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10. Spis rycin i tabel zamieszczonych w tekscie



Wykaz skrotéw uzytych w pracy

APS - ang. atypical parkinsonian syndrome — atypowy zespot parkinsonowski

APTA - ang. American Physical Therapy Association - Amerykanskie Stowarzyszenie
Fizjoterapii

ASN - ang. alpha-synuclein - a-synukleina

BDNF - ang. brain-derived neurotrophic factor - neurotroficzny czynnik pochodzenia
mozgowego

BF - ang. biceps femoris - mig¢sien dwuglowy uda

cBDI - ang. Beck Depression Inventory - skala depresji Becka

chP- choroba Parkinsona - ang. Parkinson’s disease (PD)

C - ang. creapability — warto$¢ pelzania w badaniu miometrycznym

COMT - ang. catechol-O-methyltransferase- katecholo-O-metylotransferaza

CSALI - ang. continuous subcutaneous apomorphine- podskérny wlew apomorfiny

D - ang. decrement — ttumienie w badaniu miometrycznym

DA - ang. dopamine agonist- agoni$ci receptoréw dopaminowych

DJ-1 - ang. protein deglycase DJ-1 - biatko onkogenu DJ-1

DLB - ang. dementia with Lewy bodies - ot¢pienie z ciatami Lewy’ego

EBM - ang evidence - based medicine - medycyna oparta na faktach

EDS - ang. excessive daytime sleepiness - nadmierna senno$¢ w ciagu dnia

EFNS - ang. European Federation of Neurological Societies - Europejska Federacja
Towarzystw Neurologicznych

EFNS/MDS-ES - ang. European Federation of Neurological Society / Movement Disorders
Society - European Section - Europejska Federacja Towarzystw Neurologicznych/
Miedzynarodowe Towarzystwo Choroby Parkinsona i Zaburzen Ruchowych — Sekcja
Europejska

F — ang. frequency — czestotliwos¢ w badaniu miometrycznym

FDA - ang. U.S. Food and Drug Administration - Agencja Zywnosci i Lekow

GS - ang. gastrocnemius - mig¢sien brzuchaty tydki

GSm - ang. gastrocnemius medialis - glowa przysrodkowa migsnia brzuchatego tydki

HIIT - ang. high intensity interval training - trening interwatowy o wysokiej intensywnosci
HS-LR - ang. high speed - low resistance - trening o wysokiej predkosci 1 niskim oporze
pedatowania

HY - ang. Hoehn-Yahr scale - skala Hoehn-Yahra



LB - ang. Lewy bodies - ciata Lewy’ego

LCIG - ang. levodopa-carbidopa intestinal gel - dojelitowy wlew lewodopy z karbidopa
LRRK2 - ang. leucine-rich repeat kinase 2- kinaza 2 zawierajaca powtdrzenia bogate w leucyne
LN - ang. Lewy neurites - neuryty Lewy’ego

LEDD - ang. levodopa equivalent daily dose - rownowazna dobowa dawka lewodopy
MAO-B - ang. monoamine oxidase - monoaminooksydaza B

MCI - ang. mild cognitive impairment - tagodne zaburzenia poznawcze

MDD - ang. major depressive disorder - duze zaburzenie depresyjne

MDS - ang. Movement Disorders Society - Migdzynarodowe Towarzystwo Choroby
Parkinsona i Zaburzen Ruchowych

MDS-PD - ang. Movement Disorder Society clinical diagnostic criteria for Parkinson’s
disease— kryteria diagnostyczne w chorobie Parkinsona opracowane przez Mig¢dzynarodowe
Towarzystwo Choroby Parkinsona i Zaburzen Ruchowych

MDS-UPDRS - ang. Movement Disorders Society - Unified Parkinson’s Disease Rating Scale-
ujednolicona skala oceny choroby Parkinsona opracowana przez Miedzynarodowe
Towarzystwo Choroby Parkinsona i Zaburzen Ruchowych

MICT- ang. moderate-intensity continuous training - ciagly trening o umiarkowanej
intensywnosci

MRI - ang. magnetic resonance imaging - obrazowanie metoda rezonansu magnetycznego
MSA - ang. multiple system atrophy — zanik wieloukladowy

OUN - o$rodkowy uktad nerwowy

QSBB - ang. Queen Square Brain Bank — Bank Mézgu Queen Square

PD - ang. Parkinson’s disease - choroba Parkinsona

PD-MCI - ang. Parkinson’s disease - mild cognitive impairment - tagodne zaburzenia
poznawcze w chorobie Parkinsona

PDD - ang. Parkinson’s disease dementia - otgpienie w chorobie Parkinsona

PIGD - ang. postural instability and gait disorder - niestabilno$¢ postawy i zaburzenia chodu
PINK1 - ang. phosphatase and tensin homolog-induced putative kinase 1 - hipotetyczna
indukowana PTEN kinaza 1

PLMS - ang. periodic limb movements in sleep - okresowe ruchy konczyn podczas snu

PSP - ang. progressive supranuclear palsy - postepujace porazenie nadjgdrowe

R — ang. relaxation time — czas relaksacji w badaniu miometrycznym

RER- ang. re-eregment tremor- drzenie pozycyjne charakterystyczne dla chP

RF - ang. rectus femoris - migsien prosty uda



RHR - ang. resting heart rate - tetno spoczynkowe

RBD - ang. REM Sleep Behavior Disorder- zaburzenia snu w fazie REM

RLS - ang. restless legs syndrome - zespot niespokojnych nog

RCTs - ang. randomized controlled trials - randomizowane kontrolowane badania kliniczne

S — ang. stiffness - sztywno$¢ mig$nia w badaniu miometrycznym

SA - ang. sleep attacks - napadowe zasnigcia

SD - ang. standard deviation - odchylenie standardowe

S&E - ang. Schwab and England Activities of Daily Living Scale - skala aktywnoS$ci zycia
codziennego Schwaba-Englanda

SN - fac. substantia nigra - istota czarna

SNpc - tac. substantia nigra pars compacta - cze$¢ zbita istoty czarnej

TA - ang. tibialis anterior - migsien piszczelowy przedni

THR - ang. target heart rate - tetno treningowe

TK - tomografia komputerowa

UPDRS - ang. Unified Parkinson’s Disease Rating Scale - ujednolicona skala oceny choroby
Parkinsona

WMH - ang. white matter hyperintensities - hiperintensywnos¢ istoty biatej



1. Wstep

1.1. Choroba Parkinsona

1.1.1. Rys historyczny

Choroba Parkinsona (chP) (ang. Parkinson’s disease - PD) po raz pierwszy zostata
opisana W 1817 r. przez Jamesa Parkinsona w monografii ,,An Essay on the Shaking Palsy”.?
Istniejg jednak doniesienia medycyny ajuwerdyjskiej sprzed 4,5 tysigca lat, ktore opisujg
schorzenie 0 nazwie ,kampavata”.? Charakteryzowato sie¢ ono drzeniem (kampa) oraz
spowolnieniem ruchow (vata), a w leczeniu stosowano wywar z rosliny Mucuna pruriens
(Swierzbowiec wlasciwy), zawierajacy naturalna lewodope.® Charakterystyczne objawy
drzaczki poraznej opisanej w XIX wieku przez Jamesa Parkinsona obejmowaty takze
przodopochylenie ciata oraz propulsj¢ chodu. Parkinson zwrdcit uwage rowniez na objawy
pozaruchowe, takie jak dyzartria, dysfagia, depresja, slinotok oraz zaparcia. Armand Trousseau
w latach 70-tych XIX wieku podkreslat znaczenie sztywnos$ci mig§niowej oraz spowolnienia
ruchow precyzyjnych rak, ktore nie bylty zwigzane z niedowtadem,* a takze opisat pogorszenie
funkcji poznawczych w przebiegu chP.® Stosowana do dzi§ nazwa ,,choroba Parkinsona”
zostata wprowadzona do nazewnictwa medycznego przez Jean-Martina Charcota w 1888 r.
Charcot byt takze twoérca pojecia ,,bradykinezja” oraz opisal maskowatos$¢ twarzy 1 mikrografie
u chorych z chP.®

W patofizjologii chP przetomowego odkrycia w 1912 r. dokonat Frederic Henry Lewy,
ktory opisal cytoplazmatyczne wtrety biatkowe odkladajace si¢ w mozgach pacjentow z PD,
nazwane cialami Lewy’ego (LB). Obecnie sg one uwazane za marker neuropatologiczny
schorzenia. Kolejny wybitny neuropatolog Konstantin Tretiakow w 1919 r. potwierdzit
korelacj¢ zwyrodnienia istoty czarnej (SN) z obrazem klinicznym choroby, chociaz wigkszo$¢
owczesnych badaczy poszukiwala przyczyn parkinsonizmu w uszkodzeniu gatki bladej.” W
potowie XX wieku potwierdzono, ze w wyniku degeneracji komorek istoty czarnej dochodzi
do uposledzenia przekaznictwa dopaminergicznego,8,’ co dato podstawy do wytworzenia
najskuteczniejszego, ale tylko objawowego leku, czyli lewodopy. Lewodopa stata si¢ ztotym
standardem w leczeniu chP, a za pionier6w w jej stosowaniu uznawani sg czterej naukowcy:
Arvid Carlsson, Oleh Hornykiewicz, George Cotzias i Melvin Yahr. Pierwszy z nich za swoje

dokonania zostat uhonorowany nagroda Nobla w 2000 r.*°
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1.1.2. Epidemiologia

Choroba Parkinsona jest jedng z najczg¢stszych i najszybciej rozpowszechniajacych si¢
chorob zwyrodnieniowych os$rodkowego uktadu nerwowego. Szacunkowa czgstose
wystepowania chP na $wiecie wynosi 100-200/100 000 populacji, roczng zachorowalnos$¢
szacuje sie na 15/100 000 os6b.!! W ciggu ostatniego ¢wieréwiecza liczba pacjentéw z tym
rozpoznaniem podwoila sie osiggajac w 2016 r. 6,1 miliona,'? czyli wystepuje ona u ok. 0,15-
0,3% populacji ogoélnej. Do 2040 r. prognozowane jest zwigkszenie liczby chorych do 12
milionéw. Biorgc pod uwage wzrost §redniej dtugosci zycia mozna oczekiwac, iz w nastepnych
latach zaawansowana posta¢ chP stanie si¢ jedng z wiodacych przyczyn niepetnosprawnosci.
Wedlug najnowszych danych zapadalno$¢ na chP w Polsce wynosi okoto 8 tysigcy 0sob
rocznie, tgcznie choroba jest rozpoznawana u okoto 100 tysigcy Polakéw i jest najczestsza
przyczyng parkinsonizmu. Cze¢sto$¢ wystepowania chP wzrasta proporcjonalnie do wieku u
0s6b powyzej 50 r.z.: powyzej 60 r.z. wynosi 1%, natomiast po 80 r.z. — az 3%.* Stwierdza si¢
niewielkg przewage mezczyzn w stosunku do kobiet (3,2 do 2,9 milionéw).*> W licznych
badaniach potwierdzono zmiennos¢ geograficzng wystgpowania chP, co najprawdopodobniej
jest zwigzane z niekorzystnym wplywem wspdtistniejacych czynnikéw srodowiskowych i
podatnosci genetycznej.12,14Kliknij lub naci$nij tutaj, aby wprowadzi¢ tekst.Wigkszo$¢
pacjentow z chP zamieszkuje kraje wysoko rozwini¢te, w najwickszym odsetku panstwa

Europy Zachodniej i Ameryki Pétnocne;j.*®

1.1.3 Patogeneza

Nowoczesne uj¢cie choroby Parkinsona zaklada, ze jest to schorzenie
wielosystemowe dotyczace catego ukladu nerwowego. Rownoczes$nie patogeneza chP jest
nadal niejasna. W postaci sporadycznej (85% przypadkow)!® proces neurodegeneracyjny jest
aktywowany przez liczne, zlozone i wspotdziatajace ze soba czynniki $rodowiskowe i
genetyczne. Schorzenie rozwija si¢ u os6b bedacych nosicielami uwarunkowanej genetycznie
zwigkszonej podatnosci na zachorowanie po ekspozycji na dziatanie egzogennych toksyn.
Pozytywny wywiad rodzinny w kierunku chP zwigksza ryzyko wystgpienia choroby 3-4
krotnie.’® Do najczesciej wymienianych czynnikow $rodowiskowych zapoczatkowujacych
proces patologiczny nalezg $rodki ochrony roslin, metale cigezkie (np. mangan),
zanieczyszczenie powietrza, przebyte urazy gtowy, niedobor witaminy D czy spozywanie wody

studziennej (z uwagi na trwate zanieczyszczenie gleby i wody stosowanymi w przesztosci i
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obecnie chemikaliami, w tym pestycydami).17,*8,19 Istnieja takze doniesienia o potencjalnie
korzystnym wptywie regularnej aktywnosci ruchowej, spozywania kawy i palenia papieroséw
na zmniejszenie ryzyka wystapienia chP.?°

W Europie rodzinna posta¢ chP stanowi ok. 15% przypadkow, z czego 35% jest
dziedziczone wedtug zasad Mendla. ** Dotyczy to os6b gloéwnie w mtodszym wieku, nierzadko
ponizej 50 2.1 W populacji ogdlnej najczestsze mutacje odpowiedzialne za rozwdj wczesnej
postaci chP dotycza genu kodujacego kinazg¢ 2 zawierajaca powtdrzenia bogate w leucyne
(leucine-rich repeat kinase 2, LRRK2, PARK 8) o dziedziczeniu autosomalnym dominujgcym
i parkine (PRKN, PARK 2) o dziedziczeniu autosomalnym recesywnym.?* W populacji polskiej
najliczniejszg grupe stanowig postacie chP z mutacjami w genach kodujacych parking (PRKN,
PARK 2), hipotetyczng indukowang PTEN kinaze 1 (phosphatase and tensin homolog-induced
putative kinase 1, PINK1, PARK®), biatko onkogenu DJ-1 (protein deglycase DJ-1, PARK 7)
- 0 dziedziczeniu recesywnym i mutacje w genach LRRK2, alfa-synukleiny (SNCA, PARK
1/4) - dziedziczonych dominujgco.??

Istotg chP jest zanik neuronéw dopaminergicznych istoty czarnej (tac. substantia nigra
- SN) z niedoborem dopaminy w o$rodkowym uktadzie nerwowym (OUN). Do uszkodzenia
komorek nerwowych dochodzi w efekcie odktadania si¢ cytoplazmatycznych wtretow, czyli
LB, zawierajacych agregaty biatka a-synukleiny (ASN) o nieprawidtowej strukturze. Badania
nad rola LB w procesie degeneracji neurondéw nie przyniosty dotychczas jednoznacznej
odpowiedzi, czy stanowig one czynnik ochronny, toksyczny, czy jedynie rezerwuar dla
akumulujacego si¢, nieprawidtowego biatka ASN. Zwyrodnienie dotyczy takze innych, poza
SN, struktur moézgowia np. neurondéw noradrenergicznych miejsca sinawego, neurondw
serotonergicznych jadra szwu, neuronéw cholinergicznych jadra Maynerta, ponadto zajety jest
uktad limbiczny, wzgoérze, podwzgorze, jadra podstawy i1 neurony obwodowego ukladu
nerwowego. W efekcie zaburzona jest aktywnos¢ wielu uktadow neuroprzekaznikow, m.in.
glutaminergicznego, gabanergicznego, acetylocholinergicznego i innych.

Istnieje wiele réznych koncepcji patogenetycznych chP, w tym m.in. wptyw stresu
oksydacyjnego, pobudzenia mikrogleju przez procesy zapalne, agregacji peptydow czy teoria
prionowa. W licznych badaniach potwierdzono obecno$¢ ASN w zwojach trzewnych, co
sugeruje wstepujaca migracje tego biatka droga nerwu blednego do pnia moézgu (tzw. o$
jelitowo- mozgowa).23,2* W literaturze spotka¢ mozna koncepcje sugerujace wptyw dysbiozy
jelitowej na odktadanie ztogéw ASN w jelitach 1 tym samym inicjacj¢ chP, jak rowniez prace
udowadniajagce wptyw mikrobioty na zaburzenia wchtaniania lekéw dopaminergicznych.?>2’

Wedtug hipotezy Braaka z 2005 r.2® bedacej powszechnie uznanym modelem
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patofizjologicznym chP, proces degeneracyjny postepuje w okre$lonej kolejnosci, zajmujac
kolejne elementy uktadu nerwowego. Przebieg choroby jest 6-etapowy, na poczatku
uszkodzeniu ulegaja neurony znajdujace si¢ w opuszce wechowej i pniu mozgu (stadia 1 oraz
2). Lokalizacja wczesnej patologii w chP znajduje odzwierciedlenie kliniczne w postaci
objawéw prodromalnych, tj. ostabienia wechu, zaburzen snu fazy REM, zaburzen motoryki
uktadu pokarmowego, pojawiajacych si¢ wczesniej niz zaburzenia ruchowe. W stadiach 31 4
zanik neuronoéw rozprzestrzenia si¢ do istoty czarnej i jader podstawy z pojawieniem si¢
klasycznych, ruchowych objawow chP, takich jak bradykinezja czy sztywnos$¢ mi¢sni. Objawy
te ujawniaja si¢ w wyniku degeneracji co najmniej 80% dopaminergicznych komorek
nerwowych. W tym okresie pacjenci najczesciej po raz pierwszy zglaszajg si¢ do neurologa,
ktory potwierdza rozpoznanie chP. Dalsza progresja choroby (stadia 5 i 6) dotyczy uktadu

limbicznego i kory mozgowej, powodujac m.in. zaburzenia poznawcze czy objawy wytworcze.

1.1.4 Kryteria rozpoznania

Niedostateczna rozpoznawalnos$¢ chP jest istotnym i aktualnym problemem zaréwno w
Polsce, jak i na §wiecie. W 1992 r. zostaty ustalone Kryteria diagnostyczne Queen Square Brain
Bank (QSBB), ktore opieraly si¢ na korelacji objawdéw klinicznych 100 pacjentdw z
przyzyciowo rozpoznana chP i badaniami autopsyjnymi ich mozgow.?® 25% pierwotnych,
klinicznych rozpoznan okazato si¢ btgdnych, a ostateczna trafno$¢ diagnostyczna w ujeciu
retrospektywnym wyniosta 82%. Z biegiem lat kryteria diagnostyczne chP byly zmieniane 1
udoskonalane. Wersja z 2013 r.3° ma wysoka warto$é predykcyjna siegajaca az 98%.%! Jednak
w badaniu przeprowadzonym wsrod lekarzy rodzinnych wykazano jej duzo mniejszg wartos¢,
gdzie rozpoznawalno$¢ chP wynosita tylko 53%.%2 Spowodowato to konieczno$é¢ dalszych
poszukiwan prostych, jednoznacznych, specyficznych kryteriow, utatwiajacych rozpoznanie
chP.

Najnowsze kryteria zostaly opracowane w 2015 r. przez Migdzynarodowe Towarzystwo
Choroby Parkinsona i Zaburzen Ruchowych (Movement Disorder Society, MDS) w oparciu 0
doswiadczenie ekspertow zajmujacych sie¢ chP. Kryteria te sg stosowane w badaniach
naukowych, jak réwniez ufatwiaja kliniczne rozpoznanie chP.3®* W kryteriach MDS-PD
(Movement Disorder Society clinical diagnostic criteria for Parkinson’s disease) wyroznia si¢
dwa poziomy pewnosci diagnostycznej - rozpoznanie klinicznie pewne oraz prawdopodobne.
Proces diagnostyczny obejmuje kilka etapow. W pierwszym konieczne jest stwierdzenie

zespolu parkinsonowskiego, ktory jest definiowany jako obecno$¢ bradykinezji oraz co

13



najmniej jednego z dwoch objawow tj. wzmozonego plastycznie napigcia migsniowego lub/i
drzenia spoczynkowego. Nastepnie konieczne jest wyeliminowanie objawdéw bezwzglednie
wykluczajacych rozpoznanie chP. Warunek ten, podobnie jak potwierdzenie parkinsonizmu,
dotyczy obu poziomoéw pewnosci. W celu potwierdzenia rozpoznania kliniczne pewnego
konieczne jest wykazanie co najmniej dwoch kryteridéw potwierdzajacych chP przy braku tzw.
czerwonych flag (red flags) czyli objawow poddajacych w watpliwo$¢ powyzsze rozpoznanie.
W przypadku klinicznie prawdopodobnego rozpoznania chP obecno$¢ jednego lub dwoch
objawow ostrzegawczych (red flags) musi by¢ rownowazona odpowiednig iloscig kryteriow
wspierajacych rozpoznanie. Obecno$¢ trzech czerwonych flag wyklucza rozpoznanie klinicznie
prawdopodobnej chP w kazdym przypadku. Czulo$¢ kryteriow MDS-PD wynosi 94,5%,
natomiast ich swoistoé¢ szacowana jest na 88,5%.3* W ocenie opisywanych kryteriow nie
uwzgledniono analizy porownawczej z wynikami badan anatomopatologicznych. W 2018 r.
opublikowano modyfikacj¢ algorytmu z 2015 r., stuzaca identyfikacji chP w okresie
wczesnoobjawowym. W tej modyfikacji wyeliminowano m.in. kryterium czasu, natomiast

wszystkie objawy ostrzegawcze uznano za bezwzglednie wykluczajace.®

Tabela 1. Kryteria diagnostyczne choroby Parkinsona MDS

Ustalenie klinicznie pewnej choroby Parkinsona wymaga:

Rozpoznania parkinsonizmu, brak kryteridw wykluczajacych oraz:
Obecnos¢ co najmniej dwoch kryteridow potwierdzajacych

Brak objawow ostrzegawczych

Ustalenie klinicznie prawdopodobnej choroby Parkinsona wymaga:

Rozpoznania parkinsonizmu, brak kryteriéw wykluczajacych oraz:
Obecnos¢ jednego lub dwoch objawow ostrzegawczych musi by¢ rownowazona odpowiednio jednym lub dwoma kryteriami
wspierajgcymi

Trzy czerwone flagi wykluczaja rozpoznanie klinicznie prawdopodobnej chP

Tabela 2. Algorytm diagnostyczny MDS-PD

Rozpoznanie parkinsonizmu — warunek konieczny

Wystgpowanie bradykinezji oraz

Drzenia spoczynkowego i/ lub wzmozonego plastycznie napigcia migsniowego

Kryteria podtrzymujace rozpoznanie choroby Parkinsona

Bardzo dobra odpowiedz na leczenie dopaminergiczne
Obecnos¢ dyskinez zaleznych od lewodopy

Udokumentowane w przesztosci lub obecne podczas badania drzenie spoczynkowe
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Nieprawidlowy wynik co najmniej jednego badania uzupehiajgcego (np. badanie wechu, scyntygrafia serca z uzyciem
metyljodobenzylguanidyny (1231-MIGB)

Kryteria absolutnie wykluczajace rozpoznanie choroby Parkinsona

Obecno$¢ objawow mézdzkowych

Stwierdzenie nadjgdrowego porazenie pionowego spojrzenia ku dotowi

Prawdopodobne rozpoznanie behawioralnego wariantu otgpienia czotowo-skroniowego (FTD) lub pierwotnej postepujacej
afazji (PPA) w ciggu pierwszych 5 lat choroby

Objawy parkinsonowskie ograniczone do konczyn dolnych przez ponad 3 lata

Leczenie blokerem dopaminergicznym lub lekiem wyplukujagcym dopaming

Brak odpowiedzi na wysokie dawki lewodopy

Wystgpowanie zaburzen czucia typu korowego, ideomotorycznej apraksji koniczyn lub postepujgcej afazji

Prawidlowy wynik czynno$ciowego badania neuroobrazowego czeSci presynaptycznej uktadu dopaminergicznego (SPECT-
DaTSCAN)

Udokumentowana obecnos¢ innych schorzen czy przyczyn wywolujacych parkinsonizm

Udokumentowana obecno$¢ innych schorzen wywolujgcych parkinsonizm 1Iub opinia eksperta o wyzszym

prawdopodobiefstwie innego rozpoznania niz chP

Kryteria ostrzegawcze (tzw. czerwone flagi)

Obustronny symetryczny zesp6l parkinsonowski

Brak ktoregokolwiek z czgstych objawow pozaruchowych PD takich jak: zaburzenia wechu, objawy autonomiczne, zaburzenia
snu i inne zaburzenia neuropsychiatryczne, mimo trwania choroby przez 5 lat

Brak progresji objawow w ciggu 5 lat choroby

Wystgpowanie wczesnych zaburzen opuszkowych (dysfonia, dyzartria, dysfagia) w ciggu pierwszych 5 lat choroby

Obecnos¢ zaburzen wdechu (,,stridor wdechowy”) lub czeste wdechowe sapanie

Obecne zaburzenia autonomiczne w ciggu pierwszych 5 lat choroby (niedocisnienie ortostatyczne, nietrzymanie lub
zatrzymanie moczu)

Niestabilno$¢ postawy 1 nawracajace upadki (>1/rok) w ciagu pierwszych 3 lat choroby

Szybko postepujace zaburzenia chodu

Wystapienie anterocollis badZ przykurczéw w obrgbie rak i stop w ciagu pierwszych 10 lat choroby

Stwierdzenie objawow piramidowych, z wyjatkiem niewielkiej asymetrii odruchdéw glebokich i objawu Babinskiego

1.1.5 Objawy ruchowe choroby Parkinsona ze szczeg6lnym uwzglednieniem sztywnosci

migsniowe]

Objawy ruchowe chP pojawiaja si¢ przy uszkodzeniu co najmniej 80% komorek
dopaminergicznych.®® Ich wystapienie jest zazwyczaj czynnikiem sktaniajacym pacjenta do
zgloszenia si¢ po raz pierwszy do neurologa 1 w konsekwencji do postawienia rozpoznania.
Biorgc pod uwage etapy naturalnego przebiegu chP, okres od poczatku stadium

przedklinicznego do wystapienia klasycznej triady klinicznej obejmujacej bradykinezje,
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sztywno$¢ migsniowq i drzenie spoczynkowe, wynosi co najmniej kilka lat. ChP cechuje si¢
duza heterogennos$cia, naturalny przebieg choroby moze si¢ znacznie r6zni¢ w zaleznosci od
pacjenta, nie wszystkie objawy pojawiaja sie u kazdego chorego.’” Wyrdznia sie kilka

38 Posta¢ drzenna

fenotypow schorzenia, z czego dwa s3 najczestsze 1 najlepiej opisane.
charakteryzuje si¢ zazwyczaj wolniejszym przebiegiem i lepszym rokowaniem. Pomimo
nierzadko bardzo wczesnego wieku zachorowania (20-40 rz.), cechuje si¢ dobra reakcja na
lewodope, ale szybciej pojawiaja si¢ fluktuacje i dyskinezy. W podtypie bradykinetycznym
przewazajg zaburzenia odruchow postawnych i1 chodu (postural instability and gait difficulty,
PIDG), pojawiajace si¢ u pacjentow po 60 rz. W badaniu neurologicznym dominujg
bradykinezja i sztywno$¢ mig$niowa, czesciej obserwowane sg zaburzenia nastroju i funkcji
poznawczych.

Spowolnienie ruchowe jest najwazniejsza cechg determinujaca rozpoznanie
parkinsonizmu.*® Bradykinezja definiowana jest jako zmniejszenie tempa wykonywania
czynnosci ruchowych.® ChP rozpoczyna sie asymetrycznie, poczatkowo moze przejawiaé sie
jako dyskretne, jednostronne ograniczenie wspotruchoéw podczas chodzenia. Czesto
niezgrabno$§¢ wykonywania ruchdéw precyzyjnych dotyczy w pierwszej kolejnosci konczyny
gornej, uposledzajac wykonywanie codziennych czynnosci jak np. ubieranie si¢. Zubozenie
motoryki dotyczy roéwniez migsni proksymalnych i osiowych. Przejawia si¢ rzadszym
mruganiem, spowolnieniem ruchéw gatek ocznych, powolng (bradylalia), monotonng
(aprozodia) i $ciszong (hipofonia) mowa, wyciekiem $liny bedacym wynikiem zaburzen tempa
polykania. Chod pacjenta staje si¢ wolny, krok jest skrécony, pojawiaja si¢ trudnos$ci np. z
podniesieniem z krzesta czy obrotem (chory musi wykona¢ wiele drobnych krokéw, aby
zmieni¢ kierunek chodu). Bradykinezji towarzyszy zwykle hipokineza, czyli redukcja
amplitudy wykonywanego ruchu, nasilajaca si¢ z kazdym kolejnym powtorzeniem. Zjawisko
to obserwowane jest czesto podczas badania ruchéw naprzemiennych, testu zamykania i
otwierania reki czy laczenia kciuka z palcem wskazujacym (tapping).*° Przejawem bradykinezji
jest takze maskowaty wyraz twarzy (hipomimia).*® Zaburzenia pisma, charakteryzujace sie
zmniejszaniem liter w miare pisania (mikrografia) sa objawem czesto wspoétistniejagcym z
hipofonig i bradykinezja, co sugeruje ich pokrewng patofizjologie.*! Pojecie akinezy dotyczy
trudno$ci w inicjacji ruchu, co czesto powoduje jego catkowity brak, a przyktadem moga by¢
np. przymrozenia chodu (freezing).** Typowe sa takze zaburzenia rytmiki powtarzanych
czynnoscl, czego efektem moze by¢ np. brak przerw miedzy wypowiadanymi stowami, ktore
,»Zzlewaja si¢” ze sobg i razem ze zmiennym tempem wypowiedzi (tachyfemia paroxysmalis),

skutkuja poglebieniem istniejacych zaburzen mowy. Zaburzenia rytmu chodzenia, np. coraz
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szybsze stawianie kolejnych krokéw (propulsja), moga doprowadza¢ do niebezpiecznych dla
pacjenta upadkow.

Patofizjologia bradykinezji nie jest wyjasniona. Uwaza si¢, ze wystgpienie tego objawu
jest wynikiem zaburzen przeptywu pobudzen w uktadzie jader podstawy, zwlaszcza w obrebie
petli korowo-podstawnej posredniej (Rycina 1).° Endogenna dopamina, blokujac receptory D2
w prazkowiu, zmniejsza aktywno$¢ uktadu wzgorzowo-korowego poprzez hamowanie szlaku
posredniego. Dochodzi do ograniczenia aktywno$ci motorycznej. Aktywacja kory ruchowej
odbywa si¢ poprzez pobudzenie drogi bezposredniej i pobudzenie receptoréw D1. Uszkodzenie
receptorow istoty czarnej prowadzi do niedoboru dopaminy w prazkowiu, czego efektem jest
pobudzenie drogi posredniej i ostabienie funkcji drogi bezposredniej.*> Prowadzi to do
patologicznego zahamowania aktywnosci kory moézgowej i nadmiernego wygaszenia

aktywnosci ruchowej, objawiajacego si¢ bradykinezja.

Rycina 1. Prawidtowa petla neuronalna korowo-podstawna*44
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Kolejnym kluczowym objawem chP jest sztywno$¢ migsniowa, ktora cechuje sig
zwigkszonym napigciem migsnia w spoczynku, podwyzszonym oporem podczas biernego
poruszania konczyng w danym stawie oraz wzmozong opornoscig na rozcigganie. W chP
zmiany napigcia mig¢sni dotycza w wigkszym stopniu zginaczy niz prostownikow, sa
wyrazniejsze w dystalnych cze$ciach konczyn, zwlaszcza w stawach przedramienia. Doktadna

charakterystyka rozktadu sztywno$ci pomaga odrézni¢ t¢ jednostk¢ chorobowa od innych
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parkinsonizmow. W postepujacym porazeniu nadjagdrowym (progressive supranuclear palsy,
PSP) dominuje zaj¢cie migéni osiowych z odprostowang sylwetka ciata. W chP natomiast
wzmozona aktywacja zginaczy doprowadza do przodopochylenia z charakterystycznym
utozeniem konczyn goérnych zgigtych w stawach tokciowych, oddalonych od tutowia, z
»daszkowatym” utozeniem rak. Inng cechg charakterystyczng dla sztywnosci parkinsonowskiej
jest jej staty charakter przez caty czas trwania biernego rozciggania mig¢snia, co przypomina
wyginanie ,,rury otowianej”. Typowym zjawiskiem jest takze tzw. objaw kota zgbatego, bedacy
wynikiem wspotistnienia sztywnos$ci i drzenia, polegajacy na zaburzeniach rytmiki ruchu
biernego w stawie, co przypomina ,,przeskakiwanie”. Ocena sztywnos$ci mi¢sniowej moze by¢
trudna, zwlaszcza w poczatkowym okresie choroby, gdy zmiany s3 dyskretne. Pomocnym
moze by¢ manewr Fromenta, ktory prowokuje ujawnienie si¢ wzmozonego napigcia badanej
konczyny poprzez $wiadomy ruch inng cz¢scig ciata np. przeciwleglta konczyna.

Rozwazane s3 rozne mechanizmy powstawania sztywnoéci parkinsonowskiej.*® Polscy
autorzy udowodnili, ze zwigkszona sztywno$¢ pasywna w chP dotyczy zaréwno brzusca, jak i
Sciegna miesnia szkieletowego.*®4’" Patologiczny sygnat osrodkowy przekazywany z
uszkodzonych struktur moézgowia doprowadza do nieprawidtowej czynno$ci odruchowej
rdzenia kregowego, a z czasem takze do zmian przystosowawczych w strukturze mig$nia.
Zwyrodnienie chrakateryzuje si¢ zanikiem wiokien migSniowych i zastgpowaniem ich przez
tkanke tacza o wiekszej sztywnosci.*®#84° Sztywniejszy brzusiec i $ciggno miesnia wywotuja
nieprawidlowy sygnal neuronalny biegnacy wstepujaco z receptorow wrzecionka nerwowo-
mig$niowego i aparatu $ciegnistego do neuronéw rdzenia krggowego. Powstaje nieprawidiowa
reakcja odruchowa. Btedna informacja zwrotna dociera rowniez do wyzszych osrodkow CUN,
modyfikujac informacj¢ osrodkowa przekazywang do mig$ni. Tworzy si¢ zamkniety,
samonapedzajacy si¢ krag btednych oddzialywan eferento - aferentnych uktadu nerwowo-
mig$niowego. Wydaje si¢ wiec, ze zardwno dziatanie os§rodkowe poprzez zastosowanie lekow
dopaminergicznych, jak 1 obwodowe poprzez rehabilitacj¢ ruchowa, potencjalnie moze
przerwac nieprawidtowa petle przyczynowo-skutkowa.

Drzenie dotyczy az 76% pacjentow i jest jednym z najbardziej stygmatyzujacych
elementéw obrazu klinicznego chP.%® Wystepuje czesto jako pierwszy objaw ruchowy i w
swiadomosci spotecznej jest praktycznie jednoznacznie kojarzone z chP. Wyr6znia si¢ rdzne
typy drzenia parkinsonowskiego.%! Klasyczna posta¢ drzenia charakteryzuje si¢ rytmicznymi
skurczami mieéni ago- 1 antagonistycznych gltownie w kohczynie gornej o S$redniej
czestotliwosci 4-6 Hz, ktore zanikaja w trakcie wykonywania czynnoséci.>? U niektorych

pacjentdow moze wspotistnie¢ takze drzenie przypominajace drzenie pozycyjne (re-emergent
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tremor, RET), ktore takze zanika podczas ruchu, a po ponownym przyjeciu konkretnej pozycji
powraca po kilku sekundach ($rednia latencja — 6,8-9,2).53>* Wspomniany moment latencji jest
kluczowym objawem pozwalajacym na zréznicowanie RET od drzenia samoistnego (essential
tremor, ET),> w ktérym nie obserwuje si¢ okresu opoznienia. Patogeneza tego objawu jest inna
niz sztywnosci i bradykinezji i nie wiaze si¢ z niedoborem dopaminy w OUN.® Czesto
obserwowana jest ,lekoopornos¢” drzenia w chP, ktére nie reaguje na standardowe leki
dopaminergiczne. Podobnych danych dostarczaja wyniki badan tomografii emisyjnej
pojedynczego fotonu (single-photon emission computed tomography, SPECT) u pacjentow z
postacia drzenng choroby. Wykazuja one mniejszy stopien wigzania znacznika z
presynaptycznym receptorami dopaminowymi w prazkowiu w tej formie chP niz w
przypadkach z dominujaca niestabilnoscig postawy i zaburzeniami chodu (PIDG).>" Inne
badania sugeruja mozliwa zalezno$¢ drzenia spoczynkowego od zaburzen ukladu
serotonergicznego, co zobrazowano w badaniach pozytronowej tomografii emisyjnej (positron
emission tomography, PET). Watpliwosci budzi jednak brak poprawy po przyjeciu
selektywnych inhibitorow zwrotnego wychwytu serotoniny (ang. selective serotonin reuptake
inhibitor, SSRI) w leczeniu drzenia.®® Mozliwe jest, ze ubogie w dopamine, zanikle jadra
podstawy, wyzwalajac patologiczng aktywacje drég mozdzkowo-wzgorzowych, generuja
drzenie o danej amplitudzie.

Zaburzenia chodu wystepujace u pacjentdw z parkinsonizmem cechuja si¢ znaczng
heterogennoscia. Krok chorego jest skrocony, szurajacy, bez odrywania stop od podloza.
Podstawa chodu jest niezmieniona lub zwezona.>® Zjawisku przyspieszenia chodu (festination)
sprzyja nieprawidtowo pochylona ku przodowi sylwetka ciata, a efektem tego moga by¢ upadki.
Frustrujacy 1 stygmatyzujacy dla chorych jest problem zwigzany z inicjacjg ruchu, podobnie
jak wspomniane wczesniej przymrozenie (freezing), czyli jego nagte zahamowanie niezalezne
od woli pacjenta. Na zaburzenia chodu i postawe ciala moga takze wptywaé zaburzenia
odruchow posturalnych. Postgpujg one wraz z czasem trwania choroby 1 zmuszajg pacjentow

do korzystania z pomocy osoby drugiej, balkonika lub wozka inwalidzkiego.

1.1.6 Objawy pozaruchowe

Objawy pozaruchowe towarzyszg pacjentom z chP przez caty okres trwania choroby
(Tabela 4). W pierwszym etapie choroby objawy pozaruchowe wyprzedzaja pojawienie si¢
klasycznego deficytu motorycznego, ale moga by¢ stabo wyrazone i czgsto nie taczy si¢ ich z

wystgpieniem chP. Po rozpoznaniu chP, w okresie tzw. ,,miodowego miesigca”, skargi na
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dolegliwosci pozaruchowe czesto tracg na znaczeniu w $wietle probleméw ruchowych. W
zaawansowane] fazie chP zaburzenia pozaruchowe moga by¢ znacznie nasilone i
niejednokrotnie stanowig wowczas bardziej ucigzliwy problem niz zaburzenia motoryczne.
Wykazujg fluktuacje dobowe podobnie do objawow ruchowych i sg czesto istotnym elementem
okresow ,,off”.%°

Wczesny okres chP cechuje si¢ wystgpowaniem objawow prodromalnych,
poprzedzajacych rozwoj pelnoobjawowej choroby. Mozna tu wymieni¢ depresje, zaburzenia
snu fazy REM (REM sleep behavior disorder, RBD), ostabienie wechu i zaparcia.®!
Wystgpienie powyzszych dolegliwosci ma zwigzek z progresja procesu zwyrodnieniowego
opisanego w modelu Braaka, ktoéry rozpoczyna si¢ m.in. w zwojach mig¢sniowych i
podsluzowkowych przewodu pokarmowego. W wielu badaniach wykazano zmniejszenia ilo$ci
neuronéw dopaminergicznych w splotach Auerbacha i Meissnera oraz doswiadczalnie
potwierdzono obecno$¢ wstecznego transportu ASN droga nerwu blednego do jadra
grzbietowego nerwu blednego.®? W wyniku nieprawidtowej funkcji osi jelito-mézg dochodzi
do zaburzen motoryki przewodu pokarmowego przejawiajacych si¢ m.in. zaparciami, ktére na
wiele lat moga poprzedzaé¢ wystgpienie objawow ruchowych.> W stadium 1 i 2 choroby wg
Hoehn-Yahra zaparcia dotycza az 65% chorych, natomiast w fazie 4 i 5 prawie 90%.%
Réwnocze$nie obecno$é zaparé czterokrotnie zwieksza ryzyko rozwoju chP.®  Inne
dolegliwo$ci zotadkowo-jelitowe, zwigzane z zaburzeniami autonomicznymi, obejmuja
gastroparezg, zaburzenia potykania ze §linotokiem, utrate masy ciala, zaburzenia defekacji.

Waznym objawem prodromalnym chP, obecnym takze we wszystkich pozostatych
stadiach choroby, jest depresja. Dotyka ona okolo 50% pacjentéw.°® Jest wynikiem zaburzen
przekaznictwa dopaminergicznego, jak rowniez noradrenergicznego i1 serotoninergicznego,
zwlaszcza w obrebie uktadu limbicznego.’” Wyréznia sie kilka podtypow zaburzef nastroju:
dystymie (23%), malg (37%) i duza depresje (25%).®® Zaburzenia nastroju s3 najczestsza
przyczyng pogorszenia jakoSci zycia chorych, wyprzedzajagc nieznacznie zaburzenia
funkcjonowania poznawczego.”” U pacjentdéw z chP moga pojawiaé si¢ zaburzenia
emocjonalne, migdzy innymi apatia u 60 % chorych oraz zaburzenia lgkowe, ktore takze
dotycza podobnego odsetka pacjentow.®!

Zaburzenia wechu, zazwyczaj obustronne, bgdace efektem zwyrodnienia neuronow
opuszki wechowej, pojawiajg si¢ u okoto 90% badanych 1 czesto sg pierwsza manifestacja
parkinsonizmu.”® Patogeneza wczesnych zaburzen wechu oraz RBD, zgodnie z hipoteza
Braaka, jest prawdopodobnie zwigzana z odkladaniem zlogow ASN w opuszce wechowej 1

rdzeniu przedtuzonym. Istnieja takze doniesienia sugerujace zwigzek anosmii o pozniejszym
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poczatku z deficytem cholinergicznym 1 jej wspolwystgpowania z zaburzeniami funkcji
poznawczych.”!

Zaburzenia snu w fazie REM s3g waznym, prodromalnym objawem chP i innych a-
synukleinopatii. Wystepuja one u prawie 50% chorych z chP, w jeszcze wigkszym odsetku u
pacjentoOw z otepieniem z ciatami Lewy’ego (dementia with Lewy bodies, DLB) i zanikiem

wieloukladowym (multiple system atrophy, MSA).”

Ryzyko konwersji idiopatycznego RBD
do jawnej choroby neurozwyrodnieniowej z grupy a-synukleinopatii wynosi 6,3% rocznie,
natomiast w 12-letniej obserwacji konwersja dotyczyé moze nawet 73,5% pacjentow.”
Zaburzenia te charakteryzuja si¢ wystepowaniem zywych marzen sennych przy braku atonii
mig$ni w czasie snu REM. W efekcie pacjent wykonuje gwattowne ruchy konczynami, co
prowadzi do urazéw u chorego lub jego partnera w prawie 60% przypadkow.’# Inne zaburzenia
snu dotycza az 90% pacjentdbw z objawowa chP. Najczesciej wystepuje bezsenno$é,”
nadmierna senno$¢ w ciagu dnia (excessive daytime sleepiness, EDS), napadowe za$nigcia
(sleep attacks, SA), zespdt niespokojnych nég (restless legs syndrome, RLS), okresowe ruchy
konczyn podczas snu (periodic limb movements in sleep, PLMS) i wybudzenia spowodowane
niemoznos$cig obrdcenia si¢ w 16zku lub nykturia.

Kolejnym objawem pozaruchowym, pojawiajacym sie na kazdym etapie chP, jest b6l.”®
Zwykle ma on niewielkie lub umiarkowane nasilenie, ale skargi na ucigzliwe dolegliwosci
bolowe zglaszane sa przez okoto 40% pacjentow.’” Najwieksze dolegliwosci powoduje bol
dystoniczny zwigzany z kurczami migéni. Bol moze mie¢ takze podtoze migSniowo-
szkieletowe. Jednym z pierwszych objawow chP jest czgsto zespot zamrozonego barku (frozen
shoulder, FS). B6l w chP moze by¢ pochodzenia osrodkowego, neuropatycznego Ilub
wystepowa¢ w przebiegu akatyzji.”’

Pomijang 1 czgsto lekcewazona dolegliwoscig zglaszang przez chorych jest poczucie
fizycznego wyczerpania (zespdt zmgczenia). Czgsto$¢é wystgpowania zmeczenia oscyluje
migdzy 33-70% przypadkow w roznych badaniach. Zesp6t zmeczenia znacznie utrudnia
czynno$ci dnia codziennego, ograniczajac normalne funkcjonowanie pacjentow 1 ich jakos¢
zycia.’®
W $redniozaawansowanym i zaawansowanym stadium chP pojawiaja si¢ zaburzenia
mowy i potykania. Dyzartria wynikajaca z bradykinezji i sztywnosci migéni biorgcych udziat
w fonacji dotyczy prawie 90% chorych.”® Umiejetno$é potykania, jak i mowienia, zalezy
dodatkowo od wplywu bodzcow czuciowych 1 wydaje si¢, ze zaburzenia unerwienia

sensorycznego leza u podtoza obu dolegliwosci.”* Dysfagia ustno-gardtowa wystepuje u 80%

pacjentéw.”? Nasilone zaburzenia polykania w terminalnym stadium chP zwiekszajg istotnie
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ryzyko niedozywienia oraz $miertelno$¢ spowodowang cichg aspiracja, a w efekcie
nawracajacymi infekcjami drog oddechowych z zapaleniem pluc wiacznie.

W zaawansowanej chP moze by¢ obecna nasilona dysautonomia. W jej przebiegu
dochodzi do zaburzen czynnos$ci uktadu krazenia (np. hipotonia ortostatyczna skutkujgca
omdleniami i1 wtornymi urazami), ukladu moczowego (np. nykturia, parcia naglace,
nietrzymanie moczu), przewodu pokarmowego (np. $linotok, gastropareza i zaparcia) oraz
zaburzen termoregulacji (np. nadpotliwo$é nocna) i zaburzen seksualnych.®* Objawy
autonomiczne narastajg wraz z wiekiem, iloscig przyjmowanych lekoéw 1 stopniem
zaawansowania chP, koreluja z nasileniem zaburzen ruchowych, z zaburzeniami
neuropsychiatrycznymi i zaburzeniami snu.%

Pojawienie si¢ zaburzen funkcji poznawczych u pacjenta z chP stanowi niekorzystny
czynnik rokowniczy. Obecnos$¢ otgpienia oraz podeszty wiek stanowia najwazniejsze czynniki
ryzyka zwiekszonej $miertelnosci w chP.”® Otepienie dotyczy 30% chorych, jego czestoéé
wzrasta wraz z czasem trwania chP, nierzadko towarzyszg mu zaburzenia nastroju i snu. Wsrod
czynnikow ryzyka wystgpienia deficytu poznawczego wymienia si¢ RBD, hiposmig, mutacje
genu glukocerebrozydazy. Zespot otgpienny znaczgco obniza jako$¢ zycia pacjenta, zwigksza
ryzyko upadkow, a postepujaca niesamodzielnos¢ fizyczna oraz psychiczna pacjenta stanowi

znaczace obcigzenie dla ich opiekunow.®

Tabela 3. Linia czasu wystepowania objawéw pozaruchowych w chP®?

Zaparcia Zmeczenie Lek Otgpienie
Hiposmia Bol Dyzartria e
. . q Hipotonia
Zaburzenia snu (RBD) Podwojne Dysfagla )
Depresja widzenie Bezsennos¢ Zszll);;;aze];a
Faza prodromalna Woezesna faza ruchowa | Faza sredniozaawansowana Faza zaawansowana
2-5 lat 3-6 lat 4-12 8 lat

1.1.7 Leczenie

Pomimo dynamicznego rozwoju neurologii nadal nie dysponujemy metodami leczenia
przyczynowego chP. Od ponad pot wieku standardem terapii objawowej pozostaje lewodopa,
zarejestrowana do leczenia chP przez Agencje Zywno$ci i Lekéw (Food and Drug

Administration, FDA) w 1970 r.3! W zaawansowanym stadium choroby uszkodzone neurony
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dopaminergiczne zastgpowane sg przez serotoninergiczne, ktére nie posiadaja zdolnosci
gromadzenia nadmiaru lewodopy dostarczanej z zewnatrz. Krotki, 90-minutowy okres
pottrwania lewodopy oraz skracajacy si¢ w miar¢ postgpu choroby czas odpowiedzi na lek,
powoduja koniecznos$¢ czestszego dawkowania. Przyczynia si¢ to do powstawania fluktuacji i
dyskinez.*? Nieprzewidywalna odpowiedz na lewodope okazata si¢ najbardziej uciazliwym
objawem chP w jej zaawansowanym okresie, co wykazano w badaniu prowadzonym na grupie
265 pacjentow w Wielkiej Brytanii.> W konsekwencji rozpoczeto badania nad nowymi
metodami leczenia oraz sposobami podawania lewodopy w celu przywrocenia cigglosci
stymulacji receptoréw dopaminowych.

W farmakoterapii chP stosowane sa rdzne substancje o dzialaniu dopaminergicznym
roznigce si¢ silg dzialania, sposobem podawania i profilem bezpieczenstwa.** Agoniéci
receptorow dopaminowych (dopamine agonist, DA) np. pramipeksol, ropinirol czy apomorfina
pod wzgledem sity dziatania zajmuja drugie miejsce po lewodopie. Substancje te maja dziatanie
postsynaptyczne, wigzac si¢ z receptorami dopaminowymi, gtéwnie D2 i D3. Stosowane sg
zazwyczaj w formie preparatdéw o przedluzonym uwalnianiu, czyli o dluzszym czasie
polowiczego rozpadu przez co w mniejszym stopniu przyczyniaja si¢ do wywolywania
dyskinez 1 fluktuacji. Inhibitory monoaminooksydazy B (monoamine oxidase, MAO-B)
blokuja enzym rozktadajacy dopamine, zwigkszajac site jej dziatania. Najczesciej stosowanym
preparatem jest rasagilina, ktora w niektérych badaniach wykazata dodatkowe dzialanie
neuroprotekcyjne oraz wplyw na redukcj¢ drzenia. Inhibitory COMT (catechol-O-
methyltransferase) hamuja rozktad zarowno dopaminy jak i lewodopy. W Polsce najszerzej
stosowany jest entakapon, z uwagi na korzystny profil cenowy. Kolejng wazng substancjg w
terapii chP jest amantadyna, wykazujaca dzialanie przeciwdyskinetyczne. Leki o dziataniu
antycholinergicznym sg grupa o coraz mniejszym znaczeniu, a ich stosowanie ogranicza si¢ do
przypadkéw lekkoopornego drzenia u miodszych pacjentow. U osob starszych cechujg si¢
niekorzystnym profilem bezpieczenstwa.

W  zaawansowanym stadium chP klasyczna farmakoterapia czgsto okazuje si¢
niewystarczajaca. Pacjentom z ucigzliwymi fluktuacjami stanu klinicznego (zespoty ,,on” i
,off’) dedykowane jest leczenie przyrzadowe — gleboka stymulacja moézgu (deep brain
stimulation, DBS) lub terapie infuzyjne, ktore w Polsce dostepne sa w ramach programu
lekowego B.90, t.j. Duodopa we wlewie dojelitowym (Levodopa-carbidopa intestinal gel,
LCIG) lub apomorfina w ciagglej podazy podskérnej (continuous subcutaneous apomorphine,
CSAI). Kazda z tych form leczenia okazala si¢ wysoce skuteczna, wptywajac istotnie na

skrocenie czasu trwania okresow ,,oft” 1 dyskinez, poprawe jakosci zycia i niektorych objawow
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pozaruchowych chP. Konieczna jest jednak prawidtowa kwalifikacja chorego do wtasciwe;j

metody terapii.?*®

Kwalifikacja i prowadzenie leczenia z uzyciem DBS, CSAI i LCIG
powinny odbywac si¢ w osrodkach referencyjnych. Wybor wiasciwego momentu optymalizacji
leczenia utatwia reguta 5-2-1, wg ktorej wymienione terapie nalezy rozwazy¢ u pacjentow
przyjmujacych co najmniej 5 dawek lewodopy dziennie, u ktorych czas okreséw ,,off”” wynosi
co najmniej 2 godziny, a ucigzliwe dyskinezy utrzymuja si¢ przez co najmniej 1 godzing
dziennej aktywnosci, pomimo optymalnego leczenia doustnego.® Warunkiem koniecznym do
wdrozenia ktorejkolwiek z zaawansowanych terapii jest zachowana pozytywna odpowiedz na
lewodope, wyrazajaca si¢ poprawg punktacji w III czgsci skali UPDRS (Unified Parkinson’s
Disease Rating Scale) o minimum 33%, poréwnujac okresy ,,off” i ,,on” (tzw. dodatni wynik
testu z lewodopg). W 2022 r. opublikowano rekomendacje Polskiego Towarzystwa Choroby
Parkinsona i Innych Zaburzen Ruchowych dotyczace sposobu doboru odpowiedniej metody
leczenia w zaleznoéci od profilu klinicznego pacjenta.’” Gieboka stymulacja mozgu jest
zalecana u pacjentdéw z postacig drzenng chP, u 0os6b mtodszych (<70 r.z.), bez zaburzen funkcji
poznawczych ani istotnych objawoéw psychotycznych, znacznej dyzartrii czy zaburzen
posturalnych. Apomorfina we wlewie podskoérnym jest takze dedykowana chorym mtodszym,
bez przeciwwskazan obejmujacych psychoze, zaburzenia kontroli impulsow i inne powiktania
po weczesniej stosowanych agonistach receptorow dopaminowych. Najbardziej liberalne
kryteria dotycza dojelitowego wlewu Duodopy, ktory stosowaé mozna bez wzgledu na wiek, u

pacjentow z otgpieniem czy omamami, o ile nie ma istotnego ryzyka usuni¢cia urzadzenia.

1.1.8 Rehabilitacja

Rehabilitacja jest istotnym elementem wspomagajacym leczenie farmakologiczne i
zabiegowe chP. Dowiedziono, iz regularna aktywno$¢ fizyczna jest zwigzana z mniejszym
ryzykiem zachorowania na chP.®® We wczesnym okresie chP wyzszy poziom dziennej
aktywnosci fizycznej wigze si¢ z wolniejszg progresja zaburzen chodu i réwnowagi oraz
sprawniejszym wykonywaniem czynnosci dnia codziennego w obserwacji 6-letnigj.5®
Rehabilitacja spowalnia progresj¢ objawdw ruchowych i pozaruchowych oraz zmniejsza
zapotrzebowanie na lewodope.?® Stosowana jest w celu poprawy codziennego funkcjonowania
pacjenta, jego jakosci zycia oraz jako $rodek zapobiegajacy potencjalnie groznym
powiktaniom, jakimi sa np. upadki.®® Rehabilitacja moze mie¢ wptyw na neuroplastyczno$é

mozgu i wykazywaé tym samym potencjalnie dziatanie neuroprotekcyjne.91,92,%
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Pierwsze doniesienia dotyczace mozliwej skuteczno$ci usprawniania ruchowego w chP
zostaty opublikowane w latach 60 XX wieku. Od tego czasu przeprowadzono wiele badan na
temat roznych metod rehabilitacji ruchowej w chP. Ich skuteczno$¢ byla zmienna w
poszczegbdlnych publikacjach. Réznorodnos¢ zastosowanych metod badawczych 1 form
rehabilitacji, r6zna metodologia prowadzonych eksperymentow 1 niewielka liczebno$¢
badanych grup nie pozwalaja na rzetelng ocene tych doniesien.®> Dopiero metaanaliza
opublikowana w 2020 r. dostarcza bardziej wiarygodnych danych.®® W publikacji wzigto pod
uwage 171 randomizowanych badan z lat 1994 — 2020, obejmujacych tgcznie prawie 8 tysiecy
pacjentow, w ktorych porownywano réozne metody usprawniajgce chorych z chP w stosunku do
pacjentdw niepoddawanych rehabilitacji. Najbardziej efektywne, biorac pod uwage wptyw na
0g6lng poprawe funkcji motorycznych oceniang za pomoca III czesci skali UPDRS, okazaty
si¢: konwencjonalna fizjoterapia, taniec, sztuki walki, nordic walking oraz trening roOwnowagi
1 chodu. Przy usprawnianiu chodu najlepsze rezultaty uzyskano stosujac ¢wiczenia na biezni i
celowang rehabilitacj¢ chodu. Dane uwzglednione we wspomnianej metaanalizie bazowaty na
Europejskich Wytycznych Fizjoterapii choroby Parkinsona (European Physiotherapy
Guideline for Parkinson’s disease).®’

W rekomendacjach MDS z 2018 r. dotyczacych leczenia powiktan ruchowych chP,
zgodnie z zatozeniami medycyny opartej na faktach, fizjoterapi¢ uznano za prawdopodobnie
skuteczng i uzyteczng klinicznie metode leczenia.’® Amerykanskie Stowarzyszenie Fizjoterapii
(American Physical Therapy Association, APTA) w najnowszych zaleceniach z 2022 r.
rekomenduje m.in. ¢wiczenia aerobowe o umiarkowanej lub wysokiej intensywnosci, ktore
zwigkszaja pulap tlenowy, ponadto poprawiaja sprawno$¢ ruchowg i ogdlne funkcjonowanie
pacjentow z chP.®® Wickszo$¢ badan uwzglednionych w ww. rekomendacjach dotyczy
treningu na rowerze stacjonarnym lub biezni. Nie wykazano istotnych réznic w skutecznosci
migdzy oboma typami ¢wiczen aerobowych, chociaz liczba prac bezposrednio je
poréwnujacych byta niewielka.1%1% Trening tlenowy uznano za bezpieczny przy zastosowaniu
odpowiednich procedur kwalifikacyjnych, wykluczajacych m.in. osoby z przeciwwskazaniami
kardiologicznymi do ¢wiczen interwalowych o wysokiej intensywnosci (high intensity interval
training, HIIT). Dobor typu rehabilitacji powinien by¢ podyktowany bezpieczenstwem
pacjenta i dostosowany do jego mozliwos$ci, np. osoby z nasilonymi przemrozeniami chodu w
pierwszej kolejnosci powinny stosowac trening na cykloergometrze rowerowym a nie na
biezni. W trakcie rehabilitacji intensywnos$¢ 1 czas trwania ¢wiczen powinna by¢ zwigkszana
stopniowo, aby unikng¢ niepotrzebnych kontuzji. Cwiczenia aerobowe o umiarkowanej lub

wysokiej intensywno$ci, ze wzgledu na potencjalne korzySci w zmniejszaniu nasilenia
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zaburzen motorycznych w chP, powinny by¢ stosowane juz we wczesnym okresie choroby.
Rekomendowanymi formami rehabilitacji sg takze: trening oporowy wptywajacy na objawy
ruchowe, pozaruchowe oraz jako$¢ zycia chorych oraz trening zadaniowy ukierunkowany na
rozne cele, np. zwigkszenie sity konczyn gornych lub dolnych, poprawe zrgcznosci, sprawnosci
obracania si¢ czy rehabilitacje funkcji pecherza moczowego.” Podobnie skuteczne okazaty sie
¢wiczenia w spolecznosci lokalnej, wplywajace pozytywnie na aspekty ruchowe oraz
pozaruchowe choroby, w tym szczegdlnie depresj¢. Mozna tu wymieni¢ aktywnosci takie jak
m.in. joga, taniec (np. tango), pilates, tai chi czy trening sitowy. W trakcie spotkan grupy os6b
¢wiczg razem lub realizujg wezesniej ustalony program treningowy w domu lub innej placoéwce,
czesto bez obecnosci fizjoterapeuty. Wytyczne amerykanskie, podobnie jak europejskie, ktada
szczegblny nacisk na prewencje upadkoéw, rehabilitacje chodu oraz ¢wiczenia rownowazne.
Programy interwencyjne prowadzone przez fizjoterapeutow maja skupia¢ si¢ na poprawie
postawy, ¢wiczeniu odruchdéw posturalnych, zwigkszeniu dtugosci kroku i predkosci chodu
pacjenta, aby jak najdluzej pacjent pozostawal mobilny i tym samym samodzielny. Opcje
dalszej rehabilitacji powinny by¢ omawiane z chorym przynajmniej raz w roku.

Zintegrowana, wielodyscyplinarna opieka nad pacjentem z chP jest kolejnym
zaleceniem APTA.%® Rekomendowana jest wspotpraca zespotow, w sktad ktorych, oprocz
neurologdéw 1 rehabilitantow, wchodza takze pielggniarki, pracownicy socjalni, logopedzi,
terapeuci zajeciowi, dietetycy i inni. Interdyscyplinarne podej$cie do pacjenta prowadzi do
znamiennej poprawy jakosci zycia, zmniejszenia cig¢zkosci objawow motorycznych i
pozaruchowych, a takze poprawy sprawnosci chodu u chorych.

W 2018 r. opublikowano europejskie rekomendacje fizjoterapeutyczne przeznaczone
dla lekarzy, oparte o wytyczne MDS z 2014 r. Podkreslaja one znaczenie doboru wtasciwego
rodzaju rehabilitacji dopasowanego do aktualnego etapu chP.1%? Plan usprawniania powinien
by¢ modyfikowany wraz z jej postepem. Pacjenci we wczesnym okresie choroby, bez
niepetnosprawnosci, powinni by¢ edukowani na temat metod zapobiegania niepetnosprawnosci
oraz regularnej aktywnosci fizycznej dostosowanej do swoich mozliwosci. Wraz z postepem
choroby powinna by¢ zalecana zindywidualizowana fizjoterapia uzalezniona od dominujacych
probleméw np. celowana na zaburzenia chodu. Waznym czynnikiem warunkujacym sukces
rehabilitacji jest jej prowadzenie przez wyspecjalizowanych fizjoterapeutow, majacych
doswiadczenie w pracy z pacjentem z objawami parkinsonizmu.

Plan treningowy indywidualnie dobrany dla konkretnego pacjenta pozwala na
uzyskanie najlepszych efektow rehabilitacji. Powinien on obejmowaé wilasciwy zestaw

¢wiczen, uwzgledniajagcy prezentowany przez pacjenta deficyt neurologiczny i by¢
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ukierunkowany na konkretny cel.’®® Jak wynika z wytycznych APTA z 2022 r. nie ma
jednoznacznych danych dotyczacych optymalnej intensywnosci, czasu trwania i czgstotliwos$ci
treningdw, zapewniajacych pozytywny i mozliwe najbardziej trwaty efekt usprawniania.
Wydaje sie, ze istotnym elementem ¢wiczen warunkujagcym skuteczno$¢ rehabilitacji jest ich
duza intensywno$é.'% Dotyczy to zwlaszcza ¢wiczen aerobowych, np. wysitek fizyczny o
wysokiej intensywnosci prowadzony na cykloergometrze rowerowym moze wplynaé na
zmniejszenie sztywnos$ci migsniowej u pacjentoéw z chP i tym samym poprawi¢ ich sprawno$¢
motoryczng.'%® Wigkszo§¢ prowadzonych dotychczas badan opiera si¢ na ciggtym modelu
treningowym. Niektorzy autorzy sugerujg, ze najbardziej efektywng forma intensywnego
treningu sa ¢wiczenia interwalowe.93,1%° Wysitek o profilu przerywanym doprowadza do
istotnego podwyzszenia stezenia czynnika neurotroficznego pochodzenia mézgowego we krwi
w poréwnaniu do treningu ciaglego, co potwierdzono na modelu zwierzecym.'% Plastycznosé
mozgu stanowi najwazniejszy mechanizm lezacy u podtoza dobrych efektow fizjoterapii.t%’
Poprawa czynnosci neurofizjologicznych mézgu jest uwarunkowana zwickszeniem ekspresji
receptorow dopaminowych istoty czarnej,}®® zwiekszeniem wydzielania czynnikéw
neurotropowych®1% i wzrostem aktywnosci OUN w okolicy jader podkorowych.*® W oparciu
o literaturg trening interwatowy wydaje si¢ wigc skuteczniejszy 1 jest lepiej tolerowany przez
chorych niz wysitek ciagly, co wiaze si¢ z lepsza adherencja terapeutyczng i lepszymi

wynikami.110,?

1.2. Diagnostyka sztywnos$ci mig$niowej

1.2.1 Badanie neurologiczne z uzyciem III cze¢$ci skali UPDRS

Istnieje wiele skal stuzacych do diagnostyki poszczegélnych objawdéw ruchowych i
pozaruchowych chP. Najbardziej znang 1 uwazang za ztoty standard w ocenie klinicznej
choroby jest skala UPDRS (Unified Parkinson’s Disease Rating Scale).!!® Stuzy ona nie tylko
do okreslenia stopnia zaawansowania schorzenia i jego postgpu w czasie, ale rOwniez jest
podstawowym narzedziem monitorowania odpowiedzi na leczenie podczas wykonywania
proby z lewodopa (levodopa challenge). Test ten jest niezbednym elementem kwalifikacji
pacjentow z zaawansowang chP do terapii przyrzadowych tj. glebokiej stymulacji mézgu,
dojelitowego wlewu Dudodopy i1 podskoérnego wlewu apomorfiny. Skala UPDRS jest uzywana
od lat 80 XX wieku.!* Ostatnia, ujednolicona wersja zostata uaktualniona przez badaczy

Migdzynarodowego Towarzystwa Choroby Parkinsona i Zaburzen Ruchowych (Movement
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Disorders Society - Unified Parkinson’s Disease Rating Scale, MDS-UPDRS) w 2008 r.1%3,
natomiast polska walidacje opublikowano w 2020 r.1*° Skala sktada si¢ z czterech czesci. W
pierwszej czgsci, na podstawie rozmowy z pacjentem i jego opiekunem, oceniany jest stopien
nasilenia pozaruchowych objawéw choroby. W drugiej czesci wywiad dotyczy problemoéw
ruchowych wystepujacych w zyciu codziennym. W czg$ci trzeciej, w oparciu o badanie
neurologiczne, oceniany jest stopien nasilenia objawow ruchowych, w tym sztywnosci
mie$niowej dla kazdej z czterech konczyn oraz w zakresie mig$ni osiowych. W trzeciej cz¢sci
skali lekarz postuguje si¢ szczegdlowa instrukcjg, ktora jednoznacznie okresla ilos¢
przyznawanych punktow w zalezno$ci od wyniku badania neurologicznego, co redukuje
dowolnos¢ interpretacji badania. Czwarta czgs¢ skali okre$la nasilenie powiktan

zaawansowanej chP, takich jak fluktuacje i dyskinezy.

1.2.2. Badanie miometryczne

Metoda umozliwiajaca obiektywna ocene wlasciwosci mechanicznych migéni
szkieletowych ze szczegolnym uwzglednieniem napigcia migsniowego jest miometria. Badanie
miometryczne daje mozliwo$¢ obiektywnej 1 powtarzalnej jego oceny. Jest chetnie
wykorzystywane w roznych badaniach naukowych, réwniez z uwagi na prostote obstugi
urzadzenia. Wysoka czuto$¢ i swoistos¢ metody potwierdzono w badaniach polskich i
zagranicznych autorow?04"116-118 Badania przeprowadzano nie tylko u pacjentéw z chorobami
neurozwyrodnieniowymi''!20 ale rowniez w chorobach nerwowo-mig$niowych!?!,
naczyniowych!??, autoimmunologicznych!? i medycynie sportowej.!?*!%> Miometria okazata
si¢ przydatna takze w planowaniu 1 ocenie efektow rehabilitacji schorzen uktadu migsniowo-

szkieletowego oraz w analizie wydajnoéci treningu u sportowcow,!26:127:128

Powyzsze
doniesienia staly si¢ podstawa do zaplanowania badan miometrycznych w ocenie skutecznosci
usprawniania ruchowego u pacjentoOw z chP.

W literaturze dostepnych jest niewiele doniesien dotyczacych uzycia miometrii w chP,
w tym zadnego badania oceniajacego jego przydatno$¢ w rehabilitacji pacjentdéw z tym
schorzeniem. W publikacjach polskich autorow dowiedziono, ze ocena kliniczna sztywno$ci
mig$niowej koreluje z miometrycznym pomiarem sztywnosci biernej miesnia (stiffness - S).*
Wykazano, ze plastycznie podwyzszone napigcie mig¢sniowe u pacjentOw z wczesng i
sredniozaawansowang chP (wyrazane m.in. przez sztywnos$¢ w spoczynku oceniang za pomocg
miometru) wigze si¢ w znacznym stopniu z wewnetrznymi wlasciwosciami lepkosprezystymi

Sciegien i mieéni, a nie z ich zmianami neurofizjologicznymi.*’ Teze te potwierdzono w
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kolejnych publikacjach.!'®!"” Miometria okazala sie byé przydatna metoda do oceny
wlaéciwosci mechanicznych migsni w chP. - '7Zaproponowano m.in. zastosowanie miometrii
do oceny skutecznos$ci rehabilitacji poprzez analiz¢ zmian sztywno$ci migsniowej. Oceniano
takze wplyw lekéw przeciwparkinsonowskich na sztywnos$¢ bierng migsni mierzong
MyotonemPRO oraz metodami klinicznymi (m.in. skalg UPDRS). Stwierdzono istotne
zmniejszenie napi¢cia mi¢sni u pacjentoéw w stanie ,,on”, a wiec bedacych pod wpltywem lekow
dopaminergicznych.''® Potwierdzono wysoka czuto$é miometrii w ocenie efektu leczenia
farmakologicznego sztywno$ci w chP.!'® Miometr okazat sie uzyteczny takze do okreslenia
zmian napig¢cia migsni prostownikow palcow pacjentdow z chP leczonych metoda glebokiej
stymulacji moézgu.'!” Biorac pod uwage dostepna literature wysunigto teze, ze urzadzenie to
moze pomdc w obiektywnej, powtarzalnej i rzetelnej ocenie wptywu usprawniania ruchowego
na sztywno$¢ parkinsonowska.

Miometr jest niewielkim, tatwym w obstudze przyrzadem stuzacym do oceny wtasnosci
mechanicznych mi¢éni, przypominajacym z wygladu mlotek. Pomiar jest szybki, nieinwazyjny,
a czas pojedynczego testu wynosi 3- 30 sekund. Badanie przy uzyciu miotonometru polega na
przytozeniu koncowki pomiarowej prostopadle do powierzchni skory nad brzuscem badanego
mig$nia. Nastepnie badacz zbliza narzedzie w kierunku badanej tkanki do momentu aktywacji
mechanizmu opartego na dziataniu sity elektromagnetycznej, co sygnalizowane jest Swiattem
($wiecaca lampka). W efekcie generowana jest seria jednakowych uderzen odksztatcajacych
migsien w punkcie pomiarowym. Nacisk wywierany przez koncowke pomiarowa jest krotki
(kilkanascie sekund), a jego sila jest na tyle mata, Ze nie wywoluje reakcji odruchowe;j t;.
skurczu migsnia. Powoduje drgania migsnia, ktore rejestrowane sg przez akcelerometr.
Kazdorazowo wykonywanych jest 10 powtérzen pomiarowych, z ktorych wyciggana jest
warto$¢ §rednia. W czasie calego badania pacjent pozostaje w komfortowej, lezacej pozycji, w
petni rozluzniony. '2° Obliczane s3 nastepujace parametry pomiarow: '

S (ang. stiffness) - sztywnos$¢ wyrazona w niutonach na metr [N/m], ktora jest cechg samej
tkanki mig$niowej 1 wyraza opor migsnia w reakcji na sit¢ odksztatcajaca lub skurcz. Obliczana
jest jako iloraz sity nacisku (F) wytwarzanej przez koncowke pomiarowg miometru, ktora
odksztatca migsien do maksymalnej glebokosci odksztatcenia (Al). Opisywana jest wzorem
S=F/ Al [N/m]. Warto$¢ sity uderzenia [F] wynika z iloczynu maksymalnego przyspieszenia
koncoéwki pomiarowej (al) [m/s] i jej masy (m) [kg].

F (ang. frequency) — cze¢stotliwos¢ naturalnej oscylacji wyrazona w hercach [Hz]. Stuzy do
oceny napigcia wewnatrzkomorkowego migsnia, a oblicza si¢ ja jako maksymalng

czestotliwos$¢ z mocy widma sygnatu akcelerometrycznego.
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D (ang. decrement) — tlumienie, ktore opisuje elastyczno$¢ tkanki mig$niowej, czyli jej
zdolnos¢ do powrotu do pierwotnych wymiardw po zakonczeniu dziatania sity odksztatcajace;.
Dekretment wyraza logarytmiczne tlumienie naturalnej wibracji mig¢énia wynikajace z
rozproszenia energii. Oblicza si¢ go ze wzoru D = In (al / a3), gdzie In to logarytm naturalny,
al [m/s] oznacza amplitud¢ przyspieszenia pierwszej thumionej oscylacji, a a3 - drugiej [m/s].
Im wicgksza jest elastyczno$¢ tkanki, tym mniejsza jest warto$¢ ttumienia, jak rowniez jej
plastycznos¢.

R (ang. relaxation time) — czas relaksacji mierzony w milisekundach [ms] opisuje sprezystosc¢
migsnia, czyli czas, po ktdrym migsien wraca do wyjsciowego ksztattu po zaprzestaniu
dzialania sity zewngtrznej lub skurczu. Jest to wiec rdznica czasu potrzebnego na maksymalne
wglebienie tkanki (tR) 1 czasu powrotu migsnia do stanu wyjsciowego (t1).

C (ang. creapability) — wlasciwos¢ pelzania, tj. zdolno$¢ tkanki do sukcesywnego wydtuzania
si¢ w czasie pod wplywem rozciggania. Cecha ta obliczana jest jako iloraz warto$ci czasu
relaksacji mig$nia (R) 1 czasu cato§ciowego naprezenia tkanki (t1-tP). Calo$ciowe napre¢zenie
tkanki jest r6znica pomigdzy czasem potrzebnym do maksymalnego rozciagnigcia migénia (t1)
a czasem wyjsciowym (zero odksztalcenia). Zarowno warto$¢ pelzania, jak i czasu relaksacji

okreslaja wlasciwosci lepko-sprezyste migsni.

Rycina 2. Krzywa oscylacji tumionych drgan w badaniu miometrycznym'?°

al

tP

S=al xm/Al|
R=1tR - tl

F= f max
D=In (al / a3)
C=R/ (t1-tP)
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2. Zalozenia i cel pracy

Niewyjasniona etiologia chP i brak leczenia przyczynowego powoduja, ze kluczowe
znaczenie ma optymalizacja leczenia objawowego oraz rehabilitacyjnego. Spersonalizowana
rehabilitacja ruchowa, uwzglgdniajgca m.in. zmniejszenie sztywno$ci migéniowej — waznego
objawu osiowego chP, wydaje si¢ niezbednym elementem kompleksowego leczenia. Nie ma
jednak pelnych danych, jaki rodzaj i jaka intensywnos$¢ treningu jest najbardziej skuteczna u
chorych z chP, jak dlugo moze utrzymywac si¢ poprawa stanu klinicznego po zaprzestaniu
treningdbw, jak rowniez czy intensywne treningi fizyczne rzeczywiscie wpltywaja na
spowolnienie progresji objawow ruchowych oraz zmniejszenie zapotrzebowania na lewodopg.
Rzetelne dane na ten temat mogg istotniec wptyngé na planowanie schematu rehabilitacji,
zwlaszcza w kontekscie indywidualizacji doboru treningu dla konkretnego pacjenta.10%103

Przeprowadzone dotychczas badania skupiaja si¢ przede wszystkim na ocenie
wydolnosci tlenowej, poprawie ogolnej sprawnosci ruchowej oraz jako$ci zycia pacjentéw z
chP po intensywnych treningach rehabilitacyjnych.129-1*2 Tylko pojedyncze publikacje
dotycza wptywu takich treningdw na stan czynno$ciowy migséni, w tym sztywno$¢ migsniow3.
Zastosowanie obiektywnego narzedzia badawczego jakim jest miometria tacznie z metodami
klinimetrycznymi, moze przyczyni¢ si¢ do zrozumienia mechanizméw zaburzen czynnosci
miesni i obiektywizacji wytycznych rehabilitacyjnych dla pacjentow z chP, jak rowniez do
uzupehienia wiedzy dotyczacej ewentualnego wptywu stosowanego intensywnego treningu

interwatowego na postep choroby i mozliwos¢ modyfikacji stosowanej farmakoterapii.

W rozprawie doktorskiej autorka postawita nastgpujace pytania badawcze:

1. Czy u pacjentow z chP poddanych dwom 12-tygodniowym cyklom HIIT na
cykloergometrze rowerowym, wystapi poprawa napigcia wybranych migsni konczyn
dolnych w ocenie klinicznej oraz w miometrii?

2. Czy u pacjentow z chP poddanych dwom 12-tygodniowym cyklom HIIT na
cykloergometrze rowerowym, wystagpi poprawa innych, poza Sztywnoscig, objawow
ruchowych, ocenionych przy pomocy skal klinicznych?

3. Jak dlugo po zaprzestaniu treningdw bedzie si¢ utrzymywac oczekiwana poprawa napiecia
mig$niowego oraz innych objawow chP?

4. Czy zastosowana forma rehabilitacji wplynie na spowolnienie postgpu choroby w

obserwacji 12-miesigcznej?
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5. Czy zastosowana forma rehabilitacji zmniejszy zapotrzebowanie na lewodope u pacjentow
z chP poddanych dwom 12-tygodniowym cyklom HIIT w obserwacji 12-miesi¢cznej?
6. Czy miometria jest dobrym narzgdziem do oceny sztywno$ci migsniowej w chP i czy

dobrze koreluje z oceng kliniczng?

3. Material i metody

Badania zostaly przeprowadzone po uzyskaniu zgody Komisji Bioetycznej

Uniwersytetu Medycznego we Wroclawiu.

3.1. Materiat

Wszystkie badane osoby wyrazity pisemng zgode na udzial w eksperymencie. Zostaty
szczegblowo zapoznane z jego przebiegiem, miaty czas na zadawanie pytan. Uczestnikow
poinformowano o mozliwosci zrezygnowania z udzialu w badaniu na kazdym jego etapie z
dowolnej przyczyny.

Badaniem objeto 45 o0s6b z rozpoznaniem chP postawionym na podstawie
obowiazujacych obecnie kryteriow MDS z 2015 1.3 Sredni wiek pacjentéw wynosit 65 lat i byt
podobny w grupie kobiet i m¢zczyzn. Mezczyzni stanowili 53% grupy, sredni wiek wynosit
65,4 lata (od 45 do 83 lat); w przypadku kobiet (47% grupy) Sredni wiek wynosit 65,3 lat i
wahat si¢ od 53 do 74 lat. Do badania zakwalifikowano chorych z tagodna 1
sredniozaawansowang chP oceniong w oparciu o skale Hoehn-Yahra (Hoehn-Yahr scale, HY)
(od 1 do 3 punktéw). Sredni czas trwania chP od momentu rozpoznania do czasu kwalifikacji
do eksperymentu wynidst 5,9 lat (kobiety - 5,2 lat, me¢zczyzni - 6,6 lat). Szczegdtowa

charakterystyke pacjentow przedstawiono w Tabeli 4.

Kryteria wylaczenia z badania obejmowaty:

1. obecnos¢ innych chordb neurologicznych,

2. rozpoznanie zespotu parkinsonowskiego o innej etiologii niz idiopatyczna chP,

3. obecno$¢ objawow nietypowych dla chP w badaniu neurologicznym,

4. stopien zaawansowanie chP wickszy niz odpowiadajacy 3 punktom w skali HY,

5. leczenie chP metodami zaawansowanymi tj. gleboka stymulacja mézgu lub terapiami

infuzyjnymi,
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6. choroby uktadu ruchu uniemozliwiajagce samodzielne poruszanie si¢ Oraz trening na
cykloergometrze rowerowym,
7. objawy niewydolnosci krazeniowo-oddechowej (przed zakwalifikowaniem do badania

pacjenci mieli wykonang probe wysitkowg oraz konsultacje kardiologiczng).

Uczestnicy eksperymentu zostali poproszeni o utrzymanie dotychczasowej codziennej
aktywnos$ci ruchowej w trakcie trwania badania, tak aby wykluczy¢ wplyw innych czynnikoéw
na ewentualne zmiany sprawnos$ci fizycznej. Wszyscy chorzy stosowali optymalne dawki
doustnych lekow dopaminergicznych (preparatdéw lewodopy, agonistow receptorow
dopaminowych, amantadyny, inhibitorow MAO-B) oraz przyjmowali leki dotychczas
stosowane z powodu innych schorzen przewlektych (m.in. hipotensyjne, przeciwcukrzycowe,
hormonalne). Sposrod 44 pacjentow poddanych analizie antropometrycznej leki
przeciwparkinsonowskie przyjmowaty 43 0soby, usredniona dla grupy réwnowazna dobowa
dawka lewodopy (levodopa equivalent daily dose - LEDD) wynosita 640,4 mg.

45 pacjentow podzielono losowo (przy pomocy nieprzejrzystych kopert) na 2 grupy tj.
grupe chorych poddanych dwom, 12-tygodniowym cyklom treningowym o wysokiej
intensywnosci (P-T, n=19) i grup¢ kontrolng tj. pacjentow, ktorzy nie brali udziatu w HIIT (P-
NT, n=26). Eksperyment zostat zaslepiony. Neurolog przeprowadzajacy badania kliniczne i
miometryczne nie wiedzial, ktorzy uczestnicy trenowali na cykloergometrze rowerowym, a
badani zostali poproszeni o niezdradzanie tej informacji lekarzowi do czasu zakonczenia
testow. Po zakonczeniu eksperymentu dodatkowo poproszono pacjentdw trenujacych o
przedstawienie swojej opinii na temat programu ¢wiczen i ich wpltywu na sprawnos¢ i
samopoczucie.

Do analizy antropometrycznej ostatecznie wiaczono 44 chorych. Jeden uczestnik
badania zrezygnowat po pierwszym badaniu miometrycznym. W skalach klinicznych (UPDRS,
HY, skala Schwaba-Englanda) oceniano poczatkowo 43 uczestnikow (P-T n=19, P-NT=24). Z
czasem trwania eksperymentu (1 rok, liczba kontroli- 4) liczba ta malata. W ostatniej ocenie
porownawczej (bezposrednio po zakonczeniu 2 cyklu HIIT) wzigto udziat 39 pacjentow (P-T
n=19, P-NT=20). Pacjenci z grupy nietrenujacej nie zostali ocenieni klinicznie po 12
miesigcach eksperymentu z uwagi na zbyt niska liczbg chorych, ktorzy zglosili si¢ na kontrole.
W pierwszym pomiarze miometrycznym oceniono 45 pacjentow (P-T n=19, P-NT= 26), w
kolejnych pomiarach (4x) liczba ocenianych chorych ostatecznie zmniejszyta si¢ do 32 (P-T

n=17, P-NT= 15) (Rycina 3). Powodami wykluczenia z badania byly: problemy zdrowotne
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uniemozliwiajgce udzial w eksperymencie, rezygnacja z badan z innych przyczyn, w tym

zwigzanych z zyciem rodzinnym.

Tabela 4. Charakterystyka antropometryczna uczestnikow badania

Grupa/ L.P. | Ple¢ | Masa | Wzrost | Wiek Data Data Czas HY |LEDD |Dominujgca
[K/IM]| ciata [cm] [lata] | wystapienia | rozpoznania | trwania | [punkty] | [mg] | konczyna
[ko] pierwszych chP chP dolna
objawow [rok] [lata]
chP
[rok]
P-T1 K 63 164 60 2014 2017 2 2 300 P
P-T 2 K 63 158 72 2015 2016 3 1,5 300 P
P-T 3 K 65 158 57 2016 2017 2 15 400 L
P-T4 K 52 157 72 2012 2014 5 2,5 850 L
P-T5 K 73 160 55 2007 2008 11 2 805 L
P-T6 K 49 158 66 2014 2015 4 2,5 800 L
P-T7 K 70 167 71 2009 2011 8 2 1290 |P
P-T8 M 80 190 58 2009 2010 9 25 1290 |L
P-T9 M 83 180 69 2015 2016 3 2 535 L
P-T 10 M 101 168 61 2016 2017 2 2 160 L
P-T 11 M 69 165 45 2017 2018 1 1 105 L
P-T 12 M 70 176 66 2005 2005 14 2,5 1000 |L
P-T 13 M 88 175 61 2013 2015 4 15 869 P
P-T 14 M 98 172 70 2015 2016 3 2,5 700 P
P-T 15 M 104 168 61 2012 2012 7 2 710 L
P-T 16 M 67 171 63 2015 2015 4 1 480 P
P-T 17 M 70 173 66 2017 2018 1 15 400 P
P-T 18 M 80 170 69 2004 2010 9 2 1065 |L
P-T 19 M 76 179 62 2010 2013 6 2 600 L
P-NT 1 K 80 164 54 2013 2017 2 2 160 L
P-NT 2 K 58 158 73 2010 2010 9 2 350 P
P-NT 3 K 70 164 60 2011 2011 8 2 550 L
P-NT 4 K 60 164 72 2012 2015 4 15 375 P
P-NT 5 K 100 158 72 2009 2011 8 2,5 1160 |P
P-NT 6 K 80 157 59 2010 2012 7 3 1135 |L
P-NT 7 K 68 156 70 2014 2015 4 15 - P
P-NT 8 K 72 160 67 2013 2015 4 15 618 P
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P-NT 9 K 60 158 68 2016 2016 3 1 300 P
P-NT 10 K 56 161 72 2004 2014 4 2 800 P
P-NT 11 K 51 158 53 2008 2011 8 2 1180 |L
P-NT 12 K 84 162 74 2011 2012 7 1,5 605 L
P-NT 13 K 76 161 59 2004 2017 2 2 660 P
P-NT 14 K X X 65 2014 2015 4 2 560 L
P-NT 15 M 89 190 60 2007 2011 8 2 710 P
P-NT 16 M 66 170 60 2003 2008 11 2 450 P
P-NT 17 M 78 172 67 1999 2000 19 2,5 950 P
P-NT 18 M 91 179 62 2017 2017 2 2 480 L
P-NT 19 M 72 171 83 2008 2010 9 2 250 P
P-NT 20 M 66 166 74 2010 2011 8 2,5 835 P
P-NT 21 M 100 182 67 2011 2012 7 15 500 L
P-NT 22 M 71 170 75 2006 2007 12 3 1150 (L
P-NT 23 M 78 176 64 2018 2018 1 15 400 P
P-NT 24 M 80 164 66 2008 2010 9 2 115 L
P-NT 25 M 68 168 76 2015 2017 2 3 200 L
Srednia P-T | X 65 169 63 X X 51 19 665,8 | X
Srednia X 74 166 67 X X 6,5 2 621,1 | X
P-NT

P-T, pacjenci trenujacy, grupa badana; P-NT, pacjenci nietrenujacy, grupa kontrolna; K, kobieta; M, mezczyzna;
kg - kilograms- kilogramy, cm, centimeters- centrymetry; HY, Hoehn-Yahr scale — skala HoehnYahra; mg,
miligrams — miligramy; LEDD, levodopa equivalent daily dose — rownowazna dobowa dawka lewodopy; p,

prawa; |, lewa
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Rycina 3. Schemat blokowy projektu ze zmianami wielkosci grupy badanej i grupy

kontrolnej w trakcie jego trwania

Zakwalifikowani

do badania
Punkt
pomiarowy
[nr] .
Randomizacja
[ |
1 Badania skale miometria skale miometria
przed 1 HIIT [n=19] [n=19] [n=24] [n=26]
1HIT 1HIT przerwa przerwa
3 m-ce 3 m-ce 3 m-ce 3 m-ce
przerwa przerwa przerwa przerwa
3 m-ce 3 m-ce 3 m-ce 3 m-ce
2HIT 2HIT przerwa przerwa
3 m-ce 3 m-ce 3 m-ce 3 m-ce
R N | |
2 Badania 1 tydzien ] ] o )
2 HIIT skale miometria skale miometria
po [n=19] [n=19] [n=20] [n=15]
(9 m-cy) \ J L )
3 Badania 1,5 m-ca . ) '_l_‘
miometria miometria
pO 2 H“T [n:19] [n:14]
(10,5 m-cy) \—!—J _I_J
4 Badania 3 m-ce o ) e i o )
po 2 HIIT [zl;alli] mig?f%'a do opracowania mig?fé?a
(12 m-cy) | statystycznego )

HIIT, high intensity interval training - trening interwatowy o wysokiej intensywnosci; P, pacjenci ogdtem; P-T,

pacjenci trenujacy, grupa badana; P-NT, pacjenci nietrenujgcy, tj. grupa kontrolna; n, number— liczebno$¢ grupy
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3.2. Protoko! badania

3.2.1. HIOT

Protokot treningéw obejmowat 2 cykle ¢wiczen interwatowych o wysokiej
intensywnosci na cykloergometrze rowerowym stosowanych w odstepie 3-miesi¢cznym.
Kazdy cykl sktadat si¢ z 36 sesji treningowych odbywajacych si¢ 3 razy w tygodniu (co 2 dni)
przez 12 tygodni. Stosowany sprzet (firmy Monark) umozliwial regulowanie obcigzenia oraz
sledzenie mocy generowanej przez rowerzyste. Pacjenci trenowali, bedac w fazie dobrej
sprawnosci (stan ,,on”) w okresie dziatania lekow dopaminergicznych. Dobre samopoczucie
pacjentow umozliwito aktywng i efektywng wspotprace podczas treningdw.

Wszystkie sesje treningowe przeprowadzone byly wedlug identycznego schematu:

1. 10-minutowa rozgrzewka (luzne pedalowanie bez narzuconego tempa),

2. 40-minutowy wysitek interwatowy w formie 4-minutowych serii, sktadajacych si¢ z 2-
minutowego cyklu szybkiego pedatowania (60-90 obrotow na minut¢ lub o 30%
szybciej od preferowanego przez pacjenta tempa pedatowania) z utrzymaniem
wyznaczonego tetna treningowego (target heart rate, THR), po ktorym nastapit cykl 2-
minutowego wolnego pedatowania w tempie wolicjonalnym (ponizej 60 obrotdw na
minute),

3. 10-minutowe ,,wyciszenie” tj. luzne pedalowanie w celu powrotu do wartosci tg¢tna

spoczynkowego (resting heart rate, RHR).

Poziom obcigzenia wysitkiem dla kazdego badanego byl wyznaczony indywidualnie, tak
aby pozadane tetno treningowe (THR) w czasie fazy przyspieszanego pedatowania wynosito
60% - 80% tetna maksymalnego wlasciwego dla danego pacjenta. Do obliczen uzyto metody
Karvonena, ktora jest szeroko stosowana w sporcie do planowania treningdéw.'33 Podczas cyklu
treningowego pacjenci byli zachgcani do zwigkszenia intensywno$ci pedatowania 1
podwyzszania THR o 5% co dwa-trzy tygodnie, od 60% THR w pierwszym tygodniu do 90%
THR w tygodniu 10 i 12. Czestos¢ akcji serca w trakcie fazy odpoczynku wahata si¢ pomiedzy
30% a 40% wysitku maksymalnego. Chwilowe pomiary tetna wykonywano pulsometrem Polar
T-31. Do pomocy w utrzymaniu tempa pedatowania uzywano metronomu oraz slownej

komendy instruktora.
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3.2.2. Badanie neurologiczne z zastosowaniem skal klinicznych

U wszystkich badanych przeprowadzono podmiotowe i przedmiotowe badanie
neurologiczne uwzgledniajace ocene w III czesci skali MDS-UPDRS, stopien zaawansowania
choroby w zmodyfikowanej skali H-Y, ocen¢ aktywnosci zycia codziennego w skali Schwaba-
Englanda (Schwab and England Activities of Daily Living Scale, S&E) oraz ocen¢ sztywnosci
mig$niowej za pomocg miometrii.

Do oceny klinicznej i monitorowania stanu pacjentéw zastosowano cze$¢ 111 UPDRS
(Tabela 5). Skala obejmuje ustandaryzowane badanie neurologiczne, w ktérym ocenia si¢
najwazniejsze objawy ruchowe zespotu parkinsonowskiego w zakresie od 0 do 4 punkéw, gdzie
0 oznacza brak danego objawu, natomiast 4 - jego najwicksze nasilenie.

Najwazniejszym z parametrow w skali UPDRS, ktory stuzyt do oceny poréwnawczej z
wynikami miometrii, byta sztywno$¢ mig$niowa (Tabela 6, punkty 3.3a-e). Napiecie migéni
byto badane podczas biernych ruchéw zginania i prostowania w stawach konczyn goérnych i
dolnych oraz podczas ruchoéw szyja. Podczas testu pacjent pozostawat w pozycji siedzacej,
zrelaksowanej. W analizie statystycznej wzigto pod uwage korelacje subiektywnej sztywnosci
w zakresie konczyn dolnych ocenionej klinicznie w punktach od 0 do 4 z obiektywna oceng
miometryczng napig¢cia migsni prostownikow i zginaczy konczyn dolnych.

W obu ocenianych grupach wykonano serie badan klinicznych w fazie “off” po 12-
godzinnym, catonocnym odstawieniu lekow przeciwparkinsonowskich. W grupie P-T chorzy
byli badani przed pierwszym cyklem HIIT, bezposrednio (w okresie 1 tygodnia) po drugim
cyklu HIIT, nastepnie po 1.5 i 3 miesigcach po ukonczeniu drugiego cyklu HIIT (punkty
pomiarowe 1-4, Rycina 3). Grupa kontrolna (P-NT) byta oceniana dwukrotnie - na poczatku
eksperymentu (co odpowiada ocenie przed 1 HIIT w grupie P-T) oraz po ok. 9 miesigcach (co
odpowiada ocenie bezposrednio po 2 HIIT u P-T). Przerwa miedzy dwoma cyklami treningu
wynosita okoto 3 miesigce. Punkty kontrolne zostaty dobrane tak, aby okresli¢ jak dtugo
utrzymuje si¢ efekt HIIT po zaprzestaniu treningu. Okres od pierwszego badania (pomiar przed
pierwszym cyklem HIIT) do ostatniego (3 miesiace po drugim cyklu HIIT) wynosit okoto 12

miesiecy.

Tabela 5. MDS UPDRS: Tabela wynikow!*11°
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Czesé 11T Punktacja [0 - 4]
31 Mowa
32 Wyraz twarzy
33a Sztywnosc — szyja
3.3b Sztywnos¢ — prawa konczyna gorma (PKG)
3.3c Sztywnos¢ — lewa konczyna gorna (LKG)
3.3d Sztywnos¢ — prawa konczyna dolna (PKD)
3.3e Sztywno$¢ — lewa konczyna dolna (LKD)
34a Szybkie ruchy palcéw — PKG
3.4b Szybkie ruchy palcow — LKG
3.5a Szybkie ruchy rak — PKG
3.5b Szybkie ruchy rak — LKG
3.6a Szybkie ruchy naprzemienne rak — PKG
3.6b Szybkie ruchy naprzemienne rak — LKG
3.7a Szybkie ruchy konczyny dolnej — PKD
3.7b Szybkie ruchy koniczyny dolnej — LKD
3.82a Sprawnos¢ koficzyny dolnej — PKD
3.8b Sprawno$¢ konczyny dolnej — LKD
39 Wstawanie z krzesta
3.10 Chod
3.11 "Przymrozenia" w trakcie chodzenia
3.12 Stabilnos¢ postawy
3.13 Postawa
3.14 Ogolne spowolnienie ruchowe
3.15a Drzenie pozycyjne rak — PKG
3.15b Drzenie pozycyjne rak — LKG
3.16a Drzenie zamiarowe rak — PKG
3.16b Drzenie zamiarowe rak — LKG
3.17a Amplituda drzenia spoczynkowego — PKG
3.17b Amplituda drzenia spoczynkowego — LKG
3.17c Amplituda drzenia spoczynkowego — PKD
3.17d Amplituda drzenia spoczynkowego — LKD
3.17e Amplituda drzenia spoczynkowego — ZUCHWA
3.18 Ciaglos¢ trwania drzenia spoczynkowego

MDS- UPDRS, Movement Disorders Society - Unified Parkinson’s Disease Rating Scale — ujednolicona skala
oceny choroby Parkinsona opracowana przez Migdzynarodowe Towarzystwo Choroby Parkinsona i Zaburzen
Ruchowych; PKG- prawa konczyna gorna; LKG- lewa konczyna gorna; PKD- prawa konficzyna dolna; LKD-

lewa koficzyna dolna
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Tabela 6. Skala oceny sztywnosci wg UPDRS

0: Prawidlowa: Prawidlowe napigcie migsniowe, brak sztywnosci.

1: Niewielka: Sztywno$¢ obecna jedynie w trakcie dodatkowych testow sprawnosci ruchowe;j.

2: Lagodna: Sztywnos¢ obecna bez wykonywania dodatkowych testow sprawnosci ruchowej, ale z zachowanym

pelnym zakresem ruchow.

3: Srednia: Sztywnos¢ obecna bez wykonywania dodatkowych testdw sprawnosci ruchowej, pelny zakres ruchow

mozliwy do osiggni¢cia, ale z pewnym wysitkiem

4: Ciezka: Sztywno$¢ obecna bez wykonywania dodatkowych testow sprawnosci ruchowej, peiny zakres ruchow

niemozliwy do wykonania.

Stosowana w eksperymencie zmodyfikowana skala HY jest najczesciej
wykorzystywanym kwestionariuszem do klinicznej oceny stopnia zaawansowania chP.'**

Stadium schorzenia okreslone jest przy pomocy 5 punktowej skali przedstawionej w Tabeli 7.

Tabela 7. Zmodyfikowana skala Hoehn — Yahra

0. Choroba bezobjawowa.

1. Zajecie tylko jednej strony ciata.

2. Obustronne objawy choroby bez zaburzen postawy.

3. Choroba tagodna do $rednio zawansowanej; obecne zaburzenia postawy, ale chory jest fizycznie niezalezny;

chory potrzebuje pomocy przy utrzymaniu rownowagi w tescie oceny zaburzen posturalnych (pull test).

4. Cigzka niesprawnosc; chory jest nadal zdolny do samodzielnego poruszania si¢ lub utrzymania postawy

stojacej bez pomocy.

5. Chory porusza si¢ tylko na wozku inwalidzkim lub jest unieruchomiony w t6zku.

Skala S&E okresla w procentach (%) stopien niezaleznosci pacjenta od otoczenia i jest
rekomendowana przez MDS w ocenie niepetnosprawnosci w chP.1*® Chory wykazujacy sie
catkowitg niezaleznoscia, a wigc samodzielnie, bez trudu wykonujacy wszystkie aktywnosci
zycia codziennego, otrzymuje 100%. Pacjent z zaburzeniami wegetatywnymi (np. dysfagia,

nietrzymaniem moczu i stolca), unieruchomiony w t6zku uzyskuje 0% (Tabela 8).
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Tabela 8. Skala Schwaba-Englanda

100 % Chory zupeie niezalezny od otoczenia; jest zdolny do wykonania wszystkich codziennych
czynnosci bez spowolnienia, trudnosci lub oslabienia; prawidlowa sprawnos$c¢ ruchowa; brak
poczucia jakichkolwiek niesprawnoS$ci

90 % Chory zupelnie niezalezny od otoczenia; jest zdolny do wykonywania wszystkich codziennych
czynno$ci z pewnym spowolnieniem, trudno$cig lub oslabieniem; na niektére czynnosci
potrzebuje dwa razy wiecej czasu niz przed choroba; chory zaczyna by¢ swiadomy trudnosci

80 % Chory zupetnie niezalezny w wykonywaniu wigkszosci codziennych czynnosci; potrzebuje dwa
razy wigcej czasu na wigkszo$é z nich; pacjent jest sSwiadomy trudnosci i spowolnienia

70 % Chory nie jest zupetnie niezalezny; coraz wigksze trudnosci przy wykonywaniu czynnosci
codziennych; na niektore z nich potrzebuje trzy do czterech razy wigcej czasu; wigksza czg¢s¢ dnia
musi spedza¢ na wykonywaniu czynno$ci codziennych

60 % Chory czgéciowo zalezny od otoczenia; moze wykonywac wigkszo$¢ czynnosci codziennych, ale
wykonuje je niezmiernie powoli 1 z duzym wysitkiem; popelnia blgdy; wykonanie niektorych
czynnosci jest niemozliwe

50 % Chory jest bardziej uzalezniony od otoczenia; potrzebuje pomocy w polowie czynnosci
codziennych, jest jeszcze bardziej spowolniaty itd.; ma trudnosci ze wszystkim

40 % Chory bardzo uzalezniony od otoczenia; przy wszystkich czynnosciach potrzebuje pomocy, tylko
niektore wykonuje sam

30 % Chory bardzo niewiele czynnosci probuje wykonaé sam, z wysitkiem; potrafi je jedynie
rozpocza€, potem potrzebuje pomocy

20 % Chory niczego nie jest w stanie wykona¢ samodzielnie; moze pomagac przy wykonywaniu
niektérych czynnosci; niesprawnos$¢ znacznego stopnia

10 % Chory catkowicie zalezny od otoczenia, bezradny; catkowite inwalidztwo

0% Zaburzenia funkcji wegetatywnych, takich jak przelykanie, oddawanie stolca i moczu; chory

unieruchomiony w t6zku

3.2.3. Badanie miometryczne

Badanie miometryczne bylo wykonywane wg ogolnie przyjetych zasad (opisanych

szczegblowo we wstepie rozprawy). Badanie wykonywano w spoczynku i oceniano migsnie

zginacze i1 prostowniki konczyn dolnych obustronnie tj. migsien dwuglowym uda (BF - biceps

femoris), prosty uda (RF- rectus femoris), piszczelowy przedni (TA — tibialis anterior) oraz

glowe przysrodkowa migsnia brzuchatego tydki (GSm — gastrocnemius medialis). W czasie

wykonywania pomiarOw pacjent pozostawat w pozycji lezacej. Wlasciwosci mechaniczne

miesni (elastycznos¢, sztywno$¢ oraz napiecie) byty badane za pomoca miometru Myoton PRO
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(firmy Myoton, kraj produkcji Estonia - rycina 4) w trybie 10 powtdrzen pomiarowych z

wyliczeniem $redniej dla kazdego parametru.

136

Rycina 4. Myoton Pro, Estonia

3.3. Analiza statystyczna

Wyniki uzyskanych badan poddano opracowaniu statystycznemu. Dla wszystkich
grup zostaty wyliczone: liczba przypadkow (N), mediana, zakres (min-max) oraz dolny i
gorny kwartyl (25Q-75Q) badanych parametréw ilosciowych. Dane ilo$ciowe
przedstawiano jako mediana i zakres miedzykwartylowy M (25Q+75Q). Zmienne
jako$ciowe przedstawiono jako wartosci bezwzgledne i odsetki (%). Normalnos$¢ rozktadu
sprawdzano testem Shapiro-Wilka, a jednorodno$¢ wariancji testem Levene’a. Weryfikacje
hipotezy o roéwnosci parametrow w grupach niezaleznych przeprowadzono testem
nieparametrycznym U Mann-Whitney’a. Weryfikacje hipotezy o réwnosci parametrow w
grupach zaleznych przeprowadzono nieparametrycznym testem kolejnosci par Wilcoxona.
Dla wybranych par parametrow przeprowadzono analiz¢ korelacji wyliczajac wspotczynnik
korelacji Spearmana (R). Dla parametrow jakosciowych czgsto$¢ wystepowania cechy w
grupach analizowano testem 2. P<0.05 uznawano za znaczace statystycznie.

Analize statystyczng przeprowadzono wykorzystujac komputerowe pakiety

programoéw statystycznych EPIINFO Ver. 7.2.3.1. oraz Statistica Ver. 13.3.
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4. Wyniki

4.1 Ogolna charakterystyka grupy badanej i grupy kontrolnej.

Badaniem objeto 45 pacjentow z chP. Grupa badana i kontrolna byty jednorodne pod
wzgledem wieku, czasu trwania chP i stopnia jej zaawansowania ocenianego w skali HY. Nie
wykazano r6znic Wzrostu i masy ciata uczestnikow (Tabela 9). W grupie pacjentéw trenujacych
byto 12 mezczyzn i 7 kobiet a w grupie nietrenujgcej odpowiednio 11 i 14, rdznice dystrybucji
plci nie byly statystycznie istotne (chi’=1,59; p=0,208). W grupie P-T u 12-o0s6b objawy
parkinsonowskie przewazaly po stronie lewej, u 7 os6b — po prawej, natomiast w kohorcie P-
NT odpowiednio u 11 dominowala strona lewa, u 14 - prawa (chi2=1,59; p=0,208). Nie
stwierdzono istotnych statystycznie réznic w tym zakresie W grupie badanej i kontrolnej.
Mediana czasu trwania chP w grupie badanej wynosita 4 lata (od 2,5 do 14 lat), natomiast w

grupie kontrolnej - 7 lat (od 1-19 lat).

Tabela 9. Ogolna charakterystyka grupy badane;j i kontrolnej

P-T P-NT p
n min | max 25Q M 75Q [ N | min | max | 25Q | M | 75Q
Masa ciata [kg] | 19 | 49,0 | 104,0 | 65,0 | 70,0 | 83,0 | 25| 51,0 | 101,0 | 66,0 | 72,0 | 80,0 0,907
Wzrost [cm] 19 |157,0| 190,0 | 160,0 |168,0| 175,0 | 25 |101,0| 190,0 |158,0|164,0|170,0| 0,187
Wiek [lata] 19 | 450 | 72,0 | 60,0 | 63,0 | 69,0 | 25| 53,0 | 83,0 | 60,0 | 67,0 | 72,0 0,150
Czastrwania | 19 | 1,0 | 14,0 2,0 4,0 80 | 25| 1,0 | 190 | 40 | 70 | 8,0 0,268
chP [lata]
HY [punkty] 19 | 1,00 | 250 | 1,50 | 2,00 | 2,50 | 25| 1,00 | 3,00 | 1,50 | 2,00 | 2,00 0,743

*Test U Manna-Whitneya

kg, kilograms- kilogramy, cm, centimeters- centrymetry; HY, Hoehn-Yahr scale — skala HoehnYahra; n, number

— liczebno$¢ grupy; min, minimum — warto$¢ minimalna; max, maximum — warto$¢ maksymalna; 25Q, Lower
Quartile — dolny kwartyl; M- mediana; 75Q, Upper Quartile — goérny kwartyl; p— poziom istotnosci w tescie U
Manna-Whitneya

4.2. Zmiana dawek lekéw dopaminergicznych w grupie badanej i w grupie kontrolnej

Mediana LEDD na poczatku eksperymentu wynosita 602,5 mg (0-1290mg), w grupie

trenujacej - 700 mg, natomiast u pacjentdéw nietrenujacych - 560 mg. Bezposrednio po
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zakonczeniu 2 cyklu HIIT w grupie P-T mediana LEDD wzrosta do 890 mg (p=0,00298), a w
odpowiednim punkcie czasowym, tj. po ok.9 miesigcach od rozpoczecia 1 cyklu HIIT, w grupie
P-NT do 605 mg (p=0,00298, drugi punkt pomiarowy). 3 miesigce po zakonczeniu 2 HIIT u P-
T mediana LEDD spadta do 659 mg (p=0,0433), natomiast odpowiednio po 12 miesigcach w
grupie P-NT wzrosta nieznacznie do 617,5 mg (p=0,00474, 4 punkt pomiarowy). Zmiany
dawek lekéw w czasie (w porownaniu do oceny wyjsciowej) wykazaly istotnos¢ statystyczng
w obu grupach, jednak roznice migdzy grupa badang a kontrolng nie byty istotne statystycznie
w zadnym z punktow pomiarowych (Tabela 10). Najczesciej stosowanymi przez uczestnikow
eksperymentu lekami byly preparaty lewodopy (86%), kolejno agonisci receptora
dopaminowego (pramipeksol lub ropinirol, 47%), inhibitory MAO-B (rasagilina, 18%),
amantadyna (11%) 1 leki antycholinergiczne (6%). Jeden pacjent nie stosowal leczenia

dopaminergicznego (2%), jedynie rehabilitacjg.

Tabela 10. Zmiany LEDD w czasie trwania eksperymentu

P-T P-NT p*
n min max 25Q M 75Q | N | min | max | 25Q | M | 75Q
LEDD przed | 19 | 105,0 | 1290,0 | 400,0 | 700,0 | 860,0 | 25 | 0,0 |1180,0|375,0|560,0 | 835,0 0,673
1 HIT [mg]
LEDDw?2 | 19 | 257,0 | 1260,0 | 480,0 | 890,0 | 1065,0 | 25 | 0,0 |1330,0|455,0|605,0 | 950,0 0,258
punkcie
pomiarowym
[mg]
LEDDw4 | 14 | 255,0 |1260,0 | 480,0 | 659,0 | 960,0 | 8 |375,0|1330,0|477,5/617,5|817,5| 0,920
punkcie
pomiarowym
[mg]

*Test U Manna-Whitneya

LEDD, levodopa equivalent daily dose — réwnowazna dobowa dawka lewodopy; HIIT, high intensity interval
training - trening interwalowy o wysokiej intensywnosci; mg, miligrams — miligramy; n, number — liczebno$¢
grupy; min, minimum — warto$¢ minimalna; max, maximum — warto$¢ maksymalna; 25Q, Lower Quartile —dolny

kwartyl; M- mediana; 75Q, Upper Quartile — gorny kwartyl; p— poziom istotnosci w tescie U Manna-Whitneya
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4.3 Zmiany punktacji w III czesci skali UPDRS w grupie badanej i w grupie kontrolnej

Postep choroby oceniano na podstawie zmiany ogélnej sprawnos$ci ruchowej pacjentow
analizowanej przy pomocy Il czesci skali UPDRS w kolejnych punktach pomiarowych. W
grupie badanej stwierdzono popraw¢ w postaci zmniejszenia punktacji bezposrednio po
zakonczeniu 2 cyklu HIIT (n=19, p=0,00182), jednak efekt ten byl krotkotrwaly. W ponowne;j
ocenie po 3 miesigcach od zakonczenia 2 cyklu HIIT u P-T nie stwierdzono istotnie
statystycznie réznic w punktacji w III cz. skali UPDRS w poréwnaniu do oceny wyjsciowe]
(n=14, p=0,109). W grupie kontrolnej nie stwierdzono istotnych statystycznie zmian punktacji
w cz. Il skali UPDRS podczas 9 - miesi¢gcznej obserwacji (n=20, p=0,663). Charakterystyke

grup przedstawiono w tabeli 111 12.

Tabela 11. Zmiany punktacji w cz. 11l UPDRS w kolejnych punktach pomiarowych u P-T

UPDRS | N | M min Max | 25Q | 75Q | M min max | 25Q 75Q p*
cz. 111
P-T 1 punkt pomiarowy (przed 1 HIIT) 2 punkt pomiarowy

(bezposrednio po 2 HIIT)
SUMA | 19290 170 | 62,0 | 25,0 | 37,0 | 29,0 | 10,0 | 49,0 | 20,0 | 36,0 0,00182

P-T 1 punkt pomiarowy (przed 1 HIIT) 4 punkt pomiarowy
(po 3 m-cach od 2 HIIT)

SUMA | 14265 | 170 | 480 | 220|350 | 268 | 145 | 54,0 | 155 | 305 0,109

*Test Wilcoxona

UPDRS, Unified Parkinson’s Disease Rating Scale - ujednolicona skala oceny choroby Parkinsona; cz. 111, cze$¢
trzecia; n, number — liczebno$¢ grupy; M- mediana; min, minimum — warto$¢ minimalna; max, maximum —
warto$¢ maksymalna; 25Q, Lower Quartile — dolny kwartyl; 75Q, Upper Quartile — gorny kwartyl; p— poziom

istotno$ci w tescie Wilcoxona;

Tabela 12. Zmiany punktacji w cz. I1l UPDRS u P-NT

UPDRS | N M | min | max | 25Q | 75Q M min max 250 750 p

cz. Il

P-NT 1 punkt pomiarowy (przed 1 HIIT) 2 punkt pomiarowy
(po 9 m-cach)

SUMA | 20 (3055| 20,0 | 51,0 | 225 | 40,5 |29,5| 13,0 | 56,0 | 240 | 38,5 0,663

*Test Wilcoxona
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UPDRS, Unified Parkinson’s Disease Rating Scale - ujednolicona skala oceny choroby Parkinsona; cz. 111, czgs¢
trzecia; n, number — liczebno$¢ grupy; M- mediana; min, minimum — warto$¢ minimalna;, max, maximum —
warto$¢ maksymalna; 25Q, Lower Quartile — dolny kwartyl; 75Q, Upper Quartile — gérny kwartyl; p— poziom

istotno$ci w tescie Wilcoxona;

4.4. Wyniki neurologicznej oceny klinimetrycznej w grupie badanej i w grupie kontrolnej

4.4.1. Wyjsciowe wyniki neurologicznej oceny klinimetrycznej w grupie badanej i w grupie
kontrolnej (1 punkt pomiarowy)

W wyjsciowej analizie (1 punkt pomiarowy) grupa badana oraz kontrolna nie r6znity
si¢ istotnie statystycznie W punktacji w cz Ill. skali UPDRS oraz w skalach HY i S&E.

Charakterystyke grup przedstawiono w tabeli 13.

Tabela 13. Wyniki skal klinicznych w 1 punkcie pomiarowym w grupie badanej i w grupie

kontrolnej

P-T P-NT p*
n min | max | 25Q M 75Q n min | max | 25Q M 750

UPDRS 24 | 32,0 | 20,0 | 60,0 | 23,0 | 435 | 19 | 17.0 | 62,0 | 25,0 | 29,0 | 37,0 0,603
cz. 1l

3.3d 24 | 0,00 | 300|100 | 200|200 19 | 0,00 | 2,00 | 1,00 | 1,00 | 2,00 0,475

3.3e 24 | 0,00 | 300|100 | 100|200 19 | 0,00 | 3,00 | 1,00 | 1,00 | 2,00 0,620

HY 24 | 100 | 300|163 | 200|200 | 19 | 1,00 | 2,50 | 1,50 | 2,00 | 2,50 0,744

S&E 24 | 0,70 | 100|080 |09 |09 | 19 | 080 | 1,00 | 0,80 | 0,90 | 0,90 0,708

*Test U Manna-Whitney’a

UPDRS, Unified Parkinson’s Disease Rating Scale - ujednolicona skala oceny choroby Parkinsona; cz. I11, cze$¢
trzecia; 3.3d, punkt cz. Il UPDRS odpowiadajgcy sztywnosci prawej konczyny dolnej, 3.3¢, punkt cz. 111 UPDRS
odpowiadajgcy sztywnosci lewej koniczyny dolnej; HY, Hoehn-Yahr scale — skala Hoehn-Yahra; S&E, Schwab
and England Activities of Daily Living Scale - skala Schwaba-Englanda; n, number — liczebno$¢ grupy; min,
minimum — warto$¢ minimalna; max, maximum — warto$¢ maksymalna; 25Q, Lower Quartile — dolny kwartyl;

M- mediana; 75Q, Upper Quartile — gorny kwartyl; p— poziom istotno$ci w tescie U Manna-Whitney’a

4.4.2 Wyniki neurologicznej oceny klinimetrycznej w grupie badanej bezposrednio po 2 cyklu
HIIT (2 punkt pomiarowy)
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W grupie pacjentéw trenujgcych ocena W skali UPDRS bezposrednio po zakonczeniu 2
cyklu HIIT, tj. w drugim punkcie pomiarowym, wykazata istotne statystycznie zmniejszenie
sztywnosci konczyn gornych po stronie prawej (p=0,0164) i lewej (p=0,0159) (punkt 3.3b,
3.3c). Niewielkiej poprawie ulegla takze bradykinezja w zakresie lewej konczyny gornej
(p=0,0121) i prawej konczyny dolnej (p=0,0431) (punkt 3.4b - szybkie ruchy palcow lewej
konczyny gornej, punkt 3.7a - szybkie ruchy prawej konczyny dolnej) oraz stabilno$¢ postawy
(p=0,0249) (punkt 3.12). Wyraznej poprawie ulegto ogdlne spowolnienie ruchowe (p=0,00098)
(punkt 4.14). Dyskretnie pogorszyla si¢ sprawnos¢ chodu (p=0,0431) (punkt 3.10).
Sumarycznie punktacja w III cze$ci skali UPDRS ulegta poprawie (p=0,0018). Zwickszyt si¢
takze stopien aktywnosci zycia codziennego w S&E u badanych pacjentow (p=0,028).
Punktacja w skali HY oraz pozostatych domenach III czgsci skali UPDRS nie ulegla istotnym

statystycznie zmianom. Charakterystyke zmian przedstawiono w Tabeli 14.

Tabela 14. Zmiany punktacji w skalach klinicznych w 2 punkcie pomiarowym u pacjentow

trenujgcych (P-T)

UPDRS Badanie 1 (przed 1 HIIT) Badanie 2 (bezposrednio po 2 HIIT) p*

cz. 11 N M min | Max | 25Q | 75Q | M min | Max | 25Q | 75Q
3.3b 19 1 0 2 1 2 1 0 2 0 1 0,0164
3.3c 19 1 0 3 1 2 1 0 2 0 1 0,0159
3.4b 19 1 0 3 0 2 2 0 3 1 2 0,0121
3.7a 19 1 0 3 1 2 1 0 2 1 2 0,0431
3.10 19 1 0 2 1 1 1 0 3 1 15 0,0431
3.12 19 1 0 2 1 1 0 0 3 0 1 0,0249
3.14 19 2 1 3 2 2 1 0 2 1 2 0,00098

SUMA | 19 | 29,0 | 17,0 | 62,0 | 25,0 | 37,0 | 29,0 | 10,0 | 49,0 | 20,0 | 36,0 0,00182
HY 19 2 1 2,5 15 | 25 2 1 3 2 2 0,735
S&E 19 | 09 | 08 1 08 | 09 | 09 | 0,75 1 0,8 0,9 0,0280

*Test Wilcoxona

UPDRS, Unified Parkinson’s Disease Rating Scale - ujednolicona skala oceny choroby Parkinsona; cz. I11, cze$¢
trzecia; 3.3b, punkt cz. IIl UPDRS odpowiadajgcy sztywnosci prawej konczyny gornej; 3.3c, punkt cz. I11 UPDRS
odpowiadajgcy sztywnosci lewej konczyny gornej; 3.4b, punkt cz. 111 UPDRS odpowiadajacy szybkim ruchom
palcow lewej konczyny gornej; 3.7a, punkt cz. IIl UPDRS odpowiadajacy szybkim ruchom prawej konczyny
dolnej; 3.10, punkt cz. III UPDRS odpowiadajacy ocenie chodu; 3.12, punkt cz. IIIl UPDRS odpowiadajacy
stabilnosci postawy; 3.14, punkt cz. III UPDRS odpowiadajacy ogoélnemu spowolnieniu ruchowemu; HY, Hoehn-

Yahr scale — skala Hoehn-Yahra; S&E, Schwab and England Activities of Daily Living Scale - skala Schwaba-
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Englanda; HIIT, high intensity interval training- trening interwalowy o wysokiej intensywnosci; n, number —
liczebno$¢ grupy; M- mediana; min, minimum — warto$§¢ minimalna; max, maximum — warto$¢ maksymalna;
25Q, Lower Quartile — dolny kwartyl; 75Q, Upper Quartile — gorny kwartyl; p — poziom istotnosci w tescie

Wilcoxona

4.4.3. Wyniki neurologicznej oceny klinimetrycznej w grupie badanej po 3 miesigcach po

zakonczeniu 2 cyklu HIIT (4 punkt pomiarowy)

W grupie P-T ponownie oceniono zmiany punktacji Il cz. skali UPDRS po 3
miesigcach po zakonczeniu 2 cyklu treningowego (4 punkt pomiarowy). Podobnie jak w
poprzednim punkcie pomiarowym (nr 2) sztywno$¢ w zakresie prawej (p=0,0382) i lewej
(p=0,0218) konczyny gornej ulegta poprawie (punkt 3.3b, 3.3c). Zmniejszyta si¢ bradykinezja
w zakresie konczyny dolnej lewej (p=0,0357) (punkt 3.7b - szybkie ruchy lewej konczyny
dolnej) oraz poprawita si¢ postawa (p=0,0464) (punkt 3.13). Utrzymywata si¢ poprawa
aktywnosci zycia codziennego w S&E (p=0,0464). Nieznacznie nasilita si¢ maskowatos¢
twarzy (p=0,0108) (punkt 3.2) oraz pogorszyta si¢ sprawnos¢ wstawania z krzesta (p=0,0180)
(punkt 3.9). Ocena sumaryczna oraz szczegotowa w pozostatych punktach III czgsci skali
UPDRS oraz ocena w skali HY po 3 miesigcach od zakonczenia 2 HIIT nie zmienita si¢ istotnie

statystycznie. Charakterystyke zmian przedstawiono w tabeli 15.

Tabela 15. Zmiany punktacji w skalach klinicznych w 4 punkcie pomiarowym u pacjentow

trenujacych (P-T)

UPDRS Badanie 1 (przed 1 HIIT) Badanie 2 (po 3 m-cach od 2 HIIT)
cz. Il n M min | Max | 25Q | 75Q M min max 250 75Q

3.2 14 | 200 | 1,00 | 200 | 1,00 | 2,00 | 2,00 | 1,50 | 3,00 1,50 | 3,00 0,0108

3.3b 14 | 1,00 | 1,00 | 2,00 | 1,00 | 1,00 |1,00| 0,00 | 2,00 | 0,00 | 1,00 0,0382

3.3c 14 | 1,00 | 0,00 | 3,00 | 1,00 | 2,00 |1,00| 0,00 | 2,00 | 0,00 | 1,00 0,0218

3.7b 14 | 2,00 | 1,00 | 3,00 | 1,00 | 3,00 |1,00| 0,00 | 3,00 | 1,00 | 2,00 0,0357

3.9 14 | 0,00 | 0,000 | 1,00 | 0,00 | 1,000 | 1,00 | 0,00 | 3,00 | 1,00 | 1,00 0,0180

3.13 14 | 1,00 | 1,00 | 2,00 | 1,00 | 2,00 | 1,00 | 0,00 | 2,00 | 0,00 | 2,00 0,0464

SUMA | 14 | 265 | 170 | 480 | 220 | 350 | 268 | 145 | 54,0 | 155 | 30,5 0,109

HY 14 | 2,00 | 1,00 | 250 | 1,50 | 2,00 | 2,00 | 1,00 | 3,00 | 2,00 | 2,00 0,999

S&E 14 10,90 | 0,800 | 1,000 | 0,90 | 1,000 | 0,90 | 0,70 | 1,00 | 0,90 | 0,95 0,0464

*Test Wilcoxona
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UPDRS, Unified Parkinson’s Disease Rating Scale - ujednolicona skala oceny choroby Parkinsona; cz. III, cze$¢
trzecia; 3.2, punkt cz. III UPDRS odpowiadajacy wyrazowi twarzy; 3.3a, punkt cz. IIl UPDRS odpowiadajacy
sztywnosci szyi; 3.3b, punkt cz. IIl UPDRS odpowiadajacy sztywnos$ci prawej konczyny goérnej; 3.3c, punkt cz.
IIT UPDRS odpowiadajacy sztywnosci lewej konczyny gornej; 3.7b, punkt cz. IIl UPDRS odpowiadajacy szybkim
ruchom lewej kofczyny dolnej; 3.9 punkt cz. IIl UPDRS odpowiadajgcy wstawaniu z krzesta; 3.13, punkt cz. 11l
UPDRS odpowiadajacy postawie; HY, Hoehn-Yahr scale — skala Hoehn-Yahra; S&E, Schwab and England
Activities of Daily Living Scale - skala Schwaba-Englanda; HIIT, high intensity interval training- trening
interwatowy o wysokiej intensywnosci; n, number — liczebno$¢ grupy; M- mediana; min, minimum — warto$¢
minimalna; max, maximum — warto$¢ maksymalna; 25Q, Lower Quartile — dolny kwartyl; 75Q, Upper Quartile

— gorny kwartyl; p— poziom istotno$ci w tescie Wilcoxona

4.4.4. Wyniki koncowej oceny klinimetrycznej w grupie kontrolnej po 9 miesigcach od

poczatku eksperymentu (2 punkt pomiarowy)

W grupie kontrolnej os6b nietrenujacych punktacje w skalach klinicznych uzyskang w
2 punkcie kontrolnym (po 9 miesigcach od badania wyj$ciowego) odnoszono do punktacji
uzyskanej na poczatku eksperymentu (1 punkt kontrolny). Wykazano nasilenie hipomimii
(p=0,0192) (punkt 3.2), pogorszenie bradykinezji lewej konczyny dolnej (p=0,0382) (punkt
3.7b szybkie ruchy lewej konczyny dolnej) i wstawania z krzesta (p=0,0249) (punkt 3.9).
Pogorszyl si¢ rowniez stopien aktywnosci zycia codziennego w skali S&E u badanych
pacjentow (p=0,018). Sztywno$¢ w zakresie lewej konczyny goérnej ulegla poprawie
(p=0,0231). Sumaryczna punktacja w III cz¢sci skali UPDRS oraz ocena w skali HY nie ulegly

istotnym zmianom. Charakterystyke zmian przedstawiono w Tabeli 16.

Tabela 16. Zmiany punktacji w skalach klinicznych w 2 punkcie pomiarowym u pacjentow

nietrenujacych (P-NT)

UPDRS Badanie 1 (przed 1 HIIT) Badanie 2 (po 9 m-cach) p
cz. 1 n M min | Max | 25Q | 75Q M min max 250 75Q

3.2 20 125|100 | 2,00 |1,00| 2,00 |200| 1,00 | 4,00 1,75 | 2,00 0,0192

3.3c 20 (100|000 | 200 |100| 2,00 [1,00| 000 | 2,00 | 0,00 1,50 0,0231

3.7b 20 (100 0,00 | 2,00 |1,00| 1,00 |1,00| 0,00 | 2,00 1,00 | 2,00 0,0382

3.9 20 | 0,00 0,000 | 1,00 | 0,00 | 0,50 | 1,00 | 0,00 1,00 | 0,00 1,00 0,0249

3.14 20 | 2,00 | 1,00 | 3,00 |200| 200 |1,00| 0,00 | 3,00 | 1,00 | 2,00 0,00147

SUMA | 20 (30,5 | 20,0 | 51,0 | 225 | 40,5 | 295 | 130 | 56,0 | 240 | 385 0,663

HY 20 | 200|150 | 250 1,75 | 2,00 |200| 150 | 2550 | 2,00 | 2,00 0,142

S&E 20 {090 | 070 | 100 (080 | 09 |09 | 0,70 | 0,90 | 0,80 | 0,90 0,018

*Test Wilcoxona
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UPDRS, Unified Parkinson’s Disease Rating Scale - ujednolicona skala oceny choroby Parkinsona; cz. 111, czgsé
trzecia; 3.2, punkt cz. IIl UPDRS odpowiadajacy wyrazowi twarzy; 3.3c, punkt cz. IIl UPDRS odpowiadajacy
sztywnosci lewej konczyny gornej; 3.7b, punkt cz. Il UPDRS odpowiadajacy szybkim ruchom lewej konczyny
dolnej; 3.9, punkt cz. Il UPDRS odpowiadajacy wstawaniu z krzesta; 3.14, punkt cz. I[Il UPDRS odpowiadajacy
ogoblnemu spowolnieniu ruchowemu; HY, Hoehn-Yahr scale — skala Hoehn- Yahra; S&E, Schwab and England
Activities of Daily Living Scale - skala Schwaba-Englanda; HIIT, high intensity interval training- trening
interwatowy o wysokiej intensywnosci; n, number — liczebno$¢ grupy; M- mediana; min, minimum — warto$¢
minimalna; max, maximum — warto$¢ maksymalna; 25Q, Lower Quartile — dolny kwartyl; 75Q, Upper Quartile

— gorny kwartyl; p— poziom istotnosci w tescie Wilcoxona

4.5. Wyniki oceny miometrycznej w grupie badanej i w grupie kontrolnej

4.5.1. Wyniki oceny miometrycznej w grupie badanej i w grupie kontrolnej wyj$ciowe (1 punkt

pomiarowy) oraz w 2, 3 i 4 punkcie pomiarowym

W zZadnym z badanych mig¢éni konczyn dolnych nie wykazano statystycznie istotnych
réznic w badaniu miometrycznym pomiedzy grupa badang i grupa kontrolna. Dotyczylo to
oceny w pierwszych trzech punktach pomiarowych, tj. w badaniu wyjSciowym oraz
bezposrednio 1 1,5 miesigca po 2 cyklu HIIT dla pacjentow trenujacych i w odpowiednich
punktach czasowych dla pacjentow nietrenujacych. W ostatnim pomiarze (punkt pomiarowy 4
- 3 m-ce po 2 HIIT) obustronnie w mi¢$niu dwugtowym uda (BF) parametry miometryczne:
sztywnosc¢ 1 czgstotliwos¢é okazaly si¢ istotnie wyzsze u pacjentow trenujacych w poroéwnaniu
do chorych niepoddawanym treningom w adekwatnym punkcie czasowym. Natomiast
wlasciwos$¢ pelzania dla ww. migsnia okazata si¢ istotnie nizsza w grupie P-T w porownaniu

do P-NT w ostatnim punkcie pomiarowym (Rycina 5-7).

Rycina 5. Poréwnanie sztywnosci (S) w BF w grupie badanej (P-T) i kontrolnej (P-NT) po
stronie lewej (L) i prawej (R) w 4 punkcie pomiarowym
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Rycina 6. Porownanie czg¢stotliwosci (F) w BF w grupie badanej (P-T) i kontrolnej (P-NT) po

stronie lewej (L) i prawej (R) w 4 punkcie pomiarowym
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Rycina 7. Porownanie wiasciwosci petzania (C) w BF w grupie badanej (P-T) i kontrolnej (P-

NT) po stronie lewej (L) i prawej (R) w 4 punkcie pomiarowym
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4.5.2. Wyniki oceny miometrycznej w grupie badanej bezposrednio po 2 cyklu HIT (2 punkt
pomiarowy)

W grupie P-T bezposrednio po zakonczeniu drugiego cyklu treningowego stwierdzono
istotne statystycznie zmiany parametréw miometrycznych w glowie przysrodkowej mig$nia
brzuchatego tydki po stronie lewej w poréwnaniu do badania wyjsciowego sprzed 1 cyklu
HITT. Wzrosta sztywno$¢ migsnia (p=0,00839) oraz czgstotliwos¢ (p=0,00839), natomiast czas
relaksacji 1 wlasciwo$¢ pelzania ulegly zmniejszeniu (S p=0,0123, C p=0,0139) (Rycina 8-11).
Parametry miometryczne w pozostalych badanych miesniach (BF, RF, TA obustronnie oraz

GSm po stronie prawej) nie ulegty istotnym statystycznie zmianom.

Rycina 8. Zmiana sztywnosci (S) w GSm lewym (L) u pacjentow trenujgcych (P-T) w 2 punkcie

pomiarowym
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Rycina 9. Zmiana czgstotliwosci (F) w GSm lewym (L) u pacjentow trenujacych (P-T) w 2

punkcie pomiarowym
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Rycina 10. Zmiana czasu relaksacji (R) w GSm lewym (L) u pacjentéw trenujacych (P-T) w 2

punkcie pomiarowym
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Rycina 11. Zmiana wtasciwosci petzania (C) w GSm lewym (L) u pacjentéw trenujacych (P-

T) w 2 punkcie pomiarowym
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4.5.3. Wyniki oceny miometrycznej w grupie badanej po 1,5 miesigca po 2 cyklu HIIT (3 punkt

pomiarowy)

W grupie badanej 1,5 miesigca po zakonczeniu drugiego cyklu HIIT stwierdzono wzrost

sztywnos$ci (p=0,0126) i czgstotliwosci (p=0,0176) w badaniu miometrycznym w zakresie

glowy przysrodkowej lewego migénia brzuchatego tydki w stosunku do pomiaru nr 1 (przed

pierwszym cyklem treningowym). Analogicznie do pomiarow uzyskanych bezposrednio po 2

cyklu HIIT zmniejszeniu ulegt czas relaksacji (p=0,0126) oraz wlasciwos¢ petzania w GSm

lewym (p=0,0196) (Rycina 12-15). Poza tym nie stwierdzono istotnych statystycznie zmian

sztywnosci w pozostatych ocenionych miometrycznie mig$niach (BF, RF, TA).
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Rycina 12. Zmiana sztywnosci (S) w GSm lewym (L) u pacjentow trenujgcych (P-T) w 3

punkcie pomiarowym
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Rycina 13. Zmiana czgstotliwosci (F) w GSm lewym (L) u pacjentow trenujgcych (P-T) w 3

punkcie pomiarowym
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Rycina 14. Zmiana czasu relaksacji (R) w GSm lewym (L) u pacjentow trenujacych ( P-T) w 3

punkcie pomiarowym

28

26
24
22
o

=
E 20
o
n}
18
16
14
p=0,0126
12 o Mediana
1 3 25%-75%
BADANIE T Min-Maks

Rycina 15. Zmiana wtasciwosci petzania (C) w GSm lewym (L) u pacjentéw trenujacych (P-

T) w 3 punkcie pomiarowym
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4.5.4. Wyniki oceny miometrycznej w grupie badanej po 3 miesigcach po 2 cyklu HIIT (4 punkt

pomiarowy)

W ostatnim punkcie pomiarowym (3 miesigce po drugim cyklu HIIT) w grupie P-T,
analogicznie do badan wczesniejszych, stwierdzono w lewym GSm statycznie istotny wzrost
sztywnos$ci migs$nia (p=0,00320) i czgstotliwosci (p=0,0138) w poréwnaniu do pierwszego
pomiaru miometrycznego (przed 1 HIIT). Redukcji ulegt natomiast czas relaksacji (p=0,00562)
oraz wlasciwos$¢ petzania (p=0,00562) w ww. miegsniu (Rycina 16-19). Ponadto w mig$niu
dwugtowym uda prawym stwierdzono wzrost czestotliwo$ci o granicznej istotnosSci
statystycznej (p=0,0495), zmniejszenie warto$ci petzania (p=0,0395) i tendencj¢ do skrocenia
czasu relaksacji (p=0,0664). Natomiast w BF lewym wykazano tendencj¢ do wzrostu S
(p=0,0976) w porownaniu do 1 punktu pomiarowego (Tabela 17). Parametry w innych

migsniach (RF, TA obustronnie oraz GSm po stronie prawej) nie zmienity sig.

Rycina 16. Zmiana sztywnosci (S) w GSm lewym (L) u pacjentow trenujacych (P-T) w 4

punkcie pomiarowym
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Rycina 17. Zmiana czestotliwosci (F) w GSm lewym (L) u pacjentow trenujacych (P-T) w 4

punkcie pomiarowym
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Rycina 18. Zmiana czasu relaksacji (R) w GSm lewym (L) u pacjentow trenujacych (P-T) w 4

punkcie pomiarowym
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Rycina 19. Zmiana wtasciwosci petzania (C) w GSm lewym (L) u pacjentéw trenujacych (P-

T) w 4 punkcie pomiarowym
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Tabela 17. Zmiany parametrow miometrycznych w BF u pacjentéw trenujacych (P-T) w 4

punkcie pomiarowym

n Badanie 1 (przed 1 HIIT) Badanie 4 (po 3 m-cach od 2 HIIT) p
min | max 25Q M | 75Q | min | max 25Q M | 75Q

BFR F
[HZ]
BFR C | 17 | 1,18 | 068 | 1,76 | 1,12 | 1,36 | 0,69 | 1,86 | 094 | 1,07 | 1,14 | 0,0395
BFR R
[ms]
BFL S
[N/m]

17 [ 158 | 115 | 258 | 146 | 184 | 11,2 | 23,3 17,1 | 18,0 | 19,6 | 0,0495

17 | 18,6 | 10,7 | 29,0 | 17,7 | 216 | 11,0 | 30,3 152 | 16,9 | 18,2 | 0,0664

17 1290,0|198,0( 396,0 |262,0|319,0(185,0( 419,0 | 282,0 |305,0/333,0| 0,0976

*Test Wilcoxona

BF R, biceps femoris right, miesien dwugtowy uda prawy; frequency, czgstotliwo$¢ naturalnej oscylacji wyrazona
w hercach [Hz]; C, creapability, wlasciwos$¢ pelzania; R, relaxation time, czas relaksacji mierzony w
milisekundach [ms]; S, stiffness, sztywno$¢ wyrazona w niutonach na metr [N/m]; n, number — liczebno$¢ grupy;
min, minimum — warto$¢ minimalna; max, maximum — warto$¢ maksymalna; 25Q, Lower Quartile — dolny

kwartyl; M- mediana; 75Q, Upper Quartile — gorny kwartyl; p— poziom istotnosci w tescie Wilcoxona
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4.5.5. Wyniki oceny miometrycznej w grupie kontrolnej w po 9 miesigcach od poczatku
eksperymentu (2 punkt pomiarowy)

W grupie pacjentow nietrenujgcych badanych po ok. 9 miesigcach od poczatku
eksperymentu, co odpowiada okresowi bezposrednio po 2 cyklu treningowym u P-T,
stwierdzono zwickszenie czestotliwosci (p=0,0219) i zmniejszenie wiasciwosci pelzania
(p=0,0409) lewego GSm (Tabela 18). W innych mies$niach konczyn dolnych nie stwierdzono

istotnych statystycznie zmian parametrow miometrycznych.

Tabela 18. Zmiany parametrow miometrycznych w GSm lewym u pacjentéw nietrenujacych

(P-NT) w 2 punkcie pomiarowym

n Badanie 1 (przed 1 HIIT) Badanie 2 (po 9 m-cach) p*
min | max 25Q M | 75Q | min | max 25Q M | 75Q
GSmLF
[H2] 15 | 12,1 | 19,0 12,9 16,1 | 16,9 | 13,6 | 21,2 16,0 17,1 | 18,0 0,0219
z
GSmLS
N/ 15 |236,0|356,0| 281,0 |301,0|341,0|263,0| 379,0 | 300,0 [325,0(358,0( 0,0816
m
GSmLR
[ms] 15 | 20,2 | 14,8 26,9 17,8 | 23,7 | 19,7 | 13,1 23,7 20,4 1 21,6 0,0809
ms
GSmLC | 15| 1,04 | 1,67 1,15 128 (1,41]1090 | 1,43 1,07 1,13 | 1,31 0,0409

*Test Wilcoxona

GSm L, gastrocnemius medialis left, gtowa przysrodkowa migénia brzuchatego tydki lewego; F, frequency,
czestotliwos$¢ naturalnej oscylacji wyrazona w hercach [Hz]; S, stiffness, sztywno$¢ wyrazona w niutonach na
metr [N/m]; R, relaxation time, czas relaksacji mierzony w milisekundach [ms]; C, creapability, wlasciwos¢
petzania; n, number — liczebno$¢ grupy; min, minimum — warto$¢ minimalna; max, maximum — warto$¢
maksymalna; 25Q, Lower Quartile — dolny kwartyl; M- mediana; 75Q, Upper Quartile — gorny kwartyl; p—poziom

istotnosci w teScie Wilcoxona

4.5.6. Wyniki oceny miometrycznej w grupie kontrolnej po 10,5 miesigcach od poczatku

eksperymentu (3 punkt pomiarowy)

W grupie kontrolnej po ok. 10,5 miesigca od poczatku eksperymentu, co odpowiada
okresowi 1,5 m-ca po 2 HIT u P-T, stwierdzono nieznacznie istotny wzrost czestotliwosci

(p=0,01320) oraz spadek wtasciwosci petzania (p=0,0110) w zakresie glowy przysrodkowej
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lewego GSm, bez zmiany sztywnosci spoczynkowej i czasu relaksacji migsnia (Tabela 19).
Wynik poréwnano do wyj$ciowego pomiaru miometrycznego. Pozostate migsnie (BF, RF, TA,

GSm prawy) nie wykazaty istotnych statystycznie zmian w ocenie miometryczne;j.

Tabela 19. Zmiany parametréw miometrycznych w GSm lewym u pacjentow nietrenujacych

(P-NT) w 3 punkcie pomiarowym

n Badanie 1 (przed 1 HIIT) Badanie 3 (po 10,5 m-cach) p*
Min | max 25Q M | 75Q | min | Max 250 M | 75Q
GSmLF
H2] 14 | 12,1 | 17,9 12,7 1491 16,9 | 13,6 | 21,3 15,3 17,0 | 19,0 0,0132
z
GSmLS
N/ 14 (298,5|242,0| 379,0 |272,01330,0(281,0( 264,0 | 353,0 [295,0(319,0 0,683
m
GSmLR
[ms] 14 | 21,3 | 16,2 29,0 194 | 23,6 | 19,2 | 15,3 25,1 20,2 | 22,5 0,209
ms
GSmLC | 14 | 1,11 | 1,68 1,21 136 (153|081 | 1,47 0,97 1,14 | 1,30 0,0110

*Test Wilcoxona

GSm L, gastrocnemius medialis left, gtowa przysrodkowa migsnia brzuchatego tydki lewego; F, frequency,
czestotliwos$¢ naturalnej oscylacji wyrazona w hercach [Hz]; C, creapability, wiasciwos$¢ petzania; n, number —
liczebno$¢ grupy; min, minimum — warto$¢ minimalna; max, maximum — warto$¢ maksymalna; 25Q, Lower
Quartile — dolny kwartyl; M- mediana; 75Q, Upper Quartile — gorny kwartyl; p— poziom istotnosci w tescie
Wilcoxona

4.5.7 Wyniki koncowej oceny miometrycznej w grupie kontrolnej po12 miesigcach od poczatku

eksperymentu (4 punkt pomiarowy)

Ostatni pomiar miometryczny odbyt sie po ok. 12 miesigcach od poczatku
eksperymentu, co u P-T odpowiada 3 miesigcom po drugim cyklu HIIT. Wyniki odniesiono do
pomiaru wyjsciowego (1 punkt pomiarowy). W miesniu GSm po stronie lewej u P-NT istotnie
statystycznie wzrosta sztywno$¢ migénia (p=0,00765) i czestotliwos¢ (p=0,0132), natomiast
skrocit sie czas relaksacji migsénia (p=0,00878) oraz zmniejszyta wlasciwos¢ petzania (0,0192)
(Rycina 20-23). Parametry miometryczne innych mig¢sni (RF, TA obustronnie oraz GSm i BF

po stronie prawej) nie ulegly zmianie.
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Rycina 20. Zmiana sztywnosci (S) w GSm lewym (L) u pacjentow nietrenujacych (P-NT) w 4

punkcie pomiarowym
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Rycina 21. Zmiana czgstotliwosci (F) w GSm lewym (L) u pacjentow nietrenujacych (P-NT)

w 4 punkcie pomiarowym
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Rycina 22. Zmiana czasu relaksacji (R) w GSm lewym (L) u pacjentéw nietrenujgcych (P-NT)

w 4 punkcie pomiarowym
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Rycina 23. Zmiana witasciwosci petzania (C) w GSm lewym (L) u pacjentéw nietrenujgcych

(P-NT) w 4 punkcie pomiarowym
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Wykazany powyzej wzrost sztywnosci GSm L zarowno w grupie P-T jak i P-NT w
koncowym, 4 punkcie pomiarowym (po 12 miesiach od poczatku eksperymentu) nie byt istotny
statystycznie (Tabela 20).
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Tabela 20. Poréwnanie parametréw miometrycznych w GSm po stronie lewej w grupie badanej

I kontrolnej w 4 punkcie pomiarowym

P-NT P-T
GSmL P
n | min | max | 25Q M | 75Q | n | min | max | 25Q | M | 75Q
4F[Hz] |15| 143 | 20,3 | 16,2 | 17,2 | 18,1 | 17 | 13,1 | 21,1 | 156 | 16,6 | 17,9 0,682
4 S[N/m] |15|282,0(388,0| 307,0 |330,0|349,0| 17 |268,0|399,0|304,0|330,0|359,0 0,852
4R[ms] |15| 15,2 | 23,2 | 17,2 | 178 | 195 | 17 | 13,7 | 22,8 | 16,1 | 18,1 | 19,2 0,852

4C 15/ 09| 145 | 107 | 111|124 |17 | 086 | 1,40 | 1,01 | 1,14 | 1,20 0,737

“Test U Manna-Whitneya

GSm L, gastrocnemius medialis left, glowa przysrodkowa migénia brzuchatego tydki lewego; 4 F, frequency,
czestotliwos¢ naturalnej oscylacji wyrazona w hercach [Hz] w 4 punkcie pomiarowym; 4 S, stiffness, sztywnosc¢
wyrazona w niutonach na metr [N/m] ] w 4 punkcie pomiarowym; 4 R, relaxation time, czas relaksacji mierzony
w milisekundach [ms] w 4 punkcie pomiarowym; 4 C, creapability, wlasciwo$¢ petzania w 4 punkcie
pomiarowym; n, number — liczebnos$¢ grupy; min, minimum — warto$¢ minimalna; max, maximum — wartos¢
maksymalna; 25Q, Lower Quartile — dolny kwartyl; M- mediana; 75Q, Upper Quartile — gérny kwartyl; p— poziom

istotnosci w teScie Wilcoxona

4.6. Korelacje pomiedzy oceng sztywnos$ci migéni w badaniu klinimetrycznym i

miometrycznym

Przy pomocy korelacji porzadku rang Spearmana oceniono zaleznosci mi¢dzy oceng
sztywnosci migsniowej za pomocg skali UPDRS oraz miometrii. W calej grupie badanych
wyniki w cz. III skali UPDRS w punktach 3.3d (sztywno$¢ prawej konczyny dolnej) 1 3.3e
(sztywnos¢ lewej konczyny dolnej) korelowaty z parametrami miometrycznymi dla mig¢$nia
piszczelowego przedniego i dwuglowego uda po stronie prawej (Tabela 21). W ocenie
szczegdtowej u pacjentdw nietrenujgcych punktacja w cz. 11l UPDRS istotnie korelowata z
wynikami miometrii w migs$niach prostym uda oraz dwugltowym uda obustronnie w drugim
punkcie pomiarowym (Tabela 22-23). Korelacja ta byla dodatnia dla parametrow
miometrycznych: sztywnosci i czestotliwosci, natomiast ujemna dla czasu relaksacji i
wlasciwosci petzania. W grupie trenujgcej nie stwierdzono istotnych zalezno$ci w zadnym z
punktow pomiarowych (przed, bezposrednio po i 3 m-ce po 2 cyklu HIIT) dla zadnego z

badanych mig$ni konczyn dolnych.
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Tabela 21. Zalezno$¢ sztywnosci migéni konczyn dolnych ocenionych za pomocg skali UPDRS

I miometrii dla ogétu uczestnikéw eksperymentu

Miometria prawa koniczyna dolna 3.3d
N R p
BFR-F 43 0,28 0,0656
TAR-F 43 0,47 | 0,00161
TAR-S 43 0,47 | 0,00151
TAR-C 43 -0,46 | 0,00169
BFR-R 43 -0,26 0,0910
TAR-R 43 -0,48 | 0,00122

BF R, biceps femoris right- migsien dwuglowy uda prawy; F, frequency, czestotliwo$¢ naturalnej oscylacji
wyrazona w hercach [Hz]; TA R, tibialis anterior right- migsien piszczelowy przedni prawy, S, stiffness,
sztywno$¢ wyrazona w niutonach na metr [N/m]; C, creapability, wlasciwo$¢ pelzania; R, relaxation time, czas
relaksacji mierzony w milisekundach [ms], 3.3d, punkt cz. IIl UPDRS odpowiadajacy sztywnosci prawej

konczyny dolnej, n, number — liczebno$¢ grupy; r — wspotczynnik korelacji rang Spearmana; p— poziom istotnosci

Tabela 22. Zalezno$¢ sztywnosci migsni konczyny dolnej prawej ocenionej za pomocg skali
UPDRS i miometrii

Miometria - prawa konczyna dolna 3.3d
N R p
BF-S 13 0,73 | 0,00491
BF-F 13 0,62 0,0237
BF-R 13 -0,71 | 0,00645
BF-C 13 -0,67 0,0117
RF-S 13 0,67 0,0126
RF-F 13 0,60 0,0285
RF-R 13 -0,62 0,0229
RF-C 13 -0,57 0,0433

BF, biceps femoris- migsien dwugtowy uda; RF, rectus femoris- miesien prosty uda; S, stiffness, sztywno$¢
wyrazona w niutonach na metr [N/m]; F, frequency, cze¢stotliwo$¢ naturalnej oscylacji wyrazona w hercach [Hz],

R, relaxation time, czas relaksacji mierzony w milisekundach [ms], C, creapability, wlasciwo$¢ petzania; 3.3d,
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punkt cz. IIl UPDRS odpowiadajacy sztywnosci prawej konczyny dolnej, n, number — liczebno$¢ grupy; r —

wspotczynnik korelacji rang Spearmana; p— poziom istotnosci

Tabela 23. Zalezno$¢ sztywnosci mie$ni konczyny dolnej lewej ocenionej za pomocg skali
UPDRS i miometrii

Miometria - lewa konczyna dolna 3.3e
N R p

BF-S 13 0,73 0,00472
BF-F 13 0,63 0,0212
BF-R 13 -0,61 0,0271
BF-C 13 -0,53 0,0628
RF-S 13 0,83 0,00039
RF-F 13 0,42 0,151

RF-R 13 -0,65 0,0165
RF-C 13 -0,59 0,0343

BF, biceps femoris- migsien dwuglowy uda; RF, rectus femoris- migsien prosty uda; S, stiffness, sztywno$¢
wyrazona w niutonach na metr [N/m]; F, frequency, cze¢stotliwo$¢ naturalnej oscylacji wyrazona w hercach [Hz],
R, relaxation time, czas relaksacji mierzony w milisekundach [ms], C, creapability, wlasciwos¢ petzania; 3.3e,
punkt cz. III UPDRS odpowiadajacy sztywno$ci lewej konczyny dolnej; n, number — liczebno$¢ grupy; r -

wspotczynnik korelacji rang Spearmana; p— poziom istotnosci

4.7. Opinie pacjentow

Po zakonczeniu eksperymentu pacjentéw stanowigcych grupe badang zapytano o ogdlne
wrazenia na temat eksperymentu i schematu ¢wiczen. Uczestnikow poproszono o oceng, czy
dwa 12-tygodniowe cykle HITT przeprowadzone w odstgpie 3-miesigcznym W jakikolwiek
sposob wptynety na ich stan neurologiczny 1 sprawno$¢ ruchowa. Z grupy 19 pacjentow, 52%
(10 0sob) ocenito wptyw treningu jako pozytywny, 32% (6 0sob) jako neutralny, 16% (3 osoby)
— jako negatywny. Uczestnicy, ktorzy ocenili eksperyment pozytywnie, zgtaszali subiektywna
poprawe ogoélnej sprawnos$ci ruchowej, postawy, sprawnosci chodu oraz nastroju, tylko jedna
osoba zglosita poczucie zmniejszenia napigcia migsni (5%). Grupa oceniajaca HIIT neutralnie
lub negatywnie skarzyla si¢ na potreningowa sztywno$¢ miesni (3 osoby, 16%), dotyczaca
gtownie miesni tydek oraz bol kregostupa ledzwiowo-krzyzowego (2 osoby, 10%). Zwrocono

uwage na potrzebe rozszerzenia planu treningu o ¢wiczenia rozciagajace, ktore w opinii
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pacjentow powinny odbywac si¢ po zakonczeniu zaje¢ na cykloergometrze. Pozostali pacjenci

nie zauwazyli zadnego wplywu treningéw na ich sprawno$¢ ruchows.

5. Omowienie wynikow

Choroba Parkinsona, ktora jest postgpujacym 1 nieuleczalnym schorzeniem
zwyrodnieniowym uktadu nerwowego, nieuchronnie prowadzi do uposledzenia funkcji
ruchowych, a w nastgpnej kolejnosci takze intelektualnych. Konieczne jest poszukiwanie
najskuteczniejszych metod prewencji niepetnosprawnosci w chP. Dostepne publikacje
dowodza, ze interwalowy trening o wysokiej intensywnosci poprawia wydolnos¢ tlenowg oraz
niektore objawy ruchowe i pozaruchowe chP.

W badaniach w grupie oséb zdrowych w podesztym wieku wykazano, ze trening na
cykloergometrze rowerowym pozytywnie wptywa wydolnos¢ tlenowa organizmu.'®’ Podobne
efekty uzyskano takze u pacjentéow z chP poddanych takiemu treningowi.¥13%140 pomimo
tego, ze badanie wptywu HIIT na fizjologiczne zmiany adaptacyjne nie jest przedmiotem tej

rozprawy, warto podkresli¢ znaczenie tego zjawiska,!38141:142

zwlaszcza ze pacjenci z chP
czesto prowadzg siedzacy tryb zycia, co przyczynia si¢ do istotnego zmniejszenia ich
wydolnosci tlenowej (VO2max: maximal oxygen consumption).}*144 Nizszy putap tlenowy
jest istotnym czynnikiem ryzyka choréb sercowo-naczyniowych, bedacych jedna z glownych
przyczyn $miertelnosci w chP.*® W czesci dotychczasowych doniesien, poréwnujacych HIT
do treningu o umiarkowanej intensywnos$ci (moderate-intensity continuous training - MICT),
nie potwierdzono jednoznacznie przewagi HIIT w zakresie poprawy VO2 u pacjentéw z chP**
Istniejg jednak badania wskazujace na taka przewage w stymulacji zmian adaptacyjnych.®*W
opublikowanym w 2021 r. przegladzie pismiennictwa dotyczacym korzysci ptynacych z jazdy
narowerze w chP, wsrdd pozytywnych efektow dtugotrwatych treningdw wymieniano poprawe
chodu (zar6wno w odniesieniu do ogolnej sprawnosci, jak i szybko$ci chodu), poprawe
rownowagi oraz jakoéci zycia.}*® Inni autorzy sugerowali dodatkowo mozliwa poprawe funkcji
poznawczych, 2147 profilu snu'*® oraz nastroju.’® Pozytywne dziatanie HIIT na zmiany
adaptacyjne oraz jego wplyw na objawy pozaruchowe chP, ktore nie sg przedmiotem mojej
rozprawy, ale maja ogromne znacznie dla ogdélnego stanu pacjentdéw i ich jakosci zycia, sktonity

mnie do krotkiego przedstawienia tego tematu w dyskusji dotyczacej wynikéw moich badan.
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5.1. Omowienie ogolnej charakterystyki grupy badanej i kontrolne;j

W mojej pracy badawczej poddalam rocznej obserwacji grupe 45 osob z chP,
rozpoznang zgodnie z aktualnie obowiazujacymi kryteriami.®® Do eksperymentu wiaczytam
pacjentow z tagodna i $redniozaawansowang chP (HY 1-3), gdyz na tych etapach choroby
rehabilitacja jest szczegodlnie zalecana w prewencji niepetnosprawnosci.®% Pacjenci w
p6zniejszych stadiach choroby (HY 4-5), z uwagi na ograniczenia ruchowe, nie sa w stanie
podejmowac takiego rodzaju aktywnosci fizycznej, m.in. uczestniczy¢ w treningach o wysokiej
intensywnos$ci na cykloergometrze rowerowym. Biorgec pod uwage dlugi czas trwania
eksperymentu (12 miesigcy), konieczno$¢ zglaszania si¢ na liczne kontrole oraz wysoka
czestotliwos$¢ treningdéw (3x w tygodniu), do udzialu w badaniu zakwalifikowano chorych
zmotywowanych, ktorzy po zapoznaniu si¢ z planem eksperymentu, w petni go zaakceptowali
1 chetnie podjeli wspotprace.

Analizowane grupy chorych nie ro6znity si¢ istotnie mi¢dzy sobg, biorgc po uwage liczbe
uczestnikow, pte¢, wiek, wzrost, masg ciala oraz czas trwania choroby. Duze znaczenia miata
jednorodno$¢ grupy badanej i kontrolnej w zakresie stopnia zaawansowania chP. Wraz z
postepem choroby istotnie zmienia si¢ odpowiedz na leczenie dopaminergiczne.'*® W celu
zminimalizowania wptywu leczenia farmakologicznego na wynik eksperymentu, kohorty
dobrano rowniez tak, by nie roznily si¢ istotnie statystycznie pod wzgledem dawek
przyjmowanych lekow. Wszyscy chorzy byli oceniani wytacznie w stanie ,,0ff”, tzn po 12-
godzinnej przerwie w przyjmowaniu lekow przeciwparkinsonowskich. Jednak u pacjentow we
wczesnym stadium chP nie mozna bylo wykluczy¢ przedtuzonego wptywu lekow na ich stan
ruchowy. W tym okresie choroby odstawienie lewodopy na jeden - dwa dni nie musi
wywolywaé pogorszenia sprawnosci ruchowej.’®*®! Jest to zwigzane z tzw. ,dluga
odpowiedzig” na lek, ktora wynika ze zlozonych, nie w pelni zrozumiatych, zaleznos$ci
farmakodynamicznych rozwijajacych si¢ w trakcie leczenia lewodopa.t®*1°* Odpowiedz ta
skraca si¢ wraz z czasem trwania choroby.!®? Dodatkowo cze$é uczestnikow eksperymentu
przyjmowata leki dopaminergiczne o dlugim, nawet kilkunastogodzinnym, czasie pottrwania
(np. pramipeksol). Dlatego tez jednorodno$¢ grupy wzgledem LEDD oraz stopnia
zaawansowania choroby w skali HY byta bardzo istotna dla rzetelnej analizy statystycznej
uzyskanych wynikéw. Dawki przyjmowanych lekéw dopaminergicznych w grupie badanej i
kontrolnej nie roznity si¢ migdzy sobg w ocenie wyjsciowej oraz w zadnym z kolejnych
punktéw pomiarowych. Dane z literatury sugeruja, ze rehabilitacja zmniejsza zapotrzebowanie

na lewodope,?1%® czego jednak nie udato mi sie potwierdzi¢ w omawianym eksperymencie.
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Dwa 12-tygodniowe cykle HITT nie wptynety istotnie na LEDD u pacjentéw z chP w stosunku
do grupy kontrolnej w obserwacji 12-miesigczne;j.

Waznym aspektem w wyborze formy treningu byta jego atrakcyjnos¢ dla pacjentow. W
innych badaniach trening interwalowy byt pozytywnie oceniany przez chorych, co miato duze
znaczenie dla jego dalszego kontynuowania po zakonczeniu eksperymentéw?>4. Zadowolenie
uczestnikow z treningu jest istotne dla samego przebiegu doswiadczenia. W przypadku mojego
badania, z uwagi na dlugi okres obserwacji i konieczno$¢ czestych kontroli, wspdipraca
pacjentow byla jednym z najwazniejszych czynnikow warunkujgcych jego powodzenie. Nie
udato si¢ jednak unikng¢ trudno$ci w przeprowadzeniu zaplanowanego badania, co wynikato
m.in. z klopotoéw organizacyjnych zwigzanych z ograniczeniem mobilno$ci chorych w stanie
,off”. Wielu pacjentdow miato problem z dotarciem na badania kontrolne, cze$¢ chorych
zrezygnowata z udzialu w eksperymencie lub pomijata niektére wizyty. Utrudnito to
opracowanie statystyczne niektorych elementow eksperymentu np. danych klinimetrycznych w
grupie P-NT po 12 m-cach jego trwania, co uwarunkowane byto zbyt malg liczbg badanych.

5.2. Omoéwienie wptywu treningu HIIT na objawy ruchowe chP w ocenie klinimetrycznej

W ocenie klinimetrycznej u pacjentéw trenujacych stwierdzitam poprawe stanu
ruchowego bezposrednio po zakonczeniu 2 HIIT, co wyrazalo si¢ spadkiem sumarycznej
punktacji w cz. 111 skali UPDRS (2 punkt pomiarowy, p=0,00182). Efekt ten okazat si¢ jednak
krotkotrwaty 1 w ocenie po kolejnych 3 miesigcach eksperymentu nie stwierdzono istotnych
roéznic w porownaniu do oceny wyjsciowej (4 punkt pomiarowy, p=0,109). W grupie kontrolnej
nie bylo istotnych statystycznie zmian w punktacji UPDRS w trakcie 9-miesiecy obserwacji (2
punkt pomiarowy, p=0,663). Analiza post¢pu choroby ocenianego jako nasilanie objawow
ruchowych w czasie ujawnita, ze w grupie pacjentow poddanych HIIT w trakcie 9-miesiecznej
obserwacji doszto do spowolnienia postepu chP pod wplywem treningu w poréwnaniu do grupy
kontrolnej. Po uptywie 12 miesiecy od poczatku eksperymentu u P-T nie stwierdzono istotnego
pogorszenia ruchowego w oparciu 0 punktacjc w cz. Ill UPDRS. Z uwagi na problemy
organizacyjne, opisane powyzej i wynikajacg z nich zbyt mata liczebno$¢ grupy kontrolnej,
pacjenci ci (P-NT) nie zostali poddani ocenie klinimetrycznej po 12 m-cach. W zwiazku z tym
nie byta rowniez mozliwa analiza porownawcza obu grup.

Poprawa w cz. Ill UPDRS u P-T w 2 punkcie pomiarowym dotyczyla ogodlnego
spowolnienia ruchowego, bradykinezji lewej konczyny gornej i prawej dolnej, postawy ciata

oraz nasilenia sztywnosci w zakresie konczyn gérnych (ten parametr zostanie oméwiony w
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osobnym akapicie). Poprawa w zakresie sztywno$ci konczyn goérnych oraz bradykinezji
konczyn dolnych utrzymywata si¢ przez kolejne 3 miesiace (4 punkt pomiarowy). W 4 punkcie
pomiarowym nasilita si¢ natomiast hipomimia u PT, ktora u P-NT ulegla pogorszeniu juz
wczesniej tzn. w 2 punkcie pomiarowym. U P-NT nasilita si¢ takze bradykinezja lewej
konczyny dolnej oraz pogorszyta si¢ sprawno$¢ wstawania z krzesta po 9 miesigcach od
poczatku eksperymentu (2 punkt pomiarowy). Stopien aktywnos$ci zycia codziennego oceniony
przy pomocy skali S&E poprawit si¢ w grupie trenujacej bezposrednio po 2 cyklu HIIT (2 punkt
pomiarowy). Istotna statystycznie roznica utrzymywata si¢ do czasu kolejnej kontroli po 3
miesigcach (4 punkt pomiarowy). W grupie kontrolnej stopien aktywnoS$ci zycia codziennego
pogorszyt si¢ w adekwatnym punkcie pomiarowym (2 punkt pomiarowy). Wyniki te pozostaja
w zgodzie z publikowanymi dotychczas doniesieniami i wskazujg na progresywny charakter
choroby, ktora moze ulec spowolnieniu u pacjentoéw poddanych rehabilitacji.

W najwigkszym jak dotad przegladzie piSmiennictwa 1 metaanalizie badan dotyczacych
skuteczno$ci oraz bezpieczenstwa HIIT u pacjentow z chP z 2023 r. Harpham i wsp.}
wymienili jedynie 3 publikacje o zadowalajacej jakosci, ktore ocenialty wplyw HIIT na
punktacje w III cz. UPDRS. Jedna z nich byto badanie Marusiaka i wsp.**? 22019 r., w ktérym
analizowano wptyw 8-tygodniowego cyklu HIIT na cykloergometrze rowerowym na funkcje
psychomotoryczne pacjentow z chP (n=10). W grupie trenujacej stwierdzono zlagodzenie
niektorych objawow ruchowych chP, ponadto poprawe nastroju i funkcji poznawczej. W ocenie
w cz. I UPDRS wzigto pod uwagg jedynie podpunkty odpowiadajace bradykinezji, wykazujac
jej poprawe (p<0.05). Nie odniesiono si¢ do pozostatych elementéw skali UPDRS, w tym

sztywnos$ci miesniowej. Dupleal®®

w 2020 r. poréwnywat wptyw 10 - tygodniowego cyklu HIIT
i cigglego treningu o umiarkowanej intensywnosci (MICT) na wydolno$¢ fizyczng oraz objawy
ruchowe i pozaruchowe pacjentow z chP. W grupie poddanej HIIT stwierdzono poprawe
punktacji w cz. 11l skali UPDRS, jednak wynik nie osiagnal istotnosci statystycznej. Autor
thumaczyt to niewielkg liczebnoscig grup (9 0séb w kazdej grupie). Uygur'®® ocenit wptyw 12
sesji treningu interwalowego na rowerze stacjonarnym poziomym, prowadzonym w okresie 6-
tygodni na sprawno$¢ psychofizyczng pacjentow z chP (n=14, HY 1-3). Stosowano program
treningowy o wysokiej predkosci i niskim oporze pedatowania (high speed- low resistance -
HS-LR). Bezposrednio po zakonczeniu treningu uzyskano istotng poprawe punktacji w cz. I1I
skali UPDRS oraz popraw¢ w poszczegdlnych punktach skali odpowiadajgcych bradykinez;i.
Podobnie jak w poprzednich publikacjach, nie odniesiono si¢ do innych elementéw skali, w

tym do sztywnos$ci migsniowej. Stwierdzono lepsze wyniki w testach oceniajacych mobilnos¢,

roéwnowagg 1 funkcje poznawcze.
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Wymienione publikacje obejmuja badania na matych grupach pacjentow — Kilka-
kilkanascie osob. Dlatego duza warto$¢ ma publikacja Schenkmana i wsp.1%% z 2018 r., oparta
0 wieloosrodkowe badania oceniajace wpltyw treningdw o réznej intensywnosci na biezni na
objawy chP u 128 pacjentow w potrocznym okresie obserwacji. Pacjentow z rozpoznang de
novo chP podzielono na 3 grupy: grupe poddang treningowi 0 wysokiej intensywnosci (3-4 dni
w tygodniu, 80%-85% maksymalnej czgstosci akcji serca), o redniej intensywnosci (3-4 dni w
tygodniu, 60%-65% maksymalnej czgstosci akcji serca) i grupe kontrolna, w ktorej pacjenci
nie byli poddawani treningowi. Pozytywny efekt treningdw w postaci zmniejszenia punktacji
w cz. Il skali UPDRS uzyskano jedynie w grupie poddawaniej HIIT (4,0; 95% CI, 0,4-7,5;
p=0,03). W ww. badaniu nie wyszczegdlniono jednak, ktore objawy ruchowe ulegly poprawie,

W tym takze nie opisano wplywu treningu na sztywnos$¢ mie$niowa. !4

5.3.  Omodwienie wptywu treningu HIIT na sztywno$¢ migsni oceniong klinimetrycznie 1

miometrycznie

W przeprowadzonym przeze mnie eksperymencie nie uzyskalam zakladanej w
hipotezie badawczej poprawy sztywnosci parkinsonowskiej w zadnym z badanych mig$ni
konczyn dolnych w obserwacji rocznej, zar6wno w ocenie klinimetrycznej, jak i
miometrycznej. W ocenie miometrycznej bezposrednio po 2 HIIT stwierdzitam istotne
statystycznie nasilenie sztywnos$ci spoczynkowej w glowie przysrodkowej migsnia brzuchatego
tydki po stronie lewej w porownaniu do badania przedtreningowego. Nasilenie sztywnosci
utrzymywalo si¢ do konca eksperymentu (S i F GSm L w 2 punkcie pomiarowym odpowiednio
p=0,00839 i p=0,00839; w 3 punkcie pomiarowym p=0,0126 i p=0,0176; w 4 punkcie
pomiarowym p=0,0032 i p=0,0138). Ponadto obustronnie w migsniu dwugtowym uda w
ostatnim punkcie pomiarowym roéwniez stwierdzono pogorszenie parametrow miometrycznym
odpowiadajgcych nasileniu sztywnosci w porownaniu do 1 punktu pomiarowego oraz w
poréwnaniu do grupy kontrolnej. U pacjentow z grupy kontrolnej nie uzyskano istotnych zmian
sztywnosci spoczynkowej w miometrii w mig$niach konczyn dolnych, poza GSm lewym w 4
punkcie pomiarowym (wzrost S p=0,00765, F p=0,0132; wynik omowiony w dalszej czgsci
rozprawy).

Wynik mojego badania tylko pozornie stoi w sprzeczno$ci z dotychczasowymi
doniesieniami, sugerujgcymi pozytywny wplyw HIIT na funkcje ruchowe w chP. We

141

wspomnianej wezesniej metaanalizie z 2023 r. Harpham i wsp.~** nie odniesli si¢ do wptywu

HIIT na sztywno$¢ migsniowa. Stwierdzili poprawe stanu ruchowego, przejawiajaca si¢
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spadkiem punktacji w cz. IIl UPDRS, jednak dotyczyta ona glownie punktow odpowiadajgcych
bradykinezji.1*®132 Podobne wyniki uzyskali takze inni autorzy i oni réwniez nie oceniali zmian
napiecia mie$niowego. 3214215613013 Apalizujac powyzsze doniesienia, nasuwa sie wniosek,
ze ocena wpltywu HIIT na sztywno$¢ migsniowa konczyn dolnych jest obszarem nadal stabo
poznanym. Wszystkie dotychczasowe badania opisywaty gléwnie globalng zmian¢ punktacji
w cz.Ill UPDRS, pomijajac zwykle wplyw treningu na poszczegolne, oceniane modalnosci.
Aktualne wytyczne rehabilitacyjne ktada nacisk na indywidualizacj¢ doboru usprawniania
ruchowego w zaleznosci od specyficznych probleméw konkretnego pacjenta.®*1%? Rehabilitacja
powinna by¢ ukierunkowana na cel, ktory rézni si¢ U poszczegodlnych pacjentow.'% Inny cel
rehabilitacji dotyczy chorego z bradykinetyczng, a inny z drzenng postacig choroby. Dlatego
istnieje potrzeba kontynuacji badan dotyczacych wptywu danego typu treningu na konkretny
objaw w chP. Jednym z nielicznych badan dotyczacych tego problemu jest doniesienie z 2010
r. W badaniu Politis®® sztywno$¢ miesniowa byta oceniona przez samych pacjentéw jako jeden
z trzech najbardziej ucigzliwych objawow chP.

W mojej pracy skupitam si¢ na analizie zmian napigcia miesniowego w konczynach
gornych i dolnych, przy czym obiektywna oceng miometryczng zastosowalam tylko w zakresie
mies$ni konczyn dolnych. Napiecie migsniowe w konczynach gornych bylo ocenione jako
element czastkowej oceny w cz. IIl UPDRS, co warunkowane byto celami eksperymentu.
Bezposrednio po zakonczeniu drugiego cyklu HIIT (2 punkt pomiarowy) w grupie trenujacej
nastgpita poprawa sztywnosci migsni konczyn goérnych w poréwnaniu do oceny poczatkowe;.
Poprawa ta utrzymywata si¢ do czasu kolejnej kontroli po 3 miesigcach, czyli w 4 punkcie
pomiarowym. W grupie kontrolnej rowniez stwierdzono poprawe w zakresie sztywnosci lewej
konczyny goérnej w 2 punkcie pomiarowym w poréwnaniu do oceny wyjsciowej, CO
spowodowato brak istotnych statystycznie r6znic w napigciu migéni konczyn géornych miedzy
grupg trenujaca i kontrolng w 2 punkcie pomiarowym. Wynik ten jest kontrowersyjny, a jego
potencjalnymi przyczynami moze by¢ m.in. mata liczebno$¢ grupy badanej oraz kontrolnej, jak
1 niedoskonato$¢ samej metody.

Literatura dotyczaca przedmiotu moich badan jest uboga. Znalaztam jedynie
pojedyncze doniesienia oceniajace wptyw treningu HIIT na sztywno$¢ migSniowsa. Jeszcze W
mniejszej liczbie doniesien stosowano metodyke badan oparta o obiektywna oceng sztywnosci
przy uzyciu miometrii. Marusiak i wsp.1® w 2015 r. przeprowadzili podobnie zaprojektowany
eksperyment, w ktorym oceniali wptyw 8 - tygodniowego cyklu HIIT na sztywno$¢ mig$nia
dwuglowego ramienia oraz st¢zenie BDNF (brain-derived neurotrophic factor) w surowicy u

11 pacjentéw z chP. Wykazano istotne statystycznie zmniejszenie sztywnosci migs$nia
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dwugltowego ramienia w ocenie miometrycznej oraz w UPDRS w konczynie z silniej
wyrazonymi objawami parkinsonowskimi bezposrednio po zakonczeniu HIIT. Poprawie ulegta
takze ogdlna punktacja w cz. III skali UPDRS oraz wzrosto stgzenie BDNF we krwi. W
eksperymencie oceniano wylacznie napigcie migsni konczyn gornych, mimo ze trening
przeprowadzony byt na cykloergometrze rowerowym, w ktorym poprzez pedatowanie,
angazowane s3 glownie migs$nie konczyn dolnych. Autorzy thumaczyli zmniejszenie napigcia
mig$niowego w nieéwiczacych efektorach (mig$niach konczyn gornych) poprawa
funkcjonowania sieci neuronalnych w jadrach podstawy, stymulowang przez mechanizmy
neuroplastyczne w reakcji na indukowany treningiem wzrost wydzielania neurotroficznego
czynnika pochodzenia mézgowego BDNF. Za tym argumentem przemawiala pozytywna
korelacja spadku punktacji UPDRS i wzrostu stezenia BDNF we krwi. Ograniczeniami
opisywanego badania byta mata liczebnosci grupy badanej (11 osob) oraz jej porownanie z
grupg osob zdrowych poddanych treningowi (11 oséb), a nie z nietrenujgcymi pacjentami z
chP.

Uszkodzone w chP struktury dopaminergiczne moézgu, poprzez nieprawidtowy sygnat
osrodkowy a nastepnie patologiczng reakcje odruchowa rdzenia kregowego, doprowadzajg do
zmian przystosowawczych migéni, a w efekcie do wzrostu ich sztywnoéci.*>**" Wyniki badan
na modelach zwierzecych sugerujg neuroprotekcyjne dziatanie treningu, prowadzace do
zmniejszenia utraty neuronow istoty czarnej.’®® Wysilek fizyczny, wptywajac na zwigkszenie
plastycznos$ci synaptycznej i poprawe transmisji dopaminergicznej, prowadzi do zmniejszenia
stopnia nasilenia objawéw ruchowych chP w modelu zwierzecym.?®-1%1 W badaniach na
ludziach dowiedziono, ze wysitek fizyczny stymuluje wydzielanie neurotrofin, zarbwnano u

h,1%" jak i pacjentow z chP.16,1%41% Inne doniesienia sugeruja, ze intensywny

0sOb zdrowyc
trening moze poprawi¢ pobudliwo$¢ korowo-ruchowa u pacjentéow z chP®3 patologicznie
zwickszong aktywno$é odruchowa rdzenia kregowego.'®"164185 |stotne znaczenie w tym
procesie maja prawdopodobnie r6zne czynniki troficzne. Stymuluja one procesy plastyczne w
mozgu, poprawiaja czynno$¢ jader podstawy i pozytywnie wplywajga na regulacje napigcia
mig$niowego zwigzang z aktywnos$cia rdzenia kregowego, zmniejszajac sztywnos¢
parkinsonowska.1%>1%6.167 Zmiany moge by¢ indukowane zaréwno przez czynniki pochodzenia
nerwowego, jak i migéniowego'®’, zwtlaszcza IGF-1 (insulin-like growth factor-1) oraz
BDNF.1%8168  Neurotrofiny, takie jak BDNF, s3 odpowiedzialne za ochrone i przezycie
neurondw, wzrost aksonow i dendrytow oraz synaptogeneze, m.in. w jadrach podstawy i

innych, zwigzanych z nimi obszarach moézgu.®® Najwigkszy wzrost wydzielania BDNF

wykazywano po intensywnym aerobowym treningu interwatowym, 168-170,'7? dlatego m.in.
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ta forma treningu zostata zastosowana w przeprowadzonym przeze mnie eksperymencie. Inni
autorzy sugeruja, ze trening forsowany (np. z narzuconym tempem pedatowania) w wickszym
stopniu indukuje poprawe czynnosci jader podstawy, prowadzaca do lepszej sprawnosci
ruchowej. 139131173 Biorac pod uwage powyzsze rozwazania, koncepcja poprawy stymulacji
dopaminergicznej warunkowanej zmianami neuroplastycznymi mézgu w odpowiedzi na HIIT,
moglaby thumaczy¢ czg$¢ uzyskanych przeze mnie wynikow, takich jak zmniejszenie
sztywnosci konczyn gérnych, poprawg bradykinezji oraz stabilno$ci postawy. Réwnocze$nie
w przeprowadzonym badaniu wykazalam nasilenie sztywno$ci spoczynkowej W zakresie
mieg$ni konczyn dolnych, czynnie zaangazowanych w pedalowanie na cykloergometrze
rowerowym. Nasuwa si¢ jednak pytanie, czym mozna tlumaczy¢ wzrost napigcia glownie
glowy przysrodkowej migsnia brzuchatego tydki z jednoczesg poprawa sztywnos$ci migsni
konczyn gornych, utrzymujaca si¢ kolejnych punktach pomiarowych eksperymentu? Wg mojej
najlepszej wiedzy i w oparciu 0 dostgpne bazy danych, nie ma zadnego artykutu, w ktorym
stwierdzano nasilenie sztywnos$ci parkinsonowskiej w reakcji na trening, zwtaszcza HIIT lub
inny, dowolny trening na cykloergometrze rowerowym. Z drugiej strony cennych wskazowek
dostarczyli mi sami pacjenci, ktorzy po zakonczeniu doswiadczenia zostali zapytani o wrazenia
i uwagi na temat jego przebiegu. 3 osoby z 19 trenujacych zglosity uczucie nasilenia sztywnosci
miesni bezposrednio po zakonczonych treningach. Pacjenci wskazywali gtéwnie na zwigkzenie
sztywnosci w zakresie mig$ni podudzi oraz sztywnosci i bolu okolicy ledzwiowo-krzyzowe;.

Jedna z mozliwych przyczyn zwigkszenia sztywnosci migsni moze by¢ zbyt duza
intensywnos$¢ przeprowadzonych treningéw. Schemat mojego badania obejmowat standardowy
protokot HIIT na cykloergometrze rowerowym, porownywalny do protokotow spotykanych w
innych publikacjach, ktéry zostat uznany za bezpieczny u pacjentéw z chP.1%%2 Intensywnos¢
1 czestotliwo$¢ treningéw zostata dobrana w oparciu o aktualne dane medyczne. Optymalna
zalecana czgstotliwos$¢ treningdw aerobowych w przypadku pacjentow z chP obejmuje co
najmniej 3 sesje w tygodniu, ktorych intensywnos¢ odpowiada 70-85% tetna
maksymalnego.l™® U pacjentéw z chP i z podwyzszong wyjsciowo sztywnoscia konczyn nie
mozna wykluczy¢ pojawienia si¢ mikrouszkodzen migéni zaangazowanych w regularne
intensywne pedatowanie, pomimo stosowania ogolnie przyjetych procedur przeprowadzania
treningu.

Uszkodzenie migsni wywotane wysitkiem fizycznym o wysokiej intensywnosci
(Exercise-Induced Muscle Damage - EIMD), to proces, w ktorym podczas intensywnych
éwiczen dochodzi do mikrouszkodzen strukturalnych wiokien mie$niowych.*”,175,176 EIMD

moze powsta¢ w wyniku koncentrycznych, izometrycznych i ekscentrycznych skurczéw
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mie$ni.t’81® Najszerzej opisane i najbardziej dotkliwe wydaja sie¢ uszkodzenia po
ekscentrycznym obcigzeniu mieéni.}’0178180-182 Objawy pojawiajg sie zwykle w ciagu
pierwszych dni po intensywnym wysitku, a nastgpnie stopniowo zanikaja w ciagu kilku dni do
tygodni w zaleznosci od stopnia nasilenia uszkodzenia.'® W literaturze mozna spotkaé takze
termin ,,opdznionego zmeczenia spowodowanego wysitkiem fizycznym”, ktoére pojawia si¢
podczas dtugiego okresu intensywnych ¢wiczen. Moze utrzymywac si¢ przez wiele miesigcy i
nie ustepuje po odpoczynku.'® EIMD zazwyczaj charakteryzuje sie wystepowaniem objawow
wskazywanych przez naszych pacjentow, czyli uczuciem sztywno$ci miesni. Typowy jest takze
bol migsni (Delayed-Onset Muscular Soreness - DOMS!®2) oraz zmniejszenie sily i zakresu
ruchu.8

Do uszkodzenia migsni dochodzi zwtlaszcza podczas nowych lub nadmiernie
obcigzajacych aktywnosci, podczas ktorych sily dziatajace na mies$nie przekraczajg ich
fizjologiczng zdolnos$¢ do adaptacji. Prowadzi to do uszkodzen wewnetrznej struktury wiokien
miesniowych.!’® Inne doniesienia sugeruja, ze to intensywno$é éwiczen, a nie rodzaj skurczu,
moze by¢ czynnikiem odpowiedzialnym za bolesno$¢ migsni wywolang wysitkiem
fizycznym.’8 Zmniejszona elastycznos$é jednostki miesien-sciegno jest waznym czynnikiem
wplywajacym na podatno$é mieéni na uszkodzenia wywotane wysitkiem fizycznym?/’18®
Wyjsciwo wigksza sztywno$¢ miesni jest czynnikiem ryzyka wystapienia ci¢zszych objawow
uszkodzenia mig$ni po wysitku, dlatego tez pacjenci z chP moga by¢ bardziej predysponowani
do wystapienia EIMD. Bardziej narazone sa takze 0soby starsze, co zwigzane jest ze wzrostem
sztywnosci migéni pojawiajacym sie Wraz z wiekiem.®” Na zwiekszona sztywno$é miesni u
osOb starszych sktada si¢ zarowno wzrost sztywnosci spoczynkowej migsnia, jak réwniez
zmniejszenie elastycznosci $ciegien.’® 1% Przytoczone doniesienia pozostaja w zgodzie z
wynikami mojego badania. Pacjenci poddani HIIT, ktorzy zgtaszali skargi na sztywno$¢ migséni
podudzi po zakonczeniu eksperymentu (K 72 1., M 66 ., M 69 1.), okazali si¢ starsi niz $rednia
wieku grupy trenujacej (63 1.).

Migsien brzuchaty tydki jest jednym z najbardziej obcigzonych migéni podczas jazdy
na rowerze, a jego aktywno$¢ wzrasta wraz ze zwiekszeniem tempa pedatowania.'®* Podczas
pedatowania glowa przysrodkowa tego migénia dziala przede wszystkim jako zginacz
podeszwowy stopy (odpowiada gtownie za ,docisniecie” pedatu do najnizszej pozycji?),
natomiast glowa boczna bierze wigkszy udziat w zginaniu stawu kolanowego.%? Uwaza sie, ze
podczas konwencjonalnej jazdy na rowerze dochodzi gtéwnie do koncentrycznej aktywacji

GS.18319L1% R swnoczesnie GSm hamuje w sposob ekscentryczny zgiecie grzbietowe stopy,

wyprost kolana i rotacje zewnetrzng kosci piszczelowe;.
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Wedtug danych z pis$miennictwa zme¢czenie wywotane wysitkiem ma wptyw na stan
migsni na poziomie komérkowym.'®* Powysitkowy wzrost sztywno$ci obserwowano w kilku
grupach mieéni m.in. w zginaczach kolana'® i zginaczach podeszwowych, takich jak GS.%
Dowiedziono, ze po pojedynczym godzinnym ekscentrycznym treningu na biezni, sztywno$¢
bierna GS byta podwyzszona przez co najmniej 48 godzin, a powr6t do stanu sprzed treningu
nastepowat w ciagu tygodnia.!®® W literaturze brak jest doniesien na temat efektu dhuzszych,
kilkutygodniowych serii treningowych, zwtaszcza treningdéw koncentrycznych jakim jest jazda
na cykloergometrze rowerowym, na sztywnos¢ spoczynkowg migsni. Nie stwierdzono korelacji
miedzy sztywno$cig spoczynkowg migsnia po treningu a subiektywnymi wrazenimi w postaci
bélu podczas chodzenia.'®® Podobne wyniki uzyskatam w przeprowadzonym eksperymencie.
Zaden z pacjentdw nie zgtaszat bolu podudzi ani bezposrednio, ani po dtuzszym okresie od
zakonczenia treningu HIIT.

Stwierdzony przeze mnie wzrost sztywnosci spoczynkowej GSm po stronie lewej u
pacjentow trenujacych utrzymywat si¢ do 3 miesiecy po zakonczeniu dwoch serii HIIT. W
grupie kontrolnej jedynie w ostatnim punkcie pomiarowym (po 12 miesigcach od poczatku
eksperymentu) stwierdzono istotne statystycznie zwigkszenie sztywnosci spoczynkowej w
lewym GSm (wzrost S i F), co moglo by¢ zwigzane z naturalnym postgpem choroby.
Asymetryczne nasilenie sztywno$ci GSm mozna ewentulnie odnie$¢ do przewagi objawow
parkinsonowskich po jednej stronie ciata. Mimo Ze nie stwierdzono istotnych statystycznie
réznic migdzy grupa badang a kontrolng w tym zakresie, to biorac pod uwage grupe pacjentow
poddawanych treningom, trzeba wskazac, ze objawy przewazaty po stronie lewej u 12 chorych,
podczas gdy po stronie prawej u 7 z nich. By¢ moze lewostronng dominacjg objawow
parkinsonowskich mozna ttumaczy¢ asymetri¢ sztywnos$ci na niekorzys¢ lewej strony ciata.
W grupie pacjentow trenujacych kazdym z punktéw pomiarowych stwierdzono wzrost
sztywnosci (S) GSm po stronie lewej. Dodatkowo w ostatnim punkcie pomiarowym po 12
miesigcach od poczatku eksperymentu, wykazano nasilenie sztywnosci w migsniu prostym uda
obustronnie w grupie trenujgcej. Parametr ten okres$la opor migsnia W reakcji na skurcz.
Myoton, generujac krotkie mechaniczne impulsy, stymuluje skore nad badanym migsniem w
celu wywotania odksztatcenia, ktore okreslamy jako S. Podwyzszenie wartosci S w GSm
wskazuja na wzrost oporu migsniowego w reakcji na HIIT. Aby przezwycigzy¢ wyzsza S w
GSm i rozciaggnaé migsien (np. celem wykonania kolejnych ruchéw) konieczny jest wigkszy
wysilek, a wiec takze wigkszy wydatek energetyczny migénia dziatajacego antagonistycznie.®
Moze to mie¢ znaczenie kliniczne w postaci szybszej mgczliwosci migéni i wigkszej sktonnosci

do ich urazow podczas wysitku fizycznego.

76



W GSm po stronie lewej stwierdzono takze istotnie statystycznie podwyzszong
czestotliwos¢ (F) we wszystkich kolejnych punktach pomiarowych w poréwnaniu do wartosci
wyj$ciowej. Parametr ten odnosi si¢ do liczby drgan migénia w spoczynku (oscylacji).
Powyzszy wynik $wiadczy o podwyzszeniu cisnienia wewngtrz migsnia 1 napigcia
spoczynkowego w reakcji na HIIT. Gdy parametr ten jest znacznie zwickszony, moze dojs¢ do
zaburzen przeptywu krwi w migéniu.'®® Moze to doprowadzié¢ do jego zmeczenia i wydtuzonej
regeneracji. Zaburzenia te moglyby by¢ potencjalnym czynnikiem odpowiedzialnym za
utrzymujgcg si¢ sztywno$¢ GSm, mimo zaprzestania treningéw. Jednak Konieczne sg dalsze
badania dotyczace tego problemu.

Kolejnym parametrem, ktory ulegt istotnym zmianom jest czas relaksacji (R), ktory
odzwierciedla czas potrzebny, aby dany miesien powrocit do swojego pierwotnego ksztaltu po
jego odksztatceniu. Mozna wiec uznac, ze R odpowiada posrednio elastycznosci tkanki, ktora
jest parametrem odwrotnie proporcjonalnym do jej sztywnosci (S). W kolejnych pomiarach
miometrycznych uzyskatam istotne statystycznie zmniejszenie warto$ci R w GSm w reakcji na
HIIT, co $wiadczy o zmniejszeniu jego elastycznosci.

Ostatnim parametrem miometrycznym, ktory ulegl istotnym zmianom byta warto$¢
pelzania (C). Zmienna ta jest zdecydowanie najrzadziej wymieniana w literaturze. Zjawisko
petzania migsniowego informuje o zdolno$ci migs$nia do stopniowego wydhluzania si¢ w czasie
pod wplywem dziatania nacisku Myotonu. C razem z R opisujg wlasciwosci lepko-sprezyste
miegsnia i maja odwrotny zwrot do S i F. Takie tez zaleznosci uzyskalam w moim badaniu w
kolejnych punktach pomiarowych. Zmniejszenie wartosci C oraz R prawdopodobnie $wiadczy
o mniejszej sprezystosci GSm w reakcji na HIT i moze by¢ czynnikiem zwigkszajacym
podatnos¢ miegsnia na urazy spowodowane wysitkiem fizycznym. Uzyskane wyniki badan

pozostaja w zgodzie z danymi z pracy Marusiaka i wsp.,}%

w ktorej za miometryczny
ekwiwalent sztywnosci parkinsonowskiej uznano zmiany dwoch parametrow miometrycznych,
tj. sztywnosci i czestotliwosci.

Stwierdzony wzrost sztywnosci GSm po 2 cyklach HIIT moze by¢ zwigzany z tzw.
bezbolesnym mikrouszkodzeniem migéni zaangazowanych w intensywne pedatowanie.
Dotychczas nie badano wptywu regularnych treningdéw koncentrycznych o wysokiej
intensywnos$ci na uszkodzenia mig$ni u oséb z ich niefizjologicznie wyzsza wyjsciowa
sztywnosciag, typowa dla chP. Istnicje potrzeba prowadzenia dalszych badan dotyczgcych
efektow oraz bezpieczenstwa treningdw o wysokiej intensywno$ci u takich pacjentow.
Czynnikiem mylacym moze by¢ brak dolegliwosci bolowych i wspotistniejacy, ogdlnie

pozytywny efekt HIIT na sprawno$¢ ruchowa w chP. Wg dostgpne;j literatury trening HIT u
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pacjentow z chP uznawany jest za bezpieczny, a zdarzenia niepozagdane notowano rzadko,137
w tym bole kolan, bole glowy, zmegczenie, skrecenie w stawie kolanowym i niedocisnienie
tetnicze.'**1"2 Brakuje doniesien na temat obiektywnych wyktadnikéw potreningowego
uszkodzenia migsni u pacjentow z chP poddawanych intensywnym treningom, jak rowniez
obiektywnie mierzonej sztywno$¢ migéni konczyn dolnych.

Podsumowujac, trening HIIT okazat si¢ skuteczny w zmniejszeniu nasilenia niektorych
objawow ruchowych u oséb z tagodna lub $redniozaawansowang chP (HY 1-3). Biorac pod
uwage cytowane pismiennictwo oraz wyniki mojej pracy badawczej wydaje si¢, ze HIIT w
najwiekszym stopniu wptywa na poprawe bradykinezji. Ta forma usprawniania mogtaby by¢
dobrym rozwigzaniem dla pacjentéw z przewaga spowolnienia ruchowego w obrazie
klinicznym chP. Dodatkowa zaleta proponowanego programu treningowego jest mozliwo$é
prowadzenia go w domu, regularnie, bez istotnego obcigzenia finansowego. U pacjentow z
postacig bradykinetyczng chP wystepuje jednak inny, istotny objaw jakim jest sztywnos$¢
migsni. Moze ona ulec zwickszeniu w reakcji na intensywny wysilek na cykloergometrze
rowerowym, a przyczyng tego zjawiska moga by¢ mikrouszkodzenia migsni powstajace w
trakcie treningu. Konieczne sg dalsze, wieloosrodkowe badania w tym zakresie. Obecnie
wydaje si¢, ze Chorzy z istotnym nasileniem sztywnos$ci migsniowej w konczynach dolnych

powinni by¢ ostroznie kwalifikowani do tego typu rehabilitacji.

5.4. Omoéwienie korelacji pomigdzy ocena sztywnosci migsni w badaniu klinimetrycznym i

miometrycznym

W oparciu o korelacje porzadku rang Spearmana oceniatam zalezno$¢ miedzy kliniczng
a miometryczng oceng sztywnosci migsniowej. W ocenie sumarycznej wszystkich uczestnikow
eksperymentru stwierdzono korelacje dla obu metod w niektorych mig$niach konczyn dolnych
(BF, TA). Nie stwierdzono natomiast istotnej statystycznie zaleznosci miedzy obiema
metodami u pacjentéw trenujacych w zadnym z punktéw pomiarowych. W grupie kontrolnej
stwierdzono istotng statystycznie korelacje miedzy sztywnoscig konczyn dolnych oceniong w
UPDRS a sztywnoscia spoczynkowa W miometrii w migs$niach prostych uda oraz dwuglowych
uda obustronnie w 2 punkcie pomiarowym. Korelacja ta byta dodatnia dla S i F, natomiast
ujemnadlaRi C.

Miomeria jest metoda obiektywna, czula i swoistg, *¢!16:197

oceniajgcg sztywnosc
mie$ni. Pozwala na uzyskanie powtarzalnych wynikow, a dane z literatury potwierdzaja

wiarygodno$¢ miometrycznych pomiardw sztywnosci przy pomocy Myton PRO. Metoda
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okazala si¢ wartosciowa zaro6wno dla pomiarow wykonywanych w spoczynku, jak i stanie
skurczu migénia brzuchatego tydki w badaniu na zdrowych ochotnikach.'”® Ocena kliniczna
sztywnosci parkinsonowskiej koreluje z miometrycznym pomiarem sztywnosci spoczynkowej
mie$ni.*>!”’. Wykonanie pomiaréw miometrycznych u zrelaksowanych pacjentdow w pozycji
lezacej dodatkowo zwieksza ich powtarzalnos¢ i wiarygodnosé.!®’

UPDRS pozostaje oceng subiektywng pomimo jej ustandaryzowania. Na ocen¢ ma
wplyw wiele czynnikow, m.in. czynne napinanie mig$ni przez badanego, jego stan psychiczny,
itd. Przyporzadkowanie uzyskanych wynikow badania neurologicznego do skali UPDRS jest
subiektywng jego interpretacja dokonang przez lekarza neurologa i1 zalezng od jego
doswiadczenia klinicznego. Ryzyko btedu diagnostycznego dla neurologa specjalizujacego si¢

199 Dodatkowo nie ma mozliwosci réwnoczesnego

w zaburzeniach ruchowych siega 20%.
wykonania badania klinicznego 1 miometrycznego. U pacjentdéw w stanie ,,0ff” napigcie
mig$niowe moze zmieniac si¢ szybko. Zmiany sztywnoS$ci w czasie prawdopodobnie zwigzane
sg z przedluzonym wptywem stosowanych lekow dopaminergicznych zwlaszcza u pacjentow
we wczesnym okresie choroby. Inne objawy, takie jak okresowo wystepujace drzenie
spoczynkowe, rowniez wydaja si¢ mie¢ znaczenie dla prawidtowej oceny miometrycznej i
klinicznej. Wszystkie te czynniki mogly mie¢ wptyw na przeprowadzone pomiary i w efekcie
zaburza¢ analizg statystyczng uzyskanych wynikow.

Najwazniejszym ograniczeniem mojego badania okazata si¢ mata liczebnos¢ grupy
badanej i kontrolnej. Niniejszy eksperyment obejmowat 45 pacjentéw (P-T n=19; P-NT n=26).
Z jednej strony nie jest to duza grupa badanych, ale z drugiej tylko nieliczne, dostgpne w
literaturze doniesienia obejmujg wigksze grupy pacjentow i dluzszy okres obserwacji. W
pismiennictwie trudno znalez¢ publikacje obejmujgce cykle HIIT dtuzsze niz 2 tygodnie. W
metaanalizie'** z 2023 r. zidentyfikowano jedynie jedenascie artykutow, w ktérych programy
HIIT byty profesjonalnie nadzorowane i trwaty od 6 tygodni do 24 miesigcy. W 9 doniesieniach
wykazano ukonczenie programu treningowego w zakresie 90-100%, ale tylko jeden z nich trwat
powyzej 12 tygodni. Prezentowane badanie, randomizowane, zaslepione, na kohorcie 45
pacjentow z dlugim, 12-miesiecznym okresem obserwacji oraz sumarycznym 24 -
tygodniowym okresem treningdw, wydaje si¢ by¢ badaniem rzetelnym, ktore moze istotnie
wzbogacic istniejacag wiedze na temat rehabilitacji w chP.

Przeprowadzone przeze mnie badania stanowig innowacyjne podejscie do analizy
wplywu intensywnego wysitku fizycznego na sztywnos$¢ migsniowa 1 inne objawy ruchowe U
pacjentéw z chP. Wyniki badan dostarczaja danych majacych istotne znaczenie w ocenie

bezpieczenstwa i skutecznosci HIIT u pacjentéw z chP, co moze mie¢ praktyczne zastosowanie
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w planowaniu rehabilitacji. Powinny by¢ one uwzgledniane w tworzeniu planu usprawniania
ruchowego przede wszystkim u pacjentdw z przewaga sztywno$ci w obrazie klinicznym.
Konieczne s3 jednak dalsze badania dotyczace efektéw 1 bezpieczenstwa HIIT na
cykloergometrze rowerowym dla pacjentow z chP, zwlaszcza w odniesieniu do mozliwych
mikrouszkodzen mig$ni i1 narastania ich sztywnosci. Innym istotnym problemem wynikajacym
z moich badan, jest doktadne oszacowanie czasu utrzymywania si¢ pozytywnych efektow
treningu, co umozliwi opracowanie odpowiedniego planu rehabilitacyjnego.

Przeprowadzony przeze mnie eksperyment jest badaniem wstepnym. Konieczne jest
zaplanowanie dalszych badan na wigkszej liczbie pacjentow, by¢ moze z objeciem takze 0S6b
z bardziej zaawansowang chP (HY 4). W planie nowego eksperymentu powinny by¢
uwzglednione badania laboratoryjne, obejmujace m.in. wyktadniki uszkodzenia widkien
migsniowych (np. aktywnos$¢ Kinazy kreatynowej), a schemat badania powinien byc¢

uzupelniony o ¢wiczenia rozciggajace po zakonczeniu treningu oraz dtuzszg rozgrzewke.
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6. Whnioski

W oparciu o wyniki przeprowadzonego przeze mnie badania oraz rozwazania zawarte w tej

rozprawie wyciagni¢to nastepujgce wnioski:

1. U pacjentdéw z chP poddanych dwom 12-tygodniowym cyklom HIIT na cykloergometrze
rowerowym nie uzyskano poprawy napig¢cia mig$niowego w zakresie konczyn dolnych
zarowno w ocenie klinicznej jak i w miometrii, a w niektorych mig$niach doszto do
nasilenia sztywnosci. Przy kwalifikacji pacjentow do HIIT, zwtaszcza u chorych z postacig
chP z przewaga sztywnosci nalezy zachowac ostroznosc.

2. U pacjentéw z chP poddanych dwom 12-tygodniowym cyklom HIIT na cykloergometrze
rowerowym zmniejszyta si¢ sztywno$¢ konczyn goérnych oraz wystapita poprawa
niektorych innych objawow ruchowych, takich jak bradykinezja oraz postawa ciata.

3. Po zaprzestaniu treningdw poprawa bradykinezji 1 sztywnosci konczyn goérnych
utrzymywata si¢ do 3 miesiecy po zakonczeniu drugiego cyklu HIIT, tj. do konca okresu
obserwaciji.

4. Zastosowana forma rehabilitacji wptyng¢ta na spowolnienie post¢pu choroby ocenianego w
skalach UPDRS i S&E w obserwacji 9-miesi¢cznej u pacjentéw poddanych HIIT.

5. Zastosowana forma rehabilitacji nie zmniejszyta zapotrzebowania na lewodope u pacjentow
z chP poddanych dwom 12-tygodniowym cyklom HIIT w obserwacji 12-miesi¢czne;j.

6. Miometria okazala si¢ by¢ dobrym narz¢dziem do oceny sztywnos$ci mig$niowej w chP,

chociaz nie w petni korelujagCym z kliniczng oceng napigcia migsniowego.
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7. Streszczenie

Wstep: Choroba Parkinsona (chP) jest czestym schorzeniem zwyrodnieniowym uktadu
Nerwowego 0 rosngcym znaczeniu spotecznym. Przyczyng choroby jest degeneracja neuronow
dopaminergicznych w istocie czarnej srodmozgowia, co prowadzi do wystgpienia zaburzen
ruchowych o charakterze hipokinetyczno-hipertonicznym. Etiologia chP pozostaje
niewyjasniona, nie jest dostepne leczenie przyczynowe i w zwiazku z tym istotna jest
optymalizacja leczenia objawowego. Rehabilitacja ruchowa jest waznym uzupetlieniem
farmakoterapii, umozliwiajgcym m.in. popraw¢ objawow ruchowych chP. W literaturze nie ma
jednak jednoznacznych danych, jaki rodzaj i jaka intensywno$¢ treningu jest najbardziej
skuteczna u chorych z chP, jak dlugo moze utrzymywac si¢ poprawa stanu klinicznego po
zaprzestaniu treningdéw, jak rowniez czy intensywne treningi fizyczne wptywaja na

spowolnienie progresji objawoéw ruchowych oraz zmniejszenie zapotrzebowania na lewodope.

Cel pracy: Kliniczna i miometryczna ocena wptywu 2 serii 12-tygodniowych cykli treningu

interwatowego o wysokiej intensywnosci (HIIT) wykonanych na cykloergometrze rowerowym

na objawy ruchowe pacjentow z chP, ze szczegolnym uwzglednieniem sztywnosci migsniowej,

z proba odpowiedzi na nastepujace pytania:

1. Czy u pacjentow z chP poddanych dwom 12-tygodniowym cyklom HIIT na
cykloergometrze rowerowym, wystapi poprawa napigcia wybranych migsni konczyn
dolnych w ocenie klinicznej oraz w miometrii?

2. Czy u pacjentow z chP poddanych dwom 12-tygodniowym cyklom HIIT na
cykloergometrze rowerowym, wystagpi poprawa innych, poza sztywnoscig, objawow
ruchowych, ocenionych przy pomocy skal klinicznych?

3. Jak dtugo po zaprzestaniu treningdw bedzie si¢ utrzymywac oczekiwana poprawa napiecia
mig$niowego oraz innych objawow chP?

4. Czy zastosowana forma rehabilitacji wptynie na spowolnienie postgpu choroby w
obserwacji 12-miesiecznej?

5. Czy zastosowana forma rehabilitacji zmniejszy zapotrzebowanie na lewodope u pacjentow
z chP poddanych dwom 12-tygodniowym cyklom HIIT w obserwacji 12-miesi¢cznej?

6. Czy miometria jest dobrym narz¢dziem do oceny sztywnos$ci migsniowej w chP 1 czy

dobrze koreluje z oceng kliniczng?
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Material i metody: Badaniem objeto 45 pacjentéw z chP, ktorych randomizowano do 2 grup.
Grupa badana (P-T) obejmowata 19 0s6b poddanych dwom seriom HIIT, natomiast w grupie
kontrolnej oceniano 26 chorych, ktérzy nie brali udziatu w treningach (P-NT). Eksperyment
zostal zaslepiony. U wszystkich uczestnikow przeprowadzono badanie klinimetryczne,
obejmujgce ocene w czesci I1I skali UPDRS (ang. Unified Parkinson’s Disease Rating Scale),
skali Hoehn-Yahra (HY) i skali aktywno$ci zycia codziennego Schwaba-Englanda (S&E)
oraz badanie miometryczne migsni  konczyn dolnych zaangazowanych podczas jazdy
na cykloergometrze rowerowym w 4 punktach pomiarowych: przed cyklem treningowym, w
pierwszym tygodniu oraz po 1,5 i 3 miesigcach po 2 HIIT. Uczestnicy wyrazili pisemna zgode
na udziat w eksperymencie. Uzyskane wyniki badan opracowano metodami statystycznymi.

Wyniki: Grupa badana i kontrolna byty jednorodne pod wzgledem wieku, wzrostu, masy ciata,
pici, czasu trwania chP i stopnia jej zaawansowania ocenianego w skali HY. Rownowazna
dobowa dawka lewodopy (LEDD) nie roznita si¢ istotnie statystycznie w grupie P-T i P-NT w
zadnym z punktow pomiarowych, nie ulegla takze zmianom w czasie. W grupie badanej
stwierdzono zmniejszenie ogolnej punktacji w czegsci Il skali UPDRS w 2 punkcie
pomiarowym. Poprawa dotyczyta punktow odpowiadajacych bradykinezji, postawy ciata oraz
sztywnosci konczyn gornych 1 utrzymywata si¢ do konca eksperymentu (4 punkt pomiarowy).
Podobnie poprawit si¢ stopien aktywnosci zycia codziennego oceniony przy pomocy S&E w
grupie trenujacej. W grupie kontrolnej w 2 punkcie pomiarowym nasilita si¢ bradykinezja lewe;j
konczyny dolnej, pogorszyla si¢ sprawnos¢ wstawania z krzesta oraz ocena w S&E.
Roéwnoczesnie w miometrii  stwierdzono istotne statystycznie nasilenie sztywnosci
spoczynkowej lewego GSm w 2 punkcie pomiarowym (wzrost S, F) w poréwnaniu do badania
przedtreningowego, ktory utrzymywat si¢ do ostatniego punktu pomiarowego. U pacjentow z
grupy kontrolnej nie uzyskano istotnych zmian sztywnosci spoczynkowej W miometrii w

migs$niach koficzyn dolnych.

WhioskKi:

1. U pacjentéw z chP poddanych dwom 12-tygodniowym cyklom HIIT na cykloergometrze
rowerowym nie uzyskano poprawy napig¢cia mig$niowego w zakresie konczyn dolnych
zarowno w ocenie klinicznej jak i w miometrii, a w niektorych migéniach doszto do
nasilenia sztywno$ci. Przy kwalifikacji pacjentow do HIIT, zwtaszcza u chorych z postacia

chP z przewagg sztywnosci nalezy zachowac ostroznosc.
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. U pacjentéw z chP poddanych dwom 12-tygodniowym cyklom HIIT na cykloergometrze
rowerowym zmniejszyta si¢ sztywnos$¢ konczyn goérnych oraz wystapita poprawa
niektorych innych objawdw ruchowych, takich jak bradykinezja oraz postawa.

. Po zaprzestaniu treningdbw poprawa bradykinezji 1 sztywnosci konczyn gornych
utrzymywala si¢ do 3 miesi¢cy po zakonczeniu drugiego cyklu HIIT, tj. do konca okresu
obserwacji.

. Zastosowana forma rehabilitacji wplyneta na spowolnienie postepu choroby ocenianego w
skalach UPDRS i S&E w obserwacji 9-miesiecznej u pacjentow poddanych HIIT.

. Zastosowana forma rehabilitacji nie zmniejszyta zapotrzebowania na lewodope u pacjentow
z chP poddanych dwom 12-tygodniowym cyklom HIIT w obserwacji 12-miesi¢czne;.
Miometria okazata si¢ by¢ dobrym narzedziem do oceny sztywnos$ci mi¢sniowej w chP,

chociaz nie w pelni korelujagcym z kliniczng oceng napigcia migSniowego.
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8. Streszczenie w jezyku angielskim

Introduction: Parkinson's disease (PD) is a common neurodegenerative disorder of increasing
social significance. The cause of the disease is degeneration of dopaminergic neurons in the
substantia nigra, leading to the development of hypokinetic-hypertonic movement disorders.
The etiology of PD remains elusive, and there is no disease-modifying treatment available.
Therefore, optimizing symptomatic treatment is crucial. Physical rehabilitation is an essential
complement to pharmacotherapy, enabling, among other benefits, improvement in PD motor
symptoms. However, the literature lacks complete data on the most effective type and intensity
of training for PD patients, the duration of sustained clinical improvement after cessation of
training, and whether intense physical exercises genuinely influence the slowing of motor

symptom progression and reduce the need for levodopa.

Aim of the study: Clinical and myometric evaluation of the effects of two cycles of 12-week
High-Intensity Interval Training (HIIT) on motor symptoms in patients with PD, with specific

emphasis on rigitidy, addressing the following questions:

1. Will there be an improvement in the tension of selected lower limb muscles, as assessed
clinically and myometrically, in PD patients subjected to two cycles of 12-week HIIT on a
stationary cycle ergometer?

2. Will there be an amelioration in other motor symptoms, beyond muscle stiffness,
evaluated through clinical scales, among PD patients undergoing two cycles of 12-week
HIIT on a stationary cycle ergometer?

3. What will be the duration of the sustained improvement in muscle tension and other PD
symptoms following the cessation of the training sessions?

4. Will the chosen rehabilitation approach influence the disease progression during the 12-
month follow-up?

5. Will the selected rehabilitation modality reduce the levodopa requirement in PD patients
subjected to two cycles of 12-week HIIT during the 12-month follow-up?

6. Is myometry a reliable tool for assessing muscle stiffness in PD, and does it demonstrate a

strong correlation with clinical evaluation?

Material and methods: The study comprised 45 patients with Parkinson's disease,

randomized into two groups. The experimental group (P-T) comprised 19 individuals
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subjected to two series of HIIT, while the control group (P-NT) consisted of 26 patients who
did not participate in the training sessions. The experiment was blinded. All participants
underwent clinical assessment, including evaluation of part I11 of the Unified Parkinson's
Disease Rating Scale (UPDRS), Hoehn-Yahr scale (HY), and Schwab-England Activities of
Daily Living scale (S&E). Additionally, myometric measurements of the lower limb muscles
engaged during the cycling exercise on the stationary bicycle were conducted. All the tests
were performed at four measurement points: before the training cycle, in the first week, and
after 1.5 and 3 months after the two HIIT sessions. Written consent was obtained from all
participants. The obtained test results were developed using statistical methods.

Results: The study and control groups were homogeneous in terms of age, height, body
weight, gender, duration of PD, and its severity assessed by the HY scale. The equivalent
daily dose of levodopa (LEDD) did not differ significantly between the P-T and P-NT groups
at any measurement point and remained unchanged over time. In the experimental group,
unlike the control group, there was a decrease in the overall score in Part I11 of UPDRS at the
2nd measurement point. The improvement was observed in items related to bradykinesia,
posture, and rigidity of the upper limbs, and it persisted until the end of the experiment (4th
measurement point). Similarly, the degree of daily life activities assessed using the S&E
improved in the training group. In the control group, at the 2nd measurement point, there was
an exacerbation of bradykinesia in the left lower limb, a deterioration in the ability to rise
from a chair, and a decline in the S&E assessment. In myometry, a statistically significant
increase in resting rigidity of the left GSm was observed at the 2nd measurement point
(increase in S and F) compared to the pre-training measurement, and this increase persisted
until the last measurement point. There were no significant changes in resting stiffness in the
lower limb muscles' myometry among patients in the control group.

Conclusions:

1. Patients with PD subjected to two cycles of 12-week HIIT on a stationary bicycle did not
show improvement in muscle tone in the lower limbs, both in clinical evaluation and
myometry. Instead, there was an increase in stiffness in some muscles. Therefore, patient
qualification for HIIT, especially in PD cases with predominant rigidity, should be
approached cautiously.

2. Patients with PD undergoing two cycles of 12-week HIIT on a stationary bicycle exhibited
reduced stiffness in the upper limbs and improvement in certain other motor symptoms,

such as bradykinesia and posture.
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. After discontinuing the training, the improvement in bradykinesia and stiffness in the upper
limbs persisted for up to 3 months after completing the 2 cycles of HIIT, until the end of
the observation period.

. The applied rehabilitation approach resulted in a slowdown of disease progression, as
assessed by the UPDRS and S&E scales during the 9-month observation in patients
undergoing HIIT.

. The applied rehabilitation approach did not reduce the levodopa requirement in patients
with PD who underwent two cycles of 12-week HIIT during the 12-month observation.
Myometry proved to be a valuable tool for assessing muscle stiffness in PD, although it did

not fully correlate with the clinical evaluation of muscle tone.
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