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Resumen(espafiol)

En las ultimas décadas, las enfermedades neurodegenerativas derivadas de los procesos inflamatorios se han convertido en
un problema creciente de salud global, con limitaciones en el desarrollo de tratamientos efectivos para su mejora. El objetivo
del trabajo fue identificar las respuestas del ejercicio fisico en los biomarcadores de inflamacion y neurodegeneracion, en el
envejecimiento. Se revisaron publicaciones en inglés con los términos “neurodegeneracion”, “ejercicio fisico”, “persona
mayor” y “adulto mayor” en Pubmed, Scielo, y Google Académico para el periodo 2004-2024. En conclusion, estas
enfermedades neurodegenerativas estan caracterizadas por la pérdida continua de neuronas y por las acumulaciones de
proteinas en los drganos, especificamente en el cerebro. En las personas mayores, la neurodegeneracion se traduce en
alteraciones motoras y cognitivas, que deterioran la calidad de vida relacionada con la salud. Existen proteinas biomarcadoras
que se asocian con enfermedades vinculadas al estilo de vida, como la diabetes y la hipertension arterial, que a su vez se
convierten en factores de riesgo de desarrollo de enfermedades como el Alzheimer, Parkinson, Enfermedades Cardiacas y el
Cancer. Por consiguiente, el estrés oxidativo causante de la inflamacidn sistémica y sus relaciones directas con la actividad
fisica y el ejercicio es un area de estudio compleja, debido a que la intensidad, la densidad, la carga y el volumen de las
sesiones de trabajo en los pacientes influyen en el nivel de estrés oxidativo.

Palabras clave(espariol)

Ejercicio fisico; persona mayor; salud humana; proceso salud-enfermedad (Fuente: DECS).

Abstract (english)

In recent decades, neurodegenerative diseases derived from inflammatory processes have become a growing global health
problem, with limitations in the development of effective treatments for their improvement. The aim of this study, was
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identify the responses of physical exercise on biomarkers of inflammation and neurodegeneration in aging. Publications in
English with the terms “neurodegeneration”, “physical exercise”, “older person” and “older adult” were reviewed in Pubmed,
Scielo, and Google Scholar for the period 2004-2024. In conclusion these neurodegenerative diseases are characterized by
the continuous loss of neurons and accumulations of proteins in organs, specifically in the brain. In older people,
neurodegeneration results in motor and cognitive alterations, which deteriorate health-related quality of life. There are
biomarker proteins that are associated with diseases linked to lifestyle, such as diabetes and high blood pressure, which in
turn become risk factors for the development of diseases such as Alzheimer's, Parkinson's, Heart Disease and, Cancer.
Consequently, oxidative stress causing systemic inflammation and its direct relationships with physical activity and exercise
is a complex area of study, because the intensity, density, load and, volume of work sessions in Patients influence the level
of oxidative stress.

Keywords(english)
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gue, aun quedan preguntas sobre si los aumentos en el
estrés oxidativo inducidos por el ejercicio son
beneficiosos o perjudiciales para la salud (9).

A partir de ello, el propdsito de este trabajo fue
identificar las respuestas del ejercicio fisico en los
biomarcadores de inflamacién y neurodegeneracion,
esto para abordar la prescripcién del ejercicio fisico en
el envejecimiento.

Introduccion

Las enfermedades neurodegenerativas
presentan un creciente problema de salud mundial, por
lo que, en la ultima década se logran avances limitados
en el desarrollo de terapias eficaces (1), debido a que,
ante los incesantes esfuerzos de la ciencia moderna por
crear una solucion médica o quirurgica, el resultado no
ha sido favorable (2).

En primer lugar, la neurodegeneracion se Método
identifica como el cambio fisiopatoldgico fundamental

en la mayoria de los trastornos relacionados con el
cerebro (3). Las enfermedades neurodegenerativas son
trastornos caracterizados por la pérdida progresiva de
neuronas asociadas con el depdsito de proteinas, que
muestran propiedades fisicoquimicas alteradas en el
cerebro y en los 6rganos periféricos (4). Por lo que,
muchas personas mayores presentan alteraciones
motoras y cognitivas leves a partir de Ila
neurodegeneracion (5).

Existen proteinas biomarcadoras que estdn
estrechamente relacionadas con enfermedades
generadas por malos estilos de vida, como la diabetes y
la hipertensién arterial, que son factores de riesgo
importantes para el desarrollo de la demencia en
personas mayores (6); asi mismo, los trastornos
neuroldgicos incluyen una variedad de afecciones,
como la enfermedad de Alzheimer, la enfermedad de la
neurona motora, la enfermedad de Parkinson, entre
otras, que afectan la longevidad y la calidad de vida, y
cuya patogenia esta asociada con el estrés oxidativo (7).

Segun lo anterior, el estrés oxidativo estd
relacionado con una variedad de enfermedades, entre
las que se destacan las afecciones cardiovasculares,
neurodegenerativas, infecciones, cancer, entre
otras.(8), La relacidn entre el ejercicio fisico y el estrés
oxidativo es complejo y esta influida por factores como
el tipo, la intensidad y la duracién del ejercicio; por lo
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Se revisaron publicaciones en inglés con los
términos “neurodegeneracion”, “ejercicio fisico”, vy
“adulto mayor” en Pubmed, Scielo, y Google Académico
para el periodo 2004-2024. Fueron excluidos aquellos
trabajos que al acceder no se contara con su texto
completo con acceso libre, asi mismo, que no
abordaran la tematica de interés de las respuestas del
ejercicio fisico en los biomarcadores de inflamacién y
neurodegeneracion.

Desarrollo

Antes de hablar sobre los efectos que genera
el ejercicio fisico sobre la neuroinflamacién, es
importante conocer como se produce y cémo la
inflamacion crénica representa procesos degenerativos
en los sujetos. El proceso de envejecimiento es
progresivo y deletéreo, por lo que, el deterioro de los
sistemas corporales se ve incrementado por los habitos
de vida no saludables que generan riesgo y
desencadenan cambios importantes en la liberacién de
radicales libres y excesiva produccion de especies
reactivas del oxigeno (ROS) las cuales producen estrés
oxidativo e inflamacién, asi como la modificacion del
ARNmensajero y del ADN, que alteran la estructura
molecular y celular (10). Esto acelera el proceso de
envejecimiento y promueve la aparicién de inflamacién
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sistémica de bajo grado, que de mantenerse en el
tiempo, llevara a la aparicion de enfermedades crénicas
neurodegenerativas (11).

La afectacion involucra la alteracién de la
homeostasis corporal, principalmente de los sistemas
neuroldgico, inmunolégico y endocrino; considerando
que existe una estrecha relacién entre estos tres
sistemas, a través de neurotransmisores, hormonas y
citocinas (12), aparecen las enfermedades crdnicas; las
enfermedades neurodegenerativas como el DCL
(Deterioro Cognitivo Leve) y las demencias, de esta
manera, se produce un desequilibrio entre los factores
inflamatorios y anti-inflamatorios.

En el DCL y las demencias el proceso
inflamatorio del SNC se produce como parte de un
mecanismo de proteccion y de produccion de agentes
inmunoldgicos como las citoquinas, y células
especializadas; las células microgliales, los macréfagos,
neutrdfilos, ademas de, mediadores quimicos como la
interleuquina 6 (IL-6), el factor de necrosis tumoral
(TNF-a) y la proteina C-reactiva (PCR) (13,14) que
buscan reparar el dafio; sin embargo, la dificultad en la
modulacién de estos factores se traduce en una
neuroinflamacién crénica, posiblemente, porque
durante el envejecimiento normal las células
microgliales, altamente asociadas con la formacién de
las placas AB (15), caspasas y astrocitos, se vuelven mas
reactivas, con una menor produccién de proteinas
antiinflamatorias.(13,16). Mientras tanto, Baune vy
otros (17), demuestran que existe una relacion negativa
entre los niveles séricos de IL-6 e IL-8 vy la cognicidn,
afectando la memoria, la velocidad de reaccién motora,
y la velocidad cognitiva.

El ejercicio es un enfoque prometedor para
influir en la inflamacion y el volumen cerebral,
mostrando la asociacién entre el ejercicio-cognicidn
(18). Un Ensayo Controlado Aleatorizado (ECA) de
prueba de concepto, simple ciego, multidominio de 12
semanas con sesiones 5 veces por semana, con una
duracién de 45 minutos cada sesion, examino el efecto
cognitivo y los mecanismos subyacentes del ejercicio
aerdbico y los ejercicios cognitivos, demostrando un
aumento significativo (P > 0,01) del volumen precineo
y del lébulo frontal (evidenciada mediante resonancia
magnética estructural) en comparacion con el grupo de
control. Los ejercicios cognitivos trabajaron la funcion
ejecutiva, la memoria visual y verbal y la atencion
sostenida, dividida y selectiva usando una plataforma
de tele rehabilitacion computarizada llamada
Guttmann, que ajusto el dominio cognitivo de acuerdo
al nivel de cada participante, a partir de la evaluacién
neuropsicoldgica de cada uno de ellos (18).

56

El estudio encontré cambios, aunque estos no
fueron significativos en los biomarcadores plasmaticos
(BDNF, TNF-a, HGF, ICAM-1, SDF1-a); los dos ultimos
mostraron una asociacién negativa con cambios en los
resultados de la actividad fisica (19), de igual forma, se
encontré que el ejercicio produjo una mayor liberacion
del factor de crecimiento insulinico (IGF) y del factor
endotelial vascular (VEGF), estos cambios fueron
evidentes en los hombres (20).

El estudio de Stigger y otros, evidenciaron la
disminucion significativa (p < 0,05) del TNF-a (21).
Varios estudios demostraron que todos estos
biomarcadores pueden influir en la angiogénesis y
neurogénesis, promoviendo un mayor flujo sanguineo,
un efecto antiinflamatorio y la reparacion del tejido
cerebral producto del ejercicio (21-24). Sin embargo,
también pone a consideracién que la prescripcion del
ejercicio debe ser individualizada y que debe considerar
el estudio de los biomarcadores plasmaticos para
realizar una intervencion adecuada.

Segun Wangy otros (22), el efecto del ejercicio
sobre la inflamacidn estd relacionado con el tipo
(aerdbico, anaerdbico, mixto), la intensidad (leve -
menor al 50%, moderada 50 — 80%, alta - mayor al 80%),
la duracion del entrenamiento y las diferencias
individuales o tisulares. Varios estudios demuestran
que la actividad fisica regular de intensidad moderada
puede promover un estado antiinflamatorio, en
contrapartida, la alta intensidad activa la respuesta
inflamatoria (19,23,25,26). A lo largo de esta revisidn se
ha encontrado que la intensidad moderada produce
efectos positivos sobre los pacientes con enfermedades
neurodegenerativas como el DCL y la demencia. La
intensidad moderada se recomienda para contrarrestar
la inflamacién crénica sostenida de bajo grado en el
Sistema Nervioso Periférico y Sistema Nervioso Central
(23). Nieman y otros (24), afirman que el ejercicio fisico
de intensidad moderada puede considerarse como un
controlador del sistema inmunoldgico.

Por otro lado, el volumen (cantidad) de
ejercicio  fisico es proporcional al efecto
antiinflamatorio inducido, un ejercicio de mayor
duracion en tiempo (mayor a 45 minutos) produce una
mayor produccion y liberacion de mioquinas
antiinflamatorias al contraer el musculo esquelético,
como IL-6, IL-15, las cuales, favorecen la captacién y
utilizacion de macronutrientes como glucosa vy lipidos,
con ello reducen el riesgo de desérdenes metabdlicos
(27). Sin embargo, las citoquinas proinflamatorias, no
alcanzan niveles altos durante periodos cortos de
ejercicio, por ello, el ejercicio de intensidad moderada
debe acompafiarse de una duracion de 45 a 60 minutos
para conseguir los efectos antiinflamatorios (24).
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El ejercicio fisico aerdbico es el que mas
efectividad ha demostrado sobre la funcion ejecutiva y
cognitiva, mejorando la memoria, la atencién y las
capacidades fisicas como cardiorrespiratoria y la
destreza motriz, del mismo modo, este tipo de ejercicio
produce efectos fisioldgicos y bioldgicos importantes
gue atendan los cambios propios del envejecimiento y
del DCL o demencia (14,18-20,27-32,33-42).

Es importante involucrar dentro de la practica
de ejercicio fisico, ejercicios cognitivos que permitan
mejorar la capacidad de atencién, memoria,
concentracion y ejecucion de actividades que
involucren la capacidad de dividir la atencién, mediante
la ejecucion de tareas duales como lo exigen las
actividades cotidianas. El estudio de Delgado-Molina y
otros (43), determind que un programa de ejercicios
para adultos mayores debe incluir el entrenamiento de
las diferentes capacidades fisicas, principalmente,
resistencia aerdbica, flexibilidad y fuerza y la ejecucidon
de ejercicios de estimulaciéon multisensorial (44); ya que
como parte del proceso de envejecimiento puede haber
perdidas visuales, auditivas y somatosensoriales que
pueden ser reemplazadas con el refuerzo de los
sentidos que se encuentran en mejores condiciones,
ademads de, estimular las funciones cognitivas; la doble
atencién, la funcién ejecutiva, la memoria visual y
verbal, entre otras (19).

Recomendaciones finales

La relacion entre el estrés oxidativo y el
ejercicio fisico, coloca en relieve la pertinencia de
replantear los efectos en los biomarcadores de
inflamaciéon y neurodegeneraciéon, debido a que
dependen notablemente del tipo de esfuerzo,
intensidad y duracion del mismo, por lo que estas
variables de la carga de ejercicio fisico deben tenerse en
consideracién para obtener las respuestas fisioldgicas y
bioquimicas adecuadas para tal fin.

Es importante considerar el papel mediador de
los habitos de vida no saludables en la apariciéon de
enfermedades neurodegenerativas en el
envejecimiento, por ello, se requiere generar
conciencia en los cuidadores y adultos mayores con
respecto a los habitos de vida saludables, para
minimizar el impacto en el estrés oxidativo y la
inflamaciéon créonica que puede paralelamente
contribuir de diferentes enfermedades crénicas no
transmisibles.

Se requiere desde los proyectos y programas
de salud pdublica la inclusién de profesionales en
ciencias del deporte para orientar la prescripcién del
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ejercicio fisico de acuerdo a los lineamientos
propuestos por parte del equipo biomédico, dado a
que, el ejercicio fisico en adultos mayores debe ser
disefado y controlado por un equipo multidisciplinario,
en los cuales participan médicos, enfermeros,
fisioterapeutas, entrenadores y otros especialistas de
areas afines.

Aporte cientifico

La relacion entre el ejercicio fisico y la
inflamacion es compleja y depende de factores como el
tipo, intensidad y duracién del ejercicio. La actividad
fisica regular de intensidad moderada puede promover
un estado antiinflamatorio, mientras que la alta
intensidad activa la respuesta inflamatoria. Esto sugiere
que la prescripcion del ejercicio fisico debe ser
individualizada y considerar el estudio de los
biomarcadores plasmaticos para realizar una
intervencion adecuada.

El ejercicio fisico aerdbico es el que mas
efectividad ha demostrado sobre la funcion ejecutiva y
cognitiva, mejorando la memoria, la atencién vy las
capacidades fisicas. Esto se debe a que el ejercicio fisico
aerébico promueve la liberacion de factores
neurotréficos, como el BDNF, que estdn involucrados
en la plasticidad neuronal y la formacién de nuevas
conexiones neuronales. Ademas, el ejercicio fisico
aerdbico también puede reducir la inflamacidn crénica
y el estrés oxidativo, lo que puede contribuir a la
prevenciéon de enfermedades neurodegenerativas.

Es importante considerar el papel mediador de
los habitos de vida no saludables en la aparicién de
enfermedades neurodegenerativas en el
envejecimiento. La generacidon de conciencia en los
cuidadores y adultos mayores con respecto a los
habitos de vida saludables puede minimizar el impacto
en el estrés oxidativo y la inflamacion crénica que
puede paralelamente contribuir a diferentes
enfermedades crénicas no transmisibles. Por lo tanto,
es fundamental que los programas de salud publica
incluyan la promocidn de habitos de vida saludables y la
prescripcién de ejercicio fisico adecuada para adultos
mayores.
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