© Aktualn Neurol 2014, 14 (3), p. 175-180

Received: 06.11.2014
Accepted: 14.11.2014
Published: 28.11.2014

Andrzej W. Ziemba

Rola aktywnosci ruchowej w zapobieganiu zaburzeniom poznawczym
Role of physical activity in preventing cognitive disorders

Zaktad Fizjologii Stosowanej, Instytut Medycyny Doswiadczalnej i Klinicznej im. M. Mossakowskiego, Polska Akademia Nauk
Adres do korespondencji: Andrzej W. Ziemba, Zaktad Fizjologii Stosowanej, Instytut Medycyny Doswiadczalnej i Klinicznej im. M. Mossakowskiego, PAN,
ul. Pawiriskiego 5, 02-107 Warszawa, tel.: +-48 606 192 100, e-mail: ziemba@imdik.pan.pl

Streszczenie

Abstract

Regularna aktywno$¢ ruchowa wywoluje szereg zmian adaptacyjnych, zwlaszcza w ukladzie krazenia i przemianie
materii. W licznych pracach na temat pojedynczego wysitku i wzmozonej aktywnosci fizycznej pojawia si¢ coraz wiecej
potwierdzen ich korzystnego wplywu na ksztaltowanie funkeji poznawczych. U podstaw mechanizméw zwiazanych
z tym wplywem lezg zmiany anatomiczne i funkcjonalne, m.in. zwiekszenie przeptywu krwi przez mézg, angiogenezy
i neurogenezy, objetosci istoty szarej w korze czolowej i skroniowej. Wysitek pobudza wydzielanie czynnikéw troficznych,
wiérod ktorych dla procesow poznawczych, plastycznosci synaptycznej, poprawy szlakow sygnatowych neurogenezy
i funkcji naczyniowych kluczowe sg czynnik troficzny pochodzenia mézgowego i insulinopodobny czynnik wzrostowy.
Aktywno$¢ ruchowa wywoluje wzmozong ekspresje czynnika troficznego pochodzenia mézgowego, co pozytywnie
wplywa na procesy energetyczne i aktywuje w mézgu wiele uktadéw energetycznych, ktére korzystnie modyfikuja
potencjal synaptyczny przetwarzania informacji waznych w ksztaltowaniu funkcji poznawczych. Wysitek redukuje stan
zapalny przez obnizenie we krwi stezenia cytokin prozapalnych, mogacych si¢ przyczynia¢ do rozwoju proceséw
neurodegeneracyjnych. Redukuje czynniki ryzyka zespotu metabolicznego, a zwlaszcza nadci$nienie i insulinoopornos¢,
wiec zmniejsza ryzyko wystapienia zaburzen czynnosci poznawczych, poprawia funkcjonowanie mézgu, opéznia
poczatek i spowalnia rozwéj zaburzen w chorobach neurodegeneracyjnych, a wsréd nich w chorobie Alzheimera i chorobie
Parkinsona. Za sprawa wymienionych mechanizméw aktywno$¢ ruchowa wydaje si¢ niezbedna do zachowania
prawidlowych funkeji poznawczych w kazdym wieku.

Slowa kluczowe: funkcje poznawcze, wysilek fizyczny, aktywnos$¢ ruchowa, neurotrofiny, cytokiny

Regular physical activity induces a range of adjustment changes, particularly in the circulatory system and metabolism.
Numerous publications on single exertion and increased physical activity more and more frequently confirm their positive
influence on the shaping of cognitive functions. Anatomic and functional changes, such as increased cerebral blood flow,
angiogenesis and neurogenesis as well as increased volume of the grey matter in the frontal and temporal cortices, are the
basis of this positive influence. Physical exertion stimulates the production of trophic factors, among which the brain-derived
neurotrophic factors and insulin-like growth factors are crucial for cognitive processes, synaptic plasticity as well as for the
improvement of the neurogenesis signalling pathways and vascular functioning. Physical activity induces enhanced expansion
of the brain-derived neurotrophic factor. This has a positive influence on energy processes and activates numerous cerebral
energy centres which positively modify the synaptic potential for processing information that is important for developing
cognitive functions. Exertion reduces inflammation by decreasing the blood concentration of proinflammatory cytokines
that can contribute to the development of neurodegenerative processes. Moreover, it reduces metabolic syndrome risk factors,
particularly hypertension and insulin resistance thus decreasing the risk of cognitive dysfunctions, improving brain
functioning, delaying the onset and decelerating the development of disorders in neurodegenerative syndromes, including
Alzheimer’s and Parkinson’s diseases. Taking these mechanisms into consideration, it seems that physical activity is
indispensable for maintaining normal cognitive functions at any age.
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Mens sana in corpore sano

WSTEP

Z aréwno pojedyncza sesja dynamicznego wysitku, jak
i regularna aktywno$¢ ruchowa zwigzana z zaanga-
zowaniem wigkszych grup mie$niowych wyzwala-
ja w organizmie szereg mechanizmow przystosowawczych,
wynikajacych ze zwigkszonego zapotrzebowania migéni na
tlen. Zmiany te obejmuja niemal wszystkie uktady organi-
zmu, ale przede wszystkim zachodza w uktadzie krazenia
i przemianie materii.

Poprawiaja sie wskazniki funkcji zaopatrzenia tlenowego
organizmu (m.in. wentylacja i pojemnos¢ dyfuzyjna pluc,
przeptyw krwi przez pluca, pojemnosé minutowa serca,
objetos¢ krwi krazacej, pojemnos¢ tlenowa krwi). U oséb,
u ktorych aktywno$¢ ruchowa jest stalym elementem sty-
lu zycia, obserwuje si¢ nizsze wartosci ci$nienia tetniczego
krwi i czestosci skurczow serca, obniza sie réwniez obwo-
dowy opor naczyniowy i nastepuje poprawa funkcji §rod-
btonka naczyniowego.

Wiele korzystnych zmian zachodzi, jak wspomniano,
w metabolizmie. Wysilek fizyczny obniza ryzyko zacho-
rowania na cukrzyce (przez zmniejszenie wrazliwosci
tkanek na insulineg) i zapobiega rozwojowi zmian miaz-
dzycowych (dzigki ksztaltowaniu prawidlowego profilu li-
pidowego krwi). Nalezy tez wspomnie¢, ze u 0sdb aktyw-
nych zmniejsza si¢ wytwarzanie cytokin pozapalnych.
Wymienione korzystne skutki wysitku fizycznego zostaly
potwierdzone w licznych badaniach epidemiologicznych.
Zainteresowanie wplywem pojedynczego wysilku i regu-
larnej aktywnosci ruchowej (wiekszej niz przy siedzacym
trybie zycia) na funkcje poznawcze pojawilo sie jednak
w pi$miennictwie stosunkowo pézno.

WPLYW JEDNORAZOWEGO WYSILKU
NA FUNKCJE POZNAWCZE

Dokladng metaanalize wynikéw 29 prac dotyczacych tego
zagadnienia przeprowadzili Lambourne i Tomporowski
(2010). W ich badaniach podczas pierwszych 20 min wy-
sitku obserwowano gorsze wyniki testow poznawczych, ale
jednoczesnie polepszalo sie¢ wykonywanie czynnosci auto-
matycznych i skracal si¢ czas podejmowania decyzji. Nie-
zaleznie od zastosowanego protokotu wysitkowego po jego
zakonczeniu wyniki wszystkich stosowanych testow po-
znawczych wykazywaly poprawe. W podsumowaniu auto-
rzy stwierdzaja, ze poprawa lub pogorszenie rezultatow tych
testow zalezg od ich rodzaju, momentu przeprowadzenia
pomiaru i typu wysitku.

Podobng metaanalize — uwzgledniajaca 24 prace (w su-
mie 875 badanych) na temat wplywu pojedynczego umiar-
kowanego wysilku na zdolno$¢ do zapamietywania —
przeprowadzono w innej pracy (McMorris et al., 2011).
Analizowano wyniki 37 wskaznikéw w testach dokfad-
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(w zakresie 50-75% VO, max). Wykazano znaczacy pozy-
tywny wplyw takiego wysitku na wyniki testow. We wnio-
skach autorzy podaja, iz sprawne przetwarzanie danych
w trakcie testow wysitkowych moze wynika¢ ze zwigkszo-
nej produkcji amin katecholowych w mézgu, lecz wyzszy
poziom szuméw w neuronach negatywnie rzutuje na do-
ktadno$¢ wykonywanych zadan.

W badaniach zmian sprawnos$ci psychomotorycznej mio-
dych mezczyzn podejmujacych wysilek fizycznego o ro-
snacej intensywnosci stwierdzono skrocenie czasu reak-
cji réznicowej na rozmaite bodzce powyzej i ponizej progu
mleczanowego. Co wiecej, przedtuzenie wysitku wptywato
na dalsza poprawe sprawnosci psychomotorycznej. W pra-
cy przedstawiono istotng ujemng zalezno$¢ miedzy cza-
sem reakcji roznicowej a stezeniem amin katecholowych,
co wskazuje na korzystny wplyw pobudzenia wywotanego
wysitkiem, nawet przy jego wysokiej intensywnosci i dtu-
gim czasie trwania, na funkcje osrodkowego ukladu ner-
wowego (Chmura et al., 1998).

Podobnie jak w przypadku pozytywnych skutkow kraze-
niowych i metabolicznych, poprawa funkeji poznawczych
wywolana pojedynczym wysitkiem nie utrzymuje sie dtu-
go. Utrwalanie korzystnych zmian jest mozliwe jedynie za
sprawg diugotrwalej, regularnej aktywnosci fizycznej.

WPLYW DLUGOTRWALEJ AKTYWNOSCI
RUCHOWEJ NA FUNKCJE POZNAWCZE

Na podstawie badan, zaréwno tych dotyczacych zwierzat,
jak i odnoszacych si¢ do ludzi, wiadomo, ze mozg podlega
statym wplywom $rodowiska, a jego funkcje moga by¢ mo-
dyfikowane m.in. przez styl zycia, ktorego jednym z glow-
nych sktadowych jest aktywno$¢ ruchowa.

Istnieje kilka metod badania wplywu wzmozonej aktywnosci
fizycznej. Stosuje sie m.in. badania dtugofalowe — obserwacje
zmian wskaznikow fizjologicznych w grupach oséb o zrézni-
cowanej aktywnoéci ruchowej (odmiang takich obserwacji sa
badania interwencyjne, w ktorych osoby wczesniej nieaktyw-
ne poddaje si¢ programowi treningowemu, cechujacemu sie
regularnoscia powtarzania sesji wysitkowych o okreslonym
obcigzeniu i czasie trwania w okresie od kilku tygodni do
kilku miesiecy). W badaniach tego typu stosowano progra-
my obejmujace rozne formy prostego wysitku: marsze, biegi,
jazde na rowerze. Czg$¢ badaczy pordwnuje grupy osob o od-
miennej charakterystyce (np. aktywni vs osoby prowadzace
siedzacy tryb zycia, mlodzi vs w podeszlym wieku).
Wszystkie wymienione metody obarczone s bledami, wy-
nikajacymi z rownoczesnego dziatania wielu czynnikow
(np. poziom wyksztalcenia, status ekonomiczny, dbalos¢
o zdrowie) oraz interakcji migdzy nimi. Mimo trudnosci
metodologicznych wyniki wiekszosci prac prowadza do
wspolnego twierdzenia: wysitek fizyczny moze zwigkszaé
neuroplastyczno$¢ oraz inicjowa¢ procesy wspomagajace
funkcje poznawcze (Hotting i Roder, 2013).

Na uwage zastuguje analiza wynikéw 15 badan pro-
spektywnych prowadzonych w czasie od roku do 12 lat
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i obejmujacych tacznie ponad 33 tys. badanych po 65. roku
zycia. Wykazano protekcyjny wptyw aktywnodci fizycz-
nej w odniesieniu do utraty funkcji poznawczych zwigza-
nej z wiekiem (Smiley-Oyen et al., 2008). Do podobnych
wnioskdw doszli Paterson i Warburton (2010). Przeanalizo-
wali oni wyniki 66 prac, w ktorych obserwacje prowadzono
przez 2-25 lat. Stwierdzili obnizenie ryzyka uposledzenia
funkeji poznawczych o 50% u 0s6b regularnie podejmu-
jacych umiarkowany wysitek fizyczny o charakterze tleno-
wym (co odpowiada mniej wiecej 50-70% ich maksymal-
nych mozliwosci wysitkowych, mierzonych za pomoca VO,
max). Waznym wnioskiem z tej analizy jest dowiedzenie, ze
do osiagniecia opisanych efektow niezbedny jest umiarko-
wany lub wysoki poziom aktywnosci ruchowej (30-60 min
dziennie badz 150-180 min tygodniowo).

Wydawac by si¢ moglo, iz usprawnienie funkcji uktadu kra-
zenia pod wplywem wzmozonej aktywnosci ruchowej to
warunek konieczny poprawy funkcji poznawczych. Jak jed-
nak udowodniono, poprawa wydolnoéci naczyniowo-krag-
zeniowej w niewielkim stopniu (okoto 8-10% wariancji)
tlumaczy zmiany wskaznikow funkeji poznawczych (Smi-
ley-Oyen, 2008). Wigkszoé¢ badan dotyczyla osob w sred-
nim lub starszym wieku. Nalezy przy tym zaznaczy¢, ze
w nielicznych pracach odnoszacych sie do dzieci réwniez
wykazano korzystny wplyw aktywnosci ruchowej na funk-
cje poznawcze. Jak sugeruja Sibley i Etnier (2003), autorzy
metaanalizy badan dzieci w wieku 4-18 lat, aktywnos¢ ru-
chowa moze usprawnia¢ czynno$ci poznawcze w okresie
rozwojowym. Do podobnych wnioskéw doszli takze inni
autorzy prowadzacy badania u dzieci przed okresem doj-
rzewania, w wieku 7-12 lat (Buck et al., 2008).

Jak wspomniano, powyzsze informacje pochodzg z badan,
w ktorych stosowano wysitki dynamiczne o umiarkowanym
obcigzeniu i czasie trwania. Zainteresowania innej czesci
badaczy skupiaja si¢ wokdt wysitkow z przewaga kompo-
nenty statycznej w pracy migsniowej, a zwlaszcza trenin-
gu oporowego (Liu-Ambrose et al., 2012) i koordynacji ru-
chéw (Voelcker-Rehage ef al., 2011). Taka aktywnos¢ nie
poprawia wydolnos$ci uktadu krazenia, ale moze korzyst-
nie ksztaltowa¢ wybrane cechy zwiazane z funkcjami po-
znawczymi. Jak sie wydaje, rozne rodzaje regularnej aktyw-
nosci ruchowej wplywaja na odmienne szlaki neuronalne
i dzialaja przez inne mechanizmy. Wykazano m.in., Ze tre-
ning oporowy poprawia koncentracje i pamie¢ krétkoter-
minowg — efekt ten da si¢ prawdopodobnie osiaggnaé przez
wzrost obwodowego stezenia insulinopodobnego czynnika
wzrostu 1 (IGF-1) (Cassilhas et al., 2007).

MECHANIZMY POPRAWY FUNKCJI
POZNAWCZYCH POD WPLYWEM WYSILKU

Zmiany strukturalne i funkcjonalne
Regularne umiarkowane wysitki fizyczne prowadza do ko-

rzystnych zmian w przeptywie krwi i waskularyzacji mo-
zgu, co przyczynia sie do jego lepszego zaopatrzenia w tlen
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i substancje odzywcze. Za pomoca technik angiograficz-
nych rezonansu magnetycznego stwierdzono u starszych
aktywnych osob wystepowanie wiegkszej liczby drobnych
naczyn mozgowych — w poréwnaniu z réwiesnikami o sie-
dzacym trybie zycia (Bullitt et al., 2009). W badaniach na
myszach poddawanych regularnym wysitkom ruchowym
stwierdzono takze zwigkszenie objetosci krwi przeptywa-
jacej przez moézg i nasilenie neurogenezy w obrebie zakretu
zebatego hipokampa (Pereira et al., 2007).

Colcombe i wsp. (2006) przy uzyciu obrazowania magne-
tycznego wykazali zwigkszenie objetosci istoty szarej w ko-
rze czolowej i skroniowej, jak rowniez przedniej istoty biafej
u badanych w wieku 60-79 lat uczestniczacych w 6-mie-
siecznym programie ¢wiczen aerobowych. Zmian takich
nie stwierdzono w grupie kontrolnej, zlozonej z réwiesni-
kéw uprawiajacych w tym czasie ¢wiczenia tonizujace i roz-
ciagajace, a takze mlodych o0sob prowadzacych siedzacy tryb
zycia. Zastosowany potroczny program skladat sie z okoto
godzinnych marszow trzy razy w tygodniu. Jednocze$nie ze
zmianami strukturalnymi wywolanymi aktywno$cia rucho-
wa nastgpilo istotne polepszenie funkcji poznawczych.
Informacji waznych dla rozumienia przemian w o$rodko-
wym ukladzie nerwowym dostarczyla praca Burdette’a i wsp.
(2010). Autorzy, stosujac obrazowanie za pomocg rezonan-
su magnetycznego, wykazali, ze u osob w wieku 70-85 lat
po 4 miesigcach treningu zwigkszyly si¢ funkcjonalne pola-
czenia miedzy poszczegolnymi cze$ciami mozgu, zwlaszcza
miedzy hipokampem a przednia korg zakretu obreczy.
Wysitek fizyczny wplywa tez na elektryczng aktywno$¢ mo-
zgu. Dla przykladu: do podstawowych zmian funkcjonal-
nych nalezy skrocenie okresu utajnienia zalamka P3 poten-
cjalow wywolanych w zapisie elektroencefalogramu u os6b
w roznym wieku i o réznej aktywnosci ruchowe;j. Okres ten
okazuje si¢ najdtuzszy u oséb prowadzacych siedzacy tryb
zycia, skraca si¢ natomiast u badanych umiarkowanie i wy-
soce aktywnych (Hillman et al., 2004).

Jak wykazano w badaniach na transgenicznych myszach
APP/PS1, bedacych modelem dla choroby Alzheimera,
5-miesieczny trening na biezni elektrycznej prowadzil do
opoznienia rozwoju patologii, co manifestowalo si¢ zmniej-
szeniem liczby ztogéw beta-amyloidu, prawdopodobnie
w zwiazku z wpltywem wysitku na regulacje jego bialka pre-
kursorowego — APP, jak réwniez zmniejszeniem ekspresji
preseniliny PS1 i biatka tau w hipokampie. W omawianej
pracy stwierdzono ponadto, ze wzmozona aktywnos¢ fi-
zyczna myszy przyczyniala si¢ do zmniejszenia aktywno-
$ci syntazy glikogenu GSK3 w hipokampie (Liu et al., 2013).

Czynniki troficzne (neurotrofiny)

Do czynnikow troficznych naleza: czynnik wzrostu ner-
wow (NGF), insulinopodobny czynnik wzrostowy IGF-1,
czynnik troficzny pochodzenia mézgowego (brain derived
neurotrophic factor, BDNF), neurotrofina 3 (NTF3), neu-
rotrofina 4/4 (NTF 4/5). Zwiazki te dzialajg przez dwa
typy specyficznych receptoréw komérkowych: p75NTR
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(receptor neurotrofin p75) i Trk (receptor kinazy tyrozyno-
wej). Wplywaja na proliferacje, przezywanie, migracje i réz-
nicowanie komorek. Poprawa szlakow transdukeji sygna-
téw pod wplywem czynnikéw troficznych w komorkach jest
obecnie najpopularniejsza hipoteza wyjasniajaca korzystny
wplyw wysitku na zdolnosci poznawcze.

Sposéréd czynnikow troficznych najwigkszg ekspresje w mo-
zgu (hipokampie) wykazuje BDNE. Proces ten jest kontro-
lowany przez wiele czynnikéw. Ekspresja nastepuje w neu-
ronach glutaminianergicznych, a jej poziom zalezy od
aktywnosci neuronéw oraz wydzielania neuroprzekaznikow
z przegrody srodkowej i miejsca sinawego. Ekspresja BDNF
zalezy takze od hormonéw sterydowych (estrogenu i korty-
kosteronu) oraz, jak opisano nizej, IGF-1 pochodzenia ob-
wodowego. BDNF jest uznawany za gtéwny zwiazek odpo-
wiedzialny za plastycznos¢ mozgu, w tym procesy rozwoju
aksonow i funkeji synaptycznych. Jego ekspresja na synap-
sach zwigkszona pod wplywem wysiltku prowadzi do uspraw-
nienia transdukcji synaptycznej i stymulacji proceséw trans-
krypcji gendw, korzystnie zmienia budowe synapsy, wzmaga
sprezysto$¢ neuronu (Cotman i Berchtold, 2002).

Na podkreslenie zastuguje fakt, ze u pacjentéw cierpiagcych
na chorobe Alzheimera, depresje i cukrzyce typu II stezenie
BDNF we krwi okazuje si¢ obnizone, a u mtodych i zdrowych
mezczyzn (20-22 lata) pojedyncza 4-godzinna sesja wysitko-
wa na ergometrze powoduje wzrost stezenia BDNF we krwi
(Rasmussen et al., 2009). Réwniez zastosowanie 3-miesiecz-
nego treningu wytrzymalosciowego przez mlodych mez-
czyzn prowadzacych siedzacy tryb zycia skutkowato wzro-
stem stezenia BDNF we krwi (Seifert et al., 2010).

Z kolei w badaniach Swardfagera i wsp. (2011) stwierdzono
dodatnig zalezno$¢ miedzy poziomem wydolnosci fizycznej
(mierzonej maksymalng zdolnoscia pobierania tlenu - VO,
max) a sprawnoscig psychomotoryczng i funkcjami poznaw-
czymi u pacjentéw z choroba niedokrwienng serca. Trzeba
jednak zaznaczyé¢, iz wyniki wielu badan prospektywnych
dotyczacych zaleznosci miedzy poziomem aktywnosci fi-
zycznej a stezeniem BDNF sa czesto sprzeczne, nie dostar-
czaja spojnych wnioskow (Ahlskog et al., 2011).

Drugim obok BDNF waznym mediatorem wplywu wysil-
ku na funkcje poznawcze jest IGF-1, bedacy silnym czyn-
nikiem przezywania neuronéw i oligodendrocytéw oraz
uczestniczgcy we wzroécie i réznicowaniu neuronéw
w mozgu. Podczas wysilku stezenie IGF-1 wzrasta zarow-
no w mozgu, jak i we krwi obwodowej, co przynajmniej
czesciowo wynika z mozliwo$ci przechodzenia tego zwigz-
ku przez bariere krew-mozg. Sugeruje sie, ze obwodowy
IGF-1 rozpoczyna kaskady czynnikéw wzrostowych w mo-
zgu i na tej drodze wywoluje mechanizmy zwiekszajace jego
plastyczno$¢ (Cotman i Berchtold, 2002).

W mechanizmach, przez ktore wysitek fizyczny usprawnia
proces uczenia si¢ oraz wplywa na prawidlowa neurogene-
z¢ 1 angiogeneze, oprocz BDNF i IGF-1 bierze udzial czyn-
nik wzrostu srédblonka naczyniowego (vascular endothelial
growth factor, VEGF). ZwiazKki te, pochodzace z o$rodkowe-

178 | 8° ukladu nerwowego i zrodet obwodowych, wspdtdziataja

ze soba w procesie modulowania wplywu wysitku fizyczne-

go na mozg. Dzieje sie to prawdopodobnie na trzech row-

noleglych drogach:

1. Wysilek fizyczny wspomaga proces uczenia si¢ dzigki
zwiekszonemu wytwarzaniu BDNF i IGF-1 przez wa-
trobe. Nastepnie zwiazek ten przedostaje si¢ do osrod-
kowego ukfadu nerwowego przez bariere krew-mozg
i wzmaga ekspresje BDNF w hipokampie. Podczas wy-
sitku w omawianym procesie posredniczg neuroprze-
kazniki dzialajace przez receptory NMDA oraz uktad
noradrenergiczny i obwodowy, a prawdopodobnie takze
centralnie pozyskany IGF-1. W konsekwengji szlak sy-
gnalowy BDNF i dlugotrwale wzmocnienie synaptyczne
(long-term potentiation, LTP) staje si¢ elementem ksztal-
tujacym wplyw wysilku fizycznego na proces uczenia sie,
obejmujacy przyswajanie i zapamietywanie.

2. Wysilek fizyczny pobudza neurogeneze w hipokampie
wskutek interakeji IGF-1 oraz VEGE IGF-1 wytworzo-
ny na obwodzie i VEGF przenikajg barier¢ krew-mozg,
prowadza do zwiekszonej proliferacji i réznicowania
neuronow.

3. Wysilek fizyczny stymuluje angiogeneze przez wplyw
IGF-1 i VEGF na namnazanie komorek nabtonka na-
czyniowego i rozbudowe naczyn.

W opisywanych mechanizmach w trakcie wysitku fizycz-
nego istnieje dwukierunkowa zaleznos¢ migdzy obwodem
a osrodkowym ukladem nerwowym. Miesnie, watroba
(m.in. za sprawa IGF-1) i komoérki odpornosciowe wywiera-
ja istotny wplyw na moézg, zwlaszcza na zakret zebaty hipo-
kampa. Z kolei BDNF tatwo przekracza barier¢ krew-mozg
i wielokierunkowo oddziatuje na obwodzie, co moze po-
twierdza¢ obecno$é¢ receptoréw TrkB (nalezacych do rodzi-
ny receptoréw kinazy tyrozynowej) w rdzeniu kregowym,
miesniach, przewodzie pokarmowym i nerkach. Wysitek
prowadzi do aktywacji mig$niowych receptoréw aktywowa-
nych przez proliferatory peroksysoméw gamma koaktywa-
tora-1 alfa (PGC-1a, biatko biorace udzial w metabolicznej
produkgji energii) oraz receptora alfa powigzanego z estro-
genem (ERR-a), co wywoluje zwigkszong produkcje biatka 5
fibronektyny typu III (FNDC5), prekursora iryzyny. Iryzy-
na przechodzi przez barier¢ krew-mozg i pobudza ekspre-
sje BDNF w hipokampie. Tym samym w opisanych skutkach
wysitku fizycznego uczestnicza czynniki wzrostu powstajace
na obwodzie i w o$rodkowym ukladzie nerwowym.

Trzeba podkresli¢, ze rola BDNF w neurogenezie i angioge-

nezie podczas wysilku fizycznego nie zostala jeszcze dosta-

tecznie wyjasniona (Cotman et al., 2007).

Procesy energetyczne

Jednym z proponowanych mechanizmoéw korzystnego
wplywu aktywno$ci ruchowej na funkcje poznawcze jest
wplyw BDNF na komorkowe wytwarzanie energii. Zwia-
zek ten aktywuje bowiem w mozgu wiele uktadow energe-
tycznych, przez ktére oddziatuje na potencjat synaptyczny
przetwarzania informacji waznych w ksztattowaniu funkcji
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poznawczych. Dotyczy to zwlaszcza szlakow zwigzkow od-
powiedzialnych za utrzymanie homeostazy energetycznej
komorek: mitochondrialnej kinazy kreatynowej (mtCK), ki-
nazy aktywowanej 5AMP (5AMP-activated protein kinase,
AMPK)), greliny i biatka rozprzegajacego 2 (uncoupling pro-
tein 2, UCP2). Zaréwno wysilek fizyczny, jak i dieta przekla-
daja si¢ na bilans energetyczny organizmu, a na poziomie
komorkowych wplywaja na wytwarzanie energii w mito-
chondriach. Procesy te sg istotne dla utrzymywania pra-
widlowej pobudliwosci neurondw i funkgji synaptycznych
(Gomez-Pinilla i Hilmann, 2013).

Czynniki prozapalne

Aktywnos¢ ruchowa wplywa na wytwarzanie cytokin zapal-
nych, przy czym efekt ten zalezy od rodzaju wysitku, jego
intensywnosci i czasu trwania. Umiarkowany wysilek ae-
robowy prowadzi do korzystnych zmian stezenia interleu-
kiny 6 (IL-6), interleukiny 8 (IL-8), biatka C-reaktywnego
(CRP) i czynnika martwicy nowotworéw (TNF).

IL-6 to cytokina pozapalna uwalniana przez komérki T, ma-
krofagi, fibroblasty i komorki $rodblonka naczyniowego.
Odgrywa istotng role w metabolizmie komérek migénio-
wych, jest uwazana za jeden z czynnikéw odpowiedzialnych
za obnizenie zdolnosci intelektualnych i otepienie. Zazna-
czy¢ jednak nalezy, Ze obcigzajace wysilki fizyczne powo-
duja wzrost stezenia tej interleukiny we krwi, a zatem jej
udziat w ksztaltowaniu czynnos$ci poznawczych u osob ak-
tywnych wymaga dalszych badan.

Stezenie interleukiny 8 we krwi wzrasta w reakcji na ciez-
kie wysitki (ale nie wysitki umiarkowanie obciazajace). IL-8
zwieksza miejscowg angiogeneze w miesniach i uwalnianie
neurotransmiteréw. Jak wykazano, u starszych osob upogle-
dzenie funkcji umystowych wiaze sie z niskim stezeniem in-
terleukiny 8 we krwi.

Dane naukowe dotyczace biatka C-reaktywnego sa niespoj-
ne: w czgéci badan wykazano jego istotne obnizenie u osob
podejmujacych regularne wysitki o charakterze tlenowym.
Jak dowiedziono, podwyzszone stezenie czynnika martwicy
nowotworéw jest silnym czynnikiem ryzyka rozwoju choroby
Alzheimera, a umiarkowany wysitek fizyczny prowadzi do ob-
nizenia ekspresji genu TNF w mie$niach (Phillips et al., 2014).
W wielu pracach stwierdzono, iz osoby aktywne rucho-
wo rzadziej ulegaja infekcjom wirusowym i bakteryjnym.
Cze$¢ autorow przypisuje przeciwzapalnemu dzialaniu wy-
silku istotne znaczenie - ze wzgledu na to, ze chroniczny
stan zapalny jest faczony z uposledzeniem funkcji poznaw-
czych i zaburzeniami neurodegeneracyjnymi, w tym z cho-
robg Alzheimera i chorobg Parkinsona (Gleeson et al., 2011;
Phillips et al., 2014).

PODSUMOWANIE

Na zakonczenie trzeba podkresli¢, ze regularna aktyw-
no$¢ fizyczna zapobiega nadci$nieniu i insulinooporno-
éci, a takze obniza obwodowe czynniki ryzyka zespotu
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metabolicznego, potencjalnie niekorzystnie wplywajace na
funkcje poznawcze. Tym samym aktywno$¢ ruchowa sta-
je sig, obok odpowiedniej diety, gléownym elementem zdro-
wego trybu zycia. Na drodze mechanizméw opisanych wy-
zej pozytywnie ksztaltuje funkcje poznawcze w kazdym
wieku, od wczesnej mtodosci do wieku podeszlego, i po-
tencjalnie spowalnia rozwdj zaburzen, a wéréd nich - cho-
roby Alzheimera i choroby Parkinsona.

Ze wzgledu na zmiany demograficzne, czyli starzenie si¢
spoleczenstw, a co za tym idzie — wzrost zapadalnos$ci na
choroby neurodegeneracyjne, pilne staje si¢ poszukiwanie
metod tagodzenia i opdzniania rozwoju zaburzen poznaw-
czych w procesie starzenia si¢ organizmu. Wysilek fizycz-
ny, ze wzgledu na przedstawione mechanizmy, m.in. uwal-
nianie neurotrofin i czynnikéw wzrostu, istotnie zwieksza
neuroplastycznos¢ i usprawnia funkcje hipokampa. Regu-
larna umiarkowana aktywno$¢ fizyczna wydaje si¢ zatem
kluczowym elementem stylu zycia, ktdry opdznia i fagodzi
procesy starzenia, zapobiega wielu schorzeniom, w tym
procesom neurodegeneracyjnym, oraz usprawnia funk-
Cje poznawcze.
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IX Konferencja Naukowo-Szkoleniowa
»Postepy Neuroimmunologii Klinicznej - Stwardnienie Rozsiane
i Inne Choroby Demielinizacyjne”

Poznan, 22 maja 2015 r.

Serdecznie zapraszamy na IX Konferencje Naukowo-Szkoleniowg ,,Postepy Neuroimmunologii Klinicznej -
Stwardnienie Rozsiane i Inne Choroby Demielinizacyjne”, ktora odbedzie si¢ w dniu 22 maja 2015 roku i bedzie
forum wymiany do$wiadczen w klinicznej neuroimmunologii.

Konferencja jest tak zaplanowana, aby przedstawi¢ nowosci dotyczace choréb neuroimmunologicznych - dziedziny,
ktéra rozwija si¢ niezwykle dynamicznie. Bedzie dotyczy¢ przede wszystkim diagnostyki i terapii stwardnienia
rozsianego oraz innych choréb demielinizacyjnych o$rodkowego i obwodowego uktadu nerwowego.
Przeznaczona jest dla neurologow, neuropediatréw oraz lekarzy rodzinnych.

Wysoki poziom merytoryczny gwarantujg znakomici wykladowcy.

Liczba miejsc jest ograniczona.

Wiecej informacji na stronie: www.neuroim?2015.pl
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