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Los leucocitos

(células sanguineas de Ila serie blanca)
incluyen un grupo heterogéneo

de poblaciones celulares
derivadas de precursores
hematopoyeticos que median la

respuesta inmunoldqgica del
organismo.
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CFU-E  Colony-forming unit-erythrocyte
CFU-Meg Colony-forming unit-megakaryocyte
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RESPUESTAS INMUNOLOGICAS

Y ACTIVIDAD FISICA




" TIPOS DE INMUNIDAD

A) INESPECIFICA, INNATA O NATURAL.:

Carece de adaptacion
Carece de memoria inmunoldgica

Barreras fisicas, célula fagocitica,
eosinofilos, linfocitos NK, componentes
séricos, factores solubles (opsoninas,
lisozima, complemento, etc.)

Primera linea defensiva frente a patégenos
intracelulares

Actividad caracteristica: fagocitosis
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FAGOCITOSIS

Movilizacidon desde medula dsea
Adherencia al endotelio vascular y
marginacion

Diapédesis: paso a tejidos a traves
de ceélulas endoteliales

Migracidon hacia agente extrano
(quimiotaxis)

Opsonizacion o marcado
Fagocitosis para formar fagosoma

Destruccion o muerte del patdgeno

™~




Valores medios y rango normal de los leucocitos 03

Tabla 1

Jey =
c?:\jlet;?:)‘ (limci:elz n:‘::lales) A
Leucocitos 7000 4000-11.000 100
Neutr6filos 5400 3,000-6.000 50-70
Eosindfilos 275 150-300 -4
Basafllos 35 0-100 04
Linfoctos 2750 1.500-4.000 20-40
Monoctos 540 300-600 28




/296 FISIOLOGIA DEL EJERCICIO

CELULA MADRE PLURIPOTENCIAL

Mieloblasto Linfoblasto Monoblasto
¥
Mielocitos
\
Polimorfonucleares Linfocitos (20-40%)
— = Y
Monocitos
Neutréfilos (60-65%) Linfocito B
- Possen receptores del C, y del fragmento F_ - Receptores de reconocimiento para
de la IgG inmunoglobulinas G, A, M, D
- Defensa inespecifica (1.% linea): (Liberan - Gran capacidad de secrecion de anticuerpos
quimioquinas), diapédesis, movimiento, % :
ameboide, fagocitosis Linfocito T _
- Producen citoquinas ante inflamacién - Actuacion directa sobre los Ag mediado )
por linfoquinas
Eosindfilos (1-3%) — No poseen ni sintetizan anticuerpos (Ac) S.E.R. 0o S.M.F.
— Possen receptores para el fragmento F_ de 1a1gG| | - varios tipos: supresores, cooperadores, macréfagos

— Accion citotoxica, no fagocitica
-~ 1 en el asma, la alergia y las parasitosis

Basdfilos (0-1%)

— Possen granulaciones con histamia, serotonina y
heparina

— Presentan receptores para IgE. Células efec-
toras en la hipersensibilidad inmediata

Granulocitos

activadores, citotoxicos...

tisulares 2-8%

Agranulocitos

(igura 14.1. Células sanguineas de la sene blanca: granulocitos y agranulocitos.
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Neutrdéfilos (60-65%)

— Possen receptores del C, y del fragmento F_
de la IgG

— Defensa inespecifica (1.% linea): (Liberan
quimioquinas), diapedesis, movimiento, |

ameboide, fagocitosis
- Producen citoquinas ante inflamacion

Eosindfilos (1-3%)

— Possen receptores para el fragmento F_ de la IgG
— Accion citotoxica, no fagocitica

- 1 en el asma, la alergia y las parasitosis

Basoéfilos (0-1%)

— Possen granulaciones con histamia, serotonina y
heparina

— Presentan receptores para Igk. Células efec-
toras en la hipersensibilidad inmediata

Granulocitos ] |/
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Linfocito B

- Receptores de reconocimiento para
inmunoglobulinas G, A, M, D
- Gran capacidad de secrecion de anticuerpos

Linfocito T
- Actuacion directa sobre los Ag mediado
por linfoquinas — T
- No poseen ni sintetizan anticuerpos (Ac) | | S.E.R. o S.M.F.
- Varios tipos: supresores, cooperadores, macrofagos
activadores, citotoxicos... tisulares 2-8%

Agranulocitos




Tabla 2

Tipos y caracteristicas de las inmunoglobulinas (Igs)

IgG (85%) IgA (8%)
Tipos y subtipos de Ig IgM IgD IgE
IgG, IgG, 1gG, 1gG, | IgA, IgA,
lg. totales (%) SR Seo ) 7 1 7 <] <1
[] sérica (mg/100ml) | 800 400 70 40 | 300 40 100 3 0]
Vida media (dias) 22 T =2 6 6 5 4 2:3
Paso placenta e SR - - - -
Tamafio molecular 150 150 300 400 950 180 190
Estructura Mondmero Mono, di o tri Penta Mono Mono
Bisagra S S =S SR S No S No
Funcion Fija complemento (C) (no). | Proteccidn de | Fija Cen Receptor Respuesta
Activa fagocitosis secreciones | compartimento| células B a alérgenos
intravascular

\

[]: concentracion; C: complemento.




TIPOS DE INMUNIDAD

*B) INMUNIDAD ESPECIFICA:
» Recuerda cada encuentro con un
antigeno: memoria inmunoldgica

» Amplifica mecanismos protectores de
la inmunidad natural

* Dirige los mecanismos a los lugares de
entrada del antigeno para favorecer
su eliminacion

 Se clasifica en humoral y celular




" INMUNIDAD HUMORAL Y CELULAR

Inmunidad humoral:

e Mediada por anticuerpos producidos por LB

e Puede transferirse a personas no
inmunizadas a través del plasma

Inmunidad celular:

e Mediada por LT

e Puede transferirse a individuos nativos con
células procedentes de individuos
N inmunizados Y,




e
INMUNIDAD HUMORAL Y CELULAR
PROPIEDADES

o Especificidad para distintos antigenos
e Memoria inmunoldgica

* Diversidad: el sistema inmune puede
distinguir millones de antigenos
diferentes

e Autolimitacion

e Discriminacion entre lo propio y
extrano

-




Respuesta a la Actividad fisica:
depende del tipo, intensidad y
duracion del ejercicio

La adaptacion al ejercicio dependera de la
respuesta de estrés originada por la Actividad
fisica.

Esta respuesta implica:

a) Componente nervioso: inervacion simpatica de
la corteza suprarrenal y de ganglios nerviosos

b) Componente endocrino: por estimulacion del
eje H-H-S y produccidon de hormonas de
estres

c) Produccion de mediadores inmunes
(citoquinas)




La formacion de granulocitos a
partir de |los  precursores
hematopoyéticos en medula Gsea

requiere de 10 a 14 dias,




Durante la maduraciéon de los polinucleares
acontecen importantes cambios, entre los
gue conviene destacar el aumento de su
capacidad de movilizacion, gracias a la
presencia de proteinas contractiles, como
la_ miosina, y la aparicion de receptores de
superficie para la fraccion Fc de la
inmunoglobulina G (IgG) y para la fraccion
3 del complemento (csrdova, 2003)
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Los neutrofilos tienen capacidad
de fagocitar y matar a los
microorganismaos

La salida del torrente
circulatorio, a través de un
mecanismo de diapédesis.

mas abundantes de la sangre (60-
65%) y pueden aumentar mucho en
situaciones de estrés.

........




Figura 14.2. £je neuroen-

docrinoinmunoldgico.

CRH: hormona liberadora

de corticotroping; IL-6:
N interleuquing 6,

Aumento de niveles cerebrales
de dopamina y noradrenalina

Inervacion simpética de
-~ Organos linfoides

CRH
Estrésfisico | “NCISSERSION
Microlesiones | . | Respuesta
| coulares [ inflamatoria .
Cortisol
Y
Respuesta de fase aguda | | Respuesta de estrés




. eucocItosIS

Es transitoria, depende de la intensidad (relacidn
directa) y forma fisica (relacion inversa).

A. Ejercicio de corta duracion — por aumento de
adrenalina

B. Ejercicio de larga duracion (>1h) — por aumento
de adrenalina y cortisol

C. Aumento de flujo sanguineo y apertura de
capilares poco perfundidos

D. Liberacion desde médula 6sea
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e Afecta notablemente neutréfilos, monocitos
y linfocitos

e La respuesta disminuye con el
entrenamiento — por disminucion de
catecolaminas

e Ejercicio prolongado: 1 neutrofilos y
| linfocitos (ver figura); valores en reposo de

leucocitos no varian en entrenados
(Mackinnon, 1999)




" Leucocitosis
El aumento de flujo sanguineo y la
apertura de capilares con escasa

perfusion contribuyen a la entrada

en__ circulacion de leucocitos
procedentes de la microcirculacion

pulmonar.

CORTO
CIRCUITO

N -

K O, concentration 146 160 195 20.0 17.9 miZ/100m| J




|_eucocitosis

También se produce
liberacion de leucocitos

desde la médula 6ésea,
aungue el aumento de
formas  jovenes de
neutréfilos y monocitos
solo se observa tras

ejercicio prolongado
(Pedersen y Hoffman-Goetz, 2000).




.1)

4 12 9| o Leucocitos e Neutréfilos = Linfocitos

<D

= 10 - —e
£ 8-

, e

S

S 6-

o 4 -

<

=

\8 2 -

q.) w
3 O T T T T

= Antes Después 1h 2 h

Figura 14.3. Evolucion de los cambios de leucocitos, linfocitos

y neutrdfilos en sangre periférica, durante y tras 45 minutos de

ejercicio al 80% de la VO.,,.. (Modificada de Nieman DC, Miller

AR Henson DA Warren BJ, Gusewitch G, Johnson RL, Davis JM,

N

Butterworth DE, Herring JL, Nehlsen-Cannarella SL. Effect of high-
versus moderate-intensity exercise on lymphocyte subpopulations
and proliferative response. Int J Sports Med, 1994, 15:199-206.)
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Linfocitosis

e Ejercicio de corta duracidon: menor aumento
gue neutrofilos pero recuperacion mas
rapida

e Relacion inversa con duracion ejercicio

e Relacion mayor CDg/CD, —
Inmunosupresion temporal




-

Células NK

e Aumenta hasta 300%

e Niveles normalizados en menos de 24hs
postejercicio

e Efecto dual del ejercicio: aumenta actividad NK
por 3hs y luego se reduce tras el cese.

e Fase de supresion temporal: interviene 1 Pgs y 1
de monocitos
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Monocitos

e VValores normales en reposo en atletas

e Aumenta en ejercicios de corta y/o
larga duracion

e Relacionada con la forma fisica y la
duracion del gjercicio




Actividad fagocitica:
e Aumenta después del ejercicio

e Respuesta menor en atletas de élite que en
no entrenados

Capacidad oxidativa de neutrofilos:

e Aumenta con el ejercicio

e Mayor incremento en no entrenados

e Menor actividad en reposo en entrenados

e Significado: adaptacion para reducir la
respuesta Inflamatoria al dano tisular en el
ejerCiCio (Tauler, 2004)

-
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L, . R
Inmunosupresion inducida por el

ejercicio intenso

e Reduce los linfocitos y la capacidad citotoxica
espontanea (ver fig), 1 citoquinas proy
antiinflamatorias, genera neutrofilia y altera
funcion de neutrofilos.

e [nmunosupresion por sobreentrenamiento,
estrés psiquico, malnutricion, pérdida rapida
de peso.

e Dano muscular: 1 IL; e IL; y Prot C reactiva

e 1 VO, y radicales libres (induce dano celular)

e Hipoxia muscular: genera proteinas de estrées
/




Por encima
de la media

Media

Por debajo
de la media

Sedentario Moderado Iintenso

Cantidad de ejercicio

Figura 14.4. Modelo que muestra que las cargas moderadas
de ejercicio se acomparnan de una mejora de la capacidad
inmunoldgica y el ejercicio intenso se asocia con un descenso
de la competencia inmunoldgica y un mayor riesgo de enfer-
medad. (Modificada de Nieman Dc. Is infection risk linked to
exercise workload? Med Sci Sports Exerc, 2000, 32:5406-5411.)

N




Inmunocompetencia
mantenida

Inmunocompetencia
comprometida

Figura 14.5. Diagrama es-
quemtico del concepto de
resenva funcional de lo fun-
ai6n inmune y Sus variaco-
nes dependientes de la
carga de actiidad fisica. A
Entrenamiento equillbrado.
B. Entrenamiento excesivo.
C. Reserva funcional. D.
Umbral artico. (Modificada
de Smith JA, Pyne DB. Exer-
cise, training, and neutro-
phil function. Exerc Immu-
ol Rey, 1997: 3:96-116)

%




Los eosinofilos

Constituyen entre
ellyel3%

Participan en el
desarrollo de las

respuestas
alérgicas.




Los basofilos

menos del 1 %.

Los granulos basofilos

- T — -
.{‘:'.0 ‘.

también son ricos en Bas‘fﬁﬁ,;.
histamina, heparina, Pt
glucégeno y enzimas. CD =~




. 0OS monocitos

Golgi corado negativamente

|

Monocito

Son leucocitos
agranulociticos y
mononucleares.

Representan el 2-8%
de los leucocitos de la
sangre

Se diferencian de los
granulocitos por no
poseer granulaciones
en el citoplasma.







. OS monocItos

Tienen la particularidad de
gue tras dos o tres dias de
permanecer en el torrente
sanguineo migran hacia los macrofago
tejidos circundantes, donde
se agrandan, aumentan €l
numero de lisosomas vy
mitocondrias y se
transforan finalmente en
macroéfagos tisulares o
histiocitos.




. OS MONOCItOS

Estas ceélulas guedaran asentadas en
determinados tejidos cumpliendo
funciones fagocitarias.

Macrdfagu

' . &
Desperdlclns | .
& & -




ATEROESCLEROSIS

Lesion

l

-Migracion de monocitos
Paso de LDL

Celulas espumosas

l

Estria grasa

l

Proliferacion de musculo liso
-Deposito de colageno

&

Placa fibrosa

l

Placa calcificada

CNG.




Los linfocitos

Son leucocitos mononucleres que
Se caracterizan por poseer
funciones biologicas muy
especializadas, ya que son
capaces de reconocer de forma

especifica estructuras
moleculares o antigenos.
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Los linfocitos

Los linfocitos maduros se distribuyen:

1.

La sangre (representan entre el 20 y el 40% del total
de leucocitos de la sangre del adulto),

Organos linfoides secundarios (ganglios linfaticos,
bazo y en tejido linfoide de mucosas).

En todos los tejidos y organos distinta proporcion

Los linfocitos son células responsables de
la inmunidad especifica (Cordova y
Alvarez de Mon, 2001; Cérdova, 2003).




RESPUESTAS Y
ADAPTACIONES DEL
SISTEMA INMUNITARIO AL
EJERCICIO FISICO




La actividad fisica conlleva una serie
de demandas sobre el organismo, las
cuales dependen del tipo, intensidad
y duracion del ejercicio




La actividad fisica §* %,
tiene importantes "
repercusiones
sobre |la capacidad
de respuestay
adaptacion del
sistema
iInmunologico del
deportista.




Implica a los sistemas nervioso, endocrino e

Inmune:

a) El componente nervioso incluye la inervacion
simpatica de la corteza suprarrenal y los
ganglios;

b) El componente endocrino debido a la
estimulacion del eje hipotalamo-hipofisis-
suprarrenal, y ala produccion de las
denominadas hormonas de estrés;

c) El sistema inmune participa produciendo
mediadores inmunes (citoquinas) que
condicionan larespuesta del eje hipotalamo-
hipofisis-suprarrenal.




HIPOTALAMO

Actualmente se habla
sin ninguna duda de
esta relacion de los

tres s?stemas yse La oxitocina regula la
refiere al eje L s
neuroendocrinoinmun
oldgico

La presina favor la
reabsorcion del agua en
los rifiones, lo cual eleva
la tension arterial.,

La oxitocina regula la

= Hormona
Hormona estimulante Hormona Hormona estimulante - :
de les capsulas estimulante del crecimiento :01!:?88' estimulantes :emla"::n":;
suprarremales del tiroides de los huesos RIGECINOR Y ONarion GomolacHimg)
ACTH TSH GH FSH LTH

Se produce
el crecimiento
de los huesos

Produce aldosterona, Produce tiroxina
cortisol i adrenalina y calcitonina

Producenhormonas
sexuales (estrogenos,
progesterona Produce leche
y testosterona)
y gametos

™




En general, el ejercicio
Intenso, especialmente el que
requiere mayor proporcion de

contracciones excéntricas,
induce respuestas
inflamatorias transitorias en
los musculos que estan
trabajando mas intensamente.




DOLOR CON INFLAMACION

g Vaso sanguineo
S g

D
e b-:‘<~'&-fk‘i‘-%2<:~';:%-i§ S
A

Acido ¢

Histamina -
araquiddénico (EXTR AV ASACIO rxy Célula

¥

_ \' DE PLASMA Cebada
lLeucotrienos i N f

Prostaglandinasj EDEMA

Cininégeno

\

Bradicimina

Sustancia P

Terminacién
nerviosa




La inflamacion corresponde a
microtraumatismos musculares
y participa en los procesos de:

1. Reparacion.
2. Hipertrofia.

3. Angiogénesis muscular
secundarios al ejercicio.




La actividad fisica
altera tanto el
numero como las
capacidades
funcionales de
numerosos tipos de
células inmunes
provocando
alteraciones en los
niveles locales y
sistémicos de
diversos
mediadores
moleculares del
sistema inmune. y




CONSECUENCIAS DE
LAS ALTERACIONES DEL
SISTEMA INMUNE




las alteraciones de la funcion
Inmune se acompanan de
modificaciones sistemicas
caracterizadas por:

1. Hipertermia

2. Astenia.

3. Predisposicion ainfecciones.
4. Fatiga.

5. Alteraciones tisulares

Como consecuencia del estado inflamatorio y el
dano muscular provocados por el ejercicio, que
conducen a un descenso del rendimiento
deportivo.

J
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El ejercicio Intenso y de larga
duracion produce un cuadro de
respuesta  de  fase aguda
exagerada, conduciendo incluso a
una inmunosupresion gue puede
llegar a comprometer la salud del
deportista y su rendimiento
atlético.

J




Plaquetas y Sistema de
Coagulacion




Rotura vascular
|

Lesion endotelial
|

Extravasacion de sangre

' v

v

Estimulo Estimulo
nervioso miogeénico

Estimulo
quimico

¥

|
.

— Colageno

Subentclelio

— p-tromboglobulina

!

) 25

Sustancias vasoctivas
del endotelio:

— Serotonina

— Tromboxanc A2

— Adrenazalina

— Fibrinopeéeptido B

Respuesta plaquetaria

/

hJ

4 S,

Vasoconstriccién local

Agregacion plaguetaria

Cambio de
forma

Liberacion granular:
— ADP
— Ca**
— Factor plaguetario 4
— Tromboxano A2

Coagulacion

. S

Trombo plaguetario

Protrombina

Fibrindogeno

Via Via
intrinseca extrinseca
Superficie S

extrafna Daiic tisular
— X EX1E T
— FIX: VIl TVl

S o

Protrombinasa

Y

¥

Trombina

Fibrina

Coagulo
agregacion irreversible

)

+

Fibrinopeptido A

() -

(fFXa - Va}

Antitrcmbina ||

F exogenos: f Xl

Fibrindlisis

Plasmina |«

Plasmindgeno

F endodgenos: activador
- tisular del plasminogeno

Figura 15.]1. Control fisioclogica de ia hemostasia.




Figura 15.2. Respuesta del
numero de plaquetas al
eieracio realizado a dos ds:
tintas intensidades (V-UA:
velocidad correspondiente
al umbral ldctico; V-4mM:
velocidad correspondien-
te @ una concentracion
plasmdtica de lactato de
4mmol - 1-'). (Modificada
de Chicharro JL, Sdnchez O
Bandres F, Guantes Y, Yges
A Lucia A, Legido JC. Plate-
let aggregability in relation
to the anaerobic threshold
Thrombosis  Research,
1994, 75:251-257)

Rep: reposo;

Ejerc: 30 min de ejercicio;
Rec: 30 min postejercicio
0 <0,05 vs Rep.

M <0,001 vs Rep.
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Figura 15.3. Respuesta de
lo agregacidn plaquetaria
l eiercicio realizado a dos
dstintas intensidades (V-UA:
velocidad correspondiente
ol umbral ldctico; V-4mM:
velocidad correspondien-
te @ una concentracion
plasmdtica de lactato de
4mmol - 1-'). (Modificada
de Chicharro JL, Scnchez O
Bandres F, Guantes Y, Yges
A Luca A Legido JC. Plate-
let aggregability in relation
to the anaerobic threshold
Thrombosis ~ Research,
1994 75:251-257)

Rep: reposo;

Eierc: 30 min de ejercicio;
Rec: 30 min postejercicio
<005 vs Rep.

Agregacion plaquetaria (1 M-ADP)
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Figura 15.4. Rutas de /g coagulacion. HK: Cinmnodgeno de alto peso molecular; PK: precalicreina; PL: plaquetas: TF: factor tisular.
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(a) Extrinsic pathway

(b) Intrinsic pathway
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FACTORES DE LA COAGULACION SANGUINEA
Y SUS SINONIMOS

Factor Sinénimeos

Fibrinbgeno Factor |

Protrombina Factor Il
Tromboplastina tisular Factor |lI; factor tisular
Calcio Factor IV

Factor V

Factor Vi

Factor VIlI

Factor IX

Factor X

Factor Xl

Factor XII
Factor Xl

Precalicreina
Kininégeno de alto peso
molecular

Plaquetas

Proacelerina; factor labil;
globulina Ac (Ac - G)
Acelerador sérico de la
conversion de la protrombina
(SPCA); proconvertina; factor
estable

Factor antihemofilico (AHF);
globulina antihemofilica (AHG);
factor antihemofilico A
Componente de la
tromboplastina plasmatica
(PTC); factor Christmas;
factor antihemofilico B
Factor Stuart; factor
Stuart-Prower

Antecedente de tromboplastina
plasmatica (PTA); factor
antihemofilico C

Factor Hageman

Factor estabilizador de la
fibrina

Factor Fletcher

Factor Fitzgerald, HMWK




Tabla 2
Coagulacion sanguinea: TTPA y TP antes
e inmediatamente después del ejercicio

intensidad de ejercicio TTPA (s)
Velocidad umbral lactico:
Reposo 2848 + 2.5 12,9 = 0,4
Después del ejercicio 530X 20% 125305
30 minutos de recuperacion | 34,6 = 3,7 12,5+ a5
Velocidad 4 mM:
Reposo ST 3 25 125+ 1,1
Después del ejercicio S50 B[O 122415
30 minutos de recuperacidon | 35,5 £ 5,1* 12,85 4,14

TTPA: tiempo de tromboplastina parcial activada (segundos); TP:
tiempo de protrombina (segundos); velocidad 4mM: velocidad
correspondiente a una concentracidon de lactato en sangre de 4
mMol/l; velocidad umbral lactico: velocidad correspondiente al
umbral lactico; (*) p < 0,05 vs reposo; (**) p < 0,01 vs reposo.
(Maodificada de Chicharro 1L, Sanchez O, Brandres F, Guantes Y,
Yges A. Lucia A, Legido JC. Platelet aggregability in relation to the
anaerobic threshold. Thrombosis Research, 1994; 75:251-257.)
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