el grip (febre,
dolor muscular, inflamacié de ganglis
limfatics, etc.) s’ha de reposar durant
almenys dues setmanes per tal d’evi-
tar complicacions serioses tals com la
cardiomiopatia (Phillips i col., 1986).
Estudis en animals i en humans, de-
mostren que la practica fisica intensa
durant la fase d’incubaci6 de malal-
ties virals, augmenta la susceptibilitat
a les infeccions i la gravetat del pro-
cés.

Exercici i envelliment immunologic

El sistema immune pateix canvis im-
portants amb 1’edat. L’augment de la
incidéncia de tumors, infeccions i ma-
lalties autoimmunes amb 1’edat esta
lligat amb la disminucié de la immu-
nocompetencia.

El procés d’envelliment no afecta
uniformement el sistema immune i hi
ha una gran variacié individual
(Hessen i col., 1991). En I’dltima
década s’ha investigat molt 1’associa-
ci6 amb els factors ambientals. Una
aportacié suplementaria de vitamina
E ha mostrat un augment de la immu-
nitat cel.lular en individus vells, i la
deficiéncia en vitamina Be una dismi-
nucié (Meydani i col., 1990).

S’ha demostrat que 1’exercici cronic i
agut t€ una gran influéncia en les fun-
cions immunologiques en adults joves
(Nieman i Nehlsen-Cannarella,
1992). No obstant aix0, el paper de
I’exercici sobre el sistema immune
d’individus vells és una area d’inves-
tigaci6é molt poc explorada, tot i que
les dades dels pocs estudis disponi-
bles indicarien possibles aplicacions i
repercussions en els ambits de la salut
publica.

Envelliment immunologic
En general, les concentracions de leu-

cocits, granuldcits, monocits i lim-
focits circulants no canvien de forma
apreciable amb I’edat, encara que el
recompte de limfocits B disminueix
lleugerament en edats extremament
avangades. Els limfocits T també
disminueixen i sobretot els T cito-
toxics i supressors (CD8+) enfront
dels T col.laboradors (CD4+) i aug-
menta el nombre de limfocits T me-
moria (Utsuyana i col., 1992).
L’activitat d’altres mecanismes de de-
fensa inespecifics com els granulocits
i macrofags sembla no modificar-se
amb els anys (Ben-Yehuda i Weksler,
1992).

Amb I’edat, hi ha un augment de la
produccié d’autoanticossos i d’immu-
noglobulines monoclonals, perd no
s’ha demostrat que sigui causat per
una regulacié deficient dels limfocits
B (Ben-Yehuda i Weksler, 1992). Els
limfocits T s6n indiscutiblement els
components del sistema immune més
sensibles a I’envelliment.

Exercici i envelliment immunologic
La taula 3 resumeix set estudis publi-

cats en aquesta area. D’ells quatre
s’han dut a terme amb models ani-
mals, i en tots menys en dos s’ha ava-
luat I’efecte de I’exercici cronic en la
resposta del sistema immune.

Els autors conclouen que els indivi-
dus vells que realitzen una activitat
fisica elevada tenen un nivell d’acti-
vitat de NK superior a la poblacié6 se-
dentaria de la mateixa edat i fins i tot
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Investigador i any de
publicacié

Pahlavi i col., 1988

Crist i col., 1989

Flatarone i col., 1989

Bames i col., 1991

Nasrullah i
Mazzeo, 1992

Subjectes

34 rates mascle en 4
grups d’edat: 7, 12, 18 i
24 mesos

14 dones grans de 72 anys
d’edat

Dones actives: 8 joves
(30 anys) i 9 grans (71
anys)

30 rates mascle de 6 i 24
mesos

48 rates en 3 grups
d’edat: 3, 12, 22 mesos

Disseny experimental

Distribucié parelles assig-
nades a grups entrenats i
no entrenats

Classificades en 2 grups:

Model d’exercici

Nataci6 60 minuts: 2-d”',
S-setmana’’, durant 6 me-
SOS

Exercici aerdbic de 20-30

des i no
des

Resposta aguda a exercici
maxim; mostres abans i
després

10 controls joves, 11 con-
trols velles; 9 de les velles
sotmeses a exercici

Distribuci6 parelles assig-
nades a grup entrenat i no
entrenat

3xset’, en 16
setmanes

Test maxim cicloergdome-
tre

Cursa de 60 min en cinta
al 75% capacitat 5-set”,
durant 10 setmanes

Cursa de 60 min en cinta
al 75% capacitat 5-set”,
durant 10 setmanes

ACTUALITAT TEMATICA

Valoracié immunitaria

Resposta espleénica limfo-
citaria a Con A i LPS;
produccié IL-2 (bioass-
aig)

Activitat citotoxica cel.lu-
les NK sols final estudi

Activitat citotdoxica NK
amb i sense IL-2; con-
tatges cel.lules NK

Injecci6 d’antigen KLH
abans d’acabar amb
sérum valorat especific
anti-KLH

Resposta limfocits  es-
plenics a Con A produc-

Resultats principals

Disminucié amb edat res-
posta Con A o LPS i pro-
duccié IL-2 no prevenible
per entrenament disminu-
ci6 comprovada en rates
de 7 mesos

Activitat  NK-citotdxica
33% més alta en dones
entrenades respecte a no
entrenades

Resultats iguals entre jo-
ves i vells, tant abans com
després d’exercici maxim

Disminuci6 de la resposta
en anticossos amb I'edat
no modificada per I'exer-
cici en velles

Disminucié relacionada
amb I'edat de resposta

De la Fuente, 1992 60 ratolins mascle en 2
grups edat: 15 o 60

setmanes

Niemann i col., 1993 30 sedentaries grans (70
anys); 12 grans entrena-
des (73 anys) i 13 joves

(22 anys)

Ratolins joves i vells divi-
dits en 3 grups de 10 ca-

Natacié fins esgotament
(194 min) o 90 min-dia”’

dascun durant 20 comparada amb
controls
Comparacié creuada entre  Dones d’alt nivell entre-

nament 1,6 h-d” 11 anys!
grup actiu caminar 35
mind”, 5-set’ durant 12
set al 60% de capacitat

grups; les 30 sedentaries
dividides a I'atzar en
grups control i actiu

PHA de ndduls axilar, es-
plenics i timics

Resposta
PHA de limfocits sangui-
nis; activitat cel.lules NK
citotdxiques

ci6 IL-2 i activitat Con A i IL-2. No efecte

citotdxica NK d’entrenament sobre acti-
vitat NK citotdxica

Resposta induida per Nataci6 baixa resposta

PHA en tots els grups,
perd 20 dies després
d’exercici de natacié per
90 min porta un augment
tant en joves com en vells
induida per Les grans d’alt nivell res-
pecte sedentaries tenien
major activitat NK i res-
posta PHA; 12 setmanes
d’exercici de passeig, no
tenen cap efecte sobre les
funcions NK o T

Taula 3. Resum de set estudis recents sobre Iexercici d’enduranga i Fenvelliment immunoldgic

a adults joves. L’activaci6 de la proli-
feraci6 dels limfocits T, que esta molt
afectada per ’edat, és significativa-
ment major en els esportistes d’edat
avancada que en els sedentaris, perd
encara per sota dels nivells dels joves
adults desentrenats (figura 3).

Per tant, I’exercici de resisténcia es
pot considerar com un factor que pot
evitar la declinacié tipica relacionada
amb 1’edat.

Sén moltes les analisis de correlaci6
estadistica entre variables immuno-
logiques amb les nutricionals i psico-
logiques, pero tot i que no han estat
estadisticament significatives, es creu
que una elevada ingesta de vitamines
i minerals durant molts anys pot ser
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un factor important en la potenciacié
de les funcions immunologiques
(Candore i col., 1992).

Exercici i cancer

S’ha vist que ’exercici redueix el
creixement de tumors primaris i po-
tencia determinats aspectes de la
immunitat natural. En la deécada
passada, molts cientifics s’han centrat
en la pregunta de si l’exercici
augmenta, disminueix o no té cap
efecte sobre la resisténcia al cancer.
Revisions recents d’epidemiologia
humana (Trinchieri, 1992) i biblio-
grafia d’experimentacié animal

(Cohen, 1991; Hoffman-Goetz i
MacNeil, 1992) no han resolt aquesta
pregunta ja que no hi ha hipotesis
unificades per la relaci6 entre exercici
i cancer. El cancey inclou més de 100
trastorns diferents tots ells caracte-
ritzats per errors en el creixement cel
lular, i tota una serie d’etapes de ini-
ciacié, promoci6, progressié i metas-
tasi, amb origens complexos genetics,
ambientals i d’interaccié genético-
ambiental.

L’exercici t€ molts efectes en els sis-
temes fisiologics i per tant pot in-
fluenciar el creixement tumoral i la
funci6é immune.

Durant un exercici agut augmenta la
secreci6 a la sang de les hormones es-
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Edat dels ratolins (mascles)

Figura 3. Efectes de Vaclivitat fisica i Fentrenoment sobre Vactivitat proliferativa dels limfocits, induida per
fitohemaglutinina (PHA) en ratolins joves i vells (De la Fuente i col., 1992)

tressants (ACTH i cortisol). Aquests
glucocorticoides tenen efectes immu-
nomoduladors importants (Miinck i
Guyre, 1991), i hi ha molts exemples
dels efectes promotors dels glucocor-
ticoides en la induccié de tumors de
pell i I’activacié del virus de tumor
mamari (Mainwaring, 1991).

L’efecte potencial neoplasic o anti-
neoplasic de I’exercici és heterogeni i
inclou un nombre molt elevat de va-
riables com sén: la durada, intensitat i
freqiiencia d’exposicié al carcinogen,
motiu pel qual es fa dificil avaluar
I’efecte directe de ’exercici sobre el
cancer.

Metastasi tumoral i exercici

Pocs estudis han examinat I’impacte
de I’exercici aillat, 1’exercici freqiient
o Dl’entrenament d’enduranca en la
metastasi tumoral.

Els resultats obtinguts sén poc consis-
tents atenent 1’elevada variabilitat ja
comentada, tant pel que fa al model
d’exercici (durada i intensitat) com a
les caracteristiques del tumor (tipus,
potencial metastasic, etc.), aixi com
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els relacionats amb les diverses cir-
cumstancies individuals, ambientals,
etc.

Cohen (1991) va estudiar el creixe-
ment d’un implantament primari en
rates, i va veure que I’exercici volun-
tari no afectava el creixement de
I’implantament ni modificava la inci-
déncia de metastasi pulmonar. Del
grup d’animals més grassos hi havia
més tendéncia a tenir metastasi en els
animals més actius que en els menys
actius amb la mateixa dieta. En canvi
en els grups de pes mitja, no hi havia
una associacié clara entre el nivell
d’activitat fisica i la incidéncia de
metastasis.

Altres autors han observat que en ra-
tes amb un tumor primari implantat
que realitzen activitat fisica dismi-
nueix el creixement tumoral (Newton,
1965). Per tant, és evident que per es-
tablir si I’exercici afecta o no les me-
tastasis tumorals, s’han de realitzar
protocols molt ben dissenyats, amb
especial atencié al conjunt de pa-
rametres que poden directament o in-
directa incidir sobre el creixement i
desenvolupament del tumor.

Metastasi tumoral i immunitat
natural
La immunitat natural es refereix a

aquelles cel lules o als seus productes
Pactivitat dels quals no depen de me-
canismes d’estimulacié propis de la
memoria immunologica. Els compo-
nents millor estudiats de la immunitat
natural sén les cel.lules NK i els ma- |
crofags, aixi com les seves citoqui-
nes.

Les NK sé6n cel.lules granulocitiques
grans CD3- que realitzen reaccions
citolitiques que no requereixen 1’ex-
pressié de les molecules MHC I ni 1I
en les cel.lules diana (O’Shea i Ortal-
do, 1992); també produeixen citoqui-
nes (IFN-), TNF-, IL-1, TGF-B) i
molts factors d’estimulacié del creixe-
ment (Trinchieri, 1992) que afecten el
comportament de les cél.lules diana
incloent les tumorals.

Els macrofags sé6n fagocits mononu-
clears que juguen un important paper
tant en la immunitat natural com es-
pecifica (la primera en associacié
amb les molecules MHC 11 i la sego-
na amb la secreci6 de citoquines IL-1,
TNF, IFN, i una gran varietat de fac-
tors d’estimulacié colonial, Roitt i
col., 1989).

La immunitat natural és un compo-
nent critic en el control de la metasta-
si tumoral. La supressi6é dels NK amb
la injeccié d’anticossos contra aques-
tes ceél.lules s’associa amb un
augment de metastasis en certs siste-
mes tumorals experimentals (Gorelik
i col., 1982). Tot i aixd, quan la
massa tumoral és relativament gran,
les NK sén inefectives (Lala i col.,
1985). Aquestes cel.lules (NK i ma-
crofags) estan regulades per citoqui-
nes i també per hormones.

La majoria dels treballs realitzats so-
bre les NK s’han centrat en el seu pa-
per en ¢l control de la metastasi
tumoral, més que a intervenir sobre la
iniciacié o fases de promocié de la
carcinogenesi.

L’entrenament en animals evidencia
un efecte potenciador de ’activitat de
les NK tant in vitro com in vivo, man-
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tenint-se fins i tot després de tres
setmanes de suspensié de ’entrena-
ment (MacNeil i Hoffman-Goetz,
1993). El tractament previ dels ani-
mals amb anticossos anti-NK, abolia
per complet els efectes favorables de
I’exercici sobre I’activitat citotoxica
de NK tant in vitro com in vivo.
Encara que aquests fets suggereixen
que hi ha una relacié entre I’entrena-
ment fisic i la reduccié de metastasi
mediada per féctors immunes natu-
rals, aqueSta inter_]iretaci(’) esta forta-
ment influenciada pel model tumoral
especific usat. La insuficient eviden-
cia experimental s’explica per la
complexitat del procés metastasic, i la
mateixa naturalesa del sistema de res-
posta immune. D’altra banda, hi con-
tribueix  també, [I’heterogeneitat
individual en la resposta d’adaptacié
a I’exercici i les dificultats a estudiar
processos dinamics usant observa-
cions estatiques.

Es probable que la progressiva incor-
poracié en aquest ambit de la meto-
dologia i tecniques d’estudi basades
en la biologia molecular, pugui en un
temps no gaire llarg, subministrar in-
formacié molt més detallada i precisa
pel que fa a les interaccions entre
exercici fisic, immunitat natural i me-
tastasi tumoral.
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