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ACTIVITATEA SI INACTIVITATEA FIZICA
CA FACTORI CARE INFLUENTEAZA STATUTUL IMUN

Olga BULAT,
Universitatea de Stat din Moldova

In articol se analizeaza impactul activitatii fizice si al sedentarismului asupra homeostaziei sistemului imun. Re-
zultatele indica faptul ca efortul fizic de intensitate moderata exercitd un efect imunomodulator, optimizand dinamica
leucocitara (limfocite, neutrofile, celule NK) si, stimuland secretia miokinelor antiinflamatorii (IL-13). Totodata,
activitatea fizica regleaza axa hipotalamo-hipofizo-adrenald, determindnd reducerea nivelului de cortizol si atenua-
rea imunodeficientelor induse de stresul psihofiziologic. Adaptarile acute, precum leucocitoza tranzitorie, sunt de-
monstrate a fi mecanisme esentiale pentru mentinerea homeostaziei si regenerarea tisulara. lar inactivitatea fizica
prelungitd (hipodinamia) este definitd ca un factor de stres proinflamator sistemic, corelat cu suprareglarea citoki-
nelor proinflamatorii (TNF-a, IL-6, IFN-y) si activarea unor cai de semnalizare patologice 1n populatiile de celule T
(CD4+ si CD8+). Comportamentul sedentar favorizeaza dezvoltarea obezitétii sarcopenice, alterarea microbiomului
si cresterea vulnerabilitatii la infectii virale sau bacteriene, ca urmare a compromiterii memoriei imunologice si a
functiei celulelor NK.

Cuvinte-cheie: activitate fizicd, inactivitate fizica, sedentarism, hipodinamie, celule imune, limfocite, leucocite,
axa hipotalamo-hipofizo-adrenald.

PHYSICAL ACTIVITY AND INACTIVITY
AS FACTORS THAT INFLUENCE IMMUNE STATUS

The article analyzes the impact of physical activity and sedentary lifestyle on the homeostasis of the immune
system. The results indicate that moderate intensity physical exercise exerts an immunomodulatory effect, optimizing
leukocyte dynamics (lymphocytes, neutrophils, NK cells) and stimulating the secretion of anti-inflammatory myoki-
nes (IL-13). At the same time, physical activity regulates the hypothalamic-pituitary-adrenal axis, causing a reduction
in cortisol levels and attenuation of immunodeficiencies induced by psychophysiological stress. Acute adaptations,
such as transient leukocytosis, are demonstrated to be essential mechanisms for maintaining homeostasis and tissue
regeneration. Furthermore, prolonged physical inactivity (hypodynamia) is defined as a systemic proinflammatory
stress factor, correlated with the upregulation of proinflammatory cytokines (TNF-a, IL-6, IFN-y) and the activation
of pathological signaling pathways in T-cell populations (CD4+ and CD8+). Sedentary behavior favors the develop-
ment of sarcopenic obesity, alteration of the microbiome, and increased vulnerability to viral or bacterial infections,
as a result of compromising immunological memory and NK cell function.

Keywords: physical activity, physical inactivity, sedentarism, hypodynamia, immune cells, lymphocytes, leuko-
cytes, hypothalamic-pituitary-adrenal axis.

Introducere

Sistemul imun integru, precum si statutul imun, sunt influentate atat de factorii interni ai organismului,
cat si de cei externi, dintre care fac parte si activitatea si inactivitatea fizicd. Desi termenul ,,activitate fizi-
ca” este adesea utilizat ca sinonim pentru ,,exercitiu fizic”, acestia sunt termeni diferiti. Activitatea fizica
este orice miscare corporald produsa prin contractia muschilor scheletici care creste consumul de energie la
momentul initial, pe cand exercitiile fizice sunt un tip de activitate fizica planificatd si efectuata cu scopul
de a imbunatati starea fizica. Inactivitatea fizica sau altfel numita hipodinamia sau sedentarismul, cuprinde
perioade de lunga-duratd de imobilitate (ortostatism prelungit), cu un consum energetic redus in timpul
zilei, cum ar fi activitatile: vizionarea televizorului, lucrul la calculator, cititul sau condusul autoturismelor.
Comportamentul sedentar a devenit tot mai raspandit la nivel global din cauza stilului de viatd modern, in
special in rdndul copiilor si adultilor, unde schimbarile in modelele de munca si scoald au dus la o crestere
semnificativa a timpului zilnic petrecut pe scaun.
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Metode si materiale aplicate

A fost realizatd o cautare sistematica in bazele de date electronice Web of Science, PubMed si Scopus
si altele, vizand articole publicate in ultimii 10 ani. Criteriile de incluziune au vizat articole originale si
studii de caz ce analizeaza corelatia dintre dinamica statutului imun si nivelurile variabile de efort fizic sau
sedentarism.

Rezultate si discutii

Raspunsul imun la exercitiile fizice se caracterizeaza prin raspuns specific la tipul de stimul pe care il
ofera exercitiile fizice si odata cu modificérile functiei imune, se observa si modificari moleculare, celulare
si tisulare. Aceastad diferenta de raspuns este legatd de nivelul de stres pe care il genereaza antrenamentul,
de starea fizica a individului si de regularitatea stimulilor. Cunoscéand, cd exercitiile fizice induc inflamatia
(locala si sistemicd), precum si repararea tesuturilor dupa traume, adaptarile fiziologice rezultate in urma
antrenamentului pot fi, de asemenea, clasificate ca acute si cronice. Raspunsul acut ajusteaza starea de ho-
meostazie, pentru repararea tesuturilor imediat dupa una sau mai multe sesiuni de exercitii fizice. In plus,
poate fi subdivizatad in imediata sau tardiva. Adaptarile acute imediate sunt cele care apar la cateva minute
dupd terminarea exercitiului, cum ar fi intensificarea ritmului cardiac, cresterea tensiunii arteriale si tem-
peraturii corpului. Totusi, aceste valori se pot modifica in functie de tipul de exercitiu, static sau dinamic.
De exemplu, in exercitiile statice, dereglarea fluxului sanguin determina acumularea metabolitilor produsi
in timpul contractiei, activand chemoreceptorii musculari, care promoveazd o crestere semnificativa a
activitatii nervoase simpatice, provocand intensificarea ritmului cardiac, cu o scadere a volumului sistolic
si 0 marire nesemnificativa a debitului cardiac. Pe de alta parte, tensiunea arteriala tinde sa creasca, dato-
ritd sporirii rezistentei vasculare periferice. In exercitiile dinamice, existd o activitate nervoasi simpatica
ridicata, ceea ce determind o majorare a debitului cardiac, a ritmului cardiac si a debitul sistolic. Eliberarea
de metaboliti musculari provoaca vasodilatatie in muschii activi, ceea ce scade rezistenta vasculara peri-
ferica. In exercitiile dinamice, exista o activitate nervoasi simpatici ridicatd, ceea ce determini o crestere
a debitului cardiac, a ritmului cardiac si a volum sistolic. Eliberarea de metaboliti musculari provoaca
vasodilatatie in muschii activi, ceea ce scade rezistenta vasculara periferica. In timpul exercitiului, celulele
NK (natural killer) si celulele T sunt recrutate in fluxul sanguin, pe langa o crestere a cantitdtii de neutrofile
s1 monocite circulante. Aceasta leucocitoza apare imediat dupa exercitii si persistd timp de trei ore dupa
finalizare. Numarul de limfocite T CD3 si CD4 arata o crestere similara intre exercitiile aerobice si cele de
lunga durata. Totusi, in perioada post-exercitiu, dupa trei ore de odihna, numarul de limfocite T CD3 si CD4
din exercitiile aerobice a fost sub limita de jos, caracterizind limfocitopenia. Numarul de celule circulante
CD3, CD16+, CD56+ si NK a crescut dupa exercitiile aerobice, mai putin in exercitiile de lungéd durata si
mai esential 1n exercitiile de rezistenta. Cu toate acestea, concentratia celulelor imune a revenit la valorile
initiale cu trei ore mai tarziu. Exercitiile fizice au indus modificari nesemnificative ale numarului de celule
B (CD19+), care au crescut doar la nivelul maxim de efort, imediat dupa exercitii fizice, si o crestere dupa
trei ore de exercitii de rezistentd. Limfocitopenia dupa terminarea exercitiilor fizice poate fi drept cauza a
reducerii nivelului de adrenalind, urmata de o crestere a concentratiei de cortizol si hormonului de crestere,
ceea ce duce la o redistribuire a leucocitelor si limfocitelor, prezentand astfel un efect imunosupresor. Pe
de alta parte, cresterea numarului de celule NK se datoreaza secretiei mai mari de catecolamine, in special
epinefring, si eliberarii unor factori ai sistemului complement, cum ar fi interferonii (IFN-1), interleukinele
(IL-2) si hormonul beta-endorfina ca adjuvanti in acest proces. Dupa trei ore de exercitii fizice, celulele NK
au revenit la valorile initiale, luand 1n considerare eliberarea de prostaglandine de catre neutrofile si macro-
fage impreunad cu factorii hormonali precum cortizolul, care are un efect imunosupresor. Adaptarile cronice
ale sistemului imun la antrenament moderat duc la cresterea de limfocite T (CD28+, CD4+), precum si cel
a celulelor producatoare de IFN-y (Thl), in timp ce celulele T, responsabile de producerea de 1L-4 (Th2),
nu au suferit modificari semnificative [2, 4, §].

Activitatea fizicd implicd mai multe mecanisme de influenta asupra sistemului imun, circulatia celule-
lor imune si a citokinelor fiind mecanismul principal. Exercitiile fizice de intensitate moderata stimuleaza
transportul limfocitelor si neutrofilelor catre centrele de control imun, promovand astfel secretia optima
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de citokine. Pe langa circulatia celulelor imune, se evidentiaza si efectul pozitiv al activitatii fizice asupra
reglarii hormonale: exercitiile fizice reduc nivelul de cortizol si atenueazd imunodeficientele legate de stres.
Cu toate acestea, activitatea prelungitd si excesiva fard recuperare provoacd o scadere pe termen scurt a
functiei de aparare, ceea ce poate avea un impact extrem de negativ asupra sanatatii [17].

Sistemul hipotalamo-hipofizo-adrenal si sistemul nervos simpatic regleaza raspunsul la factorii de stres,
stres psihologic si activitatea fizica. Raspunsul sistemic la stres este initiat prin secretia hormonului de
eliberare a corticotropinei (CRH - Corticotropin-Releasing Hormone) de citre hipotalamus. Hormonul de
eliberare a corticotropinei stimuleaza glanda pituitara sd secrete hormonul adrenocorticotrop in circulatia
sistemicd. La randul sau, secretia de hormon adrenocorticotrop stimuleaza glandele suprarenale sa elibereze
catecolamine si glucocorticoizi, factori care induc colectiv eliberarea de citokine pro- sau antiinflamatorii.
Mecanismele de feedback negativ limiteaza procesul de inflamatie. In schimb, stresul persistent duce la
disreglarea axei hipotalamo-hipofizo-adrenald, cu perturbari endocrine, rezultate in stiri de maladii, de
exemplu depresie. Perturbarile hormonilor neuroendocrini legate de stres dezechilibreaza modularea imuna
st duc la o stare proinflamatorie. Actionand ca un factor de stres intermitent, activitatea fizica isi exerci-
ta efectele neuroprotectoare centrale si periferice prin diverse cai. In timpul activitatii fizice, contractiile
musculare induc eliberarea de miokine. Acesti factori cresc expresia coactivatorului 1-alfa al receptorului
gamma activat de proliferatorul peroxizomului (PGC-1a) si scad expresia citokinelor proinflamatorii la
nivel molecular. Mai mult, activitatea fizicd moduleaza direct nivelul si functia neurotransmitatorilor (de
exemplu, functia noradrenergicd), ceea ce este important pentru promovarea unui mediu pro- sau antiinfla-
mator. In cele din urma, activitatea fizica creste nivelurile factorilor neurotrofici hipocampici (de exemplu,
BDNF) pentru a ameliora sdnatatea hipocampului si, prin urmare, promoveaza reglarea hormonilor de stres
(de exemplu, reglarea cortizolului) [12].

Activitatea fizicd are efecte benefice atat directe, cat si indirecte asupra sistemului imun. Muschiul sche-
letic a fost descris ca un organ de reglare a sistemului imunitar, deoarece genereaza o gama de proteine,
cum ar fi miokinele, care au un efect antiinflamator: cresterea miokinelor antiinflamatorii si interleukinei
IL-13. Activitatea fizica are, de asemenea, un efect indirect asupra sistemului imun prin promovarea unui
microbiom sanitos, iar acest lucru s-a dovedit prin cresterea componentelor competentei imune. in schimb,
sedentarismul are o serie de efecte adverse asupra sistemului imun. Expunerea pe termen lung la inactivitate
fizica si hipokinezie este un factor de stres puternic care provoacd diverse schimbari in starea fiziologica,
provocand procese patologice, inclusiv starea imunopatologicad a sistemului imun. Sedentarismul favori-
zeaza un microbiom inflamator, creste numarul citokinelor proinflamatorii circulante si afecteaza raspunsul
miokinic antiinflamator. Asocierea dintre sedentarism si inflamatia de grad scazut ramane chiar si atunci
cand se iau in considerare factorii de confuzie, cum ar fi activitatea fizica intermitenta, indicele de masa
corporald, hiperglicemia si obezitatea. Sarcopenia, sau pierderea progresiva a masei musculare, a fortei si
a puterii, a fost initial asociata cu imbatranirea, dar este din ce In ce mai mult asociatd cu sedentarismul.
Datorita prevalentei ridicate, sedentarismul si obezitatea prezinta adesea o corelatie directa, conducand la
obezitate sarcopenica, ceea ce face ca beneficiile exercitiilor fizice legate de imunitate sa fie mai dificil de
restabilit. Factorii psithosociali par sd interactioneze In mare masura indirect cu sistemul imunitar prin inter-
mediul sistemelor autonom si neurohormonal [5, 15].

Inactivitatea fizica are drept consecinta dezvoltarea procesului proinflamator prin suprareglarea atat a
celulelor T CD4+, cat si a celor CD8+. Inactivitatea a fost corelata cu o semnalizare mai mare a TNF-a, L2/
STATS, interferon-y (IFN-y) si IL6/JAK/STAT3, si o activare mai mare a mai multor citokine canonice in
celulele T CD4+, inclusiv TNF-a, IL1 a /B, IFN-y, IL2, IL17A si altele. In celulele T CD8+, aceasta abor-
dare a prezis o activare mai mare a TNF-a si IL5 la inactivitatea fizicd [11, 13].

Studiul realizat de O>Donnell si echipa sa, bazat pe modele de microgravitatie simulatd, respectiv re-
pausul la pat in pozitie Trendelenburg la om si suspendarea membrelor posterioare (HU) la rozatoare, a
evidentiat o diminuare a reactivitatii celulelor medulare la factorii de stimulare. Aceastad cercetare demon-
streaza cd atenuarea acestor raspunsuri perturba procesele de diferentiere si activare a leucocitelor in urma
stimularii antigenice. Analizele citometrice in flux au aratat o reducere semnificativa a celulelor B (CD19+)
splenice si a celulelor NK1.1+ la soarecii expusi la HU, cu o crestere concomitentd a celulelor T. Aceste
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rezultate sugereaza ca expunerea la HU creste activitatea sistemului nervos simpatic si induce modificari ale
subpopulatiei de limfocite care pot contribui la dereglarea imunitétii observata la soarecii expusi la HU si, mai
important, pot predispune gazda altfel sanatoasa la o capacitate redusa ulterioara de a rezista la infectii [9].

Alte studii au aratat ca descarcarea membrelor posterioare are ca rezultat incapacitatea de a genera ras-
punsuri de memorie pe termen lung in randul celulelor T, ducand la o pierdere a rezistentei la agentii pato-
geni bacterieni. Studiile privind repausul la pat la oameni au raportat, de asemenea, cresteri ale inflamatiei
sistemice, modificari ale distributiei subseturilor de leucocite, productiei de IFN-y a celulelor T si functiilor
celulelor NK. Se crede ca aceste tulburari ale sistemului imunitar contribuie la dezvoltarea infectiilor trac-
tului urinar si la reactivarea herpesvirusurilor latente la astronauti in timpul misiunilor sau la reactivarea
usoara a virusului Epstein-Barr si a virusului varicelo-zosterian in timpul perioadelor de lunga duratd de
inactivitate fizica. La fel, persoanele obeze, care sunt adesea si inactive fizic prezinta raspunsuri slabe ale
anticorpilor la vaccinare si o proliferare a limfocitelor in urma stimularii mitogene. Aceste efecte imuno-
logice duc probabil la un risc mai mare de infectii virale si bacteriene si la spitalizari mai lungi din cauza
complicatiilor mai frecvente si mai prelungite dupa interventia chirurgicala [3, 6, 11].

La fel si in timpul carantinei induse pe perioada Covid-19, izolarea a dus la hipodinamie ce a avut ca
consecinte: cresterea greutatii corporale, majorarea citokinelor, IL-6, TNF-a si proteinei C reactive (CRP)
si scaderea neutrofilelor, eozinofilelor, bazofilelor, monocitelor, limfocitelor, celulelor NK, CD3+, CD4+,
CD8+si CD19+ 1, 7, 10, 14, 16].

Concluzii

1. Activitatea fizica de intensitate moderatd actioneaza ca un imunomodulator pozitiv, optimizand
circulatia limfocitelor, neutrofilelor si a celulelor NK, concomitent cu stimularea secretiei de miokine an-
tiinflamatorii (IL-13) si reglarea axei hipotalamo-hipofizo-adrenale pentru reducerea cortizolului. Aceste
mecanisme reduc imunodeficientele legate de stres si promoveaza repararea tesuturilor prin adaptari acute
s1 cronice.

2. Inactivitatea fizica prelungitd (hipodinamia) declanseaza un status proinflamator sistemic, caracterizat
prin suprareglarea citokinelor TNF-a, IL-6, IL-17 a si IFN-y, precum si prin activarea cdilor de semnalizare
in celulele T CD4+ si CD8+. Acest comportament sedentar induce obezitatea, modificarea microbiomului si
pierderea rezistentei la agenti patogeni bacterieni sau virali, favoriznd reactivarea virusurilor latente.

3. Echilibrul dintre stimulul fizic si recuperare este critic, deoarece efortul excesiv fara refacere poate
provoca o scadere tranzitorie a functiei de aparare (limfocitopenie post-exercitiu). Astfel, mentinerea unui
nivel optim de activitate fizicd reprezintd o strategie esentiala pentru prevenirea proceselor imunopatologi-
ce si mentinerea competentei imunitare.
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