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OzZET

Dogal élddriicti (NK) hiicrelerinin sayisi ve islevi eg-
zersiz, cerrahi, akut MI; hipoksi ve hipovolemik sok gibi
cesitli olgulardan etkilenmektedir. NK hlicre sitotoksik
aktivitesi (NKSA) diizenli aerobik egzersiz ile artabilmek-
tedir. 13-15 yaslarindaki bireylerde diizenli aerobik egzer-
sizin bazal NKSA lizerine etkileri agik degildir. Bu ¢alis-
mada 13-15 yaglarindaki 8 antrene kiz basketbol oyuncu-
su ile ayni yas ve cinsteki sedanter kontrollerinin bazal
NKSA, plazma kortizol ve biylime hormonu (BH) dlizey-
leri aragtinldi. Calisma sonunda iki grup arasinda
RKSA’de anlamli farkliliklar olmadigi (P> 0.05), egzersiz
grubu plazma BH ve kortizoliiniin kontrol grubundan daha
yliksek oldugu (P< 0.05), kortizol ile NKSA arasinda kuv-
vetli negatif iliski oldugu gbézlendi ve 13-15 yaslarinda
yapilan yliksek gsiddetteki diizenli aerobik egzersizin kiz
basketbol oyuncularinda NKSA'ni arttirmadigi, egzersiz-
den beklenen olumlu etkiyi yliksek kortizoliin baskilayabi-
lecegi sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Egzersiz egitimi, natural killer hiicre
sitotoksik aktivitesi, NKSA, bliyime
hormonu, kortizol

SUMMARY

Function and numbers of natural killer (NK) cells
are affected by exercise training, surgery, acut myo-
cardial infarction, hypoxia and hypovolemic shock. NK
cell cytotoxic activity (NKCA) may be enhanced by
regular aerobic exercise. Effect of such an exercise on
NKCA is not clear in 13-15 age grup. In this study
growth hormone, tasal NKCA and basal cortisol leveis
in 13-15 year-old athletes and sedantary controls were
investigated. We found no significant difference with
respect to NKCA, however plasma growth hormone
and cortisol levels were found to be higher in study
group than control group. We suggest that regular
exercise does not enhance NKCA and high level corti-
sol decrease the effect of exercise on NKCA.

Key Words: Exercise training, natural killer cytotoxic
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Turkiye Klinikleri J Med Sci 1996, 16:267-271

NK hicreleri uygun timér hicrelerine virlisle bu-
lasmis hicrelere ve kemik iligi 4 hiicrelerine karsi énce-
den duyarlilastirmayi gerektirmeden in-vitro ve invivo
sitotoksisite ifade edebilen bir lenfosit alt grubudur (1,2).
Diger immin sistem elemanlari gibi NK hucrelerinin
islevleri ve sayisi fiziksel egzersiz, cerrahi akut MlI,

Gelig Tarihi: 01.06.1995

Yazigsma Adresi: Ars.Gor.Mithat KOZ
Ankara Universitesi Beden Egitimi ve Spor
Yuksekokulu
06100 Tandogan-ANKARA

Turkiye Kilinikleri J Med Sci 1996, 16

hipoksi ve hipovolemik sok gibi cesitli streslerden etki-
lenmektedir (3).

Egzersiz egitiminin immin sisteme etkisini arastir-
mak amaciyla atletlerin ve atlet olmayanlarin birbiri ile
veya egzersiz programina alinan sedanter deneklerin
egzersiz ve Oncesi ve sonrasi immin fonksiyonlarinin
kontrolleri ile karsilastinldigi pek ¢ok calisma gercekles-
tirilmistir (3-20). Bu c¢alismalarin ¢odunlugunda duzenli
egzersiz egitiminin dolagimdaki l6kosit, lenfosit veya
lenfosit alt gruplarina herhangi bir dnemli etkisi olmadigi
gOsterilmigtir. Diger yandan insanda ve hayvanlarda
yapilan ¢ok sayida calismada, dizenli egzersiz egitimi-
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nin NKSA de anlamli artislara yol agtigi (10-13), diger bir
kisim g¢alismada ise bdyle bir artigin s6z konusu olmadi-
g1 (9,10,14-17) ifade edilmektedir.

Egzersizin yol actigi immin degisikliklerin diizen-
lenmesinde etkili oldugu disunilen faktorler arasinda
glukokortikoidler ve blylime hormonu (BH) da bulun-
maktadir. Glukokortikoid olan kortizol immdin sistemi
baskilayici etkiler sergilerken, BH tam tersine immiun
sistemi geligtirici etkilere sahiptir. Bu iki hormonun kan
konsantrasyonlari egzersizin slresine, siddetine ve
tipine bagl olarak degismekle birlikte uzun sureli egzer-
siz egitiminden de etkilenmektedir (21,22).

immiin sistem ve egzersiz iligkisini arastirmak ama-
ciyla insanlarda ve deney hayvanlarinda yapilan pek ¢ok
calismada gen¢ yetigkin ya da yasli denekler kul-
lanilmigtir (9,12-20). Buna karsin blyime déneminde ya
da puberte doéneminde vyapilan aerobik egzersiz
egitiminin NKSA’'ne etkisinin arastirildiyi herhangi bir
calismaya rastlaniimamistir. Bu ¢alismada 13-15
yaslarinda yapilan egzersiz egitiminin bazal NKSA'ne
egzersizin yol actigi immin modilasyon ve blylimede
rol oynadigi disiinilen BH ve kortizol diizeylerine etkisi
arastinimistir.

MATERYAL VE METOD
Denekler

Calismaya yaslani 13-15 arasinda degisen ve
puberte déneminde olan 8 antrene kiz basketbolcu (Eg-
zersiz Grubu) ile ayni yas ve cinsteki 8 sedanter denek
(Kontrol Grubu) katildi. Egzersiz grubunu olusturan
denekler en az 2 yildir haftada 3 giin glinde 2 saat suren
agirhk, diz kosu, hizh kosu, teknik-taktik calismalardan
olusan diuzenli antrenmanlar yapan ve bélgesel ligde
oynayan oyuncular arasindan segildiler. Kontrol grubu
ise duzenli bir antrenman programina katilmayan benzer
yas ve cinsteki kisilerden olusturuldu. Tim deneklerin
puberte dénemlerinin siniflandiriimasi Tanner (23) kriter-
lerine goére yapildi. Tanner siniflamasina gére 2-4. ba-
samakta olanlar galigmaya dahil edildiler. Butiin denek-
lere ve velilerine ¢alismanin amaglari, detaylari ve olasi
riskleri anlatildi ve herbirinden izin formu alindi.

Deney Diizenegi

Antrene basketbolcular ve sedanter kontrolleri ekim
ay! igerisinde 12 saatlik aglik déneminde ve dinlenmig
olarak sabah 8.00’de laboratuvara ¢agrildilar. Deneklerin
saglikh olup olmadidi ve herhangi bir solunum yolu en-
feksiyonu gecirip gecirmedigi incelendi. Herhangi bir
saglik problemi ya da semptomu olanlar o gin calis-
maya alinmadilar. 10-15 dk.lik dinlenim ve adaptasyon
déneminden sonra NKSA, plazma BH ve kortizol élgim-
leri igin tim deneklerin 6n kol veninden 15 ml kan alindi.

Farkh bir ginde tim deneklerin boy, kilo, vicut
kompozisyonu Olglimleri ve aerobik fiziksel uygunluk
diizeylerinin degerlendiriimesi yapildi. Viicut kompozis-
yonu Jackson-Pollack yéntemine goére (24), skinfold
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kaliper (Holtain Ltd. I.K.) ile deri kivrim kalinhklari 6lglile-
rek yapildi. Deneklerin aerobik fiziksel uygunluk
dizeyleri bisiklet ergometresinde (Monark 814E, Swe-
den) PWC 170 testi ile submaksimal kalp hizindan indi-
rekt olarak hesaplandi (25). Dinlenim ve submaksimal
kalp atim hizi Polar kalp atim hizi él¢im monitori (Polar,
USA) ile olguldi.

NK Sitotoksik Aktivitesinin Olgiimii

NKSA’nin délgiimi igin periferal kan mononukleer
hicreleri Ficoll (Histopaque-1077, Sigma Diagnostics.
USA)-Hypaque Dansite Gradient Santrifigasyon ydnte-
mi ile heparinize kandan ayrildilar (26). NKSA krom51
(Sodium Chromate in aqueous solution, Amersham
International Pic. Amersham, U.K.) salinim yontemi ile
olgiildii (27). Ozet olarak krom -51 ile isaretlenmis K562
hedef hicreleri (insan eritrosit 16semi hucresi, ATCC)
50:1 ve 12.5:1 Etkin/Hedef (E:T) hiicre orani olacak
sekilde V tabanli mikroplaklarda (Grainer, Germany)
karigtirildi. Mikroplaklar 37°C de %5 CO; li etiivde 4 saat
inkiibasyona birakildi. inkiibasyonun sonunda
supernatantlar toplandi, gamacounter (LKB) 1275
minigamma counter, LKB Walloc, Finland) ile salinan
radyoaktivite 6lguldu. Her bir E:T orani igin % litik aktivite
asagidaki formil ile hesaplandi.

Deneysel Salinim O.D.-Spontan Salinim O.D
% Litik Aktivite = x100
Maksimal Salinim O.D.-Spontan Salinim O.D.

Hormon Olgiimleri

Heparinize kandan elde edilen plazmada, total
kortizol ve BH’'nun her ikisi de ticari olarak mevcut
RIA kitleri (Kortizol: DPC, Diagnostic Product
Corporation, L.A., USA, Lot Numarasi 510309, Buyl-
me Hormonu: Kallestad, Germany, Lot numarasi
510309) ile dlguldu.

istatistiksel Analiz

Egzersiz ve kontrol gruplari arasindaki NKSA ve
plazma hormon diizeylerinin farkhliklari iki ortalama
arasindaki farkin énemlilik testi ile incelendi. Ayrica her
bir gruptaki cesitli degiskenlerin birbiri ile olan iligkileri de
analize tabi tutuldu. Anlamhhk dizeyi olarak p< 0.05
kabul edildi.

SONUGLAR

Sekiz basketbolcu ve 8 sedanter kontrolln fiziksel
ve fizyolojik 6zellikleri Tablo 1'de goérilmektedir. Tablo
da da géruldigu gibi egzersiz ve kontrol grubunu olustu-
ran bireylerin yaslari ve viicut agirliklari birbirine benzer-
dir. Sedanter kontrol grubunun viicut yag orani, BMI,
dinlenim nabzi ve submaksimal nabzi egzersiz grubun-
dan, sirasiyla %19, %15, %13 ve %7 daha ylksek, boy
%7, PWC 170 %35 daha dusuktir. Boydaki fark istatis-
tiksel olarak anlamsiz (P> 0.05), digerleri anlamli (P<
0.05) bulunmustur.

Turkiye Kilinikleri J Med Sci 1996, 16
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Tablo 1. Deneklerin fiziksel ve fizyolojik 6zellikleri (Arit-
metik ortalama + SD).

Egzersiz Kontrol

Grubu (N= 8) Grubu (N= 8)
Yas (yil) 13.87 £ 0.83 14.25+0.88
Boy (m) 160.25+ 11.13  149.50 £ 6.92
Vicut Agirhigr (kg) 52.37£7.75 52.35+7.87
PWC-170 (Watt/Kg) 3.39+0.70* 2.20+£0.35
BMI (Kg/im2) 20.30 £ 0.61* 23.33+2.25
Vicut Yag Orani (%yag) 17.21 + 2.26* 20.50 £ 3.0
Dinlenim Nabzi (Atim/dak) 78.75 £ 5.80* 88.62 +7.55
Submax. Nabiz (Atim/dak) ~ 151.87 + 4,15  162.62 + 5.26

*P< 0.05 ile kontrol grubundan farkh.

Tablo 2. Egzersiz ve kontrol grubu plazma hormon du-
zeyi ve immuiin fonksiyonlari (Aritmetik Ortalama £ SD).

Egzersiz Kontrol
Grubu (N=8) Grubu (N=8)
NKSA, E:T, % Lizis
50:1 33.00 +2.87 35.87 +4.99
25:1 25.87 + 3.44 29.37 +4.86
12.5:11 18.62 + 2.57 22.25+3.28
Kortizol (ug/dl 15.61 + 1.68 10.17 £ 1.96
Blyiume Hormonu (ug/dl) 9.27 £1.71* 5.62 £ 1.30
*P< 0.05 ile kontrol grubundan farkl
T e
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Sekil 1. Kontrol ve egzersiz gruplarinin Kkortizol (mgr/dl) ile
NKSA (% litik aktivite) degerleri arasindaki iligkiler, sirasiyla: r=
-0.82, r=-0.96 (P< 0.05).

Deneklerin plazma hormon duzeyleri ve 3 farkli E: T
oranlarindaki NKSA Tablo 2’'de gdrulmektedir. Tablo
2'de de gorildiugi gibi egzersiz grubunun plazma hor-
mon dizeyleri kontrol grubundan daha yiksektir (BH
%65, kortizol %53). Her iki hormon dizeyindeki fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (P< 0.05). Egzersiz
grubunun NKSA degerleri 3 E:T oraninda da kontrol
grubundan daha disiktl fakat fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi (P> 0.05).
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Sekil 2. Kontrol ve egzersiz gruplarinin blyime hormonu

(mgr/dl) ve PWC 170 (Watt/kg) degerleri arasindaki iliskiler,
siraslyla; r=-0.13 (P> 0.05), r= 0.94 (P< 0.5).

Egzersiz ve kontrol gruplari kendi iglerinde in-
celendiginde kortizol ile NKSA arasinda her iki grupta
da anlamli iligski oldugu gdzlendi (Sirasiyla r= -0.82,
r=-0.96, P< 0.05) (Sekil 1). BH ile NKSA arasinda ise
her iki gruptada anlamli bir iligki bulunamadi (Sirasiy-
la, r= -0.30, r= -0.19, P> 0.05). Egzersiz grubunda
PWC 170 ile BH arasinda anlamh iligki (r= 0.94,
P<0.05) gbzlenirken, kontrol grusunda bdyle bir iligki
gbzlenmedi (r= -0.13, P> 0.05) (Sekil 2). NKSA ile
PWC 170 ve vucut yagd orani arasinda higbir grupta
anlamli iliski g6zlenmedi.

TARTISMA

13-15 yas dénemindeki kiz basketbol oyunculari
ile sedanter kontrollerinin kortizol, BH ve NKSA etkile-
simlerinin karsilastinldigr bu calismada, iki grup ara-
sinda NKSA'da anlamh farkhliklar olmadidi, egzersiz
grubunun plazma BH ve kortizoliniin ise anlamli bir
sekilde daha ylksek oldugu gdsterilmistir. Her iki grup-
ta da kortizol ile NKSA arasinda anlamli negatif iligki
bulunurken (Sekil 1), NKSA ile aerobik kapasite (PWC
170), vicut yag orani ve plazma BH arasinda anlamli
bir iliski gosterilememistir.

Bu sonuglar endurans egitimli bireylerdeki yuk-
selmis NKSA bildiren pek ¢ok galisma ile geligkilidir
(6, 10, 18, 28). Deney hayvanlarinda yapilan birkag
calismada ise endurans egzersizinin NKSA de anlamli
ivilesmelere yol actigi gésterilmistir (12, 13). ilaveten
meme kanseri ve romatoid artrit gibi ¢esitli 6zel ca-
lisma gruplari, halterciler ile geng¢ ve yasl sicanlarda
egzersiz calismasinin  NKSA'ni arttirmadigi bildiril-
mektedir (9,14,16).

Calismamizda gozlenen yiksek plazma Kkortizol
konsantrasyonlari NKSA ile kuvvetli iligkilidir (Sekil 1).
Kortizolin monosit/makrofaj, T ve NK hiicre iglevlerini,
B-hicre cevaplarini ve nétrofil mikrobisidal aktivitesini
bozdugu iyi bilinmektedir. Egzersizin siddeti arttik¢a
kortizol salinimi da artar (21). Strese yol agan bir ajan
olarak uzun sireli egzersiz ¢alismasi plazma Kortikos-
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teroid duzeylerini arttirabilmektedir (29). Istatistiksel
olarak anlamli olmamakla birlikte, egzersiz grubunda
g6zlenen dusik, NKSA nin nedeni kortizoldeki ylk-
selme olabilir. Diger bir ifadeyle aerobik egzersiz egi-
timinin NKSA (zerinde beklenen pozitif etkileri yliksek
kortizol dlizeyleri tarafindan baskilanmis olabilir. Ca-
lismamizda goézlenen kortizol ile NKSA arasindaki
anlamli negatif iliski de bu gérlisimizi desteklemek-
tedir. Nitekim Pahlavani ve ark.da siganlarda 6 aylik
yizme egzersizi (gunde 2 kez 60 dk.) sonrasinda
adrenal hipertrofi ve immin baskilanma gézlemisler ve
adrenal hiportrofinin ylksek kortikosteroid diizeylerine
neden olabilecegini vurgulamislardir (19). Calisma-
mizda deneklerin antrenman programlari ile ilgili eli-
mizde objektiv veriler (% kalp atim hizi, % VO2 max
gibi) olmamakla birlikte yiksek kortizol dliizeyleri ant-
renman siddetini oldukga fazla oldugunu gdéstermekte-
dir. CUnklU plazma kortizoli egzersiz siddeti %50-60
VO2 max. u astigi zaman artmaktadir (30). Bu neden-
lerden dolayi stirekli yiiksek siddetteki egzersiz, kronik
strese ve beraberinde de yiksek kortizol dizeylerine
neden olabilmektedir.

BH konsantrasyonlarinda egzersiz grubunda gozle-
nen anlamli yikselme egzersiz egitiminin etkisi agisin-
dan incelendiginde pek ¢ok calisma ile uyumludur. BH
daki ylkselmeden beklenen olumlu etki NKSA (zerinde
gérilmemigtir (31,32). Ornegin Mondoukas ve ark. haf-
tada 3 kez yapilan 3 aylik fiziksel egzersiz egitiminin
pubertal deneklerin bazal BH diizeylerinde anlamli artig-
lara yol actigini géstermiglerdir (31). BH immun sistemin
gelisimi ve devamliligi, 6zellikle de timus gelisimi icin
gereklidir. BH lenfosit proliferasyonunu, T-hiicre sitotok-
sisitesini ve NKSA de arttirmaktadir. BH yetmezligi olan-
larda NKSA’nin baskilandigi ve uzun streli BH verilmesi
ile NKSA’nin yeniden diizeldigi bildiriimektedir (22,23).
Buna karsin in-vivo rekombinant BH verilmesinin plazma
BH dizeylerini ylkselttigi, fakat NKSA, lenfosit
proliferasyon cevaplari ve sitokin Uretiminde anlamli
iyilesmelere yol agmadigi, inflizyondan 2 saat sonra ise
noétrofiliye neden olabildigi gosterilmistir (34). Galisma-
mizda da yuksek BH dizeylerinin NKSA'ni etkilemedigi
g6zlenmistir ve BH’nun immin sistemin dizenlemesin-
deki rolii daha detayh arastiriimalidir.

Daha oOnceki galismalarda goézlenin, NKSA ile
vicutyag orani arasindaki negatif (9,18) ve aerobik ka-
pasite arasindaki pozitif iliski (18) Nieman ve ark.nin (11)
galismasinda oldugu gibi bizim ¢alismamizda da gosteri-
lememigtir. Calismalar arasindaki bu geligkilerin neden-
lerinin anlasilabilmesi i¢in bu iligkilerin arastinldigi ilave
calismalara ihtiyag bulunmaktadir.

SONUG

13-15 yas donemlerinde yapilan yiksek siddet-
teki aerobik egzersiz egitimi, artmis bazal kortizol
dlzeyleriyle de g0sterildigi gibi hipotalamus-hipofiz-
adrenal bez eksenini aktive ederek, NKSA (izerine
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egzersiz egitiminden beklenen olumlu etkiyi baskila-
yabilmekte, hatta, sedanter kontroller ile ki-
yaslandiginda bazal diizeylerin de altina disurebil-
mektedir.
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