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Derleme

Egzersizin immunite Uzerindeki Etkisine Genel Bakis

Nizami DURAN!?

Oz

Sporun, fiziksel aktivitenin ve egzersizin saglikli yasam i¢in 6nemi tartigsmasizdir. Saglikli yasam igin diizenli
spor yapmanin kisinin fiziksel ve psikolojik refahi agisindan faydasi giiniimiizde herkes tarafindan kabul edilen
bir gercekliktir. Bu ¢aligmada diizenli egzersiz yapmanin bagisiklik sistemindeki hiicrelerin fonksiyonlarinin
ve g¢alismasi tizerindeki etkinliklerinin detayli olarak derlenmesi amaglanmistir. Diizenli spor yapmak insan
bedeninde gesitli immunolojik, fizyolojik ve anatomik reaksiyonlara ve degisikliklere yol agmaktadir. Diizenli
spor yapmanin anatomik ve fizyolojik degisimlerle ilgili oldugunu gosteren c¢esitli ¢alismalara rastlanabilse de
immiinolojik etkileri iizerinde detayli ¢alismalarin sayisi olduk¢a smurlidir. Diizenli spor yapmanin insan
viicudunda immunolojik etkinliklerinin molekiiler mekanizmasinin izahi son yillarda ilgi ¢eken konularin
basinda gelmektedir. Immun sistem insan viicudunu enfeksiyon hastaliklari basta olmak fiizere,
kardiyovaskiiler, norolojik ve metabolik bir¢ok hastalik ve probleme karsi da daha direngli hale getiren
sistemdir. Bu sistemin ¢aligmasin regiile etmek ayni zamanda immuniteyi giliclendirmek anlamina gelecektir.
Diizenli egzersiz yapmak konaktaki ¢ok ¢esitli immun mekanzimanin ¢alismasini regiile edebilmektedir. Bu
sebeple bagisiklik sistemini giiclendirmenin en 6nemli ve kolay yollarindan biri diizenli egzersiz yapmaktir.

Anahtar Kelimeler: Egzersiz, Saglikli Yasam, Spor, Immun Sistem, Dogal Direng.

Overview of the Effect of Exercise on Immunity

Abstract

The importance of sports or physical exercise for a healthy life is indisputable. The benefits of regular exercise
for a healthy life in terms of a person's physical and psychological well-being are a reality accepted by
everyone today. This study aims to compile in detail the effects of regular exercise on the functions and
functioning of cells in the immune system. Regular exercise causes various immunological, physiological, and
anatomical reactions and changes in the human body. Although there are a variety of studies on the anatomical
and physiological changes of regular exercise, the number of detailed studies on the immunological effects is
very limited. Explanation of the molecular mechanism of the immunological effects of regular exercise on the
human body has been one of the most interesting topics in recent years. The immune system is the system that
makes the human body more resistant to many cardiovascular, neurological, and metabolic diseases and
problems, especially infectious diseases. Regulating the functioning of this system will mean strengthening
immunity. Regular exercise can regulate the functioning of a wide variety of immune mechanisms in the host.
For this reason, one of the most important and easy ways to strengthen the immune system is to exercise
regularly.
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GIRIS

Saglikli yasam i¢in fiziksel aktivite ve
egzersizin yararlar1 tartigmasizdir. Oncelikle
diizenli egzersiz yapma kiside fiziksel ve
psikolojik refah agisindan saglikli yagamin
onemli destekleyicileridir. Diizenli egzersiz
yapma bagisiklik sisteminde 6nemli fizyolojik
degisikliklere neden olabilmekte ve hormonal
ve immiinolojik reaksiyonlarin
diizenlenmesine yardimci olmaktadir.
Egzersiz ve bagisiklik sistemi arasindaki
iligki, kas-iskelet saglig1 ve hastaliginda temel
fizyolojik ve immiinolojik mekanizmalar
arasindaki karmagik etkilesimi ortaya koyma
firsatt sunmaktadir (Bull vd., 2020; Gibb vd.,
2017). Egzersiz yapmanin immiin sistem
iizerindeki degisiklikleri immiin sitemde
gorevli gesitli hiicre ve salgilarda ve yolaklar
tizerinde gozlenebilmektedir. Diizenli spor ya
da egzersiz yapmanin T lenfositlerinin ve NK
(Naturel Killer: dogal oldiiriicii  hiicre)
hiicrelerini hiicresel aktiviteleri lizerinde etkili
olduklar1 gosterilmistir. Daha da Onemlisi
viicudun kas-iskelet yapist ve sagligi iizerinde
etkili olan egzersizin insan sitokin profili
tizerinde de etkili olabilmesidir (Gibb vd.,
2017; Romeo vd., 2008).

Sitokinler bagisiklik sistemini diizenleyen
cesitli hiicre ici sinyal molekiilleridir. Pro-
inflamatuar  ve anti-inflamatuar ~ sitokinler
arasindaki denge, doku homeostazinin
stirdiiriilmesinde ~ bilyllk Oneme  sahiptir.
Sitokinlerden herhangi birinin diizensizligi,
ciddi immiinolojik diizensizlik ya da
immiinopatoloji potansiyeli yaratabilmektedir
(Mee-Inta, Zhao ve Kuo, 2019). Gigli
immiinite regiile immiin sistem hiicreleriyle
direkt iligkilidir, bu sebeple immun sistem
hiicrelerinin diizenli ¢alismasi1 dengeli sitokin
salmmmi ile yakindan iligkilidir. Diizenli
egzersiz yapmanin saglikli yasam acisindan
o6nemi bagisiklik yanitinin giiglii olabilmesi ile
yakindan iligkilidir. Egzersizle indiiklenen
sitokin ~ salmmmi  fizyolojik  degisiklikleri
beraberinde getirmektedir (Nara ve Watanabe,
2021; Middelbeek vd., 2021).

Diizenli spor yapmanin insan viicudunda
immunolojik etkinliklerinin molekiiler
mekanizmasinin izahi son yillarda ilgi ¢eken
konularm baginda gelmektedir. Diizenli spor

yapmanin anatomik ve fizyolojik degisimlerle
ilgili oldugunu godsteren c¢esitli caligsmalara
rastlanabilse de immiinolojik etkileri iizerinde
detayli calismalarin sayis1 oldukga sinirlidir.
Bu baglamda; cesitli arama motorlarinda
(scholar, pubmed, web of science ve ovid)
egzersiz, saglikli yasam, spor, immun sistem,
dogal diren¢ anahtar kelimeleriyle literatiir
taranarak, egzersiz yapmanin bagisiklik
sistemi hiicrelerine etkisi derleme yapilarak
incelenmistir.

Arastirmanin Amaci

Bu caligmada diizenli egzersiz yapmanin
bagisiklik sistemindeki hiicrelerin
fonksiyonlarinin ve calismasi iizerindeki
etkinliklerinin  detayli olarak derlenmesi
amaclanmustir.

Kemokinler

Kemokinler hem gelisim sirasinda hem de
yetigkinde  hiicre  hareketliliginin ~ ve
lokalizasyonunun gelisimi ve diizenlenmesi
sirasinda dokularin organizasyonu i¢in dnemli
olan, yapisal olarak iligkili diisiik molekiil
agirlikli proteinlerin bir ailesidir. Sitokin ve
kemokinler bagisiklik sistemi ve doku
rejenerasyonu igin temel iletisim sinyalleri
olup bu faktorlerin salgilanmas1 farkli
yaslarda artiglar ve azalislarla seyretmektedir.
Bu biyobelirteglerin salinimi kronik ya da
disik diizeyde inflamasyonla iligkilidir.
Kemokinler ve sitokinler dogal ve spesifik
bagisiklik hiicrelerinin aktivasyonunu ve
modiilasyonunu igerir. Enflamasyon sirasinda,
yaral1 veya enfekte doku hiicreleri ve bolgeye
toplanan bagisiklik hiicreleri, 16kositlerin 6nce
vaskiiler endotele yapismasina ve ardindan
doku bosluklarina go¢ etmesine neden olan
kimyasal cezbedici maddeler (kemokinler)
salmaktadirlar. Bu kemokinler hem hastaliga
hem de agir egzersize verilen yanitlarda
merkezi bir rol oynamaktadir (Rea vd., 2018).
Egzersiz, fiziksel islevi iyilestiren, kronik
hastalik riskini azaltan ve mortaliteyi azaltan
genel olarak anti-inflamatuar bir miidahaledir
(Chakravarty, Hubert, Lingala ve  Fries,
2008). Diizenli egzersiz inflamasyonu azaltma
yeteneginin bir sonucu olarak enfeksiyonlara
kars1 daha hassas veya giiglii bir bagisiklik
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yanit1 olusturabilmeyi saglamaktadir (Geffken
vd., 2001).

Anti-Inflamatuvar Sitokinler

Inflamasyon hem organizmay1 enfeksiyon ve
yaralanmaya karst korumak hem de dokunun
onarimini yapabilmek i¢in olugmaktadir. Anti-
inflamatuar sitokinler baglangicta {iretilen
kemokinler tarafindan yarali doku alanina
cekilir. Bir sonraki asamada bolgeye niifuz
eden hiicrelerin aracilik ettigi doku yikimi ve

hasarli dokunun temizlenmesi
gerceklesmektedir. Sonra inflamasyon
zamanla azalarak kiigiilen yara dokusunun
yapisal ve islevsel restorasyonu

baglamaktadir.  Anti-inflamatuar  sitokinler
(IL-4, 1L-10, IL-13 gibi), inflamatuar sitokin
tretimini  kisitlayarak inflamatuar hiicre
aktivitesini baskilamakta ve inflamasyonu
azaltmaktadir (Pedersen, 2011).

Fiziksel Aktivite Sirasinda Sitokin Salinimi

Eger fiziksel aktivite inflamatuar bir yaniti
tetiklemek icin yeterli siddette ise, bir grup
sitokin salimmm  gerceklesecektir. Egzersiz
sirasinda  Oncelikli olarak bir dizi pro-
inflamatuar sitokin (TNFa, IL-B ve IL-6)
salinimi1 ve ardindan ise regiilatdor ve anti-
inflamatuar sitokinlerin (6rn. IL-4, 1L-10 ve
IL1ra) salinimi gergeklesmektedir (Pedersen,
2011). Egzersizle indiiklenen sitokin yanitini
gosteren bir ¢aligmada egzersizi takiben
alman plazma ornekleri siganlarin karin zarina
enjekte  edilmis  enjeksiyondan  sonra
hayvanlarin viicut 1sisinda ciddi artiglar tespit
edilmistir. Egzersiz sonrasi elde edilen insan
l6kositleri in-vitro sartlarda inkiibe
edildiginde bu hiicrelerin si¢anlarda viicut
1sisin1 da yiikselten bir faktor salgiladigi tespit
edilmistir. Bu ¢aligma insanlarda egzersize
yanit olarak ates yiikselmesine sebep olan
sitokinlerin sentezlendiginin iyi bir ispatidir
(Petersen ve Pedersen, 2005). Iskelet kaslari
egzersiz sirasinda viicutta sitokin salimimini
yapan onemli kaynaklardandir. Iskelet kasi
onemli salg1 organi olarak da tanimlanmakta
ve kasilmaya yanit olarak ¢esitli sitokin
salinmmi1  gerceklestirmektedir  (Simpson,
2015).

Pro-inflamatuvar Sitokinler

Pro-inflamatuar sitokin ve kemokinlerin
salmmm  fiziksel aktivite, travma ve

enfeksiyon sirasinda ciddi artiglar
gosterebilmektedir. Interferonlarin ve
interlokin (IL)-2’nin ~ konsantrasyonlar1

egzersizlerle modiile edilebilmektedir. IL-4,
IL-10, IL-1 reseptor antagonisti (IL-1 ra) ve
IL-13 gibi anti-inflamatuvar mediatorler
proinflamatuvar sitokinlerin salimimini inhibe
etmektedir. Enfeksiyonlara ve travmaya karsi
lokal ve sistemik reaksiyonlar sitokin
yamitimin  biiyiikliigiiyle iligkilidir. Immun
yanitin niceliksel ve niteliksel dogas1 sonucu
belirlemekte olup prognoz, pro- ve anti-
inflamatuar mekanizmalar arasindaki
dengeyle yakindan iligkilidir (Abd El-Kader
ve Al-Shreef, 2018).

Egzersizde Salinan Onemli Sitokinler
Interlikin 6

Interlokin 6 (IL-6) pirojenik sitokinlerden
biridir. Bu sitokin T ve B lenfositler, dogal
oldiiriici (NK) hiicreler ve monositler gibi
¢esitli immiin hiicreler tarafindan, ayrica diiz
kas hiicreleri, kondrositler, astrositler ve glial
hiicreler gibi immun olmayan hiicreler
tarafindan da iiretilebilmektedir. IL-6 cesitli
biyolojik etkinliklere sahiptir. Salinimi1 sonrasi
¢ok c¢esitli hiicreler etkilenmektedir. IL-6
salmimmindan etkilenen hiicreler arasinda
hepatositler, B hiicreleri, T hiicreleri, kemik
iligi hiicreleri, osteositler ve cesitli timor
hiicreleri  sayilabilir. IL-6nin en O&nemli
etkileri hepatositler, B hiicreleri ve IL-1 ve
TNF iiretiminden sorumlu olan mononiikleer
fagositler  lizerindedir  (Pedersen  ve
Steensberg, 2001). Akut faz yanitinin en
giiclii aracilarindan olup viicutta doku hasari,
inflamasyon ve agir egzersiz gibi cesitli stres
faktorleri sirasinda salimimi artmakta olup
gorevi daha fazla viicut hasarini onlemektir.
Salinimiyla birlikte onarim siireglerini de
aktive etmektedir (Pedersen ve Steensberg,
2001). IL-6’nin  fonksiyonlar1 arasinda
sistemik lupus eritematozus ve romatoid artrit
gibi cesitli otoimmiin hastaliklarin
patogenezinde kilit rol oynamaktadir. Diger
pro-inflamatuar  sitokinlerle  osteoklastlar
(kemik hiicreleri) segici olarak aktive ederek
kemik rezorpsiyonunu indiikkleme egilimi de
sergilemektedir (Pedersen ve Febbraio, 2008).
Spor sonrast egzersize yamit olarak
sentezlenen 6nemli sitokinlerden biri IL-6’dur.
IL-6 seviyesi egzersiz yogunlugu, egzersiz
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siiresi ve bireyin egzersiz kapasitesine bagl
olarak  degisebilmekle  birlikte  diizeyi
egzersize yanit olarak normal degerinin yiiz
katina kadar cikabilmektedir. IL-6 oldukca
genis gorev ve fonksiyonlar1 olan hem dogal
hem de kazanilmis bagisiklikta rol oynayan
pro-inflamatuar etkili sitokindir. Bu sitokin
notrofilleri doku istilasi/hasart olan bolgeye
¢ekmekte, B ve T hiicresi farklilasmasinda rol
oynamaktadir. Ayrica IL-6, C-reaktif protein
de dahil olmak {iizere klasik “akut faz
proteinlerinin” karacigerden salgilanmasina
da yol a¢maktadir (Pedersen ve Febbraio,
2008).

IL-6’nin etkisini hem lokal olarak (kas iginde)
hem de dolasima salindigindan hormon
benzeri bir sekilde uzak organlarda
gosterebildigi bildirilmistir. Iskelet kasinda
IL-6, egzersiz swrasinda kas  glikoz
metabolizmasinda Onemli bir rol oynarken,
diisik glikojen seviyelerine yanit olarak
yukar1 dogru diizenlenmektedir. Bu nedenle,
IL-6’nin  egzersiz sirasinda bir “enerji
sensOrii” gorevi gordigl ve diisik kas
glikojenine yanit olarak ifadesini yukar1 dogru
diizenledigi 6ne siiriilmektedir.

Lokal etkilerinin yani sira IL-6, karaciger ve
yag dokusu lizerinde endokrin bir sekilde etki
eder. IL-6'min egzersiz sirasinda hepatik
glikoz tiretimini arttirdigi ve adipoz dokularda
lipolizi arttirdigi ileri siiriilmiistiir. IL-6'nin bu
etkileri, iskelet kasi tarafindan artan glikoz
almi  karsisinda  homeostatik  glikoz
konsantrasyonlarinin korunmasinda
onemlidir. IL-6, glikoz metabolizmasindaki
roliine ek olarak, egzersiz sirasinda alternatif
enerji kaynaklarmin {retilmesinde de yer
almaktadir. IL-6, iskelet kasinda AMP
(Adenozin Mono Fosfat) ile aktive olan
protein kinaz (AMPK) aktivitesini
arttirmaktadir. = AMPK  yolu yag asidi
oksidasyonunu uyararak iskelet kasi hiicreleri
tarafindan glikoz alimmi  arttirmaktadir.
Ayrica IL-6 indiiklenebilir bir glikoz
reseptorii olan glikoz tasiyict tip 4 (GLUT4)
geni ekspresyonunun arttirilmasinda da rol
oynamaktadir. Bu gen glikojen kaynaklari
yetersiz oldugunda kas ig¢in alternatif bir
enerji kaynagi gorevi gormektedir. Buradan
da anlagilacag: iizere IL-6 egzersiz sirasinda
iskelet kas1 metabolizmasinda olduk¢a dnemli
rol oynamaktadir (Nanavati vd., 2022).

Bu metabolizma ¢aligmalarinin, egzersiz
sirasinda  kas kasilmasi sirasinda IL-6'nin
etkisine  odaklandigina  dikkat  etmek
onemlidir. Konak dinlenme halinde iken
insanlara enjekte edilen rekombinant IL-6
inflizyonlar glikoz metabolizmasinda
herhangi bir degisiklige neden olmamaktadir.
Bu durum IL-6'nin glikoz metabolizmasini
etkilemesi i¢in ek, tamimlanamayan bir
faktoriin gerekli oldugunu ifade etmektedir.
Son zamanlarda, obez kisilerde egzersizle
indiiklenen visseral yag kaybinin, tosilizumab
ile IL-6 reseptor blokaji tarafindan inhibe
edildigi gosterilmistir, bu da bu siirecin 1L-6
sinyallemesine bagli olarak aracilik ettigini
gosterir (Wedell-Neergaard vd., 2019). Bu
caligmalar, IL-6'nin egzersizdeki roliiniin
karmasikligin1 gostermekte ve kas ve genel
metabolizmadaki  roliiniin  tam  olarak
belirlenmesi i¢in daha ileri arastirmalarin
gerekli oldugunu gostermektedir (Pedersen
vd., 2001).

Interleukin-1

IL-1 gen ailesi IL-la, IL-1B ve IL-lra'yi
icerir. Hem ILla hem de IL-1B c¢esitli
bagisiklik  hiicreleri ile diger hiicreler
tarafindan salinabilir. Fakat, IL-la hemen
hemen tiim durumlarda hiicre sitozoliinde
bulunur. IL-1B sadece monositlerde bulunan
sitozolik sistein proteaz IL-1B dondstiiriici
enzim (ICE: Interleukin-1pB-converting
enzyme) tarafindan parcalandiktan sonra aktif
hale gelir. IL-1p fagositik olmayan hiicrelerde
sitozolik olarak bulunur. Ancak, mononiikleer
fagositler tarafindan tretilen IL-1Bmin %40-
601 vezikiil ekzositozu, aktif tasima, sizinti
veya hiicre oOlimii  yoluyla hiicreden
cikmaktadir (Migliorini vd., 2020).

IL-1 salimima kars1 viicutta hipotansiyon, ates,
uyusukluk, inflamasyon ve hiicre
¢ogalmasinin uyarilmast sayilabilir. IL-1
damar sistemi, miyokardiyum ve sodyum
taginmasi iizerinde etki ederek hipotansiyona
neden olmaktadir. Prostaglandin sentezinden
bagimsiz olarak vaskiiler diiz kas kasilmasini
inhibe ederek L-arginin bagimli NO iiretimini
kolaylastirir; bu artan guanilat siklaz
aktivasyonuna  yol  a¢cmaktadir.  IL-1,
miyokardiyumda spontan kasilmalarin hizim
baskilar ve B-adrenerjik stimiilasyona verilen
kasilma yanitim azaltir. IL-1'in  sistemik
olarak hastaya verilmesi (enjeksiyonu)
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bobreklerde sodyum atilimini arttirmaktadir.
Ayrica IL-1  salmimi  konakta atesin
yiikselmesinden de sorumludur. Bir ¢aligmada
farelerde IL-1  enjeksiyonu  sonucunda
farelerde gevreye karsi ilgisizlik, uyku hali ve
anoreksiya gibi semptomlarin  gelistigi
bildirilmistir. Insanlarda da benzer olarak
“sickness” sendromuna yol agabilecegi
diistiniilmektedir (Nordmann vd., 2015).

IL-1 hepatosit protein artigt yaninda, serum
amiloid  proteinleri,  C-reaktif  protein,
fibrinojen ve losemi inhibitor proteinlerinin
artigina  yol a¢maktadir. L-1'in  eklem
yiizeyleri {izerinde inflamatuar ve dejeneratif
etkilerinin oldugu bildirilmistir. IL-1 kemik
rezorpsiyonunu uyarmakta kikirdak yapinin
bozulmasina katkida bulunmaktadir. Bu
sitokin ayni zamanda tiimor nekroz faktorii-o
(TNFa) ile sinerji i¢inde viicutta yagsiz doku
yikimini da arttirmaktadir (Nordmann vd.,
2015).

Tiimor Nekroz Faktor (TNF)

TNF esas olarak mononiikleer fagositlerin bir
triiniidiir, ancak T lenfositler, Kupffer
hiicreleri, noral hiicreler ve endotel hiicreleri
tarafindan da Tretilir. TNF-o ve TNF-§
arasinda %30 oraninda sekans homolojisi
bulunur. Bu sitokin biiyiime faktorleri, hiicre
ylizey proteinleri ve akut faz proteinlerinin
gen ekspresyonu lizerinde bir dizi etki
gosterir. Adindan da anlasilacagi gibi TNF-a
giiclii bir tiimor nekrotizan (tiimor yok edici)
ajandir (Yazdi ve Ghoreschi, 2016). Hem
TNF-a hem de IL-1B, klasik proinflamatuar
sitokinler olup hiicresel hasara yanit olarak
salinirlar. Bagisiklik hiicrelerinin aktivasyonu
ve sistemik prostaglandinlerin artigina yol
acarak proinflamatuar yaniti uyarmaktadirlar.
TNF-a ve IL-1p konsantrasyonunda artig, orta
dereceli egzersizde goriilmemektedir. Ancak
bu sitokinlerin uzun siireli veya yorucu
egzersizde arttigi bildirilmistir (Starkie vd.,
2011).

S6zgelimi bir maraton yarigindan sonra TNF-
a ve IL-1P konsantrasyonunun iki kat arttig
bildirilirken, anti-inflamatuar IL-6
konsantrasyonun ise 50 kata kadar artabildigi
gosterilmistir. Gerek agir gerekse de uzun
sireli ~ egzersizlerden  sonra  konakta
sentezlenen yiiksek diizey anti-inlamatuvar
yanitin konagin iskelet kas sistemi gelisimi ve
sagligi yaninda, anti-inflamatuvar yanitin

yiiksek olmasi nedeniyle kronik inflamatuvar
hastaliklardan korunmada onemli
olabilecegini diiglinmekteyiz.

Interferonlar

Interferonlar baz1 immiinomodiilator
aktivitelere de sahip olan antiviral ajanlardir.
Ug tip interferon (IFN-a, IFN-B ve IFN-y)
mevcut olup cesitli fonksiyonlar1 vardir. IFN-
o ve IFN-B ozellikle immiinomodiilator
etkinlikleriyle 6n plana ¢ikmakta olup IFN-y
ise diger interferonlardan kat kat daha fazla
biyolojik aktiviteye sahip olan
interferonlardir. Primer olarak bir immiin ve
inflamatuar modiilatér olup bunun yaninda
sekonder etkinligi antiviral aktivitesidir. IFNy,
NK hiicreleri, CD4+ T yardimci hiicreleri ve
CD8+ T sitotoksik hiicreleri tarafindan
iretilmekte olup hem bagisiklik hem de
bagisiklik dis1 hiicrelerin etkinlestirilmesinde
fonksiyonlar1 bulunmaktadir (Pestka vd.,
2004). IFNy giiclii bir makrofaj aktivatorii
olup spesifik olmayan, hiicre aracili konake1
savunma mekanizmalarin1  indiiklemekten
sorumlu primer sitokinler arasinda yer
almaktadir. Thl (T helper 1) hiicreleri
tarafindan salinir ve Th2 hiimoral bagisiklik
yolunun gii¢lii bir inhibitoriidiir. NK hiicre
aktivitesi de doza bagli bir sekilde IFNy
tarafindan giiclii bir sekilde arttirilir ve timor
hiicrelerinin NK hiicrelerine duyarliligini
arttirir (Pestka vd., 2004). IFNy, kismen TNF
alfa gibi diger inflamatuar sitokinlerin
sentezini arttirdigl ig¢in ve kismen de TNF
reseptorlerinin ekspresyonunu yukar1 regiile
ettigi icin proinflamatuar bir sitokin olarak
kabul edilmektedir. IFNy’nin baska bir
proinflamatuar rolii, NO (nitrik oksit) sentazin
en az bir formunun indiiklenmesidir (Pestka
vd., 2004).

Interlikin-2

IL-2 dinlenme halindeki T lenfositleri aktive
etmektedir. IL-2, NK hiicrelerinin lenfokin ile
aktive edilmis Oldiiriici hiicreler haline
gelmesini tetikler. NK hiicreleri ¢esitli timor
ve viriisle enfekte hiicrelere karst 6nemli
sitotoksik  etki  sergilemektedir.  IL-2
monositlerin ¢ogalmasini indiikklemekte ve
ayni zamanda B hiicrelerinin ¢ogalmasini ve
farklilagmasini da uyarmaktadir (Abbas vd.,
2018).
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Interlokin-10 ve Interlokin-1 Reseptor
Antogonisti (IL-1 Ra)

Calismalar hem interlokin 10'un (IL-10) hem
de IL-1 Ra’nin dolasimdaki diizeylerinin
egzersizi takip eden donemde ylikseldigini
gostermektedir. 1L-10 ve IL-1 Ra, bagisiklik
hiicre regiilasyonunda rol oynamakta ve
ayrica egzersize verilen anti-inflamatuar
cevaba katkida bulunmaktadir. 1L-10 Klasik
bir anti-inflamatuar sitokindir. IL-10 hem pro-
inflamatuar sitokinlerin etkisini dogrudan
inhibe etmekte hem de sentezini Onleyerek
sitokinleri baskilamaktadir. Ayrica IL-10
bagisiklik sisteminin ana diizenleyicisi olarak
adlandirilan bir transkripsiyon faktorii olan
niikleer faktor kappa-B'yi (NF-kB) bloke
edebilmektedir (Bobhate vd., 2021).

Interlokin-4

IL-4, egzersiz sirasinda ve sonrasinda salinan
bir anti-inflamatuar sitokindir. 1L-4 Thl
hiicrelerini  inhibe  etmekte, IL-1B’nin
azalmasina ve IL-1 Ra'nin artmasina aracilik
etmektedir. Caligmalar, egzersizin hemen
ardindan IL-4 ekspresyonunda bir degisiklik
olmadigini gostermistir. IL-4'lin uzun siireli
egzersizlerde salindigit bu sitokinin kas
adaptasyonlarinda rol oynadig1
diistiniilmektedir. Diizenli idman yoluyla
kaslardaki 1L-4 ekspresyonunun, tekrarlanan
bireysel egzersiz seanslarini takiben zamanla
arttigi  bildirilmistir. Uzun stireli egzersiz
yapan bireylerde IL-4 salimminin gii¢lii anti-
inflamatuvar ~ yanit cevabi  olusturmasi
beklenmektedir (Walther vd., 2022).

Interlokin 8 ve 15

IL-8 noétrofil  goglinii  tetiklemekte ve
anjiyogenezde de rol oynamaktadir. IL-8,
egzersiz sirasinda kas icinde lokal olarak
iiretilmekte olup proinflamatuvar etkisiyle
bilinmektedir (Peake vd., 2015).

IL-15 ise hem immiin regiilator aract hem de
bliylime faktorii olarak islev goren bir
sitokindir. Bu sitokin egzersizi takiben iskelet
kasinda yiiksek oranda sentezlenmektedir.
Iskelet kaslarinda miyozin {iretimini artirarak
anabolik bir sekilde hareket etmektedir. Bu
sitokin  salimmminin  kuvvet antrenmanlari
sirasinda yogun salindigi ve yag yakma
mekanizmasinin tetikleyici oldugu
bildirilmektedir (Barbalho vd., 2020).

Tartisma ve Sonug¢

Sitokinler immiin ve immiin olmayan
hiicreler, organlar ve organlar arasinda ve
icinde iiretilen, iletisime aracilik eden
¢oziinebilir  glikoproteinlerdir. ~ Viicuttaki
sistemler pro ve anti-inflamatuar mediatorler
dahil olmak iizere cesitli uyaranlar tarafindan
modiile  edilen inflamatuar  sitokinler
tarafindan diizenlenmektedir. Fiziksel aktivite,
travma ve enfeksiyon hem lokal hem de
sistemik sitokin tiretimini etkileyebilmektedir
(Liu vd., 2021).

Diizenli spor yapan Dbireyler ve elit
sporcularda egzersize verilen sitokin yaniti
konak bagisikligi ile yakindan iligkilidir.
Egzersizin pro ve anti-enflamatuar sitokin
regiilasyonunun hem dogal hem de spesifik
bagisiklik modiilasyonu yaptig1 bildirilmistir.
Elit sporcularda ve uzun siireli spor yapan
bireylerde sitokin yanitlari {izerindeki etkileri
ve bagisiklik sistemindeki etkileri de
tartisilmaktadir (Peake vd., 2015).

Diizenli spor yapmanin immun sistem
hiicrelerinin diizenli ¢alismasi ve immunitenin
regiilasyonunda enfeksiyonlar ve hastaliklar
iizerindeki etkisinin calisilmast ve
gosterilmesi fiziksel aktivitenin Gneminin
anlagilmas1 ve saglik tizerindeki etkilerini
acikliga kavusturmak i¢in dnemlidir. Fiziksel
aktivitenin ~ konak  bagisiklik  sistemi
iizerindeki etkisi ve enfeksiyonlara karsi
direng iizerindeki etkilerinin bilinmesi biiyiik
oneme sahiptir (Simpson vd., 2015).
Sitokinler bagisiklik sisteminde gorevli hiicre,
doku ve sistemlerin ¢alismasini diizenleyen
¢oziinebilir proteinler veya glikoproteinlerdir.
Viicutta sitokin tiretimi inflamatuar siireglere
yanit olarak gegici ve uzun siireli
salgilanabilir. Dolagimdaki sitokin diizeyi ve
konsantrasyonlar1  ¢esitli ~ hastalilk  ve
rahatsizliklarin  prognozu hakkinda bilgi
vermektedir (Simpson vd., 2015). Sitokin
iretimi hafif veya agir egzersiz ya da kisa ve
uzun siireli fiziksel aktiviteye bagli olarak
degisebilmektedir. Uygunsuz bir inflamatuar
yanit  morbidite =~ ve  hatta  Oliimle
sonuc¢lanabilmektedir. Sitokinlerin giicii ve
sitokin modiile edici stres faktorlerinin
yayginligi  sitokin  dretimini  etkileyen
uyaricilarin aragtirilmast 6nemlidir (Simpson
vd., 2015).

Saglikli yasam saglam bir bagisiklikla
yakindan  iliskilidir.  Insan  bagisiklik
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sisteminin diizenli calismasi iizerine c¢ok
cesitli  faktorler  etkili  olabilmektedir.
Bagisiklik sistemini giiclendirmenin &nemli
yollarindan biri de diizenli spor veya egzersiz
yapmaktan gecer. Diizenli spor yapan
bireylerde bagisiklik sistemi hiicrelerinin
caligmasi regiile edildiginden hem iskelet-kas
yapis1 giiclenmekte hem de konak bagisiklig
ozellikle de dogal immunitesi daha giiclii hale
gelmektedir. Fiziksel aktivite ve egzersizin
fizyolojik etkilerinin kardiyovaskiiler ve
iskelet-kas sistemlerine yararli oldugu bilinen
bir gergekliktir. Diizenli spor ya da egzersiz
yapmak hem fiziksel hem de duygusal
iyilesme saglamaktadir. Cok ¢esitli faydasinin
yaninda egzersiz yapmanin  bagisiklik
hiicrelerinin regiilasyonunda konak direncinin
arttirllmasinda da onemli faydalar1
bulunmaktadir. Ozellikle diizenli ve uzun
sireli spor yapanlarda ve sporcularda
metabolik ve kronik inflamatuvar hastaliklarin
daha az goriilmesi sporun immunite
tizerindeki etkileriyle yakindan iliskilidir.
Konakta egzersize yanit olarak uyarilan
bagisiklik sistemi hiicreleri aktive olarak
birtakim kemokin ve sitokinlerin salinimim
tetiklemekte ya da inhibe edilerek regiile
edilmektedir. Egzersiz sirasinda ve sonrasinda
salimnan pro ve anti-inflamatuvar sitokin
salimim ile konak direnci de artmaktadir. Pro
ve anti-inflamatuvar  sitokin  saliniminin
regiilasyonu da konagi basta metabolik
hastaliklar olmak tizere birgok hastaliga karsi
daha direngli hale getirmektedir. Ozellikle
artan yasla birlikte yiikselen inflamasyon
diizeyinin diizenli egzersizle regiile edilerek
basta otoimmun hastaliklar olmak iizere,
kronik inflamasyonla iligkili olan kanser ve
gesitli metabolik hastaiklardan korunmada
olduk¢a etkili bir yontem olabilecegini
diisiinmekteyiz.

Yazarlarin Makaleye Katki Beyani

Derleme ¢alismasinin tiim agamalari, Nizami
Duran tarafindan hazirlanmistir.

Cikar Catismasi

Yazarin beyan edecek herhangi bir ¢ikar
catismasi yoktur.

Finansal Destek

Bu ¢alismanin yapilabilmesi i¢in herhangi bir
finansal destek alinmamustir.

Etik Kurul Onay
Derleme yazis1 oldugu i¢in Etik kurul raporu
gerektirmeyen galigmadir.

Hakem Degerlendirmesi

Kor hakemlik siireci sonrasi yayinlanmaya
uygun bulunmus ve kabul edilmistir.
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