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Agrip

Verkefnid er freedileg samantekt rannsdékna sem gerdar hafa veri® a sambandi hreyfingar, punglyndis og
onamiskerfisins. Athugad verdur hvort kemur a undan, punglyndi eda 6naemisroskun og hvernig hreyfing
hefur ahrif a sameiginlega undirliggjandi ferla raskananna verdur. Mismunandi kenningar um tilurd
punglyndis verda sodadar: annars vegar kenningin um langvarandi virkjun streituvidbragdéa og hins vegar
frumubodakenningin um punglynd. bad kemur i ljds ad 6naemiskerfid er mikilvaegt undirliggjandi stef i
meingerd punglyndis og mdgulega lykillinn ad ahrifum hreyfingar sem medferd vid sjukddmnum. Spurningum
vardandi &f6ll i sambandi vid kviknun punglyndis og virkjun dnaemiskerfisins verdur velt upp og leitast vid ad
svara peim. Pad orkar tvimaelis ad hreyfing, sem talin er fysilegur medferdarkostur vid punglyndi og g6d leid
til ad styrkja oneemiskerfi®, hafi sambeerileg ahrif & heilann og bodefnakerfi likamans og sést i pessum
réskunum. Skodad verdur hvort onaemisfraedilegir paettir hafi forspargildi vardandi svorun vid medferd
bunglyndra og hvernig hreyfing hefur ahrif & pessa paetti. Adeins fundust fjérar greinar sem skodudu 6ll prju
efnin samtimis, su elsta fra arinu 2006. Sambandid milli punglyndis og 6naemiskerfisins og ahrif hreyfingar a
pad er ekki einfalt og rannsdknir eiga erfitt med ad komast ad sému nidurstédu. H6fundur dregur pa alyktun
ad heegt sé ad fa pau jakveedu ahrif sem cortis6l & ad hafa & heilann i gegnum hreyfingu med pvi ad auka
IL-6. Moguleikinn a einstaklingsbundinni medferd sem akvordud er utfra skimun a magni frumubodanna

TNF-a og IL-1B er athugadur og gaeti gefid markvissari og hradari svorun vid medferd punglyndra.



Abstract

This paper reviews the existing literature on the relationship between exercise, major depression and the
immune system. Which comes first, major depression or immunological disturbances? In what way does
exercise influence a common underlying process? Different theories on the causes of depression will be
examined: the relationship between longstanding hyper activation of systematic stress reflexes and
depression and the cytokine hypothesis of depression. It becomes clear that the immune system is not just a
common theme in different theories of the pathology of depression; it is also a possible gateway to a more
effective treatment of the disease. Questions concerning trauma in relations to the onset of depression and
activation of the immune system will be addressed. Exercise is considered a valid treatment option for major
depression and for improving immune function. However, the fact that exercise has a similar effect on the
brain and the cytokine system as depression and immune disturbances is controversial. This paper will shed
light on whether immunological factors can be utilized to predict treatment responses in a depressed
population and how exercise influences these factors. Four articles reviewing all three concepts at the same
time were identified, the oldest one from the year 2006. The author concludes that the effect exercise has on
major depression is mediated through the anti-inflammatory role of cortisol by increasing IL-6. This opens up
for the possibility of a personalized treatment based on the quantity of the cytokines TNF-a and IL-1[3, which
will pave the way for safer treatments with shorter response time.
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Skilgreiningar

Almennt adlégunar heilkenni : General adaptation syndrome.

Areynsla: Exercise.

Cortisélpol: Cortisol resistance. Astand sem lysir sér pannig ad likaminn er éfaer um ad bregdast vid cortisoli,
og fer pvi ad framleida aukid magn af efninu til ad reyna ad baeta upp fyrir minnkada virkni.

Frumustyrt 6naemissvar: Cellular immunity.

Hreyfing: Physical activity.

Heettuleg utanadkomandi efni: Noxious exogenous agents

MHC: Major histocombatability complex. Vefjaflokkssameind. Einnig kallad HLA (Human leukocyte antigen).

Er af gerdum | og II.

- Gerd | er a 6llum kjarnafrumum og synir T frumum mogulega meinvalda innan frumunar.

- Gerd Il er vanalega bara tjad a synifrumum (Antigen presenting cells) eins og angafrumum. Binding T-

hjalparfruma vid petta complex virkjar B frumur til ad seyta métefnum.

Semjuhluti 6sjalfrada taugakerfisins: Sympathetic nervous system.

Sjalfsfruma: Self cell: Edlileg, heilbrigd fruma sem tilheyrir likama lifverunnar.

Virk surefnissambdnd : Reactive oxygen species. Afar hvarfgjorn surefnissambénd sem myndast i
frumuhimnu atfrumu & medan hdn er ad taka upp athudadar agnir sem studla ad drapi sykilsins

eda frumunnar sem verid er ad gleypa
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Oroalisti

Adlagada varnarkerfid: Aquired immunity

Angafrumur: Dendric cells

Bindill: Ligand

Blokki (a vidtaka): Antagonist

Bradafasaprotein: Acutephase proteins

C-vidbragdsnaemt protin: C- Reactive Protein

Eitilfrumur: Lymphocytes

Einkynrningur: Monocyte

Frumubodi: cytokine

Gleypifruma: macrophage

Hlutleysiskirningur: Neutrophil

Hostarkirtill: Thymus

Hvitkorn: Leukocyte

HPA-Oxull: HPA-axis

Katekélamin: catecholamine. Heiti yfir skyldu bodefnin noradrenalin og adrenalin

Leysipattur cortisdls: Corticotropic-releasing hormone

Meinvaldur: Pathogen

Minnisfrumur: Memory cells

Motefnavaki: Antigen

Métefni: Immunoglobulin

Natturulega varnarkerfid: Innate immunity

Nyrnahettukveikja: ACTH, Adrenocorticotrophic horomne. Hormoén sem er framleitt i fremri hluta heiladinguls.
Hvetur losun sykurstera ur nyrnahettum

Samveegi: Homeostasis

Sykursterar: glucocorticoids

Styrour frumudaudi: apoptosis

T-hjalparfrumur: T-helpercells (CD4+), Th cells

T-drapsfrumur: T-killercells (CD8+)

Vaxtarpeettir: Growth factors

Viélodunareind: Adhesion molecule

Vidtaki: receptor

Punglyndi: Major Depression

Orvi: Agonist
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1. Inngangur

| pessu verkefni verdur ahrif hreyfingar & punglyndi og 6nsemiskerfi® kénnud. Skodadar verda peer
rannsoknir sem hafa verid gerdar a efninu og pau undirliggjandi ferli punglyndis sem hreyfing hefur ahrif a
kénnud. Tilgangur verkefnisins er ad auka skilning a peim lifedlisfreedilegu ferlum sem liggja ad baki
pbunglyndi og breytingum i 6naemiskerfinu, ryna i pad hvort kemur & undan punglyndi eda dneemisréskun og
skoda i gegnum hvada ferla hreyfing hefur ahrif a punglyndi og énaemiskerfid. Einnig verdur athugad hvort
haegt sé ad spa fyrir um svorun punglyndra einstaklinga med blédrannséknum og athugad hvort peir séu
liklegri til ad svara hreyfingarurreedi eda lyfijaurraedi. Athugad verdur hvort grundvéllur sé fyrir pvi ad meta
hvern og einn einstakling og finna pad urraedi sem liklegast er ad leidi til bestu moégulegrar nidurstédu.
Punglyndi er stort og vaxandi vandamal i nitimasamfélagi og stér valdur faerniskerdingar, sa annar
staersti i heiminum, og buast ma vié pvi ad allt ad 20% Islendinga finni til punglyndiseinkenna & lifsleidinni
(Eggert Sigfusson, 2004) og eiga islendingar nordurlandamet i notkun gedlyfja (Témas Helgason, 2004).
Rannsoknum ber ad mestu leyti saman um pad ad lyfjamedferd virki einungis @ um 70% punglyndra og mikil
porf er a ad finna édyrara, 6éruggara og arangursrikara medferdarurreedi (Irwin & Miller, 2007). bekkt er ad
bunglyndir eru mun liklegri til ad kljast vid likamlega sjukdéma af véldum kerfisbundinnar boélgu en peir sem
eru andlega heilbrigdir (McEwans, 2000; Pariante & Miller, 2001; Holsboer, 2000). Pannig vaknar upp
spurningin um hvort kemur a undan, kerfisbundin bélga vegna réskunar i énamiskerfinu eda punglyndi.
Kannad verdur hvernig sambandinu a milli punglyndis, énaemiskerfisins og hreyfingar er hattad og skoda i

gegnum hvada ferla hreyfing hefur jakvaed ahrif @ punglyndi og 6naemiskerfid.

1.1 Rannséknarspurningar

Hvernig hefur pjalfun ahrif & punglyndi og hver er abkoma énaemiskerfisins i peim ferlum?

Er 6naemisbaeling orsdk punglyndis eda er punglyndi énaemisroskun?



2. Fraedilegur bakgrunnur

2.1 Onamiskerfid

Onaemiskerfi mannsins er lifedlisfraedilegt kerfi sem veitir svar og vérn vid haettulegum utanadkomandi
efnum, eexlisfrumum og syklum (Hoffman-Goetz & Pedersen, 2006). bad samanstendur af midlsegum og
Utleegum liffeerum, vefjum, frumum og leysanlegum stérsameindum. Onaemiskerfinu er oft skipt i tvennt eftir
starfsemi pess: i natturulega varnarkerfid og adlagada varnarkerfid. Kerfin starfa ymist saman eda sjalfsteett
ad pvi ad finna og eyda syklum og haettulegum utanadkomandi efnum og mynda saman pétt varnarnet um
likamann.

Natturulega varnarkerfid skiptist i ytra og innra kerfi (Hoffman-Goetz & Pedersen, 2006). Til ytra
kerfisins teljast til deemis hud og slimhudir. Einstakt pH stig hadarinnar og efni sem seytt er i slimhudir og a
yfirbord himna mynda vOrn gegn iferd meinvalda. Innra kerfi® samanstendur af hlutleysiskirningum,
gleypifrumum og bakteriudrepandi efnum i vessum og blédi, en par ma t.d nefna bradafasaproétein. Svar
natturulega varnarkerfisins er hradvirkt, stadlad og 6sérhaeft. Adlagada varnarkerfid er sérteekara og til pessa
kerfis teljast B- og T- eitilfrumur og NK-frumur. Frumurnar hringséla um likamann og hafa sértaeka vidtaka
sem pekkja meinvalda. Svar adlagada varnarkerfisins skiptist i tvennt: frumustyrt og métefnastyrt.

Mynd 1: Yfirlit yfir Snaemiskerfi mannsins
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Mynd 1 synir hvernig énaemiskerfi mannsins er skipt nidur i nattirulega- og adlagada varnarkerfid og hvada
frumur og efni heyra undir hvada patt 6naemiskerfisins (Hoffman-Goetz & Pedersen, 2006; Murphy og fél.,
2007)



2.1.1 Frumustyrt 6naemissvar

Frumustyrda 6naemissvarid tekur til vidbragda af halfu T-fruma og NK-fruma (Hoffman-Goetz & Pedersen,
2006). T-frumur skiptast i T-hjalparfrumur og T-drapsfrumur. T-hjalparfrumuénaemissvar skiptist i Th1 og Th2
svor. Th1 svar raesist pegar um innanfrumusykla er ad raeda og virkjar T-frumur i T-drapsfrumur. Th2 svar
reesist pegar um utanfrumusykla er ad raeda, og virkjar B-frumur til métefnaseytis. Th1 svar baelir Th2 svar og
ofugt. Virkjadar T-drapsfrumur hafa frumudrepandi virkni og pekkja MHC-I sem er a 6llum kjarnafrumum og
geta pannig eytt nanast 6llum breyttum sjalfsfrumum og frumum syktum af innanfrumusykli. T-drapsfrumur
purfa meira en eitt areiti til ad virkjast, en auk métefnisvaka purfa paer MHC-I og bindil (af gerdinni CD 80 eda
CD 86) og IL-2 til ad virkjast til draps. NK-frumur tengjast MHC 6hadu frumudrapi, sem hefur mégulega haefni
til ad radast gegn virussykingum og illkynja frumum sem gaetu prdéast Ut i krabbamein (Welsh & Vargas-
Cortes, 1992; O’Shea, & Ortaldo, 1992). Frumudrapsvirkni NK-fruma eykst med auknu magni IL-2 og
Interferon-a, B og -y i blédvdkva, a medan akvedin prostaglandin og dneemissameindir (complexar) minnka
virknina. Til utskyringar meetti segja ad fyrir margar gerdir sykinga rada NK-frumur pvi hvort einstaklingur
verdur veikur og T-frumur pvi hvort hann nzer ad losa sig vid sykinguna og verda friskur a ny (Welsh, &
Vargas-Cortes, 1992).

2.1.2 Métefnastyrt 6naemissvar

B-frumur pekkja MHC-II sem synifrumur a bord vid angafrumur syna pegar paer komast i snertingu vid
meinvald (Hoffman-Goetz & Pedersen, 2006). baer purfa einnig bod fra T-hjalparfrumu og virkjun Th2 svars

adur en peer sérhaefast og seyta motefnum, IgG, IgM eda IgA. Onsemissvar i gegnum pessa ferla nzer
hamarki & innan vid tveimur vikum. A peim tima framleidir likaminn baedi verkfrumur sem radast gegn
meinvaldi og minnisfrumur sem tryggja ad 6naemiskerfid virkjast hradar og betur vid sidari utsetningu vid
sama motefnavaka. Yfirlit yfir virkjun mismunandi hluta énaemiskerfisins vid mismunandi meinvéldum er ad
sja a mynd 2.

2.2 Lifedlisfraedi pjalfunar

Vid akafa areynslu verdur breyting a styrk og virkni ymissa horména, t.d. adrenalini, noradrenalini, cortisoli,
insulini o.fl. bessi breyting er medal annars tilkomin vegna virkjunar HPA-Oxulsins og raesingar semjuhluta
Osjalfrada taugakerfisins, en pad eru sému varnarvidbrogd og likaminn beitir pegar hann verdur fyrir mikilli
streitu eda stendur frammi fyrir yfirvofandi haettu. bessi hormdén hafa svo ahrif & virkni 6naemiskerfisins
(Gleeson, 2007). Vid pjalfun eykst fjdldi dnaemisfruma a ferd um likamann umtalsvert, en magn aukningar er
beintengt akefd pjalfunar. Auk pess verdur haekkun a ymsum efnum sem vitad er ad hafa ahrif & starfsemi
O6naemisfruma svo sem & frumubodum & bord vid TNF-qa, IL-6 og C-vidbragdsnaemt proétin (Winzer og fél.
2011). bad er nu vitad ad pau lifedlisfreedilegu ferli sem reesast vid akafa hreyfingu eru mjoég svipud peim
sem vakna vid sykingar, blodsykingar (e. sepsis) eda averka (Northoff, 1998). bessi roskun a samvaegi
likamans segir okkur ad akof hreyfing eykur mjog alag a ymis lifedlisfreedileg kerfi likamans og setur hann i
varnarstodu.

Vid areynslu eykst magn adrenalins i bl6di pad mikid ad haegt vaeri ad likja eftir ahrifunum med pvi
ad gefa adrenalinlausn af styrknum 1 mg/ml af adrenalin i isotoniskri saltvatnslausn i &8 a hradanum 80 ng/
kg/min i kst (Tvede og fél., 1994). betta aukna magn adrenalins virdist utskyra breytingar sem verda a fjolda
og samsetningu eitilfruma i blédras. Hinsvegar er ljést ad adrenalin getur ekki veri® abyrgt fyrir dllum
breytingum sem verda a starfsemi 6neemiskerfisins vid pjalfun, t.d. er ekki heegt ad utskyra fjélgun



Mynd 2: Virkjun adlagada varnarkerfisins
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Mynd 2 synir & hvada hatt frumur adlagada varnarkerfisins virkjast til draps. Pad sem raedur urslitum
vardandi edli svarsins er hvort syktar frumur hafa MHC a frumuhimnu sinni eda ekki. Hafi fruman ekkert MHC
virkjast NK frumur til draps. Hafi frumur MHC-I gefur pad til kynna ad um innanfrumusykil sé ad raeda og Th1
frumur virkjast og 6rva T-drapsfrumur til frumudraps. Sé fruma med MHC-II er um millifrumusykil ad raeda. ba
er sykillinn tekin upp af synifrumu, t.d. angafrumu sem setur MHC-II ut a yfirbord sitt og synir Th2 frumu pad.
Th2 fruman virkjar svo B-frumur til ad seyta métefnum sem eru sérhaefd gegn syklinum. (Hoffman-Goetz &
Pedersen, 2006; Murphy og fél., 2007)

hlutleysiskirninga med auknu adrenalini i blédi. Su haekkun hefur hinsvegar verid tengd vid aukningu
vaxtarhormons i blédi i kjolfar pjalfunar og pessum ahrifum hefur verid likt eftir i rannséknarumhverfi med
g6dum arangri (Tvede og fél., 1994).

Hvernig pjalfun kemur pessum breytingum i gang er ekki ad fullu pekkt. Vitad er ad vid
vodvasamdratt losnar IL-6 Ur beinagrindavédvum og talid er ad su losun sé alla vega ad hluta abyrg fyrir
haekkun a cortiséli i blodi eftir pjalfun, en IL-6 virdist ekki hafa sému ahrif & haekkun adrenalins og
noradrenalins (Steensberg, 2000). Fyrri rannsoknir hafa synt ad losun IL-6 ur vodvavef er meiri i samdreetti i
lengingu en i styttingu og hefur verid bent a ad meiri vefjaskemmd verdi i vinnu i lengingu og geeti pad
orsakad aukna losun efnanna i pess konar vinnu (Utter, 1999). Rannsdkn Steenberg fra arinu 2000 syndi
fram a ad ekki parf samdratt i lengingu og vefjaskada til ad margfalda losun IL-6 Ur vodvavef (Steenberg og
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fél., 2000). | rannséknum & einangrudum védvasamdraetti i styttingu haskkad blédgildi IL-6 upp i svipud gildi
og sjast vid alvarlegar sykingar (Bruunsgaard, 1999). Seinna hefur svo verid synt fram & ad aukning IL-6 i
blddi eftir likamsraekt er i beinu samhengi vid massa rakéttra vodva sem notadir eru vid pjalfun og na er ljést
ad haekkun IL-6 stafar af samdreetti vodvafrumanna sjalfra en ekki af vidbrogdum onaemiskerfisins vid
vefjaskada (Febbraio & Pedersen, 2002). Raunar eykst seytid allt ad hundradfalt vid areynslu par sem margir
stérir vddvahodpar vinna saman, eins og vid hlaup, en haekkun vegna vodvaskemmda kemur ekki fram fyrr en
mun sidar og er liklega Utskyrd med iferd einkirninga i skaddadan vddva (Ostrowski og fél., 1998, Febbraio
& Pedersen, 2002). bessi mikla aukning IL-6 i blodvokva eykur svo magn nyrnahettukveikju og og cortisols i
blédi. Cortisdl eykur fjélda hlutleysiskirninga i blédrasinni med pvi ad hindra bindingu peirra vid aedapel og
iferd peirra i vefi. Pannig er aukning a hlutleysiskirningum i blédras vid IL-6 gjof i @&d merki um bolgueydandi
virkni pess i gegnum cortisol. Liklegt ma teljast ad heekkun a IL-6 vid pjalfun hafi sému ahrif (Steensberg,
2003).

2.2.1 Ahrif hreyfingar 4 6naemiskerfid - NK frumur og katekélamin

Ljost er ordid ad frumur dneemiskerfisins hafa vidtaka fyrir taugabodefni a bord vid nyrnahettukveikju og
katekélamin (Nehlsen-Cannarella og fél., 1997). Komid hefur i ljos ad eitilfrumur, gleypifrumur og
hlutleysiskirningar hafa B-adrenerga vidtaka og ad einmitt pessar frumur séu markfrumur katekélamina i
streitusvari i kjolfar pjalfunar. béttni adrenergra vidtakanna a mismunandi frumugerdéum stjérna pvi hve
naemar peer eru fyrir efnunum. Mest er péttnin 8 NK-frumum, en minnst a T-hjalparfrumum.

Areynsla eykur tjaningu adrenergra vidtaka, sérstaklega & NK-frumum. Enn fremur hefur komid i ljos
samband a milli aukningar adrenalins i blédvokva i kjolfar hreyfingar og aukinnar tjaningar vidtakanna a NK-
frumum, en ekkert samband fannst vid haekkad magn noreadrenalins og aukningar vidtaka (Maisel og fél.,
1990). Eins og komid hefur fram, og synt hefur verid fram a i rannséknum, eykst fjoldi NK-fruma i blédi vid
akafa likamsraekt og synt hefur verid fram & ad samband er a milli fijdlda adrenergra-p vidtaka & frumu og
svorun peirra vid likamsraekt (Mackinnon, 1989; Nielsen og fél.,1996). Enn fremur hefur sést ad
streituvaldandi adsteedur hafa mest ahrif & fjdlda og virkni NK-fruma af éllum eitilfrumum. Adrenalin og
noradrenalin hafa bein ahrif & eitilfrumur, og pa sérstaklega NK-frumur, og 6rvar iferd peirra i blédrasina vid
likamlega areynslu (Tvede og fél., 1994). bessi virkni geeti ad einhverju leyti atskyrt vernandi ahrif reglulegrar
hreyfingar i forvérnum vid krabbameini, pegar litid er a hlutverk NK-fruma i krabbameinsvérnum. bvi kemur i
lios ahugaverd pversoégn i rannséknum Madden og Felten (1995) par sem synt var fram & ad katekolamin
minnka frumudrapseiginleika NK-fruma og gleypifruma.

Hlutleysiskirningum i blédvokva fidlgar vid og eftir areynslu. Eitilfrumum fjélgar i fyrstu vid aukid alag
en hrapa svo nidur fyrir upphafsgildi eftir areynslu og i endurheimtartima (Steensberg og fél., 2003). Bradar
breytingar i virkni eitilfruma og hlutleysiskirninga vid pjalfun er liklega haegt ad rekja til ahrifa fra adrenalini og
noradrenalini. Breytingar sem verda eftir areynsluna og i endurheimtartimabilinu er liklega vegna ahrifa IL-6
fra vodvafrumum og ahrif pess a cortisél framleidslu. Rannsékn Steensberg og félaga (2003) synir ad brad
haekkun a blédgildum IL-6 i stuttan tima leidir til aukningar i tveimur bdélgueydandi frumubodum, IL-1ra og
IL-10 og haekkunar & cortisoli, auk seinkadri haekkun C-vidbragdsnaems protins. Allt petta gerdist &n pess ad
haekkun yrdi @ TNF-a eda katekdlaminum. Petta synir verndandi og bdlgueydandi hlutverk IL-6 i kjolfar
bradra ataka og hve mikilveegur frumubodinn er til ad takmarka vefjaskemmdir vid atdk, baedi med pvi ad
auka losun IL1r og IL-10 og med pvi ad hindra losun TNF-a.

Hingad til héfum vid bara skodad rannsoknir sem syna ahrif eins staks pjalfunartima a likamann, en
rannsékn Hoffman-Goetz og félaga (1990) syndi ad leekkun & fjdlda T-fruma eftir pjalfun vid medalakefd

(65% af aaetludu Vo2max) vid daglega pjalfun a dégum eitt og prju, en ahrifin voru horfin a fimmta degi. betta
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bendir til pess ad vidbrogd onaemiskerfisins endurspegli almennt streituvidbragd, moégulega i gegnum ahrif
cortiséls og adrenalins, en ekki sértaek ahrif pjalfunar. bad ma pvi segja ad pau gégn sem til eru um efnid
nana bendi til pess ad paer breytingar sem sjast a genatjaningu likamans vié pjalfun séu hluti af bradu
streitusvari likamans sem fer i gang pegar samvaegi likamans er raskad.

2.3 Streita og punglyndi

Hugtakid streita visar almennt til peirra likamlegu eda lifedlisfraedilegu atburda sem raska samveegi
likamans. Streituvidbrogd likamans eru samsett af ymsum ferlum sem saman mynda pad sem kallad er
almennt adlégunarheilkenni (e. general adaptation syndrome), en adalhluti pessa svars er HPA-6xullinn sem
er einskonar millilidur hugreennar skynjunar a streitu i midtaugakerfinu og likamlegs bodlgusvars i utlaegum
innkirtlum. | skemmri tima, eins og i svari vid bradum lifsheettulegum adsteedum, eykur HPA-6xullinn seyti
cortiséls sem hluta af edlilegu lifedlisfreedilegu svari og hefur jakveed ahrif a lifun (McEwan, 2000).
Avinningurinn er samt hadur tima, par sem neikveed ahrif koma fram ef cortisdlmagn helst hatt of lengi.
Langtimaahrif has coritsols i blédras eru medal annars aukin hastta a haprystingi, offitu, hjartasjukdémum,
beinpynningu og sjalfsofnaemissjukdomum. ba hefur cortisdl lika neikveeda afturverkun upp i heila og getur
hindrad seyti leysipatts cortisdls og nyrnahettukveikju. A pennan hatt vidheldur likaminn edlilegu magni
cortiséls i blédrasinni undir edlilegum kringumstaedum, en sé neikvaed afturverkun cortiséls skert getur pad
valdid ofvirkjun HPA-6xulsins (Pariante og Miller, 2001).

Punglyndi er sjukddmur sem einkennist af svipudum lifedlisfreedilegum ferlum og virkjast vid streitu
og akafa pjalfun, nefninlega ofvirkjun HPA-Oxuls og ofseyti cortiséls (Anacker og fél., 2011; Holsboer, 2001;
Juruena og fél., 2006; Liu og fél, 2006; Pariante, 2008; Pariante & Miller, 2001). Rannsoknir benda til pess
ad ofvirkni HPA-6xuls sem sést hefur hja punglyndum sé ekki afleiding punglyndis pannig séd, heldur sé pad
frekar birtingamynd fravika i taugakerfinu sem gerir pann hop folks Gtsettara fyrir punglyndi en adra (Pariante
& Lightman, 2008). Hingad til hafa rannsoknir & punglyndi gert rad fyrir pvi ad éjafnveegi sé a fljétvirkandi
taugabodefnum i heilanum, sérstaklega serétonini, noradrenalini og dopamini en flestar lyfjamedferdir vid
bunglyndi virka i gegnum pessi bodefni. Pad kemur hinsvegar ekki heim og saman vid pad hve langan tima
tekur fyrir lyflamedferdir ad virka, en pad bendir til pess ad einhverskonar adlogunarferli eigi sér stad
(Anacker og fél., 2011). Ofvirkni HPA-Oxuls hja punglyndum endurspeglast i peirri stadreynd ad tidni
sjukdéma a bord vid haprysting, offitu, hjartasjukdéma og sjalfsofnaemissjukdoma er haerri hja félki med

lyndisraskanir en i 66rum hépum (Holsboer 2000).

2.3.1 bunglyndi og cortisdlvidtakinn

Virkni cortiséls innan frumunnar sjalfrar er styrt i gegnum cortisélvidtaka sem fluttir eru Ut a frumuhimnu undir
erfdafraedilegri stjorn, en ef eitthvad fer urskeidis vardandi tjaningu pessara vidtaka virdist lifveran vera
utsettari fyrir punglyndi (Pariante, 2008). Nylega hafa komid fram gégn sem syna ad faekkun cortisélvidtaka i
midtaugakerfinu hefur mikil ahrif & ofvirkni HPA-6xuls i punglyndum (Pariante & Lightman, 2008). Vidtakin er
tjadur i ollum vefjum likamans, hefur laga draegni i cortisol og er adallega i notkun i peim lifedlisfreedilegu
ferlum sem krefjast mikils magns pess til ad virkjast. betta er astaedan fyrir pvi ad vidtakinn er talinn
mikilvaegur pattur i meingerd punglyndis, par sem magn cortisols er mjog mikid (DeKloet og fél., 1998).
Faekkun vidtaka getur leitt til vanstillingar HPA-6xuls sem sést i punglyndum einstaklingum og er pad ein
kenning fyrir asteedu ofvirkjunar 6xulsins i meingerd punglyndis (Anacker og fél., 2011; Neigh & Nemeroff,
2006). bar sem cortisdl stjérnar virkni 6xulsins i gegnum neikvaed afturverkun feekkar vidtokunum vid pessa
vanstillingu og getur valdid pvi sem nefnt er cortisélpol (e. cortisol resistance).



Tveer kenningar hafa verid settar fram til ad lysa sambandi punglyndis og stjornun cortisélvidtaka
(Anacker og fél., 2011). Onnur kenningin gerir rad fyrir pvi ad punglyndi einkennist af skadlegum ahrifum
ofgnéttar cortis6ls sem reidir sig a starfhaefa vidtaka, en hin kenningin segir ad virkni vidtakanna geeti veri®
skdddud i punglyndum og pannig leitt af sér haekkad magn cortiséls i blédi. Erfitt er ad segja til um hvort
likanid er rikjandi og vel er hugsanlegt ad meingerd punglyndis einkennist af bldndu beggja. Cortisdl hefur
pekkt hlutverk i endurnyjun, lifun og Orvun taugafruma, en synt hefur verid fram a sterk tengsl a milli
cortisélvidtaka og tjaningar a taugavaxtarpattum eins og BDNF (Brain-derived neurotrophic factor) sem
hvetur til styrds frumudauda taugafruma og hindra nymyndun peirra i dreka (e. hippocampus) (Pariante &
Lightman, 2008, Herbert, 2006). bannig geeti of mikid magn af cortisoli haft ahrif a préun punglyndiseinkenna
i gegnum minnkada taugaendurnyjun i heila samkvaemt kenningum Anackers (2011). b6 svo ad pessi fylgni
sjaist i grunnrannsdéknum hefur ekki nadst ad syna fram a orsakasamband a milli pessara patta i kliniskum
rannsoknum a ménnum.

Pad er mogulegt ad fravik i starfsemi cortisolvidtaka, frekar en cortisdlmagnid sem slikt hafi ahrif a
breytingar i byggingu heila punglyndra (Sousa og fél., 2008). Eldri rannséknir hafa synt fram & minni péttni
cortisolvidtaka i framheilaberki einstaklinga me® punglyndi (Nemeroff, 1998) og syndi Lowy (1990) fram & ad
medferd med gedlyfinu reserpine fjdlgadi cortisolvidtdokum i dreka, framheilaberki, heiladingli og i eitilfrumum
og milta. Fjoldi rannsokna hefur synt ad skert virkni vidtakanna i Gtleegum liffeerum sem og midtaugakerfinu
studlar ad ofvirkni HPA-Oxulsins og komi ad hegdunartengdum fravikum i punglyndi. bPannig hafa sprottid upp
tilgatur pess efnis ad med pvi ad hindra bindingu vid vidtaka med blokka sé haegt ad minnka ahrif has magns
cortisdls i heilanum og pannig hafa ahrif a punglyndiseinkenni. Nu eru til stadar visbendingar um ad svona
medferdarurraedi geti snuid vid neikveedum ahrifum haekkads cortisdls i heila @ nymyndun taugafruma, sem
geeti verid undirliggjandi orsok vitraennar skerdingar sem getur fylgt langvarandi og illa medhdndludu
punglyndi.

Rannsokn Pariante og Miller (2001) syndi fram & ad styringu cortisolvidtaka i heilanum er svipad
hattad i 6naemiskerfi tilraunadyra og i ménnum. Sama rannsoékn syndi fram a minnkada T-frumulifun hja
einstaklingum med vanvirkan HPA-6xul midad vid vidmidunarhop sem ekki var med vanvirkan 6xul (Bauer og
fél., 2003). bessi gogn benda til pess ad cortisolpol hafi ahrif a fjdlgun og lifun eitilfruma eins og sést hja
punglyndum sem eru med breytta starfsemi HPA-Oxuls og brenglad neikvaett afturverkun cortisdls til heila.
bratt fyrir ad faekkun cortisolvidtaka sem slik geeti borid huta abyrgdar a punglyndiseinkennum koma
liklegast til fleiri paettir sem trufla starfsemi HPA-Oxulsins, svo sem haekkun a leysipeetti cortiséls (Neigh &
Nemeroff, 2006). Mdgulegt er ad breytingar i cortisélvidtokum séu ekki abyrgar fyrir punglyndiseinkennum
pannig séd heldur ad peer eins og ofvirkjun HPA-6xulsins endurspegli floknar breytingar i midtaugakerfinu
sem parf ad rannsaka betur.

bPegar skodud eru ahrif cortisolvidtakans a ofvirkni HPA-6xuls og midlun boda cortisdls a
adlégunarheefni heilans og a gedslag er ekki ad undra p6 visindamenn horfi til vidtakans sem spenanndi
skotmarks nyrra punglyndisyfja (Anacker og fél., 2011). Ekki er enn ljdst hvernig pessu sambandi er hattad
nakveemlega, en rannsoknir a efninu benda til pess ad punglyndislyf hafi bein ahrif & starfsemi vidtakans og
geti komid HPA-6xlinum & rétt rol og haft ahrif a punglyndiseinkenni i gegnum endurstillingu hans (Pariante &
Miller, 2001). Vidtaekari pekking a starfsemi vidtakans i punglyndum er spennandi vigi sem geeti leitt til betri
skilnings a meingerd punglyndis og nysképunnar i medferdartrraedum.

Auk heekkads cortiséls og beinna maelinga par a er haegt ad nota préf sem kallast dexamethasone-
baelingarproéfid til ad syna fram a aukna virkni HPA-Oxuls hja punglyndum. Dexamethasone er gervisykursteri
sem binst sértaekt vid sykursteravidtaka. Petta efni er gefid heilbrigdum viéféongum um munn og virkjar pad
HPA-6xullinn med bindingu vid vidtaka og neikvaeda afturverkun i gegnum hann og minnkar pannig
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cortisolseyti. Svo virdist vera sem pessi neikvaeda afturverkun sé vanvirk hja sumum punglyndum
einstaklingum (Pariante, 2006). betta leidir af sér ofvirkni i HPA-6xli, auki® rammal heiladinguls og
nyrnahetta, langvarandi hatt magn cortisols i blodi, munnvatni, heila- og meenuvdkva og pvagi.
Dexamethasonebeelingarprofid er haegt ad nota til ad meta skerdingu i neikvaedri afturverkun punglyndra.

Hja punglyndum er liti® & oférvun HPA-Oxulsins ymist sem astaedu punglyndis eda lifedlisfraedilegt
svar vid pvi og benda frumrannsoknir til pess ad éedlilegur HPA-6xull sé undanfari punglyndiseinkenna en
ekki afleiding pess (Juruena og fél., 2006). Hins vegar er ekki haegt ad minnka cortisélseyti hja punglyndum
vioféongum, sem stydur kenninguna um ad afturverkun sykursteravidtaka & HPA-Oxulinn sé vanvirk hja
pessum hoépi (s.b cortisélpol). Rannséknir hafa synt fram a ad heilbrigd vidéfong geta bzelt um 85% af
dagsframleidslu cortisdls i kjolfar dexamethasonegjafar samanborid vid um 45% af dagsframleidslu cortisols
sem punglyndir eru faerir um ad baela (Juruena og fél., 2006). Pad sem kemur a évart i allri pessari umraedu
er pbad ad sykursterablokkar hafa ekki ahrif & punglyndiseinkenni, en sykursteradrvar a vid dexamethasone,
prednisolon og cortisdl (i lyfjaformi) hafa pynglyndisbaelandi ahrif a kliniskt urtak, mégulega med pvi ad koma
neikveedri afturverkun a HPA-6xulinn aftur a réttan kjol (Bouwer og fél., 2000, Posener og fél., 2000). bratt
fyrir ad pau lyf sem nu eru notud i medferd vid punglyndi séu ekki einsleit i lifedlisfreedilegri verkun og gerd
hafa pau sameiginlegt lokamarkmi® hja medtaekilegum einstaklingum: ad koma ofvirkum HPA-6xli aftur &
edlilegt rél (Holsboer, 2001). Ofvirkni HPA-Oxuls er mikilveegur hluti af meingerd punglyndis og geeti i
framtidinni verid ferli sem haegt er ad einblina & i medferd vid alvarlegu punglyndi og i préun lyfja med
hindrandi verkun & vidtaka fyrir leysipatt cortisdls i heila (Holsboer, 2000; Nemeroff, 1998).

2.3.2 Ahrif afalla

Margir hafa velt fyrir sér tengslum fyrri reynslu eda afalla og seinni tilkomu punglyndis. Faekkun
cortisolvidtakanna virdist ekki vera nog til ad utskyra ofvirkni HPA-Oxuls eitt og sér, en vid streitu eda afoll ytir
feekkun vidtaka undir vanstillingu 6xulsins (Glassman & Miller, 2007). Synt hefur verid fram & ad einstaklingar
sem verda fyrir miklum aféllum i aesku eru med ofvirkan HPA-6xul og utsettari fyrir pvi ad préa med sér
punglyndi en adrir. AD sama skapi er pekkt ad streituvaldar i peim sem ekki eru punglyndir haekkar
bélguhvetjandi efni i blédi. Seinna meir hefur komid i ljés ad erfidir atburdir eins og frafall nakomins
einstaklings eda miklir erfidleikar & vinnustad geta komid af stad punglyndi hja folki sem er liffraedilega Utsett
fyrir pvi (Holsboer, 2001).

2.4 bunglyndi sem 6namisroskun

Fram hafa komid sterkar visbendingar pess efnis ad margvislegar breytingar 4 6neemisstarfsemi séu hluti af
meingerd punglyndis (Irwin, & Miller, 2007) og ad virkjun nattdrulega hluta énaemiskerfisins og punglyndi
haldast i hendur (Raison og fél., 2006). betta samband gaeti att reetur sinar ad rekja til préunar mannsins,
par sem punglyndi dregur ur félagslegri hegdun og virkni einstaklinga og sparar pannig dyrmaeta orku pegar
likaminn er ad berjast vid sykingar. bannig hefur punglyndi verid naudsynleg hagraeding a hegdun til ad
beina orkunni a rétta stadi, nefnilega i dnsemiskerfid og varnir likamans.

Breytingar a starfsemi énzemiskerfisins med aukinni bdlgusvorun hafa paer afleidingar ad pessi
sjuklingahépur er utsettari fyrir ymsum likamlegum kvillum, eins og adur hefur komid fram (Holsboer, 2000;
McEwan, 2000). Sa sem fyrstur nadi ad syna fram a aukna bdélgusvorun sem hluta af meingerd punglyndis
var Maes, sem arid 1995 syndi fram a haekkud blddgildi ymissa frumuboda, m.a. IL-6 og IL-2 hja hopi
pbunglyndra (Maes, 1995). Ekki sast munur a pvi hvort félk var ad taka punglyndislyf eda ekki. bessir
frumubodar eiga pad sameiginlegt ad vera losadir i auknu meeli pegar bélguastand rikir i likamanum til ad
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virkja 6neemiskerfi® gegn meinvaldi (s.b mynd 2 a bls 4). bannig er maeling a pessum gildum 6bein meeling a
onaemissvorun likamans. Haekkun & gildi IL-6 hefur &dur verid tengd vid ymsa sjukdéma tengda
onaemiskerfinu, svo sem rauda ulfa (e. lupus), iktsyki og sykursyki 1. Auk pessara frumuboda sem taldir eru
upp hér ad ofan hefur punglyndi verid tengt vid aukna tjaningu TNF-a sem losad eru fra frumum
onaemiskerfisins vid minnkada NK-frumuvirkni (Winzer og fél, 2011). bessi aukna péttni TNF-a baelir tjaningu
MHC-I a frumuhimnum éedlilegra fruma, sem gerir peim kleift ad skipta sér, vaxa og mégulega valda skada
an pess ad onaemiskerfid finni pzer og geti radist gegn peim. Pannig ma segja ad streita og punglyndi geti
skapad adstaedur par sem t.d. krabbamein faer ad préast og sykingar ad blunda an afskipta 6namiskerfisins.

2.4.1 Frumubodakenningin um punglyndi

Sifellt koma fram ny gdégn sem benda til pess ad lyndisréskunum & vid punglyndi sé best lyst sem astandi
sem skapast pegar énaemiskerfid fer i yfirsnuning (Raison og fél., 2006). betta er pd ekki einstdk préun a
hugsunarheetti, heldur i takt vid steerri sveiflu i tidaranda visindalegrar hugsunar sidustu tvo aratugi sem
tekur kerfisbundid bélgusvar meira og meira inn i myndina. Frumubodar hafa ahrif & efnaskipti og framleidslu
taugabodefna a bord vid serétonin, noradrenalin og dépamin, en hefur lika afar érvandi ahrif & HPA-6xulinn
og framleidslu leysipattar cortiséls baedi i undirstuku og méndlungi. Bolguferli er stér hlutur af meingerd
margra alvarlegra sjukdéma og haskkun frumuboda i blédrasinni vid bolgusvorun er greinileg hja folki med
kliniskt punglyndi og med punglyndiseinkenni undir greiningarskilmerkjum. Einnig er boélgusvérun mikilvaegur
hluti af sjukdémsmynd alvarlegra sjukddma a bord vid hjartasjukdéma, sykursyki og krabbamein. betta gaeti
utskyrt af hverju punglyndi er svo algengur fylgikvilli likamlegra veikinda og af hverju tidni sjukdémsins er
5-10 sinnum haerri hja pessum hoépi midad vid likamlega heilbrigdan samanburdarhép. Med pessar
upplysingar i farteskinu kemur ef til vill ekki a 6vart ad stér hluti einstaklinga sem pjast af punglyndi berst
samhlida vid kerfisbundna bdlgusjokdéma. NU hefur komid i ljés ad punglyndi tengist reesingu dsértaeks
bdlgusvars likamans. bessar upplysingar syna okkur ad dnaemiskerfid verdur fyrir margvislegum ahrifum af
meingerd punglyndis sem utsetur einstaklinga fyrir smitsjukddomum og 6naemissjukdémum (Irwin & Miller,
2007).

Framheilabdrkurinn (e. prefrontalcortex) hefur, auk annarra svaeda i heilanum, stjérn & heerri
vitsmunastarfsemi eins og t.d. raunveruleikaskyni. Rannsoknir hafa synt ad framheilaborkurinn er vanvirkur
hja punglyndum (Beaurepaire 2000). Pad ma leida ad pvi likur ad pessi vanstarfsemi geri neikveedum
hugsunum, sem liklega eiga raetur sinar ad rekja til randkerfisins, kleift ad skjéta rotum og taka mikla athygli
sjuklinganna. Vegna vanvirkni svaedisins verda hugsanirnar vidvarandi og eiga hug einstaklinganna allan.
Hja heilbrigdum einstaklingum sem upplifa timabundna geddeyfd eda afdll varir petta astand ekki lengi og
fliétlega virdist folk 6olast edlilega syn a raunveruleikann a ny. Hja punglyndum virdist pessi sveigjanleiki ekki
vera til stadar og pegar neikvaedar hugsanir komast ad verdur virk hindrun sem kemur i veg fyrir ad heilinn
snui aftur til edlilegrar starfsemi. Pessi munur a virkni heilans sem hlyst af voldum haekkunar frumuboda geeti
verid astaedan fyrir pvi ad punglyndir halda afram ad vera punglyndir. Oll likén sem aetla sér ad lysa
pbunglyndi verda ad taka pad med i j6fnuna ad punglyndi er astand sem heilinn vidheldur med virkum haetti
jafnvel p6 ad astaeda eda kveikja punglyndisins sé horfin, jafnvel gleymd.

Ein kenning er su ad frumubodar séu frumorsok afbrigdilegrar virkni heilans i 6llum geréum
pbunglyndis, p.e. ad aukning frumubodavirkni framkalli neikvaedar hugsanir sem eru svo abyrgar fyrir
innleidslu langvarandi breytinga og neemingu i heilanum. Métsdgninn i pessari kenningu er su stadreynd ad
punglyndi getur préast an pess ad haekkun sé a frumubodum. Ef til vill er petta samband pé fléknara, en bent
hefur verid a ad mdguleiki sé ad neeming heilans i gegnum frumuboda geti hafa gerst fyrr, t.d.. i barnaesku

(Tilder & Schmidt, 1999 i Schiepers og fél., 2005).. Endurtekid afall eda langvarandi streita a fullordinsarum
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gaeti svo virkjad pessa svorun & ny an pess ad breytinga i frumubodum verdi vart a peim tima. petta er i
samraemi vid rannséknir Glassmans og Miller (2007) sem syndu tengsl a milli frumuboda, afalla i sesku og
punglyndis.

Onnur kenning er su ad frumubodar fari ad hafa ahrif einhvern tima eftir ad punglyndi er ordi®
vidvarandi astand (Beaurepaire, 2002). Pa myndi punglyndisastandid i fyrstu koma fram sem svar vid
einhvers konar andlegu &lagi eda afalli og sidar myndi onaemiskerfid taka yfir. P& veeri afall/alag
sameiginlega einkenni® medal punglyndra, medal syrgenda og i tilbunum sorgarvidbrogdum heilbrigdra (e.
induced sadness in normal persons.) Munurinn a heilbrigdum og punglyndum veeri pa adkoma
onaemiskerfisins i kjolfar streitu, langvarandi alags, eda afalls. Hja heilbrigdum einstaklingum fjara neikvaedar
tilfinningar og gedslag ut, en hja utsettum virkjast dneemiskerfid a orokréttan hatt, fer ad seyta frumubodum
og hefur skadleg ahrif a framheilann med ofangreindum afleidingum: vidvarandi astandi hraedslu, neikvaedra
tilfinninga og hugsana pratt fyrir ad raunveruleikinn gefi ekki astaedu til pess.

Bauer og félagar (2003) gerdu rannsokn a folki sem pjaist af punglyndi sem svarar lyfjamedferd ekki
sem skildi(e. treatment resistant depression) en er samt a lyfjamedferd vid sjukdémnum. Tilgangur
rannsoknarinnar var priskiptur: ad leggja mat a starfsemi HPA-6xulsins; ad athuga hvort ad lyfjadonaemid veeri
tengt breytingum i T-frumu fjolgun og framleidslu frumuboda (IL-2 og TNF-a); og athuga nzemi eitilfruma a
cortisol. bannig vildu peir rannsaka hvort ad lyfjadnaemt punglyndi hefdi ahrif & 6naemiskerfid i gegnum
cortisél. Til pess ad skoda petta notudu peir dexamethosonebaelingarpréfid. Nidurstédurnar syndu ad peir
lyffadnaemu punglyndissjuklingar sem gatu ekki beelt cortisél med dexamethasone syndu mjég minnkada
baelingu HPA-Oxuls midad vid vidmidunarhdp og pa sjuklinga sem gatu beelt cortis6l. Ekki var synt fram a
marktaekan mun & fjdlgun T-fruma hja sjuklingum og vidmidunarhdpi, en i lj6s kom ad eitilfrumur
sjuklingahépsins voru ekki jafn naemar fyrir cortiséli og hja vidmidunarhdpi. Ekki tokst ad syna fram a
marktaekan mun & framleidslu frumuboda hja hépunum tveimur. Vid frekari greiningu gagnanna fundust
tengsl a milli aldurs og aukins naemis vid cortisél hja punglyndum, en ekki fundust sému tengsl hja
vidmidunarhépnum. Rannséknin syndi ekki haskkad cortisol hja punglyndum, sem er pvert a pad sem eldri
rannsoknir hafa synt (Holsboer, 2001). Allir patttakendur voru a éhindradri lyfjamedferd, en adur hefur verid
synt fram a ad lyfjamedferd med trisikliskum punglyndislyfjum getur aukid tjaningu vidtakans i nagdyrum og
pannig breytt neikvaedri afturverkun i gegnum hann (Pariante & Miller 2001). beir gatu ekki synt fram a
tengsl vid minnkada T-frumu virkni, auk pess sem enginn munur var a TNF-a framleidslu punglyndra og
vidmidunarhops. Nidurstdédurnar eru pvert a nidurstdédur fyrri rannsokna, en pad gaeti verid tengt lyfjadnaemi
sjukddmsmyndar pessara sjuklinga.

Margt er likt med ahrifum frumuboda & dyramddel og sjukdémseinkennum punglyndis en par ber
helst ad nefna ahrif & matarlyst og faeduinntdku, hreyfingu og jakvaett gedslag (Beaurepaire, 2002). Onnur
einkenni punglyndis eru pvert a einkenni af véldum frumuboda 6naemiskerfisins, svo sem stjérn a likamshita,
sarsauka og svefni. Helsta misreemi® milli ahrifa frumubodagjafar og einkenna punglyndis eru mismunandi
ahrif a svefn. Frumubodagjof med frumubodunum IL-2 og TNF-a virkar hvetjandi & svefn i ménnum og dyrum
en svefnleysi er afar aberandi einkenni i meingerd punglyndis. Bent hefur verid a8 mogulega skammtatengda
svorun vid frumubodum sem gefur kenningunni um punglyndi sem 6naemisréskun von (Pollméacher og fél.,
2002). Rannsékn sem Gemma og félagar gerdu arid 1997 syndi ad lagir skammtar af frumubodum gefnum i
20 hafdi svefnhamlandi ahrif, en heerri skammtar svefnhvetjandi (Gemma og fél., 1997). bad sama hefur
sést i ménnum sem hafa fengid® TNF-a i ad.

Ymsar astaedur eru fyrir pvi ad folk hefur byrjad ad hugsa um hlutverk frumuboda i punglyndi.
Augljosast er kannski aukning frumuboda énazemiskerfisins i blédi punglyndra og ad haegt er ad framkalla
punglyndiseinkenni hja heilbrigdum einstaklingum i gegnum frumubodagjof (Meyers og fél., 1994) en einnig
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er vel pekkt ad punglyndi er algengur fylgikvilli ymissa boélgusjukdéma sem einkennast af haekkun frumuboda

i blédi (Irwn & Miller, 2007; Raison, 2006). bar ad auki hafa myndrannséknir synt ad sjuklingar sem fa
frumubodagjoéf (IL-2 og TNF-a) i a8 hafa minnkad blodfleedi i framheilaberki (Bauer og fél., 2003;
Beaurepaire, 2000). Frumubodar virkja HPA-6xul og ofvikjun 6xulsins er samofin meingerd dsemigerds

punglyndis og pannig samraemast ahrif frumuboda a HPA-6xulinn frumubodakenningunni um punglyndi.

Tafla 1 - Yfirlit yfir helstu frumuboda

Frumuboodar Virkni Adal seyti frumur

Interferon -y - Virkjar gleypifrumur og angafrumur
- Virkjar NK-frumur til frumudraps
- Hvetur MHC-I tjaningu
- Hindrar umritun veira
- Beelir Th2 svar

IL-1ra - IL-1a og B eru bdélguhvetjandi frumubodar.
- IL-ra er blokki sem hefur bélguminnkandi &hrif med
pvi ad keppa vié IL-1a og B um vidtaka.
- Galli i erféum pessa frumuboda er tengt vid aukna
haettu & akvednum krabbameinum.
- Notad i medferd vid gigtar- og
sjalfsofneemissjukdémum.

IL-2 - Mikilveegt til ad koma i veg fyrir sjalfsofnaemi
- Hvetur sérheefingu T fruma i eftirlits-, minnis- og
drapsfrumur
- Greinir a milli sjalfsfruma og framandi fruma
- Ofvirkni tengd psoriasis og klada

IL-6 - Orvar bélgusvar og énaemisvirkni i kjdlfar sykinga og

NK-frumum
Th1 frumum
veirusyktar frumur

-Eitilfrumur
-AEdapelsfrumur

T-frumur i héstarkirtli

-T-frumur
averka (t.d bruna) -Gleypifrumur
- Veldur sétthita (Pyrogen) -Fitufrumur
- Orvar framleidslu bradafasaprotina i lifur -Angafrumur
- Orvar voxt B-fruma
- Hvetur bolgu og sjalfsofnaemissvorun i sjdkdémum

a bord vid sykursyki, aedakoélkun, punglyndi, raudum
ulfum, og tegundum krabbameins
- Minnkar bélgusvar i kjolfar ataka og pjalfunar med - Voéovafrumur

Orvun a seyti IL1ra og IL-10

IL-10 - Bolgueydandi frumubodi
- Minnkar tjaningu Th1 frumuboda, MHCII
métefnavaka
- Eykur B-frumu lifun og moétefnaseyti.
- Mikilvaegt fyrir neemissvar i meltingarveginum.
- Hindrar framleidslu IFN-y, IL-2 og TNF- a

TNF- a - Bdlguhvetjandi frumubodi

- Orvar HPA-6xulinn

- Drepur krabbameinsfrumur

- Orvar framleidslu bradafasaproétina (CRP
sérstaklega)

- Veldur sétthita (Pyrogen)

- Beelir tjaningu MHC |

- Hefur ahrif & 2edapel og moguleika fruma a iferd i
vefi.

-Einkyrningar
-Th2-frumur

-Eitilfrumur
-Gleypifrumur

Tafla 1 utlistar helstu virkni nokkurra frumuboda sem hafa hlotid athygli i rannséknum & ahrifum hreyfingar a
pbunglyndi og 6neemiskerfié. (Hoffman-Goetz & Pedersen, 2006; Murphy og fél., 2007)
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3. Aoferoir

Ritgerdin er byggd a rannséknum sem hafa verid gerdar a ahrifum hreyfingar a punglyndi og
o6naemiskerfid,og tengslum punglyndis og éneemiskerfisins. Leitarvélarnar pubmed.com, scholar.google.com,
leitir.is og pedro.org.au voru notadar og helstu leitarord sem voru notud eru Exercise AND depression AND
Immun*, Immune function OR Immunocompromised AND exercise, Open Window Theory, open window
AND immune, exercise AND cortisol level, cortisol AND adrenalin AND exercise, depression AND exercise
AND treatment AND function, Exercise AND major depression OR deppressive symptoms. Leitin var
takmdrkud vid greinar & ensku og islensku og rannséknir sem gerdar hafa verid & ménnum. P4 var notast vid
heimildalista greina sem komu ur pessum leitum til ad finna frumheimildir og rannséknir. Einnig var studst vid
heimildalista ur bokum sem fjalla um pessi efni, t.d. Advanced Exercise Physiology fra American Collage of
Sports Medicine, Janeway’s Immunobiology eftir Murphy, Travers og Walport og Handbook of Depression
eftir Gotlib og Hammen.

4. Nidurstoour

4.1 Heimildaoflun

Eftirfarandi leitir voru framkveemdar ut fra lykilordum verkefnisins. Leitarskilyrdi i 6llum leitum voru ad greinar
veeru a ensku og fjlludu ekki um sjuklingahépa adra en punglynda. bessar leitir eru teknar saman i toflu 2.
Gagnadflunarferlid er svo rakid a mynd 3.

Tafla 2: Heimildaleit i leitarvélum vid gerd verkefnis

Leitarskilyroi Leitarvél Nidursté6our Sotti
“Exercise” AND “Depression” AND www.pubmed.com 17 3
Immun*”

“Cortisol” AND “exercise” AND www.pubmed.com 83 8
“depression”

"Cortisol" AND “Immun*” AND www.pubmed.com 159 16
“Depression”

“Cortisol” AND “adrenalin” AND “exercise” www.pubmed.com 8 1
“Depression AND “Treatment” AND www.pubmed.com 67 7
“exercise”

“Depression AND “Treatment” AND www.pubmed.com 17 1

“exercise” AND “function”

“Exercise” AND “Major Depression” OR www.pedro.org.au 8 3
“Depressive symptoms”

“Interleukin-6” AND “TNF-a” AND www.pubmed.com 17 5
“cortisol” AND “depression”

Tafla 2 dtlistar leitir sem framkvaemdar voru vid gagnadflun vid gerd verkefnisins. Alls fengust 44 greinar ar
pessaum leitum.
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Mynd 3: Ferli gagnaoflunar vidé gerd verkefnis

332 greinum hafnad

Mynd 3 lysir gagnaéflunar ferlinu vié gerd ritgerdarinnar. | upphafi voru framkvaemdar leitir sem utlistadar eru
i toflu tvo. af peim 376 greinum sem komu upp vid peer leitir voru 44 sottar til frekari athugunar eftir lestur a
titli og agripi. Ur békunum Adcanced Exercise Physiology, Handbook of Depression og Janeway’s
Immunobiology var nad i 35 greinar. Tiu greinar fengust Ur hillum landsbokasafnsins sem ekki var heegt ad
nalgast rafreent, og 6 greinar med millisafnalani. Alls voru 79 greinar fengnar ar heimildalistum greina sem
buid var ad afla. Til pess voru notadar allar ofangreindar leitarvélar og endadi fjoldi greina sem skodadar
voru betur i 177. Adeins 87 af peim endudu i lokautgafu pessarar ritgerdar, eftir ad hafa farid um vidan voll i
mdgulegu umfjéllunarefni verkefnisins.
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4.2 Rannséknir sem athuga ahrif hreyfingar a punglyndi og 6namiskerfid

i heimildaleit vid gerd pessarar ritgerdar fundust einungis prjar rannséknir sem fjélludu um 6ll prji malefnin
sem tekin eru fyrir, p.e. ahrif hreyfingar a baedi d6neemiskerfid og punglyndi samtimis med ihlutandi
rannsoknarsnidi. Auk pess fann ég eina kerfisbundna samantekt sem tekur til allra priggja pattana.
Samantekt yfir greinarnar og helstu nidurstodur peirra er ad finna i téflu prji. Hinar 83 heimildirnar fjalla um
einstok efni ritgerdarinnar, og eru til umraedu i fraedilegum bakgrunni og umraedukafla pessa verkefnis.

Rethorst og félagar (2013) rannsokudu hvada ahrif hreyfing hefdi & punglyndiseinkenni og
frumuboda hja sjuklingum med lyfjadneemt punglyndi (Rethorst og fél., 2013). beir frumubodar sem peir
veittu mesta athygli voru TNF-a, IL-6, IL-13 og IFN-y. Helstu nidurstédur peirra voru peer ad hackkad magn
TNF-a vid grunnlinu sé merki um ad hreyfiurraedi muni gagnast betur en lyfjadrreedi og betur heldur en hja
peim sem eru med edlilegt magn efnisins vid grunnlinu. Einnig gaf heekkad TNF-a visbendingar um ad
medferdarahrif veeru fljétari ad koma fram. Einnig syndu peir fram & jdkvaeda fylgni & milli breytinga a IL-13
og breytinga & punglyndiseinkennum a 6llum premur maelitaeekjunum sem notud voru (IDS-SR30, IDS-C og
HRSD17). Sambandid var p6 adeins markteekt hja hépnum sem stundadi meiri pjalfun (16kkw/viku) en ekki
peim sem stundudu minni pjalfun (4 kkw/viku).

Krogh og félagar gafu a sidasta ari ut rannsokn sem skodadi moguleg tengsl a milli IL-6, C-
vidbragdsnaems proéteins, punglyndiseinkenna og vitraennar feerni (e. cofnitive function) (Krogh og fél., 2014).
Pa skodudu peir ahrif 3 manada pjalfunarihlutunar @ punglynda og a heilbrigdan vidmidunarhép. Vid
grunnlinumeelingar kom i ljés minni vitreen faerni hja punglyndum midad vid heilbrigdan vidmidunarhop.
Rannséknin syndi ad baedi C-vidbragdsneemt prétein og IL-6 maeldust haerra i hoépi punglyndra en i
vidmidunarhépnum. begar buid var ad taka ymsa likamlega peetti inn i myndina, svo sem
hamarkssurefnisupptdku, mittismali, BMI og blédprystingi var munurinn ekki télfreedilega marktaekur lengur. |
hépi punglyndra voru veik, marktaek tengsl a milli haekkads C-vidbragdsnaems proéteins og svefnleysis, en
ekki vid nein énnur einkenni punglyndis. Engin tengsl fundust milli IL-6 og punglyndiseinkenna. Ad sidustu
fundust engin tengsl a milli dnaemismarkera eda bdlguhvetjandi markera og punglyndiseinkenna, hvorki vid
grunnlinumeelingu né eftir priggja manada ihlutun.

i rannsékn Kohut og félaga (2006) voru skodud a&hrif pjalfunar & eldri borgara sem ekki
uppfylltiugreiningarskilmerki fyrir kliniskt punglyndi (Kohut og fél., 2006). Rannsdéknin syndi ad baedi
bolpjalfun og styrktarpjalfun minnkadi punglyndiseinkenni hdépsins. Engin munur var & arangri
medferdarformanna tveggja vardandi punglyndiseinkenni og bjartsyni, en pegar lagt var mat a streitu kom
fram ad polpjalfunarhépurinn kom betur dt. Munurinn var pd svo litill ad hann rétt nadi pvi ad verda
tolfreedilega marktaekur. Rannséknin syndi enn fremur ad eldri borgarar sem stundudu polpjalfun leekkudu
meira i IL-6, IL-18 og C-vidbragdsnaemu protini en peir sem stundudu styrkpjalfun. TNF-a laekkadi marktaekt
hja badum medferdarhépum, po tilhneigingin virtist vera su ad pad laekki meira i polpjalfunarhépnum. bessar
nidurstédur syna okkur ad bolgupeettirnir geta ekki verid pad eina sem skiptir mali i ad minnka einkenni
bunglyndis, par sem ekki er samraemi milli laekkunar efnanna og minni punglyndiseinkenna.
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Tafla 3: Rannsoéknir a ahrifum hreyfingar a punglyndi og 6naemiskerfid

Hellstu nidurstodur

Hofundur Titill Timarit,
arg. bls.
Artal
Rethorst og Pro-Inflammatory Cytokines Molecular
félagar as Predictors of Psychiatry, 18,

Antidepressant Effects of 1119-1124, 2013
Exercise in Major
Depressive Disorder

Krogh og The association between Brain, Behaviour
félagar depressive symptoms, and Immunity,
cognitive function, and 35, 70-76, 2014
inflammation in major
depression
Kohut og Aerobic exercise, but not Brain, Behaviour,
félagar flexibility/resistance exerise, and Immunity,

reduces serum IL-18, CRP, 20, 201-209.
and IL-6 independent of B- 2006
blockers, BMI, and

psychosocial factors in older

adults.

Eyre & Baune Neuroimmunological effects  Brain, Behavior

of physical exercise in and Immunity 26,
depression. (Kerfisbundin 251-266, 2012
samantekt)

Jakveaed fylgni milli laekkunar IL-13
vid medferd og minnkudum
punglyndiseinkennum.

Haerra TNF-a vid grunnlinu gefur
betri svorun vid hreyfingu.

Skert vitreen feerni punglyndra
samanborid vid vidmidunarhép
Heaekkad CRP og IL-6 hja
punglyndum (var ekki markteekt
begar buid var ad leidrétta fyrir rum
heilsufarspattum).

Tengsl milli haekkunar CRP og
svefnleysis hja punglyndum
Engin tengsl milli frumuboda og
punglyndiseinkenna hvorki vid
grunnlinu né eftir inlutun.

Baedi pol- og styrktarpjalfun
minnkar punglyndiseinkenni
aldradra sem ekki uppfylla
greiningarskilmerki klinisks
punglyndis.

Polpjalfun dregur meira ur streitu og
bolgumarkerum ( IL-18, IL-6 og
CRP) pessa hops en styrktarpjalfun
TNF-a leekkadi marktaekt i badum
hépum, en haféi tilhneigingu til ad
leekka meira vid polpjalfun.

Taugaoneaemisfreedileg ferli eru
mikilveeg i tilkomu punglyndis og i
hreyfimedferd vid punglyndi
Mikilveegt ad rannsaka malefnid
betur.

Tafla 3 Tekur saman helstu nidurstédur ar peim fjorum greinum sem fundust um ahrif hreyfingar a punglyndi

0g 6namiskerfid.
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5. Umraodur

Nyleg gogn benda til pess ad punglyndir einstaklingar hafi auki® magn frumuboda déneemiskerfisins i
likamanum, svari streitu med yktari heetti og syni minni og flatari cortisélsvérun vid streitu (Holsboer, 2001;
Maes, 1995; Meyers og fél.,1994; Miller og fél., 2005). Cortisélmeelingar eru god leid til ad skoda virkjun
HPA-6xulsins i punglyndum en langtima virkjun 6xulsins getur leitt til baelingar a frumustyrdu éneemissvari
(Spiegel og fél. 2003). Midad vid naverandi liffraedipekkingu og paer rannséknir og kenningar sem lagdar
hafa verid fram er liklegt ad pessi beeling virki i gegnum naemingu heilans vid cortisoli og neikvaeda
afturverkun pess sem svo feekkar cortisolvidtokum og minnkar pannig bolgueydandi ahrif pess. bannig feer
likaminn ad raesa HPA-Oxulinn an bdélgueydandi moétspils cortiséls med ofangreindum afleidingum. bvi ma
segja ad HPA-Oxullinn sé maelitaeki & cortisélpol. Rannsdkn Glassman og Miller (2007) synir med maelingum
a frumubodum ad punglyndir hafa allt ad 50% meira magn af IL-6 i blédrasinni en heilbrigdur
vidmidunarhopur (Glassmann & Miller, 2007). Fyrri rannsoknir hafa synt svipud fravik i 66rum frumubodum i
tengslum vid punglyndi (Raison og fél., 2006).

HPA-6xullinn virdist vera lykillinn ad baedi punglyndi og bélgusvorun. Hlutverk cortisols i punglyndi er
bekkt, en pegar uppgdtvadist ad cortisél hefdi baelandi ahrif 8 6naemiskerfid var talid ad par veeri tengingin
milli raskananna tveggja fundin. Talid var ad aukid cortisol veeri orsdk dneemisbeelingar sem verdur i kjolfar
ofvirkjunar HPA-Oxulsins (Madden, 1995). bannig getur bdlgusvar érvad HPA-Oxulinn baedi i gegnum ahrif
frumuboda & heilann og med pvi ad auka cortisolpol. Synt hefur verid fram a ad brad og langvarandi
streitusvorun i ménnum, svo sem skortur a félagslegu studningsneti auki framleidslu og seyti frumuboda og
gaeti petta veitt insyn inn i baelingu & sérhaefdu énaemissvari sem sést baedi i streitu og punglyndi (Raison og
fél., 2006). Auk pess hefur komid i ljos ad rétt starfsemi HPA-Oxulsins er mikilvaegur pattur i edlilegri
starfsemi 6nzemiskerfisins og pvi ad koma i veg fyrir sjalfsofnaemisraskanir. | kenningunni gaeti ofvirkni HPA-
Oxuls og heekkud gildi frumuboda i punglyndum fullordnum einstaklingum veri® af sama meidi og svar vid
miklum &f6llum i sesku og baedi leitt til breytinga i 6naemiskerfinu (Raison og fél., 2006).

bjalfun vid mjoég mikid alag getur valdi® samskonar breytingum & virkjun Anazemiskerfisins og
jafnveegi frumuboda i likamanum og hlyst af véldum streitu (Reiche og fél, 2004). bessi breyting a starfsemi
o6naemiskerfisins getur verid pattur i préun og kviknun ymissa sjukdéma & bord vid sjalfsofneemissjudéoma og
krabbamein. Rannséknarnidurstédum sem benda til pess ad lyndisraskanir séu tengdar alvarlegum fravikum
i 6neemiskerfinu, svo sem minnkadri fjdlgun eitilfruma vid 6rvun fra jafnskiptiraesum (e. mitogen) eda 6drum
roskunum a frumustyrdu onaemissvari fer ort fjidlgandi (Irwin & Miller, 2007; Raison og fél., 2006). Pannig
hefur pad synt sig ad einstaklingar sem pjast af streitu og punglyndi h6fdu minni fjiélda Natural NK-fruma og
minni haefni til frumuats (e. phagocytosis) og almennt Iélegri virkni T-fruma, NK-fruma og storkirninga (e.
monocytes). Pessar rannsoknarnidurstédur eru i fullkomnu samreemi vid paer sem tiundadar eru hér ad
framan hvad vardar beelingu a frumustyrda 6naemissvarinu (Spiegel og fél., 2003).

Ahugavert er ad bera breytingar & byggingu heilans i punglyndi saman vi® ahrif frumuboda & heilann,
en Vereker og félagar (2000) syndu fram & samband & milli aukningar frumubodar (IL-18) og aukins
frumudauda i heila, sérstaklega i dreka (Vereker og fél., 2000). bessi skadlegu ahrif og afleidd aukning i
seyti cortisols geeti svo haft samlagningarahrif. Stérveegilegar breytingar i dreka og medfylgjandi
minnistruflanir eru ekki algengur fylgikvilli punglyndis og mdgulega ekki sambeerilegar vid ahrif
frumubodagjafar. bad hefur p6 komid i ljos ad pessar breytingar eru frekar sjaanlegar hja folki sem er med
lyffadnaemt punglyndi til lengri tima, en hja peim sem eru med vel medhdndlad punglyndi (Sheline og fél.,
1999). Pad ma pvi segja ad ahrif frumuboda séu likari ahrifum langvarandi erfids punglyndis heldur en
ahrifum daemigerds punglyndis.
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5.1 Ahrif hreyfingar a4 6namiskerfid - Glufukenningin

bPekkt er ad likamsraekt leidir til skyndilegra breytinga i samvaegi likamans sem ganga til baka a
endurheimtartima (Catoire, 2012) og énaemiskerfid er par engin undantekning. Ymislegt bendir til pess ad
baeling verdi a starfsemi éneemiskerfisins vid mikil aték og fullyrdir Gleeson (2002) ad ipréttamenn sem
stunda polipréttir af mikilli akefd hafi meiri tilhneigingu til ad fa sykingar en adrir. Pad er lika pekkt ad
iprottamenn sem hafa gengist undir miklar polraunir a bord vid marapon eda lengri hlaup eru liklegri til ad
sykjast naestu 24 kist eftir atokin en adur, en pessi tilhneiging er kollud glufukenningin (e. open window
theory) (Nieman, 1995).

Steenberg og félagar (2001) skodudu ahrif langvarandi &kafrar pjalfunar a 6naemiskerfid. peir vildu
skoda hvort pjalfun geeti haft svo mikil &hrif & streituhormén og frumuboda ad hun beeli Th1 svarid i
samanburdi vid Th2 svar. Rannsoknin gefur astaedu til ad alykta ad haekkun adrenalins i blddi vid pjalfun eigi
patt i ad beela Th1 svar og ad hatt magn af IL-6 i blédi hjalpi til vid ad vidhalda Th2 svari. Med 6drum ordum
virdist vera ad heekkun a adrenalini og IL-6 eigi patt i ad dnaemissvorun feerist fra Th1 svari yfir i Th2 svar.
Pessi breyting geeti Utskyrt af hverju einstaklingar upplifa aukid naemi fyrir sykingum eftir akafa pjalfun (Open
window timabil), par sem oftast er um ad rada virusa eins og éndunarfaerasykingar eda infliensu sem Th1
Oénaemissvarid sér um ad berjast gegn (Steensberg og fél., 2001).

Annad sem virdist segja til um métstdédu likamans vid virussykingum er magn af IgA i slimi slimhuda,
en eftir mikil aték hefur IgA i munnvatni meaelst allt ad 70% leegra en i hvild (McDowell og fél., 1991). EKKki
kom fram breyting a IgA magni i pjalfun af leegri akefd. bPessi leekkun, samhlida pvi ad Th2 svar hindrar Th1
svar i pessum adstaedum geeti skyrt af hverju ipréttafolk er i aukinni haettu a ad fa veirusykingar a vid
ondunarfeerasykingar eftir mikil atok.

5.2.1 Ahrif akeféar

Vid pjalfun verda dramatiskar breytingar a hormonavirkni likamans. Svo virdist vera sem ahrif likamlegrar
hreyfingar & éneemiskerfid sé fullkomnlega had akefd hreyfingarinnar (Hoffmann-Goetz og fél., 1990), eins
og kom fram i rannsékn McDowells og félaga @ immunoglobulinum (McDowell og fél., 1992). Styrktarpjalfun
af medal til mikilli akefd eykur péttni bodefna a bord vid adrenalin, noradrenalin og cortisol i bl6di (Catoire og
fél., 2012), en styrktarpjalfun a litlu alagi syndi breytingar a magni mjélkursyru i bl6di an pess ad tilkeemu
ahrif a endorfin eda cortisol (Kraemer og fél., 1996). bjalfun & lagri til medal akefd eykur fijdlda NK fruma i
blédi, en ef pjalfuninn stendur lengur en i 45 mindtur, eda er af mikilli akefd baelist virkni frumanna.
(Mackinnon, 1989; Nielsen og fél., 1996). Ekki er pekkt hver langtima ahrif pjalfunar er a virkni NK fruma
(Mackinnon, 1989).
Gogn ar rannsékn Hoffman-Goetz stadfestir adur kunn ahrif hreyfingar a dnaemiskerfid og synir auk
bess fram a ad ahrifin koma fram vid minna alag en adur hefur verid synt fram a (Hoffman-Goetz, 1990).
Rannsoknin synir ad ahrif @ T-frumur og NK-frumur koma fram vid 65% af asetludu hamarksalagi
einstaklinga. Heildarfjoldi T-fruma og NK-fruma jokst marktaekt eftir fyrsta og pridja eefingatima en ekki pann
fimmta af jafnmdrgum. Petta er i takt vid pad sem adrar rannséknir hafa synt, en synir enn fremur ad ahrifin
koma fram a laegra alagi en adur hefur nadst ad syna fram a. bessar nidurstodur segja po ekki alla sbguna
par sem hlutfall mismunandi undirflokka eitilfruma breyttist vid pjalfunina og syndi lsekkad hlutfall T-
hjalparfruma, sem var markteekt eftir pridja pjalfunartiman af fimm. Svo virdist vera sem petta hlutfall segi
meira um breytingar a virkni dnaemiskerfisins en faekkun a heildarfjolda eitilfruma i bl6dras.
bPegar tveer eefingar a mikilli dkefd eru framkveemdar sama dag kemur fram mikil haekkun a
heildarfjdlda hvitkorna eftir seinni sefinguna, sem er meiri eftir pvi sem hvildartimi milli aefinga er minni
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(Regnsen og fél., 2001). bPessi haekkun kemur liklega til fyrir tilstilli katekdlamina sem losna sem viébrogd vid
streitu, en einnig sast aukid seyti katekdlamina eftir seinni aefingu dagsins midad vid pa fyrri, eda pegar
adeins ein &fing var pann daginn. Stydur petta hugmyndina um ad fjoldi eitilfruma i blédras sé hadur magni
katekélamina.

Nidurstédur rannsékna eru nokkud samhljéda um ad pjalfun a medal- og mikilli akefd auki magn
onaemisfruma og efna dnaemiskerfisins i blédrasinni. Hins vegar virdist vera ad adeins eftir mjog akafa
pjalfun falli pessi gildi nidur fyrir hvildargildi eftir pjalfunina og auki heettu & sykingum (Phaneuf og fél., 2001).
pjalfun sem er svo akof ad han jadrar vid drmognun raesir ymis lifedlisfraedileg ferli sem geta leitt til styrds
frumudauda eitilfruma og rakoéttra védvafruma. Daemi um breytingar vegna pessa er aukid seyti cortisdls,
virkra surefnissambanda og TNF-a, minnkad seyti vaxtarpatta og aukid nami vid katekélamin (Steinacker og
fél. 2003). Ofpjalfun og vodvaskemmdir i kjolfar akafrar pjalfunar geta einnig aukid tjaningu a TNF-a, sem
geeti aukid enn frekar a styrdan frumudauda eitilfruma. Vid svona atdok getur pvi myndast haettulegur
vitahringur jakveedrar afturverkunar sem vodvaskemmdir eru hvattar af TNF-a, og losa vié pad meira TNF-a
o.s.frv. betta tap a eitilfrumum getur verid hluti asteedu aukinnar heaettu a veirusykingum a glufutimabili i
kjolfar pjalfunar.

bratt fyrir pessar neikvaedu afleidingar mjog akafrar areynslu afreksipréttamanna er ljést ad hogveer
pjalfun, i takt vid radleggingar landleeknisembeettisins til almennings um 30 minutna hreyfingu daglega & |éttri
til medal akefd hefur jakvaed ahrif & dneemiskerfid til skemmri og lengri tima (Nieman, 2003). bjalfun af pessu
tagi skilar sér med timanum i feerri veikindadégum vegna flensu og éndunarfeerasykinga. bratt fyrir pessar
pekktu tilhneigingar i starfsemi énaemiskerfisins hefur gengid brésulega ad syna fram a bein tengsl milli
bjalfunartengdrar dnaemisbaelingar og stadfestra sykinga (Gleeson, 2007).

Areynsla hefur mikil ahrif 4 horménastarfsemi likamans eins og nu er ordid ljost. Mikilvaegt er p6 ad
gleyma ekki augljésum stadreyndum, eins og auknu utfalli hjartans og aukinni bl6dras um vefi likamans.
Ymsir hafa bent & ad pessir einféldu hlutir gaetu haft storvaegileg ahrif a fjdlda eitilfruma i blédrasinni,
einfaldlega med pvi ad koma hreyfingu a paer, koma peim Gt ur liffeerum svo sem eitlum, milta og lungum og
ut i blédrasina (Hoffman-Goetz, 1990). Vid pessar breytingar maelist aukid magn eitilfruma i blédras. betta
vekur upp spurningar um hvort um raunverulega raesingu énaemiskerfisins sé ad reeda, eda hvort fjdlgun
eitiifruma og frumuboda oneemiskerfisins i kjolfar areynslu sé einfaldlega hiluti af pessum almennu
vidbrogdum likamans vid areynslu.

Anrif areynslu 4 6naemiskerfid eru fléknari en svo ad haegt sé ad draga heildraenar alyktanir um pad
eftir einn einstakan pjalfunartima. bratt fyrir ad téluvert hafi verid rannsakad vardéandi 6naemisbeelingu sem a
sér stad a medan og strax a eftir areynslu af mikilli akefd hefur litid verid rannsakad um langtima ahrif
pjalfunar & énaemiskerfid. baer rannséknir sem gerdar hafa verid eru framkveemdar a litlum hépum og notast
vid mismunandi pjalfunaradferdir svo erfitt getur reynst ad yfirfeera nidurstédur rannsoékna og alhaefa atfra
peim.

5.3 Punglyndi og meéferdir

Punglyndi er margslunginn sjukdomur med flékna og fjdlbreytta sjukdomsmynd. Rannsoknir & lifedlisfraedi
pbunglyndis hofst fyrir alvoru i lok sj6tta aratugarins pegar Roland Kuhn kom fyrst fram med visbendingar
bess efnis ad punglyndi stafadi af roskun i starfsemi midtaugakerfisins (i Holsboer, 2001). Athyglin beindist
pba ad taugabodefninu noradrenalini og forvera serétonins, 5-HTP (5-hydroxytryptophan), en pa haféi pegar
verid synt fram a ahrif bodefnanna a svefn, matarlyst, kynhvét og fleira. Fyrstu punglyndislyfin sem sett voru
a markad, trisiklisklyf og MAQi (e. monoamine oxidase inhibitors) lyf beindust ad pvi ad auka magn pessara
bodefna vid taugamét i heilanum og haldid ad punglyndi stafadi af of lagu magni pessara bodefna (Nemeroff,
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1998). Seinni rannsoknir hafa synt ad malid er ekki svo einfalt ad punglyndi stafi af skorti a8 pessum efnum,
en stadfestu lika ad gagnsemi lyfjana var i gegnum pessi bodefni. Nidurstddur pessara frumrannsdkna a
lifedlisfraedinni ad baki punglyndi eru mikilveegar enn pann dag i dag.

Punglyndissjukdémurinn er gridar stort vandamal i heiminum (Irwin & Miller 2007) og skerdir virkni
og patttdku einstaklinga (Murray & Lopez, 1996) ad sambeerilegu leyti og hja folki sem er med alvarlega
likamlega sjukdéma (Wells og fél., 1989; Merikangas og fél., 2007; Stewart og fél, 2003). Auk pess eykur
punglyndi haettu a 68rum sjukdomum og hefur émeeld skadleg ahrif a efnahag einstaklinga og pjoda. begar
umfang vandamalsins er skodad er ljost ad mikil porf er a gagnlegu medferdarurraedi. Pad hefur lengi verid
akvedin radgata hvad pad er sem veldur pvi ad sumir virdast dneemir eda i pad minnsta minna naemir fyrir
ahrifum punglyndislyfja en adrir hljoti skjéta og géda bét a sinum einkennum med lyfjamedferd.

Nanast 6ll punglyndislyf sem na eru a markadi hafa sému virkni og fyrstu punglyndislyfin sem Roland
Kuhn uppgo6tvadi fyrir tilviljun fyrir um 50 arum sidan og beinast ad pvi ad auka magn taugabodefnanna
seréténins (og i minna maeli noradrenalins) vid taugamét i heilanum (Holsboer, 2001). Pad er ahugavert, par
sem aldrei hafa komi® fram 6yggjandi sbnnunargdgn pess efnis ad punglyndissjuklinga skorti i raun og veru
serétonin eda noradrenalin i midtaugakerfinu. bratt fyrir ad vera ekki einsleit i virkni og gerd hafa pau
sameiginleg ahrif hja medteekilegum einstaklingum: ad koma ofvirkum HPA-6xli aftur a edlilegt rol.

Nu hafa komid fram hugmyndir um ad breytingar a starfsemi 6namiskerfisins a framleidslu cortisols i
tengslum vid punglyndi geti gefid okkur hugmyndir um hvada hépur pad er sem er dliklegur til ad svara
lyflamedferd. Talad er um ad pad sé mdgulegt ad nota pessi gildi p.e. dnaemisfreedilegar breytingar i
tengslum vid 6edlilegt cortisdlseyti sem vidmid pegar akvarda skal hvada medferd hentar hverjum og einum,
frekar en o6edlilegar grunnlinumeelingar & cortisdli (Bauer og fél., 2002). P6 svo ad punglyndi sé ekki
undantekningalaust tengt vid breytingar i 6naemisstarfsemi eru rannsdknir sem stydja pad of margar til ad
hundsa tengslin, auk pess sem petta samband ber a.m.k. hluta abyrgdar a aukinni haettu a boélgusjukdomum
svo sem gigt, ofnami og aedakdlkun i pessum hopi (Glassman & Miller, 2007).

Glassman og Miller (2007) benda einnig a ad gagnrynisraddir muni segja ad fyrir allar rannséknir
sem syni fram a tengsl milli aukinnar bélgu og punglyndis séu jafnmargar &birtar greinar sem syni fram a hid
gagnsteeda (Glassman & Miller, 2007). | visindum er pd ekki hsegt ad segja ad tvaer jakveedar
rannsoknarnidurstddur og tvaer neikvaedar nulli hvora adra Gt heldur hafa peer allar merkingu. Oliklegt verdur
ad teljast ad tengsl sem birtast svo oft séu af einskaerri tilviljun, pé svo ad asteedur pess ad rannsoknir finni
engin tengsl geti verid® margvislegar. Of margar rannsoknir hafa synt fram a tolfraedilegan marktaekan mun til
pess ad um tilvijanakennd tengsl geti verid ad raeda. Misleitar rannsoknanidurstédur syna okkur pé ad
samband bélguhvetjandi frumuboda og punglyndis er afar fl6kid og ekki hlaupid ad pvi ad skera ur um edli
peirra. Rannséknir benda enn fremur til pess ad hindrun bdlguhvetjandi frumuboda sé fysilegur
medferdarkostur gegn punglyndi. (Raison og fél., 2006). bréun & éruggum, sértaekari blokkum fyrir leysipatt
cortiséls var einu sinni talinn sa vettvangur sem lofadi hvad bestu i lyffamedferd vid sjukdomnum, en haegur
framgangur i rannséknum hefur minnkad ahugann a pessu svidi. (Holsboer, 2000, Nemeroff, 1998).

Eftir ad umraedan um hreyfingu sem medferdarirraedi og uppaskrift hreyfisedla vid gedraenum
kvillum komst a flug hafa visindamenn velt pvi fyrir sér hvernig haegt sé ad akvarda hvada einstaklingar séu
liklegastir til ad fa medferdarahrif af hreyfilrreedinu og hverjir séu oliklegri til pess. bPegar lifedlisfreedin a bak
vid punglyndi er skodud og sérstaklega med tilliti til dnaemiskerfisins og streituvidbragda sést kunnuglegt
mynstur. A3 morgu leyti hefur sjukdomurinn somu ahrif a lifedlisfreedi heilans og dnaemiskerfisins og akof
hreyfing hefur til skemmri tima. Ekki ndg med pad heldur er petta sama pema og kemur fram pegar
iprottafolk fer i ofpjalfunarastand (Gleeson, 2002). NU sténdum vid frammi fyrir gridarlegri moétségn. Hvernig
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getur hreyfing veri® medferd vid punglyndi ef hdn hefur sému lifedlisfreedilegu ahrif & heilann og
onaemiskerfid og punglyndi hefur?

bekkt eru jakvaed ahrif hoéflegrar, reglulegrar hreyfingar & vellidan og gedslag. bar ad auki hefur
forvarnargildi og medferdarahrif hreyfingar @ ymsa alvarlega og algenga kvilla, svo sem haprysting,
sykursyki, i kjolfar slysa eda eftir adgerdir mikid verid rannsakad og hefur han l6ngu sannad gildi sitt
(Pedersen & Saltin, 2006; Swedish Professional Associations for physical activity, 2010). Eflaust kannast
flestir vid pad ad koma inn eftir gdngu- eda hjélaferd og finnast madur tviefldur andlega og likamlega. Vitad
er ad framtaksleysi, minnkud ahugakvoét og akvedid bjargleysi gagnvart eigin astandi er stort vandamal sem
oft fylgir punglyndi. Pessir fylgikvillar sjukddomsins geta gert pad ad verkum ad erfidara getur verid fyrir
bunglynda einstaklinga ad nyta sér hreyfiurraedi en lyfjaurraedi, par sem hreyfingin pad krefst vinnu og
fyrirhafnar ad halfu einstaklingsins. Sem medferdaradilli er pad min skodun ad petta sé hopur sem parf ad
greida leidina ad medferd og laekningu eins og heegt er til ad reyna ad komast hja vonleysi sem getur fylgt
gagnslausri medferd.

Sa arangur sem sést hefur med hreyfidrreedum er nokkurn veginn tviskiptur. Svo virdist vera sem
hreyfing nai ekki ad hafa medferdarahrif a alla pa punglyndissjuklinga sem lata a pad reyna og virdist
utkoman ekki vera fyllilega had medferdarheldni. Svo virdist vera sem akvednir hépar séu einfaldlega betur
Utsettir til pess ad na fram medferdarahrifum i gegnum hreyfiurraedi. Hreyfing sem medferd vid punglyndi a
ad vera einstaklingsmidud og undir eftirlit heilbrigdisstarfsmanns, blanda af pol- og styrktarpjalfun, par sem
byrjad er a litilli akefd og han aukin eftir baetingum einstaklinga (Pedersen & Saltin, 2006). Vegna skorts a
sbnnungargdégnum og gullstadli pegar kemur ad hreyfingu sem medferd vid punglyndi er maelt med ad
hreyfitrraedi sé veitt samhlida hefébundinni lyfiamedferd. Hja peim sem eru med vaeg til medalalvarleg
einkenni geeti hreyfing verid naegilegt Urreedi eitt og sér, en mikilveegt er ad heilbrigdisstarfsmadur hafi naid
eftirlit med medferdinni.

| yfirlitsgrein fra arinu 2006 er hugmynd ad hreyfitrreedi fyrir einstaklinga med punglyndi sett fram.
Par er maelt med pvi ad folk stundi hreyfingu sem oftast, helst daglega (Pedersen & Saltin, 2006). Lofthad
bjalun skuli byrja & akefd sem samsvari 12-13 a Borg areynsluskala i 10-20 minutur og getur verid ganga,
hlaup, sund eda hjolreidar. Akefd er svo aukin upp i 15-16 & Borg areynsluskala og timinn lengdur i 30
minutur. betta er i samreemi vid radleggingar Lydheilsustofu Svidpjodar sem gaf ut medferdarvidomid fyrir
ymsa sjukdéma arid 2010 sem nu eru notud vida um heim, par 4 medal & islandi (Swedish Professional

Associations for physical activity, 2010).

5.3.1 Rannséknir a ahrifum hreyfingar a punglyndi

Almennt ber rannséknum saman um pad ad hreyfing, hvort sem pad er pjalfun eda almenn likamleg virkni
tengist beettri likamlegri heilsu, lifsgaedum, vitreenni getu og andlegri vellidan. Polpjalfun hefur synt
medferdarahrif gegn punglyndi (Cooney og fél., 2013) og hefur verid tengd vid bata punglyndissjuklinga a
svipadan hatt og lyffamedferd (Blumenthal og fél., 1999; Blumenthal og fél., 2007). Erfitt hefur verid ad
stadfesta & hvada hatt hreyfing hefur ahrif & einkenni punglyndis og hafa tvaer megin kenningar verié rikjandi
i gegnum tidina. Annars vegar lifedlisfraedilega kenningin sem gerir rad fyrir ad lofthad pjalfunarahrif hafi ahrif
a lifedlisfreedileg fravik sem valda einkennum punglyndis og hins vegar salfraedilega kenningin sem segir
ahrif a einkenni verki i gegnum seelutilfinninguna vid ad na markmidum sinum og aukid sjalfsalit sem pvi
fylgir (Doyne og fél., 1987; McCann & Holmes, 1984). Mdguleikinn a ad nota lofthada pjalfun sem medferd
vid punglyndi eina og sér eda samhlida annarri medferd hefur sidustu ar hlotid verdskuldada athygli en il
pbess ad hreyfing geti verid skilgreint sem sjalfsteett medferdarform vid punglyndi parf ad uatiloka ahrif
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félagslegs studnings, kanna ahrif 8 mismunandi aldurshépa og finna réttu skammtasteerdina (Dunn og fél.,
2005).

Fyrstu kenningar sem komu fram & pessu svidi voru pess efnis ad hafa meetti ahrif 8 einkenni
bunglyndis med pvi ad auka hamarkssurefnisupptdku sjuklinga. | takti vid pessar kenningar bentu
nidurstddur fyrstu rannsdékna a efninu til pess ad betri utkoma a punglyndismeelitaekjum stafadi af pvi ad
hamarks surefnis upptaka patttakenda jokst vié ihlutun (Martinsen og fél., 1985). | pessum fyrstu
rannséknum voru énnur pjalfunarform pé ekki profud til ad sannreyna ad pad sé i raun pessi breyta en ekki
eitthvad annad vid pjalfunarmedferdinna sem veitir pessa beaettu utkomu.

Rannsékn Bartholomew (2005) syndi fram a ad einn stakur pjalfunartimi par sem polpjalfun a
60-70% af asetludum hamarkshjartsleetti hafdi jakvaed ahrif a gedslag punglyndra til skemmri tima midad vid
hop punglyndra sem hvildist jafn lengi. PO 6liklegt sé ad einn stakur pjalfunartimi hafi ahrif & meingerd
sjukdomsins til lengri tima getur petta verid ahrifarikt bjargrad til ad hafa ahrif a gedslag til skemmri tima.
Athygli heilbrigdisstarfsmanna sem og visindamanna hlytur ad beinast frekar ad pvi hvada ahrif
langtimapjalfun hefur a gedslag og lifedlisfraedi punglyndra, og er pad athugad hér ad nedan.

Ein af peim fyrstu til ad gera rannséknir & ahrifum pjalfunar & punglyndi og punglyndiseinkenni med
medferdarhopi og vidmidunarhépi eru McCann og Holmes (1984). Rannsakendur koma med tveer tilgatur um
hvernig hreyfing geeti haft ahrif & punglyndiseinkenni: annars vegar i gegnum taugabodefni i heilanum og
hinsvegar med pvi ad baeta sjalfstraust, framkalla tilfinninguna um ad madur hafi dorkad einhverju og
anaegjutilfinningin sem fylgir pvi ad na markmidum sinum. Rannsékn peirra skodadi prja hdpa: fyrsti hépurinn
fékk akafa lofthada pjalfun tvisvar sinnum i viku, annar var lyfleysuhdpur sem fékk leiébeiningar um slékun
og bpridji var vidmidunarhopur sem fékk enga medferd. Hoparnir voru samleitir med Hilliti til alvarleika
punglyndiseinkenna vid grunnlinumeelingar. Rannsokn peirra leiddi i ljés ad hopurinn sem stundadi lofthada
pjalfun fékk marktaeka baetingu & sinum punglyndiseinkennum. Med&ferdarhépurinn kom marktaekt betur Gt en
hinir héparnir tveir baedi @ midju medferdartimabilinu og i lok pess og ekki fannst markteekur munur a
hopunum sem fékk lyfleysu og peim sem fékk enga medferd. Doyne og félagar (1987) rannsdkudu aukin
heldur ahrif polpjalfunar annarsvegar og styrktarpjalfunar hinsvegar a hoépi punglyndra og baru saman vid
vidmidunarhép punglyndra sem fékk enga medferd. Einum manudi eftir ad medferdartimanum lauk var ekki
marktaekur munur a milli medéferdarformanna tveggja, en leekkun & 6llum meelingum a puglyndiseinkennum
medferdarhopanna tveggja midad vid vidmidunarhdpinn var baedi tolfraedilega og kliniskt markteek. Vid eins
ars eftirfylgni kom i ljés ad arangurinn hélst vel hja pjalfunarhépunum poé svo ad formleg medferd hefdi ekki
haldi® &fram. Nidurstddur rannséknar Doyne og félaga eru a skjon vid kenningar Martinsen og félaga par
sem engin munur sast a ahrifum polpjalfunar og styrktarpjalfunar og pvi er haepid ad skrifa avinningin sem
par hlaust & aukna hamarkssurefnisupptoku.

Martinsen og félagar (1989) gerdu adra rannsokn par sem ahrif polpjalfunar annars vegar og
styrktarpjalfunar hins vegar voru skodud. Hamarkssurefnisupptaka polpjalfunarhdpsins jokst markteekt a
pjalfunartimabilinu en ekki hja styrktarpjalfunarhépnum en badir hoépar héfdu leekkad markteekt a
punglyndismeeliteekjum. Ekki var tolfreedilega markteekur munur & baetingu milli hépanna tveggja eftir
medferdartimabilid. Af pessum nidurstddum drégu rannsakendur pa alyktun ad pol eda hamarks-
surefnisupptaka hafi ekki ahrif a einkenni punglyndis.

i Iitili rannsokn sem Krogh og félagar (2012) gerdu kom ekki fram marktaekur munur & hépi félks med
veaegt til medalalvarleg punglyndiseinkenni sem stundadi polpjalfun annarsvegar eda gerdi teygjuaefingar
hinsvegar. Teygjuhépurinn var hugsadur sem vidmidunarhépur sem fékk jafn mikla athygli heilbrigdis-
starfsmanna til ad utiloka heilandi ahrif félagslegra samskipta vid annad folk. Ekki komu fram betri ahrif

pbolpjalfunar midad vid teygjusefingar & punglyndiseinkenni i rannsékninni. Astaedur fyrir pvi geta verid
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margvislegar og liggja liklega i hénnun rannséknarinnar. Urtakid var litid, (151 manns), medferdarheldnin var
léleg i badum hépunum (medalmaeting var 13.5 skipti af 36 i poleefingahopnum, en 12.5 af 36 i
teygjuhépnum) og rannséknin nadi pvi ekki fram tilsetludum pjalfunarahrifum. Onnur méguleg skyring er su
al teygjuaefingar hafi i raun jakvaed ahrif a punglyndi, & bord vid pad sem hefur adur sést vid polpjalfun, en
engar rannsoknir hafa verid gerdar a pvi hvad geeti par legid ad baki og verdur ad teljast dliklegt a pessum
timapunkti.

Blumenthal og félagar (2007) voru peir fyrstu til ad bera saman ahrif pjalunarurreedis ahrif
lyflamedferdar og lyfleysumedferdar a einkenni og alvarleika punglyndis. Baedi voru athugud ahrif
heimapjalfunar og héppjalfunar a likamsreektarst6d. Ad loknum 16 vikum i pjalfunarurraedi kom i ljés ad
medferdarheldni hja peim sem aefdu einir heima var markteekt heerri en hja peim sem zfdu ad heiman i hop.
Ein af Utskyringunum sem rannsakendur gefa a pessum mun var hve audvelt pad var fyrir pa sem pjalfa
heima ad maeta i pjalfun og halda henni afram pd svo ad eitthvad komi uppa a medferdartimabilinu. Pannig
duttu fleiri Gt ar hoéppjalfunarhdpnum heldur en ur heimapjalfunarhépnum. Ad loknum fjégurra manada
medferdartima voru 46% urtaksins komin nidur fyrir greiningarskilmerki punglyndis. Rannsoknin syndi engan
mun a lyfjamedferd, hoppjalfunarmedferd eda heimapjalfunarmedferd i lok rannsoknartimabilsins, en oll
bessi Urreedi syndu marktaekt betri Gtkomu & punglyndismaelitaekjum (BDI og HAM-D) en lyfleysumedferd. Ari
sidar voru 66% af urtakinu undir greiningarskilmerkjum punglyndis. Hoffman og félagar (2011) gerdéu
eftirfylgnimaelingar & artakinu Ur rannsékn Blumenthals fra arinu 2007. bar kom i ljos ad pad sem skipti mali
vardandi aframhaldandi bata var hvorki su medferd sem upphaflega var veitt eda hvort vibkomandi veeri na i
hefébundinni lyfja- eda samtalsmedferd, heldur hversu mikid viokomandi hreyféi sig i viku. bPegar héparnir
tveir, peir sem hreyfdu sig reglulega og hinir sem ekki gerdu pad, eru skodadir med tilliti til bakgrunns- og
lydfraedilegra upplysinga kom i ljos ad peir sem afram voru i bata, p.e.a.s. peir sem hreyfdu sig reglulega
voru almennt yngri og matu studningsnetid sitt 6ruggara en hinir sem ekki hreyfdu sig reglulega.

Ljost er ordid ad ekki er haegt ad notast vid sdmu medferd vid punglyndiseinkennum hja 6llum, pvi
engin ein medferd hentar dllum. | rannsékn sem gerd var rétt fyrir aldamétin 2000 var patttakendum skipt i
brja hopa: sa fyrsti fékk lyffamedferd a Zoloft punglyndislyfinu, annar hopurinn fékk skipulagt pjalfunarirraedi
og sa pridji fékk baedi medferdarformin (Blumenthal og fél., 1999). Allir prir héparnir syndu mikla baetingu a
Beck punglyndismaeliteekinu ad peim 16 vikum loknum sem medferdin stod yfir loknum og ekki var
tolfreedilega markteekur munur a baetingu hopanna priggja. Timinn sem pad tok medferdirnar ad virka var
marktaekt tengt alvarleika punglyndis vid grunnlinumaelingar. ba sast einnig hradari svorun vidé medferd fyrstu
vikurnar hja lyfiahopnum og einnig sast ad einstaklingar med veeg punglyndiseinkenni svérudu bléndudu
medferdinni hradar en peir sem voru alvarlega punglyndir. Enn fremur sast hradari svorun vié blandadri
medferd en lyflamedferd eda pjalfunarmedferd einni og sér hja peim sem héféu veeg punglyndiseinkenni.

5.3.2 Hlutverk frumuboéda i hdnnun einstaklingsmidadrar hreyfimedferdar vid
bunglyndi

Pad telst nu til almennrar pekkingar ad regluleg hreyfing hefur jakvaed ahrif & andlega- og likamlega heilsu.
Adal askorun heilbrigdisstarfsmanna i framtidinni hlytur ad vera ad finna pann hép sem liklegastur er til ad
hljéta bata af hreyfilrraedi og geta radlagt og leidbeint folki af stad pannig ad hreyfing geti oréid fastur lidur i
daglegu lifi peirra. En hvernig getum vid séd fyrir hverja hreyfing mun virka sem medferd vid punglyndi? |
rannsokn Rethorst og félaga (2013) kom i ljés ad aukid magn af TNF-a vid grunnlinumaelingar var tengt meiri
leekkun i punglyndiseinkennum yfir 12 vikna pjalfunartimabil. Grunnlinumaelingar annarra frumuboda voru
ekki tengdar utkomu medferdar. betta er pverofugt samband og sést vid magn TNF-a vid grunlinumeelingar

og svorun vid lyffamedferd.
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Eftir pjalfunartimabili® kom i ljos marktaek fylgni a laekkun IL-1B og leekkun a punglyndiseinkennum a
Ollum premur meeliteekjum sem voru notud i rannsékninni. betta samband fannst bara hja hépnum sem
bjalfadi af meiri akefd (16 kkal/kg/viku) en ekki af minni akefd (4 kkal/kg/viku) sem segir okkur ad svérun
IL-1B er had akefd. bessar nidurstddur benda til pess ad grunnlinu meelingar @ TNF-a geetu verid visbending
um pad hvort virkar betur, lyffamedferd eda pjalfunarmedferd fyrir hvern og einn. Einnig vekur petta
hugmyndir um hvort haegt sé ad hafa ahrif & punglyndiseinkenni med pvi ad kalla fram laekkun & IL-1(3 i bl6di.
bPessir tveir frumubodar geetu pvi verid mikilveegir i rannséknum a punglyndi og mdgulegum
medferdarurraeedum i framtidinni. Mestur avinningur virdist vera af pvi ad hafa tidni pjalfunar haa pangad til
han er ordinn fastur pattur i daglegu lifi félks og auka pa akefd pjalfunarinnar (Craft & Perna, 2004). A
bennan hatt er liklegra ad folk haldi sig vid pjalfunarazetiunina. Mikilvaegt er ad pjalfunin sé snidin ad
einstaklinginum og taki mid af ahugamalum hans og tima.

5.4 Naestu skref

Neestu skref i rannsdknum a pessum efnum purfa vafalaust ad vera pau ad skyggnast betur inn i pad hver;jir
pbad eru sem liklegastir eru til ad hljéta bot af hreyfiurreedum og tryggja i kjolfarid gott adgengi ad
urraeedunum. Fyrir hinn hopinn, sem ekki er likegt ad hljoti bot af hreyfiurreedi er naudsynlegt ad rannsaka
betur pau lifedlisfraedilegu ferli sem liggja ad baki punglyndi og hvort pad séu lifedlisfraedilegir peettir sem hafi
forspargildi varéandi arangur af medferd. Pad hlytur ad teljast umhugsunarvert i natima samfélagi ad
sjukdéomur sem er jafn algengur og raun ber vitni sé ennpa medhondladur med lyfjamedferd sem er ekki ad
fullu skilin og hefur aragria pekktira, alvarlegra aukaverkanna (Irwin & Miller, 2007; Raison og fél, 2006;
Sheline og fél., 1999).

Ahugavert veeri ad rannsaka hvort raunhzeft veeri ad stydjast vid baedi midleega og utlaega medferd
vid punglyndi, eda hvort ad midlaeg medferd sé nog. Par sem pekkt er ad hreyfing hefur bélgueydandi ahrif a
utleega vefi og minnkar likur a bélgusjukdémum hlytur pad ad vekja upp spurningar um hvort bélgueydandi
lyfjagjof geeti haft ahrif & punglyndi, frumuboda og 6neemiskerfid. bPa veeri méguleiki & ad athuga samsetta
lyflamedferd med sértaekum bolgueydandi lyfjum sem studningsmedferd vid adra punglyndismedferd. Veeri
pba jafnvel haegt ad segja ad hreyfing med sin pekktu bdlgueydandi ahrif vaeri god stodmedferd med
medferdarénaemu punglyndi og minnka pannig likur a liffeerafreedilegum breytingum i heila og mdgulega
koma i veg fyrir alvarlegar afleidingar langvarandi punglyndis.

Hvad med fyrirbyggjandi medferd vid punglyndi? Eins og Beaurepaire (2002) fjalladi um i grein sinni
og er fjallad um hér ad ofan er talid ad sorgarvidbrogd eda afdll geti haft ahrif a lifedlisfreedi i heilanum sem
sidar virkjar 6naemiskerfid og leidir af sér punglyndisréskun. Ahugavert veeri ad athuga hvort méguleiki vaeri 4
ad koma inn i petta ferli med snemmtaekri atferlis-, hreyfi-, eda lyffamedferd og koma pannig i veg fyrir virkjun
énaemiskerfisins og nzemingar heilans sem sidar getur leitt til punglyndis. Ahugavert vaeri ad skoda hvort félk
sem er i godu likamlegu formi sé sidur i heettu a ad virkja dneemiskerfid i kjolfar afalla og par med sidur i
ahaettu 4 ad fa punglyndi eftir af6ll. A sama mata meetti pa skoda hvernig vaeri komid fyrir peim sem eru i
mikilli kyrrsetu og félki sem er i langvarnadi ofpjalfunarastandi pegar pad lendir i afalli.
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6. Lokaord

Pad er augljést ad sambandid milli punglyndis og énaemiskerfisins og ahrif hreyfingar a pad er ekki einfalt.
Rannsoéknir eiga erfitt med ad komast ad sameiginlegri nidurstédu og pad sem virdist vera augljést m.t.t.
lifedlisfraedilegra breytinga vid sjukdomsmynd punglyndis er ekki eins audsétt ad syna fram a med éyggjandi
haetti i rannséknum. Mikid misraeemi er a rannsoknarnidurstédum hvad vardar samband punglyndis og
breytinga a 6naemiskerfinu og streituvidbrogdum. Hvad vardar spurninguna um pad hvort ad punglyndi sé
o6naemisroskun eda hvort ad starfsemi dnaemiskerfisins raskist hja punglyndum, pa er henni enn 6svarad.
Rannséknir a éneemiskerfinu i sambandi vid streitu, punglyndi og adrar lyndisraskanir eru spennandi
vettvangur fyrir rannsoknir i framtidinni og séknarfeeri mérg. Mikilveegt er ad hanna einfalda og ahrifarika leid
til ad finna pa sem liklega geta hlotid bét & punglyndiseinkennum og breytingum i édnaemissvérun med
hreyfiurreedum og greida leid peirra ad peim. Mdgulega veeri haegt ad minnka lyfjanotkun og beeta andlega
heilsu pjodarinnar med pvi ad taka upp skimun a magni TNF-a og IL-1B vid greiningu punglyndis hja
einstaklingum og mida medferd einstaklinga markvisst ad pvi ad leekka magn pessara frumuboda i gegnum
hreyfingu, lyfjagjof eda adra medferd.

Mynd 4: Hreyfing, punglyndi og 6namiskerfid.
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%

|
Punglyndi < ] Onzaemiskerfid

Mynd 4 Utskyrir samband fyrirbaeranna priggja. Allar rannséknir syna ad hreyfing hefur ahrif & punglyndi og
onaemiskerfid og flestar rannsoknir virdast sammala um ad 6naemiskerfid og punglyndi hafi ahrif hvort a
annad. Baedi oneemiskerfid® og punglyndi hefur svo ahrif a hreyfingu einstaklings, t.d. med minnkadri
ahugahvot og aukinni sykingahaettu. Ekki er haegt ad stadfesta hvort kemur a undan breytingar i
onaemiskerfinu eda punglyndi.

Pzer rannsoknir sem gerdar hafa verid a sambandinu syna ad liklegast ma skyra medferdarahrif hreyfingar a
punglyndi med minnkudu magni frumubodanna IL-18 og TNF-a i blédi. Hreyfing eykur magn cortisdls,
adrenalins og IL-6 i bl6di. Ahrif haekkunarinnar er tviskipt: cortisél beelir nattrulegt 6nsemissvar en adrenalin
og mogulega IL-6 auka fjolda eitilfruma i blédras. Visbendingar um hindrun haekkads IL-6 a aukningu
cortiséls i gegnum bodlgueydandi ahrif IL-6 eru einnig til stadar. Sjukdémsmynd punglyndis felur i sér
aukningu a IL-13, TNF-a og cortisoli auk cortisolpols sem er einkennandi fyrir sjukdéminn. Cortis6l a undir
edlilegum kringumstaedum ad baela IL-18 og TNF-a, en vegna breytinga i HPA-Oxli og cortisélpoli punglyndra
er pad ekki haegt. H6fundur dregur pa alyktun ad heegt sé ad fa pau jakvaedu ahrif sem cortisél a ad hafa i
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gegnum hreyfingu med auknu IL-6. Mikilvaegt er ad adkoma pessara frumuboda verdi tekin til greina pegar
medferdarahrif og Grraedi fyrir punglynda eru skodud. Ahrifum hreyfingar 4 punglyndi og pau ferli sem par eru
ad baki eru sett fram i likani 8 mynd 5.

Mynd 5: Kenning héfundar um ahrif hreyfingar a punglyndi.
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Mynd 5: Myndin synir tilldgu héfundar ad likani til ad utskyra samband hreyfingar og punglyndis. Alyktun
hoéfundar er st ad IL-6 sem losnar fra vodvafrumum vid samdratt hafi pau bélgueydandi ahrif (t.d. i gegnum
IL-10 og IL-1ra) sem cortis6l a ad hafa, en virkar ekki vegna cortisélpols punglyndra. Pannig veeri haegt ad na
fram bdlgueydandi ahrifum hja punglyndum pratt fyrir aukna bdlgu virkni og cortisélpol punglyndra, med
heilandi ahrifum IL-6 fra voédvafrumum.
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