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TESTEDZES ES AGYMUKODES
PHYSICAL TRAINING AND BRAIN FUNCTION

Osszefoglalé

A szabadgyokok folyamatosan termelddnek az aerobic metabolizmus soran.
A szabadgyokok bizonyos szintje, mely fiigg a sejtek tipusatol, életkoratol, vagy
éppen az oxidative stresszben eltoltstt id6tdl, képes a sejtek élettani funkcioit
serkenteni, és szamos fehérje expresszidjat stimulalni. Az is jol ismert, hogy a
szabadgyokok szerepet jatszanak az dregedésben, és szamos az idegrendszert is
érint6 korélettani folyamatban. Valdjaban a kézponti idegrendszerben talalhato
sejttipusok nagyon érzékenyek a redox folyamatokra, ezért ebben a szervrend-
szerben a normalis redox egyensuly kiillondsen fontos.

Az utobbi évtizedben vilagossa valt, hogy a rendszeres testedzés nagyon
kedvezden befolyasolja az agy miikodését, és nagyon fontos prevencids és tera-
pias eszkoz lehet az agyvérzés, Alzheimer és Parkinson betegségek esetében is.
A testedzés hatésai rendkiviil bonyolultak és magaba foglaljak az 0j sejtek kép-
z6dését, javulo agyi kapillarizaciot, alacsonyabb nagysagl oxidativ sériilést és
magasabb szintli enzimatikus hatasat a neprilizinnek (beta Amyloid bontasért
felelds enzim) és proteasomnak.

Az eredmények a sajat és masok laboratoriumabol azt bizonyitjak, hogy a
kedvezd folyamtok a neurotrophic faktorokon, és a CREB nevii transzkripcios
faktoron keresztiil valésulnak meg. Bizonyosra vehetd, hogy a redox folyamatok
preciz szabalyazasa és fontos eleme a rendszeres testedzés altal kivaltott nagyon
kedvezd, az idegrendszert is érintd alkalmazkodasi folyamatnak.

Kulesszavak: szabadgyokok, agymiikodés, rendszeres testedzés, redox fo-
lyamatok.

Abstract

Reactive oxygen species (ROS) are continuously generated during aerobic
metabolism. Certain levels of ROS, which could be dependent on the type of
cell, cell age, history of ROS exposure, etc., could facilitate specific cell func-
tions. Indeed, ROS stimulate a number of stress responses and activate gene
expression for a wide range of proteins. It is well known that increased levels of



ROS are involved in the aging process and the pathogenesis of a number of neu-
rodegenerative diseases. Because of the enhanced sensitivity of CNS to ROS, it
is especially important to maintain the normal redox state in different types of
neuro cells.

In the last decade it became clear that regular exercise beneficially affects
barin function as well, and can play an important preventive and therapeutic role
in stroke, Alzheimer, and Parkinson diseases. The effects of exercise appear to
be very complex and could include neurogenesis via neurotrophic factors, in-
creased capillarization, decreased oxidative damage, and increased proteolytic
degradation by proteasome and neprilysin. Data from our and other laboratories
indicate that exercise-induced modulation of ROS levels plays a role in the pro-
tein content and expression of brain-derived neurotrophic factor (BDNF), tyro-
sine recepetor kinase B (TrkB), and CREB, resulting in better function and in-
creased neurogenesis.

The enhanced activities of proteasome and neprilysin result in decreased ac-
cumulation of carbonyls and amyloid beta-proteins, as well as improved mem-
ory. It appears that exercise-induced modulation of the redox state is an impor-
tant means by which exercise benefits barin function, increases the resistance
against oxidative stress, and facilitates recovery from oxidative stress.

Keywords: reactive oxygen species (ROS), brain function, ragularly train-
ing, proceses of redox.

Bevezetés

A civilizalt életmod egyik nagy hatuliitoje a fizikai inaktivitas. Becslésem
szerint, a testedzésre szant id6 az utdbbi néhany évtizedben exponencialisan
csokkent s a fizikai munka el6fordulasa is jelentdsen csokken a fejlett tarsadal-
makban. Az ember genetikdja azonban, nem erre késziilt, abban még kodolva
van a vadaszat, gyijtogetés, a helyvaltoztatas sziikségessége, a menekiilés vagy
éppen a testtel vivott harc a hierarchiai poziciokért. A génjeinkben, talan kodol-
va van az energiatakarékos tizemmod is, hiszen ez a természet egyik legalapve-
tobb eleme. Ez az energiaminimumra kdédolt program nagyon fontos volt az
evolucios fejlodésiinkben, am a megvaltozott életmod miatt, elsdsorban azok a
tevékenységek estek ki, melyek igényelik a vazizomzat rendszeres munkajat. A
vazizomzat nyugalmi energia felhasznalasa meglehetosen csekély, am sziikség
esetén, ami a modern vilagban mar csak nagyon ritkan adddik, az energia fel-
hasznalas szazszorosa is lehet a nyugalminak.

Szerencsétlenségiinkre, az energia megoérzésre kodolt génjeink meglehetdsen
jol miikédnek, s az alacsony energiafogyasztas miatt (amit elsdsorban a vaz-
izomzat munkanélkiilisége okoz) testiink jelentds gyarapodason megy keresztiil.
Hizunk. A nadrag méret megndvekedése mellett azonban sajnos egyeb valtoza-
sokkal is szembe kell nézniink.



J6 néhany olyan betegség van, amit olyan jelzdvel illethetiink, hogy életmod-
fliggd betegségek. Ezen betegségek, mint pl., a nem inzulin dependens cukorbe-
tegség, a sziv €s keringési betegségek, agyvérzés és bizonyos tipusu rakos meg-
betegedések, eléfordulasat dontd mértékben csokkenti, ha életiinkben rendsze-
ressé tessziik a testedzést.

Mindenki tudja, ha végtagunkra, amit mostanaban mar nem is hasznalunk
annyira, mint régen, pl., gipszkotést tesziink, nagyon komoly izom atréfiat fi-
gyelhetiink meg hetek mulva. Szerencsére, a vazizom nagyon jol alkalmazkodik,
igy ha foglalkoztatjuk, gyorsan visszanyerhetjilkk az izomtomegét. A testedzés,
fizikai munka, hatdsa a vazizomra nagyon jol ismert, mar Leonardo da Vinci is
megfigyelte s lejegyezte.

Testedzés és agymiikodés

Az utdbbi évtizedben azonban, nagyon komoly vizsgalatok indultak meg an-
nak felderitésére, hogy vajon miként hat a testedzés, a fizikai aktivitas az agyra,
annak mitkodésére. A vizsgalatok egy jelentds részét allatokon végezték, hiszen
igy lehetoség volt arra is, hogy killonbozd biokémiai méréseket is el tudjanak
végezni. Ha sarkosan fogalmazunk, akkor a laboratériumi allatok életmédja
abban nagyon hasonlit a modern ember életéhez, hogy kevés a mozgas és nagy
az energia-felvétel. Amikor ilyen allatokat és egy olyan csoportot, amelynek
lehetosége volt a rendszeres mozgasra hasonlitottak 6ssze bizonyos agyi funkci-
okban, pl., mennyi hibat ejtenek a labirintusban, milyen az emlékezetiik vagy a
tanulas hatékonysaga, akkor egyértelmiien kideriilt, hogy azok az allatok teljesi-
tettek jobban, melyek rendszeresen mozogtak (van Praag et al. 1999, Dastman
et al. 1990).

A TF egyik kutato csoportja irta le talan eldszor, hogy az életkor novekedé-
sével kapcsolatos agyi funkcidk hanyatlasat az allatokon meg lehet eldzni rend-
szeres edzéssel (Raddk et al. 2001). Azt is sikeriilt kimutatni, hogy az életkorral
kapcsolatos agyi funkcid hanyatlasaért a szabadgyokok altal okozott fehérje
sériilés nagy részben felelds (Carney et al. 1990), s a mi csoportunk azt mutatta
ki, hogy a fehérje sériilést az agyban lehet csokkenteni a rendszeres edzéssel, s
ez a proteasom enzim rendszer fokozott mikodésének koszonhetd (Raddk et al.
2001).

A mult év egyik tudomanyos szenzacidja volt, hogy kimutattak: a proteasom
mellett a neprilysin nevili enzim aktivitasa is novekszik edzés hatasara (Lazarov
et al. 2005). Ez az enzim a felelds a béta-amyloid lebontasaért, amely az
Alzheimer kor okozoja. Lazarov és munkatdrsai azt talaltak, hogy a béta-
amyloid szintje 6riasi mértékben csokkent azoknak a transzgenetikus egereknek
az agyaban, melyek edzettek. Kutatd csoportunk tesztelte azt, hogy vajon a
mozgas kedvezo hatasai csak 6regedéssel kapcsolatos oxidativ stresszre korlato-
zodik-e, vagy altalanossagban is igaz. Mikor immobilizalas hatasara az agyban
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szignifikansan nétt a zsir- (membran), fehérje- és DNS sériilés nagysaga, akkor
szamunkra is, meglepé mddon az egyszeri uszasnak is nagyon kedvezd hatésai
voltak az agyi funkciora, és az oxidativ sériilésre (Raddk et al. 2001). A kutatd-
csoportunk vizsgalatai elsdsorban az oxidativ sériiléssel kapcsolatos teriiletekre
terjedtek ki, melyet Carney és munkatarsai (1991) munkajabol indult ki, s mi
otvoztiik a testedzéssel. Van azonban egy masik irany is, melyet az egyik legje-
lentdsebb tudomanyos lapban irtak le, hogy a mozgas eldsegiti a neurogenézist
(van Praag et al.). Ez azt jelenti, hogy ujfent at kellett értékelniink eddigi tuda-
sunkat, hiszen azt hittiik, hogy mivel az idegsejtek nem osztédd sejtek, igy a
sériilés utani vagy éppen a fiziologias sejtszam gyarapodas nem lehetséges.

Ma mar nagyon jelentdés mennyiségli bizonyiték tamasztja ala azt, hogy az
agyban is megtalalhato Ossejtek idegsejtté alakulnak, s ebben a folyamatban a
neurotrofinok, elsdsorban a brain-derived neurotrofok faktor (BDNF) jelentos
szerepet jatszik (Matson 2000, Guo and Matson 2000). Nagy fontossagu az a
tény, hogy ma az egyetlen természetes inger erre az atalakulasra a testedzés! Az
utdbbi években tobb szaz oldalnyi anyagban talalunk bizonyitékot arra, hogy a
testedzés noveli a BDNF és egyéb neurotrifinok mennyiségét, mely okozati 6sz-
szefliggésben van, a javulo agyi funkcidval (Cottman et al., Ogonovszky et al.
1995, Toldy et al. 1995). A BDNF és funkcionalis tarsai, javitjak a szinapszisok
hatékonysagat, neurogenézist, az idegsejtek ellenallasat a kiilonb6zo stresszorok
ellen, beleértve a szabadgyokoket. Ezért adddott az 6tlet, hogy megvizsgaljuk,
vajon a testedzés a szabadgyok szint modulalasaval fejti ki hatasat a
neurotrifinokra. Jelenleg ezen a teriileten is dolgozunk, s kideritettiik, hogy a
training és detraining befolyasolja az agyban a szabadgyok, BDNF szintet vala-
mint az agyi funkcidt, de az egyértelmii bizonyiték még varat magara (Raddk et
al. 2006). Ugy tiinik, hogy a BDNF mRNS szintje és a BDNF receptoranak, a
TrkB-nek mRNS szintje is valtozik edzés hatasara, de még tovabbi tényezoket,
transzkripcids faktorokat is szeretnénk vizsgalni a pontosabb eredmények érde-
kében.

Az a tény, hogy a rendszeres testedzés rendkiviil kedvezoen hat az agyi funk-
ciora, t6bb oldalrdl bizonyitott. Erdekes vizsgalat eredménye latott napvilagot,
terhes patkanyokat tsztattak, s a megsziiletett a kis patkanyok agyi funkciokat
méro teszteken sokkal jobb eredményt értek el, mint kontroll tarsaik, és a bio-
kémiai paraméterekbe is jelentds kiillonbség adddott az Giszok javara.

Az allat vizsgalatok eredményeit azonban szamos vizsgalati teriileten nem
lehet automatikusan adaptalni emberekre. A jelen esetben azonban az epidemio-
logiai vizsgalatok eredményei egyértelmiien alatamasztjak a rendszeres testedzés
kedvezd hatasat az agyi funkcidra, igy elképzelhetd, hogy az allatokon mért
biokémiali, élettani szabalyzo folyamatok igazak az embereken is. A non invaziv
mérési modszerek oriasi mértékben fejlodtek az utobbi néhany évtizedben, s ma
mar lehetové teszik az agyi mikodés vizsgalatat is magneses rezonancias mo-
don. Amikor kiilonbdz6 edzettségii idés emberek agy aktivitasat vizsgaltak azo-



nos feladatra, akkor azt talaltak, hogy a magasabb edzettséghez nagyobb aktivi-
tas tartozott az agyban, s jobb volt a probléma megoldas hatékonysaga is. Az
elsé vizsgalat utan az edzetlen csoportot fél évig edzették, hogy megvizsgaljak,
valdban az edzettség az okozodja a nagyobb agyi aktivitasnak. S valoban kideriilt,
hogy fél év edzés hatdsaként ndtt az agyi aktivitas és problémamegoldd készség.

Azt is sikeriilt a fenti modszerhez hasonloval feltérképezni, hogy az Grege-
déssel egyiitt jaro agylagyulas megakadalyozhato, vagy legalabbis csokkenthetd
rendszeres edzéssel.

Természetesen szamos oka lehet a testedzés jol mérhetd, bizonyitottan ked-
vezd hatasainak az agyi funkciora. Bar az agy oxigén ellatasa rendkiviil stabil,
ugy tlinik, hogy a rendszeres testedzés javitja az agy vér és igy oxigén ellatasat,
s6t noveli a kapillarisok szamat is az agyban, a vazizomhoz hasonléan nagyobb
vaszkulraris endothelial novekedési faktor (VEGF) mennyiséget mértek edzés
utan (Fabele et al. 2003). A neurotrofinok szinte minden agyi funkcidban szere-
pet kapnak, s mint mar korabban emlitettiik javitjak a sejtek talélési esélyeit,
ellenallasukat, szinaptikus hatékonysagukat s dontd szerepet jatszanak a memo-
riaban. A CREB nevii transzkripcids faktor, mely a memoriaért felelds fehérjék
szintéziséért is felelds, jelentosen indukalhatd testedzéssel, s6t vizsgalataink
szerint a taplalék bevitel nagysaga is befolyasolja aktivitasat. A kutatdcsopor-
tunk vizsgalatai is azt tamasztjak ala, hogy az agyban 1évo nitrogén oxid szintaz
(NOS) izoformja is megvaltoztatja aktivitasat edzés hatasara, s ennek az enzim-
nek is regulacids hatasai vannak. Tovabbra is tigy gondoljuk, hogy az idegsej-
tekben a redox folyamatok regulald jellegiiek s ezt a testedzés kedvezden befo-
lyasolja.

A fehérje bontas hatékonysagat a testedzés noveli az idegsejtekben, ami
gyorsabb fehérje turn-overt eredményez, s csékkenti a sejtekben felhalmozodo
sejt-hulladék mennyiségét, mely alaassa az élettani funkciot. A testedzés nem-
csak kondicional, jobb miikodést tesz lehetévé, hanem pre-kondicional is. Pre-
kondicional az oxidativ stresszel kapcsolatos sériilések, betegségek ellen, s igy
nem csak funkcidjavitd, hanem akar életmentd szerepe is lehet.

Osszegzés

Osszefoglalva, a testedzés rendkiviil hatékony stimulal az agy funkcio sza-
mara is. Ha nem lenne ilyen pozitiv a vilagnézetiink, azt is mondhatnank, hogy
az inaktivitas oriasi mértékben csokkenti az agy funkciojat, kapacitasat és noveli
sériilékenységét, mert nem erre az inaktiv életre van kitalalva! Ezért a testedzés
minden korosztalyban, de elsésorban a gyerekeknél, a felnétteknél és az iddsek-
nél kotelezo, az agyunk miatt is!
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